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Стаття присвячена розробці вакцин нового 
покоління проти маніфестного прояву та персисту-
ючої форми дифтерійної інфекції на основі виді-
лення нативних антигенних комплексів дифтерії за 
допомогою каскадної дезінтеграції із застосуван-
ням фізичних чинників. Метою дослідження стало 
визначення оптимальних режимів каскадної дезін-
теграції мікробних клітин C. diphtheriae на основі 
вивчення впливу одержаних антигенних препаратів 
на адгезивні властивості тест-штаму C. diphtheriae. 
Мікробну суспензію музейного штаму C. diphtheriae 
var.gravis, tox+, піддавали обробці моно- та комбі-
нованими фізичними факторами у різних режимах 
опромінення, а саме: ультразвуком середньої час-
тоти, вузькосмуговим електромагнітним випромі-
ненням у надзвичайно високочастотному діапазоні, 
лазерним опроміненням у терагерцовому та черво-
ному оптичному діапазоні. Одержані дезінтеграти 
центрифугували, відокремлювали супернатанти та 
додавали їх до формалінізованих еритроцитів лю-
дини, після експозиції вивчали адгезивні властиво-
сті тест-штаму C. diphtheriae за відомим способом. 
Майже усі антигенні препарати в тій чи іншій підви-
щували адгезивні властивості коринебактерій. Най-
більш ефективними виявилися ЕМВ НЗВЧ  
(42,2 ГГц), терагерцовий лазер і комбінація ультра-
звуку з терагерцовим лазером: індекс адгезивності 
мікроорганізмів (ІАМ) підвищився у 1,6-1,7 рази. 
Менш за все вплинули на адгезивну активність 
дифтерійної культури антигенні препарати, одер-

жані за допомогою ЕМВ НЗВЧ (61 ГГц) у поєднанні 
з ультразвуком або гелій-неоновим лазером: ІАМ, 
відповідно, відрізнявся від контрольного зразку 
лише на 1,6 % і 0,7 %. Поєднання ультразвуку  
з гелій-неоновим лазером обумовило навіть зни-
ження індексу адгезивності мікроорганізмів на  
7,1 %. Значна різниця у вмісті білку у досліджува-
них бактеріальних антигенних препаратах, одержа-
них при дезінтеграції мікробних клітин ЕМВ НЗВЧ і 
УЗ, підтверджують, що різні фізичні фактори  
по-різному впливають на поверхневі структури  
бактеріальних клітин коринебактерій. Одержані 
антигенні препарати є перспективними у якості 
антиколонізаційного фактору для C. diphtheriae  
для використання у складі комбінованих дифтерій-
них вакцин проти бактеріоносійства дифтерійної 
інфекції. 

Ключові слова: C. diphtheriae, патогенасоційо-
вані молекулярні структури, дезінтеграція, ультраз-
вук, електромагнітне випромінення надзвичайно 
високої частоти, лазерне випромінення, дифтерій-
на вакцина. 
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№№ 
пп 

Фізичний фактор,  
час опромінення 

Показники адгезії 
СПА КА ІАМ 

«К» Екстракція фіз. розчином 2,6±0,01 62±0,3 4,1±0,02 

2 УЗ  № 1 3,5±0,02 74±0,2 4,8±0,015 

3 УЗ  № 2 4,7±0,025 82±0,4 5,7±0,03 

4 ЕМВ НЗВЧ 61 ГГц 4,5±0,03 82±0,35 5,5±0,04 

5 ЕМВ НЗВЧ 42,2 ГГц 5,0±0,02 78±0,5 6,4±0,01 

6 ЕМВ НЗВЧ 61ГГц + 42,2 ГГц 4,0±0,02 76±0,3 5,2±0,02 

7 Лазер He-Ne № 1 4,7±0,03 84±0,1 5,6±0,02 

8 Лазер He-Ne № 2 2,7±0,01 62±0,3 4,4±0,015 

9 Лазер тераГц 5,7±0,01 86±0,2 6,6±0,02 

10 Лазер He-Ne + лазер тераГц 4,5±0,02 84±0,1 5,3±0,01 

11 УЗ + лазер He-Ne 2,8±0,01 74±0,4 3,8±0,02 

12 УЗ + лазер тераГц 6,0±0,25 86±0,3 7,0±0,03 

13 УЗ + ЕМВ НЗВЧ 61 ГГц 3,4±0,03 82±0,2 4,2±0,02 

14 УЗ + ЕМВ НЗВЧ 42,2 ГГц 3,6±0.02 78±0,3 4,6±0,01 

15 He-Ne № 1 + ЕМВ НЗВЧ 61 ГГц 3,1±0,01 74±0,4 4,2±0,015 

16 He-Ne № 2 + ЕМВ НЗВЧ 42,2ГГц 3,9±0,01 84±0,2 4,7±0,02 

Вступ. Наукове дослідження присвячене вирі-
шенню актуальної проблеми охорони здоров’я – 
розробці вакцин нового покоління проти маніфест-
ного прояву та персистуючої форми дифтерійної 
інфекції на основі виділення нативних антигенних 
комплексів дифтерії за допомогою каскадної дезін-
теграції із застосуванням фізичних факторів.   

Експериментальне обгрунтування каскадної 
фізичної технології одержання поверхневих струк-
тур стінок мікробних клітин збудників дифтерії до-
зволить одержувати нативні патогенасоційовані 
молекулярні комплекси, що відкриє перспективу 
стимулювати основні ланки природженого імуніте-
ту, ефективніше впливати на Toll-подібні рецепто-
ри імунних клітин. Одержані нативні поверхневі 
молекулярні комплекси в якості біологічних плат-
форм нових комбінованих дифтерійних вакцин 
спрямовані  на стимуляцію окремих ланок неспеци-
фічної резистентності та клітинно-опосередковану 
адаптивну імунну відповідь. Значимість вивчення 
бактеріальних дифтерійних антигенів і їх застосу-
вання для вирішення проблеми бактеріоносійства 
дифтерії та перешкоджання циркуляції збудника 
серед населення акцентується рядом дослідників 
[1, 2, 9, 10]. В літературі висвітлені результати екс-
периментів в напрямку розробки кандидат-вакцин 
комплексної дії як проти захворювання, так і бакте-
ріоносійства на основі поверхневих структур пато-
генних коринебактерій у поєднанні з дифтерійним 
анатоксином [3-7].  

Мета дослідження. Визначення оптимальних 
режимів каскадної дезінтеграції мікробних клітин C. 

diphtheriae за допомогою різних фізичних факторів 
на основі вивчення впливу одержаних антигенних 
препаратів на адгезивні властивості тест-штаму  
C. diphtheriae.  

Об’єкти дослідження. Музейна культура  
C. diphtheriae, var. gravis, tox+, № 255, нативні пове-
рхневі антигени мікробних клітин C. diphtheriae, на-
тивний очищений дифтерійний анатоксин, вузькос-
мугове електромагнітне випромінення надзвичайно 
високої частоти (ЕМВ НЗВЧ), ультразвук середньої 
частоти (УЗ), лазерне випромінення у червоному 
(He-Ne) та терагерцовому (тераГц) діапазонах. 

Методи дослідження. Експериментальні анти-
генні препарати одержували наступним чином: 
нарощували мікробну масу культури музейного 
штаму C. diphtheriae, відмивали її від поживного 
середовища, стандартизували оптичну щільність 
мікробної суспензії, розподіляли на однакові за 
об'ємом зразки, піддавали їх дії фізичних факторів 
у різних режимах та комбінаціях (всього дослідже-
но 15 режимів дезінтеграції мікробних клітин), відо-
кремлювали супернатанти шляхом центрифугуван-
ня, перевіряли одержані препарати на стериль-
ність, після експозиції формалінізованих еритроци-
тів людини з досліджуваними антигенними препа-
ратами вивчали адгезивні властивості тест-штаму 
C. diphtheriae за відомим способом [8].  

Результати досліджень та їх обговорення. 
Проведені серії дослідів дозволили охарактеризу-
вати одержані експериментальні препарати за їх 
впливом на адгезію тест-штаму C. diphtheriae 
(табл. 1). 

Таблиця 1 – Результати вивчення впливу антигенних препаратів C. diphtheriae, одержаних за допомогою 
каскадної дезінтеграції  мікробних клітин різними фізичними факторами на адгезію тест-штаму C. diphtheriae 
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Фізичний  
фактор 

Оптична щільність 
суспензії, КУО/мл 

Концентрація білку, 
мг/мл 

Гліцерин тейхоєва 
кислота, мг/мл 

Рибітол тейхоєва 
кислота, мг/мл 

ЕМВ НЗВЧ 14 млрд. 3,6 0,062 0,034 

УЗ 10 млрд. 0,594 0,054 0,024 

Різниця - 29 % - 6,1 р. - 13 % - 29 % 

Як видно з таблиці 1, найбільш ефективними 
факторами щодо підвищення адгезивних властиво-
стей тест-штаму C. diphtheriae виявилися ЕМВ 
НЗВЧ (42,2 ГГц), терагерцовий лазер і комбінація 
ультразвуку з терагерцовим лазером: індекс адге-
зивності мікроорганізмів підвищився, відповідно, на 
55,2 %, 59,4 % та 69,5 %. Такі результати свідчать 
про те, що експериментальні бактеріальні антиген-
ні препарати, одержані з біомаси музейної культу-
ри C. diphtheriae var. gravis, tox+, у різних режимах 
дезінтеграції фізичними факторами містять речо-
вини, підвищуючі адгезивні властивості дифтерій-
ної культури. 

Менш за все вплинули на адгезивну активність 
дифтерійної культури антигенні препарати, одер-
жані за допомогою ЕМВ НЗВЧ (61 ГГц) у поєднанні 
з ультразвуком або гелій-неоновим лазером: ІАМ, 
відповідно, відрізнявся від контрольного зразку 
лише на 1,6 % і 0,7 %. Адсорбція бактеріального 
антигена, одержаного за допомогою ультразвуку у 
поєднанні з гелій-неоновим лазером, на формаліні-
зованих еритроцитах людини призвела навіть до 
зниження індексу адгезивності мікроорганізмів на 
7,1 %. 

Таким чином, різні  фізичні фактори по-різному 
впливають на поверхневі структури бактеріальних 
клітин коринебактерій. Це підтверджується порів-
няльними даними біохімічних досліджень бактеріа-
льних антигенних препаратів, одержаних при дез-

інтеграції мікробних клітин ЕМВ НЗВЧ і УЗ 
(табл.  2). 

Можна припустити, що при  дезінтеграції біль-
шістю з узятих до експериментів фізичних факторів 
у рідку фазу мікробної суспензії звільнюються по-
верхневі білки-піліни, які є основою для полімери-
зації пілей і прикріплення їх до пептидоглікану клі-
тинної стінки коринебактерій за умови збереження 
активності полімеризуючих сортаз, і адгезивність 
тест-штаму підвищується. Навпаки, зменшення 
адгезивності тест-культури відбувається, вірогідно, 
при відокремленні поверхневих молекулярних 
структур мікробних клітин коринебактерій, котрі 
конкурентно блокують рецептори еритроцитів, і 
мікробні клітини тест-штаму в певній мірі відсторо-
нюються від прикріплення до еритроцитів. 

Висновки. Усі досліджувні антигенні препара-
ти в тій чи іншій мірі містили активні у відношенні 
до адгезії компоненти, перспективні у якості анти-
колонізаційного фактору для C. diphtheriae, і мо-
жуть бути використані для конструювання дифте-
рійних вакцин. 

Перспективи подальших досліджень. Насту-
пним етапом досліджень стане вивчення впливу 
одержаних експериментальних антигенних препа-
ратів на показники неспецифічного імунітету та 
ад'ювантної дії щодо нативного очищеного дифте-
рійного анатоксину в дослідах на лабораторних 
тваринах.  

Таблиця 2 – Результати біохімічних досліджень дифтерійних бактеріальних антигенних препаратів, одержа-
них за допомогою різних фізичних факторів 
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УДК  615.371:579.871.1:576.524:616-097 
ИЗУЧЕНИЕ АДГЕЗИВНЫХ СВОЙСТВ ПОВЕРХНОСТНЫХ АНТИГЕНОВ C. DIPHTHERIAE,  
ПОЛУЧЕННЫХ ПРИ ПОМОЩИ КАСКАДНОЙ ДЕЗИНТЕГРАЦИИ МИКРОБНЫХ КЛЕТОК 
РАЗНЫМИ ФИЗИЧЕСКИМИ ФАКТОРАМИ  
Елисеева И. В., Бабич Е. М.,  Белозерский В. И., Ждамарова Л. А.,  
Колпак С. А., Гурин О. В., Забелина И. А., Коваленко О. И. 
Резюме. Статья посвящена разработке вакцин нового поколения против манифестного проявления и 

персистирующей формы дифтерийной инфекции на основе выделения нативных бактериальных анти-
генных комплексов при помощи каскадной дезинтеграции с применением физических факторов. Целью 
исследования стало определение оптимальных режимов каскадной дезинтеграции микробных клеток  
C. diphtheriae на основе изучения влияния полученных антигенных препаратов на адгезивные свойства 
тест- штамма C. diphtheriae. Микробную суспензию музейного штамма C. diphtheriae var. gravis, tox+,  
подвергали обработке моно- и комбинированными физическими факторами в разных режимах облуче-
ния, а именно: ультразвуком средней частоты (УЗ), узкополосным электромагнитным излучением в свер-
хвысокочастотном диапазоне (ЭМВ СВЧ), лазерным облучением в терагерцовом и красном оптическом 
диапазоне. Полученные дезинтеграты центрифугировали, отделяли супернатанты и добавляли их к су-
спензии формалинизированных эритроцитов человека, после экспозиции изучали адгезивные свойства 
тест-штамма C. diphtheriae. Большинство антигенных препаратов в той или иной степени повышали адге-
зивные свойства коринебактерий. Наиболее эффективными оказалось действие ЕМВ НЗВЧ (42,2 ГГц), 
терагерцовый лазер и комбинация ультразвука с терагерцовим лазером: индекс адгезивности микроорга-
низмов (ИАМ) повысился в 1,6-1,7 раза. Менее всего воздействовали на адгезивную активность дифте-
рийной культуры антигенные препараты, полученные при помощи ЭМВ СВЧ (61 ГГц) в соединении с уль-
тразвуком или гелий-неоновым лазером: ИАМ, соответственно, отличался от контрольного образца лишь 
на 1,6 % и 0,7 %. Комбинация ультразвука с гелий-неоновым лазером обусловила даже снижение ИАМ 
на 7,1 %. Значительная разница в содержании белка в исследуемых бактериальных антигенных препа-
ратах, полученных при дезинтеграции микробных клеток ЭМВ СВЧ и УЗ, подтверждают, что разные  
физические факторы по-разному влияют на поверхностные структуры бактериальных клеток коринебак-
терий. Полученные антигенные препараты перспективны в качестве антиколонизационного фактора для 
C. diphtheriae для использования в составе комбинированных дифтерийных вакцин против бактерионоси-
тельства дифтерийной инфекции. 

Ключевые слова: C. diphtheriae, патогенасоциированные молекулярные структуры, дезинтеграция, 
ультразвук, электромагнитное излучение сверхвысокой частоты, лазерное излучение, дифтерийная 
вакцина. 
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Examination of Adhesive Properties of C. diphtheriae Surface Antigens  
Obtained by the Cascade Disintegration of Microbial Cells by Different Physical Factors 
Yelyseyeva I. V., Babych Ye. M., Zhdamarova L. A., Belozersky V. I., 
Isayenko Ye. Yu., Kolpak S. A., Gurin О.V., Zabelina I. А., Коvаlеnkо О. I. 
Abstract. The purpose of the article is to examine new generation vaccines against diphtheria infection on 

the basis of the native bacterial antigenic complexes isolation by cascade disintegration with the use of physical 
factors. The aim of the study is to determine the optimal regimes of cascade disintegration of C. diphtheriae mi-
crobial cells on the basis of studying the effect of the antigenic preparations obtained on the adhesive properties 
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of the test strain C. diphtheriae. The microbial suspension of the museum strain C. diphtheriae var. gravis, tox +, 
were subjected to treatment with mono- and combined physical factors in different irradiation regimes, namely: 
ultrasound of the middle frequency, narrowband electromagnetic radiation in the microwave range, laser irradia-
tion in the terahertz and red optical range. The resulting disintegrants were centrifuged, the supernatants were 
separated and added to the suspension of formalized human erythrocytes, after exposure, the adhesive proper-
ties of the C. diphtheriae test strain were studied. Most antigenic preparations to some extent increased the ad-
hesive properties of corynebacteria. The most effective was the action of electromagnetic radiation of ultrahigh 
frequency (42.2 GHz), a terahertz laser and a combination of ultrasound with a terahertz laser: the index of the 
adhesiveness of microorganisms (IAM) increased 1.6-1.7 times. The antigenic preparations obtained with elec-
tromagnetic radiation microwave (61 GHz) in conjunction with ultrasound or helium-neon laser least of all af-
fected the diphtheria culture's adhesive activity, IAM, respectively,  differed from the control sample only by 
1.6% and 0.7%.The combination of ultrasound with a helium-neon laser caused a decrease in IAM by 7.1%. The 
significant difference in the protein content of the bacterial antigen preparations studied, was obtained during the 
disintegration of microbial cells by electromagnetic radiation of ultrahigh frequency and ultrasound, confirm that 
certain physical factors affect the surface structures of bacterial cells of the corynebacteria in a different way. 
The resulting antigenic preparations are promising as an anti-colonization factor for C. diphtheriae for use in 
combination diphtheria vaccines against bacterial carry of diphtheria infection. 

Keywords: C. diphtheriae, pathogenated molecular structures, disintegration, ultrasound, microwave ultra-
high frequency, laser radiation, diphtheria vaccine. 

Стаття надійшла 18.08.2017 р. 
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Представлены данные о микробном пейзаже 
ротовой полости 56 больных с челюстно-лицевой 
патологией, находящихся на лечении в челюстно-
лицевом отделении. Половина изолированных 
культур (50 %) была представлена ассоциацией 
микроорганизмов S. aureus и C. аlbicans. Изучена 
антибиотикочувствительность изолированных 
штаммов S. aureus и C. аlbicans. Штаммы S. aureus 
сохраняли высокую чувствительность к антибиоти-
кам цефалоспоринового, фторхинолонового ря-
дов, аминогликозидам, макролидам и ванкомици-
ну. Чувствительность штаммов грибов рода 
C. аlbicans была на достаточно высоком уровне к 
антимикотикам: амфотерецину В и нистатину, в то 
время как итраконазол, флуканазол, кетоканазол 
обладали слабой антифунгальной активностью.  

Ключевые слова: Staphylococcus aureus, 
Candida albicans, антибиотикочувствительность, 
ассоциация микроорганизмов, гнойно-воспали-
тельный процесс полости рта. 

 
Связь работы с научными программами, 

планами, темами. Данная работа является фраг-
ментом плановой научно-исследовательской тема-
тики ГУ «Институт дерматологии и венерологии 
НАМН Украины» «Эффективность антимикробного 
и антифунгального действия лекарственных пре-
паратов в форме наночастиц и липосом в отноше-
нии возбудителей заболеваний кожи», № гос. реги-
страции 0111U000010. 

Введение. Общеизвестно, что в полости рта 
содержится наибольшее количество бактерий по 
сравнению с другими полостями организма чело-
века, включая и желудочно-кишечный тракт [1]. 
Это объясняется тем, что микроорганизмы попада-
ют из внешней среды с воздухом, водой, пищей и 
их рассматривают как транзиторную микрофлору. 
В противоположность ей постоянная или резидент-
ная микрофлора полости рта выполняет важную 
барьерную функцию, препятствующую размноже-
нию патогенных микроорганизмов путем стимуля-

ции локального иммунитета [3]. Патогенные микро-
организмы могут вызвать различные повреждения 
тканей (кариес зубов, пульпиты, периодонтиты, 
воспаление мягких тканей). В последние годы це-
лым рядом научных работ было доказано, что вы-
шеуказанные микроорганизмы способны к органи-
зации ассоциаций для совместного выживания [6]. 

Для всех находящихся в биопленке микроорга-
низмов, характерно то, что они обладают устойчи-
востью к факторам иммунной системы, вырабаты-
вают в матрикс биопленки и во внешнею среду 
эндотоксин, сохраняются в присутствии антибиоти-
ков, интенсивно обмениваются генетической  
информацией, в том числе и генами антибиотико-
резистентности. Бактериальные биопленки, со-
стоящие из грибов и бактерий, характеризуются 
чрезвычайно высокой выживаемостью микроорга-
низмов в присутствии антибиотиков, минимальная 
подавляющая концентрация которых превышает в 
5000 раз [2]. Имеющиеся данные об эффективно-
сти антибиотикотерапии свидетельствуют о том, 
что их действие направлено только на изолиро-
ванные штаммы микроорганизмов. При этом имеет 
большое значение время проведения стартовой 
антибиотикотерапии до начала образования био-
пленки [2]. 

Целью данной работы было определить мик-
робный пейзаж, вызвавший воспалительный про-
цесс в полости рта больных с различной челюстно-
лицевой патологией и изучить антибиотикочувст-
вительность изолированных штаммов S. aureus и 
C. albicans. 

Материалы и методы исследования. Для 
решения поставленной цели было обследовано 
156 человек в возрасте 25-35 лет с различной че-
люстно-лицевой патологией, которые находились 
на лечении в Харьковской больнице скорой и неот-
ложной помощи имени профессора А. И. Мещани-
нова. Объектом исследования были клинические 
изоляты микробов, выделенные из ротовой полос-
ти больных с гнойно-воспалительными процесса-
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ми. В работе были использованы микробиологиче-
ские методы выделения и идентификации микро-
организмов согласно действующим нормативным 
документам МОЗ Украины [7].  

Опредление чувствительности штаммов ста-
филококков к химиотерапевтическим препаратам 
(пеницилину, оксацилину, цефазолину, цефтриак-
сону, азитромицину, линкомицину, ципрофлокса-
цину, гентамицину, ванкомицину) изучали диско-
диффузионным методом на среде Мюллера – Хин-
тона [5]. 

Антибиотикочувствительность выделенных 
грибов к антимикотическим препаратам 
(флюконазолу, амфотерицину В, нистатину, клот-
римазолу, кетоконазолу, итраконазолу) проводили 
также на среде Мюллера-Хинтона. Учет результа-
тов проводили согласно приказу №167 [5]. 

От каждого человека получено письменное 
согласие на проведение исследования, согласно 
рекомендациям этических комитетов по вопросам 
биомедицинских исследований, законодательства 
Украины об охране здоровья и Хельсинкской дек-
ларации 2000 г., директивы Европейского общест-
ва 86/609 об участии людей в медико-
биологических исследованиях. 

Полученные результаты исследований были 
обработаны методом вариационной статистики с 
помощью программы MS Excel 2003 [4]. 

Результаты исследования и их обсуждение. 
У больных с челюстно-лицевой патологией были 
выделены различные ассоциации микроорганиз-
мов, удельный вес которых отображен на рисунке. 

Половина изолированных культур (50 %) была 
представлена ассоциацией S. aureus и C. albicans. 
Количество выделенных в ассоциации E. coli и 
C. albicans было существенно меньшим и состави-
ло  ̶ 15 %. В остальных случаях были выделены 
микроорганизмы, представленные различными 
видами Streptococcus spp (35 %). Следует отме-
тить, что помимо стрептококков и стафилококков, 
были также изолированы от некоторых обследо-
ванных лиц дифтероиды и лактобактерии, которые 

не являются этиологическим фактором воспали-
тельного процесса. 

Результаты чувствительности выделенных 
штаммов S. aureus и C. albicans к антибиотикам, 
которые имеют наибольшее практическое значе-
ние в медицинской практике (табл. 1). 

Как видно из данных табл. 1, что наименее 
чувствительными штаммы S. aureus были к дейст-
вию пенициллина (14,3 ± 4,7%), более чувстви-
тельные изолированные от больных штаммы были 
к антибиотикам цефалоспоринового ряда, оксаци-
лину, азитромицину (64,3 ± 6,7-76,8 ± 5,7%, соот-
ветственно). Наиболее активными относительно 
стафилококков были антибиотики ципрофлоксацин 
и ванкомицин, соответственно (89,2 ± 4,2% и  
98,2 ± 1,8%, соответственно).  

Данные о чувствительности штаммов C. albi-
cans к противогрибковым препаратам приведены в 
таблице 2. 

 

Показано, что амфотерецин В и нистатин про-
являли высокую активность (79,2 ± 5,8% и 
70,8 ± 6,1%, соответственно), в то время как  
итраконазол, флуканазол и кетоканазол обладали 
слабой антифунгальной активностью (р < 0,05). 

Рис. Удельный вес штаммов S. aureus и C. albicans, 
E. coli и C. аlbicans, Streptococcus spp., выделенных  
от больных с гнойно-воспалительными процессами  

ротовой полости 

 

Препараты 
S. aureus (n = 56) 

абc.ч. (М ± m) % 

Пенициллин 8 14,3 ± 4,7 

Оксациллин 42 75 ± 5,8 

Цефазолин 36 64,3 ± 6,7 

Цефтриаксон 37 66,1 ± 6,4 

Азитромицин 45 76,8 ± 5,7 

Линкомицин 24 42,8 ± 6,7 

Ципрофлоксацин 50 89,2 ± 4,2 

Гентамицин 47 83,9 ± 5,0 

Ванкомицин 55 98,2 ± 1,8 

Таблица 1 – Чувствительность штаммов S. aureus  
к антибактериальным препаратам 

Препараты 
C. albicans (n = 48) 

абc.ч. (М ± m) % 

Амфотерецин В 38 79,2 ± 5,8 

Нистатин 34 70,8 ± 6,1 

Интраконазол 4 10,4 ± 4,1 

Флуканозол 2 4,2 ± 2,7 

Кетоканазол 2 4,2 ± 2,7 

Таблица 2 – Чувствительность штаммов C. albicans  
к антифунгальным препаратам 
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Чувствительность к данным антимикотикам была 
соответствующей: 10,4 ± 4,1%, 4,2 ± 2,7 %. 

Выводы 
При изучении микробного спектра в ротовой 

полости больных с челюстно-лицевой патологией 
установлена важная роль различных микробных 
ассоциаций S. aureus и C. аlbicans, E. coli и 
C. albicans и Streptococcus spp в развитии гнойно-
воспалительных процессов. 

У большинства больных (65 %) были выявле-
ны микробы S. aureus E. coli в ассоциации с 
C. albicans. 

Половина изолированных от больных микроб-
ных культур (50 %) была представлена ассоциаци-
ей S. aureus и грибами рода C. аlbicans, и значи-
тельно меньшей степени ассоциацией E. coli и 
C. albicans (15 %). У 1/3 больных в ассоциации бы-
ли выделены различные виды Streptococcus spp. 

Ни у одного из обследованных больных не был 
выявлен микробный патоген в монокультуре. 

Ввиду того, что микроорганизмы в составе ас-
социаций имеют различную чувствительность к 
антибиотикам, предварительное определение ан-
тибиотичувствительности каждого из изолирован-
ных микроорганизмов должно быть необходимым 
для проведения эффективного комплексного этио-
тропного лечения с учетом вида идентифициро-
ванного патогена. 

Установлено, что штаммы стафилококков, изо-
лированные из гнойно-воспалительного очага ро-
товой полости больных, имели высокую чувстви-
тельность к антибиотикам цефалоспоринового, 
фторхинолонового рядов, аминогликозидам, мак-
ролидам и ванкомицину. Таким образом, подтвер-
ждается перспективность их использования для 
лечения конкретных больных. 

Штаммы грибов C. albicans показали высокую 
чувствительность к амфотерецину В и нистатину, 
что было рекомендовано для их применения в ка-
честве противогрибковых препаратов для лечения 
больных. 

Перспективы дальнейших исследований. С 
учетом важной роли вирусов в развитии инфекци-
онных процессов в ротовой полости, в т. ч. и в со-
ставе ассоциации с бактериями, в дальнейших 
наших исследованиях планируется проведение 
индикации и идентификации вирусных патогенов, 
также играющих важную роль в развитии инфекци-
онно-воспалительных процессов ротовой полости.  

Однако результаты проведенных исследова-
ний подтверждают, что перспективным направле-
нием следующих исследований остается поиск 
новых эффективных препаратов против S. аureus 
и C. аlbicans, играющих важную роль в развитии 
инфекционно-воспалительных процессов полости 
рта человека. 
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МІКРОБНИЙ ФАКТОР ЯК УЧАСНИК ІНФЕКЦІЙНО-ЗАПАЛЬНОГО ПРОЦЕСУ 
В ПАТОЛОГІЇ РОТОВОЇ ПОРОЖНИНИ 
Коцар О. В., Радченко О. І., Голубка О. В., Масалова А. В., Антушева Т. І. 
Резюме. наведені дані про мікробний пейзаж ротової порожнини хворих з щелепно-лицьовою 

патологією. Половина ізольованих культур була представлена асоціацією мікроорганізмів S. aureus і  
C. аlbicans. Вивчена антибиотикочутливість ізольованих штамів S. aureus і C. аlbicans. Штами S. aureus 
зберігали високу чутливість до антибіотиків цефалоспоринового, фторхінолонового рядів, аміноглікозидам, 
макролідам та ванкоміцину. Чутливість штамів грибів роду C. аlbicans була на досить високому рівні до 
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антимікотиків: амфотерецину В і ністатину, тоді як ітраконазол, флуканазол, кетоканазол мали слабку 
антифунгальну активність.  

Ключові слова: Staphylococcus aureus, Candida albicans, антибіотикочутливість, біоплівка, гнійно-
запальний процес, ротова порожнина. 
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Microbial Factor as a Participant of the Infectious Inflammatory  
Process in the Oral Cavity Pathology 
Kotsar E. V., Radchenko O. I., Golubka O. V., Masalova A. V., Antusheva Т. I. 
Abstract. This article presents data on the microbial spectrum of the oral cavity among 156 patients with 

maxillofacial pathology treated in the maxillofacial department of the Emergency Hospital. The oral cavity con-
tained the greatest number of bacteria in comparison with other cavities of the human body. It is generally 
known that the above mentioned microorganisms are capable of organizing associations for joint survival. In the 
majority of patients (65%), S. aureus and E. coli microorganisms were identified in association with fungi of the 
genus C. albicans. Half of the isolated cultures (50%) were represented by the association of microorganisms 
S. aureus and C. albicans. In 1/3 of patients, various types of Streptococcus spp. None of the examined patients 
had a microbial pathogen in monoculture. It was noted that in addition to streptococci and staphylococci, diph-
theroids and lactobacilli were also isolated from some of the examined individuals, which were not the etiological 
factor of the inflammatory process. The microorganisms in the associations had different sensitivity to antibiot-
ics. The preliminary determination of the antibiotic susceptibility of each of the isolated microorganisms is neces-
sary for effective complex etiological treatment taking into account the type of the identified pathogen. Moreover, 
the antibiotic susceptibility of isolated strains of S. aureus and C. albicans has been studied. Strains of 
S. aureus retained high sensitivity to the antibiotics of cephalosporin, fluoroquinolone series, aminoglycosides, 
macrolides and vancomycin. The least sensitive strains of S. aureus were to the antibiotics of the penicillin se-
ries. The sensitivity of strains of C. alibicans was at a high level to antimycotics: amphotericin B and nystatin, 
while itraconazole, flucanazole, ketoconazole had weak antifungal activity. Thus in this paper antibacterial and 
antifungal agents are recommended for the treatment of infectious inflammatory processes in the oral cavity 
caused by microorganisms of S. aureus and C. albicans. The efficiency of these drugs allows its using for the 
specific patients treatment. 

Keywords: Staphylococcus aureus, Candida albicans, antibiotic susceptibility, biofilm, pyo inflammatory 
process of the oral cavity. 
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Проведені скринінгові дослідження нових  похі-
дних сукцинамінових кислот, вивчена гостра токси-
чність цих сполук і їхній вплив на функціональний 
стан нервової системи в лабораторних тварин. 
Установлено, що дані речовини відносяться до 
малотоксичних сполук. При вивчені фармакологіч-
них властивостей виявлені речовини, що збільшу-
ють тривалість наркотичного сну. Похідні сукцина-
мінових кислот є біологічно активними речовинами 
і можуть бути використані для подальшого поглиб-
леного вивчення з метою створення лікарських 
засобів із седативними  властивостями. 

Ключові слова: похідні сукцинамінових кис-
лот, гостра токсичність, наркотичний сон, седативні 
властивості. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Робота виконана згідно програ-
ми НДР Національного фармацевтичного універси-
тету по проблемі «Створення нових лікарських 
препаратів», № держ. реєстрації 0198U007008. 

Вступ. Важливою проблемою сучасної експе-
риментальної фармакології є створення нових, 
більш ефективних лікарських препаратів для ліку-
вання захворювань центральної нервової системи 
[6, 7]. В плані пошуку таких речовин інтерес викли-
кають похідні дикарбонових кислот. Численні 
літературні дані свідчать про високу реакційну 
здатність дикарбонових кислот, як природних 
метаболітів [1, 5]. Проведені біологічні досліди доз-
волили відібрати речовини, які володіють протиза-
пальною , аналгетичною , антимікробною , 
діуретичною, нейротропною, гіпоглікемічною, про-
тисудомною, жовчогінною активністю [2, 4, 9, 10].  
На підставі цього актуальним є проведення по-
дальшого ціленаправленого синтезу біологічно 
активних сполук серед похідних сукцинамінової та 
сукцинанілової кислот. 

У зв'язку з вищенаведеним представляло інте-
рес вивчити фармакологічні властивості нових 
20 сполук похідних 3,5-дибром-4-аміно-бензол-
сульфонілсукцинамінових кислот, синтезованих у 
Національному фармацевтичному університеті. 

Мета дослідження: вивчення загальної дії і 
гострої токсичності цих сполук, а також досліджен-
ня їхнього впливу на функціональний стан центра-
льної нервової системи. 

Матеріали і методи дослідження. Досліджу-
вані сполуки це білі з блакитним відтінком кристалі-
чні речовини, без запаху, з чіткою температурою 
плавлення, розчинні в полярних органічних розчин-
никах, розчинах їдких основ, мінеральних кисло-
тах, спиртах. Структура синтезованих речовин під-
тверджена за допомогою фізико-хімічних методів 
елементного аналізу, УФ-, ІК-, ПМР- і мас-
спектрометрії, зустрічним синтезом, а чистота ре-
човин контролювалася методом тонкошарової хро-
матографії.  

Досліджувані речовини вводилися лаборатор-
ним тваринам у вигляді водних розчинів чи 3-5% 
тонкодисперсної водної суспензії, стабілізованої 
твіном-80, що є продуктом оксиетиліровання моно-
олеата сорбітана. 

Фармакологічну активність даних речовин порі-
внювали з дією лікарських препаратів: аміназином, 
кофеїн-бензоат натрієм, що відповідали вимогам 
діючих специфікацій. Дослідження фармакологіч-
ної активності синтезованих сполук проведені за 
методами спеціального фармакологічного скринін-
гу [3, 11]. 

Вивчення загальної дії і гострої токсичності 
виконано на білих безпородних мишах обох статей 
масою 16-25г по п'ять тварин у серії з кожною дос-
ліджуваною дозою. Речовини, які досліджували 
вводили мишам внурішньочеревно, в об’ємі не 
більш 1 мл, у вигляді водних розчинів чи тонкої 
водної суспензії, стабілізованої твіном-80. Контро-
льній групі мишей вводили дистильовану воду з 
твіном-80, у тому ж обсязі, що і піддослідним  
групам. Спостереження за тваринами проводили 
протягом 14-ти днів після однократного введення 
досліджуваних сполук. Протягом усього часу спо-
стереження за тваринами звертали увагу на пове-
дінкові реакції, нервово-м'язову збудливість, стан 
волосяного покриву, зміни маси тіла, характер  
виділень і тривалість життя. Кількість тварин, що 
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вижили і загинули, відзначали через кожну добу, а 
ЛД50 розраховували за методом Кербера. 

Вивчення нейротропної активності проведено 
за тестом взаємодії з барбітуратами. Досліди про-
ведені на безпородних щурах масою 150-200 г по 
сім тварин у кожній групі. Контрольним групам тва-
рин внутрішньочеревно вводили етамінал-натрій, у 
дозі 30 мг/кг, і тривалість сну цієї групи тварин 
приймали за 100%. Досліджувані сполуки вводили 
внутрішньочеревно в дозі 0,01 ЛД50,а через 30 хви-
лин внутрішньочеревно вводили етамінал-натрій у 
дозі 30 мг/кг. Про тривалість медикаментозного сну 
судили за часом, протягом якого тварини знаходи-
лися в боковому положенні, тобто з моменту втра-
ти рефлексу перекидання.  

Утримання тварин та експерименти проводи-
лися відповідно до положень «Європейської конве-

нції про захист хребетних тварин, які використову-
ються для експериментів та інших наукових ці-
лей» (Страсбург, 2005), «Загальних етичних прин-
ципів експериментів на тваринах», ухвалених 
П`ятим національним конгресом з біоетики (Київ, 
2013). 

Результати експерименту оброблялись мето-
дом математичної статистики із застосуванням 
критерію Ст'юдента [8]. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Результати вивчення гострої токсичності похідних 
сукцинамінової кислоти представлені в табл. 1. 

Аналіз отриманих результатів показує, що ЛД50 
досліджених речовин знаходиться в інтервалі від 
205 – до 825 мг/кг і відповідно до класифікації  
К. К. Сидорова дані речовини відносяться до мало-
токсичних сполук. 

Сполука №№ 
Назва радикалів Параметри гострої токсичності (мг/кг) 

R ЛД16 ЛД50 (М±m) ЛД84 

1 оксиаміно 269,0 335,0 ± 20,1 412,0 

2 диметиламіно 225,0 330,0 ± 26,7 435,0 

3 дифеніламіно 237,0 325,0 ± 22,2 410,0 

4 метиламіно 762,0 825,0 ± 20,8 915,0 

5 аміно 530,0 630,0 ± 33,2 725,0 

6 2-оксиетиламіно 137,0 205,0 ± 20,2 282,0 

7 N-бутиламіно 337,0 425,0 ± 22,2 512,0 

8 ІЗО-пропиламіно 455,0 370,0 ± 30,9 625,0 

9 бензиламіно 537,0 595,0 ± 13,3 662,0 

10 пиперидиламіно 487,0 575,0 ± 22,1 670,0 

11 4-нітрофеніламіно 217,0 285,0 ± 19,1 345,0 

12 3-нітрофеніламіно 207,0 295,0 ± 35,2 383,0 

13 2-хлоретиламіно 212,0 265,0 ± 18,8 332,0 

14 морфоніламіно 585,0 675,0 ± 22,5 762,0 

15 бензиламіно 197,0 285,0 ± 22,2 372,0 

16 пиперидил 495,0 545,0 ± 24,7 587,0 

17 амідаміно 537,0 625,0 ± 22,1 710,0 

18 бензиліденаміно 217,0 305,0 ± 22,4 392,0 

19 пропилиденаміно 237,5 310,0 ± 22,1 412,5 

20 4-метилбензиліденаміно 319,0 385,0 ± 20,1 462,0 

Таблиця 1 – Гостра токсичність 3,5-дибром-4-аміно-бензол-сульфонілсукцинамінових кислот 
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В ході оцінки загальної дії речовин відмічено 
деприміруючу дію сполук 5, 9, 10 і 20. Після їх вве-
дення у мишей спостерігали зменшення рефлекто-
рної реакції на звуковий та больовий подразники, а 
також зниження рухової активності тварин. Най-
більш виражену пригноблюючу дію на нервову сис-
тему надавала сполука 19. У мишей, яким вводили 
сполуку 10, спостерігали збільшення діурезу, що, 
мабуть, зв’язано з посиленням видільної функції 
нирок під дією цієї речовини. Введення решти спо-
лук не впливало на кількість виділеної сечі. 

Найбільш токсичною серед всіх вивчених спо-
лук була сполука 6 (ЛД50 = 205 мг/кг), яка містить в 
боковому ланцюгу молекули оксиетиламіновий ра-
дикал. Заміна даного радикалу на нітрофеніламіно-
вий (спол. 11,12), хлоретиламіновий (спол. 13), бен-
зиліденаміновий (спол. 18) і пропіліденаміновий 
(спол. 19) замісники приводить до зниження гострої 
токсичності. Найменш токсичною виявилась сполу-
ка 4, ЛД50 якої дорівнює 825 мг/кг. В своїй структурі 
ця речовина містить метиламінів радикал. 

При вивчені впливу похідних сукцинамінових 
кислот на функціональний стан нервової системи 
за тестом взаємодії з барбітуратами (табл. 2) вста-
новлено, що всі похідні 3,5-дибром-4-аміно-бензол-
сульфонілсукцинамінових кислот (спол. 1-20) поте-
нціюють тривалість етамінал-натрієвого сну у білих 
щурів.  

Найбільшу деприміруючу дію було виявлено у 
сполуки 19, яка збільшувала тривалість наркотич-
ного сну у тварин на 125,2%. В структурі молекули 

дана сполука містить пропиліденаміновий радикал. 
Заміна цього радикалу на аміновий (спол. 5) приво-
дить до незначного зменшення тривалості барбіту-
рового сну (на 23%), наступна заміна амінового 
радикалу на метилбензиліденаміновий (спол.20), 
оксаміновий (спол. 1), пипериділаміновий (спол. 
10), морфоніламіновий (спол. 14) приводить до 
подальшого зменшення потенціювання снодійного 
ефекту барбітуратів (на 97,7; 81,4; 75,6; 74,5% від-
повідно). Введення в структуру сполук амідаміново-
го (спол. 17) і оксіетіламінового (спол. 6) радикалів 
приводило до найменшого пролангування снодій-
ної дії етамінал-натрію (на 18,5 і 16,9% відповідно). 

Серед вивчених похідних не виявлено речо-
вин, котрі визивали б у тварин побудливий ефект і 
зменшували тривалість наркотичного сну. 

Таким чином, проведене дослідження гострої 
токсичності вперше синтезованих речовин показа-
ло, що дана група сполук відноситься до малоток-
сичних речовин. При вивчені впливу похідних сук-
цинамінових кислот на функціональний стан ЦНС 
за тестом взаємодії з барбітуратами встановлено, 
що речовини 19 і 5, що містять в своїй структурі 
пропилиденаміновий і аміновий радикали, прояви-
ли виражену деприміруючу активність, яка переви-
щувала  таку препарату порівняння – аміназину. 

Висновки 
Похідні 3,5-дибром-4-амінобензол-сульфоніл-

сукцинамінової кислоти впливають на функціона-
льний стан центральної нервової системи, збіль-
шують тривалість наркотичного сну. Найбільш  

Сполуки 
№№ Доза мг/кг 

Тривалість 
наркотичного 

сну 

В % до 
контролю 

Сполуки 
№№ Доза мг/кг 

Тривалість 
наркотичного 

сну 

В % до 
контролю 

1 16,8 213,0 ± 5,4* 181,4 2 16,5 172,8 ± 3,8* 147,2 

3 16,3 169,8 ± 5,8 144,6 4 41,3 167,2 ± 4,2* 142,4 

5 31,5 237,4 ± 5,3* 202,2 6 10,3 137,2 ± 2,9 116,9 

7 21,3 193,0 ± 6,6* 164,4 8 18,5 192,1 ± 8,4* 163,6 

Контроль – 117,4 ± 3,7 100,0 9 29,8 201,6 ± 7,1* 170,3 

10 28,7 207,9 ± 6,9* 175,6 11 14,3 168,0 ± 3,3* 141,9 

12 14,8 147,9 ± 4,8 124,9 13 13,3 187,3 ± 5,8* 158,2 

14 33,8 206,6 ± 4,6* 174.5 Контроль – 118,4 ± 3,4 100,0 

15 14,3 174,0 ± 5,0 146,2 16 24,5 190.8 ± 2,2* 159,7 

17 31,3 141,0 ± 3,6 118,5 18 15,3 208,1 ± 8,3* 174,9 

19 15,5 268,0 ± 7,4* 225,2 20 19,3 235,3 ± 6,1* 197,7 

Аміназин 5 150,0 ± 5,9* 176,5 Контроль – 119,0 ± 2,4 100,0 

Контроль – 85,4 ± 6,8 100,0 Кофеїн 10 45,6 ± 5,2* 53,4 

Примітка: знаком «*» позначена ймовірність відмінностей з контролем при Р < 0,05. 

Таблиця 2 – Вплив похідних сукцинамінових кислот на тривалість етамінал-натрієвого сну білих щурів  
лінії Вістар 
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активною виявилась сполука 19, дія якої пере-
вищує дію препарату порівняння аміназину у 
1,3 рази. 

Доцільне подальше вивчення сполук 19 і 5, які 
проявили виражену нейротропну  активність. 

Перспективи подальших досліджень. Похід-
ні сукцинамінових кислот є перспективною групою 
сполук для подальшого фармакологічного вивчен-
ня з метою створення лікарських засобів із седати-
вними властивостями. 
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УДК 615.0.15 : 547.461.4 
ФАРМАКОЛОГИЧЕСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ НОВЫХ ПРОИЗВОДНЫХ  
СУКЦИНАМИНОВЫХ КИСЛОТ 
Литвинова О. Н., Литвинов В. С. 

Резюме. Проведены скрининговые исследования новых  производных сукцинаминовых кислот, изу-
чена острая токсичность этих соединений и их влияние на функциональное состояние нервной системы 
у лабораторных животных. Установлено, что данные вещества относятся к малотоксичным соединениям. 
При изучении фармакологических свойств обнаружены вещества, которые увеличивают длительность 
наркотического сна. Производные сукцинаминовых кислот являются биологически активными вещества-
ми и могут быть использованы для последующего углубленного изучения с целью создания лекарствен-
ных средств с  седативными свойствами. 

Ключевые слова: производные сукцинаминовых кислот, острая токсичность, наркотический сон, 
седативные свойства. 
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Pharmacological Studies of New Derivatives of Sukcinamine Acids 
Lytvynova O. M., Lytvynov V. С. 
Abstract. Screening studies of new sukcinamine acid derivatives have been carried out, acute toxicity of 

these compounds and their effect on the functional state of the nervous system in laboratory animals has been 
studied.  

The purpose of the study: the examine the general effect and acute toxicity of 20 new compounds - deriva-
tives of 3,5-dibromo-4-amino-benzene sulfonyl succinate amino acids, as well as the study of their effect on the 
functional state of the central nervous system. 

Research materials and methods. The investigated compounds are white with blue hue crystalline sub-
stances, odorless, with a clear melting point, soluble in polar organic solvents, solutions of caustic bases, min-
eral acids, alcohols. The structure of synthesized substances was confirmed by physic-chemical methods of 
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elemental analysis, UV, IR, PMR and mass spectrometry, counter-synthesis, and purity of substances was con-
trolled by thin-layer chromatography. The pharmacological activity of these substances was compared with the 
action of medicinal products: aminazine, caffeine-benzoate sodium, which met the requirements of the current 
specifications. Investigation of pharmacological activity of synthesized compounds was carried out by methods 
of special pharmacological screening. The study of neurotropic activity was performed on the interaction test 
with barbiturates. Experiments were carried out on non-breeding rats weighing 150-200 g for seven animals in 
each group. The investigational compounds were administered intraperitoneally at a dose of 0.01 LD50, and 
30 minutes later, sodium ethamalum was injected 30 mg / kg intraperitoneally. The length of the medication 
sleep was judged by the time during which the animals were in the lateral position, that is, from the moment of 
loss of the reflex of the overturning. The results of the experiment were processed by the method of mathemati-
cal statistics using the Stjudent criterion. 

The analysis of the obtained results shows that LD50 of investigated gin-wines is in the range of 205 - 
825 mg / kg and according to the classification of K.K. Sidorov data substances are low-toxic compounds. 

During the evaluation of the total action of the substances, the depressant effect of compounds 5, 9, 10 and 
20 was observed. The most pronounced inhibitory effect on the nervous system was provided by Compound 19. 
In mice injected with compound 10, an increase in diuresis was observed, which is apparently associated with 
gain excretory renal function under the action of this substance. The introduction of the remaining compounds 
did not affect the amount of excreted urine. When studying the effects of derivatives of succinic acids on the 
functional state of the nervous system on the test of interaction with barbiturates, it was found out that all studied 
derivatives potentiate the duration of ethanol-sodium in white rats. Among the compounds studied, no sub-
stances were found that would cause animal stimulation and reduced the duration of drug sleep. It was also 
found out that substances 19 and 5 containing propylidene amine and amine radicals in their structure showed a 
marked such activity that exceeded such a comparator - aminazine. 

Derivatives of 3,5-dibromo-4-aminobenzene sulfonylsuccinamic acid affect the functional state of the central 
nervous system, increase the duration of drug sleep. Compound 19, the action of which exceeded the effect of 
the drug comparing the aminazine by 1.3 times, was the most active. 

The compounds 19 and 5, which exhibited pronounced neurotropic activity, are valuable for further study. 
The derivatives of succinic acids are a promising group of compounds for further pharmacological study to 

create drugs with sedative properties. 
Keywords: succinic acid derivatives, acute toxicity, narcotic. 
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При хронічній серцевій доксорубіциновій недо-
статності, крім порушень серцевої діяльності,  
можливі пошкодження ендотеліоцитів. Метою ро-
боти було дослідження впливу ангіоліну на морфо-
функціональні показники ендотеліоцитів та імуно-
логічні молекулярні маркери ендотеліальної  
дисфункції щурів з хронічною серцевою недостат-
ністю. Моделювання серцевої недостатності здійс-
нювали введенням доксорубіцину за Методичними 
вказівками ДЕЦ МОЗ України. Ангіолін вводили 
внутрішньоочеревинно в дозі 100 мг/кг протягом 
14 діб паралельно з доксорубіцином, потім ще 21 
добу. Мілдронат вводили в дозі 250 мг/кг за тією ж 
схемою. Ендотеліопротективну активність препара-
тів визначали за змінами морфофункціональних 
показників ендотеліоцитів морфологічними мето-
дами. Вміст імунологічних молекулярних маркерів 
ендотеліальної дисфункції – вміст С-реактивного 
білку, фактору некрозу пухлин альфа, гама-
інтерферону ідентифікували біохімічними метода-
ми з залученням наборів. Встановили, що при хро-
нічній серцевій недостатності спостерігалася деск-
вамація ендотеліальних клітин – зменшення площі, 
щільності ендотеліоцитів, концентрації РНК в яд-
рах ендотеліоцитів, зростання кількості епітеліаль-
них клітин з ознаками апоптозу. Ангіолін при курсо-
вому введенні підвищував щільність, площу ендо-
теліоцитів, концентрацію РНК в ядрах ендотеліоци-
тів та понижував щільність ендотеліоцитів з озна-
ками апоптозу. При введенні ангіоліну спостерігали 
зменшення експресії молекулярних маркерів  
дисфункції ендотелію – фактору некрозу пухлин 
альфа, С-реактивного білку, інтерферону-гама на 
фоні підвищення експресії васкулоендотеліального 
фактору  

Ключові слова: ангіолін, хронічна серцева 
недостатність, морфофункціональні властивості 
ендотеліоцитів, імунологічні маркери. 

 

Зв'язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами. Дана робота є фрагментом 
НДР «Експериментальне обґрунтування комбіно-
ваного застосування кардіотропних препаратів»,  
№ держ. реєстрації 0111U009417. 

Вступ. При хронічній серцевій недостатності, 
що викликана доксорубіцином, крім функціональ-
них порушень серцевої діяльності можливі пошко-
дження ендотеліоцитів, в тому числі фактору росту 
ендотеліоцитів [1, 5, 6]. 

Крім того, при різних хронічних захворюваннях 
серцево-судинної системи зростає вміст імунологі-
чних маркерів таких як С-реактивний білок (СРБ), 
фактор некрозу пухлин альфа (ФНПα), гама-
інтерферон G (GIF-γ) [7, 10]. 

Ендотеліопротектори прямої дії подібні ангіолі-
ну та непрямої дії подібні мілдронату, можуть по-
різному впливати на морфофункціональні показни-
ки ендотеліоцитів та імунологічні маркери у щурів 
при патологічних станах, тому що вони мають різні 
механізми реалізації кардіо- та вазопротекторної 
дії [8]. 

Мета дослідження. Визначення впливу ангіо-
ліну на морфо-функціональні показники ендотеліо-
цитів та імунологічні молекулярні маркери ендоте-
ліальної дисфункції щурів з хронічною серцевою 
недостатністю. 

Матеріали і методи дослідження. Експериме-
нти проведені на 56 білих безпородних щурах-
самцях масою 180–220 г, що утримувалися у  
віварії НМУ ім. О.О. Богомольця відповідно до по-
ложень Європейскої конвенції про захист безхре-
бетних тварин, які використовуються для експери-
ментів та інших наукових цілей (Страсбург, 2005), 
«Загальних етичних принципів експериментів на 
тваринах», ухвалених П’ятим національним конгре-
сом з біоетики (Київ, 2013). Для відтворення хроні-
чної серцевої недостатності (ХСН) застосовували 
доксорубіцинову модель, яку вважають найбільш 
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ефективною, що веде до розвитку вираженої та 
прогресуючої ХСН у більшості тварин завдяки за-
стосуванню доксорубіцину внутрішньоочеревинно 
в кумулятивній дозі 15 мг/кг поділеної на 6 ін’єкцій 
протягом 14 днів [12]. 

Ангіолін в дозі 100 мг/кг та референтний препа-
рат Мілдронат в дозі 250 мг/кг вводили внутрішньо-
шлунково з Твіном-80 паралельно з доксорубіци-
ном протягом 14 діб, а потім ще протягом 21 доби. 
Тварин виводили з експерименту на 35 добу під 
тіопенталовим наркозом (40 мг/кг). В роботі засто-
совували ангіолін у вигляді таблетованої маси 
НВО «Фарматрон» (Запоріжжя) та мілдронат в кап-
сулах по 250 мг/кг виробництва АТ Гриндекс 
(Латвія). Ендотеліопротективну активність препа-
ратів оцінювали за змінами морфофункціональних 
показників ендотеліоцитів та вмісту молекулярних 
маркерів ендотеліальної дисфункції в атріальному 
міокарді та сироватці крові.  

Для морфологічних досліджень вилучали вер-
хівку серця, фіксували в 10% формаліні нейтраль-
ному, заливали в парафінові блоки, з яких робили 
серійні 5-мікронні зрізи з різних відділів міокарду 
[11]. Потім для вивчення морфофункціональних 
показників ендотеліоцитів гістологічні зрізи депара-
фінували за стандартним методом та забарвлюва-
ли галоціанін-хромовими квасцями за Ейнарсоном 
для визначення РНК[9].  

Морфологічний аналіз проводили на мікроскопі 
Axioskop (Ziess, Germany) за допомогою відеокаме-
ри СОНU 386 (Kontron Elektronic, Germany). Визна-
чали площу ендотеліоцитів, шільність ендотеліоци-
тів на 1 мм2 площі міокарду, концентрацію РНК в 
ядрах ендотеліоцитів, щільність апоптичних та де-
структивно змінених ендотеліоцитів на 1 мм2 площі 
міокарду.  

Також проводили біохімічні дослідження. Вміст 
С-реактивного білку визначали на автоматичному 
біохімічному Prestige 24i, застосовуючи набір фір-
ми Cormay (N каталогу 4-480 серія 210-3131).  
Васкулоендотеліальний фактор (VEGF) ідентифіку-
вали в цитозольній фракції гомогенату серця твер-

дофазним імуносорбентним сендвідж-методом 
ELISA, ELISA Kit (Cat. NE-ELR0020) фірми 
Elobsciencе та виражали в пг/мг білка. Фактор нек-
розу пухлин альфа (TNF-α) визначали в цитозоль-
ній фракції гомогенату серця твердофазним імуно-
сорбентним сендвідж-методом ELISA, ELISA Kit 
(Cat. NE-ELR0865) фірми Elobsciencе та виражали 
в пг/мг білка. Інтерферон-гама (INF-γ) ідентифіку-
вали в цитозольній фракції гомогенату серця твер-
дофазним імуносорбентним сендвідж-методом 
ELISA, ELISA Kit (Cat. NE-ELR009) фірми 
Elobsciencе та виражали в пг/мг білка. 

Вірогідність результатів оцінювали за допомо-
гою t-критерію Стьюдента, застосовуючи стандарт-
ний пакет програм статистичного оцінювання ре-
зультатів версії Microsoft Office Excel 2003.  

Результати дослідження та їх обговорення. 
Результати досліджень показали, що при доксору-
біциновій хронічній серцевій недостатності відбува-
лися суттєві структурно-функціональні зміни ендо-
телію. Поряд зі збереженими ділянками інтими 
аорти та ендотелію міокарду були зони їх вираже-
ного пошкодження, що у ряді випадків призводило 
до десквамації ендотеліальних клітин (табл. 1). 
Особливо чітко це спостерігалося в місцях локаль-
ного набряку середньої оболонки аорти, де відмі-
чали значну дезорганізацію еластичних мембран 
та появу великих фібробласноподібних клітин. При 
цьому також зросла кількість ендотеліальних клі-
тин з ознаками апоптозу. 

Введення щурам з ХСН ангіоліну в дозі  
100 мг/кг призвело до зменшення прояв дисфункції 
ендотелію. Так, в групі тварин, які отримали ангіо-
лін, спостерігали підвищення щільності ендотеліо-
цитів на 25,5%, площі ендотеліоцитів на 12,5% та 
зростання концентрації РНК в ядрах на 62,2%. Вве-
дення ангіоліну викликало антиапоптичний ефект, 
про що свідчить пониження щільності апоптично 
змінених ендотеліоцитів на 44,7%. Мілдронат дос-
товірно змінював порявняно з контролем вищеза-
значені показники. Біохімічний аналіз сироватки 
крові експериментальних тварин визначив, що  

Таблиця 1 – Вплив ангіоліну та мілдронату на морфофункціональні показники ендотеліоцитів кровеносних 
капілярів в атріальному міокарді при хронічній серцевій недостатності на 35 добу експерименту (n=10) 

Досліджувані показники Інтактні ХСН
(контроль) 

ХСН+ангіолін 
(100 мг/кг) 

ХСН+мілдронат 
(250 мг/кг) 

Площа ендотеліоцитів, мкм2 17,3±0,33 15,2±1,1* 17,1±0,77**1 15,8±1,0 

Щільність ендотеліоцитів на 1 мм2 площі 
міокарду 1432±61 988±21* 1240±26**1 991±15 

Концентрація РНК в ядрі ендотеліоцитів, 
ЕОП 0,221±0,001 0,143±0,001* 0,232±0,001**1 0,131±0,001**1 

Щільність апоптичних і деструктивно зміне-
них ендотеліоцитів на 1 мм2 площі міокарду 11,2±3,8 87,2±12,6* 48,2±12,8**1 81,2±18,5* 

Примітки: *р<0,05 щодо інтактних тварин; **р<0,05 щодо контролю; 1р<0,05 щодо мілдронату. 
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моделювання ХСН 14-добовим введенням доксо-
рубіцину веде до достовірного підвищення 
С-реактивного білку в 2,35 рази на 35 добу спосте-
реження відносно значень інтактних тварин 
(табл. 2). Підвищення С-реактивного білку свідчить 
про розвиток запальної реакції при ХСН та форму-
ванні дисфункції ендотелію. Призначення тваринам 
з ХСН ангіоліну вело до достовірного зменшення С-
реактивного білку в сироватці крові цих тварин на 
62,2% порівняно з групою нелікованих тварин. Вве-
дення мілдронату забезпечило достовірно менш 
виражений ефект стосовно цього показника віднос-
но до групи тварин з ХСН, які отримали ангіолін. 
Імуноферментний аналіз цитозоля міокарду тварин 
з ХСН виявив пониження васкулоендотеліального 
фактору (VEGF) на 44,4% відносно аналогічного 
показника інтактних тварин. Курсове введення тва-
ринам з ХСН ангіоліну вело до підвищення на 193% 
VEGF в цитозолі міокарду, що ствердило раніше 
визначені ендотеліопротективні властивості ангіолі-
ну. Подальшим імуноферментативним аналізом 
цитозоля міокарду тварин з ХСН виявлено підви-
щення молекулярних маркерів дисфункції ендотелію 
при ХСН – фактора некрозу пухлин альфа (TNF-α) в 
5,8 рази і гама інтерферону (IFN-γ) на 173%. 

В експериментальних дослідженнях було ви-
значено, що VEGF, TNF-α, IL-1β та IFN-γ понижу-
ють експресію eNOS, продукцію NO, посилюють 
його окислювальну модифікацію, перетворюючи 
його в пероксинітрит. TNF-α та IFN-γ пригнічують 
експресію VEGF і запускають апоптоз ендотеліаль-
них клітин [14]. 

Було продемонстровано, що рівні циркулюю-
чих TNF-α та IFN-γ обернено пропорційні піковій 
швидкості кровообігу у пацієнтів з ХСН незалежно 
від віку, пікового вживання кисню і функціонально-
го класу ХСН за класифікацією NYHA [13]. 

В дослідженнях VEST та SOLID було визначено, 
що підвищення рівня циркулюючих TNF-α, IL-1β та 
IFN-γ пов’язано зі зниженням виживання [2, 3, 4, 13]. 

Курсове призначення щурам з ХСН ангіоліну 
сприяло достовірному пониженню TNF-α на 64,5% 
та IFN-γ на 43,4%. Подібна дія ангіоліну свідчить про 
пригнічення TNF-α залежного процесу клітинної за-
гибелі шляхом апоптозу в тканинах міокарду. Таким 
чином, ангіолін мав виражену ендотеліопротективну 
дію при доксорубіциновій ХСН, що виражалося в 
достовірному підвищенні щільності ендотеліоцитів 
судин міокарду, зростанню в них концентрації РНК і 
VEGF, а також в гальмуванні апоптозу ендотеліоци-
тів (достовірне пониження щільності клітин з ознака-
ми апоптозу та пониження TNF-α, С-реактивного 
білку і IFN-γ). Введення мілдронату в дозі 250 мг/кг 
тваринам з ХСН не мало за цими показниками ендо-
теліопротективної дії на даній моделі ХСН. 

Висновки 
Курсове внутрішньоочеревинне введення ангі-

оліну в дозі 100 мг/кг щурам з ХСН протягом 35 
днів веде до підвищення щільності ендотеліоцитів 
артеріальних судин міокарду на 2,5% площі ендо-
теліоцитів на 12,5%, зростанню в них концентрації 
РНК на 62,2%, пониженню щільності ендотеліоци-
тів з ознаками апоптозу на 33,7%. 

Ангіолін при внутрішньоочеревинному введенні 
щурам в дозі 100 мг/кг протягом 35 діб зменшує 
експресію молекулярних маркерів дисфункції ендо-
телію – фактору некрозу пухлин альфа (TNF-α) на 
64,5%, С-реактивного білку на 62,2%, інтерферону-
гама (IFN-γ) на 44,7% на фоні підвищення експресії 
васкулоендотеліального фактору (VEGF) на 193%. 

Перспективи подальших досліджень. Пла-
нується експериментальні порівняльні дослідження 
впливу ангіоліну з іншими, крім мілдронату, мета-
болітними ендотеліопротекторними засобами. 

Таблиця 2 – Вплив ангіоліну та мілдронату на молекулярні маркери ендотеліальної дисфункції в атріальному 
міокарді та сироватці крові тварин з ХСН на 35 добу експерименту (n=10) 

Досліджувані показники Інтактні ХСН(контроль) ХСН+ангіолін (100 мг/кг) ХСН+мілдронат (250 мг/кг) 

VEGF, 
пг/мг білку 33,8±4,19  18,8±8,41*  55,1±7,22***1 21,5±4,11 

TNF-α, 
пг/мг білку 4,18±0,71  28,7±3,66*  10,2±1,78**1 27,1±4,87* 

С-реактивний білок, г/л 4,21±0,31  14,13±0,87*  5,32±0,28**1  10,11±0,78* 

IFN-γ 
пг/мг білку 11,8±2,8 32,28±2,26* 18,21±2,31***1  36,67±4,11* 

Примітки: *р<0,05 щодо інтактних тварин; **р<0,05 щодо контролю; 1р<0,05 щодо мілдронату. 
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УДК 616.12-008.331.1:616-092.11-085:615.225.2:615:036.6 
ВЛИЯНИЕ АНГИОЛИНА НА МОРФОФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ПОКАЗАТЕЛИ ЭНДОТЕЛИОЦИТОВ 
У КРЫС С ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ 
Нагорная Е. Ф., Беленичев И. Ф., Горчакова Н. А., Мазур И. А., Чекман И. С. 
Резюме. При хронической сердечной доксорубициновой недостаточности, кроме нарушений сердеч-

ной деятельности, возможны повреждения эндотелиоцитов. Целью работы было исследование влияния 
ангиолина на морфофункциональные показатели эндотелиоцитов и иммунологические молекулярные 
маркеры эндотелиальной дисфункции крыс с хронической сердечной недостаточностью. Моделирование 
сердечной недостаточности выполнялось введением доксорубицина согласно Методическим рекоменда-
циям ГЭЦ МОЗ Украины. Ангиолин вводили внутрибрюшинно в дозе 100 мг / кг в течение 14 дней парал-
лельно с доксорубицином, затем еще 21 день. Милдронат вводили в дозе 250 мг / кг по той же схеме. 
Эндотелиопротективную активность препаратов определяли по изменениям морфофункциональных по-
казателей эндотелиоцитов морфологическими методами. Содержание иммунологических молекулярных 
маркеров эндотелиальной дисфункции – содержание С-реактивного белка, фактора некроза опухолей 
альфа, гамма-интерферона идентифицировали биохимическими методами с привлечением наборов. 
Установили, что при хронической сердечной недостаточности наблюдалась десквамация эндотелиаль-
ных клеток – уменьшение площади, плотности эндотелиоцитов, концентрации РНК в ядрах эндотелиоци-
тов, рост количества эпителиальных клеток с признаками апоптоза. Ангиолин при курсовом введении 
повышал плотность, площадь эндотелиоцитов, концентрацию РНК в ядрах эндотелиоцитов и уменьшал 
плотность эндотелиоцитов с признаками апоптоза. При введении ангиолина наблюдали уменьшение 
экспрессии молекулярных маркеров дисфункции эндотелия – фактора некроза опухоли альфа, 
С-реактивного белка, интерферона-гамма на фоне повышения експрессии васкулоэндотелиального фак-
тора. 

Ключевые слова: ангиолин, хроническая сердечная недостаточность, морфофункциональные свой-
ства эндотелиоцитов, иммунологические маркеры. 
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UDC 616.12-008.331.1:616-092.11-085:615.225.2:615:036.6 
Angiolon Influence on the Morphofunctional Characteristics  
of Rats’ Endotheliocytes in Chronic Cardiac Insufficiency 
Nagornaya E. A., Belenichev I. F., Gorchakova N. A., Mazur I. A., Chekman I. S. 
Abstract. Endotheliocytes damage may be diagnosed in chronic cardiac insufficiency besides of cardiac 

activity and disturbance. The aim of the study is to examine the angiolin influence on the morphofunctional char-
acteristics of rats’ endotheliocytes and immunological molecular markers of the rats’ endothelial dysfunction. 

The material and method of the research. The experiments were conducted on the 56 rats without line. The 
doxorubicine cardiac insufficiency has been created by Methodical recommendation of State Expert Center of 
the Ministry of Health of Ukraine. Doxorubicin has been solved in the physiological solution and was injected 
intrapetironially in the dose 2,5 mg/kg during 14 days. Angiolin was administered intragastrically in the dose 100 
mg/kg together with doxorubicin and later during 21 days. Mildronat was administered in the dose 250 mg/kg by 
the same scheme. The animals were decapitated under thiopentalum-natrium injection. For morphological in-
vestigation the heart has been extracted, its top has been fixed in the neutral 10% solution of phormaline and it 
has been floated into the parafine block which from the serial 5-microne histological cuts has been prepared 
from the different myocardial parts. For the investigations of the morphofunctional endotheliocytes nucleus 
status the histological cuts have been deparafinized by the standard method and have been colored by the ga-
locianinchromic alum by Einorson for specific identification RNA. Morphometric analysis of endotheliocytes has 
been conducted on the AXIOSKOP microscope by means of videocamera COHU-4922 and has been intro-
duced in the system analysis in figures of picture VIDAS-386. It was stated such indexes of endotheliocytes as 
the endotheliocytes area, endotheliocytes density, RNA concentration in nucleus, apoptic and destructically 
changed enotheliocytes density. By the biochemical methods there were identified such markers of damage as 
C-reactive protein, tumor necrosis factor alpha, transforming growth factor, gamma-immunoglobuline. In chronic 
cardiac insufficiency the reduction of endotheliocytes area, the endotheliocytes density, RNA concentration in 
nucleus was stated. Apoptic and destructically changed endothelial sites density have been increased. The im-
munological data have been changed also. The level of C-reactive protein, tumor necrosis factor alpha, gamma-
immunoglobuline has been increased and transforming growth factor has been lowered. Angiolin has restored 
the morphofunctional properties of endotheliocytes and biochemical immunological data. 

Conclusion. In the chronic cardiac insufficiency angiolin injected during 35 days increased endotheliocytes 
area, endotheliocytes density, RNA concentration in nucleus and decreased the level of apoptic and destructi-
cally changed endotheliocytes’ density. Angiolin also raised the transforming growth factor and the level of the C
-reactive protein, gamma-immunoglobuline, and tumor necrosis factor alpha has been fallen.  

Keywords: angiolin, chronic cardiac insufficiency, morphofunctional characteristics, endotheliocytes proper-
ties immunological markers. 
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Мета роботи – встановити особливості будови і 
індивідуальної анатомічної мінливості часточок 
VI-VII півкуль мозочка та їх залежність від будови 
відповідних часточок черв’яка мозочка людини. 
Дослідження проведене на 100 об’єктах – мозочках 
трупів людей обох статей (чоловіків – 62, жінок – 
38), що померли від причин, не пов’язаних із пато-
логією центральної нервової системи, віком  
20-95 років. Вивчались особливості форми та взає-
много розташування часточок VI-VII мозочка на 
серійних парасагітальних зрізах. Встановлено, що 
принцип медіо-латеральної неперервності будови 
часточок мозочка зберігається лише в 52% дослі-
джених об’єктів. В 48% спостережень верхні півмі-
сяцеві часточки не з’єднуються між собою за допо-
могою листка черв’яка, а переходять у дві самос-
тійні часточки черв’яка. Часточка VIIAf може відхо-
дити від головного стовбура часточок VI, VIIAt, від 
місця розділення їх спільного стовбура або часточ-
ки VIIAf протилежної сторони. Парна часточка VIIAf 
або Crus I може починатись на серединному сагіта-
льному зрізі або на відстані 5-10 мм від серединної 
сагітальної площини; іноді ця часточка починаєть-
ся в протилежній півкулі на відстані -5 мм від сере-
динної сагітальної площини. Часточки півкуль 
VI-VII зберігають зв’язок із відповідними часточка-
ми черв’яка, але не повторюють їх форму. Описані 
три варіанти розташування часточок VI-VII в пара-
вермальній ділянці: 1-й верхня півмісяцева часточ-
ка відходить в проксимальній ділянці головного 
стовбура, тонка часточка відходить в дистальній 
ділянці; 2-й: верхня півмісяцева часточка відходить 
в дистальному ділянці головного стовбура, тонка 
часточка відходить в проксимальній ділянці; 3-й: 
верхня півмісяцева і тонка часточки відходять від 
загального стовбура в одному місці.  

Ключові слова: людина, мозочок, біла речо-
вина, «дерево життя» мозочка, індивідуальна ана-
томічна мінливість. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами і темами. Дана робота є фрагментом 
науково-дослідницької роботи кафедри гістології, 
цитології та ембріології Харківського національного 

медичного університету «Будова та закономірності 
індивідуальної анатомічної мінливості голов- 
ного мозку людини», № державної реєстрації 
0115U000231. 

Вступ. При багатьох психічних захворюваннях 
(вадах розвитку мозочка, шизофренії, дислексії, 
аутизмі, синдромі дефіциту уваги з гіперактивністю, 
та ін.) були виявлені морфологічні зміни часточок 
мозочка (зміна об’ємів часточок, сірої та білої речо-
вини) [3-7, 10]. Ці зміни можуть бути використані 
для діагностики різних захворювань за допомогою 
діагностичних методів нейровізуалізації. Але дані 
наукових літературних джерел про будову часто-
чок мозочка, на яких базуються критерії норми діаг-
ностичних методів, переважно описового характе-
ру та не враховують індивідуальних особливостей 
будови «дерева життя» мозочка та варіантів його 
будови [1, 11]. Тому дослідження особливостей 
індивідуальної анатомічної мінливості часточок 
півкуль мозочка є актуальним напрямком сучасної 
нейроморфології. 

Наразі будова часточок черв’яка та півкуль 
мозочка розглядається з точки зору принципу ме-
діо-латеральної неперервності, запропонованого 
О. Larsell [8, 9]. Згідно із цим принципом, щілини, 
звивини та пластинки білої речовини мозочка 
йдуть не перериваючись через обидві півкулі і чер-
в’як, тому часточкам черв’яка відповідають певні 
часточки півкуль. Форма часточок півкуль відпові-
дає формі часточок черв’яка мозочка. Раніше ми 
дослідили будову неоцеребелярних часточок чер-
в’яка мозочка людини [2], але будова цих часточок 
в паравермальній зоні та відповідних часточок пів-
куль відрізняється та потребує окремого розгляду. 

Мета роботи – встановити особливості будови 
і індивідуальної анатомічної мінливості часточок VI
-VII півкуль мозочка та їх залежність від будови 
відповідних часточок черв’яка мозочка людини. 

Матеріал та методи дослідження. Морфоло-
гічне дослідження проведене на 100 об’єктах – 
мозочках трупів людей обох статей (чоловіків – 62, 
жінок – 38), що померли від причин, не пов’язаних 
із патологією центральної нервової системи, віком 
20-95 років. Набір морфологічного матеріалу 
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проведений на базі Харківського обласного бюро 
судово-медичної експертизи. Дослідження прове-
дено з дотриманням основних біоетичних поло-
жень Конвенції Ради Європи про права людини та 
біомедицину (від 04.04.1997 р.), Гельсінської де-
кларації Всесвітньої медичної асоціації про етичні 
принципи проведення наукових медичних дослі-
джень за участю людини (1964–2008 рр.), а також 
наказу МОЗ України № 690 від 23. 09. 2009 р. 

Після виділення із порожнини черепа мозочок 
фіксували протягом місяця в 10% розчині формалі-
ну. Проводили анатомічне препарування часточок 
мозочка, після чого проводили серединний сагіта-
льний розтин черв’яка та мозочка та серійні пара-
сагітальні зрізи півкуль мозочка в площинах, пара-
лельних серединній сагітальній, на відстані 5 мм. 
Вигляд мозочка на зрізах фотографували за допо-
могою дзеркального цифрового фотоапарату, піс-
ля чого проводили аналіз цифрових зображень. 
Вивчались особливості форми та взаємного розта-
шування часточок VI-VII мозочка. 

Результати досліджень та їх обговорення. 
Часточки VI-VII черв’яка мозочка формують неоце-
ребеллюм черв’яка. Ці часточки мають спільний 
головний стовбур білої речовини, який ближче до 
видимої поверхні розділяється на поверхневі гілки, 
що формують окремі часточки. Часточки VI-VII пів-
куль є продовженням в латеральному напрямку 
відповідних часточок черв’яка. Часточка VI півкуль 

(H VI) продовжує однойменну часточку черв’яка; 
верхня півмісяцева часточка (Crus I) продовжує 
часточку VIIAf; нижня півмісяцева часточка (Crus II) 
продовжує часточку VIIAt; тонка часточка (H VIIB) 
продовжує часточку VIIB. Часточки VI-VII форму-
ють більшу частину видимої поверхні мозочка та 
зовнішній контур півкуль. 

В півкулях ці часточки відокремлюються одна 
від одної, значно збільшується площа їх попереч-
ного розтину (рис. 1). 

Часточка VІ півкуль мозочка є прямим продов-
женням відповідної часточки черв’яка, але не по-
вторює її будову, оскільки будова цієї часточки є 
досить динамічною в медіо-латеральному напрям-
ку, відбувається зміна типу розгалуження білої ре-
човини часточки при переході від черв’яка в півкулі.  

Часточки VІІ-VІІІ півкуль зберігають зв’язок із 
відповідними часточками черв’яка, проте їх форма 
суттєво відрізняється від часточок черв’яка. 

Верхня півмісяцева часточка пов’язана із най-
меншою часточкою черв’яка мозочка – листком, 
який з’єднує дві верхівки півмісяцевих часточок із 
обох сторін між собою (рис. 2, а). Але виявилось, 
що такий варіант, який вважається єдиним можли-
вим, зустрічається лише в 52% спостережень. 
В ході даного дослідження встановлено, що ця 
часточка не завжди переходить в листок черв’яка, 
а може закінчуватись на різній відстані від  
серединної сагітальної площини (5-15 мм). В таких 

Рис. 1. Будова часточок VI-VII мозочка, серійні парасагітальні зрізи:  
А – серединний зріз (черв’як), Б – паравермальна ділянка (5 мм від серединної сагітальної площини),  

В – медіальна ділянка півкуль (10 мм від серединної сагітальної площини)  
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випадках відповідної часточки черв’яка немає  
(рис. 2, г). Цей варіант виявлений в 17% спостере-
жень. Інколи одна півмісяцева часточка перехо-
дить в листок черв’яка, а інша починається в пара-
вермальній ділянці (рис. 2, в). Цей варіант виявле-
ний в 16% спостережень. Також виявлені випадки, 
коли півмісяцеві часточки переходять в два окремі 
листки черв’яка, які перехрещуються на середин-
ному сагітальному зрізі (рис. 2, б). Цей варіант 
виявлений в 15% спостережень. 

Таким чином, в 48% спостережень між верхні-
ми півмісяцевими часточками двох півкуль немає 
безпосереднього зв’язку, є парні часточки VIIAf з 
обох сторін, а принцип медіо-латеральної непере-
рвності в цих випадках не зберігається. 

Парна часточка VIIAf або або Crus I може почи-
натись на серединному сагітальному зрізі, в пара-
вермальній зоні або в медіальній ділянці півкулі на 
відстані 5-10 мм від серединної сагітальної площи-
ни; іноді ця часточка починається в протилежній 
півкулі на відстані -5 мм від серединної сагітальної 
площини (табл. 1). 

Як видно із даних табл. 1, праворуч часточка 
VIIAf або Crus I частіше починається в параверма-
льній ділянці своєї півкулі, ліва часточка частіше 
досягає серединного сагітального зрізу. Місце по-
чатку цих часточок з обох боків співпадає в 58,3% 
спостережень (28 із 48). 

Форма верхньої півмісяцевої часточки, а саме 
місце її початку, пов’язана із шириною мозочка 
(рис. 3). Виявлено, що середня ширина мозочків, в 
яких ця часточка починається в протилежній півкулі 
або на серединному зрізі, більша ніж в мозочків, в 
яких часточка починається на відстані 5-10 мм від 
серединної сагітальної площини. Таким чином, у 
відносно вузьких мозочків найбільш медіальна точка 
верхньої півмісяцевої часточки розташована в пара-
вермальній зоні із свого боку і не досягає серединної 
сагітальної площини, а у відносно широких мозочків 
ця часточка досягає серединної сагітальної площи-
ни та може заходити в протилежну півкулю. 

Листок черв’яка на серединному сагітальному 
зрізі або медіальна ділянка півмісяцевої часточки 
(у випадках, коли ця часточка не має зв’язку із си-
метричною часточкою контрлатеральної півкулі) 
може відходити від головного стовбура часточок 
VI, VIIAt або від місця розділення головного стов-
бура неоцеребелярних часточок черв’яка на повер-
хневі гілки. Якщо ця часточка парна, крім перера-
хованих вище варіантів, листок черв’яка з одного 
боку може прикріплятись в вигляді дочірнього від-
галуження до листка черв’яка з протилежної сторо-
ни. В цих випадках на серединному сагітальному 
зрізі часточка VIIAf з однієї сторони має вигляд 
гілки, до якої прикріпляється часточка VIIAf з про-
тилежної сторони у вигляді малої гілки або велико-
го видовженого листка. 

Як видно із даних табл. 2, найчастіше часточка 
VIIAf або Crus I прикріпляються до часточки VIIAt. 
Якщо ця часточка має інше місце локалізації, в 
паравермальних ділянках вона переходить на  

Рис. 2. Варіанти будови верхньої півмісяцевої  
часточки та листка мозочка 

 

Таблиця 1 – Поширеність місця початку часточки  
VIIAf або Crus I мозочка людини 

Ліва півкуля 

Права півкуля  

Відстань від серединної  
сагітальної площини, мм 

-5 0 5 10 Сума 

Відстань 
від серединної  
сагітальної  
площини, мм 

-5 1 0 1 0 2 

0 2 11 3 0 16 

5 0 10 16 1 27 

10 0 3 0 0 3 

Сума  3 24 20 1 48 

Рис. 3. Середні значення (M±m) ширини мозочків 
 із різним місцем початку часточки VIIAf або Crus I;  

від’ємні значення осі абсцис – ліва півкуля, позитивні 
значення – права півкуля 
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нижню півмісяцеву часточку, що є продовженням 
часточки VIIAt. 

Нижні півмісяцеві часточки та тонкі часточки 
формуються горбом черв’яка, а саме утворюються 
при множинному розгалуженні його поверхневих 
гілочок та листків; будова цих часточок черв’яка та 
півкуль не пов’язана та суттєво змінюється при 
переході від часточок черв’яка в півкулі.  

В паравермальній ділянці (на відстані 5 мм від 
серединної сагітальної площини) часточка VI повні-
стю відокремлюється від решти часточок та пере-
ходить на центральну білу речовину мозочка. Вер-
хня та нижня півмісяцеві часточки із тонкою часточ-
кою в паравермальній ділянці пов’язані між собою 
та мають спільний стовбур білої речовини (рис. 4). 
Нижня півмісяцева часточка є продовженням зага-
льного стовбура білої речовини; верхня півмісяце-
ва часточка відходить в ростральному напрямку; 
тонка часточка відходить в каудальному напрямку. 

В залежності від черговості відходження часто-
чок можна виділити три варіанти розгалуження 
неоцеребелярних часточок в паравермальній зоні. 
Перший варіант: верхня півмісяцева часточка від-
ходить в проксимальній ділянці головного стовбу-
ра, тонка часточка відходить в дистальній ділянці. 
Другий варіант: верхня півмісяцева часточка відхо-

дить в дистальному ділянці головного стовбура, 
тонка часточка відходить в проксимальній ділянці. 
Третій варіант: верхня півмісяцева і тонка часточ-
ки відходять від загального стовбура в одному  
місці.  

Як видно із даних табл. 3, найбільш пошире-
ним є другий варіант, варіанти праворуч та ліворуч 
співпадають в 51% спостережень. 

Висновки. В результаті морфологічного дослі-
дження будови часточок VI-VII мозочка людини та 
їх індивідуальної анатомічної мінливості та співста-
влення будови цих часточок на серединному та 
парасагітальних зрізах мозочка встановлено, що 
принцип медіо-латеральної неперервності будови 
часточок мозочка зберігається лише в половині 
досліджених об’єктів. В інших випадках верхні пів-
місяцеві часточки не з’єднуються між собою за до-
помогою листка черв’яка, а переходять у дві само-
стійні часточки черв’яка. Часточки півкуль VI-VII 
зберігають зв’язок із відповідними часточками чер-
в’яка, але не повторюють їх форму. Описані варіа-
нти будови часточок мозочка можуть бути викорис-
тані в якості критеріїв норми сучасних діагностич-
них методів нейровізуалізації для діагностики різ-
них захворювань ЦНС. 

Перспективи подальших розробок. Отримані 
дані можуть стати основою для побудови атласів 
серійних зрізів мозочка, складених із урахуванням 
індивідуальної анатомічної мінливості. 

Таблиця 2 – Поширеність місця локалізації часточки VIIAf або Crus I мозочка людини 

 
Місце відходження часточки VIIAf або Crus I 

Часточка VI Спільний стовбур 
білої речовини Часточка VIIAt Часточка VIIAf  

з протилежної сторони 

Непарна часточка VIIAf 20 2 30 – 

Парна часточка 
VIIAf 

Ліворуч 4 1 35 8 
Праворуч 8 3 32 5 

Таблиця 3 – Поширеність варіантів розгалуження 
неоцеребелярних часточок в паравермальній зоні 

Ліва півкуля 

Права півкуля  

Варіант розгалуження 

1 2 3 Сума 

Варіант  
розгалуження 

1 20 16 5 41 

2 14 27 5 46 

3 5 4 4 13 

Сума  39 47 14 100 

Рис. 4. Будова часточок VI-VII мозочка, межі часточок 
показані пунктиром. А – 5 мм вправо від серединної  

сагітальної площини; Б – 10 мм вправо від серединної 
сагітальної площини 
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УДК 611.817.1 
СТРОЕНИЕ И ИНДИВИДУАЛЬНАЯ АНАТОМИЧЕСКАЯ ИЗМЕНЧИВОСТЬ  
ДОЛЕК VI-VII МОЗЖЕЧКА ЧЕЛОВЕКА 
Степаненко А. Ю., Марьенко Н. И. 
Резюме. Цель работы – установить особенности строения и индивидуальной анатомической измен-

чивости долек VI-VII полушарий мозжечка и их зависимость от строения соответствующих долек червя 
мозжечка человека. Исследование проведено на 100 объектах – мозжечках трупов людей обоего пола 
(мужчин – 62, женщин – 38), умерших от причин, не связанных с патологией центральной нервной систе-
мы, в возрасте 20-95 лет. Изучались особенности формы и взаимного расположения долек VI-VII моз-
жечка на серийных парасагиттальных срезах. Установлено, что принцип медио-латеральной непрерыв-
ности строения долек мозжечка сохраняется лишь в 52% исследованных объектов. В 48% наблюдений  
верхние полулунные дольки не соединяются между собой с помощью листка червя, а переходят в две 
самостоятельные дольки червя. Долька VIIAf может отходить от главного ствола долек VI, VIIAt, от места 
разделения их общего ствола или от дольки VIIAf противоположной стороны. Парная долька VIIAf или 
Crus I может начинаться на срединном сагиттальном срезе или на расстоянии 5-10 мм от срединной са-
гиттальной плоскости; иногда эта долька начинается в противоположном полушарии на расстоянии -5 мм 
от срединной сагиттальной плоскости. Дольки полушарий VI-VII сохраняют связь с соответствующими 
дольками червя, но не повторяют их форму. Описаны три варианта расположения долек VI-VII в пара-
вермальной зоне: 1-й: верхняя полулунная долька отходит в проксимальной области главного ствола, 
тонкая долька отходит в дистальной области; 2-й: верхняя полулунная долька отходит в дистальном уча-
стке главного ствола, тонкая долька отходит в проксимальной области; 3-й: верхняя полулунная и тонкая  
дольки отходят от общего ствола в одном месте. 

Ключевые слова: человек, мозжечок, белое вещество, «древо жизни» мозжечка, индивидуальная 
анатомическая изменчивость. 

 
UDC 611.817.1 
Structure and Individual Anatomical Variability of the Lobules VI-VII of the Human Cerebellum  
Stepanenko O. Y., Maryenko N. I. 
Abstract. Morphological changes of the cerebellar lobules are found in many congenital and acquired dis-

eases of the cerebellum. However, the information towards the normal structure of the cerebellar lobules do not 
take into account individual anatomical variability peculiarities, sex and age characteristics. 
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The purpose of the study is to examine the peculiarities of the structure and individual anatomical variability 
of the lobules VI-VII of the cerebellar hemispheres and their dependence on the structure of the corresponding 
lobules of the cerebellar vermis.  

Materials and methods. Research was conducted in Kharkiv Regional Bureau of Forensic Medicine. The 
study was carried out on 100 cerebella of people of both sexes (men – 62, women – 38), 20-95 years old, died 
of causes not related to the central nervous system pathology. The peculiarities of the form and the relative ar-
rangement of the VI-VII cerebellar lobules on serial parasagittal sections were examined.   

Results. It was established that the principle of medio-lateral continuity of the structure of the cerebellum 
segments is retained only in 52% of the investigated objects. In 48% of observations, the superior semilunar 
lobule was not connected with folium vermis, but pass into two separate folia. The lobule VIIAf may depart from 
the main trunk of the lobules VI, VIIAt, from the point of separation of their common trunk or from the lobule  
VIIA of the opposite side. The lobule VIIAf or Crus I may begin with a median sagittal plane or at a distance of  
5-10 mm from the median sagittal plane; sometimes this lobule begins in the opposite hemisphere at a distance 
of -5 mm from the median sagittal plane. The place of beginning of the Crus I depends on width of the cerebel-
lum. The lobules VI-VII of the hemispheres are connected with the corresponding vermal lobules, but do not 
depend on their shape. Three variants of the placement of the lobules VI-VII in the paravermal region were de-
scribed: the 1st: Crus I is located in the proximal region of the main trunk; lobule H VIIB is located in the distal 
region (left hemisphere – 41%, right – 39%); 2nd: Crus I is located in the distal region of the main trunk, lobule  
H VIIB is located in the proximal region (left – 46%, right – 47%); 3rd: Crus I and lobule H VIIB leave the com-
mon trunk in one place (left – 13%, right – 14%). 

Conclusion. Described variants of the cerebellar lobules and fractal dimension can be used as criteria for 
modern diagnosis techniques of various diseases of the CNS. The data can be used as the basis for atlases of 
serial sections of the cerebellum. 

Keywords: human, cerebellum, white matter, arbor vitae cerebelli, individual anatomical variability. 
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В эксперименте показано, что месячное упот-
ребление крысами каппа-каррагинана per os при-
водит к морфологическим изменениям в кишечни-
ке, характерным для развития хронического энте-
рита. Развитие воспаления подтверждается повы-
шением содержания молекул средней массы, гап-
тоглобина и С-реактивного белка в сыворотке кро-
ви животных, употреблявших каррагинан. При ана-
лизе протеинограммы обнаружено, что месячное 
употребление каппа-каррагинана приводит к раз-
витию гипергаммаглобулинемии, что указывает на 
подключение бактериального компонента. 

Ключевые слова: каррагинан, каппа-
каррагинан, хроническое воспаление, энтерит. 

 
Связь работы с научными программами, 

планами, темами. Результаты, представленные в 
статье, получены в ходе проведения НИР 
«Вивчення віддалених наслідків регулярного спожи-
вання харчових продуктів, що містять генетично 
модифіковані організми, в умовах пошкодження 
епітеліального бар’єру шлунково-кишкового трак-
ту», № государственной регистрации 0110 U000653.  

Введение. Каррагинаны представляют собой 
полисахариды, выделенные из нескольких видов 
красных водорослей семейства Rhodophyceae. 
Уникальность данных гидроколлоидов заключает-
ся в чередующихся остатках галактозы и 3,6-
ангидрогалактозы, которые соединены α-1,3 и β-
1,4-гликозидными связями. Характерной особенно-
стью молекул каррагинанов является большое 
количество сульфатных групп [6]. Количество и 
место размещения остатков серной кислоты опре-
деляют тип, форму и функции каррагинанов. Вы-
деляют три основных типа каррагинанов: лямбда, 
каппа и йота, каждый из которых активно применя-
ется в производстве продуктов мясного, молочного 
и кондитерского ассортимента для улучшения мик-
ротекстуры продукции, в качестве желирующего 
агента, эмульгатора и загустителя [4]. При этом 
показано, что пероральный прием каррагинана 
лабораторными животными приводит к развитию 
воспаления желудочно-кишечного тракта [1, 5, 7, 

8]. В то же время ряд авторов указывают на безо-
пасность употребления каррагинана per os [6, 10]. 
Подобная путаница может быть обусловлена несо-
вершенством терминологии. Некоторые авторы 
объединяют низкомолекулярные продукты гидро-
лиза каррагинана – «полигинан» и «дегради-
рованный каррагинан», являющиеся безусловно 
токсичными, и нативный недеградированный пи-
щевой каррагинан, который считается безопас-
ным, под общим термином «каррагинан» [11]. Од-
нако мы уже продемонстрировали способность 
пищевого лямбда-каррагинана вызывать энтерит  
у крыс при длительном пероральном употребле-
нии [1, 5]. Следующим этапом стало изучение 
влияния нативного каппа-каррагинана (Е407а), 
который используется в нашей стране непосредст-
венно при производстве колбас и другой мясной 
продукции. 

Целью работы было изучение особенностей 
морфологического состояния тонкого кишечника, 
белкового спектра сыворотки крови и некоторых 
маркеров воспаления при продолжительном перо-
ральном употреблении загустителя каппа-
каррагинана. 

Материалы и методы исследования. Два-
дцать белых половозрелых крыс-самок популяции 
WAG были использованы при проведении экспери-
мента. Животные находились в стандартных усло-
виях вивария. Крысы были в случайном порядке 
разделены на две группы: основную и контроль-
ную. Каждая группа состояла из 10 животных. Жи-
вотные основной группы, которые находились на 
стандартном рационе питания, получали 1% рас-
твор пищевой добавки Е407а в питьевой воде в 
течение месяца. Представители контрольной груп-
пы получали питьевую воду без каппа-каррагинана 
на фоне стандартного рациона питания.  

Эксперимент проводили в соответствии с 
«Общими этическими принципами проведения 
экспериментов на животных», принятыми Первым 
Национальным конгрессом по биоэтике (Киев, Ук-
раина, 2001), VIII Директивой 2010/63/EU Европей-
ского парламента и Совета Европейского Союза от 
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22.09.2010 г. по охране животных, используемых в 
научных целях, и положениями Европейской кон-
венции «О защите позвоночных животных, исполь-
зуемых для экспериментальных и других научных 
целей» (Страсбург, 1986). Этические аспекты ис-
следования не вызывали нареканий со стороны 
комиссии по биоэтике ХНМУ. 

Животных выводили из эксперимента путем 
декапитации под легким тиопенталовым наркозом 
(внутрибрюшинно 50 мг/кг веса). Непосредственно 
после проведения эксперимента производился 
забор крови для проведения биохимического ис-
следования, и забирались фрагменты тонкого ки-
шечника, которые подвергались перфузии физио-
логическим раствором. После фиксации в форма-
лине и изготовления парафиновых срезов препа-
раты тонкого кишечника окрашивались гематокси-
лин-эозином, галлоцианин-хромовыми квасцами 
по Ейнарсону, пикрофуксином по ван Гизон, стави-
лась ШИК-реакция [2]. Микроскопия препаратов 
тонкого кишечника осуществлялась на микроскопе 
«Axiostar plus» (Zeiss, ФРГ). 

Для биохимического исследования использо-
вали сыворотку крови. Белковый спектр сыворотки 
крови изучали турбидиметричним методом с помо-
щью набора реактивов фирмы «Филисит-
Диагностика» (Украина). Концентрацию молекул 
средней массы (МСМ) в сыворотке крови опреде-
ляли спектрофотометрическим скрининг-методом 
(Габриэлян Н. И. и др.). Сывороточные уровни  
С-реактивного белка и гаптоглобина определяли 
спектрофотометрически с помощью наборов фир-
мы «Филисит-Диагностика» (Украина) на биохими-
ческом анализаторе «Stat Fax 303+». 

Полученные данные статистически обрабаты-
вались с помощью программы GraphPad Prism 5 с 
определением коэффициента Стьюдента.  

Результаты исследования и их обсуждение. 
В ходе проведенного исследования нами было 
обнаружено достоверное повышение содержания 
таких маркеров воспаления как МСМ, гаптоглобин 
и С-реактивный белок в сыворотке крови животных 
основной группы. При этом содержание МСМ в 
сыворотке крови увеличивается в 5,7 раз по срав-
нению с контролем, гаптоглобина – в 1,9 раз, а С-
реактивного белка – в 4,7 раза (табл. 1). Подобные 
изменения сывороточных концентраций биомарке-
ров воспаления указывают на наличие воспали-
тельного процесса в организме. Принимая во  
внимание высокую молекулярную массу каппа-
каррагинана, его стойкость к действию гидролити-
ческих ферментов и введение его в организм per 
os [7, 8], мы предположили, что воспалительный 
процесс локализован в пределах пищеварительно-
го тракта.  

Гистологически обнаружено, что слизистая 
оболочка тонкой кишки существенно повреждена. 
Местами ворсинки абсолютно разрушены, в слизи-
стой остались только железы. В других участках 
ворсинки деэпителизированы, встречаются некро-
тизированные ворсинки. Обращает внимание на-
личие большого количества бокаловидных клеток 
с большим содержанием муцина в эпителиальном 
покрове кишечных желез. Собственная пластинка 
слизистой расширена, содержит увеличенное ко-
личество макрофагов и лимфоцитов (рис.).  

Данные морфологического исследования ука-
зывают на повреждение эпителиального барьера 
и, как следствие, повышенную проницаемость 
стенки кишечника, что может способствовать во-
влечению микрофлоры в патологический процесс. 
Такой механизм развития каррагинан-индуци-
рованного воспаления кишечника мы предлагали 
для лямбда-каррагинана [3].  

Таблица 1 – Содержание маркеров воспаления  
в сыворотке крови животных, употреблявших  
каппа-каррагинан 

Параметр, 
единица 

 измерения 

Опытная группа 
(n=10) 

Контрольная 
группа 
(n=10) 

Молекулы сред-
ней массы (у.е.) 0,281 ± 0,015** 0,049 ± 0,002 

С-реактивный 
белок (г/л) 10,55 ± 0,95** 2,25 ± 0,17 

Гаптоглобин (г/л) 1,78 ± 0,08* 0,93 ± 0,05 

Примечания: * - p < 0,01; ** - p < 0,001 по сравнению с 
контрольной группой. 

Рис. Стенка тонкого кишечника животного основной 
группы. Ворсины лишены эпителия, многие  

разрушены; собственная пластинка слизистой  
густо инфильтрирована лимфоцитами и макрофагами. 

ШИК-реакция. Ув. х100 
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Развитие воспалительного процесса в слизи-
стой тонкого кишечника возможно и другими путя-
ми, а именно, если в “агрессивной” среде желудка 
все-таки происходит отщепление небольших фраг-
ментов каррагинана, которые в роли гаптена фор-
мируют антиген. К тому же показано, что некото-
рые фрагменты каррагинана выступают в роли 
эпитопа [9]. В пользу такого варианта развития 
событий свидетельствует то, что энтерит характе-
ризуется наличием макрофагально-лимфоци-
тарного инфильтрата в собственной пластинке 
слизистой, а не инфильтрата полиморфноядерно-
микробного происхождения. 

Результаты протеинограммы животных основ-
ной группы демонстрируют достоверное наличие 
гипергаммаглобулинемии на фоне снижения α1-,  
α2- и β-глобулинов, что явно указывает на наличие 
иммунного ответа на попадание в стенку кишечни-
ка микробного антигена или каррагинанового эпи-
топа (табл. 2). Схожие изменения со стороны бел-
кового спектра сыворотке крови наблюдались и 

при месячном употреблении лямбда-каррагинана 
[3]. 

Полученные результаты обосновывают акту-
альность дальнейшего вопроса изучения безопас-
ности каппа-каррагинанов и разработку норм со-
держания добавки Е407а в продуктах питания. 

Выводы 
Употребления каппа-каррагинана в течение 

одного месяца приводит к развитию энтерита, под-
твержденного морфологически и биохимически. 

Изменения в протеинограмме, а именно разви-
тие гипергаммаглобулинемии, указывают на веро-
ятное подключение бактериального компонента у 
животных с каппа-каррагинан-индуцированным 
энтеритом. 

Перспективы дальнейших исследований. 
Полученные данные обосновывают перспективу 
изучения влияния других типов нативного карраги-
нана на здоровье при пероральном употреблении, 
а также особенностей патогенеза каррагинан-
индуцированного воспаления. 

Таблица 2 – Белковый спектр сыворотки крови животных, употреблявших каппа-каррагинан (%) 

Группа животных Альбумины α1-глобулины α2-глобулины β-глобулины γ-глобулины 

Контрольная группа (n=10) 49,74 ± 2,11 3,84 ±0,22 8,75 ±0,62 11,45 ±1,03 26,22 ±1,34 

Основная группа (n=10) 46,23 ± 3,15 
p > 0,05 

3,17 ±0,22 
p < 0,05 

5,36 ±0,33 
p < 0,02 

14,09 ±0,92 
p < 0,01 

31,15 ±1,85 
p < 0,001 
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УДК 577.114.4:616.34-002-092.9:665.939.35 
ПЕРОРАЛЬНЕ ВЖИВАННЯ ХАРЧОВОЇ ДОБАВКИ КАППА-КАРАГЕНАН 
ВИКЛИКАЄ ЕНТЕРИТ 
Ткаченко А. С., Губіна-Вакулик Г. І., Горбач Т. В., Денисенко С. А., Оніщенко А. І. 
Резюме. У експерименті показано, що місячне вживання щурами каппа-карагенана per os призводить 

до морфологічних змін у кишечнику, характерних для розвитку хронічного ентериту. Розвиток запалення 
підтверджується підвищенням вмісту молекул середньої маси, гаптоглобіну і С-реактивного білка в сиро-
ватці крові тварин, які вживали карагенан. При аналізі протеїнограми виявлено, що місячне вживання 
каппа-карагенана призводить до розвитку гіпергаммаглобулінемії, що вказує на підключення бактеріаль-
ного компонента. 

Ключові слова: карагенан, каппа-карагенан, хронічне запалення, ентерит. 
 
UDC 577.114.4:616.34-002-092.9:665.939.35 
Oral Intake of Kappa-Carrageenan Food Additive Causes Enteritis 
Tkachenko A., Gubina-Vakyulyk G., Gorbach T., Denysenko S., Onishchenko A. 
Abstract. Carrageenans are polysaccharides isolated from several species of red algae of the Rhodophy-

ceae family. Such hydrocolloids are formed by repeated residues of galactose and 3,6-anhydrogalactose. Carra-
geenan molecules are highly sulfated. The number and location of sulfate groups determine the type, form and 
functions of carrageenans. There are three main types of carrageenans: lambda, kappa and iota. All of them are 
actively used in the production of meat, dairy and confectionery products as gelling agents, emulsifiers, and 
thickeners. It has been shown in vivo that oral intake of carrageenan leads to the intestinal inflammation devel-
opment. At the same time, opponents point out that carrageenan is safe. Our previous research demonstrated 
the ability of orally consumed lambda-carrageenan to induce enteritis in rats. The next stage is to study the im-
pact of high-molecular-weight kappa-carrageenan (E407a), which is used in our country directly in the produc-
tion of sausages and other meat products, on the body. 

The aim of the research was to study the features of the morphological state of small intestine, blood serum 
protein spectrum and some markers of inflammation in rats which were orally provided with a thickener kappa-
carrageenan. 

Materials and methods. Twenty female white WAG rats were used in the experiment. They were randomly 
divided into two groups. Animals of the main group received 1% kappa-carrageenan solution daily orally for one 
month. Rats from the control group were provided with drinking water instead of carrageenan. 

Paraffin sections of small intestine were stained with hematoxylin-eosin, Einarsson’s gallocyanin-chrome 
alum, and van Gieson’s picrofuchsin. PAS-reaction was performed. Levels of middle-weight molecules,  
c-reactive protein and haptoglobin in blood serum of animals were measured spectrophotometrically. Blood se-
rum protein spectrum was determined turbidimetrically. The data obtained in the research were statistically proc-
essed using the Graph Pad Prism 5 application. 

Results and discussion. A significant increase in the content of such markers of inflammation as middle-
weight molecules, haptoglobin and C-reactive protein in the blood serum of the animals of the main group was 
found. The content of middle-weight molecules in serum was elevated 5.7 times in comparison with the control 
group. Haptoglobin levels were 1.9 times elevated, whereas C-reactive protein concentrations were 4.7 times 
higher. Such changes in serum concentrations of inflammation biomarkers indicate the development of the in-
flammatory process. The development of inflammation was proven morphologically. Analysis of blood serum 
protein spectrum revealed hypergammaglobulinemia, which might indicate the involvement of gut microflora in 
the inflammatory process. 

Conclusions. Kappa-carrageenan intake for one month leads to the development of enteritis, confirmed 
morphologically and biochemically. 

Changes in blood serum protein spectrum, namely the development of hypergammaglobulinemia, indicate 
the probable addition of the bacterial component to kappa-carrageenan-induced enteritis. 

Keywords: carrageenan, kappa-carrageenan, chronic inflammation, enteritis. 
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ОЦІНКА ЕФЕКТИВНОСТІ КОМБІНОВАНОЇ ТЕРАПІЇ  
АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ КОМОРБІДНОЇ 

 З ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 2 ТИПУ В ЗАЛЕЖНОСТІ  
ВІД ГЕНЕТИЧНОГО ПОЛІМОРФІЗМУ 

 АНГІОТЕНЗИН-ПЕРЕТВОРЮЮЧОГО ФЕРМЕНТУ 

Харківський національний медичний університет 
elen.al.trawneh@gmail.com 

Мета роботи – оцінити ефективність комбінова-
ної антигіпертензивної терапії з використанням в 
схемі лікування лізиноприлу і карведилолу у паціє-
нтів з артеріальною гіпертензією в поєднанні з цук-
ровим діабетом 2 типу з огляду на варіант полімор-
фного маркера 2350 А/G гена ангіотензин-
перетворюючого ферменту. 

Обстежено 58 пацієнтів з артеріальною гіпер-
тензією 2 ступеня, II стадії і цукровим діабетом 
2 типу. Перша група пацієнтів склала 13 пацієнтів з 
генотипом A/A поліморфного маркера 2350 А/G 
гена ангіотензин-перетворюючого ферменту і 
45 пацієнтів з генотипами A/G та G/G. 

Антигіпертензивну терапію проводили комбіна-
цією препаратів лізиноприлу і карведилолу. До і 
після лікування оцінювали показники артеріального 
тиску, стан вуглеводного та ліпідного обмінів, стру-
ктурно-функціональні зміни міокарда. 

Після лікування в обох групах спостерігалося 
достовірне зниження артеріального тиску 
(p < 0,001). Встановлено статистично значуще зме-
ншення показників гіпертерофії міокарду (p < 0,05). 
Встановлено достовірне зниження рівнів глюкози 
крові натще, індексу інсулінорезистентності HOMA-
IR і проявів атерогенної дисліпідемії як у пацієнтів з 
генотипом А/А, так з генотипами А/G і G/G 
(p < 0,05). 

В результаті проведених досліджень було 
встановлено, що антигіпертензивна терапія з вклю-
ченням лізиноприлу і карведилолу була ефектив-
ною, незалежно від варіанту поліморфного марке-
ра 2350 А/G гена ангеотензін-перетворюючого фе-

рменту у пацієнтів з поєднаним перебігом артеріа-
льної гіпертензії та цукрового діабету 2 типу. 

Ключові слова: артеріальна гіпертензія, цук-
ровий діабет 2 типу, антигіпертензивна терапія, 
генетичний поліморфізм. 

 
Зв'язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Робота є фрагментом науково-
дослідної роботи кафедри клінічної фармакології 
Харківського національного медичного університе-
ту «Оптимізація діагностики і лікування коморбідної 
патології (гіпертонічної хвороби та цукрового діабе-
ту 2 типу) на підставі оцінки кардіогемодинаміки, 
метаболізму і фармакогенетичного аналізу» . 

Вступ. Артеріальна гіпертензія (АГ) є однією з 
основних проблем сучасної клінічної медицини. 
Вона є основним чинником пов'язаним з розвитком 
церебральних ускладнень, ішемічної хвороби сер-
ця, серцевої недостатності та хронічної ниркової 
недостатності [3]. Ускладнює перебіг і прогноз паці-
єнтів з АГ наявність супутнього ЦД 2 типу, що спри-
яє більш ранньому розвитку і прогресуванню мак-
росудинних і мікросудинних ускладнень [4].  

За даними дослідників, АГ розглядається як 
мультифакторіальне захворювання, провідне місце 
в патогенезі якого належить активації ренін-
ангіотензин-альдостеронової системи (РААС). За 
даними цілого ряду досліджень РААС підрозділя-
ється на циркулюючу і локальну [11]. Безпосеред-
ньо локальна РААС бере участь у формуванні ха-
рактерного для ЦД синдрому гіпоренінемічного гіпо-
альдостеронізму, при якому низька концентрація 

КЛІНІЧНА МЕДИЦИНА 
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реніну і альдостерону в плазмі крові поєднується з 
високою концентрацією циркулюючого ангіотензи-
ну II (АТ II) [6]. До розвитку гіпоренінемії веде висо-
ка активність локального ниркового АТ II, концент-
рація якого в 1000 разів перевищує концентрацію 
циркулюючого. Крім нирок настільки висока актив-
ність локальної РААС виявлена при ЦД у серці і 
ендотелії судин. Надмірне утворення АТ II в нирках 
веде до внутрішньоклубочкової гіпертензії, потім 
до склерозу і фіброзу ниркової тканини, у серці – 
до ремоделювання міокарду, в судинах сприяє 
розвитку атеросклерозу [12]. Дослідження останніх 
років показали, що гіперактивність РААС грає важ-
ливу роль в розвитку інсулінорезистентності (ІР), 
що в свою чергу може привести і до ЦД 2 типу [9]. 
Про це, свідчить той факт, що інгібітор ангіотензин-
перетворюючого ферменту веде до зниження ІР і 
може супроводжуватися розвитком гіпоглікемічних 
станів [2]. За допомогою сучасних молекулярно-
біологічних технологій було встановлено, що пост-
рецепторні сигнальні системи АТ II і інсуліну тісно 
пов'язані. АТ II блокує один з ключових ферментів 
інсуліну, який бере участь в транспорті глюкози в 
клітини, синтезі NО, і в той же час активує інші фе-
рменти, відповідальні за мітогенні і проліферативні 
процеси в судинній стінці [10]. Компоненти локаль-
ної РААС виявлені як в екзокринних протоках, так і 
в b-клітинах острівців підшлункової залози. Це до-
зволило пояснити блокуючу дію АТ II на секрецію 
інсуліну і посилення ІР периферійних тканин при 
його надмірній секреції [2,12]. 

Спадкові фактори ризику є найбільш значущи-
ми серед предикторів АГ, визначаючи розвиток, 
перебіг і прогноз захворювання [4]. У ряді дослі-
джень встановлено, що поліморфізм генів здійс-
нює більший вплив на перебіг і ускладнення АГ, 
ніж на її розвиток [1]. Вивченню генетичного полі-
морфізму ключових компонентів РААС присвячено 
значну кількість досліджень [1,5,6]. Останнім часом 
у літературі розглядається вплив поліморфного 
маркера 2350 A/G гена ангіотензин - перетворюю-
чого ферменту (ACE) на перебіг АГ, але наявні 
дані суперечливі [7,8,13].  

Враховуючи вищенаведене, цікавим є вивчен-
ня впливу поліморфного маркера 2350 A/G гена 
АCE на ефективність антигіпертензивної терапії у 
пацієнтів з АГ і ЦД 2 типу. 

Мета дослідження – оцінити ефективність 
комбінованої антигіпертензивної терапії з викорис-
танням в схемі лікування лізиноприлу і карведило-
лу у пацієнтів з АГ в поєднанні з ЦД 2 типу врахо-
вуючи варіант поліморфного маркера 2350 А/G 
гена ACE. 

Матеріали і методи дослідження. Обстежено 
58 пацієнтів з АГ II стадії, 2-го ступеня та субкомпе-

нсованим ЦД 2 типу (47 чоловіків і 48 жінок). Сере-
дній вік пацієнтів склав 52,4 ± 5,4 року. Розподіл 
пацієнтів на групи відбувався з урахуванням гено-
типу поліморфного маркера 2350 А/G гену AСЕ. 
Перша група (n = 13) пацієнти з генотипом A/A по-
ліморфного маркера 2350 А/G гена АСЕ; Друга 
група (n = 45) з генотипами A/G і G/G поліморфно-
го маркера А/G гена АСЕ. 

Всі обстежені підписали інформовану згоду на 
участь у дослідженні. 

Критеріями виключення були важкі соматичні 
захворювання: ниркова, печінкова, серцева, диха-
льна недостатність, вказівки в анамнезі на наяв-
ність інсульту, інфаркту, онкологічних захворю-
вань, некомпенсований плин ЦД 2 типу за критері-
ями ВОЗ, пацієнти з раніше діагностованими мак-
росудинними ускладненями ЦД 2 типу, порушення-
ми функції щитоподібної залози, первинна сімейна 
гіперхолестеринемія, симптоматичні АГ, вагітність. 

Діагностику АГ проводили згідно з рекоменда-
ціями Європейського товариства з АГ і Європейсь-
кого товариства кардіологів (ESH / ESC, 2013), а 
також Української асоціації кардіологів з профілак-
тики та лікування АГ (2013). Діагноз ЦД 2 типу 
встановлювали згідно загальних рекомендацій Єв-
ропейської Асоціації з вивчення СД (EASD, 2013). 

Рівень глікозильованого гемоглобіну (HbA1c) в 
цільній крові проводили з використанням тест-
системи фірми «Реагент» (Україна). Індекс інсулі-
норезистентності (HOMA-IR) розраховували за 
формулою: НОМА-IR = інсулін, (інсулін натще 
(мкЕД / мл) х глюкоза натще (ммоль / л) / 22,5. При 
індексі HOMA-IR > 2.77 пацієнтів вважали інсуліно-
резистентними. Концентрацію глюкози в сироватці 
крові натще (ГКН) визначали глюкозооксідантним 
методом. Концентрацію інсуліну в сироватці крові 
визначали імуноферментним методом з викорис-
танням наборів DRG (США).  

Дослідження ліпідного обміну: вміст загального 
холестерину (ЗХ) в сироватці крові, ліпопротеїдів 
високої щільності (ХСЛПВЩ), тригліцеридів (ТГ) 
визначали ензиматичними колоріметричним мето-
дом з використанням наборів «Human» (Німеч-
чина). Вміст холестерину в складі ліпопротеїнів 
низької щільності (ХСЛПНЩ) визначали за форму-
лою Friedewald W.T.: ХСЛПНЩ (ммоль / л) =  
= ЗХС – (ХСЛПВЩ + ТГ / 2,22). Коефіцієнт атеро-
генності (КА) розраховували за формулою: КА = 
= (ЗХС – ХСЛПВЩ) / ХСЛПВЩ. 

Геномна ДНК виділялася з лейкоцитів перифе-
рійної крові методом фенолхлороформної екстрак-
ції з наступною ампліфікацією в 25 мкл реакційної 
суміші при проведенні полімеразної ланцюгової 
реакції (ПЛР). На наступному етапі продукти амплі-
фікації розщеплювалися рестриктазою BstFN1 
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(«СібЕнзім», Новосибірськ). Продукти гідролізу 
після ампліфікації розділяли в поліакриламідному і 
агарозному гелях, отриманий матеріал візуалізува-
ли під ультрафіолетом.  

Структурно-функціональні параметри серця 
визначали методом ехокардіографії з використан-
ням діагностичної системи «Phillips IU» (США) дат-
чиком з частотою 2,25–3 мГц в М і В режимах від-
повідно до рекомендацій Американського товарис-
тва ехокардіографії (2015). Визначали розмір пра-
вого передсердя (ПП), лівого передсердя (ЛП), 
діаметр лівого передсердя (ЛП-Д), діаметр аорти 
(Ао-Д), товщину міжшлуночкової перетинки у сис-
толу (ТМШПс) та діастолу (ТМШПд), товшину зад-
ньої стінки лівого шлуночка у систолу (ТЗСЛШс) та 
діастолу (ТЗСЛШд), кінцевий систолічний діаметр 
(КСД), кінцевий діастолічний діаметр (КДД), фрак-
цію викиду (ФВ) лівого шлуночка (ЛШ). Аналіз діас-
толічної функції ЛШ проводився під час реєстрації 
трансмітрального діастолічного потоку, діастолічна 
функція правого шлуночка – при реєстрації транст-
рікуспідального діастолічного потоку в імпульсно-
хвильовому допплеровському режимі. Також ви-
значали середній тиск у легеневій артерії за Kitab-
atake (ТЛА), максимальну швидкість пізнього напо-
внення ЛШ при тканинному режимі (А), максималь-
ну швидкість пізнього наповнення ЛШ при тканин-
ному режимі (а), максимальну швидкість раннього 
передсердного наповнення (Е), максимальну шви-
дкість раннього наповнення ЛШ при тканинному 
режимі (е), співвідношення швидкостей раннього і 
пізнього наповнення (Е/А), співвідношення макси-
мальних швидкостей раннього та пізнього напов-
нення ЛШ при тканинному режимі (е/а), час спові-
льнення швидкості раннього діастолічного потоку 
(DT), час ізоволюмічного розслаблення (IVRT), 
швидкість циркуляторного вкорочення волокон 
міокарда (VCF), ступінь передньо-заднього вкоро-
чення волокон міокарда (∆S). Масу міокарда ЛШ 
(ММЛШ) розраховували за формулою Devereux R. 
B. (1986), індекс ММЛШ (ІММЛШ) визначали як 
відношення ММЛШ до площі поверхні тіла. 

Всі пацієнти отримували антигіпертензивну 
терапію комбінацією препаратів лізиноприлу і кар-
ведилолу. Добова доза препаратів була підібрана 
індивідуально, враховуючи відповідь паціена на 
лікування. (Початкова доза карведилолу склала 
12,5 мг на добу, лізиноприлу-10 мг на добу, макси-
мальна доза карведилолу склала 50 мг на добу, 
лізиноприлу 20 мг на добу).Також, всім хворим 
призначалися розувастатин у дозі 10 мг на добу та 
ацетилсаліцилова кислота у дозі 75 мг на добу. 

Пацієнти із супутнім ЦД 2 типу отримували цук-
рознижувальну терапію з використанням комбінації 
препаратів метформіну і гліклазиду. 

Статистичну обробку отриманих результатів 
проведено з використанням пакету програм Statisti-
ca 8,0. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
У групі з несприятливими генотипами поліморфно-
го маркера 2350 А/G гену АСЕ спостерігалися дос-
товірно вищі показники систолічного артеріального 
тиску (САТ) та діастолічного артеріального тиску 
(ДАТ) у порівнянні з цими показниками у групі хво-
рих з генотипом А/А (p < 0,05).  

У обох досліджених групах хворих спостеріга-
лося достовірне зниження АТ у результаті прове-
деної терапії (p < 0,001). Слід зазначити, що додат-
кового застосування амлодіпіну потребувало 2 
пацієнти (15,38%) з першої групи та 6 (13,63%) – з 
другої групи пацієнтів (p < 0,05) (табл. 1). 

Показники ІМТ у групі з несприятливими гено-
типами були достовірно вищіми ніж у групі порів-
няння (p<0,05), що вказує на можливу асоціацію 
несприятливих поліморфізмів гену АСЕ з підви-
щенням маси тіла.  

У всіх досліджених групах пацієнтів під впли-
вом проведеної медикаментозної терапії та дієто-
терапії відбулося достовірне (p < 0,05) зниження 
ІМТ. При цьому не було достовірних відмінностей 
між групами хворих.  

Результати ЕХО КГ до лікування показали, що 
пацієнти з несприятливими генотипами, мають 
достовірно більші показники ІММЛШ ніж у групі 

Таблиця 1 – Показники АТ та ІМТ пацієнтів з різними варіантами поліморфного маркера 2350 А/G 
генотипу АСЕ 

Показники 

АГ+ЦД 2 тип (А/А генотип) 
n=13 

АГ+ЦД 2 тип (А/G+G/G генотип) 
n=44 

до лікування після лікування до лікування після лікування 

САТ, мм рт. ст. 167,56 ± 0,44 136,68 ± 0,52* 174,46 ± 0,62 137,21 ± 0,34* 

ДАТ, мм рт. ст. 97,24 ± 0,28 85,62 ± 0,56 * 102,16 ± 0,62 86,43 ± 0,62* 

IMT, кг/м2 27,84 ± 0,45 25,57 ± 0,63* 34,14 ± 0,24 32,74 ± 0,29* 

Примітки: * – статистично значущі відмінності між показниками пацієнтів до і після лікування пацієнтів з генотипом  
А/А; ** – статистично значущі відмінності між показниками пацієнтів до і після лікування пацієнтів з генотипами А/G  
та G/G. 
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порівняння (p < 0,05), це підтверджує зв'язок А/G 
та G/G генотипів поліморфного маркера 2350 А/G 
гену АСЕ з прогресуванням ГЛШ (табл. 2) [1].  

Розглядаючи зміни структурно-функціональніх 
параметрів серця, у обох групах після лікування, 
треба відзначити, що показники фракції викиду (ФВ) 
мали тенденцію до збільшення в групі з А/А геноти-
пом, та достовірне збільшення у пацієнтів з неспри-
ятливими генотипами (p < 0,05), що можна пояснити 
тим, що у пацієнтів другої групи до лікування були 
більш виражені зміни ФВ які завдяки проведеному 
лікуванню вдалося поліпшити до показників ФВ гру-
пи з А/А генотипом. Достовірно збільшилися ступінь 
і швидкість передньо-заднього вкорочення волокон 
міокарда, що говорить про покращення скоротливої 

функції серця, у процесі лікування (p < 0,05). В обох 
групах після лікування відзначалися достовірні змі-
ни у показниках КДО та КСО (p<0,05). Але треба 
зазначити, що достовірної різниці у змінах ІММЛШ в 
обох групах пацієнтів не відбулося, що можна зв’я-
зати з недостатнім часом спостереження за пацієн-
тами у рамках дослідження. 

Серед показників діастолічної функції спостері-
галося достовірне збільшення швидкостей ранньо-
го наповнення ЛШ, зниження швидкостей пізнього 
наповнення ЛШ (p < 0,05). Зазначене достовірне 
зниження інтегрального показника діастолічної 
функції Е/е (p < 0,05), що можна розглядати, як 
підтвердження зменшення вираженості діастоліч-
ної дисфункції.  

Таблиця 2 – Ехокардіографічні показники пацієнтів в залежності від генотипу поліморфного маркера 2350 A/G 
гену АСЕ 

№ Показники 

АГ+ЦД 2 тип 
(А/А генотип) 

n=13 

АГ+ЦД 2 тип 
(А/G+G/G генотип) 

n=44 

1 2 

до лікування після лікування до лікування після лікування 

1 ПП, мл 38,72 ± 0,61 33,52 ± 0,44* 38,048 ± 0,67 32,633 ± 0,56* 

2 ЛП, мл 50,42 ± 0,55 41,77 ± 0,64* 54,38 ± 0,76 42,22 ± 0,82* 

3 ЛП-Д, мм 39,67 ± 0,76 38,32 ± 0,64* 38,45 ± 0,82 37,42 ± 0,77* 

4 Ао-Д, мм 32,07 ± 0,17 31,45 ± 0,16* 32,75 ± 0,19 31,42 ± 0,18* 

5 ТМШПд, см 1,17 ± 0,02 1,12 ± 0,02* 1,24 ± 0,03 1,16 ± 0,02* 

6 ТМШПс, см 1,45 ± 0,02 1,38 ± 0,02* 1,41 ± 0,03 1,32 ± 0,02* 

7 ТЗСЛШд, см 1,16 ± 0,02 1,14 ± 0,02* 1,219 ± 0,02 1,19 ± 0,03* 

8 ТЗСЛШс, см 1,56 ± 0,04 1,48 ± 0,05* 1,67 ± 0,07 1,56 ± 0,06* 

9 КДД, см 5,04 ± 0,05 4,92 ± 0,05 5,18 ± 0,08 5,07 ± 0,07 

10 КСД, см 3,23 ± 0,04 3,07 ± 0,04* 3,34 ± 0,06 3,22 ± 0,06* 

11 ФВ, % 63,03 ± 0,44 65,08 ± 0,37 60,65 ± 0,55 64,15 ± 0,47* 

12 ∆S, % 34,26 ± 0,34 38,18 ± 0,29* 34,028 ± 0,37 38,71 ± 0,35* 

13 VCF, %/с 1,12 ± 0,01 1,15 ± 0,01* 0,99 ± 0,02 1,13 ± 0,02* 

14 ІММЛШ, г/м2 136,04 ± 4,14 137,04 ± 4,23 147,16 ± 6,62 149,14 ± 7,74 

15 ВТС, у.о. 0,47 ± 0,01 0,45 ± 0,01* 0,48 ± 0,01 0,45 ± 0,01* 

16 ТЛА, мм рт. ст. 15,24 ± 0,63 14,85 ± 0,56* 15,84 ± 0,54 14,67 ± 0,74* 

17 е тк, см/с 10,77 ± 0,42 12,85 ± 0,57* 10,98 ± 0,43 12,83± 0,48* 

18 а тк, см/с 12,87 ± 0,63 11,47 ± 0,56* 12,39 ± 0,82 11,06 ± 0,73* 

19 е/а тк 0,95 ± 0,06 1,25 ± 0,073* 1,03 ± 0,08 1,34 ± 0,13* 

20 Е, см/с 66,67 ± 1,82 70,31 ± 1,77* 66,82 ± 1,01 71,84 ± 1,09* 

21 А, см/с 72,14 ± 1,53 67,53 ± 1,35* 64,31 ± 1,26 59,66 ± 1,08* 

22 Е/А 0,95 ± 0,02 1,05 ± 0,03* 1,04 ± 0,01 1,26 ± 0,01* 

23 DT, с 0,15 ± 0,09 0,13 ± 0,09* 0,15 ± 0,08 0,13 ± 0,08* 

24 IVRT, с 0,15 ± 0,03 0,09 ± 0,09* 0,19 ± 0,05 0,09 ± 0,09* 

25 Е/е 6,64 ± 0,35 5,64 ± 0,32* 6,26 ± 0,19 5,85 ± 0,16* 

Примітки: * – статистично значущі відмінності між показниками пацієнтів до і після лікування пацієнтів з генотипом 
А/А; ** – статистично значущі відмінності між показниками пацієнтів до і після лікування пацієнтів з генотипами А/G  
та G/G. 
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Після лікування, у пацієнтів в обох групах відмі-
чалося достовірне зменшення об’ємів передсердь 
та діаметру аорти (p < 0,05).  

Таким чином можна сказати, що достовірних 
відмінностей у ефективності вибраної схеми ліку-
вання на показники серцевої гемодинаміки, між 
групами не було встановлено. 

 Під час визначення особливостей біохімічних 
порушень у обстежених пацієнтів які мали геноти-
пи А/G та G/G поліморфного маркеру 2350 А/G 
гену АСЕ відмічалися достовірно більші показники 
рівнів ЗХС, ХС ЛПНЩ, інсуліну, індексу НОМА-ІR 
та HbA1c ніж у групі з А/А генотипом (p < 0,05) 
(табл. 3). 

Після контролю проведеного лікування було 
визначено, що відбулися позитивні зміни показни-
ків вуглеводного та ліпідного обмінів, так в обох 
групах пацієнтів відмічено достовірне зниження 
рівнів загального ХС, тригліцеридів та ХС ЛПНЩ 
при статистично значущому зростанні рівню ЛПВЩ 
(p < 0,05).  

Зміни показників вуглеводного профілю після 
лікування встановила достовірне зниження рівнів 
ГКН у пацієнтів як з генотипом А/А так із генотипа-
ми А/G та G/G (p < 0,05). Також в обох групах зни-
зилися рівні HbA1c, інсуліну та НOMA-IR, що свід-
чило про досягнення контролю над рівнем цукру 
сироватки крові та зменшення проявів інсуліноре-
зистентності. 

Висновки. Встановлено, що комбінована тера-
пія з використанням лізиноприлу та карведилолу в 
схемі лікування пацієнтів з різними генотипами 
поліморфного маркера 2350 А/G гену АСЕ, була 
доцільною та ефективною у всіх групах пацієнтів, 
як з генотипом А/А так і з генотипами А/G і G/G. 
Проведене лікування сприяло ефективному зни-
женню АТ, зменшенню ГЛШ та проявів діастолічної 
дисфункції, при цьому не було відмічено негатив-
ного впливу на показники вуглеводного та ліпідно-
го обмінів у пацієнтів з коморбідним плином АГ та 
ЦД 2 типу. Доказано, що поліморфний маркер  
2350 А/G гену АЕС впливає на плин коморбідних 
АГ та ЦД 2 типу. Треба відзначити, що генотипи  
А/G та G/G поліморфного маркера 2350 А/G гену 
АСЕ у хворих з АГ та ЦД 2 типу, характеризували-
ся як несприятливі бо асоціювалися з більш висо-
кими рівнями АТ, більш вираженими проявами 
ГЛШ та глюкометаболічними порушеннями у порів-
нянні з пацієнтами з А/А генотипом.  

Перспективи подальших досліджень. Пода-
льші дослідження будуть спрямовані на вивчення 
ефективності включення у схему лікування АГ  
у поєднанні з ЦД 2 типу різної комбінації антигіпер-
тензивних засобів з урахуванням можливих не-
сприятливих перехресних поліморфізмів генів які 
асоціюються з активністю РААС та генів, що пов’я-
зані з розвитком та прогресуванням інсулінорезис-
тентності.  

Таблиця 3 – Біохімічні показники пацієнтів з АГ і ЦД 2 типу в залежності від генотипу поліморфного маркера 
2350 A/G гену АСЕ 

Показники 

АГ+СД 2 типа (А/А генотип) 
n=13 

АГ+СД 2 типа (А/G+G/G генотип) 
n=44 

1 2 

до лікування після лікування до лікування після лікування 

Загальний холестерин, ммоль/л 6,32 ± 0,06 5,85 ± 0,07* 6,87 ± 0,09 5,75 ± 0,09* 

ХС ЛПНЩ, ммоль/л 5,14 ± 0,08 4,797 ± 0,07* 5,001 ± 0,11 4,58 ± 0,10* 

ХС ЛПВЩ, ммоль/л 1,02 ± 0,01 1,21 ± 0,02* 0,98 ± 0,01 1,23 ± 0,02* 

Тригліцериди, ммоль/л 2,26 ± 0,06 1,82 ± 0,06* 2,01 ± 0,06 1,75 ± 0,05* 

ГКН, ммоль/л 7,02 ± 0,03 6,23 ± 0,03* 7,3 ± 0,02 6,12 ± 0,02* 

HbA1c, % 7,08 ± 0,03 6,56 ± 0,03* 6,88 ± 0,02 6,37 ± 0,02* 

Інсулін, мкОд/мл 22,14 ± 0,46 19,01 ± 0,55* 25,76 ± 0,74 21,32 ± 0,54* 
HOMA-IR 7,20 ± 0,17 5,42 ± 0,12* 8,02 ± 0,18 5,97 ± 0,15* 
Примітки: * – статистично значущі відмінності між показниками пацієнтів до і після лікування пацієнтів  
з генотипом А/А; ** – статистично значущі відмінності між показниками пацієнтів до і після лікування пацієнтів  
з генотипами А/G та G/G. 
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УДК 616.12–008.331.1+616.379–008.64:616.127–007.61–092–07:575.174.015.3 
ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ КОМБИНИРОВАННОЙ ТЕРАПИИ АРТЕРИАЛЬНОЙ 
ГИПЕРТЕНЗИИ КОМОРБИДНОЙ С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ 2 ТИПА В ЗАВИСИМОСТИ  
ОТ ГЕНЕТИЧЕСКОГО ПОЛИМОРФИЗМА АНГИОТЕНЗИН-ПРЕВРАЩАЮЩЕГО ФЕРМЕНТА 
Беловол А. Н., Бобронникова Л. Р., Аль-Травнех Е. В. 
Резюме. Цель работы – оценить эффективность комбинированной антигипертензивной терапии  

с применением в схеме лечения лизиноприла и карведилола у пациентов с артериальной гипертензией  
в сочетании с сахарным диабетом 2 типа учитывая вариант полиморфного маркера 2350 А/G гена ангио-
тензин-превращающего фермента. 

Обследовано 58 пациентов с артериальной гипертензией 2 степени, II стадии и сахарным диабетом 
2 типа. Первая группа пациентов составила 13 пациентов с генотипом A/A полиморфного маркера  
2350 А/G гена ангиотензин-превращающего фермента и 45 пациентов с генотипами A/G и G/G. 

Антигипертензивную терапию проводили комбинацией препаратов лизиноприла и карведилола. До и 
после лечения оценивали показатели артериального давления, состояние углеводного и липидного об-
менов, структурно-функциональные изменения миокарда. 

 После лечения в обеих группах наблюдалось достоверное снижение артериального давления  
(p < 0,001). Установлено статистически значимое уменьшение показателей гипертрофии миокарда  
(p < 0,05). Установлено достоверное снижение уровней глюкозы крови натощак, индекса инсулинорези-
стентности HOMA-IR и проявлений атерогенной дислипидемии как у пациентов с генотипом А/А, так с 
генотипами А/G и G/G (p < 0,05). 

В результате исследования установлено, что антигипертензивная терапия с включением лизинопри-
ла и карведилола была эффективной в двух группах пациентов и независила от варианта полиморфного 
маркера 2350 А/G гена ангеотензин-превращающего фермента у пациентов с сочетанным течением ар-
териальной гипертензии и сахарного диабета 2 типа.  

Ключевые слова: артериальная гипертензия, сахарный диабет 2 типа, антигипертензивная терапия, 
генетический полиморфизм. 
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UDC 616.12–008.331.1+616.379–008.64:616.127–007.61–092–07:575.174.015.3 
Efficiency Evaluation of the Combination Therapy for Comorbid Arterial Hypertension 
with Diabetes Mellitus 2 Type Depending on the Genetic Polymorphism  
of the Angiotensin-Converting Enzyme 
Bilovol O., Bobronnikova L., Al-Trawneh O. 
Abstract. The aim of the article is to evaluate the efficiency of the combination antihypertensive therapy 

using treatment plan including lisinopril and carvedilol in patients with combined arterial hypertension and diabe-
tes mellitus 2 type considering polymorphic marker option 2350 A/G gene angiotensin-converting enzyme. 

Materials and methods of the research. 58 patients having arterial hypertension stage II grade 2 and sub-
compensated diabetes mellitus 2 type were examined. The patients were grouped based on the polymorphism 
of genetic markers 2350 A/G gene of the angiotensin-converting enzyme. Group 1 (n = 13) patients with geno-
type A/A polymorphic marker 2350 A/G; group 2 (n = 45) with unfavorable genotype A/G and G/G polymorphic 
marker 2350 A/G. 

All patients received antihypertensive therapy with a combination of lisinopril and carvedilol. The patients 
received rosuvastatin 10 mg per day and acetylsalicylic acid of 75 mg daily dose. Moreover, all patients received 
hypoglycemic therapy using a combination of metformin and gliclazide. 

Before and after treatment blood pressure, body mass index, carbohydrate and lipid metabolism and struc-
tural-functional changes in the myocardium were evaluated. 

Results. In group with A/G and G/G variants of polymorphic marker 2350 A/G gene angiotensin-converting 
enzyme before treatment were significantly higher systolic blood pressure and diastolic blood pressure in com-
parison with the group of patients having genotype A/A (p < 0,05). As a result of the therapy a significant de-
crease in blood pressure was observed in both groups (p < 0,001). 

It should be noted that prior to treatment more pronounced disorders and structural-functional changes in 
the myocardium were observed in the group with A/G and G/G genotypes (p < 0,05). After treatment the ejection 
fraction values tended to increase in the A/A genotype group, and a significant increase in patients with unfavor-
able genotypes (p < 0,05) was noticed. In both groups, there was a significant volume decrease in the atria and 
the diameter of the aorta (p < 0,05). There was a significant decrease in total cholesterol, triglycerides, low den-
sity lipoprotein cholesterol, having statistically significant increase in high density lipoprotein cholesterol  
(p < 0,05) in patients of the groups 1 and 2 after treatment. 

Changes in carbohydrate profile after treatment established significant reduction in fasting blood glucose 
levels as in patients with genotype A/A, as genotypes A/G and G/G (p < 0,05). 

Conclusions: It was found out that the genotype A/G and G/G polymorphic marker 2350 A/G gene angio-
tensin-converting enzyme in patients with arterial hypertension and diabetes mellitus 2 type associated with 
higher numbers of blood pressure, more pronounced myocardial hypertrophy and metabolic disorders than in 
patients with A/A genotype. Antihypertensive therapy with the inclusion of lisinopril and carvedilol showed its 
efficiency in both groups of patients. There was a significant decrease in blood pressure, improvement of the 
structural-functional parameters of the myocardium as well as the parameters of carbohydrate and lipid metabo-
lism. 

Keywords: arterial hypertension, diabetes mellitus type 2, antihypertensive therapy, genetic polymorphism. 
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Целью настоящего исследования явилось изу-
чение показателей клеточного иммунитета, интер-
лейкина-4 (ИЛ-4), интерферона-γ (ИФН-γ) до и че-
рез 3 недели после вакцинации против гриппа у 
пациентов с сахарным диабетом (СД) 2 типа. Было 
обследовано 67 пациентов с СД 2 типа. В кон-
трольную группу вошли здоровые лица в количест-
ве 30 человек. Уровни CD4+ и CD8+ на исходном 
этапе были достоверно ниже в группе «1». Через 
3 недели в группе «1» динамики не было, в то вре-
мя как в группе «2» показатели достоверно повы-
шались. Уровень ИЛ-4 у пациентов с СД значимо 
не отличался от такового у здоровых лиц до вакци-
нации и повышался после вакцинации в 2,5 раза. В 
то же время уровень ИНФ-γ, который был досто-
верно ниже до вакцинации у пациентов СД по 
сравнению со здоровыми лицами, после вакцина-
ции повышался более значимо (в 2,9 раза). Полу-
ченные данные свидетельствуют о том, что неспе-
цифический иммунный ответ на вакцинацию про-
тив гриппа у пациентов СД характеризуется менее 
выраженным повышением CD4+ и CD8+ Т-клеток и 
разбалансированностью, которая проявляется 
большей активацией Тh1 клеток по сравнению со 
здоровыми лицами.  

Ключевые слова: вакцинация, грипп, сахар-
ный диабет, иммунитет. 

 
Связь работы с научными программами, 

планами, темами. Работа выполена в рамках на-
учно-исследовательской работы, финансируемой 
Национальной академией медицинских наук Ук-
раины, «Влияние вакцинации против гриппа на 
течение коморбидных состояний у больных с мета-
болическим синдромом», шифр НАМН 126/2015, 
№ гос. регистрации  0115U000546. 

Введение. Развитие инфекционных заболева-
ний при сахарном диабете (СД) способствует де-
компенсации углеводного обмена, что может при-
вести к диабетическому кетоацидозу, гиперосмо-
лярному гипергликемическому состоянию и, как 

следствие, повышению летальности. Инфекцион-
ные заболевания на фоне СД могут протекать как 
молниеносно, требуя усиленного контроля и необ-
ходимости оказания ургентной медицинской помо-
щи, так и приобретать хроническое, склонное к 
рецидивированию, торпидное и малосимптомное 
течение, из-за чего больные не получают необхо-
димой терапии [1]. 

Результаты 97 проспективных исследований, 
включивших около 829900 человек, показали, что 
больные СД имеют в 1,67 раза (95% доверитель-
ный интервал (ДИ) 1,45–1,92) более высокий риск 
смерти от пневмонии, чем лица без СД. Относи-
тельный риск других инфекционных заболеваний 
(исключая пневмонию) при СД достигает 2,39 (95% 
ДИ 1,95–2,93). Почти у половины больных СД, по 
разным причинам госпитализированных в отделе-
ние реанимации, имеются острые инфекции; повы-
шен риск внутрибольничной бактериемии, сопро-
вождающейся 50-процентной летальностью [18]. 

Инфекционные заболевания, в частности пнев-
мония, могут развиваться, как осложнения гриппа. 

Всемирная организация здравоохранения счи-
тает ежегодную вакцинацию наиболее эффектив-
ной стратегией профилактики гриппа [19]. 

Во многих обсервационных исследованиях 
сравнивали риск смертности от пневмонии и общей 
смертности во время госпитализации среди вакци-
нированных и невакцинированных лиц пожилого 
возраста во время сезона гриппа. При этом было 
выявлено 50% снижения риска смертности от всех 
причин для вакцинированных субъектов и 27-33% 
снижения – от пневмонии и госпитализации, свя-
занной с гриппом, соответственно [3-17, 20, 22]. 

Целью настоящего исследования явилось 
изучение показателей клеточного иммунитета, 
интерлейкина-4 (ИЛ-4), интерферона-γ (ИФН-γ) до 
и через 3 недели после вакцинации против гриппа 
у пациентов СД 2 типа. 

Объект и методы исследования. Было  
обследовано 67 пациентов с СД 2 типа, которые 
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составили группу «1». В контрольную группу «2» 
вошли здоровые лица в количестве 30 человек. 

Диагноз СД устанавливали на основе диагно-
стических критериев Международной федерации 
диабета (International Diabetes Federation, 2011) [2]. 
Инсулинорезистентность определяли с помощью 
индекса HOMA (от англ. The Homeostasis Model 
Assessment) [21].  

Определение количества лимфоцитов в пери-
ферической крови с антигенными детерминантами 
CD проводили с использованием моноклональных 
антител «Анти-СD 4», «Анти-СD 8» («Гранум», Ук-
раина). Уровень инсулина в сыворотке крови опре-
деляли иммуноферментным методом с использо-
ванием наборов готовых реактивов производства 
«DRG», Германия. 

ИЛ-4 и ИФН-γ определяли в сыворотке крови 
твердофазным иммуноферментным методом с 
помощью наборов готовых реактивов «Интер-
лейкин-4 - ИФА - БЕСТ», «Интерферон-γ - ИФА - 
БЕСТ», (ЗАО «Вектор-Бест», РФ), соответственно. 

Исследование проведено с соблюдением ос-
новных биоэтических положений Конвенции Сове-
та Европы о правах человека и биомедицине (от 
04.04.1997г.), Хельсинкской декларации Всемир-
ной медицинской ассоциации об этических принци-
пах проведения научных медицинских исследова-
ний с участием человека (1964-2008 гг.), а также 
приказа МЗ Украины № 690 от 23.09.2009 г. 

Статистический анализ проводили с использо-
ванием пакета статистических программ Excel 
Microsoft Office 2007. Порог статистической по-
грешности разных тестов был установлен на уров-
не 5 %. Характер данных описательной статистики 
зависел от типа переменных. Для сравнения дан-
ных использовали t-тест (Стьюдента), Вилкоксона 
и критерий хи квадрат. 

Результаты исследований и их обсуждение. 
Среди пациентов СД была 31 (46 %) женщина и 36 
(54 %) мужчин в возрасте от 43 до 79 лет, средний 
возраст которых составил (M ± SD) (63,1 ± 15,8) 
лет. В контрольной группе было 14 (47 %) женщин 

и 16 (53 %) мужчин в возрасте от 42 до 77 лет, 
средний возраст которых составил (M ± SD) 
(60,7 ± 17,8) лет. То есть группы были сопостави-
мы по полу и возрасту. 

НОМА-индекс до вакцинации в группах «1» и 
«2» составил (4,5 ± 1,8) vs (2,3 ± 0,6), р = 0,00. Так-
же достоверно более высокий НОМА-индекс был в 
группе «1» через 3 недели после вакцинации 
(5,2 ± 1,7) против (2,0 ± 0,6), р = 0,00. В отличие от 
показателей группы «2», р = 0,06, в группе «1» на-
блюдали достоверное увеличение данного показа-
теля, р = 0,01. 

Уровень CD4+ на исходном этапе был досто-
верно ниже в группе «1» (24,4 ± 6,9) % против  
(29,1 ± 7,4) % в группе «2», р = 0,03. Через 3 неде-
ли этот показатель в группе «1» не менялся, а в 
группе «2» было достоверное его повышение: 
(26,5 ± 8,6) %, р = 0,12, против (33,5 ± 8,6) %,  
р = 0,04, в группе «2». При сравнении показателей 
между группами через 3 недели также получены 
достоверные различия. Аналогичную картину на-
блюдали при определении уровня CD8+: первич-
ные показатели в группе «1» были ниже, чем тако-
вые в группе «2»: (19,6 ± 6,8) % против (23,0 ± 6,1) 
%, р = 0,02. Через 3 недели уровень данного пока-
зателя достоверно повысился в группе «2» 
(28,3 ± 8,7), р = 0,01. В группе «1» уровень CD8+ 
составил (21,8 ± 6,9) %, р = 0,07 по сравнению с 
исходными данными и р =0,00 по сравнению с дан-
ными группы «2» (табл.).  

Уровень ИЛ-4 у пациентов с СД значимо не 
отличался от такового у здоровых лиц до вакцина-
ции и повышался после вакцинации в 2,5 раза. 
При этом содержание ИЛ-4 у пациентов СД после 
вакцинации становилось достоверно ниже, чем у 
здоровых. Это может служить свидетельством 
меньшего увеличения активности Th2 клеток. В то 
же время уровень ИНФ-γ, который был достоверно 
ниже до вакцинации у пациентов СД по сравнению 
со здоровыми лицами, после вакцинации  
повышался более значимо (в 2,9 раза). Соответст-
венно, соотношение ИНФ-γ/ИЛ-4 после вакцинации 

Таблица – Динамика сывороточных цитокинов у пациентов с СД и здоровых лиц под влиянием вакцинации 
против гриппа 

Группы ИЛ-4, пг/мл ИФН-γ, пг/мл ИФН-γ/ ИЛ-4 

Группа «1», 
n = 67 

До вакцинации (3,27 ± 1,09) (7,4 ± 2,4) (2,38 ± 0,7) 

После вакцинации (8,01 ± 2,6)1) (21,87 ± 7,3) 1) (3,12 ± 1,0) 1) 

Группа «2», 
n = 30 

До вакцинации (3,81 ± 1,2) 3) (8,3 ± 2,8) 3) (2,06 ± 0,7) 3) 

После вакцинации (11,02 ± 3,7) 2) 4) (22,46 ± 7,4) 2) (2,44 ± 0,8) 4) 

Примечания: N – количество пациентов, 1) – достоверность разницы показателей внутри группы «1»,  
2) – достоверность разницы показателей внутри группы «2», 3) – достоверность разницы показателей между 
группами «1» и «2» до вакцинации, 4) – достоверность разницы показателей между группами «1» и «2» после  
вакцинации. 
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достоверно повышалось, как внутри группы, так и 
по сравнению со здоровыми лицами.  

Таким образом, мы можем говорить об изна-
чальном снижении иммунологической активности у 
пациентов СД и разбалансированности иммунной 
системы, которая проявляется большей активаци-
ей  Тh1 клеток. 

При высокой концентрации глюкозы в крови 
усиливается системный воспалительный ответ из-
за избыточного образования свободных радика-
лов, усиленной экспрессии цитокинов и других ме-
диаторов воспаления, лимфопении со снижением 
числа CD4+ и CD8+ Т-клеток.  

Кроме того, нарушается регуляторная функция 
CD4+, что проявляется различными степенями 
активации Тh1 и Тh2 клеток.  

Проанализировав полученные данные можно 
сделать вывод, что неспецифический иммунный 
ответ на вакцинацию против гриппа у пациентов 
СД характеризуется менее выраженным повы-
шением  CD4+ и CD8+ Т-клеток и разбалансиро-
ванностью, которая проявляется большей актива-
цией Тh1 клеток по сравнению со здоровыми  
лицами.  

Перспективы дальнейших исследований 
предполагают последующее наблюдение за паци-
ентами в течение нескольких эпидемиологических 
сезонов позволит выделить предикторы эффек-
тивности вакцинации у больных СД и разработать 
на этой основе способы повышения ее эффектив-
ности.  
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УДК 615.06:616.921.5-085.373 
ОСОБЛИВОСТІ НЕСПЕЦИФІЧНОЇ ІМУННОЇ ВІДПОВІДІ НА ВАКЦИНАЦІЮ ПРОТИ ГРИПУ  
У ХВОРИХ З ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ 
Грішина О. І., Бабінець О. М., Менкус О. В., Мирошниченко Т. М. 
Резюме. Метою цього дослідження було вивчення показників клітинного імунітету, інтерлейкіну-4  

(ІЛ-4), інтерферону-γ (ІФН-γ) до і через 3 тижні після вакцинації проти грипу у пацієнтів з цукровим діабе-
том (ЦД) 2 типу. Було обстежено 67 хворих на ЦД 2 типу. До контрольної групи увійшли здорові особи в 
кількості 30 чоловік. Рівні CD4 + і CD8 + на вихідному етапі були достовірно нижче в групі «1». Через  
3 тижні в групі «1» динаміки не було, в той час як в групі «2» показники достовірно підвищувалися. Рівень 
ІЛ-4 у хворих на ЦД значимо не відрізнявся від такого у здорових осіб до вакцинації і підвищувався після 
вакцинації в 2,5 рази. У той же час рівень ІНФ-γ, який був достовірно нижче до вакцинації у пацієнтів СД в 
порівнянні зі здоровими особами, після вакцинації підвищувався більш значуще (в 2,9 рази). Отримані 
дані свідчать про те, що неспецифічна імунна відповідь на вакцинацію проти грипу у пацієнтів з ЦД харак-
теризується менш вираженим підвищенням CD4 + і CD8 + Т-клітин і розбалансованістю, яка проявляєть-
ся більшою активацією Тh1 клітин в порівнянні зі здоровими особами. 

Ключові слова: вакцинація, грип, цукровий діабет, імунітет. 
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Nonspecific Immune Response Peculiarities to Influenza Vaccination 
in Patients with Diabetes Mellitus 
Grishyna O. I., Babinets O. M., Menkus O. V., Myroshnychenko T. M. 
Abstract. The purpose of the study is to examine the indices of cellular immunity, interleukin-4 (IL-4), inter-

feron-γ (IFN-γ) before and 3 weeks after vaccination against influenza in patients with type 2 diabetes. 67 pa-
tients with type 2 diabetes who made up the group "1" were examined. The control group "2" included 30 healthy 
persons. Among the patients with diabetes there were 31 (46%) women and 36 (54%) men aged 43 to 79 years, 
whose mean age was (M ± SD) (63.1 ± 15.8) years. In the control group, there were 14 (47%) women and 
16 (53%) men aged 42 to 77 years, whose mean age was (M ± SD) (60.7 ± 17.8) years. Thus, the groups were 
comparable by sex and age.  

The diagnosis of diabetes was established based on the diagnostic criteria of the International Diabetes 
Federation (International Diabetes Federation, 2011). Insulin resistance was determined using the HOMA (The 
Homeostasis Model Assessment) index. Determination of the number of lymphocytes in peripheral blood with 
CD antigenic determinants was performed using monoclonal antibodies "Anti-CD4", "Anti-CD8" (Granum, 
Ukraine). The level of insulin in the blood serum was determined by the enzyme immunoassay using sets of 
ready-made reagents produced by DRG, Germany. IL-4 and IFN-γ were determined in the blood serum by a 
solid-phase enzyme immunoassay using sets of ready-made reagents "Interleukin-4-IFA-BEST", "Interferon-γ-
IFA-BEST", (Vector-Best CJSC, Russia) respectively. The statistical analysis was carried out using the Microsoft 
Office 2007 Excel statistical software package. The threshold for the statistical error of different tests was set at 
5%. The nature of the descriptive statistics depended on the type of variables. To compare the data, the t-test 
(Student), Wilcoxon and the chi square test were used.  

The NOMA-index before vaccination in groups "1" and "2" was (4.5 ± 1.8) vs (2.3 ± 0.6), p = 0.00. Also sig-
nificantly higher NOMA-index was in group "1" 3 weeks after vaccination (5.2 ± 1.7) against (2.0 ± 0.6), p = 0.00. 
Unlike the indices of group "2", p = 0.06, in group "1" there was a significant increase in this index, p = 0.01. The 
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level of CD4 + at the initial stage was significantly lower in the group "1" (24.4 ± 6.9)% vs (29.1 ± 7.4)% in the 
group "2", p = 0.03. After 3 weeks, this index in group "1" did not change, and in group "2" there was a signifi-
cant increase in it: (26.5 ± 8.6)%, p = 0.12, against (33.5 ± 8.6)%, p = 0.04, in the group "2". Relative differences 
were also obtained between the groups after 3 weeks. A similar picture was observed when determining the 
CD8 + level: the primary indices in the group "1" were lower than those in the group "2": (19.6 ± 6.8)% against 
(23.0 ± 6.1)%, p = 0.02. After 3 weeks, the level of this indicator significantly increased in the group "2"  
(28.3 ± 8.7), p = 0.01. In the group "1", the CD8 + level was (21.8 ± 6.9)%, p = 0.07 compared to the baseline 
data and p = 0.00 compared with the group "2"  data. The level of IL-4 in patients with diabetes did not signifi-
cantly differ from that in healthy subjects before vaccination and increased 2.5 times after vaccination. At the 
same time, the content of IL-4 in SD patients after vaccination became significantly lower than in healthy  
individuals. This may serve as evidence of a smaller increase in Th2 cell activity. At the same time, the level of 
INF-γ, which was significantly lower before vaccination in diabetic patients compared with healthy individuals, 
increased more significantly after vaccination (by 2.9 times). Accordingly, the ratio of INF-γ / IL-4 after vaccina-
tion significantly increased, both within the group and in comparison with healthy individuals.  

As a result, we can assume the initial decrease in immunological activity in patients with diabetes and the 
imbalance of the immune system, which is manifested by greater activation of Th1 cells. At a high concentration 
of glucose in the blood, the systemic inflammatory response is strengthened due to excessive formation of free 
radicals, increased expression of cytokines and other mediators of inflammation, lymphopenia with a decrease 
in the number of CD4 + and CD8 + T cells. In addition, the regulatory function of CD4 + is impaired, which is 
manifested by different degrees of activation of Th1 and Th2 cells. Analyzing the obtained data, it can be con-
cluded that the nonspecific immune response to influenza vaccination in patients with diabetes is characterized 
by a less pronounced increase in CD4 + and CD8 + T cells and an imbalance that manifests itself by a greater 
activation of Th1 cells compared to healthy individuals.  

Keywords: vaccination, influenza, diabetes, immunity. 
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Проведено дослідження механізмів формуван-
ня імунного запалення у паціентів з бронхіальною 
астмою (БА), БА, поєднаної з ожирінням, і БА в 
асоціації з цукровим діабе том II типу. 

Було обстежено155 пацієнтів, які були розділе-
ні на 3 групи – з БА – I група (32), з БА і ожирін-
ням – II група (52), з Баї СД II типу – III група (71). У 
всіх пацієнтів були досліджені показники клітинного 
та гуморального імунітету, фагоцитарна активність 
нейтрофілів. 

В результаті дослідження встановлено, що у 
хворих на бронхіальну астму, БА, поєднаної з ожи-
рінням, і БА в асоціації з СД II типу відзначається 
формування недостатності клітинної ланки імуно-
тета, вираженість якої була найзначнішою у хворих 
на бронхіальну астму, асоційо-ванною з СД II типу. 
У всіх хворих була відзначена дисфункція фагоци-
туючих клітин, яка найбільш істотною спостерігала-
ся при БА, асоційованими-ванною з СД II типу. 

У хворих на бронхіальну астму та БА, поєдна-
ної з ожирінням, відзначалася активація неспеци-
фічної і специфічної складових гуморального імун-
ної відповіді. У па-ціентів з БА, асоційованої з ЦД 
II типу, при напрузі неспецифічного імунітету спо-
стерігається недостатність специфічного зі знижен-
ням IgE. Зростання рівня лімфоцитарних антитіл в 
крові хворих на бронхіальну астму, поєднаної з 
ожирінням, і БА, асоційованої з ЦД II типу, поряд зі 
зменшенням загальної кількості ЦВК, свідчить про 
формування аутоімунного компонента запалення 
при коморбідності БА та ожиріння, і може негатив-
но впливати на трансформаційні зміни в клітинній 
ланці імунітету. 

Зменшення рівня IgE у хворих на бронхіальну 
астму, поєднаної з ЦД II типу, поряд з ростом чис-
ла ліфоцітарніх аутоантитіл свідчить про патогене-
тичні зміни при поєднанні БА з найбільш метаболі-
чно значущим захворюванням зменшення вираже-
ності алергічного компонента запалення і його за-
міна на аутоімунний, який є більш агресивним 

Ключові слова: бронхіальна астма, ожиріння, 
цукровий діабет II типу, клітинний та гуморальний 
імунітет. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дослідження виконувалося від-
повідно до основного плану науково-дослідних 
робіт ГУ «Харківський національний медичний уні-
верситет» і є фрагментом теми НДР «Чинники фо-
рмування, прогресування різних клінічних феноти-
пів бронхіальної астми, ХОЗЛ та негоспітальної 
пневмонії особливості перебігу, коморбідні стани, 
їх прогнозування та профілактика», № держ. реєст-
рації 0113U002280. 

Вступ. Характерною рисою сучасної медици-
ни, з якою стикається практичний лікар, є коморбід-
ність. Серед найчастіших хвороб органів дихання у 
клінічній практиці на сьогодення є бронхіальна аст-
ма (БА), яка уражує до 10 % населення у світі, та 
має тенденцію до зростання поширеності [17]. Су-
часний малорухомий спосіб життя, особливості 
харчування сприяють поширенню ожиріння [19]. До 
того ж був відзначений зв’язок із підвищенням ри-
зику бронхіальної астми у осіб із ожирінням [9, 20, 
21]. Незважаючи на те, що прямого патогенетично-
го зв’язку БА із цукровим діабетом (ЦД) ІІ типу ви-
явлено не було [7], таке поєднання зустрічається 
достатньо часто, особливо за умови підвищеної 
ваги тіла у осіб із БА [18, 22]. 

При вирішенні проблеми коморбідності актуа-
льним є визначення патогенетичних механізмів, що 
супроводжують коморбідні стани, з метою активно-
го впливу на них та пошуку шляхів раціональної 
фармакокорекції [2, 5]. 

Одним із важливих механізмів існування БА є 
дисбаланс Т-лімфоцитів–хелперів (Th) ІІ типу, який 
приводить до хронічного запалення в трахеоброн-
хіальному дереві і супроводжується системним 
запальним процесом [10, 16]. Жирову тканину на 
сьогодні розглядають не просто як баласт для  
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надлишкової ваги, але як потужне джерело проза-
пальних медіаторів [21]. Супутній ЦД ІІ типу сприяє 
обтяженню клінічного перебігу багатьох захворю-
вань [3, 4, 7, 14, 15]. У пацієнтів із частими загост-
реннями БА поєднання із ЦД ІІ типу може сприяти 
погіршенню клінічного перебігу БА. Стану імунної 
системи приділяється значна роль у формуванні 
місцевого та системного запального процесу при 
БА [10-12, 16] та багатьох захворюваннях. Важли-
вим є визначення ролі кожного із коморбідних за-
хворювань при впливі на імунну системи хворих 
для розуміння процесів формування та попере-
дження ускладнень. 

Мета роботи – визначити стан клітинної та 
гуморальної ланок імунітету у хворих на БА, БА, 
поєднану з ожирінням, та БА у сполученні з цукро-
вим діабетом ІІ типу. 

Матеріал та методи дослідження. В дослі-
дженні взяли участь 155 хворих із середньоважким 
та важким персистуючим перебігом БА у віці 
(45 ± 4,5) років, в т.ч. чоловіків – 62(40%), жінок – 
93(60%). Серед обстежених хворих на БА із норма-
льною масою тіла було 32 (I група), осіб із БА, по-
єднаною з ожирінням – 52 (ІІ група), хворих на БА, 
сполучену із ЦД II типу – 71 (ІІІ група). Діагноз БА 
встановлювали відповідно до Наказу МОЗ України 
№ 127 від 19.03.2007, наявність ожиріння – за до-
помогою розрахунку ІМТ, ЦД діагностували згідно 
із Наказом МОЗ України № 1118 від 21.12.2012. 

Контрольну групу склали 21 здоровий донор 
таких же віку та статі.  

У всіх хворих, поряд з вимірюванням показни-
ків функції зовнішнього дихання (ФЗД) за допомо-
гою спірографічного комплекса «Спіроком» (ХАІ- 
Медіка, Харків, Україна) та дослідженням клінічно-
го аналізу крові, показники клітинного імунітету 
CD3+, CD4+, CD8+, CD16+, CD22+, а також співвід-
ношення CD4/CD8. Вміст імуноглобуліну (Ig) Е у 
сироватці крові оцінювали методом імунофермент-
ного аналізу (ІФА) із тест-системою Гранум 
(Україна). Визначення кількості субпопуляцій Т-і В-
лімфоцитів проводилося за допомогою реакції ро-
зеткоутворення з еритроцитами, на яких адсорбо-
вані моноклональні антітета проти рецепторів СД3 
(Т-лімфоцити), СД4 (Т-хелпери), СД8 (Т-супресори 
і цитотоксичні лімфоцити), СД16 (НК-натуральні 
кілери), СД22 (В-лімфоцити). Імуноглобулін (Ig) Е 
досліджень-ли імуноферментним методом з ІФА 
тест-системою Гранум (Україна). Для вироблення 
нормативних показників були обстежені 21 практи-
чних здорових донора того ж віку і статі. 

Дослідження гуморального ланки імунітету 
включало визначення кількості імуноглобулінів А, 
М, G, активності комплементу, рівня циркулюючих 
імунних комплексів (ЦВК). Для кількісного визна-

чення імуноглобулінів в сироватці крові був викори-
станий метод імуноферментного аналізу (ІФА), 
описаний H. Fricrnel, G. Holzheielt в 1984 р – за до-
помогою стандартним комерційним набором ІФА 
Гранум (Україна); загальний вміст (ЦВК) – із вико-
ристанням набору Гранум (Україна). Фагоцитарну 
активність нейтрофілів досліджували за відсотком 
(%) фагоцитуючих клітин та фагоцитарним числом 
чашковим методом із застосуванням у якості об’єк-
ту фагоцитозу живої добової культури St. aureus, а 
також за допомогою НСТ-тесту. Для імунофермен-
тного визначення імуноглобулінів використовували 
непрямий неконкурентний спосіб імуноферментно-
го аналізу. Для визначення сироваткового компле-
менту використовували оцінку його активності по 
50% гемолізу спектрофотометричним методом 
Рєзнікова (1967).  

Дослідження проведено з дотриманням основ-
них біоетичних положень Конвенції Ради Європи про 
права людини та біомедицину (від 04.04.1997 р.), 
Гельсінської декларації Всесвітньої медичної асоціа-
ції про етичні принципи проведення наукових медич-
них досліджень за участю людини (1964–2008 рр.), а 
також наказу МОЗ України № 690 від 23.09.2009 р.  

Статистична обробка даних проводилася із 
залученням сучасної компьютерної програми для 
розрахунку даних в медицині із обчисленням меді-
ани (Me) показників та процентилей 25-75; для по-
рівняння даних у незалежних вибірках використо-
вували U-критерій Манна-Уітні. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
При визначенні показників ФЗД у пацієнтів із БА  
(І групи) було визначено, що життєва ємність ле-
гень у них (Ме=65,5%, процентили 25-75=60-82%) 
є нижчою за аналогічну у контрольній групі 
(Ме=98%, 25-75= 97-99%) у 1,5 рази (p<0,001). Ме 
значень об’єму форсованого видиху за 1 сек. 
(ОФВ1) у хворих на БА дорівнювала 52,3% 
(процентили 25-75=47,3-64,4%), що було також 
достовірно нижчим за показник в контрольній групі 
(Ме=95%, 25-75=94-95%) у 1,8 рази (p<0,001), що 
відповідає даним, наведеним у інших дослідженнях 
стосовно показників ФЗД при БА середньоважким 
та важким персистуючим перебігом БА [10]. 

У хворих ІІ групи (БА, сполучена з ожирінням), 
показник ЖЄЛ (Ме=82%, 25-75=58,9-92,6%) був 
нижчим за аналогічний у практично здорових осіб, 
у 1,2 рази (р <0,001), проте, більшим за аналогіч-
ний у осіб із БА у 1,3 рази (р<0,05). В той же час 
порівняння показника ЖЄЛ у пацієнтів ІІ групи з 
аналогічним ІІІ групи (БА, сполучена із ЦД, 
Ме=61,3%, 25-75=54,3-73,8%) виявило, що ЖЄЛ у 
ІІ групі перевищувала ЖЄЛ у ІІІ групі у 1,3 рази 
(р<0,001). Значення ОФВ1 у хворих ІІ групи – 
(Ме=65%, 25-75=44,5-87%) були у 1,2 рази 
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(р<0,001 нижчими, ніж у практично здорових осіб, 
1,5 рази (р<0,001), але перебільшували аналогічні 
у пацієнтів І групи, у 1,2 рази (р<0,001) та такі паці-
єнтів ІІІ групи (Ме=51,5%, 25-75=43,5-61,8%) у  
1,3 рази (р <0,001). 

Всі показники ФЗД у хворих ІІІ групи були най-
нижчими серед усіх досліджених хворих. Значення 
ЖЄЛ у осіб ІІІ групи були меншими, ніж в контроль-
ній групі, у 1,6 рази (р <0,001), а ОФВ1 – у 1,8 рази 
(р <0,001). 

При визначенні показників клінічного аналізу 
крові у пацієнтів, було виявлено, що при БА, БА, 
асоційованій з ожирінням і БА, сполученій із ЦД, 
істотних відмінностей не спостерігалося. При цьо-
му, значення швидкості осідання еритроцитів 
(ШОЕ) у хворих на БА було достовірно (р <0,001) 
нижче, ніж у контрольній групі, (відповідно  
Ме=8 мм/год і Ме=11 мм/год) і у хворих на БА, спо-
лучену з ЦД (Ме 8 мм/год і 13 мм/год) при відсутно-
сті відмінностей у хворих на БА та БА в асоціації з 
ожирінням, відповідно, Ме 8мм/год і 6 мм/год 
(p>0,05). У хворих I групи значення еритроцитів і 
еозинофілів діагностували вищими, а рівень базо-
філів – нижчим, ніж в контролі (р<0,001). У хворих 
ІІ та ІII груп суттєвої різниці зазначених показників 
формули крові з хворими на БА не було. 

Визначення показників клітинного імунітету 
продемонструвало, що при відсутності різниці в 
кількості лімфоцитів в різних групах хворих 
(табл. 1), у хворих І групи загальна популяція іму-
нокомпетентних клітин не відрізнялася від контро-
льних цифр (р>0,05). Проте, у осіб ІІ групи пул 
СD3+-лімфоцитів (Ме=56%, 25-75=54-59%) був 
вірогідно (p<0,05) за аналогічний у контрольній 
групі (p<0,001) та за такий у І групі. Популяція 
CD3+-клітин у хворих ІІІ групи виявилася найниж-
чою серед всіх обстежених осіб, при цьому їх Ме в 

1,7 рази (р<0,001) була нижче, ніж у пацієнтів І гру-
пи, і в 1,5 рази (р <0,01) менша, ніж у осіб ІІ групи. 

Рівень натуральних кілерів CD16+ у пацієнтів І 
групи був нижчим, ніж у кон-трольній групі, в  
1,2 рази (р<0,001). У той же час, у хворих ІІ групи 
кількість CD16+-клітин відзначалася підвищеною, 
порівняно з особами І групи, в 1,3 рази (р<0,001). У 
осіб ІІІ групи значення CD16+-лімфоцитів були дос-
товірно в 1,5 рази нижчими за контрольні, у  
1,3 рази (р<0,001) нижче, ніж в І групі та у 1,6 рази 
(р<0,001) нижче, ніж в ІІ групі. 

Показник Т-хелперів у хворих І групи виявився 
нижчим, ніж у здорових осіб, в 1,1 рази (р<0,001). 
Рівень CD4+-клітин у осіб ІІ групи був нижчим за 
контрольні значення, у 1,2 рази (р<0,001) та ниж-
чим при порівнянні з аналогічним І групи (р<0,001). 
Значення CD4+-лімфоцитів у пацієнтів ІІI групи, 
були найнижчими серед всіх досліджених: Ме – 
30% (25-75=) у порівнянні з хворими І групи 
(Ме=36%), пацієнтами ІІ групи (Ме=33%), або від-
повідно достовірно нижче в 1,2 і 1,1 рази (р<0,001). 

Слід відзначити, що найнижчий рівень цитоток-
сичних Т-лімфоцитів був виявлений у хворих на 
БА: він був достовірно нижче порівняно не тільки з 
контрольним, але і з аналогічними у хворих ІІ та ІІІ 
групи. При цьому вміст CD8+-клітин у хворих на БА 
в сполученні з ЦД II типу був достовірно (р <0,01) 
нижче, ніж при поєднанні БА та ожиріння. 

Односпрямоване зниження кількості CD4+- і 
CD8+-лімфоцитів у пацієнтів із БА призвело до 
відсутності змін у імунорегуляторних індексах порі-
вняно з контрольною групою. У пацієнтів ІІ і ІІІ груп 
співвідношення CD4/CD8 виявилося достовірно 
зниженим в порівнянні з особами І групи, найбільш 
істотно, у осіб ІІІ групи: в 1,3 рази (р<0,001). 

Кількість CD22+-лімфоцитів у крові хворих 
І групи та ІІ груп не відрізнялася від аналогічної в 

Таблиця 1 – Стан показників клітинного імунітету у пацієнтів із БА 

Показник, 
% 

Контрольна група 
(n=21) 

І група 
(n=32) 

ІІ група 
(n=52) 

ІІІ група 
(n=71) 

Ме Процентили 
25/75 Ме Процентили 

25/75 Ме Процентили 
25/75 Ме Процентили 

25/75 

CD3+ 60 59/61 60 50|65 56*○ 54/59 36○ Δ 33/39 

CD4+ 40 39/41 36* 35|37 33*○ 32/34 30* ○Δ 26/34 

CD8+ 22 21/23 20* 18|21 22○ 21/23 21 Δ 20/23\ 

CD4/CD8 1,81 1,77/1,88 1,83 1,66/1,95 1,47*○ 1,41/1,52 1,37 *Δ 1,21/1,55 

CD16+ 21 21/22 18* 16/19 23*○ 22/24 14* Δ 12/16 

CD22+ 20 19/21 22 18/27 19○ 15/22 15 Δ 11/18 

Примітки: * – (p<0,001) при порівнянні показників осіб із БА та контрольної групи; ○ – (p<0,001) – при порівнянні 
показників осіб І групи та ІІ групи; Δ (p<0,001) – при порівнянні показників осіб І групи та ІІІ групи; __(p<0,05) – при 
порівнянні показників осіб ІІ та ІІІ групи. 
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контрольній групі. При цьому рівень CD22+клітин в 
ІІ групі був менше, ніж в І групі, в 1,2 рази 
(р<0,001). У пацієнтів ІІІ групи вміст у крові CD22+-
клітин був зниженим при порівнянні з контрольним, 
у 1,3 рази, таким в І групі в 1,5 рази (р<0,001), та з 
аналогічним в ІІ групі – у 1,3 рази (р <0,001). 

Таким чином, незважаючи на відсутність змін у 
кількості лімфоцитів периферійної крові, у всіх па-
цієнтів відзначалися значні зрушення в кількості та 
складі імунокомпетентних клітин. Виявлені зміни 
показників клітинного імунітету у хворих на БА ха-
рактеризують початкові прояви формування вто-
ринного імунодефіциту: при нормальному значенні 
співвідношення CD4/CD8 і незміненому вмісті зага-
льної популяції імунокомпетентних клітин в крові 
хворих, були відзначені зниження кількості натура-
льних кілерів, Т-хелперів і цитотоксичних 
Т-лімфоцитів. Ці дані, в основному, співпадають з 
характерними рисами імунного статусу при БА, 
отриманими в інших дослідженнях [8, 11]. Кількість 
В-лімфоцитів у осіб із БА зберігалася в межах ре-
ферентної норми. 

У пацієнтів ІІ групи відзначалися більш глибокі 
зміни клітинного імунітету, які характеризуються не 
тільки зниженням пулу CD3+-лімфоцитів, але і зме-
ншенням кількості CD3-+ СD4+ – і CD3+CD8+-
клітин, що стало причиною зниження імунорегуля-
торного індексу і спостерігалося в інших дослі-
дженнях [3, 10]. Показник лімфоцитів з фенотипом 
CD16+ виявився у хворих ІІ групи підвищеним, що, 
мабуть, має патогенетичне значення: ожиріння 
підсилює продукцію прозапальних медіаторів [12], і 
є фактором ризику виникнення БА [9, 14]. Значення 
CD22+-лімфоцитів в ІІ групі були зниженими. У 
пацієнтів з комбінацією БА та ЦД II виявлялися 
найглибші зміни клітинного імунітету із зниженням 
всіх досліджених показників і найбільш вираженим 
зменшенням імунорегуляторного індексу. Незважа-
ючи на те, що патогенетичного зв'язку між БА і ЦД 
II типу немає [7], їх співіснування привело до фор-
мування індукованої вторинної недостатності клі-
тинного імунітету [13], що, мабуть, є причиною для 
пошуку шляхів імунокорекції. 

Показник фагоцитуючих клітин у пацієнтів І 
групи (Ме=60%, 25-75=50-70%) не відрізнявся від 
контрольних значень: (Ме=60%, 25-75=50-70%), 
фагоцитарне число дорівнювало Ме=1,9 ОД,  
25-75=1,8-2,0 ОД) при вірогідно вищому, у 1,5 рази 
(p<0,001), ніж в контролі, значенні НСТ-тесту, від-
повідно: (Ме=15%, 25-75=14-17%) та (Ме=10%,  
25-75=9-10,5%). В ІІ групі Ме показника фагоцитую-
чих клітин становила 46,5% (25-75=45-48%), що 
було достовірно нижче за референтну норму у  
1,3 рази (p<0,001). У хворих ІІІ групи значення від-
сотку фагоцитуючих клітин були найнижчими серед 

усіх досліджених (Ме=36%, 25-75=32-40%), або у 
1,7 рази нижче (p<0,001), ніж в І групі та у 1,3 рази 
(p<0,001) нижчими за аналогічні в ІІ групі. 

При цьому Ме фагоцитарного числа у пацієнтів 
ІІ групи дорівнювала 1,2 ОД (25-75=1,0-1,3 ОД) і 
була нижчою за таку в І групі, у 1,6 рази (p<0,001). 
Фагоцитарне число у осіб ІІІ групи з Ме=1,2 ОД  
(25-75=1,07-1,30 ОД) відзначалося меншим за таке 
І групі у 1,6 рази (p<0,001) при відсутності різниці з 
аналогічним в ІІ групі. 

НСТ-тест у хворих ІІ групи виявив достовірно 
вищі значення (Ме=20 %, 25-7518-21%), ніж у І гру-
пі. У пацієнтів ІІІ групи показник НСТ-тесту 
(Ме=15%, 25-75=14-16%) перевищував контрольні 
значення у 1,5 рази (p<0,001), не відрізнявся від 
показника у І групі, але був нижчим за аналогічний 
в ІІ групі, у 1,3 рази (p < 0,001). Такі зміни активнос-
ті фагоцитуючих клітин спостерігалися і при інших 
дослідженнях захворювань внутрішніх органів за 
умови їх поєднання з ЦД ІІ типу [4]. 

Таким чином, у хворих із БА та БА і метаболіч-
но значущими захворюваннями: ожирінням та ЦД ІІ 
типу можна відзначити формування дисфункції 
фагоцитуючих клітин – при підвищенні їх фагоцита-
рної здатності у НСТ-тесті спостерігалося знижен-
ня фагоцитуючих властивостей. При цьому дисфу-
нкція зростала при наростанні порушення метабо-
лізму – початкові прояви при БА та найзначніші – у 
осіб із поєднанням БА та ЦД ІІ типу. 

Ме вмісту в крові IgE у пацієнтів І групи 
(140 МО/мл, 25-75=120-170 МО/мл) була вищою за 
контрольні значення (60 Мо/мл, 25-75 =  
= 50,0-65,0 МО/мл) у 2,3 рази (p<0,001).  

Ме рівня IgE хворих ІІ групи (250 МО/мл,  
25-75=170-290 МО\мл) була вищою, ніж у здорових 
осіб, у 4,2 рази (p<0,001) та за аналогічний в І гру-
пі, у 1,8 рази (p<0,001), що могло відобразити поси-
люючий вплив супутнього ожиріння на стан систе-
много алергічного запалення при БА [12]. При  
цьому вміст IgE у крові пацієнтів ІІІ групи  
(Ме=60 МО/мл, 25-75=46,8-82,5 МО/мл) не відріз-
нявся від контрольних значень (p>0,05), та був ни-
жчим , ніж у ІІ та І групах, у 2,3 та у 4,2 рази 
(p<0,001) відповідно (табл. 2). 

Ме вмісту IgA у крові хворих І групи дорівнюва-
ла 4,1 г/л (25-75=3,1-4,9 г/л) та була вищою за кон-
трольні цифри (Ме=2,9 г/л, 25-75=2,8-3,0 г/л) у  
1,4 рази (p<0,001). Концентрація IgM у крові пацієн-
тів І групи (Ме=1,9 г/л, 25-75=1,7-1,9 г/л) також пе-
ребільшувала контрольну (Ме=1,5 г/л, 25-75 =  
= 1,45-1,6 г/л), але менш значуще, – у 1,3 рази 
(p<0,001). 

У пацієнтів ІІ групи вміст у крові IgA та IgM  
не відрізнявся віз аналогічних у контрольній  
групі (Ме=1,5 г/л, 25-75=1,45-1,6 г/л). Рівні IgA 
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(Ме=3,12 г/л, 25-75=2,34-3,56 г/л) та IgM (Ме = 
= 1,56 г/л, 25-75=1,45-1,76г/л) у хворих ІІ групи бу-
ли вірогідно нижчими за аналогічні в І групі IgA 
(Ме=4,10 г/л) та IgM (Ме=1,90 г/л) відповідно у  
1,3 та 1,2 рази (p<0,001). У пацієнтів ІІІ групи показ-
ник IgA (Ме=3,45 г/л, 25-75=3,1-3,7 г/л) був вищим 
за контрольний у 1,2 рази, вищим, ніж у осіб ІІ гру-
пи, у 1,1 рази (p<0,001), але нижчим за такий в  
І групі – у 1,2 рази (p<0,001). Значення IgМ у хво-
рих ІІІ групи (Ме=1,67 г/л, 25-75=1,45-1,8 г/л) були 
достовірно вищими, ніж в контрольній групі 
(р <0,05) і суттєво не відрізнялися від аналогічних в 
ІІ групі. 

Рівень IgG у хворих І групи (Ме=19 г/л,  
25-75 =18-20 г/л) був вищим, за аналогічний у прак-
тично здорових (Ме=13 г/л, 25-75=12-14 г/л) у  
1,5 рази (p<0,001) і суттєво не відрізнявся від ана-
логічного в ІІ групі (Ме=20 г/л, 25-75=18-22 г/л). 

Показник IgG у пацієнтів із поєднанням БА та 
ожиріння (ІІ) був вищим за аналогічний у контроль-
ній групі у 1,5 рази (p<0,001). У хворих ІІІ групи кон-
центрація IgG була найвищою (Ме=23 г/л, 
25-75=19-25) г/л, перевищувала референтну норму 
у 1,8 рази (p<0,001), показник в І групі у 1,2 та в  
ІІ групі – у1,15 рази (p<0,001). 

Це свідчило, що при БА спостерігалася напру-
женість неспецифічного імунного захисту [6]. При 
поєднанні БА та ожиріння відзначалися різноспря-
мовані зміни основних імуноглобулінів: при знижен-
ні рівня IgА та IgМ значно підвищувалася концент-
рація IgG. Аналогічні зміни мали місце і у пацієнтів 
ІІІ групи. 

Кількість лімфоцитарних аутоантитіл у хворих  
І групи (Ме=11,0 ОД, 25-75=10-13 ОД) перевищува-
ла норму у 3,7 рази (p<0,001), а у ІІ групі була знач-
но (у 5,2 рази, p<0,001) вищою за контрольну 
(відповідно Ме=15,5 та Ме=3,0) та вищою за ана-
логічну у І групі у 1,4 рази (p<0,001). У пацієнтів  
ІІІ групи кількість лімфоцитарних аутоантитіл була 
найвищою (Ме=21 ОД?, 25-75=19-22 ОД?), переви-
щуючи норму у 7 разів (p<0,001) та таку в І і ІІ групі 
відповідно у 1,9 та 1,4 рази (p<0,001). 

Зростання кількості аутоантитіл проти лімфо-

цитів свідчить, з одного боку, про наявність аутоім-
мунного компоненту запалення [6] у хворих на БА 
та його подальшу стимуляцію супутнім ожирінням і, 
ще значніше, – коморбідним ЦД ІІ типу [1], а з дру-
гого – сприяє поясненню природи формування вто-
ринної імунної недостатності за рахунок клітинної 
ланки імунітету при БА [8, 10, 16], яка також виявля-
лася при іншій патології внутрішніх органів за умови 
її поєднання з ожирінням [12, 19, 21] та ЦД [3]. 

Концентрація загальної кількості ЦІК у крові 
пацієнтів із БА (Ме=91 ОД, 25/76=89/93 ОД) була 
достовірно нижчою, ніж у практично здорових осіб 
(Ме=93 ОД, 25/75=92-94 ОД). Вказані дані дещо 
розходяться з дослідженнями вмісту ЦІК при БА 
різних ступенів тяжкості [10] з урахуванням їх біо-
логічної ролі [6]. Цей факт може бути пояснений 
різними методиками визначення ЦІК та відсутністю 
відомостей про їх молекулярний склад. При цьому, 
вміст ЦІК у пацієнтів І групи був вищим за аналогіч-
ний у ІІ групі (Ме=89 ОД, 25/75=87/91 ОД), на 2% 
(p<0,001). Рівень ЦІК в крові пацієнтів ІІІ групи 
(Ме=79 ОД, 25-75=77-81 ОД) був нижчим за рефе-
рентну норму, у 1,2 рази (р <0,001), за аналогічний 
в І групі у 1,15 рази (р <0,001) та достовірно ниж-
чим за такий в ІІ групі, у 1,13 рази (p<0,001). 

Тенденція до зниження вмісту ЦІК у пацієнтів із 
БА, поєднаною з ожирінням, поряд із збільшенням 
кількості лімфоцитарних аутоантитіл може вказува-
ти на патогенетичні зміни компонентів хронічного 
запалення у хворих із БА :з імунокомплексного на 
аутоімунний, як більш агресивний. Зменшення вмі-
сту у сироватці крові хворих на БА, асоційовану із 
ЦД, IgE, поряд із зниженням концентрації ЦІК та 
значним зростанням рівня лімфоцитарних аутоан-
титіл можуть свідчити про більш глибокі зміни па-
тогенезу хронічного запального процесу при такій 
коморбідності. 

Такі зміни медіаторів хронічного запального про-
цесу при поєднанні БА та ожиріння, або БА та ЦД  
ІІ типу, порівняно з виявленими у пацієнті із БА, на 
наш погляд, супроводжують зміни механізмів імун-
ного запалення при зростанні тяжкості метаболічно 
значущих станів при БА – зменшення активності 

Таблиця 2 – Вміст IgE у сироватці крові пацієнтів із БА 

Показник, 
МО/мл 

Контрольна група 
(n=21) 

БА 
(n=32) 

БА, сполучена 
з ожирінням 

(n=52) 

БА, асоційована 
з ЦД II типу 

(n=71) 

Ме Процентили 
25/75 Ме Процентили 

25/75 Ме Процентили 
25/75 Ме Процентили 

25/75 

IgE 60 50/65 140* 120/170 250*○ 170/290 60 ○Δ 46/82 

Примітки: * – (p<0,001) при порівнянні показників осіб із БА та контрольної групи; ○ – (p<0,001) – при порівнянні  
показників осіб із БА та БА з ожирінням; Δ (p<0,001) – при порівнянні показників осіб із БА та БА з ЦД II типу; 
 __(p<0,001) – при порівнянні показників осіб із БА, сполученою з ожирівнням та БА з ЦД II типу. 
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алергічного та імунокомплексного компонентів за-
палення при зростанні значущості аутоімунного 
компоненту. Крім того, ці зміни можуть свідчити, з 
одного боку, про обтяжливий вплив супутнього 
ожиріння та цукрового діабету на перебіг БА [4, 12, 
14] і про потенціальний ризик розвитку ускладнень 
захворювання [1], а з другого – створити підстави 
для раціональної терапії досліджених коморбідних 
станів [2]. 

Висновки 
1. У хворих на БА, БА, сполучену з ожирінням, і БА 

в асоціації з ЦД II типу відзначається формуван-
ня недостатності клітинної ланки імунітету, вира-
зність якої була найбільшою у пацієнтів із БА, 
асоційованою з ЦД ІІ типу. 

2. У всіх хворих наявною була дисфункція фагоци-
туючих клітин, яка найбільш суттєвою спостері-
галася при БА, сполученій з ЦД ІІ типу. 

3. У пацієнтів із БА, сполученою з ожирінням, порів-
няно з хворими на БА, відзначалися різноспря-
мовані зміни неспецифічної гуморальної імунної 
відповіді при активації специфічної. У пацієнтів із 
БА, асоційованою з ЦД, при різноспрямованому 

характері неспецифічної гуморальної ланки іму-
нітету спостерігається недостатність специфіч-
ної зі зниженням рівня IgE у сироватці крові. 

4. Зростання рівня лімфоцитарних антитіл в крові 
хворих на БА, поєднану з ожирінням, та більш 
значніше – БА, сполученій із ЦД ІІ типу, поряд із 
зменшенням загальної кількості ЦІК, свідчить 
про формування аутоімунного компоненту запа-
лення при коморбідності БА та ожиріння, БА і ЦД 
ІІ типу та може негативно впливати на зміни в 
клітинній ланці імунітету. 

5. Зменшення рівня IgE у пацієнтів із БА, поєдна-
ною з ЦД ІІ типу, поряд із зростанням кількості 
ліфоцитарних аутоантитіл свідчить про патоге-
нетичні зміни при сполученні БА із найбільш ви-
разним метаболічно значущим захворюванням – 
зменшення виразності алергічного та імунокомп-
лексного компонентів хронічного запального 
процесу на аутоімунний, який є більш агресив-
ним. 
Перспективи подальших досліджень. Пода-

льші дослідження будуть присвячені визначенню 
клінічних особливостей БА, поєднаної з ожирінням 
та ЦД ІІ типу. 

References  
1. Frolov V.M., Pinskiy L.L., Peresadin N.A., Veksler Kh.M. Autoimmunnaya i immunokompleksnaya patologiya u bol-

nykh sakharnym diabetom. Problemy endokrinologii. 1991; 37 (5): 22-4. [Russian]. 

2. Belyalov FI. Lechenie vnutrennikh bolezney v usloviyakh komorbidnosti. Irkutsk: RIO IGIUVa; 2011. 305 s. [Russian]. 

3. Bikova-Truedsson NI. Stan klitinnoyi lanki imunitetu u khvorikh z khronichnim nekalkuloznim kholetsistitom na tli tsuk-
rovogo diabetu II tipu. Ukr morfologichniy almanakh. 2009; 7 (3): 15-7. [Ukrainian]. 

4. Bikova Truedsson NI. Stan sistemi fagotsituyuchikh makrofagiv u khvorikh na khronichniy nekalkulozniy kholetsistit na 
tli tsukrovogo diabetu II tipu. Problemi ekologichnoyi ta medichnoyi genetiki i klinichnoyi imunologiyi: zb nauk 
prats Kiyiv-Lugansk-Kharkiv. 2009; 5-6 (86-87): 112-9. [Ukrainian]. 

5. Vertkin AL, Khovasova NO. Komorbidnost – novaya patologiya. Tekhnologiya eyo profilaktiki i lecheniya. Arkhiv vnu-
trenney meditsiny. 2013; 4: 68–72. [Russian]. 

6. Drannik GN. Klinicheskaya immunologiya i allergologiya. K: Izdatelstvo OOO «Poligraf Plyus»; 2006. 482 s. [Russian]. 

7. Kobylyanskiy VI, Babadzhanova GYu, Suntsov YuI. Izuchenie svyazey mezhdu khronicheskoy obstruktivnoy boleznyu 
legkikh, bronkhialnoy astmoy i sakharnym diabetom II tipa. Klinicheskaya meditsina. 2009; 12: 40–3. [Russian]. 

8. Lazutkina EL, Lazarenko LL, Bardov VS. Pokazateli gumoralnogo i kletochnogo immuniteta u bolnykh bronkhialnoy 
astmoy. Sb trudov XXVI Nats Kongressa po boleznyam organov dykhaniya. Moskva; 2016. s. 33–4. [Russian]. 

9. Ogorodova LM, Kulikov ES, Timoshina EL. Ozhirenie i bronkhialnaya astma: novyi vzglyad (obzor). Terapevticheskiy 
arkhiv. 2007; 10: 32-5. [Russian]. 

10. Pobedonna GP. Sistemni porushennya klitinnogo metabolizmu u khvorikh na bronkhialnu astmu: klinichne znachen-
nya i suchasni metodi terapiyi: avtoref. diss. … doktora med. nauk. Abstr. Dr. Sci. (Med.). Kiyiv; 2007. 24 s. 
[Ukrainian]. 

11. Pobedonna GP, Revunova NV, Andreyeva ZB, ta in. Pokazniki stanu imunnoyi sistemi khvorikh na bronkhialnu astmu 
riznikh stupeniv tyazhkosti. Materiali III Nats Astma-kongresu: Kiyiv, 2009; 1-2: 67-70. [Ukrainian]. 

12. Pristupa LN. Vzayemne obtyazhennya. Suchasne uyavlennya pro vzayemozv’yazok bronkhialnoyi astmi ta kompo-
nentiv metabolichnogo sindromu. Liki Ukrayini. 2005; 7/8 (96–97): 28–30. [Ukrainian]. 

13. Skorokhodkina OV, Luntsov AV. Kharakteristika sindroma vtorichnoy immunnoy nedostatochnosti i vozmozhnosti ego 
korrektsii u patsientov v mnogoprofilnom statsionare. Prakticheskaya meditsina. 2012; 4 (59): 132–6. [Russian]. 

14. Skripnik NV. Imunologichni osnovi metabolichnogo sindromu. Arkhiv klinichnoyi meditsini. 2009; 1 (15): 80-4. 
[Ukrainian]. 

15. Tkachenko PI. Stan imunologichnoyi rezistentnosti u khvorikh na tsukroviy diabet 2 tipu, yaki potrebuyut khirurgichnoyi 
sanatsiyi porozhnini rota. Ukrayinskiy stomatologichniy almanakh: naukovo-praktichniy retsenzovaniy zhurnal. 2009; 
5: 19–23. [Ukrainian]. 

16. Chernushenko KF. Imunopatogenez bronkhialnoyi astmi. Nova meditsina. 2003; 1 (6): 18–-21. [Ukrainian]. 



 Медичні науки 

 54 Український журнал медицини, біології та спорту – № 3 (5) 

17. Feshchenko YuI. Bronkhoobstruktivni zakhvoryuvannya: suchasniy stan problemi. Zdorov’ya Ukrayini. 2011; 4 (16):  
8–10. [Ukrainian]. 

18. Yashina LA. Izbytochnaya massa tela, ozhirenie i patologiya legkikh: vzglyad pulmonologa. Zdorov'ya Ukraïni. 2011 
Kviten; 14–5. [Russian]. 

19. Bondia-Pons I, Ryan L, Martinez  JA. Oxidative stress and inflammation interactions in human obesity. J Physiol Bio-
chem. 2012 Dec; 68 (4): 701–11. PMID: 22351038. DOI: 10.1007/s13105-012-0154-2 

20. Yeh KH, Skowronski ME, Coreno AJ, Seitz RE, Villalba KD, Dickey-White H, McFadden ER. Impact of Obesity on the 
Severity and Therapeutic Responsiveness of Acute Episodes of Asthma. J Asthma. 2011 Aug; 48 (6): 546–52. PMID: 
21604921. DOI: 10.3109/02770903.2011.581733 

21. Sood A, Camargo ES, Ford CA. Association between leptin and asthma in adults. Thorax. 2006; 61: 300–5. 
PMCID: PMC2104595. doi: 10.1136/thx.2004.031468 

22. Vortmann M, Eisner MD. BMI and health status among adults with asthma. Obesity (Silver Spring). 2008 Jan; 16 (1): 
146–52. PMID: 18223627. DOI: 10.1038/oby.2007.7 

 
УДК 616.248:616.379-008.64-056.257:612.017.1 
МЕХАНИЗМЫ ФОРМИРОВАНИЯ ИММУННОГО ВОСПАЛЕНИЯ ПРИ БРОНХИАЛЬНОЙ  
АСТМЕ, СОЧЕТАННОЙ С МЕТАБОЛИЧЕСКИ ЗНАЧИМЫМИ СОСТОЯНИЯМИ: 
ОЖИРЕНИЕМ ИЛИ САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ II ТИПА 
Ерёменко Г. В. 
Резюме. Цель работы – провести исследование механизмов формирования иммунного воспаления у 

пациентов с бронхиальной астмой (БА), БА, сочетанной с ожирением, и БА в ассоциации с сахарным 
диабетом (II) типа. 

Было проведено обследование155 пациентов, которые были разделены на 3 группы – с БА – I группа 
(32), с БА и ожирением – II группа (52), с Баи СД II типа – III группа (71). У всех пациентов были исследо-
ваны показатели клеточного и гуморального иммунитета, фагоцитарная активность нейтрофилов. 

В результате исследования было установлено, что у больных БА, БА, сочетанной с ожирением, и БА 
в ассоциации с СД II типа отмечается формирование недостаточности клеточного звена иммунитета, 
выраженность которой была самой значимой у пациентов с БА, ассоциированной с СД II типа. У всех 
больных была отмечена дисфункция фагоцитирующих клеток, которая наиболее существенной наблю-
далась при БА, ассоциированной с СД II типа. 

У пациентов с БА и БА, сочетанной с ожирением, отмечалась активация неспецифической и специ-
фической составляющих гуморального иммунного ответа. У пациентов с БА, ассоциированной с СД  
II типа, при напряжении неспецифического иммунитета наблюдается недостаточность специфического 
со снижением IgE. Возрастание уровня лимфоцитарных антител в крови больных БА, сочетанной с ожи-
рением, и БА, ассоциированной с СД II типа, наряду с уменьшением общего количества ЦИК, свидетель-
ствует о формировании аутоиммунного компонента воспаления при коморбидности БА и ожирения, и 
может негативно влиять на изменения в клеточном звене иммунитета.  

Уменьшение уровня IgE у пациентов с БА, сочетанной с СД II типа, наряду с ростом числа лифоци-
тарных аутоантител свидетельствует о патогенетических изменениях при сочетании БА с наиболее ме-
таболически значимым заболеванием: уменьшение выраженности аллергического компонента воспале-
ния и его замена на аутоиммунный, который является более агрессивным. 

Ключевые слова: бронхиальная астма, ожирение, сахарный диабет II типа, клеточный и гумораль-
ный иммунитет. 
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Mechanisms of Immune Inflammation Formation in Bro-Nchial Asthma,  
Combined with Metabolically Important States: Obesity or Diabetes Mellitus Type II 
Yeryomenko G. 
Abstract. The aim: To conduct the study of the formation mechanisms of immune inflammation in patients 

with asthma, asthma-associated obesity, and asthma in association with type II diabetes mellitus (DM). 
Materials and methods: 155 patients who were divided into 3 groups – with BA – I group (32), asthma and 

obesity – II group (52), asthma and DM type II – III group (71) were examined. In all patients the parameters of 
cellular and humoral immunity phagocytic activity of neutrophils were studied. 

Results. In patients with asthma, asthma, asthma and obesity, asthma associated with type II DM indicates 
the formation of a deficiency in the cellular immunity, the severity of which was most significant in patients with 
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asthma associated with type 2 DM. All patients had dysfunction of phagocytic cells, which was most significant 
in asthma associated with type II DM. 

In patients with asthma and asthma, combined with obesity, activation of nonspecific and specific compo-
nents of the humoral immune response was noted. In patients with asthma associated with type 2 diabetes, the 
lack of specificity with a decrease in IgE is observed with the strain of nonspecific immunity. The increase in the 
level of lymphocytic antibodies in the blood of patients with asthma associated with obesity and asthma associ-
ated with type 2 diabetes, along with a decrease in the total number of circulated immune complexes (CIC), indi-
cates the formation of an autoimmune component of inflammation in the comorbidity of asthma and obesity, and 
may adversely affect changes in cellular unit of immunity.  

Conclusions: The decrease in IgE level in patients with asthma associated with type II diabetes, along with 
an increase in the number of lymphocyte autoantibodies, indicates pathogenic changes in the combination of 
asthma with the most metabolically significant disease: a decrease in the severity of the allergic component of 
inflammation and its replacement by an autoimmune, which is more aggressive. 

Keywords: asthma, obesity, diabetes mellitus type II, cellular and humoral immunity. 
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Мета роботи – аналіз результатів застосування 
ендоваскулярних методів лікування при синдромі 
гіпоплазії лівих відділів серця (СГЛВС). Критеріями 
відбору були діаметр висхідної аорти менше 2 мм 
та мала вага пацієнтів. Прооперовано 15 пацієнтів: 
4 жіночої (26,7%) та 11 (73,3%) чоловічої статі. Се-
редній вік пацієнтів склав 9,1±2,4 днів, маса у сере-
дньому менше 2,24±0,14 кг. У всіх випадках була 
проведена гібридна операція з білатеральним зву-
женням легеневої артерії (ЛА), доповнена стенту-
ванням відкритої артеріальної протоки як перший 
етап лікування. Після оперативного втручання з  
15 пацієнтів четверо (26,7%) були виписані у відпо-
відні стаціонарні клініки для продовження лікування.  

В результаті досліджень встановлено, що, не-
зважаючи на високу летальність, гібридні операти-
вні втручання необхідно виконувати, оскільки це 
єдиний шанс на порятунок цих пацієнтів. Ендовас-
кулярні оперативні втручання при СГЛВС є опера-
ціями вибору, які дозволяють підготувати пацієнта 
до наступного етапу лікування. Ендоваскулярні 
втручання при СГЛВС є малотравматичними, що 
збільшує шанси пацієнтів малої ваги та з ускладне-
ною анатомією на виживання, не дивлячись на 
важкий їх стан при надходженні в стаціонар. 
Складність оперативного втручання та невелика 
частота поширення серед усіх інших ВВС потребує 
концентрувати таких хворих в одному високо-
спеціалізованому кардіохірургічному центрі з ме-
тою накопичення досвіду, та поступовим покра-
щенням результатів лікування. Проведення 
подібних оперативних втручань потребує досвіду, 
ретельної підготовки, злагодженості на всіх етапах 
та усіх служб, що приймають участь у лікуванні 
даної категорії пацієнтів: діагностичної, 
транспортної, анестезіологічної, хірургічної, 
реанімаційної та післяопераційної лікувальної і 
реабілітаційної.  

Ключові слова: вроджена вада серця, синд-
ром гіпоплазії лівих відділів серця, ендоваскулярні 
методи. 

Вступ. Лікування критичних вад серця є однією 
з найбільш складних проблем в серцево-судинній 
хірургії. Це обумовлено: незрілістю усіх систем 
новонародженого, і в першу чергу серцево-
судинної [1], яка окрім того ще й ускладнена вро-
дженою вадою серця (ВВС); стресовою ситуацією 
для новонародженого, організм якого перейшов з 
комфортних умов існування внутрішньоутробно до 
самостійного життя. Хоча вже сама критична  
вада – це така патологія розвитку серця, яка не 
дозволяє забезпечити адекватний серцевий викид 
з достатнім для життя тиском і насиченням киснем, 
що призводить до смерті в перші дні життя за від-
сутності екстреного хірургічного втручання [3]. При 
цьому з перших годин життя у пацієнтів розвива-
ється серцево-судинна недостатність з гіпоксемі-
єю, життєвозагрозливими аритміями, і навіть їх 
поєднання. Прояв артеріальної гіпоксемії –  
ціаноз – у більшості випадків є центральним, і тому 
включає слизові оболонки та є результатом право-
лівого шунтування венозної крові і її надходженням 
до аорти, зниженим легеневим кровотоком.  

Крім того, звичайне оперативне втручання су-
проводжується значною травмою для такого осла-
бленого організму. Тому пріоритетними методами 
лікування таких вад є ендоваскулярні оперативні 
втручання, які в останній час набули поширення в 
передових хірургічних серцево-судинних центрах 
[5, 7, 10]. Проте досвід їх застосування при різних 
видах ВВС залишається вкрай обмежений.  
При цьому якщо застосування ендоваскулярних 
методів лікування почалося близько півтора десят-
ка років тому, то застосування їх при синдромі  
гіпоплазії лівих відділів серця (СГЛВС) і того мен-
ше. Один з методів успішного оперативного втру-
чання з цього приводу застосовується в ДУ 
«Національний й інститут серцево-судинної хірургії 
НАМН України» (ДУНІСССХ), і був впроваджений в 
2010 році [2]. 

Тому метою даної роботи було проана-
лізувати результати застосування ендоваскуляних 
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методів лікування при СГЛВС. При цьому СГЛВС – 
це вкрай важка, складна, з різноманітними 
клінічними та анатомо-морфологічними варіантами 
ВВС [5], частотою поширення 4-8% серед усіх ВВС 
[4], яка супроводжується вкрай важким перебігом 
та значною смертністю при лікуванні, і 100% – у 
випадку його відсутності [2].  

Матеріали та методи дослідження. Лікування 
даної вади серця в ДУ «Національний інститут сер-
цево-судинної хірургії ім. М. М. Амосова НАМН 
України» гібридними методами з застосуванням 
ендовскулярних почали з 2012 року. Критеріями 
відбору до гібридного лікування були діаметр ви-
східної аорти менше 2 мм та мала маса пацієнтів. 
За це й час прооперовано 15 пацієнтів, з них 4 жі-
ночої (26,7%) та 11 (73,3%) чоловічої статі; один з 
них – повторно. Тобто всього 16 оперативних втру-
чань. На день операції середній вік пацієнтів склав 
9,1 ± 2,4 днів (від 2 до 12 днів), відповідно маса у 
середньому менше 2,24 ± 0,14 кг. У 11 пацієнтів 
вада була діагностована пренатально та підтверд-
жена Ехо-КГ одразу після народження, в 4-х випад-
ках – при народженні, що дозволило одразу доста-
вити у ДУНІСССХ для надання висококвалі-
фікованої медичної допомоги. Усім їм також прове-
дена передопераційна підготовка протягом 
1-10 днів для корекції системного і легеневого су-
динного опору та насичення крові киснем до 80%.  

З народження і до самого проведення операти-
вного втручання, для підтримки адекватної систем-
ної перфузії, здійснювалась інфузія простагландину 
Е1 для запобігання розвитку кардіогенного шоку до 
попередження фізіологічного закриття відкритої 
артеріальної протоки (ВАП) хірургічним методом; 
при необхідності призначались інотропні препарати 
та проводилась корекція метаболічного ацидозу. У 
частини хворих проводили корекцію метаболічного 
ацидозу лужними розчинами з обережністю, внаслі-
док загрози останніми зниження легеневого судин-
ного опору і, таким чином, збільшення Qp/Qs, що в 
свою чергу зменшує системний кровообіг з можли-
вістю замкнути «хибне коло» і посилення ацидозу.  

Однак пацієнти, які перебувають в стані шоку, 
потребують відновлення дефіциту основ для коре-
кції глибокого метаболічного ацидозу з метою оп-
тимізації Qp/Qs. З метою уникнення крововиливу в 
мозок лужні розчини вводять дуже повільно [4]. 
Одразу після народження роблять посіви на мікро-
флору та чутливість до антибіотиків, і з метою про-
філактики інфекцій призначають антибіотикотера-
пію до отримання результатів бакпосіву. У залеж-
ності від результатів останнього, продовжують або 
відміняють антибіотики. Серйозні порушення пери-
ферійного кровообігу, в тому числі і шлунково-
кишкового тракту, з можливістю розвитку ішемії 

останнього навіть до некротичних змін, передбача-
ють парентеральне живлення.  

Проведені дослідження повністю відповідають 
законодавству України про охорону здоров’я, і від-
повідають принципам Гельсінської декларації прав 
людини декларації 2000 р., Конвенції Союзу Євро-
пи щодо прав людини і біомедицини. 

 Результати досліджень. Якщо ще недавно 
операцією вибору була операція Norwood I, то за-
раз при діаметрі висхідної аорти менше 2 мм та 
малій вазі пацієнтів все частіше застосовують гіб-
ридні методи з залученням ендоваскулярних.  

У всіх випадках була проведена гібридна опе-
рація з білатеральним звуженням легеневої артерії 
(ЛА) доповнена стентуванням відкритої артеріаль-
ної протоки (ВАП) як першого етапу лікування. Для 
цього як перший крок: проводили серединну стер-
нотомію та проводили звуження гілок легеневої 
артерії до 2,5-3,5 мм в умовах загального наркозу 
та без штучного кровообігу. Надалі другий крок: 
імплантували стент через пункцію ЛА біля клапана, 
через який заводили інтрад`юсер 6F. Через ін-
трад`юсер в ЛА заводили стент на балоні в усіх 
випадках, крім 2-х. В інших 2-х випадках використо-
вували стент, що саморозправлявся. Крім того, в  
3-х випадках подібне оперативне втручання було 
доповнено процедурою Рашкінда [6].  

У випадку повторного оперативного втручання 
через 6 місяців проведено ВАП стентування.  

Після оперативного втручання з 15 пацієнтів 
четверо (26,7%) були виписані у відповідні стаціо-
нарні клініки для продовження лікування. Повторне 
оперативне втручання одного пацієнта супрово-
джувалось покращенням стану, і він був виписаний 
з клініки в задовільному стані.  

Метою проведених оперативних втручань було 
знайти баланс між системним кров`яним тиском і 
насиченням киснем в артеріальній крові: систоліч-
ний системний кров`яний тиск біля 70-80 мм рт.ст. і 
вище, насичення крові киснем – 85-90%. Якщо на-
сичення було вищим, а тиск нижчим, то ЛА дозву-
жували до досягнення заданих параметрів. 

Причинами летальних випадків стали: сепсис – 
2 випадки; тромбоз стента і перешийка аорти, що 
призвело до коронарної недостатності – 4; ендоте-
лізації стента, що в свою чергу призвело до перек-
риття перешийка аорти і коронарного кровотоку з 
перекриттям входу коронарні артерії з коронарною 
недостатністю внаслідок перекриття перешийка – 
1; перфорація ЛП при процедурі Рашкінда – 1 ви-
падок; хірургічна кровотеча – 1. У всіх інших випад-
ках спостерігались складні порушення ритму, пов-
на АВ блокада, серцево-судинна недостатність – 
транзиторний АВ-блок з падінням гемодинаміки,  
1 – суправентрикулярна тахікардія. 
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Аналіз та обговорення отриманих результа-
тів. СГЛВС, крім виражених порушень гемодинам-
ки, характеризується ще й різким пригніченням 
фізіологічних функцій інших органів і систем як 
наслідок їх недокровопостачання, що є причиною 
стрімкого погіршення функціонального стану таких 
пацієнтів та їх неминучої смерті у відсутності опе-
ративного втручання. Тому всіллякі зволікання в 
наданні екстреної хірургічної допомоги таким паціє-
нтам викликають прогресування серцевої недоста-
тності та недостатності інших органів і систем, на-
віть до exitus letalis.  

Проведення ендоваскулярних втручань змен-
шує операційну травму та збільшує виживання 
таких пацієнтів, що дозволяє їх підготувати для 
наступних етапів оперативних втручань, у тому 
числі і на відкритому серці [6, 9].  

Також необхідно врахувати, що СГЛВС є однією 
з найбільш складних вроджених патологій серця і 
магістральних судин, яка характеризується вираже-
ною гіпоплазією і/або атрезією мітрального клапана, 
лівого шлуночка, аортального клапана і різного сту-
пеня гіпоплазією висхідної аорти [4]. У залежності 
від анатомічної характеристики клапанів лівих відді-
лів серця виділяють: СГЛВС з аортальним та мітра-
льним стенозом; з мітральною та аортальною атре-
зією; аортальною атрезією та мітральним стенозом; 
з аортальним стенозом та мітральною атрезією. У 
всіх випадках оксигенована кров з легень, що над-
ходить в ліве передсердя, не може потрапити в гіпо-
плазований лівий шлуночок, а через міжпередсерд-
ну перетинку надходить у праві відділи серця, змі-
шуючись там з венозною неоксигенованою кров`ю. 
Надалі ця змішана кров з правого шлуночка через 
легеневі артерії надходить знову в легені та через 
ВАП – у велике коло кровообігу. Тобто спостеріга-
ється розрив між малим і великим колами кровообі-
гу, і велике коло кровообігу отримує оксигеновану 
кров тільки через право-лівий шунт крові по ВАП. 
Звідси зрозуміло, що збереження життя такого но-
вонародженого залежить від збереження ВАП [8]. 
При цьому в Україні протягом року народжується 
близько 200 дітей з даним діагнозом, які у відсутно-
сті високоспеціалізованої кардіохірургічної допомо-
ги, як вказано вище, є приреченими [2].  

Як свідчать отримані нами дані, 26,7% пацієн-
тів були виписані після першого етапу лікування 
для проходження подальшого лікування в умовах 
стаціонару за місцем проживання. Це суттєво відрі-
зняється від даних, отриманих при лікуванні усіх 
критичних вад серця [3], що свідчить про те, що 
СГЛВС є найбільш складною і важкою з усіх крити-
чних вад серця. 

Як свідчать попередні дослідження, для успіш-
ного лікування СГЛВС необхідні високий професіо-

налізм та злагоджена робота на всіх етапах надан-
ня медичної допомоги: пологовий будинок, (акушер, 
неонатолог), транспортування в високоспеціалізо-
ване кардіохірургічне відділення (бригада кардіоре-
анімобіля), доопераційна підготовка (реанімато-
логи), оперативне втручання (хірурги, анестезіолог, 
перфузіолог), післяопераційне лікування і догляд 
(реаніматологи, середній медперсонал) [4]. Прави-
льна організація кожного з етапів суттєво підвищує 
шанси на кінцеві результати лікування СГЛВС.  

Так згідно наказу МОЗ України проводиться 
скринінгове обстеження вагітних до 22 тижнів 
(оптимальні терміни гестації) з метою планування 
подальшої тактики ведення вагітності – пролонгації 
або переривання. Якість та своєчасність прената-
льної діагностики визначає майбутнє таких пацієн-
тів. В наших випадках це склало 73,3%, що є дово-
лі високим відсотком. При виявленні вади її точну 
діагностику та диференціальну діагностику необ-
хідно проводити в спеціалізованих відділеннях з 
використанням Ехо-КГ та інших методів під час 
вагітності та одразу після народження дитини. Од-
разу після пологів такій дитині необхідно призначи-
ти адекватне лікування та терміново транспортува-
ти у високоспеціалізоване кардіохірургічне відді-
лення. Для цього необхідна домовленість повинна 
бути вже готова для уникнення затримок на цьому 
етапі. Така етапність та використання усіх клініко-
інструментальних методів підвищить шанси як на 
встановлення найбільш точного і раннього діагнозу 
так і на призначення адекватного медикаментозно-
го лікування та вибору плану хірургічного лікуван-
ня, яке є кілька етапним.  

Висновки. Незважаючи на високу летальніть, 
гібридні оперативні втручання необхідно виконува-
ти, оскільки це єдиний шанс на порятунок цих 
пацієнтів.  
1. Ендовскулярні оперативні втручання при СГЛВС 

є операціями вибору, які дозволяють підготувати 
пацієнта для наступного етапу лікування. 

2. Ендоваскулярні втручання при СГЛВС є малот-
равматичними, що збільшує шанси пацієнтів 
малої ваги та з ускладненою анатомією на вижи-
вання не дивлячись на важкий їх стан при надхо-
дженні в стаціонар. 

3. Складність оперативного втручання та невелика 
частота поширення серед усіх інших ВС 
потребує концентрувати таких хворих в одному 
високоспеціалізованому кардіохірургічному 
центрі з метою накопичення досвіду та поступо-
вим покращенням результатів лікування у міру 
накопиченого досвіду.  

4. Проведення подібних оперативних втручань пот-
ребує досвіду, ретельної підготовки, злагоджено-
сті на всіх етапах та усіх служб, що приймають 
участь у лікуванні даної категорії пацієнтів. Це 
діагностичної, транспортної, анестезіологічної, 
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хірургічної, реанімаційної та післяопераційної 
лікувальної і реабілітаційної.  
Перспективи подальших досліджень. В по-

дальшому планується розробка нових методів ліку-

вання критичних вад серця, зокрема однієї з них – 
синдрому гіпоплазії лівих відділів серця з застосу-
ванням гібридних оперативних втручань в 
поєднанні з ендоваскулярними методами. 
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УДК 616.12-089 
ОПЫТ ХИРУРГИЧЕСКОГО ЛЕЧЕНИЯ СИНДРОМА ГИПОПЛАЗИИ  
ЛЕВЫХ ОТДЕЛОВ СЕРДЦА ГИБРИДНЫМИМ МЕТОДАМИ 
Иманов Елнур, Дитковский И. А., Плиска А. И., Головенко О. С.,  
Труба Я. П., Сиромаха С. О., Лазоришинец В. В. 
Резюме. Цель работы – анализ результатов применения эндоваскуляных методов лечения при син-

дроме гипоплазии левых отделов сердца (СГЛОС). Критериями отбора были диаметр восходящей аорты 
менее 2 мм и небольшой вес пациентов. Прооперировано 15 пациентов: 4 женского пола (26,7%) и  
11 (73,3%) мужского пола. Средний возраст пациентов составил 9,1±2,4 дней, масса в среднем менее 
2,24±0,14 кг. Во всех случаях проведена гибридная операция с билатеральным сужением легочной арте-
рии, дополненая стентированием открытого артериального артериального протока как первый этап лече-
ния. После оперативного вмешательства из 15 пациентов четверо (26,7%) были выписаны в соответст-
вующие стационарные клиники для продолжения лечения. В результате проведенного исследования 
установлено, что, несмотря на высокую летальность, гибридные оперативные вмешательства необходи-
мо выполнять, поскольку это единственный шанс на спасение этих пациентов. Эндоваскулярные опера-
тивные вмешательства при СГЛОС это операции выбора, позволяющие подготовить пациента к следую-
щему этапу лечения. Эндоваскулярные вмешательства при СГЛОС малотравматичны, что увеличивает 
шансы пациентов небольшой массы и с осложненной анатомией на выживание, несмотря на тяжелое их 
состояние при поступлении в стационар. Сложность оперативного вмешательства и небольшая частота 
распространения среди всех других врожденных пороков сердца требует концентрациии таких больных в 
одном высокоспециализированном кардиохирургическом центре с целью накопления опыта, и постепен-
ным улучшением результатов лечения. Проведение подобных оперативных вмешательств требует опы-
та, тщательной подготовки, согласования на всех этапах и всех служб, принимающих участие в лечении 
данной категории пациентов: диагностической, транспортной, анестезиологической, хирургической, реа-
нимационной и послеоперационной лечебной и реабилитационной.  

Ключевые слова: врожденный порок сердца, синдром гипоплазии левых отделов сердца, эндова-
скулярные методы. 
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UDC 616.12-089 
Surgical Treatment Experience of Hypoplastic Syndrome of Left Heart Parts by Hybrid Methods 
Imanov E., Dytkyvskyi I., Plyska O., Golovenko O., Truba Y., Siromaha S., Lazoryshynets V. 
Abstract. Treatment of critical heart defects is one of the most difficult problems in cardiovascular surgery. 

This is due to: the immaturity of all newborns and, in the first place, cardiovascular systems, which, moreover, 
are complicated by congenital heart disease (VVS); a stressful situation for the newborn, whose body has 
moved from the comfortable conditions of the existence of intrauterine into an independent life. 

The purpose of our work is to analyze the results of the endovascular treatment methods usage in the hypopla-
sia syndrome of the left heart parts (CGLVS). At the same time, GGVVS is extremely difficult, complex, with various 
clinical and anatomical-morphological variants of the VVS, with a frequency of distribution of 4-8% among all VVS, 
accompanied by extremely severe course and significant mortality in the treatment and 100% in the absence of it. 

Materials and methods of research. The selection criteria for treatment were the ascending aorta diameter 
of less than 2 mm and a small mass of patients. For this time, 15 patients were operated. Among them: 4 female 
(26.7%) and 11 (73.3%) males; one of them was operated second time. Thus, there were only 16 surgical inter-
ventions. On the day of surgery, the average age of patients was 9.1±2.4 days (from 2 to 12 days), respectively, 
the weight on average less than 2.24±0.14 kg. In 11 patients, defect was diagnosed prenatally and confirmed by 
Echo-KG immediately after birth, in 4 cases – at birth, which allowed to be delivered immediately to the State 
Medical Unitary Enterprise “National Institute of Cardiovascular Surgery of the National Academy of Medical 
Sciences of Ukraine” for the provision of highly-qualified medical care. All of them have also undergone preop-
erative preparation for 1-10 days for the correction of systemic and pulmonary vascular resistance and blood 
oxygen saturation up to 80%. 

Research results. In all cases, a hybrid operation with bilateral pulmonary artery (LA) suppression was sup-
plemented with stenting of the open arterial duct (VAP) as the first stage of treatment. With this purpose as a 
first step: a median sternotomy was performed and pulmonary artery branches narrowed to 2.5-3.5 mm under 
conditions of general anesthesia and without artificial blood circulation. In the following: Step 2: implanted a 
stent through a puncture of the LA near the valve through which the intraducer 6F was started. Via an intraducer 
in LA, a stent was inserted into the cylinder in all cases except 2. In the other two cases, a self-directed stent 
was used. In addition, in 3 cases, such surgical intervention was supplemented by the Rashkind procedure. 

In the case of repeated surgical intervention after 6 months, VAP stenting was conducted. 
After surgical intervention four of 15 patients were discharged from the clinic to appropriate in-patient clinics 

for continued treatment. It was 26.7%. Repeated surgical intervention was accompanied by improvement of the 
patient's condition and he was discharged from the clinic in a satisfactory condition. 

The purpose of the performed surgical interventions was to find a balance between systemic blood pressure 
and oxygen saturation in arterial blood: systolic systemic blood pressure of about 70-80 mmHg and above, satu-
ration of blood with oxygen – 85-90%. If the saturation was higher and the pressure was lower than the LA was 
allowed to reach the specified parameters.  

The causes of fatal cases were: sepsis – 2 cases, stent thrombosis and aneurysm of the aorta, which led to 
coronary insufficiency – 4, endothelialization of the stent, which in turn led to the overlap of the aneurysm of the 
aorta and coronary blood flow with the overlap of the entrance coronary arteries with coronary insufficiency due 
to the overlap of the isthmus – 1, perforation of the LP in the Rashkind procedure – 1 case, surgical bleeding – 
1. In all other cases, there were complicated rhythm disturbances, complete AB blockade, and cardiovascular 
insufficiency. This is a transient AB block with a decrease in hemodynamics, 1 is supraventricular tachycardia.  

Conclusions. Despite the high fatality, hybrid surgery should be performed as it is the only chance to rescue 
the patients. Endovascular surgical interventions with CGLVS are selective operations that allow the patient to 
prepare for the next stage of treatment. Endovascular interventions in the GVLDC are less-traumatic, which in-
creases the chances of patients with a low weight and complicated anatomy to survive despite their severe state 
when inpatient. The complexity of surgical intervention and the low incidence among all other AUs need to con-
centrate such patients in one highly specialized cardiac surgery center in order to accumulate experience and 
gradually improve the treatment outcomes with lessons learned. The conduct of such surgical interventions re-
quires experience, thorough preparation, coherence at all stages, and all services involved in the treatment of 
this category of patients. It is diagnostic, transport, anesthetic, surgical, resuscitation and postoperative medical 
and rehabilitation. 

Keywords: congenital disease, hypoplastic left heart syndrome, endovascular methods. 
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Психофізіологічні фактори та особливості здат-
ні суттєво впливати на діяльність основних систем 
організму та в першу чергу ССС, при цьому дуже 
важливо розуміти ієрархічну вертикаль регулюван-
ня артеріального тиску, тому в даній роботі ми про-
водили аналіз наступних показників: психічних ста-
нів за Айзенком, стану інтегративних функцій мозку 
та особливостей основних нервових процесів, з 
метою оцінки та характеристики повноти сприйнят-
тя, швидкості та якості.  

Метою дослідження було вивчення особливос-
тей психофізіологічного стану осіб молодого віку з 
артеріальною гіпотензією. 

Отримані результати дозволили виявити, що 
обстежені з артеріальною гіпотензією витрачали 
більш часу на виконання завдань однакової склад-
ності та гіршою ефективністю, ніж особи контроль-
ної групи, що характеризується переважанням про-
цесів гальмування. Низькі показники швидкості 
центральної обробки інформації збігаються та дос-
товірно пов’язані з низькими значеннями функціо-
нальної рухливості та сили нервових процесів. 

Ключові слова: артеріальна гіпотензія, психо-
фізіологічний стан, основні нервові процеси, галь-
мування, збудження. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дослідження виконане у межах 
тематики кафедри фізіології Харківського націона-
льного медичного університету «Вивчення індиві-
дуально-типологічних особливостей адаптації лю-
дини до інтелектуальних та фізичних наванта-
жень», № державної реєстрації 0112U001821. 

Вступ. В останній час спостерігається тенден-
ція до збільшення поширеності гіпотензивних реак-
цій у осіб молодого віку [1-3]. Проте з’ясуванню 
механізмів розвитку артеріальної гіпотензії приді-
ляється значно менша увага, ніж дослідженню па-
тогенезу гіпертонічної хвороби.  

Адаптація до комплексу нових факторів, що 
впливають на організм, являє собою складний ба-
гаторівневий соціально-психофізіологічний процес 
та супроводжується значним напруженням компен-
саторно-пристосувальних механізмів, що провокує 

високий ризик порушення здоров’я [4-7]. Відомо, 
що психофізіологічні фактори та особливості здатні 
суттєво впливати на діяльність основних систем 
організму та в першу чергу ССС, при цьому дуже 
важливо розуміти ієрархічну вертикаль регулюван-
ня артеріального тиску, тому в даній роботі ми про-
водили аналіз наступних показників: психічних ста-
нів за Айзенком, стану інтегративних функцій мозку 
та особливостей основних нервових процесів, з 
метою оцінки та характеристики повноти сприйнят-
тя, швидкості та якості.  

Мета дослідження. Вивчити особливості пси-
хофізіологічного стану осіб молодого віку з артеріа-
льною гіпотензією (на прикладі студентів-медиків). 

Матеріали та методи дослідження. Обстеже-
но 128 осіб молодого віку (студенти 2-го курсу 
ХНМУ) віком 17–21 років. Контрольну групу склали 
50 практично здорових осіб, які не мали ніяких тяж-
ких захворювань та були віднесені до основної гру-
пи. Розподіл осіб по групам спостереження прово-
дили згідно до експертної оцінки ф.086/о, ф.025/о, 
протоколів щорічних комплексних медичних огля-
дів, анкетування та 3-кратним вимірюванням арте-
ріального тиску. Згідно до результатів комплексно-
го обстеження всіх осіб, які досліджувалися, поді-
лено на 2 групи спостереження у залежності від 
частоти, прояву і виразності скарг; а також рівня 
артеріального тиску. У групах спостереження пере-
важали дівчини, відношення дівчат до юнаків на-
ближується до 6:1.  

Для вивчення оцінки психічних станів, таких як 
конфліктність, ригідність, фрустрованість та тривож-
ність було застосовано тест «Самооцінка психічних 
станів» за Айзенком [8], який відповідає вимогам до 
психологічних тестів і характеризується надійністю, 
валідністю, стандартизацією, простий у виконанні та 
не вимагає багато часу для виконання, тобто не 
сприяє розвитку втоми та неадекватності відповідей. 
Питання №1–10 – характеризують тривожність, де  
0–7 балів – тривожність відсутня; 8–14 балів –  
тривожність середня, 15–20 балів – тривожність ви-
сока. Питання №11–20 – характеризують фрустра-
цію; де 0–7 балів – висока самооцінка, 8–14 балів – 
середній рівень, але фрустрація має місце;  
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15–20 балів – низька самооцінка. Питання №21–30 – 
відображують конфліктність, де 0–7 балів – спокій, 
здержаність; 8–14 балів – середній рівень конфлік-
тності, 15–20 балів – виражена конфліктність. Пи-
тання №31–40 – характеризують ригідність, де 0–7 
балів – ригідності немає, 8–14 балів – середній 
рівень, 15–20 балів – виражена ригідність. 

Для визначення стану інтегративних функцій 
мозку та особли-востей основних нервових проце-
сів застосовано комп’ютерну програму, де вивчали 
тривалість індивідуальних хвилин (ТІХ, хв, вимірю-
вали секундоміром), час сенсомоторної реакції 
(СМР, с), зорову перцепцію (ЗП %), час визначення 
ЗП (ЧВЗП, с); помилку (ПВЦВФ, мм) і час визначен-
ня центру ваги фігури (ЧВЦВФ, с); помилку визна-
чення кількості фігур (ПВК, %) використовували для 
оцінки швидкості та якості прийняття рішення, пов-
ноти та якості короткочасної пам'яті; помилку відмі-
рювання часу (ПВЧ, %) для оцінки співвідношення 
основних процесів у ЦНС, розраховували за фор-
мулою: ПВЧ = (ТІХ*100/60) –100, де ТІХ – трива-
лість індивідуальної хвилини, (с). Помилку ЗП (ПЗП, 
%) розраховували за формулою: ПЗП=100–ЗП. 

Від кожної людини отримано письмову згоду на 
проведення дослідження, згідно з рекомендаціями 
етичних комітетів з питань біомедичних дослі-
джень, законодавства України про охорону здоро-
в’я та Гельсінської декларації 2000 р., директиви 
Європейського товариства 86/609 стосовно участі 
людей у медико-біологічних дослідженнях.  

Результати дослідження та їх обговорення. 
З метою визначення особливостей психічного ста-
ну обстежених прове-дено тестування за Айзен-
ком. Виявлено, що у стані спокою в обстежених КГ 
показник тривожності (ПТ) характеризуються як 
середній рівень прояву. Подальший аналіз резуль-
татів тестування у групах дослідження дозволив 
виявити наступне: в осіб ПАГ окрім ПФ, який відпо-
відає середньому рівню, усі показники свідчать про 
відсутність зайвої тривожності, конфліктності та 
ригідності. У обстежених групи ВАГ виявлено, що 
ПТ, ПФ та ПК також як в осіб ПАГ свідчать про від-
сутність зайвої тривожності, конфліктності та ригід-
ності, але ПР характеризуються середнім рівнем. 

Таким чином, аналіз психічного стану обох груп 
спостереження дозволив виявити, показник підсум-
кової тривожності у осіб ПАГ, характер-ризується 
як помірний рівень, у осіб ВАГ – як низький рівень 
прояву тривожності, що корелює з показником  
АТсер, де чим нижче рівень АТсер, тим нижче  
рівень тривожності. 

Для дослідження індивідуальних психофізіоло-
гічних відмінностей використовували комп’ютерну 
програму тестування, яка спрямована на визначен-
ня індивідуально-типологічних властивостей вищих 
інтегративних функцій мозку та особливостей ос-

новних процесів: пам’яті, уваги, функціональної 
рухливості (ФРНП) та сили нервових процесів 
(СНП) та швидкість центральної обробки інформа-
ції (ШЦОІ). При аналізі показників у групах дослі-
дження виявлено, що у обстежених ПАГ тривалість 
індивіду-альної хвилини (ТІХ) на 10 % більш, ніж 
ТІХ у обстежених КГ та помилка вимірювання часу 
(ПВЧ) – 9 %, але у осіб КГ ПВЧ дорівнює 1 %. Не 
виявлено достовірної різниці сомато-сенсорної реа-
кції (СМР) у осіб ПАГ та КГ, де час СМР склав 0,2 с. 
При аналізі зорової перцепції (ЗП) у обстежених 
ПАГ зазначено, що показник ЗП складає 63 %, але 
в осіб КГ 69 %, де відхилення – 5 %, помилка зоро-
вої перцепції (ПЗП) у осіб ПАГ складає 36 %, але у 
осіб КГ – 31 %, де відхилення показника – 5 %. 

При аналізі часу визначення ЗП виявлено, що 
обстежені ПАГ витра-чали більш часу у порівнянні 
з КГ, де відхилення складає – 77 %, при цьому об-
стежені ПАГ витрачали на завдання більш часу 
(68,4 с), але помилка ЗП теж більш, ніж у обстеже-
них КГ. При аналізі помилки вимірювання центру 
ваги фігури (ПВЦВФ) виявлено, що помилка на  
73 % більш ніж в осіб КГ. При цьому, обстеженні 
ПАГ та КГ витрачали на завдання практично одна-
ковий час (10,6 с та 10,8 с відповідно). Також при 
аналізі помилки визначення кількості (ПВК) виявле-
но відхилення показника являє 117 %, при цьому у 
осіб ПАГ помилка дорівнює 20 %, у КГ – 9 %. 

Аналіз результатів тестування осіб ВАГ дозво-
лив виявити, що ТІХ на 20 % більш, ніж у осіб КГ та 
ПВЧ – 19 %, де різниця у порівнянні з ПАГ складає 
10 % та з обстеженими КГ – 18 %. 

При аналізі зорової перцепції виявлено, що у 
обстежених ВАГ результат завдання гірше ніж у 
осіб КГ, при цьому ЗП складає 58 % та відхилен-
ня – 11 %, де різниця помилки – 11 %. Обстежені 
ВАГ, також як ПАГ, витрачали більш часу на за-
вдання ніж особи КГ, де різниця часу склала 42 %. 
При аналізі ПВЦВФ та ЧВЦВФ зазначено, що осо-
би ВАГ на завдання витрачали часу на 19 % менш, 
але, при цьому, ПВЦВФ складає 107 %. Також спо-
стерігається різниця у виконанні завдання ПВК між 
групами обстеження, де у осіб ВАГ, у порівнянні з 
КГ, помилка складає 163 %. 

Таким чином, дослідження інтегративних функ-
цій мозку та основних нервових процесів дозволяє 
виявити, що обстежені ПАГ та ВАГ витрачали більш 
часу на виконання завдань однакової складності та 
гіршою ефектив-ністю, ніж особи КГ, що характери-
зується переважанням процесів гальмування [9, 10]. 
Низькі показники ШЦОІ збігаються та достовірно 
пов’язані з низькими значеннями ФРНП та СНП. 

Висновки. Низький рівень артеріального тиску 
корелює з низькими значеннями функціональної 
рухливості та сили нервових процесів, з перева-
жанням процесу внутрішнього гальмування. 
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Перспективи подальших досліджень. У по-
дальших дослідженнях планується провести аналіз 
залежності особливостей психофізіологічного ста-

ну та адаптації до фізичних навантажень різної 
складності в осіб молодого віку з артеріальною 
гіпотензією. 
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АНАЛИЗ ПСИХОФИЗИОЛОГИЧЕСКОГО СОСТОЯНИЯ ЛИЦ МОЛОДОГО ВОЗРАСТА  
С АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПОТЕНЗИЕЙ 
Исаева И. Н., Кармазина И. С., Маракушин Д. И., Глоба Н. С. 
Резюме. Психофизиологические факторы и особенности способны существенно влиять на деятель-

ность основных систем организма, и в первую очередь ССС, при этом очень важно понимать иерархиче-
скую вертикаль регулирования артериального давления, поэтому в данной исследовательской работе 
мы проводили анализ следующих показателей: самооценка психического состояния по Айзенку, состоя-
нию интегративных функций мозга и особенностей основных нервных процессов, с целью оценки и ха-
рактеристики полноты восприятия, скорости и качества обработки информации.  

Целью данного исследования было изучение особенностей психофизиологического состояния лиц 
молодого возраста с артериальной гипотензией.  

Полученные результаты позволили выявить, что обследованые с артериальной гипотензией тратили 
больше времени на выполнение заданий одинаковой сложности и показували худшую ефективность, 
чем лица контрольной группы, что, по нашому мнению, характеризуется преобладанием процессов тор-
можения. Низкие показатели скорости центральной обработки информации совпадают и достоверно свя-
заны с низкими значениями функциональной подвижности и силы основних нервных процессов. 

Ключевые слова: артериальная гипотензия, психофизиологическое состояние, основные нервные 
процессы, торможение, возбуждение. 

 
UDC 612.143:616-07 
Psychophysiological Condition Examination of Young People with Arterial Hypotention 
Isaeva I. N., Karmazina I. S., Marakushin D. I., Hloba N. S. 
Abstract. Psychophysiological factors and features can significantly affect the activity of the body's main 

systems, especially the cardiovascular system. Thus it is very important to understand the hierarchical vertical of 
the blood pressure regulation. The purpose of this research is to examine the following indicators: self-
assessment of the mental state using Eysenck personality test, the state of integrative functions of brain and 
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basic features of nerve processes with the aim to assess and characterize the completeness of perception, 
speed and quality of information processing. 

The aim of this study is to analyze main characteristics of the psychophysiological condition of young people 
with arterial hypotension. 

The obtained results enable us to reveal that the subjects with arterial hypotension spent more time per-
forming the tasks of equal complexity and showed a worse efficiency than the persons of the control group, 
which, in our opinion, is characterized by the predominance of inhibition processes. Low speed rates of central 
processing of information coincide and reliably associated with low values of functional mobility and strength of 
the main nervous processes. 

Conclusion. Low blood pressure correlates with low values of functional mobility and strength of nervous 
processes, with predominance of the process of internal inhibition. 

Keywords: arterial hypotension, psychophysiological condition, main nervous processes, inhibition, excita-
tion. 
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В статті наведено результати застосування 
ін’єкцій гелю гіалуронової кислоти в голівку стате-
вого члена для лікування передчасної еякуляції. 

В 2007–2017 рр. в КЗОЗ «ОКЦУН ім. В.І. Шапо-
вала» проведено дослідження 849 пацієнтів с пе-
редчасною еяколяцією, яким під слизувату голівки 
та вуздечку статевого члена вводилося 2 мл гелю 
гіалуронової кислоти, що повільно розсмоктувався 
протягом 9-12 місяців. Через проміжки часу від  
1 до 18 місяців проводилося дослідження ефектив-
ності процедури, що досліджувалася в збільшенні 
ІВЛІ, задоволенні статевим актом, збереженні ре-
зультату. 

Тривалість статевого акту значимо і стабільно 
зростало по відношенню до початкового значення 
з 1 по 6 місяць після імплантації гелю гіалуронової 
кислоти. У більшості пацієнтів спостерігалося збі-
льшення ІВЛІ майже у 6 разів (до 5 хвилин), яке 
поступово зменшувалося і через 18 місяців склада-
ло в середньому 138,7±71,5 с. Відповідно задово-
леність статевим контактом в строки до 9 місяців 
була 91,2%, а потім зменшувалася до 49% через 
18 місяців. 

Таким чином, застосування ін’єкцій гелю гіалу-
ронової кислоти є відносно ефективним, зворотнім 
методом лікування протягом 9-12 місяців, після 
чого його ефективність падає до 49%. Зважаючи 
на високу ціну європейського оригінального гелю, 
ця методика має обмежену кількість респондентів і 
рекомендована лише для пацієнтів з середньою 
важкістю ПЕ або, як першу спробу малоінвазивних 
методик у пацієнтів, що вагаються зробити мікрохі-
рургічну денервацію голівки. 

Ключові слова: передчасна еякуляція, ін’єкція 
гелю гіалуронової кислоти. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами та темами. Робота виконувалася  
згідно НДР кафедри урології, нефрології і андроло-
гії Харківського національного медичного універси-
тету «Обгрунтування методології відновлення  
сексуального та фертильного здоров’я чоловіків з 

еякуляторними порушеннями», № держ. реєстрації 
0113U002275. 

Вступ. Статева функція має велике значення в 
психічному, соматичному здоров’ї чоловіка та істо-
тно впливає на його особисту самооцінку та соціа-
льну функцію. Оргазм і еякуляція є кульмінацією 
статевого акту, і найбільш важливими елементами 
статевого життя подружжя. Відповідно, при постій-
ній розбіжності у сексуальних партнерів оргазму 
можуть починатися міжособові проблеми, які приз-
водять до погіршення внутрішньосімейного клімату 
аж до розлучення. Так саме еякуляторні розлади 
найбільш часто є причиною розлучень і розривів 
відносин [16, 18] Цьому також сприяє те, що розла-
ди еякуляції спостерігаються переважно у молодих 
чоловіків і проявляються в перші ж дні початку спі-
льних відносин; в той час як еректильна дисфунк-
ція розвивається, як правило, у віці старше 50 ро-
ків, коли пара має сім'ю, дітей, матеріальні та соці-
альні цінності, звичку один до одного. Відповідно 
сексуальні проблеми в старшому віці, як правило 
не призводять до розпаду шлюбу [11]. 

Передчасна еякуляція – стійке (що відбуваєть-
ся більш ніж в 50% випадків) настання оргазму і 
еякуляції у чоловіка до настання оргазму у жінки, 
що призводить до відчуття психологічного та /чи 
сексуального незадоволення одного чи обох парт-
нерів [9]. Це досить поширене захворювання, яким 
за даними різних авторів страждає від 25 до 40% 
чоловіків [2, 5, 13]. За МКХ-10 це захворювання 
має код F-52.4, що мов би відносить його до невро-
логічних чи психічних порушень, тому що останні 
60 років його лікуванням традиційно займалися 
психіатри, сексопатологи, невропатологи [8,15]. В 
інших роботах нами та іншими вченими показано, 
що в етіопатогенезі ПЕ не менше значення мають 
урологічні причини, а в лікуванні у наш час найви-
щу ефективність мають малоінвазивні маніпуляції 
та мікрохірургічні методи, що виконуються уролога-
ми [3, 10, 12, 17]. 

Дуже багато суперечок серед вчених, що  
займаються цією проблемою, який час статевого 
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контакту (від введення статевого члена до піхви до 
настання оргазму – intravaginal ejaculation latent 
time (IЕLT)) вважати нормальним, а який передчас-
ною еякуляцією, бо тут має суб’єктивна оцінка обох 
партнерів [4]. Зрозуміло, що якщо жінка збуджена 
попередніми пестощами, чи має відповідний психо-
логічний настрій настання оргазму через хвилину 
принесе обом коханцям задоволення, і навпаки 
10 хвилинний статевий контакт, що багатьма вче-
ними вважається варіантом норми може не призве-
сти до оргазму у жінки та викликати незадоволення 
партнерів. 

Згідно ряду досліджень еякуляція і оргазм у 
молодого здорового чоловіка при контакті з новою 
партнеркою, як правило, виникає через 2,5-3 хви-
лини, у той час як для досягнення оргазму у жінки 
їй необхідно 7-10 хвилин. Лише при подальших 
статевих контактах при звикання один до одного  
в цій парі настає подовження часу до еякуляції у 
чоловіка (так званий ефект Кулінджа) і прискорен-
ня оргазму у жінки, в результаті чого спільний ор-
газм відбувається через 5-7 хвилин після інтроек-
ціі. Коли ж ця синхронізація не відбувається й пе-
реважно еякуляція у чоловіка відбувається раніше 
за жінку розвивається стійкий синдром передчасної 
еякуляції. 

Незважаючи на великий арсенал методів  
проблема лікування ПЕ є вельми актуальною, бо 
призначення дапоксетину (який є основною реко-
мендацією Європейського товариства з сексуаль-
ної медицини) підходить не всім пацієнтам, та  
викликає ряд побічних дій: головний біль, тремор, 
еректильну дисфункцію, дезорієнтацію. Одним з 
найбільш ефективним методів лікування є викорис-
тання мікрохірургічної денервації голівки, але це 
оперативний й малозворотній метод, тому значна 
частина пацієнтів шукає менш інвазивний та більш 
зворотній метод лікування. Таким малоінвазивним 
методом є введення філера – гелю гіалуронової 
кислоти під слизувату голівки статевого члена  
[1, 14, 20]  

Першу імплантацію гелю гіалуронової кислоти 
(філера) під слизувату гландулярних частини пені-
са здійснили у 2003 році J.J. Kim та співавтори. 
Впровадження зазначеної субстанції було викона-
но 187 чоловікам, незадоволених малими розміра-
ми голівки статевого члена з метою збільшення 
останньої. Дослідники відзначили у всіх пацієнтів 
гарний естетичний результат, але при цьому, прак-
тично всі з них повідомили про зниження чутливос-
ті гландулярних частин пенісу, що супроводжува-
лося збільшенням тривалості коїтусу. Проаналізу-
вавши причини подібного побічного ефекту, автори 
дійшли до висновку, що підшкірне введення філе-
ра роз'єднує кінцеві гілки тильних нервів статевого 

члена і шкірні чутливі рецептори, створюючи між 
ними «гелеву подушку». Виходячи з цього, дослід-
ники прийняли рішення застосувати імплантацію 
гелю гіалуронової кислоти під шкіру голівки стате-
вого члена при обговорюваному сексуальному по-
рушенні [6, 19]. 

Вивчення впливу ін'єкційного введення філера 
було проведено на прикладі 65 пацієнтів з первин-
ною формою прискореного сім'явиверження. Через 
6 місяців після імплантації інтравагінальниий лате-
нтний інтервал хворих збільшився з 96,5 ± 52,32 до 
281,9 ± 93,2 секунд (р <0,01). Задоволеними дина-
мікою еякулят орної функції були 75% пацієнтів. 
Побічних ефектів, за винятком незначної аргумен-
тації голівки статевого члена, не відзначено [7]. 

Таким чином, поодинокі публікації дозволя- 
ють припускати ефективність і відносну безпеку 
імплантації гелю гіалуронової кислоти під шкіру 
гландулярних частини пеніса у хворих первинним 
передчасним сім'явиверженням. Однак, стійкість 
лікувального ефекту зазначеного методу вимагає 
додаткового уточнення. 

Тому метою даного дослідження стало визна-
чення ефективності введення гелю гіалуронової 
кислоти для лікування ПЕ у середньо та довгостро-
ковій перспективі. 

Матеріали та методи дослідження. В 2007- 
2017 рр. в КЗОЗ «ОКЦУН ім. В.І. Шаповала» прове-
дено дослідження 849 пацієнтів с передчасною 
еякуляцією. В даній виборці досліджувалися ре-
зультати діагностики та лікування 49 пацієнтів з ПЕ 
та інтравагінальним латентим інтервалом (ІВЛІ) 
менше 1 хвилини. Із застосуванням перильної біо-
тезіометрії, сбора сексуального анамнезу, а також 
використання шкали Гамильтона відокремлено 
групу пацієнтів з пенільною гіперчутливістю та від-
сутністю або невиразністю психоневрологічних 
проблем. Цім пацієнтам під слизувату голівки та 
вуздечку статевого члена вводилося 2 мл гелю 
гіалуронової кислоти, що повільно розсмоктувався 
протягом 9-12 місяців. Перед введенням проводи-
лася місцева анестезія гелем Емла і через  
30-40 хвилин вводився гель. Ми рекомендували 
пацієнтам розпочинати статеве життя через 3 дні 
після імплантації коли гель поширився під слизува-
тою оболонкою голівки. Через проміжки часу від  
1 до 18 місяців проводилося дослідження ефектив-
ності процедури, що досліджувалася в збільшенні 
ІВЛІ, задоволенні статевим актом, збереженні ре-
зультату. 

Дослідні пацієнти, як правило, були незадово-
леними застосуванням місцевих анестетиків  
або призначенням дапоксетину, тому, в якості на-
ступного методу лікування ПЕ на вибір було запро-
поновано виконання підслизуватого введення  
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гіалуронової кислоти в гландулярну частину пенісу 
та під вуздечку. При цьому з кожним пацієнтом 
була проведена бесіда, під час якої пояснювали 
технічні особливості запропонованих лікувальних 
методик, наводилися відомості щодо їх ефективно-
сті та безпеки. 

Дослідження проведено з дотриманням основ-
них біоетичних положень Конвенції Ради Європи про 
права людини та біомедицину (від 04.04.1997 р.), 
Гельсінської декларації Всесвітньої медичної асо-
ціації про етичні принципи проведення наукових 
медичних досліджень за участю людини (1964– 
2008 рр.), а також наказу МОЗ України № 690 від 
23.09.2009 р. 

Результати досліджень та їх обговорення. В 
результаті імплантацію гелю гіалуронової кислоти 
під місцевої анестезією обрали 49 хворих на ПЕ. 
Причини, що спонукали до такого рішення, пред-
ставлені в таблиці 1. 

При цій методиці гель гіалуронової кислоти 
(Juviderm (R)) з річним терміном біодеградації у кі-
лькості 2 мл вводили під слизову оболонку голівки 
статевого члена в ділянці навколо уретральних 
бугорків, вуздечки та по верхньому півколу (рис.) 
Зрозуміло, що пацієнтам з вкороченою вуздечкою, 
цей метод не застосовувався, бо введений гель ще 
більше натягує вуздечку, що може призвести до 
вкорочення часу до еякуляції. 

Таким чином, хворі на ППЕ в основному 
(36,7%) пояснювали свій вибір ін'єкційним характе-
ром гландулярних імплантації філера, що обумов-
лює прийнятний рівень інвазивності процедури і 
дозволяє не сприймати її як операцію. 

Відомості щодо кількості пацієнтів з нормалізо-
ваною еякуляторною функцією за даними щомісяч-
ного анкетування за опитувальником КПЕ проведе-
ного протягом 1,5 років після імплантації гелю гіа-
луронової кислоти, наведені в таблиці 2. 

Таким чином, починаючи з 9-го місяці після 
гелевою ін'єкції під слизувату голівки статевого 
члена відзначено суттєве зменшення числа пацієн-
тів з нормальною еякуляторною функцією. В той 
час як стабілізація кількості пацієнтів, позбавлених 
від ППЕ, сталася через 15 місяців від моменту ім-
плантації. Кінцева ефективність процедури (через 
1,5 року) відзначена у 49% оперованих. 

Динаміка ІВЛІ в ті ж самі терміни спостережен-
ня наведена в таблиці 3. 

Аналізуючи отримані дані, можна відзначити, 
що тривалість статевого акту значимо і стабільно 
зростає по відношенню до початкового значення з 
1 по 6 місяць після імплантації гелю гіалуронової 
кислоти. Однак починаючи з 9 по 15 місяці ІВЛІ 
достовірно знижується щомісяця, що, очевидно, 
обумовлено термінами біодеградації філера. З 15 
місяця до моменту закінчення спостереження 

Таблиця 1 – Причини обрання імплантації гелю гіалу-
ронової кислоти пацієнтами з ПЕ (n =49) 

Причини 

Кількість 
хворих  
на ПЕ 

Абс. % 

Прийнятна ступінь інвазивності  
процедури 

18 36,7 

Відсутність візуальних наслідків операції 
зважаючи збереження крайньої плоті  
і неможливості формування  
післяопераційних рубців 

7 14,3 

Оборотність змін чутливості головки  
статевого члена і еякуляторної функції 

11 22,4 

Прийнятна вартість 13 26,5 

Рис. Ін’єкція гелю гіалуронової кислоти  
під вуздечку статевого члена. 

Таблиця 2 – Ефективність підшкірного введення 
гелю гіалуронової кислоти в головку статевого члена 
при ПЕ протягом 18 місяців після процедури (n =49) 

Час,  
що минув  
з моменту 

гелевої  
імплантації 

Число пацієнтів  
з нормальною  
еякуляторной  

функцією за даними 
анкетування по КПЕ 

Р 
(до показника 
за 1-й місяць) 

Абс. % 

1 місяць 45 91,8 1 
3 місяця 45 91,8 1 
6 місяців 45 91,8 1 
9 місяців 37 75,5 0,043* 
12 місяців 30 61,2 0,028* 
15 місяців 24 49,0 0,019* 
18 місяців 24 49,0 0,019* 
Примітка: *- статистично достовірні відмінність від  
показника за 1-й місяць. 
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(через 1,5 року після втручання) знову настає ста-
білізація тривалості коїтусу, що можна трактувати 
як кінцеві результати лікування ППЕ у зв'язку з 
повною біодеградацієюгелевої субстанції. 

Всі 25 (100%) досліджуваних, що негативно 
оцінили результати лікування, в якості основної 
причини своєї відповіді вказали наявність рециди-
ву захворювання. Зазначеним хворим з урахуван-
ням тактично обґрунтованого підходу на вибір 
були запропоновані: повернення до локальної 
терапії місцевими анестетиками, повторна імплан-

тація гелю гіалуронової кислоти під слизувату  
гландулярної частини пеніса або селективна пені-
льна денервація. На зазначені види лікування 
погодилися 13 (52%), 6 (24%) і 2 (8%) пацієнтів, 
відповідно. Від усіх видів лікувальних заходів від-
мовилися 4 (16%) хворих. З 19 пацієнтів, які утри-
малися від повторної гландулярної імплантації 
філера, в 14 (73,7%) спостереженнях в якості ос-
новної причини негативного рішення була достат-
ньо висока вартість операції, що обумовлювалася 
вартістю оригінального гелю гіалуронової кислоти 
(вартість 1 мл Juviderm біля 100 Євро, для цієї 
методики потрібно ввести 2 мл гелю). 

Висновки. Застосування ін’єкцій гелю гіалуро-
нової кислоти є відносно ефективним, зворотнім 
методом лікування протягом 9-12 місяців, після 
чого його ефективність падає до 49%. Зважаючи, 
на високу ціну європейського оригінального гелю, 
ця методика має обмежену кількість респондентів 
і рекомендована лише для пацієнтів з середньою 
важкістю ПЕ або, як першу лінію малоінвазивних 
методик, у пацієнтів, що вагаються зробити пені-
льну селективну нейротомію. 

Перспективи подальших досліджень. Перс-
пективою наших подальших досліджень стане 
визначення стійкості та довготривалості імпланта-
ції гелю гіалуронової кислоти під шкіру гландуляр-
них частини пеніса у хворих первинним передчас-
ним сім'явиверженням. 

Таблиця 3 – ІВЛІ у строки спостереження до  
18 місяців після гландулярної імплантації філера 
при ПЕ (n=49) 

Контрольні періоди до 
 і після гландулярних 
гелевою імплантації 

ІВЛІ,  
секунди 

Р 
(до вихідного 

показника) 

Первинний показник 52,4 ± 14,7 1 

Через 1 місяць 306,7 ± 39,5 <0,001* 
Через 3 місяця 309,1 ± 43,2 <0,001* 

Через 6 місяців 307,7 ± 42,1 <0,001* 

Через 9 місяців 265,9 ± 59,8 <0,001* 

Через 12 місяців 182,6 ± 69,3 <0,001* 

Через 15 місяців 153,5 ± 72,3 <0,001* 
Через 18 місяців 138,7 ± 71,5 <0,001* 
Примітка: * - статистично достовірна відмінність від 
початкового показника. 
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УДК 616.69-008.33  
РЕЗУЛЬТАТЫ ИМПЛАНТАЦИИ ГЕЛЯ ГИАЛУРОНОВОЙ КИСЛОТЫ ПОД СЛИЗИСТУЮ  
ГОЛОВКИ ПОЛОВОГО ЧЛЕНА ДЛЯ ЛЕЧЕНИЯ ПРЕЖДЕВРЕМЕННОЙ ЭЯКУЛЯЦИИ 
Книгавко А. В. 
Резюме. В статье приведены результаты применения инъекций геля гиалуроновой кислоты в голов-

ку полового члена для лечения преждевременной эякуляции. 
В 2007-2017 гг. в КУОЗ «ОКЦУН им. В.И. Шаповала» проведено исследование 849 пациентов с преж-

девременной эякуляцией, которым под слизистую головки и уздечку полового члена вводилось 2 мл геля 
гиалуроновой кислоты, которій медленно рассасывался в течение 9-12 месяцев. Через промежутки вре-
мени от 1 до 18 месяцев проводилось исследование эффективности процедуры, исследовалась в увели-
чении ИВЛИ, удовлетворении половым актом, сохранении результата. 

Продолжительность полового акта значимо и стабильно увеличивалось по отношению к исходному 
значению с 1 по 6 месяц после имплантации геля гиалуроновой кислоты. У большинства пациентов на-
блюдалось увеличение ИВЛИ почти в 6 раз (до 5 минут), постепенно уменьшалось и через 18 месяцев 
составляло в среднем 138,7±71,5 с. Соответственно удовлетворенность половым контактом в сроки до 9 
месяцев была 91,2%, а затем уменьшалась до 49% через 18 месяцев. 

Таким образом, применение инъекций геля гиалуроновой кислоты является относительно эффектив-
ным, обратимым методом лечения в течение 9-12 месяцев, после чего его эффективность снижается до 
49%. Учитывая высокую цену европейского оригинального геля, эта методика имеет ограниченное коли-
чество респондентов и рекомендована только для пациентов со средней тяжестью ПЭ или, как первую 
попытку малоинвазивных методик у пациентов, которые сомневаются в выполнении микрохирургической 
денервации головки. 

Ключевые слова: преждевременная эякуляция, инъекция геля гиалуроновой кислоты.  
 
UDC 616.69-008.33  
Results of Gel Implantation of Hyaluronic Acid under Mucous Balanus  
for Treatment of Early Ejaculation  
Knihavko O. V. 
Abstract. Early (rapid) ejaculation is widespread problem which decreases sexual satisfaction and self-

estimation of men and it can be the main factor of sexual disharmony of the couple. Patients require minimally 
invasive methods of treatment due to not enough efficacy of sexological methods and medial efficacy of neuro-
logical medicines. It has been explained and analyzed results of the use of gel injections of hyaluronic acid in 
the balanus for the treatment of early ejaculation (EE). 

Materials and methods: 849 patients with early ejaculation were involved in the research in 2007-2017. Re-
sults of diagnostics and treatment of 49 patients with early ejaculation and intravaginal latent interval less than  
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1 minute were investigated. The group of patients with penile hypersensitivity and the absence of psycho-
neurological problems was created due to the use of penile biothesiometry, collection of sexual anamnesis and 
also the use of Hamilton scale. 2 ml of gel of hyaluronic acid was administered to these patients under mucous 
balanus and frenum of penis and it was dissolved during 9-12 months. In such intervals as from 1 to 18 months 
investigation of procedure efficacy was done and it was investigated by intravaginal latent interval, satisfaction 
during sexual intercourse (coition), result’s maintenance. 

Results: Analyzing received information it can be indicated that duration of sexual intercourse increases 
significantly in comparison with the initial index from 1 to 6 months after gel implantation of hyaluronic acid. 
However, from 9 to 15 months intravaginal latent interval decreases every month that is caused by filler biodeg-
radation. From 15 month to the end of examination (in 1,5 year after surgery) there is stabilization of coition that 
can be explained as terminal results of early ejaculation as full biodegradation of gel substance. 

25 (100%) percent of examined patients who estimated results of treatment negatively, the presence of dis-
ease recurrence was indicated as the main cause of patients’ negative response. Local therapy by topical anes-
thetic agents, recurrent implantation of gel of hyaluronic acid under mucous glandular part of penis or selective 
penile denervation was proposed to such patients. 13 (52%), 6 (24%) and 2 (8%) patients accepted these types 
of treatment. 4 (16%) patients did not accept any type of treatment. From 19 patients who did not get recurrent 
glandular implantation of filler, in 14 (73,7%) of investigations high price of operation was the main reason of 
negative response. It was caused by the price of gel of hyaluronic acid (the price of 1 ml of Juviderm is about 
Euro, for this method 2 ml of gel should be administered). 

In main group of patients the increase of intravaginal latent interval was detected in 6 times to 5 minutes, 
which reduces gradually and in 18 months it was 138,7+71,5 sec. Satisfaction by coition to 9 months was 
91,2%, and then it decreased to 49% in 18 months. 

Conclusions: The use of injections of gel of hyaluronic acid is relatively effective during 9-12 months and 
efficacy reaches 49%. Considering the high price of European original gel, this method has small number of 
respondents and it is recommended only for patients with middle severity of early ejaculation or as the first at-
tempt of minimally invasive methods in patients who are afraid of microsurgical denervation of balanus. 

Keywords: early ejaculation, injections of gel of hyaluronic acid. 
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ДИНАМІКА КАРДІОМЕТАБОЛІЧНИХ ПОКАЗНИКІВ  
НА ТЛІ КОМПЛЕКСНОЇ ТЕРАПІЇ У ХВОРИХ НА СУБКЛІНІЧНИЙ  
ГІПОТИРЕОЗ В ПОЄДНАННІ З НЕАЛКОГОЛЬНИМ СТЕАТОЗОМ  

ПЕЧІНКИ 

ДУ «Національний інститут терапії імені Л. Т. Малої НАМН України», Харків 

1986potap@gmail.com 

У статті представлена динаміка основних кар-
діометаболічних показників у пацієнтів субклініч-
ним гіпотиреозом (СГ) в поєднанні з неалкогольні 
стеатоз печінки (НАСЗ) на тлі різних режимів тера-
пії. Обстежено в динаміці лікування 67 пацієнтів на 
СГ в поєднанні з НАСЗ. Порівняно 3 групи хворих 
залежно від способів терапії тривалістю 12 меся-
ців. 1 група пацієнтів отримувала замісну терапію 
левотироксином, 2 – комбінацію левотироксина та 
розувастатина, 3 група – комплексне лікування у 
складі левотироксину, розувастатину та цитопроте-
ктора бетаргіну. Результати дослідження продемо-
нстрували, що застосування комплексної терапії 
сприяє достовірній компенсації тиреоїдного стату-
су, нормалізації кардіометаболчних показників у 
вигляді зниження рівня ТГ, ХС ЛПДНЩ, ХС ЛПНЩ і 
підвищення ХС ЛПВЩ, рівнів АЛТ, ГГТП та 
«судинних» показників – ЦДЕК, VEGF-A, СРБ у 
пацієнтів СГ в поєднанні з НАСЗ порівняно з паціє-
нтами, які перебувають тільки на замісної терапії 
левотироксином. 

Ключові слова: субклінічний гіпотиреоз, неал-
когольний стеатоз печінки, кардіометаболічні пока-
зники, комплексна терапія, динаміка лікування. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Робота виконана в рамках НДР 
«Розробити комплексні програми профілактики 
серцево-судинних захворювань у пацієнтів з неін-
фекційними захворюваннями» (№ держ. реєстрації 
0116U003039), та НДР «Вплив факторів серцево-
судинного розвитку на передчасне старіння» (№ 
держ. реєстрації 0117U003031) ДУ «Національний 
інститут терапії ім. Л.Т. Малої НАМН України », м. 
Харків. 

Вступ. Поширеність дисфункції щитоподібної 
залози в загальній популяції, досить висока (від 10-
12 до 20%). Впливаючи на ключові етапи обміну, 
тиреоїдні гормони надають складні різноспрямова-
ні ефекти на серцево-судинну систему. Як надли-
шок, так і недолік тиреоїдних гормонів надає пев-

ний негативний вплив на клітини міокарда, судинну 
стінку, ендотелій судин, показники ліпідного спект-
ра крові. З одного боку, відомо, що клінічно значущі 
порушення функції щитоподібної залози патологіч-
но впливають на серце і судини, ліпідний обмін, 
тому необхідність лікування цих станів не викликає 
сумнівів. З другого, клінічна значимість прихованих 
порушень функції щитоподібної залози до сих пір 
залишається предметом дискусій, поряд з питання-
ми впливу субклінічних порушень функції щитопо-
дібної залози на розвиток та підтримку процесів 
атерогенезу. У ряді великих досліджень – Вікгемс-
ке та Роттердамське, які присвячені вивченню по-
ширеності дисфункції щитоподібної залози в попу-
ляції, виявлено взаємозв'язок між субклінічним 
гіпотиреозом (СГ) і факторами кардіо-васкулярного 
ризику (КВР) [5]. Показано, що зниження функціо-
нальної активності щитоподібної залози потенціює 
ряд патологічних процесів, що лежать в основі фо-
рмування коронарного атеросклерозу. У той же час 
за результатами інших досліджень таких взаємоз-
в'язків не виявлено. Тому активне виявлення ран-
ніх проявів дисфункції щитоподібної залози та по-
шуки ефективних способів корекції її субклінічних 
порушень залишаються актуальним питанням. 

Також неоднозначні дані отримані і щодо впли-
ву замісної гормональної терапії левотироксином 
на кардіоваскулярний ризик (КВР), хоча за даними 
Koroglu і співав. отримано достовірне зниження 
КВР і ранніх маркерів атеросклерозу у пацієнтів СГ 
в ході терапії левотироксином [4]. 

Спроби профілактувати КВР за допомогою 
впливу на метаболічні процеси призначенням тіль-
ки патогенетично обгрунтованої замісної терапії 
левотироксином не завжди мають успіх. У зв'язку з 
цим стає актуальним використання статинотерапіі 
в якості первинної профілактики у пацієнтів з СГ. 
Однак, при наявності накопичення жиру в печінці, 
тобто в умовах формування неалкогольного  
стеатозу печінки (НАСЗ), закономірно постає пи-
тання щодо ефективності та безпеки призначення 
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статинів при наявності коморбідної патології. Се-
ред великої кількості препаратів цієї групи привер-
тає увагу розувастатин, який, як відомо, проходить 
мінімальний метаболізм в печінці і, як наслідок, 
має низький потенціал взаємодії з іншими препара-
тами. Тільки 10% розувастатину метаболізується в 
печінці. Профіль безпеки розувастатину за впли-
вом на функцію печінки перевершує інші статини. 
На відміну від інших статинів, при прийомі розувас-
татину підвищення АЛТ мінімально при всьому 
діапазоні доз [10]. 

Стає очевидним, що пошук ефективних тера-
певтичних комбінацій, здатних впливати на кардіо-
метаболічні показники у пацієнтів СГ в поєднанні з 
НАСЗ, дозволить запобігати розвиток КВР, а зна-
чить, підвищить ефективність профілактичних 
втручань, тому метою дослідження стала оцінка 
кардіометаболічних показників на тлі замісної та 
гіполіпідемічної терапії у хворих на субклінічний 
гіпотиреоз в поєднанні з неалкогольним стеатозом 
печінки. 

Об’єкт і методи дослідження. Об’єкт дослі-
дження: кардіометаболічні показники у хворих на 
субклінічний гіпотиреоз в поєднанні з неалкоголь-
ним стеатозом печінки в динаміці терапії. 

Методи дослідження. У дослідження було 
включено 67 пацієнтів на СГ, який був верифікова-
но згідно рекомендацій Європейської тиреоїдологі-
чної асоціації (2013). Діагноз НАСЗ встановлювали 
на підставі уніфікованого клінічного протоколу. Па-
цієнти були розділені на 3 групи в залежності від 
варіантів терапії: 1 група (n = 20) – пацієнти, які 
отримували замісну терапію левотироксином. Всім, 
включених у дослідження пацієнтам, доза левоти-
роксину підбиралася індивідуально в діапазоні 25 – 
100 мкг / добу, залежно від ісходного рівня ТТГ  
до мінімально необхідного для досягнення цільо-
вого терапевтичного діапазону значень ТТГ –  
0,4-4,0 мМО/л. 2 група (n=18) поряд з левотирокси-
ном отримувала розувастатин 10 мг/добу. 3 групу 
склали 19 осіб, які поряд з гормональною замісною 
терапією (ГЗТ) отримували розувастатин (Р) 10 мг/
добут в поєднанні з цитопротектором Бетаргін – Б 
(аргінін + бетаїн) 30 мл/добу у вигляді перорально-
го розчину протягом 3-х місяців двічі в період спо-
стереження. 

Тривалість дослідження склала 12 міс. Доза 
левотироксина підбиралася на підставі рівня ТТГ, 
що визначався кожні 2 місяці у всіх пацієнтів. 

Всім хворим, що ввійшли в дослідження, почат-
ково і при завершенні спостереження було прове-
дено клінічне та інструментальне обстеження, що 
включало дослідження концентрації тиреоїдного 
гормону (ТТГ), вільного тироксину (Т4 вільний) і 
антитіл до тиреопероксидази (АТ- ТПО) в сироват-

ці крові за допомогою імуноферментного аналізу з 
використанням діагностичних наборів реактивів 
ТОВ НЛП «Гранум» (Україна), ультразвукове дослі-
дження (УЗД) щитоподібної залози. Імунофермент-
ним методом за допомогою набору «DRG інсулін 
ELISA» (США) визначався рівень інсуліну натще. 
Стан і ступінь пошкодження судинного ендотелію 
оцінювали шляхом підрахунку циркулюючих деск-
вамованих клітин ендотелію (ЦДЕК) в крові за ме-
тодом Hladovec J. в модифікації Rajec J. і співавт. 
(2007) з використанням фазово-контрастної мікрос-
копії. Імуноферментним методом за допомогою 
набору реактивів APL (Німеччина) визначали вас-
кулоендотеліальний фактор – VEGF-A. Стан вугле-
водного, ліпідного обміну, а також показників функ-
ціонального стану печінки оцінювали за допомогою 
загальноприйнятих методик. Для оцінки субклініч-
ного атеросклерозу виконували дуплексне дослі-
дження екстракраніального відділу сонних артерій 
за допомогою ультразвукової діагностичної систе-
ми "Phillips IU", з лінійним датчиком з частотою  
7,5 МГц у В-режимі, за рекомендаціями Американ-
ського товариства з ехокардіографії (2008) з оцін-
кою звитості судин, лінійної швидкості кровотоку, 
аналізом структури стінок судин, толщини комплек-
са інтима-медіа (ТКІМ) та наявністю атеросклеро-
тичної бляшки (АСБ).  

Від кожної людини отримано письмову згоду на 
проведення дослідження, згідно з рекомендаціями 
етичних комітетів з питань біомедичних дослі-
джень, законодавства України про охорону здоро-
в’я та Гельсінської декларації 2000 р., директиви 
Європейського товариства 86/609 стосовно участі 
людей у медико-біологічних дослідженнях.  

Статистичну обробку даних проводили за до-
помогою пакета програм Statistica, версія 8.0. 
Отримані результати представлені у вигляді сере-
днього значення ± стандартне відхилення від сере-
днього значення (М ± SD). Для оцінки відмінностей 
між групами при розподілі, близькому до нормаль-
ного, використовували критерій Стьюдента. Відмін-
ності вважали статистично значущими при р <0,05. 

Результати досліджень та їх обговорення.  
З огляду на те, що пацієнтів всіх груп початково, до 
лікування, можна було порівняти між собою за клі-
ніко-демографічними характеристиками і лабора-
торними показниками, результати представлені у 
вигляді групи порівняння до лікування. 

Динаміка рівня тиреоїдних гормонів продемон-
струвала достовірне зниження рівня ТТГ у дослі-
джуваних групах в порівнянні з показниками до 
лікування, р<0,05 (табл. 1). Достовірне зниження 
Т4 (р<0,05) відзначено при порівнянні досліджува-
ного показника у пацієнтів 2 і 1 груп, а також 3 і 
1 груп, що є свідоцтвом досягнення еутиреоїдного 
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статусу. Через 12 місяців терапії пацієнти 3 групи 
мали достовірні показники компенсації функції щи-
топодібної залози. Причому слід підкреслити,  
що 31,6% цієї групи досягли компенсації на  
50 мкг/добу, в той час як пацієнти 1 групи отриму-
вали 100 мкг/добу з виконаною корекцією в ході 
дослідження (зниження дози до 75 мкг/добу), в 
зв'язку з досягненням еутиреозу у 15% пацієнтів  
(3 людини). 

Слід зазначити, що тенденція до компенсації 
тиреоїдного статусу спостерігалася у пацієнтів 
1 групи, проте статистично достовірні зміни отри-
мані на тлі комплексної терапії. 

Відомо, що СГ в тій чи іншій мірі впливає на 
метаболізм ліпідів, а наявність неалкогольної жи-
рової хвороби печінки ( НАЖХП) є фактором ризи-
ку розвитку дисліпідемії. У зв'язку з цим нами про-
аналізовано динаміку ліпідного профілю у пацієнтів 
НАЖБ в поєднанні з СГ під впливом терапії. 

Показники загального холестерину (ХС) досто-
вірно відрізнялися в порівнянні з групою до ліку-
вання у пацієнтів 2 та 3 груп, які в складі комплекс-
ної терапії отримували статини, р <0,05. При цьо-
му, зниження рівня ТГ, ХС ЛПДНЩ, ХС ЛПНЩ і 
підвищення ХС ЛПВЩ спостерігалося тільки у паці-
єнтів 3 групи, р <0,05 (табл. 2). Поліпшення ліпід-
ного профілю пацієнтів 3 групи, ймовірно, обумов-
лено поєднаним впливом терапії левотироксином, 
розувастатином і бетаргіном, що підтверджує кар-
діометаболічні ефекти такого варіанту терапії. Тен-
денція до підвищення ХС ЛПВЩ і зниження 
ХСЛПНЩ при порівнянні показників пацієнтів 2 і 

1 груп пояснюється нівелюванням проатерогенного 
профілю пацієнтів НАЖХП в поєднанні з СГ на тлі 
терапії левотироксином в поєднанні з розувастати-
ном. Достовірне зниження ТГ і ХС ЛПНГ отримано 
в ході терапії при порівнянні показників пацієнтів 
3 та 1 (2) груп, протилежні зміни спостерігалися з 
рівнем ХС ЛПВЩ, р <0,05. 

Отримані дані свідчать про те, що не завжди 
вдається досягти нормалізації ліпідного профілю 
при наявності СГ. Тому стає очевидною ефектив-
ність комплексної терапії, яка включала додаткове 
призначення розувастатину та бетаргіна у пацієн-
тів НАЖХП і СГ. 

Незважаючи на наявні вказівки позитивного 
впливу ГЗТ на зменшення частки атерогенних ліпо-
протеїнів і скорочення ризику розвитку несприятли-
вих серцево-судинних подій, які підтверджені в 
рандомізованих контрольованих і інтервенційних 
дослідженнях, досягти цільових рівнів ХС ЛПНЩ у 
коморбідних пацієнтів, можливо завдяки комплекс-
ній терапії, що впливає на органи-мішені [7, 8]. 

Підтвердженням отриманих результатів є  
дослідження високою гиполіпідемічної ефективнос-
ті розувастатіна вже в початковій добовій дозі 
(10 мг/добу). Встановлено, що в дозі 10 мг/добу 
розувастатин знижує рівень ХС ЛПНЩ на 47-52% 
від вихідного, а при призначенні максимальної до-
зволеної дози (40 мг/добу) – на 63% [10]. З огляду 
на селективність молекули розувастатину до мем-
брани гепатоцита, досягається його ефективність, 
особливо у пацієнтів НАЖХП, що має прогностич-
не значення у цій категорії пацієнтів [6].  

Таблиця 1 – Динаміка тиреоїдних гормонів на тлі терапії 

Показник До лікування, 
 n=67 

1 група, ГЗТ, 
n=20 

2 група, ГЗТ+Р, 
n=18 3 група, ГЗТ+Р+Б, n=19 

ТТГ, мМО/мл 6,8±2,5 4,9±1,1* 4,0±2,3* 2,8±1,3* # ## 
Т4, пмоль/л 15,1±2,4 16,4±2,5* 13,5±3,0* ** 11,2±2,5* # 
Т3, пмоль/л 4,3±0,85 4,7±0,7 4,9±0,8 5,0±0,7 
Примітки: * – достовірність відмінностей показників в порівнянні з групою до лікування, р <0,05; ** – достовірність 
відмінностей показників при порівнянні показників 2 і 1 груп, р <0,05; # – достовірність відмінностей показників при 
порівнянні показників 3 і 1 груп, р <0,05; ## – достовірність відмінностей показників при порівнянні показників 3 і  
2 груп, р <0,05. 

Таблиця 2 – Вплив терапії на показники ліпідного профілю пацієнтів на СГ в поєднанні з НАЖХП 

Показник До лікування, 
 n=67 

1 група, ГЗТ, 
n=20 

2 група, ГЗТ+Р, 
n=18 

3 група, ГЗТ+Р+Б, 
n=19 

ЗХС, ммоль/л 6,6±0,2 6,1±0,3 5,6±0,1* 5,4±0,2* 

ТГ, ммоль/л 2,52±0,4 2,3±0,2 2,6±0,1 1,5±0,2* # ## 

ХС ЛПДНЩ, ммоль/л 0,8±0,09 0,78±0,07 0,73±0,1 0,70±0,05* 

ХС ЛПВЩ, ммоль/л 0,92±0,2 1,01±0,1 1,26±0,09 1,39±0,1* # ## 

ХС ЛПНЩ, ммоль/л 3,8±0,4 3,6±0,5 3,0±0,7 2,8±0,2* # ## 

Примітки: * – достовірність відмінностей показників в порівнянні з групою до лікування, р <0,05; ** – достовірність 
відмінностей показників при порівнянні показників 2 і 1 груп, р <0,05; # – достовірність відмінностей показників при 
порівнянні показників 3 і 1 груп, р <0,05; ## – достовірність відмінностей показників при порівнянні показників 3 і  
|2 груп, р <0,05. 
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Чимало важливу роль, при призначенні гіполі-
підемічної терапії, особливо на ранніх стадіях  
атеросклеротичного пошкодження судин, грає збе-
реження функціональної активності гепатоцитів. 
Тому цитопротекція стає невід'ємним компонентом 
терапії. 

Цікаво скасувати, що в динаміці терапії показ-
ники функціональних проб печінки, особливо АЛТ і 
ГГТП, зазнавали суттєвих змін у всіх групах 
(табл. 3), незважаючи на наявність у складі ком-
плексної терапії статинів, що підтверджує відсут-
ність негативного впливу цього класу препаратів на 
стан печінки і узгоджується з останніми рекоменда-
цію Європейського товариства гепатологів, ендок-
ринологів і фахівців з ожиріння [3].  

Порівняння показників АЛТ і ГГТП пацієнтів 
2 (3) і 1 груп продемонструвало більш істотні зру-
шення на користь нормалізації у пацієнтів, які отри-
мували комбіновану терапію в порівнянні з моноте-
рапією левотироксином. Показники індикаторних 
ферментів печінки пацієнтів 3 групи були достовір-
но нижче аналогічних показників пацієнтів 2 групи, 
р <0,05. 

З іншого боку, згідно з даними Chung G.E. і 
співавт. утримання ферментативної активності 
печінки у пацієнта з СГ, сприяє поліпшенню тиреої-
дного статусу і дозволяє в найкоротші терміни до-
битися еутиреозу [1]. 

У порівнянні з показниками до лікування, дос-
товірні зміни в ході спостереження отримані серед 
таких показників, як СРБ і ЦДЕК при використанні 
різних варіантів терапії, р<0,05. При цьому, показ-
ники VEGF-A достовірно зменшені у пацієнтів 2 та 
3 груп, тоді, як показник ТКІМ ЗСА зазнавав досто-

вірних змін лише в 3 групі (табл. 4). Оцінка впливу 
терапії левотироксином в поєднанні з розувастати-
ном продемонструвала достовірне зниження рівня 
ЦДЕК і СРБ, в порівнянні з пацієнтами, які отриму-
вали монотерапію ГЗТ. Істотні зрушення відбулися 
в «судинних» факторах, які були розцінені як ре-
зультат достовірних змін під впливом протективної 
терапії пацієнтів 3 групи в порівнянні з 1 і 2 групами. 

В цілому, можна сказати, що показники, що 
характеризують зміни функції ендотелію у пацієн-
тів СГ в поєднанні з НАЖХП, такі як ЦДЕК, VEGF-A 
і СРБ, як незалежні предиктори ризику розвитку 
серцево-судинних захворювань (ССЗ) і ускладнень 
зазнали достовірні зміни і підтвердили ефектив-
ність комплексної терапії. 

Для цього існує ряд теоретичних передумов. З 
одного боку, в умовах зниження протизапальної 
активності, що підтверджено достовірним змен-
шенням концентрації СРБ у пацієнтів 2 та 3 груп, 
отримано достовірне зниження показника ТКІМ 
ЗСА, що досягнуто не тільки впливом ГЗТ [4], а й 
завдяки дії розувастатину, який показав свою ефе-
ктивність в дослідженні METEOR по регресу атеро-
склеротичного ураження сонних артерій [2].  

Істотні зміни показників VEGF-A і ЦДЕК у паціє-
нтів 3 групи, в порівнянні з пацієнтами 2 і 1 груп, 
обумовлені наявністю в складі комплексної терапії 
Бетаргіна, яке продемонструвало в ряді дослі-
джень здатність нормалізувати рівень асиметрич-
ного діметіларгініна, одного з маркерів ендотеліа-
льної дисфункції, що попереджає не тільки прогре-
сування дисліпідемії, а й інших серцево-судинних 
факторів ризику (артеріальну гіпертонію, ожиріння, 
дисглікію), а також НАЖХП [9]. Нормалізація  

Таблиця 3 – Показники функціональних проб печінки в динаміці лікування 

Показник До лікування, n=67 1 група, ГЗТ, n=20 2 група, ГЗТ+Р, n=18 3 група, ГЗТ+Р+Б, n=19 

АСТ, ммоль/л 35,8±3,2 34,4±4,7* 30,0±1,2* ** 25,4±1,1* # ## 
АЛТ, ммоль/л 51,4±4,2 43,4±5,0* 36,2±4,5* ** 33,0±2,6* # ## 

ГГТП, Ед/л 72,5±14,2 69,8±10,4* 60,7±9,8* ** 52,6±3,2* # ## 

Примітки: * – достовірність відмінностей показників в порівнянні з групою до лікування, р <0,05; ** – достовір-
ність відмінностей показників при порівнянні показників 2 і 1 груп, р <0,05; # – достовірність відмінностей показників 
при порівнянні показників 3 і 1 груп, р <0,05; ## – достовірність відмінностей показників при порівнянні показників 3 і 
2 груп, р <0,05. 

Таблиця 4 – «Судинні чинники» в динаміці лікування 

Показник До лікування, n=67 1 група, ГЗТ, n=20 2 група, ГЗТ+Р, n=18 3 група, ГЗТ+Р+Б, n=19 

ЦДЭК, кл/100 мл 14,6±2,0 12,2±1,8* 10,8±1,8* ** 8,2±1,6* # ## 
VEGF-A, пг/мл 508,4±242,3 488,6±198,5 400,7±235,6* 224,7±123,9* # ## 
СРБ, мг/мл 8,7±2,4 7,0±1,2* 5,6±1,8* ** 3,48±0,9* # ## 
ТКІМ ЗСА, мм 0,94±0,2 0,91±0,14 0,86±0,2* 0,78±0,2* # 
Примітки: * – достовірність відмінностей показників в порівнянні з групою до лікування, р <0,05; ** – достовірність 
відмінностей показників при порівнянні показників 2 і 1 груп, р <0,05; # – достовірність відмінностей показників при 
порівнянні показників 3 і 1 груп, р <0,05; ## – достовірність відмінностей показників при порівнянні показників  
3 і 2 груп, р <0,05. 
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функції ендотелію досягається за допомогою наяв-
ності аргініну в складі Бетаргіна, забезпечує зни-
ження темпів прогресування НАЖХП. 

Таким чином, можна припустити, що найбільш 
ефективною терапією, що запобігає кардіоваскуля-
рні та метаболічні ризики, при достовірній нормалі-
зації функціональної активності печінки, є комбіна-
ція левотироксину, розувастатину та бетаргіну,  
що дозволяє у пацієнтів НАЖХП в поєднанні з  
СГ здійснювати контроль за прогнозом захворю-
вання. 

Моніторинг факторів ризику (дисліпідемії, ТКІМ, 
рівнів СРБ, VEGF-A і ЦДЕК) при наявності НАЖХП 
і СГ дозволить лікарю-терапевту визначати індиві-
дуальний серцево-судинний ризик і ініціювати вто-
ринну профілактику серцево-судинних ускладнень, 
зберігаючи функціональну активність гепатоцитів. 

Висновки 
1. Комплексна терапія сприяє компенсації тиреоїд-

ного статусу у пацієнтів СГ в поєднанні з НАСЗ 

порівняно з пацієнтами, які перебувають тільки 
на замісної терапії левотироксином. 

2. Достовірні зміни кардіометаболчних показників у 
вигляді зниження рівня ТГ, ХС ЛПДНЩ, ХС 
ЛПНЩ і підвищення ХС ЛПВЩ спостерігалися в 
динаміці лікування тих хворих, які отримували 
комплексну терапію з додатковим призначення 
розувастатину та бетаргіну. 

3. Достовірне зниження ферментативної активності 
печінки за показниками АЛТ и ГГТП у пацієнтів 
СГ в поєднанні з НАСЗ під впливом комплексної 
терапії сприяє утриманню еутиреоїдного стану. 

4. Нормалізація показників, що відображають стан 
судинної стінки – ЦДЕК, VEGF-A та СРБ у паціє-
нтів НАЖХП в поєднанні з СГ на тлі комплексної 
терапії свідчить про запобігання розвитку серце-
во-судинних захворювань у майбутньому у даної 
категорії хворих. 
Перспективи подальших досліджень спря-

мовані на оцінку впливу комплексної терапії пацієн-
тів НАЖХП в поєднанні з СГ на кардіоваскулярні 
ризики. 
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УДК 616.441-008.64-085:616.36-003.826 
ДИНАМИКА КАРДИОМЕТАБОЛИЧЕСКОГО ПОКАЗАТЕЛЕЙ НА ФОНЕ  
КОМПЛЕКСНОЙ ТЕРАПИИ У БОЛЬНЫХ СУБКЛИНИЧЕСКИМ ГИПОТИРЕОЗОМ  
В СОЧЕТАНИИ С НЕАЛКОГОЛЬНЫМ СТЕАТОЗОМ ПЕЧЕНИ 
Колесникова Е. В., Потапенко А. В. 
Резюме. В статье представлена динамика основных кардиометаболических показателей у пациен-

тов субклиническим гипотиреозом (СГ) в сочетании с неалкогольным стеатозом печени (НАСЗ) на фоне 
различных режимов терапии. Обследовано в динамике лечения 67 пациентов СГ в сочетании с НАСЗ. 
Проведено сравнение трех способов терапии, продолжительностью 12 месяцев. 1 группа пациентов  
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получала заместительную терапию левотироксином, 2 – комбинацию левотироксина и розувастатина,  
3 группа – комплексное лечение в составе левотироксина, розувастатина и цитопротектора бетаргина. 
Результаты исследования показали, что применение комплексной терапии способствует достоверной 
компенсации тиреоидного статуса, нормализации кардиометаболических показателей в виде снижения 
уровня ТГ, ХС ЛПОНП, ХС ЛПНП и повышение ХС ЛПВП, уровней АЛТ, ГГТП и «сосудистых» показате-
лей – ЦДЭК, VEGF-A, СРБ у пациентов СГ в сочетании с НАСЗ в сравнении с пациентами, которые полу-
чали только заместительной терапии левотироксином. 

Ключевые слова: субклинический гипотиреоз, неалкогольный стеатоз печени, кардиометаболиче-
ские показатели, комплексная терапия, динамика лечения. 
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Dynamics of Cardiometabolic Indicators on the Complex Therapy in Patients  
with Subclinical Hypothyroidism Combined with Nonalcoholic Hepatic Steatosis 
Kolesnikova O. V., Potapenko A. V. 
Abstract. Issues associated with the formation of cardiovascular risk in patients with subclinical hypothy-

roidism (SH) in combination with non-alcoholic hepatic steatosis (NAHS) remain the subject of discussion. This 
topic is popular because of the increasing number of SH in the population, active detection and monitoring of 
each patient. It is caused by the fact that the presence of SH contributes to the early formation of the atheroscle-
rotic process, especially when the patient also has NAHS. We are studying a variety of drugs in order to prevent 
the development of vascular changes in patients with SH in combination with NASH. The effectiveness of 
levothyroxine therapy was shown by the achievement compensation of the thyroid function, rosuvastatin – to 
achieve target lipid levels, cytoprotectors – to restore the function of hepatocytes. However, until now, there are 
no studies that w include the effectiveness of the complex effect on the various mechanisms of cardiovascular 
disease in patients with SH in combination with NAHS. Therefore, the aim of our study is evaluation of cardi-
ometabolic indicators by using complex therapy in patients with SH in combination with NAHS. 

The study included 67 patients with SH in combination with NAHS. Patients were divided into 3 groups de-
pending on the therapeutic options: Group 1 (n = 20) cjmprised patients, who received levothyroxine substitution 
therapy. For all patients, who were included in the study, the dose of levothyroxine was individually selected in 
the range of 25-100 μg / day, depending on the level of TSH. Group 2 (n = 18) received levothyroxine and rosu-
vastatin 10 mg / day. Group 3 consisted of 19 individuals who received rosuvastatin 10 mg / day in combination 
with cytoprotector Betargin (arginine + betaine) 30 ml / day with the addition of hormonal substitution therapy in 
oral solution twice in the 3 months in the observation period. Duration of the study was 12 months. The dose of 
levothyroxine was based on the level of TSH, which was determined every 2 months in all patients. 

As a result of the study, a significant decrease in T4 (p <0.05) was noted in patients of the 2nd and  
1st groups, as well as 3rd and 1st groups, which evidences their euthyroid status. Indicators of total cholesterol 
significantly differed from the group before treatment in groups 2 and 3, who received statins as a part of the 
complex therapy, p <0.05. At the same time, a decrease of TG, LDL cholesterol, LDL cholesterol and increase 
of HDL cholesterol were observed only in patients of the 3rd group, p <0,05. The improvement in the lipid profile 
of group 3 is probably due to the combined effect of the therapy by levothyroxine, rosuvastatin and betargin, 
which confirms the cardiometabolic effects of this option. In the dynamics of the therapy, the parameters of liver 
functional tests, especially ALT and GGTP, have significant changes in all groups, despite the presence of stat-
ins in the complex therapy. Comparison of ALT and GGPT in groups 2 (3) and 1 showed more significant 
changes in favor of normalization in patients, who received complex therapy compared to monotherapy levothy-
roxine. Evaluation of the effect of therapy with levothyroxine in combination with rosuvastatin demonstrated a 
significant decrease in the level of circulating desquamated epithelial cells (CDEC) and CRP in comparison with 
patients, who received monotherapy with levothyroxine. Significant changes occurred in "vascular" factors con-
sidered to be the result of a considerable shift under the influence of protective therapy of group 3 compared 
with the 1st and 2nd groups. In general, indicators which characterize changes in the function of endothelium in 
SH patients in combination with NAHS, such as CDEC, VEGF-A, and CRP, as independent predictors of the 
risk of developing cardiovascular disease (CVD) and complications, have significant changes therefore confirm-
ing the effectiveness of the complex therapy. 

Keywords: subclinical hypothyroidism, non-alcoholic hepatic steatosis, cardiometabolic indices, complex 
therapy, dynamics of treatment. 
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СОВРЕМЕННЫЕ МЕТОДЫ ЛЕЧЕНИЯ ВЕНО-ОККЛЮЗИВНОЙ  
ФОРМЫ ЭРЕКТИЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ 
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 нефрологии и андрологии 
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Статья посвящена диагностике и лечению ве-
но-окклюзивной формы ЭД, которая все чаще 
встречается у молодых мужчин. На базе КУОЗ 
«ОКЦУН им. В.И. Шаповала» в период с 2015 по 
2017 гг были обследованы и пролечены 64 пациен-
та с вено-окклюзивной формой эректильной дис-
функции, и обследованы 18 пациентов с целью 
контроля. 

Пациентам были проведены исследования ге-
модинамики полового члена, выявление венозной 
недостаточности полового члена с помощью УЗИ в 
режиме допплерографии и кавернозографии. Вы-
полнено оперативное лечение пациентов с вено-
окклюзивной формой ЭД и проведена сравнитель-
ная характеристика параметров эректильной функ-
ции с пациентами, которым было проведено кон-
сервативное лечение. По итогам оперативного ле-
чения было установлено, что субъективная оценка 
эректильной функции (по шкале МИЭФ-5) через  
2 нед возросла на 7,6 баллов, что в 2,5 раза эф-
фективнее консервативного лечения (показатели 
МИЭФ-5 выросли на 3,1 балла). 

Эффективным лечением венозной недостаточ-
ности полового члена является ограничение пато-
логического сброса крови из кавернозных тел пу-
тем проведения модифицированной операции 
Мармара с лигированием патологических шунтов. 

Ключевые слова: эректильная дисфункция, 
вено-окклюзивный механизм, варикоцеле, опера-
ция Мармара, кавернозография. 
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Харьковского национального медицинского уни-
верситета «Обоснование методологии восстанов-
ления сексуального и репродуктивного здоровья 
мужчин с эякуляторными нарушениями», № гос. 
регистрации 0113U002275. 

Введение. В настоящее время эректильная 
дисфункция является одной из распространенных 

проблем трудоспособного мужского населения. 
Эпидемиологические данные указывают на значи-
тельную распространенность и высокую частоту 
возникновения ЭД по всему миру, а также увеличе-
ние числа заболевших. Учитывая статистические 
данные, основными этиологическими факторами 
развития эректильной дисфункции являются орга-
нические расстройства – что по данным литерату-
ры указывает, что данный этиологический фактор 
занимает около 90% случаев ЭД [6-9]. Это связано 
с тем, что изменению подхода к лечению ЭД спо-
собствовало детальное исследование влияний 
функций кровеносной, нервной и эндокринной сис-
темы, участвующие в возникновении и поддержа-
нии эрекции. По данным исследования MMAS в 
США общая распространенность ЭД среди мужчин 
в возрасте 40-70 лет, не обращавшихся в стацио-
нар, составила 52% [16]; распространенность ми-
нимальной, умеренной и полной ЭД составила 
17,2; 25,2 и 9,6% соответственно. В исследовании 
в Кельне среди мужчин 30-80 лет показало, что ЭД 
была выявлена в 19,2%, и в зависимости от воз-
раста показатель увеличивался от 2,3 до 53,4% 
[10]. Из всех состояний ЭД установлено, что нару-
шения вено-окклюзивного механизма имеют место 
примерно в 55% случаев ЭД [1]. Роль венозного 
механизма в возникновении эрекции досконально 
не изучена. Есть мнение, что основная роль веноз-
ной системы сводится к резкому спазму, блокирую-
щему венозный отток в процессе инициации и  
поддержании эрекции [5, 14]. Известно, что вено-
окклюзивный механизм полового члена играет ак-
тивную роль в формировании эрекции [3, 4]. 

Установлена четкая связь между варикоцеле и 
ЭД, связанная с недостаточностью вено-окклю-
зивного аппарата полового члена и системными 
изменениями в венозных сосудах [13, 17]. Удержа-
ние эрекции благодаря вено-окклюзивному меха-
низму является важной функциональной состав-
ляющей этого процесса. Это заставляет более 
детально рассмотреть проблему патологического 
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венозного сброса в качестве причины эректильной 
дисфункции при варикоцеле. Венозная фаза гемо-
динамики полового члена длительное время неза-
служенно оставалась без внимания, а участие ее в 
формировании нормальной и патологической эрек-
ции подвергалось сомнению. Однако благодаря 
работам ряда исследователей, изучение венозной 
системы полового члена вошло в обязательную 
диагностическую программу обследования пациен-
тов с эректильной дисфункцией [2, 15]. 

При ЭД, обусловленной патологическим веноз-
ным сбросом, имеет место значительный отток 
венозной крови по патологическим шунтам (через 
большие подкожные или дорзальные вены), что 
делает невозможным поддержание эрекции на 
должном уровне (до достижения оргазма половы-
ми партнерами). Учитывая, что варикоцеле также 
является проявлением патологии вен, обусловлен-
ной патологическим током крови, можно предполо-
жить врожденную предрасположенность к эктопии 
и недостаточности вен половых органов у пациен-
тов с коморбидностью ЭД и варикоцеле. 

Варикоцеле позиционируется как состояние, 
приводящие к снижению андрогенной функции [17]. 
Однако уменьшение уровня тестостерона сыворот-
ки крови коррелирует со временем течения заболе-
вания. И указывает на то, что длительное течение 
варикоцеле приводит к гипогонадизму [11, 12]. Но в 
ранних периодах течения заболевания варикоцеле 
на базе Харьковского областного клинического 
центра урологии и нефрологии им. В. И. Шаповала 
в 2014-2017 гг. нами не выявлено значительного 
снижения тестостерона в крови этих пациентов. 

Цель исследования. Улучшить эффектив-
ность лечения венозной формы ЭД путем выявле-
ния механизма нарушений венозной гемодинамики 
пузырно-простатического сплетения, сосудов по-
лового члена, совершенствование их диагностики 
и разработки новых подходов к лечению венокор-
поральной формы ЭД.  

Материалы и методы исследования. На ба-
зе Харьковского областного клинического центра 
урологии и нефрологии им. В.И. Шаповала в 2014-
2017 гг было проведено обследование и лечение 
64 пациентов больных вено-окклюзивной формой 
ЭД и обследованы 18 здоровых пациентов с целью 
контроля. Для диагностики был использован прин-
цип комплексного исследования с применением 
клинического, лабораторного, ультразвукового, 
рентгенологического методов и анкетирования 
пациентов (МИЭФ-5). Пациенты были распределе-
ны на 3 группы: 

I группа – пациенты с венозной формой ЭД, 
которым была проведена консервативная терапия 
(29 пациентов). 

II группа – пациенты с венозной формой ЭД, 
которым было проведено оперативное лечение  
(35 пациентов). 

III группа – здоровые пациенты, которые об-
следованы с целью контроля (18 пациентов). 

Возраст пациентов находился в диапазоне от 
18 до 60 лет (≈ 33,4±3,2). Была произведена оцен-
ка семейного положения пациентов. Особое вни-
мание уделялось жалобам пациента и оценки эле-
ментов половой функции. Уделялось внимание 
оценке спонтанных и адекватных эрекций, произ-
ведена качественная и количественная оценка 
половой жизни пациентов. Основными методами 
исследования венозной формы ЭД и варикоцеле 
являются ультразвуковая диагностика полового 
члена и органов мошонки в режиме допплерогра-
фии, а также кавернозография 

Результаты исследования и их обсуждение. 
У пациентов с венозной формой ЭД выявлены та-
кие изменения венозной гемодинамики путем фор-
мирования фармакоэрекции с фиксацией венозно-
го сброса.  

При проведении допплерографии сосудов 
гроздьевидного сплетения яичек у 44 пациентов с 
варикоцеле отмечалось наличие двунаправленно-
го потока, меняющегося от фазы дыхания и напря-
жения брюшной стенки. В общем допплерография 
полового члена имела такие характеристики в от-
личие от нормы – повышение оттока крови по ве-
нам полового члена в фазе туменесценции и пол-
ной эрекции, а также наличием постоянного сбро-
са крови по венам в фазе ригидной эрекции 
(табл. 1).  

Во всех случаях наблюдений изначально было 
диагностировано ЭД и варикоцеле одно- или двух-
стороннее, что в дальнейшем при сопоставлении 
всей клинической картины приводило к установле-
нию именно вено-окклюзивной формы ЭД. При 
проведении субъективной оценки по опроснику 
МИЭФ-5 выявлены различные степени нарушения 

Таблица 1 – Изменения венозной гемодинамики  
в глубокой дорзальной вене ПЧ в различные фазы 
эрекции у пациентов с вено-окклюзивной формой ЭД 

Фазы эрекции 
Здоровые  
пациенты 

(n=18) 

Пациенты 
с вено-

окклюзивной 
формой ЭД 

(n=64) 

Покой 5,4±0,2 см/c 5,2±0,3 см/с 

Туменисценция 7,8±0,1 см/c 8,1±0,4 см/с 

Полная эрекция 3,8±0,02 см/с 5,3±0,3 см/с 

Ригидная эрекция 0 3,2±0,1 см/с 

Детуменисценция 15,3±1,7 см/c 16,6±2,1 см/с 
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эрекции (табл. 2). При проведении кавернозогра-
фии в пещеристые тела полового члена вводится 
рентгенконтрастное вещество (Триомбраст 76%). 
После введения полной дозы рентген контрастного 
вещества (10 мл) выполняются последовательные 
рентгеновские снимки на 1й, 3й и 5й минуте. На 
снимках наблюдали венозную утечку, патологиче-
ские шунты между кавернозными телами и венами 
лозовидного сплетения яичек (рис. 1). 

В качестве подхода к лечению ЭД во всех слу-
чаях наблюдаемых пациентов во IІ группе было 
выполнено оперативное вмешательство в объеме 
перевязки патологических шунтов и варикоцелэк-
томию по Мармару (рис. 2). 

Операцию выполняют следующим образом: с 
применением внутривенного наркоза проводят 
разрез 4 см в левой пахово-мошоночной области 
на 1 см латеральнее от основания полового члена. 
Гемостаз по ходу операции. Тупо разводят подкож-
ную жировую ткань и фасцию Скарпа. Находят 
венозные патологические шунты, идущие от  
полового члена к семенному канатику, перевязы-
вают их капроновыми лигатурами. Находят и  
перевязывают поверхностную дорсальную вену 
полового члена. Далее из этого же разреза прово-
дят обычную операцию Мармара: находят,  
берут на держалки, выводят в рану и рассекают 
семенной канатик. Под микроскопом с 8-кратным 
увеличением перевязывают вены семенного  
канатика с патологическим реверсивным кровото-
ком. Зашивают семенной канатик, погружают его в 
рану, которую послойно ушивают. Если у мужчины 
двустороннее варикоцеле с патологическими  
шунтами аналогичную операцию проводят  
справа. 

Во всех случаях наблюдений осложнений в 
раннем и послеоперационном периоде не было 
выявлено. Все пациенты были отпущены домой  
на следующий день, а выписаны из стационара на 
5-7 сутки.  

Консервативное лечение пациентом в І группе 
проводилось в следующем объеме, и строилась на 
таких принципах: 

1. Патогенетическая терапия, направленная на 
восстановление утраченного звена (или звеньев) 
механизма эрекции. В основном после комплекс-
ного обследования пациентов, терапия была на-
правлена на:  

− улучшение артериального притока; 
− психотерапия (при психогенной эректильной 

дисфункции). 
2. Симптоматическая терапия, заключающаяся 

в создании искусственной ригидности полового 
члена (ЛОД-терапия). 

Во всех случаях подход к лечению пациентов 
строился комплексный, с применением физиотера-
певтических мероприятий, лечение сопутствующих 
заболеваний (мультидисциплинарный подход), 
психотерапия, применение симптоматической те-
рапии. Эффективность оперативного и консерва-
тивного лечения определялась по данным объек-
тивного исследования и оценки допплерографии 
полового члена, по субъективной оценке шкалы 
МИЭФ-5.  

По итогам оперативного лечения установлено, 
что субъективная оценка (по опросникам МИЭФ-5) 
качества эрекции через 2 недели возросла на 7,6 
баллов, что на 80% выше исходных данных 
(табл. 3). 

Рис. 1. Патологические шунты между кавернозными 
телами и венами лозовидного сплетения яичек 

Рис. 2. Варикоцелэктомия по Мармару 
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Данные же ультразвуковой допплерографии 
показало, что в 78% послеоперационных исследо-
ваний патологический сброс определить не уда-
лось. 

В группе пациентов, которым проводилось кон-
сервативное лечение – субъективное улучшение 

отметилось у 30% пациентов, ультразвуковые по-
казатели указывают на 20% улучшение в первый 
месяц лечения. 

Выводы 
1. Основным методом оценки гемодинамики поло-

вого члена и органов мошонки является ультра-
звуковая допплерография.  

2. Выявление варикоцеле у пациентов с ЭД явля-
ется маркером наличия вено-окклюзивной фор-
мы ЭД.  

3. Лечение венозной недостаточности полового 
члена заключается в создании ограничения па-
тологического сброса крови из кавернозных тел 
при эрекции. Это может быть достигнуто опера-
тивными методами лечения, а именно – моди-
фицированной операции Мармара, показываю-
щую высокую эффективность.  
Перспективы дальнейших исследований. 

Перспективой наших исследований станет усовер-
шенствование лечебно-диагностической тактики 
ведения пациентов с венокорпоральной формой 
эректильной дисфункции путем дальнейшего изу-
чения механизма нарушений венозной гемодина-
мики пузырно-простатического сплетения и сосу-
дов полового члена. 

 

Таблица 3 – Степень выраженности эректильной 
дисфункции с помощью опросника МИЭФ-5  
(через 2 недели после оперативного лечения  
и консервативной терапии) 

Степень  
расстройства  
адекватных  

эрекций 

Клинические группы 
больных Всего 

больных 
І группа ІІ группа 

Абс. % Абс. % Абс. % 

Отсутствие  
эректильной  
дисфункции (норма) 

8 24 28 79 36 56 

Лёгкая эректильная 
дисфункция 9 20 3 9 12 19 

Умеренная  
эректильная 
дисфункция 

7 32 3 9 10 16 

Значительная  
эректильная 
дисфункция 

5 24 1 3 6 9 
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УДК 616.69-008.1-089 
СУЧАСНІ МЕТОДИ ЛІКУВАННЯ ВЕНО-ОКЛЮЗІЙНОЇ ФОРМИ ЕРЕКТИЛЬНОЇ ДИСФУНКЦІЇ  
Лісовий В. М., Аркатов А. В., Кнігавко О. В., Казієв С. Г. 
Резюме. Стаття присвячена діагностиці та лікуванню вено-оклюзивної форми ЕД, яка все частіше 

зустрічається у молодих чоловіків. На базі обласного клінічного центру урології і нефрології ім. В.І. Шапо-
вала в період з 2015 по 2017 роки були обстежені і проліковані 64 пацієнта з вено-оклюзивною формою 
еректильної дисфункції, та обстежені 18 пацієнтів з метою контролю. 

Пацієнтам були проведені дослідження гемодинаміки статевого члена, виявлення венозної недостат-
ності статевого члена за допомогою УЗД в режимі доплерографії і кавернозографія. Виконано оператив-
не лікування пацієнтів з вено-оклюзивною формою ЕД і проведена порівняльна характеристика парамет-
рів еректильної функції з пацієнтами, яким було проведено консервативне лікування. За підсумками опе-
ративного лікування було встановлено, що суб'єктивна оцінка еректильної фунцкіі (за шкалою МІЕФ-5) 
через 2 тиж зросла на 7,6 балів, що в 2,5 рази ефективніше консервативного лікування (показники МІЕФ-
5 зросли на 3,1 бала). 

 
UDC 616.69-008.1-089 
Modern Methods of Treatment of Venoocclusive Form of Erectile Dysfunction 
Lesovoi V. N., Arkatov A. V., Knihavko A. V., Kaziyev S. H. 
Abstract. Erectile dysfunction is one of the widespread problems of contemporary society. There is a strong 

connection between pampinocele and erectile dysfunction which is caused by the lack of venoocclusive appara-
tus of penis and systemic changes in venous vessels. Erectile dysfunction is characterized by pathological ve-
nous discharge and also by significant outflow of venous blood through pathological bypass (through main sub-
dermal or dorsal veins) and it is impossible to get orgasm during erection. 

Materials and methods: 64 patients with venoocclusive form of erectile dysfunction were examined and 
treated from 2015 to 2017 and 18 patients were examined for control. Ultrasound diagnostics of penis and Dop-
pler sonography and cavernosonography of scrotum are the main methods of erectile dysfunction and varico-
cele examination. The approach to the treatment was complex using physiotherapeutic methods also the treat-
ment of concomitant diseases, (multidisciplinary approach), psychotherapy and symptomatic therapy.  

Surgical intervention and varicocelectomy were done to patients with venoocclusive form of erectile dys-
function and comparative characteristics of parameters of erectile function were also done. Efficacy of treatment 
was determined by the Doppler sonography results and further examination of penis and also based on subjec-
tive estimation of scale IIEF-5.  

Results: In patients with venous form of erectile dysfunction such changes of venous hemodynamics were 
detected. The presence of bidirectional flow which changes from respiration and pressure of abdominal wall was 
detected during Doppler sonography of vessels of bunchy plexus of testicles in 44 patients with varicocele was 
identified. Generally Doppler sonography has such characteristics such as increase of blood outflow through the 
veins of penis in tumescence and full erection and also permanent blood outflow during stabile erection. 

Based on surgeries it was determined that subjective evaluation of erectile function in 2 weeks increased on 
7,6 grades, and it was in 2,5 times more effective than conservative treatment (scale indices increased on  
3,1 grades). Data of Doppler sonography detected that in 78% of postoperative examinations pathological out-
flow was not manifested. 

Subjective improvement was manifested in 30% patients, and ultrasound investigations demonstrate 20% of 
improvement during the first month of treatment in patients who received conservative therapy. 

Conclusions: Doppler sonography is the main method of penis and serotum organs hemodynamics. Varico-
cele in patients with erectile dysfunction is marker of venooclusive form of erectile dysfunctions. Treatment of 
penis venous insufficiency contains limit of pathological shunt from cavernous bodies during erection. It can be 
done due to surgeries and also by Marmar modified operation which manifests high efficacy.  

Keywords: erectile dysfunction, venoocclusive mechanism, varicocele, Marmar’s operation, cavernosono-
graphy. 
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ОЦЕНКА СИСТЕМНО-ЛОКАЛЬНОГО ЦИТОКИНОВОГО ПРОФИЛЯ  
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Проведено изучение уровня провоспалитель-
ных (ИЛ-6, ИЛ-10) и противовоспалительных (ИЛ-4, 
ИЛ-8) цитокинов во влаге передней камеры и сы-
воротке крови у больных с псевдоэксфолиативным 
синдромом (ПЭС), катарактой и глаукомой. Выяв-
лено нарушение локального иммунологического 
баланса, что отражает дисрегуляторные измене-
ния иммунной системы и доказывает роль локаль-
ных воспалительно-деструктивных процессов в 
патогенезе ПЭС и глаукомы.  
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Введение. Псевдоэксфолиативный синдром 
(ПЭС) – это системная патология, которая с одной 
стороны, осложняет течение многих офтальмоло-
гических заболеваний: катаракта, глаукома, воз-
растная макулярная дегенерация, увеиты, а с дру-
гой стороны, обнаруживается у пациентов с пора-
жением сердечно-сосудистой системы (стено-
кардия, аневризма аорты, цереброваскулярные 
заболевания) [5, 7, 12]. 

Известно, что цитокины являются основным 
неспецифическим гуморальным фактором иммуни-
тета, обеспечивающим начало и развитие воспа-
лительного ответа, участие в пластических и реге-
нераторных процессах. Цитокины могут вырабаты-
ваться самыми разнообразными клетками организ-
ма и по данным разных авторов определяются во 
влаге передней камеры, стекловидном теле, слез-
ной жидкости при многих офтальмологических за-
болеваниях, в том числе и на фоне ПЭС [8, 19]. 
Однако роль цитокинов в патогенезе развития ос-
ложнений при ПЭС окончательно не выяснена и 

данные о содержании их во влаге передней каме-
ры, их соотношение с содержанием в сыворотке 
крови достаточно противоречивы и разнообразны. 

В современной офтальмологии до настоящего 
времени отсутствует единая теория патогенеза 
ПЭС и ведущими механизмами развития ПЭС яв-
ляются фотодеструктивные процессы, нарушение 
эпителио-мезенхиальных взаимоотношений, по-
вреждение гематоофтальмического барьера. Из-
вестно, что наличие ПЭС осложняет течение ката-
ракты или глаукомы, увеличивает риски интра- и 
послеоперационных осложнений за счет наличия 
дегенеративно-дистрофических изменений цинно-
вых связок, радужки и других структур переднего 
отрезка глаза [13]. Доказано, что при хирургиче-
ском лечении пациентов с ПЭС наблюдается ин-
тенсивная потеря эндотелиальных клеток рогови-
цы [15]. Вместе с тем, трофические изменения 
переднего сегмента глаза могут развиваться на 
фоне иммунометаболической дисфункции, при 
этом ведущая роль принадлежит цитокинам, кото-
рые оказывают регуляторное влияние на адапта-
ционно-трофические процессы в глазу. Вышеизло-
женное, на наш взгляд, убедительно свидетельст-
вует в пользу важности изучения содержания ци-
токинов во влаге передней камеры и сыворотке 
крови у больных ПЭС, глаукомой и позволит уточ-
нить патогенетические механизмы и молекуляр-
ные основы развития патологического процесса в 
переднем сегменте глаза при ПЭС. 

Цель исследования – изучить уровень про-
воспалительных и противовоспалительных цитоки-
нов во влаге передней камеры и сыворотке крови у 
больных катарактой с псевдоэксфолиативным син-
дромом и сочетанием с глаукомой.  

Материалы и методы исследования. Прове-
дено обследование 206 пациентов (206 глаз), на-
ходившихся на хирургическом лечении катаракты 
в клинике микрохирургии глаза. Возраст пациентов 
составлял от 48 до 88 лет, в среднем составил 
65,8±7,1.  

 Больные с катарактой были разделены на 
3 группы: в первую группу включены 120 пациен-
тов (120 глаз) с признаками ПЭС, во вторую – 
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 41 пациент (41 глаз) с наличием ПЭС и установ-
ленным диагнозом глаукома, остальные 45 паци-
ентов (45 глаз) составили контрольную группу на-
блюдения – без проявлений ПЭС. Все пациенты  
2 группы наблюдения находились в состоянии ком-
пенсации по уровню ВГД на фоне терапии анти-
глаукомными препаратами, хирургическое и лазер-
ное лечение глаукомы не проводилось. В исследо-
вание не включались пациенты с сопутствующими 
системными заболеваниями, сахарным диабетом, 
артритом, атеросклерозом. 

Определение содержания цитокинов (про-
воспалительных IL-6, IL–8, противовоспалитель-
ных IL-4, IL-10) во влаге передней камеры и сыво-
ротке крови проведено методом твердофазного 
ИФА с помощью тест-систем «Вектор-Бест». Забор 
внутриглазной влаги осуществлялось интраопера-
ционно при факоэмульсификации катаракты через 
парацентез роговицы непосредственно перед  
проведением оперативного вмешательства. Аспи-
рация внутриглазной жидкости проводилось с  
использованием инсулинового шприца в объеме 
0,1-0,2 мл. Забор крови проводился непосредст-
венно перед оперативным вмешательством, затем 
проводилось центрифугирование при 3000 об/мин. 
Образцы внутриглазной жидкости и полученная 
сыворотка немедленно замораживались при тем-
пературе -20,0 и хранились до момента проведе-
ния исследования.  

Всем пациентам проводилось стандартное 
фтальмологическое обследование, включая  
визометрию, периметрию, тонометрию, биомикро-
скопию, офтальмоскопию, эхобиометрию, керато-
рефрактометрию. ПЭС диагностировали методом 
биомикроскопии в условиях медикаментозного 
мидриаза, путем обнаружения псевдоэксфолиа-
тивных отложений на передней капсуле хру-
сталика и других структурах переднего отрезка  
глаза. 

Проведенные исследования полностью соот-
ветствуют законодательству Украины и отвечают 
принципам Хельсинкской декларации прав челове-
ка, Конвенции Союза Европы относительно прав 
человека и биомедицины. 

Обработку результатов исследования прово-
дили методами вариационной и корреляционной 
статистики. Полученные цифровые данные были 
подвергнуты статистическому анализу и представ-
лены в таблицах в виде M±m, где M – среднее 
арифметическое, m – ошибка среднего. Значи-
мость различий вариационных рядов в несвязан-
ных выборках оценивали с помощью критерия 
Манна-Уитни. Достоверным считали различие ме-
жду сравниваемыми рядами с уровнем достовер-
ной вероятности 95% (p<0,05). 

Результаты исследования. Исследуемые 
интерлейкины были выявлены во всех образцах 
влаги передней камеры. Результаты исследования 
уровня цитокинов во влаге внутриглазной жидко-
сти представлены в таблице 1.  

Анализ полученных данных выявил достовер-
ное снижение противовоспалительных цитокинов, 
а именно ИЛ-4 у пациентов с ПЭС и глаукомой в 
сочетании с ПЭС по сравнению с контрольной 
группой. При этом у пациентов с ПЭС содержание 
ИЛ-4 было ниже показателей контрольной группы 
1,20±0,18 пг/мл в среднем на 23,3% и составили 
0,92± 0,06 пг/мл, а при глаукоме – на 26,6% и  
составили 0,88±0,09 пг/мл (Р≤0,05). Содержание 
ИЛ 10 при ПЭС и при глаукоме в сочетании с ПЭС 
имело лишь тенденцию к снижению, но достовер-
но не отличались. Изучение показателей провос-
палительных цитокинов во влаге передней камеры 
выявило повышение содержания IL-6 у пациентов 
всех групп, включенных в исследование, по срав-
нению с контролем.  

Содержание ИЛ-8 у пациентов с ПЭС досто-
верно не изменялось по сравнению с контрольной 
группой, но отмечалось достоверное увеличение 
содержания ИЛ-8 при глаукоме на фоне ПЭС в 
среднем на 40% и составили 4,31±0,49 пг/мл 
(Р≤0,05) по сравнению с 3,07±0,38 пг/мл в кон-
трольной группе. 

При этом, у пациентов с проявлениями ПЭС, 
показатели ИЛ- 6 во ВПК превышали контрольные 
значения (4,03±0,51пг/мл) на 38% и соответствова-
ли 5,56±0,63пг/мл (p<0,05). Изменение уровня ИЛ-
6 во у пациентов с глаукомой на фоне ПЭС оказа-
лись более выражены. Так, концентрация ИЛ-6 
была 7,81±0,71 пг/мл и превышала контроль на 
95% (p<0,05).  

Таблица 1 – Содержание интерлейкинов во влаге 
передней камеры у пациентов с ПЭС 

Показатель, 
пг/мл 

ВГЖ 

Контроль ПЭС ПЭС+ГЛ 

ИЛ – 4 1,20±0,07 
n=11 

0,92± 0,06 
n=30 

Р≤0,05 

0,88±0,09 
n=9 

Р≤0,05 
ИЛ – 6 4,03±0,51 

n=11 
5,56±0,63 

n=30 
Р≤0,05 

7,81±0,71 
n=10 

Р≤0,05 
ИЛ – 8 3,07±0,38 

n=11 
3,30±0,21 

n=30 
Р≥0,05 

4,31±0,49 
n=11 

Р≤0,05 
ИЛ – 10 25,8±1,02 

n=12 
24,5±1,21 

n=30 
Р≥0,05 

23,8±1,11 
n=11 

Р≥0,05 
Примечание: Р – достоверность отличия по сравнению 
с контрольной группой. 
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Проведено исследование уровня интерлейки-
нов не только во влаге ПК, но и в сыворотке крови, 
полученные результаты представлены в табли-
це 2.  

 
При оценке системного состояния иммунновос-

палительного статуса выявлены различные откло-
нения от показателей контрольной группы провос-
палительных и противовоспалительных цитокинов. 
Так, содержание противовоспалительного ИЛ-4 в 
сыворотке крови при ПЭС превышало их содержа-
ние по сравнению с контрольной группой на 51,7%, 
при этом не выявлено изменения содержания ИЛ-
10 у больных ПЭС и в сочетании с глаукомой. 

Анализ содержания провоспалительных интер-
лейкинов в сыворотке крови выявило достоверное 
увеличение ИЛ – 6 при ПЭС на 18,2%, а при ПЭС и 
глаукоме – на 48,5% по сравнению с контрольной 
группой, в тоже время содержание ИЛ-8 достовер-
но не изменялось. 

Обсуждение. В патогенезе развития ПЭС до-
казана связь с ишемией переднего отрезка глаза, 
снижением кровотока, которое наблюдается не 
только при ПЭС и глаукоме, но и при ПЭС. Данные 
литературы свидетельствуют, о том, что иммуно-
метаболические изменения играют определенную 
роль в развитии как ишемических, так и деструк-
тивных проявлениях при ПЭС, однако результаты 
исследований достаточно противоречивы и неод-
нозначны [14, 16, 19]. 

Известно, что ИЛ-6 является многофункцио-
нальным цитокином, который оказывает разносто-
роннее действие на многие клетки. Доказано его 
значение в активации воспаления и иммунного 
ответа, а именно стимуляции выработки воспали-
тельных иммуноглобулинов, а также его влияние 
на подавление нейрональной дифференцировки 
[2, 3, 6]. Считается в норме ИЛ-6 не вырабатывает-

ся до тех пор, пока не происходит выработка  
других цитокинов. Имеются данные, которые дока-
зывают, что увеличение концентрации ИЛ-6 свиде-
тельствует о нарушении гематоретинального барь-
ера, что согласуется с патогенетическими меха-
низмами развития ПЭС [4, 10, 17]. Также ИЛ-6  
является маркером послеоперационной воспали-
тельной реакции, с увеличением частоты транзи-
торной фибриноидной реакции во влаге передней 
камеры [1]. В нашем исследовании выявлено уве-
личение содержания ИЛ 6 во влаге ПК при ПЭС и 
при сочетании глаукомы и ПЭС, что согласуется с 
данными [16]. Следует отметить, что при ПЭС, а 
также при сочетании его с глаукомой выявлено не 
только увеличение локальной воспалительной 
цитокиновой системы в глазу, но и отмечается уси-
ление системной провоспалительной активности. 

Еще одним провоспалительным цитокином 
является ИЛ-8, который является мощным актива-
тором нейтрофилов и Т-лимфоцитов. Данные ли-
тературы, свидетельствуют о том, что увеличение 
содержания ИЛ 8 ассоциируется с высокой степе-
нью глиотической облитерации сосудов [8], а так-
же является маркером воспалительно-
деструктивных изменений в местах повреждений 
[9]. Увеличение содержания ИЛ-8 при ПЭС в соче-
тании с глаукомой может свидетельствовать о раз-
носторонних механизмах нарушений, и соответст-
вует исследованиям [19]. В то же время следует 
отметить, что несмотря на отсутствие изменения 
системного профиля ИЛ-8 в сыворотке крови, от-
мечалось локальное усиление цитокинового про-
филя в глазу при ПЭС, и особенно при сочетании с 
глаукомой, что может объяснять причину локаль-
ных дегенеративно-дистрофических процессов в 
глазу.  

ИЛ 10 является противовоспалительным цито-
кином, который в норме вырабатывается макрофа-
гами и моноцитами, и механизм его действия за-
ключается в угнетении синтеза провоспалитель-
ных цитокинов (ИЛ-1, фактор некроза опухоли), 
ингибировании активации рецепторов цитокинов, а 
также уменьшении неоангиогенеза за счет угнете-
ния выработки факторов роста новообразованных 
сосудов [14, 16]. В нашем исследовании содержа-
ние ИЛ-10 во влаге ПК достоверно не изменялось, 
определялась тенденция к снижению содержания 
ИЛ-10, что косвенно свидетельствует о вовлече-
нии в патогенез развития ПЭС. В то же время в 
литературе описано увеличение содержания ИЛ 
10 во влаге ПК при глаукоме [3]. Мы выявили тен-
денцию к увеличению ИЛ-10 в сыворотке крови 
при ПЭС и при глаукоме. Таким образом отмечает-
ся дисбаланс локального и системного иммунного 
ответа при ПЭС. 

Таблица 2 – Содержание интерлейкинов в сыворотке 
крови у пациентов с ПЭС 

Показатель, 
пг/мл 

Сыворотка крови 

Контроль ПЭС ПЭС+ГЛ 

ИЛ – 4 0,58± 0,12 
n=11 

0,88±0,11 
n=30 

Р≤0,05 

0,89±0,11 
n=9 

Р≤0,05 
ИЛ – 6 3,3±0,8 

n=11 
3,9±0,7 
n=30 

Р≤0,05 

4,9±1,3 
n=10 

Р≤0,05 
ИЛ – 8 8,4±1,7 

n=10 
8,6±2,2 
n=30 

Р≥0,05 

9,1±2,5 
n=10 

Р≥0,05 
ИЛ – 10 7,7±2,4 

n=12 
10,9±1,7 

n=30 
Р≥0,05 

8,9±1,1 
n=11 

Р≥0,05 
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Интерлейкин 4 относится к группе регулятор-
ных цитокинов. Содержание ИЛ4 во влаге ПК у 
пациентов с ПЭС изучена недостаточно. По дан-
ным J.Chua у больных глаукомой ИЛ 4 во влаге 
ПК был выявлен менее чем у 50% пациентов, по-
этому в дальнейшем не включался в обработку 
данных [3]. По результатам нашего исследования 
ИЛ 4 выявлен во всех образцах внутриглазной 
жидкости, и отмечено достоверное снижение его 
содержания во влаге ПК и достоверное увеличе-
ние его содержания в сыворотке крови при ПЭС и 
при сочетании ПЭС и глаукомы. 

Существует точка зрения, что однонаправлен-
ное увеличение как провоспалительного, так и 
противовоспалительного иммунного статуса сви-
детельствует об адаптивном ответе иммунной 
системы и имеет благоприятный характер. В тоже 
время дисбаланс цитокинового статуса свиде-
тельствует о наличии дисрегуляции иммунного 
ответа, что и объясняет разносторонние патоло-
гические изменения [1]. 

Заключение. Определение цитокинового ста-
туса у больных с ПЭС и в сочетании с глаукомой 
выявило нарушение локального иммунологиче-

ского баланса, которое проявлялось увеличением 
активности провоспалительных цитокинов (ИЛ-6, 
ИЛ-8) и уменьшением активности противовоспа-
лительных цитокинов (ИЛ-4, ИЛ-10), что отражает 
дисрегуляторные изменения иммунной системы и 
доказывает роль локальных воспалительно-
деструктивных процессов в патогенезе ПЭС и 
глаукомы. 

Анализ системного цитокинового профиля у 
больных ПЭС и в сочетании с глаукомой показал 
дисбаланс интерлейкинов, который проявлялся 
увеличением содержания как провоспалительных 
цитокинов (ИЛ-6, ИЛ-8), так и противовоспали-
тельных цитокинов (ИЛ-4, ИЛ-10).  

Перспективы дальнейших исследований. 
Изменения системно-локального цитокинового 
баланса свидетельствуют о преобладании ло-
кальных иммунологических нарушений, что вызы-
вает необходимость изучения взаимосвязи с кли-
ническими проявлениями хронического воспале-
ния переднего отрезка глаза и применения имму-
нотерапевтической терапии в лечении проявле-
ний ПЭС.  
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УДК 617.7-072.1-007.681+617.741-004.1 
ОЦІНКА СИСТЕМНО-ЛОКАЛЬНОГО ЦИТОКІНОВОГО ПРОФІЛЮ У ХВОРИХ  
НА ПСЕВДОЕКСФОЛІАТИВНИЙ СИНДРОМ 
Луценко Н. С., Ісакова О. А., Рудичева О. А., Міхальчик Т. С. 
Резюме. Проведено вивчення рівня прозапальних ( ІЛ-6, ІЛ-10) та протизапальних (ІЛ-4, ІЛ-8) цитоки-

нів у внутрішньоочній рідині та сироватці крові у хворих на псевдоексфоліативний синдром (ПЕС), катара-
кту та глаукому. Виявлено порушення локального імунологічного балансу, що відображує дисрегуляторні 
зміни імунної системи та свідчить про роль локальних запально-деструктивних процесів в патогенезі ПЕС 
та глаукоми. 

Ключові слова: псевдоексфоліативний синдром, інтерлейкіни, внутрішньоочна рідина. 
 
UDC 617.7-072.1-007.681+617.741-004.1 
Evaluation of the Systemic-Local Cytokine Profile in Patients  
with Pseudoexfoliation Syndrome 
Lutsenko N., Isakova O., Rudycheva O., Mihalchik T. 
Abstract. Purpose: to investigate the levels of inflammatory and anti-inflammatory cytokines in the aqueous 

humor and blood plasma of the patients with pseudoexfoliation syndrome (PES). 
Methods: Inflammatory cytokines (IL-6, IL-10) and anty-inflammatory cytokines (IL-4, IL-8) were measured 

in ocular fluid samples and blood plasma obtained from patients with PES and cataract (120 eyes), PES and 
glaucoma (41 eyes), cataract group (45 eyes). The age of patients ranged from 48 to 88 years, an average  
65.8 ± 7.1. Patients with systemic diseases and others ocular diseases were excluded. Aspiration of the in-
traocular fluid was performed using an insulin syringe in a volume of 0.1-0.2 ml. Blood sampling was performed 
immediately before surgery, and then centrifugation was performed at 3000 rpm. Samples of intraocular fluid 
and blood serum were immediately frozen at -20.0 and stored until the time of the study. The processing of the 
results of the study was carried out by the methods of variation and correlation statistics 

Results: The investigated interleukins were detected in all samples of the anterior chamber aqueous. The 
level of IL -4 was significantly lower in patients with PES (1,20±0,18) and glaucoma with PES 0,88±0,09 in com-
parison with cataract group 1,20±0,07 pg/ml. No significant difference in the levels of IL-10 in the ocular fluid of 
patients was revealed. IL-6 level and IL-10 were significantly higher in anterior chamber aqueous of glaucoma 
and PES patients in comparison with cataract patients (p<0.05). 

Various deviations from the control group of proinflammatory and anti-inflammatory cytokines were detected 
in the the systemic state of cytokines profile. The level of anti-inflammatory IL-4 in the blood serum of PES was 
increased by 51.7% compared to the control group, while there was no change in the IL-10 level in patients with 
PES and in combination with glaucoma. Analysis of the level of proinflammatory interleukins in the serum re-
vealed a significant increase in IL – 6 in PES by 18.2%, and in PES and glaucoma – by 48.5% compared to the 
control group, while the IL – 8 level did not change significantly. 

Conclusion: The determination of cytokine status in patients with PES and in combination with glaucoma 
revealed a violation of the local immunological balance, which was manifested by an increase in the activity of 
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pro-inflammatory cytokines (IL-6, IL-8) and a decrease in the activity of anti-inflammatory cytokines (IL-4, IL-10), 
which reflects deregulatory changes in the immune system and proves the role of local inflammatory-destructive 
processes in the pathogenesis of PES and glaucoma. 

The state of systemic cytokine profile in patients with PES and in combination with glaucoma showed an 
imbalance of interleukins, which was manifested by an increase the level of both pro-inflammatory cytokines  
(IL-6, IL-8) and anti-inflammatory cytokines (IL-4, IL-10). 

Keywords: pseudoexfoliation syndrome, interleukins, ocular fluid. 
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У статті розглянуто питання визначення актив-
ності маркерних ферментів (гіалуронідази, лужної 
фосфатази та її кісткового ізоферменту), концент-
рації фібронектину в сироватці крові та рівень екск-
реції оксипроліну і уронових кислот із сечею у паці-
єнтів на І–ІІ стадіях гонартрозу. Концентрація фіб-
ронектину в сироватці крові у обстежених пацієнтів 
була збільшена на 34,1 %. Зростання концентрації 
фібронектину можна пояснити його безпосереднім 
вмістом у екстрацелюлярному матриксі суглобів, у 
яких за рахунок розвитку запально-деструктивних 
процесів відбувається дестабілізація зв’язку хонд-
роцитів із матриксом. Фібронектин стабілізує зв’яз-
ки і структуру матриксу хрящової тканини, зв’язую-
чись із олігомерним білком хрящового матриксу і з 
декорином на поверхні колагенових фібрил. Де-
струкція протеогліканів у хрящовій тканині суглобів 
здійснюється лізосомальними ферментами – гіалу-
роноглюкозамінідазою та гіалуроно-глюкуроніда-
зою, сумарну активність яких зазвичай називають 
гіалуронідазною активністю. Активність гіалуроні-
дази була збільшена на 26,9 % порівняно із клініч-
но здоровими особами. Дослідження гіалуронідаз-
ної активності вказує на порушення рівноваги між 
біосинтетичними та деструктивними процесами у 
метаболізмі глікозаміногліканів при ушкодженні 
хряща, а також є маркером запально-деструк-
тивних процесів у синовіальній рідині суглобів при 
остеоартрозі. Встановлене нами зростання актив-
ності гіалуронідази у сироватці крові частини паціє-
нтів на І–ІІ стадіях гонартрозу вказує на участь фе-
рменту у розвитку запально-деструктивного проце-
су. Цей процес супроводжується деполімеризацією 
макромолекул протеогліканів суглобового хряща, в 
тому числі гіалуронової кислоти – одного із компо-
нентів синовіальної рідини. Також одним з най-
більш інформативних маркерів остеобластичної 
активності кісткової тканини є активність кісткового 
ізоферменту лужної фосфатази. Збільшення акти-
вності лужної фосфатази та її кісткового ізоферме-
нту на 94,5 % свідчить про пошкодження хрящової 

тканини колінних суглобів на ранніх стадіях хворо-
би. Колаген хрящової тканини має особливу струк-
туру і амінокислотний склад, тому його називають 
колагеном ІІ типу, який містить амінокислоти  
пролін і оксипролін (гідроксипролін). Оксипроліну 
належить важлива роль у стабілізації вторинної 
структури колагену. Відносно високий вміст оксип-
роліну у колагені дозволяє використовувати визна-
чення концентрації оксипроліну у тканинах у якості 
маркера загальної концентрації колагенових білків. 
Вміст оксипроліну в сечі використовується як мар-
кер катаболізму колагену, а концентрація оксипро-
ліну може служити показником інтенсивності дано-
го процесу. Рівень екскреції оксипроліну як марке-
ра катаболізму колагену збільшився у хворих на 
ранніх стадіях гонартрозу на 63,5 %, уронових кис-
лот – на 27,3 % порівняно з клінічно здоровими 
особами. Очевидно, це пов’язано із розшаруван-
ням колагенових волокон й вивільненням його ос-
новного метаболіту оксипроліну із сполучної ткани-
ни. Деградація хрящової тканини колінних суглобів 
на початкових стадіях розвитку захворювання на 
гонартроз супроводжується підвищенням екскреції 
уронових кислот, що зумовлено підвищенням ката-
болізму протеогліканів екстрацелюлярного матрик-
су сполучної тканини. Ці тести можуть бути інфор-
мативні для оцінки перебігу гонартрозу та контро-
лю ефективності його лікування. 

Ключові слова: гонартроз, гіалуронідаза, фіб-
ронектин, лужна фосфатаза, кістковий ізофермент 
лужної фосфатази, оксипролін, уронові кислоти. 
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комплексного застосування низькоінтенсивного 
інфрачервоного лазерного випромінювання та ме-
дичних препаратів на перебіг остеоартрозу»,  
№ держ. реєстрації 0108U000391. 

Вступ. Хрящова тканина суглобів містить також 
специфічні ізоформи великого мультидоменного 
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глікопротеїну – фібронектину. Фібронектин експре-
сується хондробластами і хондроцитами, його вла-
стивості включають зв’язування хондроцитів з екс-
трацелюлярним матриксом, діючи у якості ліган-
дів – інтегринів [1]. Вони надають додаткову стабі-
льність матриксу за рахунок зв’язку із олігомерним 
білком хрящового матриксу (СОМР) і з локалізова-
ним на поверхні колагенових фібрил малим проте-
огліканом декорином. Фібронектинам належить й 
додаткова регулююча функція: вони взаємодіють з 
одним із білків, який зв’язує інсуліноподібний фак-
тор росту і регулює його вплив на метаболізм хря-
ща. Крім того, сучасна наука розглядає фібронек-
тин. як маркер ураження клітин та їх руйнування 
під час патологічних процесів, існують дані про 
його участь навіть у антиоксидантному захисті тка-
нин організму [2]. В останні роки ведеться інтенси-
вний пошук можливих біологічних маркерів дегра-
дації і репарації хрящової тканини суглоба. На сьо-
годні відомо, що характерною лабораторною озна-
кою деструкції хряща при остеоартрозі є втрата 
матриксом глікозаміногліканів – ГАГ (хондроїтин-
сульфату, кератансульфатів, гіалуронової кислоти 
тощо) із підвищенням їх вмісту в сироватці крові 
[3]. Біохімічні маркери можна використовувати в 
клінічних дослідженнях для оцінки ефективності 
патогенетичної терапії, зокрема, після застосуван-
ня лазерного випромінювання [4]. Згідно з резуль-
татами досліджень І.А. Боєва [5], були встановлені 
кореляційні зв'язки між рівнями швидкості осідання 
еритроцитів, С-реактивного білка, інтерлейкіну-1 
(IL-1), фактору некрозу пухлин-α (TFN-α) і показни-
ками болі в суглобах, тривалістю і виразністю ран-
кової скутості, ультразвуковими параметрами, що 
характеризують запальні зміни в суглобах. Це до-
зволяє розглядати зазначені лабораторні маркери 
як одні з критеріїв, що характеризують активність 
запального процесу в суглобах при остеоартрозі. 
Було також вивчено зміни показників електролітно-
го складу синовіальної рідини у хворих на гонарт-
роз. Ці зміни виражалися в зниженні показника іоні-
зованого кальцію і підвищенні відносини показника 
загального кальцію до неорганічного фосфату, що 
вказує на ураження мінеральної складової субхон-
дральної зони при розвитку запалення суглобів [6]. 
За даними І.В. Гужевського з співавт. [7], для оцін-
ки ефективності лікування остеоартрозу колінних 
суглобів були використані такі біохімічні маркери 
сироватки крові, як колагеназа, вільний та білково-
зв'язаний оксипролін і загальні ГАГ. За допомогою 
даних тестів було виявлено інгібуючий ефект пре-
парату, що містить хондроїтинсульфат і диметилсу-
льфоксид, на катаболічну фазу метаболізму основ-
них органічних компонентів хрящової тканини при 
гонартрозі незалежно від етіології захворювання.  

Мета дослідження – визначення максимально 
чутливих біохімічних маркерів метаболізму сполуч-
ної тканини та активності маркерних ферментів, 
що може лягти в основу діагностичної оцінки стану 
хворих на ранніх стадіях гонартрозу. 

Матеріали і методи дослідження. Досліджен-
ня проводились упродовж 2007–2017 років на базі 
консультативно-поліклінічного відділення, відділів 
консервативного лікування та реабілітації, лабора-
торної діагностики та імунології Державної устано-
ви «Інститут патології хребта та суглобів ім. проф. 
М.І. Ситенка НАМН України». Було обстежено  
80 хворих на гонартроз І та II стадій за класифікаці-
єю Kellgren і Lawrence. Серед цих хворих жінки 
складали 63,8 %к (51 жінка) та чоловіки 36,2 %  
(29 осіб), віком від 19 до 67 років, середній вік – 
40,5±1,2 років. Додатково була задіяна група воло-
нтерів з 30 осіб. Волонтери складали контрольну 
групу практично здорових людей, віком від 25 до 
63 років (середній вік – 38,6±1,8). Клінічне обсте-
ження хворих складалося із збору анамнезу, клініч-
ного огляду, оцінки виразності больового синдрому 
за шкалою ВАШ (Візуальна аналогова шкала). Біо-
хімічне дослідження сироватки крові проводилося 
за вмістом фібронектину, активності гіалуронідази, 
лужної фосфатази та її кісткового ізоферменту [8]. 
У сечі хворих визначали вміст оксипроліну та уро-
нових кислот [9]. 

Від кожної людини отримано письмову згоду  
на проведення дослідження, згідно з рекомендація-
ми етичних комітетів з питань біомедичних  
досліджень, законодавства України про охорону 
здоров’я та Гельсінської декларації 2000 р.,  
директиви Європейського товариства 86/609 стосо-
вно участі людей у медико-біологічних дослід-
женнях. 

Статистична обробка цифрових даних прово-
дилася за допомогою комп’ютерної програми Stati-
stica Statsoft v.10 з визначенням критерію Стьюден-
та з розрахунками середнього (M) та його похибки 
(m) [10]. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Концентрація фібронектину в сироватці крові у об-
стежених пацієнтів на І–ІІ стадіях гонартрозу була 
збільшена на 34,1 %, а активність гіалуронідази – 
на 26,9 % порівняно із клінічно здоровими особа-
ми. Зростання концентрації фібронектину можна 
пояснити його безпосереднім вмістом у екстраце-
люлярному матриксі суглобів, у яких за рахунок 
розвитку запально-деструктивних процесів відбу-
вається дестабілізація зв’язку хондроцитів із мат-
риксом: фібронектин стабілізує зв’язки і структуру 
матриксу хрящової тканини, зв’язуючись із COMP і 
з декорином на поверхні колагенових фібрил 
(табл. 1). 
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Деструкція протеогліканів у хрящовій тканині 
суглобів здійснюється лізосомальними фермента-
ми – гіалуроноглюкозамінідазою та гіалуроно-
глюкуронідазою, сумарну активність яких зазвичай 
називають гіалуронідазною активністю. Досліджен-
ня гіалуронідазної активності вказує на порушення 
рівноваги між біосинтетичними та деструктивними 
процесами у метаболізмі ГАГ при ушкодженні хря-
ща, а також є маркером запально-деструктивних 
процесів у синовіальній рідині суглобів при остеоа-
ртрозі. Встановлене нами зростання активності 
гіалуронідази у сироватці крові частини пацієнтів 
на І–ІІ стадіях гонартрозу вказує на участь ферме-
нту у розвитку запально-деструктивного процесу, 
який супроводжується деполімеризацією макромо-
лекул протеогліканів суглобового хряща, в тому 
числі гіалуронової кислоти – одного із компонентів 
синовіальної рідини. 

Одним з найбільш інформативних маркерів 
остеобластичної активності кісткової тканини є ак-
тивність кісткового ізоферменту лужної фосфата-
зи. За хімічною структурою лужна фосфатаза є 
глікопротеїном. У пацієнтів на І–ІІ стадіях гонартро-
зу вміст кісткового ізоферменту лужної фосфатази 
збільшився у 2,2 рази порівняно з клінічно здорови-
ми особами, що свідчить про початкові стадії пору-
шення метаболізму кісткової тканини уражених 
суглобів при гонартрозі. Очевидно, збільшення 
активності кісткового ізоферменту лужної фосфа-
тази у сироватці крові хворих на гонартроз вказує 
на порушення утворення пірофосфату, який, в 
свою чергу, є антагоністом мінералізації. Дефіцит 
пірофосфату може спричиняти кальцифікацію суг-
лобових хрящів при остеоартрозі. 

Екстрацелюлярний матрикс хряща містить  
значну кількість ферментів, які експресуються хон-
дроцитами. По-перше, це ферменти, які діють на 
заключних стадіях анаболічних процесів і завершу-

ють посттрансляційний процесинг структурних мак-
ромолекул матриксу (колагену і протеогліканів) 
після їх виходу із клітин та збирання їх у супрамо-
лекулярні агрегати. По-друге, це ферменти, які 
здійснюють катаболізм структурних макромоле-
кул – металопротеази (матриксини) та інші протео-
літичні ферменти. Розпад ГАГ у тканинах, в основ-
ному, здійснюється лізосомальними ферментами – 
гіалуроноглюкозамінідазою та гіалуроно-глюкуро-
нідазою, сумарну активність яких зазвичай назива-
ють гіалуронідазною активністю. Дослідження гіа-
луронідазної активності дає цінну інформацію про 
порушення рівноваги між біосинтетичними та ката-
болічними процесами в обміні ГАГ при ушкоджен-
нях сполучної тканини. При дії гіалуронідази на 
колагенові волокна останні розпадаються на окре-
мі фібрили, які при цьому зберігають свої оболонки 
ї є комплексом колагенового білка і протеогліканів. 

Досліджуючи порушення метаболізму сполуч-
ної тканини на ранніх стадіях гонартрозу, неможли-
во не зупинитися на колагені, з якого побудовані 
фібрили екстрацелюлярного матриксу сполучної 
тканини. Колаген хрящової тканини має особливу 
структуру і амінокислотний склад, тому його нази-
вають колагеном ІІ типу. На сьогодні відомо близь-
ко 25 типів колагену, кожен з яких має певні особ-
ливості структури поліпептидного ланцюга, молеку-
лярну формулу і локалізацію. Колаген ІІ типу лока-
лізується у гіаліновій хрящовій тканині, склоподіб-
ному тілі та міжхребцевих дисках. Колаген містить 
такі амінокислоти, як пролін і оксипролін (гідро-
ксипролін). Оксипроліну належить важлива роль у 
стабілізації вторинної структури колагену. Відносно 
високий вміст оксипроліну у колагені дозволяє ви-
користовувати визначення концентрації оксипролі-
ну у тканинах у якості маркера загальної концент-
рації колагенових білків. В ортопедії і травматології 
вміст оксипроліну в сечі використовується як мар-
кер катаболізму колагену, а концентрація оксипро-
ліну може служити показником інтенсивності дано-
го процесу. Зміни екскреції оксипроліну можуть 
бути наслідком деградації колагенових структур 
уражених суглобів, при цьому відбувається збіль-
шення у сечі й уронових кислот (глюкуронової та 
ідуронової) – компонентів ГАГ, які, в свою чергу, 
входять до складу протеогліканів сполучної ткани-
ни. Наприклад, хондроїтин-6-сульфат хрящової 
тканини, який входить до складу ІІ фракції ГАГ, 
складається із глюкуронової кислоти, і має сильний 
ступінь взаємодії із колагеном ІІ типу, потенційно 
може бути джерелом зростання екскреції уронових 
кислот за рахунок глюкуронату внаслідок деструк-
тивних процесів у суглобовому хрящі. В свою чер-
гу, інтенсивність катаболізму колагену визначаєть-
ся ступенем його структурної стабільності, яка  

Таблиця 1 – Концентрація фібронектину та активність 
гіалуронідази і лужної фосфатази у сироватці крові 
хворих на І–ІІ стадіях гонартрозу (M±m) 

Біохімічні маркери 
Клінічно  

здорові особи,  
n=30 

Хворі 
 на гонартроз,  

n=10 

Фібронектин, мг/л 220,0±12,4 295,0±11,4 ** 
Гіалуронідаза, 
мкмоль/л×година 

227,0±11,4 288,0±12,2 * 

Лужна фосфатаза, 
Од. Боданскі 4,0±0,04 7,78±0,17 *** 

Кістковий 
 ізофермент лужної 
фосфатази,  
Од. Боданскі 

2,8±0,06 5,45±0,09 *** 

Примітки: * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001 порівняно 
із клінічно здоровими. 
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підтримується системою внутрішніх і зовнішніх між-
молекулярних зв’язків. У результаті розпаду кола-
гену у крові та сечі з’являється оксипролін, який 
вказує на нестабільність міжмолекулярних зв’язків 
у колагенових структурах суглобів хворих на гонар-
троз. За результатами дослідження показників ок-
сипроліну та уронових кислот було встановлено, 
що у пацієнтів на ранніх стадіях гонартрозу відбу-
валося помірне збільшення екскреції цих метаболі-
тів із сечею (табл. 2). 

 

Рівень екскреції оксипроліну збільшився у хво-
рих на ранніх стадіях гонартрозу на 63,5 %, уроно-
вих кислот – на 27,3 % порівняно з клінічно здоро-
вими особами. Очевидно, це пов’язано із розшару-
ванням колагенових волокон й вивільненням його 

основного метаболіту оксипроліну із сполучної тка-
нини. Деградація хрящової тканини колінних сугло-
бів на початкових стадіях розвитку захворювання 
на гонартроз супроводжується підвищенням екск-
реції уронових кислот, що зумовлено підвищенням 
катаболізму протеогліканів екстрацелюлярного 
матриксу сполучної тканини. Ці тести можуть бути 
інформативні для оцінки перебігу гонартрозу та 
контролю ефективності його лікування. 

Висновки 
1. За результатами дослідження біохімічних марке-

рів у сироватці крові хворих на І–ІІ стадіях гонар-
трозу було встановлено збільшення вмісту фіб-
ронектину – на 34,1 %, активності гіалуроніда-
зи – на 26,9 %, лужної фосфатази та її кісткового 
ізоферменту – на 94,5 %, що свідчить про пош-
кодження хрящової тканини колінних суглобів на 
ранніх стадіях хвороби. 

2. Збільшення рівня екскреції оксипроліну та уро-
нових кислот у сечі на 63,5 і 36,6 % відповідно 
зумовлено деградацією молекул колагену і про-
теогліканів хрящової тканини уражений колінних 
суглобів. 
Перспективи подальших досліджень. В по-

дальшому планується розробка діагностичного 
алгоритму для обстеження хворих на гонартроз на 
основі вищерозглянутих біохімічних маркерів крові 
та сечі. 

Таблиця 2 – Рівень екскреції оксипроліну та уронових 
кислот із сечею хворих  
на І–ІІ стадіях гонартрозу (M±m) 
  

Біохімічні маркери 
Клінічно здо-
рові особи, 

n=30 

Хворі  
на гонартроз, 

n=80 

Оксипролін, мг/л 26,0±0,57 42,5±0,97 *** 
Уронові кислоти, мг/л 4,1±0,09 5,6±0,18 *** 
Примітка: *** – р<0,001 порівняно із клінічно здоровими. 
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Резюме. В статье рассмотрены вопросы определения активности маркерных ферментов (гиалу-

ронидазы, щелочной фосфатазы и ее костного изофермента), концентрации фибронектина в сыворотке 
крови и уровень экскреции оксипролина и уроновых кислот с мочой у пациентов I–II стадиях гонартроза. 
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Концентрация фибронектина в сыворотке крови у обследованных пациентов была увеличена на 34,1 %. 
Рост концентрации фибронектина можно объяснить его непосредственным содержанием в экстрацеллю-
лярного матрикса суставов, в которых за счет развития воспалительно-деструктивных процессов проис-
ходит дестабилизация связи хондроцитов с матриксом. Фибронектин стабилизирует связи и структуру 
матрикса хрящевой ткани, связываясь с олигомерным белком хрящевого матрикса и с декорином на по-
верхности коллагеновых фибрилл. Деструкция протеогликанов в хрящевой ткани суставов осуществля-
ется лизосомальными ферментами – гиалуроноглюкозаминидазою и гиалурона-глюкуронидазы, суммар-
ную активность которых обычно называют гиалуронидазной активностью. Активность гиалуронидазы 
была увеличена на 26,9 % по сравнению с клинически здоровыми лицами. Исследование гиалуронидаз-
ной активности указывает на нарушение равновесия между биосинтетическими и деструктивными про-
цессами в метаболизме гликозаминогликанов при повреждении хряща, а также является маркером вос-
палительно-деструктивных процессов в синовиальной жидкости суставов при остеоартрозе. Установлено 
нами рост активности гиалуронидазы в сыворотке крови части пациентов на I–II стадиях гонартроза ука-
зывает на участие фермента в развитии воспалительно-деструктивного процесса. Этот процесс сопрово-
ждается деполимеризацию макромолекул протеогликанов суставного хряща, в том числе гиалуроновой 
кислоты – одного из компонентов синовиальной жидкости. Также одним из наиболее информативных 
маркеров остеобластической активности костной ткани является активность костного изофермента ще-
лочной фосфатазы. Увеличение активности щелочной фосфатазы и ее костного изофермента на 94,5 % 
свидетельствует о повреждении хрящевой ткани коленных суставов на ранних стадиях болезни. Колла-
ген хрящевой ткани имеет особую структуру и аминокислотный состав, поэтому его называют коллаге-
ном II типа, который содержит аминокислоты пролина и оксипролина (гидроксипролин). Оксипролина 
принадлежит важная роль в стабилизации вторичной структуры коллагена. Относительно высокое со-
держание оксипролина в коллагене позволяет использовать определение концентрации оксипролина в 
тканях в качестве маркера общей концентрации коллагеновых белков. Содержание оксипролина в моче 
используется в качестве маркера катаболизма коллагена, а концентрация оксипролина может служить 
показателем интенсивности данного процесса. Уровень экскреции оксипролина как маркера катаболизма 
коллагена увеличился у больных на ранних стадиях гонартроза на 63,5 %, уронових кислот – на 27,3% по 
сравнению с клинически здоровыми лицами. Очевидно, это связано с расслоением коллагеновых воло-
кон и высвобождением его основного метаболита оксипролина с соединительной ткани. Деградация хря-
щевой ткани коленных суставов на начальных стадиях развития заболевания гонартроз сопровождается 
повышением экскреции уроновых кислот, что обусловлено повышением катаболизма протеогликанов 
экстрацеллюлярного матрикса соединительной ткани. Эти тесты могут быть информативны для оценки 
течения гонартроза и контроля эффективности его лечения. 

Ключевые слова: гонартроз, гиалуронидаза, фибронектин, щелочная фосфатаза, костный изофер-
мент щелочной фосфатазы, оксипролина, уроновые кислоты. 
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The Serum Marker Enzymes Activity and Metabolic Connective Tissue Disorders  
in Patients on Early Stages of Osteoarthritis of the Knee Joints 
Makolinets K. V., Makolinets V. I., Morozenko D. V., Gliebova K. V. 
Abstract. The article deals with the determination of the marker enzymes activity (hyaluronidase, alkaline 

phosphatase and its bone isoenzymes), serum and urine concentrations of fibronectin, uric acid and uric acid in 
patients with osteoarthritis of the knee joints of the 1-st and 2-nd stage. The concentration of serum fibronectin 
in the studied patients increased to 34.1 %. The increase in the concentrations of fibronectin causes by its direct 
combination of extracellular matrix in the joints, which, in the development of inflammatory and destructive proc-
ess, is destabilizing due to chondrocytes with a matrix. Fibronectin stabilizes the ligaments and structure of the 
matrix of cartilage tissue, binds to the oligomeric protein of the cartilaginous matrix and adorns the surface of 
collagen fibrils. Lysosomal enzymes – hyaluronucleosaminidase, carried out the destruction of proteoglycans in 
the cartilage of the joints and hyaluron-glucuronidase, the total activity is usually called hyaluronidase activity. 
The activity of hyaluronidase was increased to 26.9 % compared with clinically healthy subjects. Investigation of 
hyaluronidase activity indicates an imbalance between destructive and biosynthetic processes in the metabolism 
of glycosaminoglycans in cartilage is damaged and it is a mark of inflammatory and destructive processes in the 
synovial fluid of the joints in osteoarthritis. The increase in serum hyaluronidase activity in some patients on the  
I–II stages of knee osteoarthritis, which was established during the study, indicates that the enzyme is involved 
in the development of the inflammatory and destructive process. This process is accompanied 
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by depolymerization of the macromolecules of the proteoglycans of the articular cartilage, including hyaluronic 
acid, one of the components of the synovial fluid. In addition, one of the most informative markers of osteoblas-
tic activity of bone tissue is the activity of bone isoenzymes of alkaline phosphatase. An increase in the activity 
of alkaline phosphatase and its bone isoenzymes in 94.5 % indicate damage to the tissues of the cartilage of the 
knee joints on the early stages of the disease. Cartilage collagen has a special structure and amino acid compo-
sition, so it is called collagen type II, which contains amino acids, proline and oxyproline (hydroxyproline). 
Oxiproline has an important role in stabilizing the secondary collagen structure. The relatively high content of 
oxyproline in collagen allows us to use the determination of the concentration of oxyproline in tissues as a 
marker for the total concentration of collagen proteins. The content of oxyproline in urine is used as a catabolism 
marker for collagen, and the concentration of oxyproline can serve as an indicator of the intensity of this proc-
ess. The level of oxyproline excretion as a marker of increased catabolism of collagen in patients with early of 
osteoarthritis of the knee joints up to 63.5 %, uronic acids – by 27.3 % compared with clinically healthy subjects. 
Obviously, it is caused by a bunch of collagen fibers and the release of its main metabolite of oxyproline from 
the connective tissue. The knee cartilage degradation in the early stages of the disease with knee osteoarthrosis 
is accompanied by an increase in excretion of uronic acids due to increased catabolism of proteoglycans in the 
extracellular matrix of the connective tissue. These tests can be informative to assess the course of osteoarthri-
tis of the knee joints and control the effectiveness of its treatment. 

Keywords: osteoarthritis of the knee joints, hyaluronidase, fibronectin, alkaline phosphatase, bone alkaline 
phosphatase isoenzymes, oxyproline, uronic acid.  
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В роботі на основі аналізу показників інвалідно-
сті та реабілітації в Дніпропетровській області за 
період з 2015-2016 рр. (КЗ «Обласний клінічний 
центр МСЕ ДОР» розглянуто реабілітаційні можли-
вості кардіохірургічного лікування ІХС і визначено 
медико-соціальні підходи до визначення груп інва-
лідності у хворих на ІХС після АКШ. Аналіз посиль-
них документів на МСЕ хворих та інвалідів внаслі-
док ІХС, що перенесли оперативні втручання на 
серці в 2016 році в Дніпропетровській області, ви-
значив, що задовільні результати в перший рік 
склали: повне зникнення стенокардії - у 31% хво-
рих, зниження ФК стенокардії - у 69% оперованих ; 
відновили свою працездатність 32,5% хворих. Та-
ким чином, частка повної реабілітації інвалідів з 
ІХС після оперативних втручань в 2016 році в Дніп-
ропетровській області склав 42,4 %, що свідчить 
що високий реабілітаційний потенціал операцій по 
відновленню коронарного кровообігу. 

Ключові слова: ішемічна хвороба серця, опе-
ративне лікування, медико-соціальна експертиза. 

 

Зв’язок роботи з науковими програмами, 
планами, темами. Дослідження є фрагментом нау-
ково-дослідної роботи «Розробка клініко-експерт-
них підходів до оцінки обмеження життєдіяльності 
хворих та інвалідів з ревматичними враженнями 
суглобів, внутрішніх органів та визначення реабілі-
таційного потенціалу на різних стадіях захворю-
вань», № державної реєстрації 0105U007832, 
шифр ІН.05.06. 

Вступ. Серцево-судинні захворювання (ССЗ) є 
головною причиною смерті в Україні та у всьому 
світі. За оцінками ВОЗ, в 2012 році від ССЗ помер-
ло 17,5 мільйона осіб, що склало 31% усіх випадків 
смерті у світі. З цього числа 7,4 мільйонів осіб по-
мерли від ішемічної хвороби серця (ІХС) [1, 2, 3, 4, 
5]. Первинною профілактикою ІХС є боротьба з 
факторами ризику: вживання тютюну, ожиріння і 
нездорова їжа, відсутність фізичної активності тп 
активне медикаментозне лікування стенокардії та 
підвищеного рівня АТ [1, 3, 8].  

Незважаючи на досить широкі можливості те-
рапевтичного лікування і профілактики, основним 
методом вибору відновлення кровообігу і нормалі-
зації гемодинаміки у переважної більшості хворих 
стає хірургічне втручання. В останні десятиліття 
були розроблені і впроваджені методи судинної 
мікрохірургії, вдосконалені конструкції штучних 
клапанів серця, вдосконалена техніка і тактика  
ремоделювання міокарду і пластики клапанів.  
Головна мета при хірургічному лікування ІХС є  
відновлення коронарного кровоточу [1, 6, 7]. Це 
досягається операціями прямої реваскуляризації – 
 аортокоронарного шунтування (АКШ) і маммаро-
венечного анастомозу (МВС). Операція аортокоро-
нарного шунтування отримала свою назву від сло-
ва «шунти» - анастомози, які хірурги ставлять для 
створюють обхідні шляхи на судинах, для збіль-
шення притоку крові в серце. 

В наші дні показання до КШ формулюються на 
основі принципів доказової медицини. В Україні в 
кардіологічній практиці використовуються рекомен-
дації Інформаційно-методичного комітету АСС/AHA 
(Американського Кардіологічного Коледжу і Амери-
канської Асоціації Серця) та Європейські рекомен-
дації по реваскуляризації серця, 2013, 2015 рр. Це: 
стеноз лівої коронарної артерії на 50% і більше; 
звуження всіх судин серця на 70% і більше; силь-
ний стеноз проксимального відділу передньої між-
шлуночкової артерії, який поєднується з ще двома 
стенозами артерій серця [1, 8]. АКШ та стентуван-
ня сьогодні - стандарт в лікуванні багатьох кардіо-
логічних пацієнтів і розглядається як метод високо-
ефективної реабілітації. У 2/3 хворих, яким викону-
ють АКШ або стентування, оперативне втручання 
проводять за методом черезшкірного доступу. 
Операцію можливо виконувати і при нестабільній 
стенокардії, і ІМ, і при ЦД та множинному ураженні 
коронарних судин. Якщо розглядати даний метод 
лікування з точки зору летальності, то в порівнянні 
з симптоматичною антиангинальною терапією сме-
ртність після реваскуляризації в три рази нижче; 
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порівняно з тривалою протиішемічною терапією - в 
два рази нижче [1, 9]. Летальність в абсолютних 
цифрах при проведенні реваскуляризації не пере-
вищює 2-3%. [10]. 

Мета роботи. На основі аналізу показників 
інвалідності та реабілітації в Дніпропетровській 
області за період з 2015-2016 рр. (КЗ «Обласний 
клінічний центр МСЕ ДОР» (головний лікар, 
к.мед.н. В.М. Концур, м. Дніпро) розглянути реабілі-
таційні можливості кардіохірургічного лікування ІХС 
і визначити медико-соціальні підходи до визначен-
ня груп інвалідності у хворих на ІХС після АКШ.  

Об'єкт і методи дослідження. Об'єктом дослі-
дження були медико-соціальні справи та форми 
088 (Направлення на МСЕК) хворих та інвалідів, 
що були направлені для проходження медико-
соціальної експертизи за період 2014- 2016 рр. в 
КЗ «Обласний клінічний центр МСЕ ДОР» (голов-
ний лікар, к.мед.н. В.М. Концур. М. Дніпро) з приво-
ду ІХС, в тому числі після оперативних втручань. 
Діагноз ІХС було веріфіковано відповідно сучасних 
загальноприйнятих методів дослідження [1, 5 ]. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
В Україні упродовж останніх десятиліть захворюва-
ність на ССЗ зросла практично вдвічі. Стабілізація 
рівня захворюваності, збереження позитивної ди-
наміки смертності від хвороб системи кровообігу 
можуть бути досягнуті не тільки за умови комплекс-
ної дії на чинники, що впливають на стан здоров’я 
населення, підвищення мотивації людей до дотри-
мання здорового способу життя, а й використання 
ефективних хірургічних методів лікування ІХС. В 
2015 р. інвалідність внаслідок хвороб ССС в нашій 
країні продовжує посідати перше рангове місце в 
структурі первинної інвалідності, як дорослого на-
селення (22,4 %), так і населення працездатного 
віку (19,4 %) [3, 4]. Однак зберігається тенденція 
зниження її питомої ваги в структурі первинної ін-
валідності населення за формами захворювань в 
Україні [3]. Серед дорослого населення відбулося 
зростання ішемічної хвороби серця на 2,9 % [2, 3]. 
Показники первинної інвалідності серед дорослого 
населення від CCP в Дніпропет-
ровській області порівняно з по-
казниками по Україні представ-
лені в таблиці 1.  

В Дніпропетровській області 
інтенсивний показник інваліднос-
ті від ССЗ в 2015 і в 2016 роках 
не перевищував загальноукраїн-
ські показники і становив у доро-
слого та працездатного населен-
ня 8,3 та 9,3, відповідно. При 
цьому, провідне місце серед при-
чин інвалідності і серед доросло-

го і серед працездатного населення займає ІХС. 
Таким чином, динаміка первинної інвалідності ССЗ, 
у дорослого населення за останні роки стабільно 
залишається на рівні, нижчому за загальноукраїн-
ський рівень. Показники первинної інвалідності 
серед дорослого населення в Дніпропетровській 
області по віковим групам за 2014-2016 рр. Щодо 
динаміки інтенсивного показника інвалідності при 
ІХС, як і показників по ревматизму, ЦВП, то він  
за 2014-2016 рр. залишався нижче загальноукраїн-
ських.  

Показники первинної інвалідності серед дорос-
лого населення в Дніпропетровській області по 
групам інвалідності за 2014-2016 рр. серед хворих 
із СС захворюваннями, в тому числі хворих на ІХС 
представлені в таблиці 2.  

Із наведених в таблиці 3 даних видно, що рі-
вень первинної інвалідності із року в рік у Дніпро-
петровській області залишається на статистично 
вірогідно однаковому рівні. Біля половини хворих 
на ССЗ при первинному огляді визнаються інвалі-
дами третьої групи. Трохи більш третини – інваліди 

Таблиця 1 – Показники первинної інвалідності  
серед дорослого населення від серцево-судинних 
захворювань в Дніпропетровській області порівняно  
з показниками України 

Нозологія/ 
роки 

Інтенсивні показники серед 
 дорослого населення 

2014 рік 2015 рік 2016 рік 

Дніпр. обл./ 
Україна 

Дніпр. обл. / 
Україна 

Дніпр. обл./ 
Україна 

Хвороби  
системи  
кровообігу 
всього 

7,9 9,9 8,6 9,4 8,2 9,4 

Ревматизм 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 0,2 
ГБ 0,2 0,4 0,1 0,3 0,2 0,3 
І Х С 2,9 3,7 3,4 3,6 3,0 3,6 
ЦВП 3,0 4,0 3,5 3,8 3,2 3,8 
Хвороби  
артерій та 
вен 

0,3 0,7 0,5 0,6 0,3 0,6 

Таблиця 2 – Показники первинної інвалідності серед дорослого  
населення в Дніпропетровській області по групам інвалідності  
за 2014-2016 рр. 

  1 група П група Ш група 

абс. 
числа 

% абс. 
числа 

% абс. 
числа 

% 

Всього 
інвалідів 
від ССЗ 

2014 2164 339 15,8 690 31,9 1135 52,45 
2015 2159 335 15,51 667 30,40 1157 53,59 
2016 2206 324 14,71 708 32,09 1174 53,2 

ІХС 2014 782 10 1,29 204 26,08 568 72,63 
2015 746 9 1,21 201 26,94 536 71,85 
2016 793 8 9,8 221 27,8 574 72,4 
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другої групи та а близько 15% хворих визнаються 
інвалідами першої групи. Значне перевищення 
інтенсивного показника первинної інвалідності при 
ІХС зафіксовано в м. Дніпро (4,7 на 10 тис.), по 
сільській місцевості - у Солонянському районі (6,2 
на 10 тис). Високими також залишаються показни-
ки первинної інвалідності від ІХС у мешканців То-
маківського, Криничанського, Петропавлівського та 
Криворізького районів. Кількість інвалідів внаслідок 
ІХС, що перенесли оперативні втручання на серці 
в 2016 році, їх розподіл за групами інвалідності та 
за місцем мешкання представлені в таблиці 3. 

За даними літератури, задовільні віддалені 
результати (у терміни від 3 до 5 років) повне зник-
нення або зниження ФК стенокардії складають від 
69% до 73-80% після АКШ і 95-98% після стенту-
вання коронарних артерій [9]. При цьому, щорічна 
частота рецидивів стенокардії складає не більше 
3,5% випадків. Впродовж перших 5 років після опе-
рації напади стенокардії виникають лише у 30-45% 
оперованих. Після балонної дилатації рестенози 
спостерігаються у 17-35% хворих, переважно в 
перші 6 мес після операції [7, 9]. Відомо, що 5-
річна виживаємість після хірургічного лікування 
досягає 90% [8]. При цьому, добрі та задовільні 
результати із зникненням або зменшенням СН і 
підвищенням фізичної працездатності зустрічаєть-
ся приблизно у 80% випадків, що є запорукою зна-
чного реабілітаційного потенціалу для людей з 
інвалідністю.  

Аналіз посильних документів на МСЕ (Форми 
088 та дані анамнезу) хворих та інвалідів внаслідок 
ІХС, що перенесли оперативні втручання на серці 
в 2016 році в Дніпропетровській області, визначив, 
що задовільні результати в перший рік склали: пов-
не зникнення стенокардії - у 31% хворих, зниження 
ФК стенокардії - у 69% оперованих (із них більше 
ніж у половини на два класи). Відновили свою пра-
цездатність 32,5% хворих. Таким чином, відсоток 
реабілітації інвалідів з ІХС після оперативних втру-
чань в 2016 році в Дніпропетровській області склав 
42,4 %, що свідчить що високий реабілітаційний 
потенціал операцій по відновленню коронарного 
кровообігу. Таким чином, проведення у хворих на 
ІХС хірургічних методів реваскуляризації призво-
дить до покращання якості життя хворого за раху-
нок підвищення толерантності до фізичних наван-
тажень за умов відсутності чи зменшення кількості 
нападів стенокардії, покращання скоротливої здат-
ності міокарда. Успіх операції залежить від повноти 
реваскуляризації, частотою виникнення рестенозів, 
від реабілітаційного потенціалу хворого (вік, супут-
ня патологія, тощо). У зв’язку з цим, відсоток реабі-
літації інвалідів після оперативних втручань не 
може бути абсолютним. У Європейських рекомен-
даціях 2013 р. сформульовано: "Мета лікування 
хворих із стабільною коронарною хворобою серця - 
зменшити симптоми і поліпшити прогноз".  

Критерії експертизи працездатності піс-
ля реваскуляризації серця визначаються:  
інтенсивністю больового синдрому, що характери-
зується ФК стенокардії, стадією СН та станом фізи-
чної працездатності. Всі означені показники при 
вдалій реваскуляризації серця повинні мати пози-
тивну динаміку. На підставі великої кількості перс-
пективних та ретроспективних досліджень у даний 
час знайдено певний консенсус між кардіологами 
та хірургами, що до ефективності лікування ІХС. 
Основною метою як медикаментозного, так і хірур-
гічного лікування є продовження життя пацієнтів і 
усунення симптомів стенокардії для поліпшення 
якості життя хворих [2]. 

Критерії відновлення працездатності піс-
ля оперативного лікування ІХС: стабілізація 
гемодинамічних показників; нормалізація активнос-
ті «серцевих» амінотрансфераз; нормалізація  
лабораторних даних; - ліквідація ускладнень; дос-
татня фізична активність (I і II ФК); психологічна 
адаптація. Сроки стаціонарного перебування мо-
жуть бути подовженні при виникненні ІМ, ПР або 
інфекційних післяопераційних ускладнень. Загальні 
сроки непрацездатності не повинні перевищувати 
4 місяців.  

Протипоказані види і умови праці: робота, 
пов'язана зі значною фізичною і нервово-психічною 

Таблиця 3 – Кількість інвалідів внаслідок ІХС,  
що перенесли оперативні втручання на серці  
в 2016 році 

Показник АКШ 
Стентування 
коронарних 

артерій 
Всього 

Всього (накопичена) 139 304 443 
Первинна інвалідність 46 107 153 
Жителів міста 43 95 138 
І група   - - 
ІІ група 25 22 47 
ІІІ група 18 73 91 
До 39 років - 2 2 
Від 40 до 60 років 34 87 121 
У пенсійному віці 9 6 15 
Жителів сільської  
місцевості 

3 12 15 

І група - - - 
ІІ група 2 1 3 
ІІІ група 1 11 12 
До 39 років - 1 1 
Від 40 до 60 років 3 10 13 
У пенсійному віці - 1 1 
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напругою; робота на висоті; робота в несприятли-
вих умовах зовнішнього середовища; робота з дією 
токсичних речовин.  

Показання для направлення на МСЕ: продо-
вження лікування у зв’язку із операційними усклад-
неннями для хворих із сприятливим трудовим  
прогнозом; необхідність трудової реабілітації (для 
хворих, що працюють в протипоказаних умовах); 
визначення групи інвалідності хворим з III і IV ФК 
стенокардії після операції, з гемодинамічно значи-
мими порушеннями ритму, важкими післяоперацій-
ними ускладненнями.  

Стандарти обстеження при направленні 
на МСЕ: клінічний аналіз крові; біохімічне дослі-
дження; коагулограма; ЕКГ у спокої, добове моніто-
рування АТ та ЕКГ; ехоКГ дослідження; рентгеног-
рама грудної клітки; ВЕМ дослідження або тест з 
6 хвилинним навантаженням (в динаміці) [2]. 

Критерії груп інвалідності відповідно до 
Постанови КМ №1317. III група інвалідності може 
бути встановлена хворим з помірним обмеженням 
життєдіяльності. Помірне обмеження життєдіяль-
ності виникає у хворих з ефективним закінченим 
лікуванням I, II ФК без ознак СН або з СН II-А ст., з 
порушеннями ритму легкого ступеню. У тих хворих, 
які працюють в не протипоказаних умовах праці, 
працездатність не порушується, у зв’язку з чим 
група інвалідності не встановлюється. У тих хво-
рих, які працюють в протипоказаних умовах праці, 
здатність до виконання роботи порушується 1 сту-
пеню, що є критерієм встановлення III групи інвалі-
дності. Помірне обмеження життєдіяльності вини-
кає також у хворих з ефективним закінченим ліку-
ванням III ФК з СН II-А ст., що є критерієм III групи 
інвалідності. У хворих ІХС після реваскуляризації з 
III ФК при вираженому зниженні функціональних 
резервів ССС (зниження ФВ ЛШ) або з ознаками 
СН 11Б ст. виникають виражені обмеження життє-
діяльності,  коли трудова діяльність може здійсню-

ватися лише в спеціально створених умовах, що є 
критерієм встановлення II група інвалідності. Важ-
ливо, що значне порушення скорочувальної функ-
ції ЛШ, що проявляється в значному зниженні ФВ 
ЛШ розглядається як несприятлива прогностична 
ознака. Встановлення I групи інвалідності у хворих 
після реваскуляризації можливо за умов виникнен-
ня необхідності постійного стороннього догляду, 
що може бути у хворих з III-IV ФК з СН IIБ та III ст. 

Висновки 
1. ІХС разом з ішними захворюваннями ССС є го-

ловною причиною смерті та інвалідності як в 
Україні так і у всьому світі. Реваскуляризація 
міокарда у хворих на ІХС є визнаним і ефектив-
ним засобом лікування прогресуючих і резистен-
тних до медикаментозного лікування форм коро-
нарної недостатності і вважається ефективним 
реабілітуючим фактором. 

2. Аналіз медико-експертних справ людей з інвалі-
дністю в Дніпропетровській області за 2014-2016 
рр. довів, що реваскуляризація міокарда у хво-
рих на ІХС є ефективним реабілітуючим факто-
ром для людей з інвалідністю. Відсоток реабілі-
тації інвалідів з ІХС після оперативних втручань 
в 2016 році в Дніпропетровській області склав 
42,4 %, що свідчить що високий реабілітаційний 
потенціал операцій по реваскуляризації. 
Перспективи подальших досліджень. Про-

ведення у хворих на ІХС хірургічних методів ревас-
куляризації призводить до покращання якості жит-
тя за рахунок підвищення толерантності до фізич-
них навантажень. Але не завжди результати опе-
ративного лікування призводять до повного віднов-
лення життєдіяльності хворого. Приблизно 20% 
хворих, що перенесли реваскуляризацію не віднов-
люють свою працездатність. Успіх оперативного 
відновного лікування залежить від богатьох чинни-
ків: віку, статі і навіть, матеріального благополуччя. 
Саме це окреслює коло подальших наукових дослі-
джень.  
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УДК 616.12-005.4-089.843-036.82/.83 
МЕДИКО-СОЦИАЛЬНАЯ ЭКСПЕРТИЗА И ПОКАЗАТЕЛИ РЕАБИЛИТАЦИИ  
У БОЛЬНЫХ ИБС ПОСЛЕ РЕВАСКУЛЯРИЗАЦИИ 
Науменко Л. Ю., Борисова И. С., Березовский В. М.,  
Концур В. М., Бахмач В.М.  
Резюме. В работе на основе анализа показателей инвалидности и реабилитации в Днепропетров-

ской области за период с 2015-2016 гг. (КУ «Областной клинический центр МСЭ ДОР» рассмотрены реа-
билитационные возможности кардиохирургического лечения ИБС и определены медико-социальные 
подходы к определению групп инвалидности у больных ИБС после аортокоронарного шунтирования. 
Анализ посильных документов на МСЭ больных и инвалидов с ИБС, перенесших оперативные вмеша-
тельства на сердце в 2016 году в Днепропетровской области, выявил, что удовлетворительные резуль-
таты в первый год составили: полное исчезновение приступов стенокардии - у 31% больных, снижение 
ФК стенокардии – у 69% оперированных; возобновили свою работоспособность - 32,5% больных. Таким 
образом, часть полной реабилитации инвалидов по ИБС после оперативных вмешательств в 2016 году в 
Днепропетровской области составил 42,4%, что свидетельствует о высоком реабилитационном потен-
циале операций по восстановлению коронарного кровообращения. 

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, оперативное лечение, медико-социальная экспер-
тиза. 
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Medical-Social Expertise and Rehabilitation Indicators in Patients  
with Chronic after Roascularization 
Naumenko L. Yu., Borisova I. C., Berezovsky V. M.,  
Kontsur V. M., Bahmach V. M.  
Abstract. Current research is a part of "Development of expert clinical approaches to assessing disability 

and disabled patients with rheumatic impressions joints, internal organs and the definition of rehabilitation poten-
tial in various stages of diseases» study, № state registration 0105U007832, IN.05.06 code. 

Objectives. The article is based on the analysis of disability and rehabilitation indicators in the Dnipropet-
rovsk region from 2015-2016 years. (KO "ITU Regional Clinical Center DOR" (chief doctor, PhD VM Kontsur. M. 
Dnipro) The paper examines the possibility of rehabilitation cardiac surgical treatment of CHD and to determine 
medical and social approaches to the definition of disability groups in patients with coronary heart disease after 
CKD. 

Results and discussion. According to the analysis of ITU documents (Forms 088 and a history) disabled due 
to coronary artery disease patients were examined. They underwent surgery on the heart in 2016 in Dnipropet-
rovsk region, stated that satisfactory results in the first year were: the complete disappearance of angina - in 
31% of patients reduction of FC angina - in 69% of operated (of which more than half in two classes). Ability to 
work was restored in 32.5% of patients. Thus, the percentage of rehabilitation of disabled people with coronary 
heart disease after surgery in 2016 in Dnipropetrovsk region was 42.4%, indicating high potential of rehabilita-
tion operations to restore coronary circulation. 

Conclusions. CHD, along with the diseases of the CCS, is the main cause of death and disability, both in 
Ukraine and all over the world. Myocardial revascularization in patients with coronary heart disease is a recognized 
and effective mean of treating progressive and resistant to medical treatment forms of coronary insufficiency 
and is considered an effective rehabilitation factor. Analysis of expert examination of people with disabilities in 
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the Dnipropetrovsk region for the 2014-2016 demonstrated that myocardial revascularization in patients with 
coronary artery disease is an effective factor for rehabilitating people with disabilities. The percentage of reha-
bilitation of invalids with coronary heart disease after surgical interventions in 2016 in the Dnipropetrovsk region 
was 42.4%, which indicates that high rehabilitation potential of revascularization operations. 

The management of surgical methods of revascularization in patients with coronary heart disease leads to 
an improvement in the quality of life by increasing tolerance to physical activity. However, the results of surgical 
treatment not always lead to a complete recovery of the patients. Approximately 20% of patients undergoing 
revascularization do not restore their ability to work. The success of surgical restorative treatment depends on 
many factors: age, sex, and even material well-being. Such issues can be an acute topic for the further re-
search. 

Keywords: ischemic heart disease, operative treatment, medical and social examination. 
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У клінічній практиці пацієнти з соматоформни-
ми розладами спостерігаються досить часто, і май-
же завжди виникають певні складності щодо їхньої 
нозологічної оцінки. Метою даного дослідження 
стала клінічна характеристика жінок з клімактерич-
ним синдромом на тлі соматоформних розладів, та 
оцінка їх соматичного та гінекологічного статусу. 
Для цього було обстежено 105 жінок із клімактери-
чним синдромом легкого (29%) та середнього сту-
пенів тяжкості (71%). У всіх обстежених жінок ви-
вчали анамнез життя, гінекологічний і загальносо-
матичний анамнез для виявлення екстрагеніталь-
ної патології.  

У жінок із патологічним перебігом клімактерич-
ного синдрому спостерігається виражена вегетати-
вна дисфункція, яка прогресивно посилювалася зі 
збільшенням тяжкості клімактеричного синдрому. 
Синдром вегетативної дисфункції за шкалою Вей-
на виявлений в усіх включених до дослідження 
жінок: симпатикотонія, за індексом Кердо, встанов-
лена в 79% жінок, ваготонія – у 15%, ейтонія – у 
6% випадків. 

Встановлено, що в постменопаузі добовий про-
філь артеріального тиску характеризується вищи-
ми значеннями варіабельності артеріального тиску 
протягом доби, у денні та нічні години, а також ви-
щою величиною ранкового підйому артеріального 
тиску vs жінок при збереженій менструальній функ-
ції. Динаміка циркадного ритму в жінок змінювала-
ся з віком – знижувалося значення добового індек-
су, що є клінічно несприятливим фактором. 

При вивченні структури порушень репродуктив-
ної системи в пацієнток (із гіпоестрогенними типа-
ми порушення), виявлялася гіпоестрогенна анову-
ляція у 92% жінок – вікове зниження стероїдної 
функції яєчників. 

Співвідношення тяжкості нейровегетативних, 
метаболічних і психоемоційних симптомів суттєво 
не відрізнялося в групах жінок із різним ступенем 
тяжкості клімактеричного синдрому, однак спосте-
рігалась тенденція до збільшення тяжкості нейро-
вегетативних симптомів із наростанням ступеня 
тяжкості клімактеричних розладів та їх тривалості, 

що констатує глибший рівень пошкодження систе-
ми адаптації. 

Таким чином, патологічний клімактерій несе 
значний ризик розвитку асоційованих із віком за-
хворювань і вимагає своєчасної, патогенетично 
обґрунтованої корекції з урахуванням психофізіо-
логічних особливостей жінок. Наявність у жінок 
клімактеричних розладів, що мають психогенну і 
вегетативно зумовлену симптоматику, складність 
їхнього адекватного оцінювання дозволяє вважати 
це питання одним з найважливіших.  

Ключові слова: клімактеричний синдром, со-
матоформні розлади, остеопороз. 

 
Вступ. За оцінками експертів ВООЗ, понад 46% 

жіночого населення планети знаходиться у віці ста-
рше 45 років, при цьому у 85% з них існують про-
блеми клімактеричного періоду [18]. Клімактеричний 
період – це фізіологічний період у житті жінки, коли 
поступово згасає функція яєчників, проте можливий 
його патологічний перебіг – клімактеричний синд-
ром. Як відомо, клімактеричний синдром (КС) являє 
собою симптомокомплекс, що характеризується 
вегетативно-судинними, нервово-психічними і об-
мінно-ендокринними порушеннями, пов’язаними з 
гормональною перебудовою і гіпоестрогенією [7]. 

Розвиток психосоматичного напряму викликав 
інтерес щодо ролі психічних і вегетативних чинни-
ків у виникненні клімактеричних розладів. Психосо-
матичний підхід до діагностики і лікування психосо-
матичних порушень показав, що найбільше зна-
чення він має на ранніх стадіях розвитку захворю-
вання [12]. Так, серед факторів, що впливають на 
якість життя жінок у перименопаузальному періоді і 
після настання менопаузи – вегетативно-судинні 
порушення (приливи жару, підвищена пітливість, 
підвищення або коливання артеріального тиску 
(АТ), прискорене серцебиття, симпатоадреналові 
кризи), а також психоемоційні розлади (погіршення 
настрою, загальна слабкість, швидка стомлюва-
ність, сонливість, роздратованість, занепокоєння, 
агресивність, образливість і депресії, які в ряді  
випадків мають домінуючий характер [13]. 
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У МКБ-10 дані порушення віднесені до класу 
«соматоформних розладів» (СФР), що діагносту-
ються за наявності стійких суб’єктивних соматич-
них симптомів при відсутності патології, що об’єк-
тивно виявляється; невідповідності тяжкості і стій-
кості скарг характеру соматичного захворювання; 
вимог пацієнтами нових обстежень, незважаючи на 
їхні негативні результати, недовіри висновків ліка-
рів про відсутність фізичної основи для наявної 
симптоматики [9]. 

Основне етіологічне значення в розвитку СФР 
мають три групи чинників [14]: 

− спадково-конституційні чинники: конституцій-
но-типологічні особливості ЦНС і особистіс-
но-акцентуаційні особливості; 

− психоемоційні, або психогенні, чинники: гост-
рі і хронічні фактори зовнішнього впливу, 
опосередковані через психічну сферу, що 
мають як когнітивну, так і емоційну значу-
щість і через це відіграють роль психогенії; 

− органічні чинники: преморбідна органічна 
(травматична, інфекційна, токсична, гіпокси-
чна тощо) скомпроментованість інтегратив-
них церебральних систем надсегментарного 
рівня, перш за все – лімбіко-ретикулярного 
комплексу [14]. 

У клінічній практиці пацієнти з СФР спостеріга-
ються досить часто, і майже завжди виникають 
певні складності щодо їхньої нозологічної оцінки. 
Пацієнтки в клімактеричному періоді і, особливо, із 
патологічними проявами клімактерію, звертаються 
за медичною допомогою з найрізноманітнішими 
скаргами до кардіолога, ендокринолога, гінеколога, 
лікарів загальної практики, тому важливим є забез-
печення лікарів цих спеціальностей інформацією 
щодо клінічної картини клімактерію в таких жінок. 

Повний спектр менопаузальних розладів суттє-
во впливає на якість життя жінки. Клінічний статус 
пацієнток, рівень якості життя в клімактеричному 
періоді залежить, переважно, від ступеня розвитку 
супутніх психосоматичних розладів. Психосоматич-
ні порушення різного ступеня вираженості обов’яз-
ково присутні в клінічній картині КС. У хворих на 
хронічні соматичні захворювання і психосоматичні 
розлади КС має атиповий перебіг із тенденцією до 
тривалого існування [8]. 

Метою даного дослідження стала клінічна 
характеристика жінок із КС на тлі соматоформних 
розладів та оцінка їхнього соматичного та гінеколо-
гічного статусу. 

Матеріали і методи дослідження. Обстежено 
105 жінок із КС легкого (29%) та середнього ступе-
нів тяжкості (71%). Критеріями включення в дослі-
дження були: 1) вік 45-55 років; 2) наявність харак-
терних для патологічного КС вегетативних розла-
дів, що у часі співпадали з появою інших ознак КС. 
У всіх обстежених жінок вивчали анамнез життя, 

гінекологічний і загальносоматичний анамнез для 
виявлення екстрагенітальної патології. Оцінку ве-
гетативного статусу проводили за опитувальником 
А. М. Вейна [3], вегетативним індексом Кердо [3]. 
Оцінка симптомів клімактеричного синдрому здійс-
нювалася за допомогою індексу Куппермана. Пси-
хоемоційні прояви та якість життя пацієнток оціню-
вали за спеціальними опитувальниками [6]. Разом 
із поглибленим клінічним обстеженням, усім жінкам 
проводилося добове моніторування ЕКГ. 

Дослідження проведено з дотриманням основ-
них біоетичних положень Конвенції Ради Європи про 
права людини та біомедицину (від 04.04.1997 р.), 
Гельсінської декларації Всесвітньої медичної асоціа-
ції про етичні принципи проведення наукових медич-
них досліджень за участю людини (1964–2008 рр.), а 
також наказу МОЗ України № 690 від 23.09.2009 р. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Середній вік пацієнток із легким степенем КС ста-
новив (51,1±2,6) років, із середнім ступенем - 
(52,3±2,1) років. Менопауза настала в жінок із лег-
ким ступенем КС у (49,8±2,4)%, із среднім – у 
(50,2±1,6)%. 

У жінок із патологічним перебігом КС спостері-
гається виражена вегетативна дисфункція (ВД), 
причому вона прогресивно посилювалася зі збіль-
шенням тяжкості КС. Синдром ВД за шкалою Вей-
на виявлений в усіх включених у дослідження жі-
нок. Симпатикотонія за індексом Кердо встановле-
на в більшості жінок (79%). Ваготонія (негативний 
індекс Кердо) була наявна в 15%, ейтонія (індекс 
Кердо дорівнює нулю) – у 6% випадків. Виявлене в 
пацієнток переважання тонусу симпатичного відді-
лу вегетативної нервової системи, на думку біль-
шості авторів, свідчить про «неекономний» режим 
роботи серцево-судинної системи, що може приз-
водити до погіршення трофіки міокарда і патологіч-
них станів (порушення ритму серця, артеріальна 
гіпертензія тощо), ризик розвитку яких особливо 
високий в умовах нервово-емоційних і фізичних 
навантажень. 

При бальній оцінці симптомів КС за допомогою 
індексу Куппермана кожен симптом оцінювали за 
ступенем вираженості від 0 до 3 балів, після чого 
за загальною сумою балів визначали ступінь тяж-
кості КС (0 балів – симптоми відсутні, 1 – слабко 
виражені, 2 – помірно виражені, 3 – тяжкі). Встано-
влено, що в жінок у менопаузі в структурі індексу 
Куппермана вазомоторні симптоми оцінювалися – 
1,2 ; парестезії –1,5; безсоння –0,9; ервовзність – 
1,4; меланхолія – 0,5; головокружіння –0,7; слаб-
кість (стомлюваніст) – 2,1; арталгія і міалгія –0,9; 
головний біль –1,4; прискорене серцебиття –0,6  
і формікація (відчуття повзання мурашок) –  
2 балами. 
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Як відомо, із прогресуванням зниження концен-
трації статевих гормонів, навіть, необтяжений клі-
мактеричний період спричинює зростання серцево-
судинних захворювань, перш за все артеріальної 
гіпертензії (АГ) серед жінок даної вікової групи. 
Якщо в пременопаузі серед жінок частота гіпертен-
зії дорівнює 8,2%, то в постменопаузі – 52,4% [5]. 

Середні показники артеріального тиску 
(АТ) склали в пацієнток досліджуваної групи: сис-
толічний АТ – (154,5±2,5); діастолічний АТ – 
(96,8±1,5) мм рт. ст. Встановлено, що в постмено-
паузі добовий профіль АТ характеризується вищи-
ми значеннями варіабельності АТ протягом доби, у 
денні та нічні години, а також вищою величиною 
ранкового підйому АТ vs жінок при збереженій мен-
струальній функції. Динаміка циркадного ритму  
в жінок змінювалася з віком – знижувалося значен-
ня добового індексу, що свідчить про підвищення 
АТ у нічні години, що є клінічно несприятливим 
фактором. 

Жінок у клімактеричному періоді часто турбує 
біль у ділянці серця, перебої і серцебиття. Кардіал-
гії, серцебиття, задишка є клінічними проявами 
вегето-гормональної кардіоміопатії [2]. Більше по-
ловини всіх обстежених відмічали біль у серці, неі-
шемічна природа якого підтвердилася при добово-
му моніторуванні ЕКГ. Аритмічний синдром спосте-
рігався частіше, ніж кардіалгічний, і переважав у 
жінок з АГ (у 95% випадків). При оцінці показників 
варіабельності ритму серця (ВРС) виявлено значи-
ме підвищення показника LF/HF: він склав 3,1±0,3 
при нормі 1,5-2,0, що свідчило про збільшення сим-
патичного впливу на серцевий ритм. У жінок без АГ 
порушення серцевого ритму виявилися менш по-
ширеними. 

Як свідчать отримані в дослідженні дані, основ-
ними симптомами в жінок досліджуваної групи бу-
ли гіпергідроз (98,6%), зниження працездатності 
(94,5%), часті зміни настрою (93,1%), порушення 
серцевої діяльності у вигляді посиленого серцебит-
тя, відчуття «завмирання» серця (87,7%), метео-
тропність (87,5%), погана переносимість високої 
температури оточуючого середовища, а також за-
душливих приміщень (83,6%), схильність до почер-
воніння обличчя (75,3%), порушення сну – утруд-
неного засинання, частих пробуджень, відчуття 
недосипання і сонливості протягом дня (75,3%). 

Окрім припинення функції яєчників клімактери-
чний період характеризується розвитком широкого 
кола соматичних захворювань. Зниження рівня 
естрогенів несприятливо впливає на ліпідний про-
філь, вуглеводний обмін, коагуляцію та фібриноліз, 
стан судин та серця. Гормональна перебудова ре-
продуктивної системи з віком викликає зміни в різ-
них органах та системах організму жінки [15]. Оскі-

льки в пери- та ранній постменопаузі прогресує 
процес старіння та формуються хвороби старості, 
такі як: серцево-судинні захворювання (ССЗ), нев-
рологічні порушення (зниження пам’яті, зору, слу-
ху, здатності до пізнання), кістково-м’язові захво-
рювання (остеопороз, остеоартрити), саме в цей 
період особливо важливими є профілактичні захо-
ди для покращення загального стану, підвищення 
якості життя, профілактики хвороб старості. 

Частими захворюваннями в жінок із СФР були 
артеріальна гіпертензія (62,8%), захворювання 
шлунково-кишкового тракту (42,0%), захворювання 
опорно-рухового апарату (32,4%), захворювання 
печінки і жовчовивідних шляхів (24,7%), захворю-
вання нирок (хронічний пієлонефрит) (19,1%), за-
хворювання бронхо-легеневої системи (18,1%), 
варикозна хвороба (14,3%). Як свідчать результати 
обстеження, усі обстежені мали 2 і більше сомати-
чних захворювань. 

Встановлено, що чим більший вік жінок, тим 
вищим є рівень їхньої захворюваності. До 49 років 
спостерігалося збільшення захворюваності на 
19,6% на рік, після 50 років – на 4,5%, тобто рівень 
загальної захворюваності жінок у клімактеричному 
періоді пов’язаний із гормональними змінами в 
їхньому організмі. 

Загальна спрямованість фізіологічних механіз-
мів менопаузального періоду і в перименопаузі 
характеризується прискоренням процесів атрезії 
фолікулів, збільшенням частоти хромосомних ано-
малій в яйцеклітинах, зниженням та відсутністю 
фертильності, різноманітним характером менстру-
альних циклів від регулярних до пролонгованих та 
мено- і метрорагій, від овуляторних циклів до  
недостатності лютеїнової фази або ановуляція, від 
періодів гіперестрогенії до гіпоестрогенії [10]. При 
вивченні структури порушень репродуктивної сис-
теми в пацієнток (із гіпоестрогенними типами пору-
шення), виявлялася гіпоестрогенна ановуляція в 
92% жінок, при цьому рівень естрадіолу в другу 
фазу циклу склав (158,22±74,55) пмоль/л, а прогес-
терону – (1,29±0,18) нмоль/л, що є свідченням віко-
вого зниження стероїдної функції яєчників. 

Серед проявів менопаузальних розладів суттє-
ве місце займають гінекологічні захворювання. За 
даними гінекологічного анамнезу обстежених жі-
нок, із найбільшою частотою траплялися дисфунк-
ція яєчників (22,8%), хронічні запальні захворюван-
ня матки і придатків (23,8%), атрофічний кольпіт 
(20,0%), ерозія шийки матки (10,5%), ендометріоз 
(4,7%).  

Гормональні зміни в жінок у клімактерії мають 
значний вплив на всі гормональночутливі тканини і 
системи організму. Патологічний перебіг менопаузи 
супроводжується не тільки симптомокомплексом 
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вегетативних порушень, який пов’язаний із дезада-
птацією систем і органів жінки до процесів старіння 
організму, але й стає причиною урогенітальних 
(атрофічні зміни, зниження місцевого та загального 
імунітету), остеопоротичних та інших ускладнень 
у КС. 

У загальній популяції жінок ознаки остеопорозу 
спостерігаються в 2-16% випадків. В Європі 21% 
жінок старше 50 років страждають на остеопороз 
[19]. В Україні остеодефіцит у жінок у менопаузі, 
залежно від скелетної локалізації, виявляється в 
11-24 % випадків [11]. За даними медичної докуме-
нтації, остеодефіцит встановлений у 39 (37%) спо-
стереженнях, причому остеопенія – у 29 (28%) і 
остеопороз – у 10 (9%). 

Фактори ризику остеопорозу були виявлені в 
усіх обстежених жінок з СФР. Обтяжений сімейний 
анамнез мали 34,3% пацієнток, 64,7% жінок  
страждали на захворювання органів ШКТ, печінки і 
жовчовивідних шляхів, 19,1 – на пієлонефрит.  
Також встановлено значу поширеність проявів не-
здорового способу життя (паління, зловживання 
кавою, гіподинамія) як чинників ризику розвитку 
остеопорозу в жінок із СФР – 29,5; 33,3 і 46,7%, 
відповідно.  

У результаті порушення функціонального стану 
вищих нервових центрів на фоні зниження рівня 
естрогенів в організмі нерідко розвивається ком-
плекс вегетативно-судинних, психічних і обмінно-
ендокринних розладів. Особливістю КС є надзви-
чайна лабільність вищої нервової системи – подра-
зливість, неадекватні реакції на звичайні побутові 
подразники, зниження настрою, депресії, порушен-
ня сну, зниження уваги, пам’яті тощо. Прояви поді-
бних порушень, які розвиваються при стресі або 
синдромі дезадаптації, що відповідає третій фазі 
загального адаптаційного синдрому – фазі висна-
ження, об’єднується під поняттям «клімактеричний 
невроз». Поширеність окремих симптомів клімакте-
ричного неврозу складає: подразливість – 92%, 
втомлюваність – 88%, зниження настрою – 88%, 
порушення пам’яті – 64%, безсоння – 51%, напади 
істерії – 42% [19]. 

Відомо, що основним етіологічним чинником 
вегетативних розладів, як прояв реакції на дефіцит 
естрогенів у центральній нервовій системі, є стан 
хронічної психоемоційної напруженості. При цьому, 
психоемоційні порушення є невід’ємним компонен-
том КС, у клінічній практиці вони спостерігаються в 
понад 80% жінок. Найбільш частими скаргами є 
дратівливість, депресія, тривога, безсоння, занепо-
коєння, забудькуватість, неуважність, зниження 
лібідо [4]. У таблиці наведено дані щодо пошире-
ності психовегетативної симптоматики в жінок у 
клімактеричному періоді.  

 
У нашому дослідженні стомлюваність, погірше-

ний настрій, емоційна лабільність, погіршення па-
м’яті мали місце в 94,5% жінок. Серед різноманіття 
скарг, які виказували жінки, цефалгії, що мали як 
кризовий, так і пролонгований перебіг, суттєво по-
рушуючи загальний стан здоров’я жінок та знижую-
чи якість їхнього життя. Головний біль мав різну 
локалізацію, перебіг та інтенсивність. При поєднан-
ні клімаксу з іншою патологією спостерігалися 
більш виражені прояви цефалгії. 

Співвідношення тяжкості нейровегетативних, 
метаболічних і психоемоційних симптомів суттєво 
не відрізнялося в групах жінок із різним ступенем 
тяжкості КС, однак спостерігалася тенденція до 
збільшення тяжкості нейровегетативних симптомів 
із наростанням ступеня тяжкості клімактеричних 
розладів та їхньої тривалості, що констатує глиб-
ший рівень пошкодження системи адаптації. 

Депресія, що розвивається у структурі КС, за-
звичай, супроводжує сомато-вегетативні розлади. 
Вона може виявлятися різними емоційно-
афективними симптомами, а також є однією з най-
важливіших причин розвитку і прогнозу ССЗ. За 
даними літератури, поширеність тривожно-
депресивних розладів у жінок, хворих на АГ, дося-
гає 55-70% [16, 17].  

Психовегетативні порушення сприяли розвитку 
соматовегетативних синдромів. Так, неспокій 
у жінок із КС і АГ реєструвався з частотою 

Таблиця – Психовегетативні симптоми у жінок з СФР 

Симптом 
Частота виявлення 

(n=105) 

абс. % 

Втрата інтересу до власної 
особистості і до оточуючих 

79 75,3 

Підвищена стомлюваність 92 87,7 

Зменшення активності 75 71,1 

Немотивована тривога 33 31,2 

Занепокоєність 72 68,7 

Постійне відчуття внутрішнього 
напруження 

85 81,2 

Страх старості 98 93,7 

Тривожні побоювання за влас-
не здоров’я 

105 100,0 

Підвищена вразливість 82 78,1 

Образливість 26 25,0 

Надмірна чутливість 92 87,5 

Лабільність настрою 105 100,0 

Плаксивість 99 94,5 

Дратівливість 33 31,2 

Агресивність 11 10,0 
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(40,7±2,1)% обстежених. Частота реєстрації неува-
жності становила (51,4±2,7)%. Депресія трапляла-
ся з частотою (33,4±2,4)%. Аналогічні показники в 
жінок без АГ становили (24,4±1,6)%, (16,7±1,1)% і 
(16,4±0,8)%, відповідно. Отримані дані свідчать, що 
чинниками підвищення АТ у жінок у клімактерії  
одночасно з дефіцитом естрогенів і, відповідно, 
зниженням їхньої захисної дії на серцево-судинну 
систему, можуть бути порушення соціально-
психологічної адаптації з розвитком тривожно-
депресивних станів. 

Висновки та перспективи подальших дослі-
джень. У жінок у клімактеричному періоді частіше, 
ніж у загальній популяції, трапляється артеріальна 
гіпертензія, порушення серцевого ритму та психо-
соматичні розлади. При цьому в осіб з АГ аритмії 
спостерігаються значно частіше, ніж у жінок без 
клінічних проявів АГ. У пацієнток виявлялися ранні 
симптоми КС. Серед них виділялися вазомоторні 

(приливи жару, пітливість, розлади сну) та клінічні 
ознаки міокардіопатії (біль, відчуття серцебиття, 
задишка), урогенітальні розлади. Виявлено нарос-
тання динаміки проявів симптомів, залежно від 
ступеню тяжкості клімактеричних розладів та їхньої 
тривалості: чим важче перебіг симптомів, тим вони 
були тривалішими. Психовегетативна симптомати-
ка в більшості випадків поєднувалася з емоційними 
порушеннями і одночасним розвитком і появою 
низки соматовегетативних синдромів. 

Таким чином, патологічний клімактерій несе 
значний ризик розвитку асоційованих із віком за-
хворювань і вимагає своєчасної, патогенетично 
обґрунтованої корекції з урахуванням психофізіо-
логічних особливостей жінок. Наявність у жінок 
клімактеричних розладів, що мають психогенну і 
вегетативно зумовлену симптоматику, складність 
їхнього адекватного оцінювання дозволяє вважати 
це питання одним із найважливіших.  
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УДК 61.618.173+61.616.379-008.64 
СОМАТИЧЕСКИЙ И ГИНЕКОЛОГИЧЕСКИЙ СТАТУС ЖЕНЩИН С КЛИМАКТЕРИЧЕСКИМ 
СИНДРОМОМ НА ФОНЕ СОМАТОФОРМНЫХ РАССТРОЙСТВ 
Павловская М. А. 
Резюме. В клинической практике пациентки с соматоформными расстройствами наблюдаются дос-

таточно часто, и почти всегда возникают определенные сложности в их нозологической оценке. Целью 
данного исследования стала клиническая характеристика женщин с климактерическим синдромом на 
фоне соматоформных расстройств и оценка их соматического и гинекологического статуса. Обследовано 
105 женщин с климактерическим синдромом легкой (29%) и средней степени тяжести (71%). У всех об-
следованных женщин изучали анамнез жизни, гинекологический и общесоматический анамнез для выяв-
лениея экстрагенитальной патологии. 

У женщин с патологическим течением климактерического синдрома наблюдается выраженная веге-
тативная дисфункция, причем она прогрессивно усиливалась с увеличением тяжести климактерического 
синдрома. Синдром вегетативных дисфункции по шкале Вэйна выявлен у всех включенных в исследова-
ние женщин: симпатикотония, за индексом Кердо, установлена в 79%, ваготония – в 15%, эйтония – в 6% 
случаев. 

Установлено, что в постменопаузе суточный профиль артериального давления характеризуется выс-
шими значениями вариабельности артериального давления в течение суток, в дневные и ночные часы, а 
также величиной утреннего подъема артериального давления vs женщин при сохраненной менструаль-
ной функции. Динамика циркадного ритма у женщин изменялась с возрастом - снижалось значение су-
точного индекса, что свидетельствует о повышении артериального давления в ночные часы, что являет-
ся клинически неблагоприятным фактором. 

При изучении структуры нарушений репродуктивной системы у пациенток (с гипоэстрогенными типа-
ми нарушений), проявлялась гипоэстрогенная ановуляция у 92% женщин – возрастное снижение стеро-
идной функции яичников. 

Соотношение тяжести нейровегетативних, метаболических и психоемоциональных симптомов суще-
ственно не отличалось в группах женщин с разной степенью тяжести климактерического синдрома, одна-
ко наблюдалась тенденция к увеличению тяжести нейровегетативних симптомов с нарастанием степени 
тяжести климактерический расстройств и их продолжительности, что констатирует более глубокий уро-
вень повреждения системы адаптации. 

Таким образом, патологический климактерий несет значительные риски развития ассоциированных с 
возрастом заболеваний и требует своевременной, патогенетически обоснованной коррекции с учетом 
психофизиологических особенностей женщин. Наличие у женщин климактерических расстройств, кото-
рые имеют психогенно и вегетативно обусловленную симптоматику, сложность их адекватного оценива-
ния позволяет считать этот вопрос одним из важнейших. 
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Somatic and Gynecological Status of Women with Climacteric Syndrome Associated  
with Somatoform Disorders 
Pavlovska Maryna 
Abstract. In clinical practice patients with somatoform disorders are observed quite often and quite often 

there are certain difficulties concerning their nosological evaluation. Patients in menopause and especially with 
pathological menopause symptoms seek medical help with a variety of complaints from cardiologist, endocri-
nologist, gynecologist, general practitioners. Thus, it is important to provide representatives of such medical 
specialties with information on the clinical picture of women’s menopause. 

The purpose of this study is to examine the clinical characteristics of women with climacteric syndrome in 
the background of somatoform disorders and assessment of their somatic and gynecological status. For this 
purpose 105 women with climacteric light severity syndrome (29%) and moderate severity (71%) were exam-
ined. Criteria for inclusion in the study were: 1) age 45-55 years; 2) the presence of certain pathological climac-
teric syndrome of vegetative disorders, which at the time coincided with the appearance of other signs of climac-
teric syndrome. All the examined women’s anamnesis of life, gynecological and general-somatic history were 
studied to detect extragenital pathology. 

In women with abnormal course of climacteric syndrome severe autonomic dysfunction was observed, and 
it progressively intensified with increasing severity of menopausal symptoms. Vein's vegetative dysfunction  
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syndrome is found in all women included in the study. Calculation of the vegetative Kerdo index made it possible 
to establish the presence of sympathicotonia (positive index) in most women (79%). Vagotonia (negative Kerdo 
index) was detected at 15%, eytony (the Kerdo index is zero) – in 6% of cases.  

It was found out that in postmenopausal women daily blood pressure variability was characterized by higher 
values of blood pressure during the day, a day and night, as well as higher value of the morning blood pressure 
rise vs women with preserved menstrual function. The dynamics of circadian rhythm in women varied with age – 
daily index values decreased, indicating a rise in blood pressure at night, which is a clinically adverse factor.  

In studying the structure of reproductive system disorders in patients (with hipoestrohennymy types of 
abuse), hipoestrohenic anovulation was detected in 92% of women with estradiol levels in the second phase of 
the cycle was 158,22 ± 74,55 pmol / L and progesterone – 1,29 ± 0.18 nmol / l, which is evidence of an age-
related decline in the steroid ovarian function.  

The severity of neurolective, metabolic and psychoemotional symptoms did not differ significantly in the 
groups of women with varying degrees of severity of the climacteric syndrome, however, there was a tendency 
to increase the severity of neurovergetative symptoms with an increase in the severity of menopause and their 
duration, indicating a deeper level of damage to the system of adaptation. 

Thus, pathological menopause can cause a significant risk of diseases associated with age and requires 
timely, reasonable pathogenic correction based on physiological characteristics of women. The presence of cli-
macteric disorders in women, having psychogenic and vegetatively determined symptoms, the complexity of 
their adequate evaluation, can make this issue one of the most important. 

Key words: climacteric syndrome, somatoform disorders, osteoporosis. 
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Мета роботи - вивчити зв'язок між поліморфіз-
мами гена CYP11B2 -Т344С та факторами ризику, 
особливостями клінічного перебігу гострого інфар-
кту міокарда з підйомом сегмента ST (ГІМпST) з 
урахуванням генетичних моделей успадкування.  

Обстежено 85 пацієнтів на ГІМпST, 68 (80%) 
чоловіків та 17 (20%) жінок, у середньому віці 
(58,94±10,16) років. Дослідження алельного полі-
морфізму -Т344С гена CYP11B2 проводили мето-
дом полімеразної ланцюгової реакції в реальному 
часі. Статистичну обробку отриманих даних про-
ведено за допомогою пакета програм Statistica 8.0  
(Stat Soft Inc, США), Microsoft Office Exсel 2003. 
Для більш глибокого розуміння варіантів асоціацій 
поліморфізму Т344С гена CYP11B2 проведено 
аналіз з використанням кодомінантної, домінант-
ної, рецесивної моделей успадкування. 

За розрахованим показником відношення ша-
нсів відносний ризик виникнення ГІМпST у обсте-
жених хворих з генотипом ТТ підвищується за 
наявності артеріальної гіпертензії (АГ) OR=8,89; 
95% CI [1,41-36,57], Р1-3=0,02. (кодомінантна мо-
дель успадкування). В групі пацієнтів з генотипом 
ТТ в порівнянні з ТС+СС виявлено достовірно 
частіша наявність тривожно-депресивних розладів 
(ТДР) (Р=0,02), та тенденція до більшої частоти 
АГ (Р=0,06) (домінантна модель успадкування). За 
розрахованим показником відношення шансів від-
носний ризик виникнення ГІМпST у обстежених 
хворих з генотипом ТС+ТТ підвищується за наяв-
ності АГ OR=3,27; 95% CI [1,05-9,86], Р=0,037 
(рецесивна модель успадкування).  

В результаті досліджень встановлено, що від-
носний ризик розвитку ГІМпST у хворих на АГ у 
носіїв -344ТТ-генотипу підвищується у 8,89 разів в 
порівнянні з генотипом -344СС (Р=0,02), у пацієнтів 
з поліморфізмом ТС+ТТ – в 3,27 разів вище, ніж у 
пацієнтів з -344СС-генотипом (Р=0,037). ТДР у хво-
рих з ГІМпSТ зустрічається достовірно частіше у 
носіїв генотипу -344ТТ в порівнянні з СС, полімор-
фізмом ТС+СС, ТС+ТТ у порівнянні з -344СС. 

Ключові слова: гострий інфаркт міокарда з 
елевацією сегменту ST, поліморфізм -Т344С гена 

CYP11B2, артеріальна гіпертензія, тривожно-
депресивні стани. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дана робота є фрагментом НДР 
«Розробка сучасних моделей стратифікації ризику 
та визначення персоніфікованих профілактичних 
заходів виникнення раптової серцевої смерті у хво-
рих після перенесеного гострого коронарного синд-
рому», № держ. реєстрації 0114U001167, шифр 
теми: 02/14.  

Вступ. Альдостерон – мінералокортікоїд, під 
впливом якого збільшується канальцева реабсорб-
ція натрію, води, секреція нирками калія та  
водню, підвищення вмісту натрію сприяє посилен-
ню реактивності судин до вазопресорів. Поряд з 
функцією регуляції гомеостазу калію на натрію, 
альдостерону притаманні виражені проліфератив-
ні властивості. Активація РААС та збільшення рів-
ню ангіотензину-ІІ внаслідок гострого інфаркту 
міокарда (ІМ) призводить до посилення продукції 
альдостерона в наднирниках та серці, надлишок 
циркулюючого та внутрішньо міокардіального гор-
мона посилює репаративний та реактивний інтерс-
тиціальний та періваскулярний фіброз міокарда, 
стимулює синтез колагену ІІ та ІІІ типів, ендотеліа-
льну дисфункцію, активує запалення, оксидатив-
ний стрес, апоптоз кардіоміоцитів, що зрештою 
призводить до гіпертрофії, дилатації, дисфункції 
лівого шлуночку та прогресування ремоделювання 
міокарда [7, 17]. Синтез альдостерону з дезоксіко-
ртикостерону каталізує ключовий фермент альдо-
стерон-синтаза, за первинну структуру якої відпо-
відає ген CYP11B2, розташований в хромосомі 
8q22. Мутація цього гена, яка відбувається внаслі-
док заміни цитазину на тіамін в його регуляторній 
зоні -344 нуклеотидної послідовності,лежить в сай-
ті зв'язування для стероїдогенного фактора транс-
крипції SF-1, регулятора експресії гена [20].  

Аналіз генотипів СС. СТ та ТТ як генетичних 
маркерів ризику, представив особливий інтерес 
при проведенні молекулярно-генетичних дослі-
джень артеріальної гіпертензії (АГ), коронарної 
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хвороби серця, ремоделювання міокарда, хронічної 
серцевої недостатності (ХСН) [2]. Більшість публі-
кацій присвячено дослідженню зв'язку між -344ТС 
поліморфізмом гена CYP11B2 та ризиком розвитку 
АГ, звертають увагу протиречні результати. Так, в 
частині робіт виявлено, що Т-алель та ТТ-генотип є 
більш характерними для АГ та підвищеного рівню 
альдостерона [1, 5, 11, 15, 16], інші дослідники не 
знайшли асоціації між алелями та генотипами гену 
CYP11B2 з гіпертензією та іншими кардіоваскуляр-
ними захворюваннями [14]. Існує перелік публіка-
цій, які вказують на С-алель та СС-генотип, які ви-
значають генетичну схильність до АГ [19]. Неодно-
значні результати визначення рівню альдостерона 
при варіантах гена CYP11B2 – знайдено однаково 
збільшені рівні мінералокортикоїдів при всіх геноти-
пах, або найбільш високі значення при Т-алелі [20], 
або С-алелі [19]. Аналогічний розкид розподілу ге-
нетичних варіантів знайдено при аналізі структурно-
функціональних параметрів ремоделювання міока-
рда, що обумовлено гіпертензією, перенесеним ІМ, 
ХСН [2]. Вважають, що відповідальними за феноти-
пічні відмінності при поліморфних варіантах гена 
CYP11B2 є ряд факторів – раси, етнічні групи, 
стать, вік та ін. Дослідження взаємозв'язку між осо-
бливостями перебігу гострого періоду ІМ та полі-
морфними варіантами CYP11B2 мають важливе 
значення для профілактики ІМ та його ускладнень.  

Метою даної роботи стало вивчення асоціації 
між поліморфізмами гена CYP11B2 -344ТС та фак-
торами ризику, особливостей клінічного перебігу 
ГІМпST з урахуванням генетичних моделей успад-
кування. 

Матеріали та методи дослідження. Обстеже-
но 85 пацієнтів на ГІМпST, з них 68 (80%) чоловіків 
та 17 (20%) жінок, у середньому віці (58,94±10,16) 
років. Пацієнти були госпіталізовані у відділення 
інтенсивної терапії ДУ «Національний інститут те-
рапії імені Л.Т.Малої НАМН України» протягом пер-
ших трьох діб ГІМпST після проведення селектив-
ної коронарографії (СКГ) зі стентуванням інфаркт-
залежної артерії, коронарне втручання проводи-
лось в катетерній лабораторії Інституту загальної 
та невідкладної хірургії ім. В.Т. Зайцева.  

Дослідження проведено з дотриманням основ-
них біоетичних положень Конвенції Ради Європи про 
права людини та біомедицину (від 04.04.1997 р.), 
Гельсінської декларації Всесвітньої медичної асоціа-
ції про етичні принципи проведення наукових медич-
них досліджень за участю людини (1964–2008 рр.), а 
також наказу МОЗ України № 690 від 23.09.2009 р. 

Діагноз ГІМпST встановлювали на підставі да-
них клінічних, електрокардіографічних та біохіміч-
них досліджень згідно Європейським рекомендаці-
ям по діагностиці та лікуванню ГІМпST (2012р.) та 
Наказу МОЗ України №455 від 02.07.2014р. Дослі-
дження проводилось згідно положенням Гельсін-

ської декларації, протокол дослідження узгоджено 
з комісією за питаннями етики та деонтології ДУ 
«Національний інститут терапії імені Л.Т. Малої 
НАМН України».  

Оцінювали фактори ризику ГІМпST: наявність 
артеріальної гіпертензії (АГ), цукрового діабету 
(ЦД), паління, обтяжену спадковість щодо ранньо-
го розвитку серцево-судинних захворювань (ССЗ), 
надмірну вагу - індекс маси тіла (ІМТ) більш ніж  
27 кг/м2, наявність гіперхолестеринемії (ГХЕ), три-
вожно-депресивні розлади (ТДР). 

Для об'єктивізації наявності ТДР, які є фактора-
ми ризику інфаркту міокарда, використовували 
опитувальник HADS (Heart Anxiety and Depression 
Scale), та опитувальник Teylor. Тестування хворих 
дозволило виділити дві групи: 1 – з нормальним 
або граничним проявом тривоги та 2 – підвищеним 
її рівнем.  

Перебіг ГІМпSTбув неускладненим у 56 (65,9%) 
хворих, услкадненим – у 29 (34,1%). Були діагнос-
товані наступні ускладнення: гостра лівошлуночко-
ва недостатність (8 випадків), аневризма лівого 
шлуночку (8 випадків), рання післяінфарктна стено-
кардія (2 випадки), порушення ритму та провідності 
(18 випадків), які включали фібриляцію передсердь, 
фібриляцію шлуночків, гостру блокаду лівої гілки 
пучка Гіса, АВ-блокаду, надшлуночкові та шлуноч-
кові екстрасистоли. У частини хворих спостеріга-
лось наявність одночасно декілька ускладнень. На 
госпітальному етапі померло двоє хворих.  

Дослідження алельного поліморфізму -Т344С 
гена CYP11B2 проводили методом полімеразної 
ланцюгової реакції (ПЛР) в реальному часі з вико-
ристанням наборів реактивів "Набор реагентов для 
определения полиморфизма Т344С гена CYP11B2 
(rs1799998)" методом ПЛР "в реальному часі" ви-
робництва "СИНТОЛ" (РФ) кат.№ NP-499-100. 

Статистичну обробку отриманих даних прове-
дено за допомогою пакета програм Statistica 8.0 
(StatSoftInc, США), Microsoft Office Exсel 2003.  
Використовували такі статистичні методи як:  
t-критерій Стьюдента і непараметричні методи дос-
лідження, а саме критерій χ2, відношення шансів. 
Дані представлені у вигляді (М±d). Для всіх видів 
аналізу відмінності вважали статистично значущи-
ми при Р<0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Розподіл частот Т та С-алелей у хворих на  
ГІМпST склав 52% та 48%, частоти гомозигот ТТ, 
герозигот ТС та гомозигот СС – 22,9%, 54,1% та 
20% відповідно. Для більш глибокого розуміння 
варіантів асоціацій поліморфізму Т344С гена  
CYP11B2 проведено аналіз з використаннямнасту-
пних моделей успадкування: кодомінантна, доміна-
нтна, рецесивна [6]. В таблиці 1 представлені  
дані, отримані згідно кодомінантної моделі успад-
кування.  
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Таблиця 1 – Клініко-анамнестична характеристика обстежених хворих на ГІМпST в залежності від частоти 
поліморфних генотипів -Т344С гена CYP11B2 альдостерон-синтази за кодомінантною моделлю успадкування 

Показник ТТ 
N=22 (25,9%) 

ТС 
N=46 (54,1%) 

СС 
N=17 (20%) 

c2 
P 

Вік 59,41±10,22 58,82±10,65 59,00±9,75 0,49 

Стать ч/ж 17 (77,3%) /5 (22,7%) 38 (82,6%) /8 (17,4%) 13 (76,5%) /4 (23,5%) 
0,27 p1-2=0,61 
0,11 p1-3=0,75 
0,30 p2-3=0,58 

АГ в анамнезі 20 (90,9%) 37 (80,4%) 9 (52,9%) 
1,20p1-2=0,27 
5,40 p1-3=0,02 
3,47p2-3=0,06 

ЦД 2 типу 8 (36,4%) 10 (21,7%) 1(5,9%) 
0,97 p1-2=0,32 
3,45 p1-3=0,06 
1,21 p2-3=0,13 

Паління 12 (54,5%) 27 (58,7%) 8 (47,1%) 
0,10 p1-2=0,47 
0,22 p1-3=0,88 
0,29 p2-3=0,59 

Обтяжена  
спадковість 13 (59,1%) 24 (52,2%) 11 (64,7%) 

0,29 p1-2=0,78 
0,13 p1-3=0,98 
0,36 p2-3=0,55 

ГХЕ 15 (68,2%) 25 (54,3%) 9 (52,9%) 
0,67 p1-2=0,41 
0,41 p1-3=0,52 
0,03 p2-3=0,85 

ІМТ≥27/м2 8 (36,4%) 15 (32,6%) 4 (23,5%) 
0,09 p1-2=0,76 
0,26 p1-3=0,61 
0,15 p2-3=0,70 

САТ ≥ 140 ммрт.ст. 12 (54,5%) 22 (47,8%) 7 (41,2%) 
0,03 p1-2=0,85 
0,07 p1-3=0,79 
0,03 p2-3=0,85 

ДАТ ≥ 90 ммрт.ст. 8 (36,4%) 13(28,3%) 6 (35,3%) 
0,09 p1-2=0,76 
0,01 p1-3=0,91 
0,05 p2-3=0,82 

З ТДР 14 (63,6%) 18 (39,1%) 5 (29,4%) 
3,56 p1-2=0,06 
4,43p1-3=0,04 
0,05 p2-3=0,82 

Інфаркт міокарда  
в анамнезі 1(4,5%) 4 (8,6%) 3 (17,6%) 

0,43p1-2=0,46 
0,73 p1-3=0,20 
0,30 p2-3=0,28 

Локалізація інфаркту 

Передній 15 (68,2%) 26 (56,2 %)26 11 (64,7%)11 
0,85 p1-2=0,36 
0,01 p1-3=0,91 
0,34 p2-3=0,56 

Задній 7 (31,8%) 20 (43,5%) 6 (35,3%) 
0,43 p1-2=0,51 
0,01 p1-3=0,91 
0,09 p2-3=0,77 

Ускладнений ІМ 8 (36,4%) 16 (37,8%) 6 (35,3%) 
0,02 p1-2=0,89 
0,07 p1-3=0,79 
0,07 p2-3=0,79 

Ураження коронарних артерій за даними СКГ 

Одна КА>50% 6 (27,3%) 8 (17,4%) 3 (17,6%) 
0,39p1-2=0,53 
0,11p1-3=0,75 
0,12p2-3=0,73 

Дві КА>50% 2 (9,1%) 7 (15,2%) 5 (29,4%) 
0,10p1-2=0,75 
1,49p1-3=0,22 
0,83p2-3=0,36 

Три КА>50% 2 (9,1%) 8 (17,4%) 1 (5,9%) 
0,29p1-2=0,59 
0,05p1-3=0,82 
0,57p2-3=0,45 
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За розрахованим показником відношення  
шансів вірогідність виникнення ГІМпST у обстеже-
них хворих з генотипом ТТ підвищується за наяв-
ності артеріальної гіпертензії OR=8,89; 95% CI 
[1,41-36,57], Р1-3=0,02. При проведенні аналізу клі-
ніко-анамнестичних даних у хворих на ГІМпST ви-
явлено тенденцію до більшої розповсюдженості 
цукрового діабету у групі з генотипом ТТ в порів-
нянні з групою з генотипом СС (Р1-3=0,06). Інші по-
казники в порівнюваних групах не відрізнялись. В 
таблиці 2 представлений розподіл хворих згідно 
домінантній моделі успадкування.  

В групі пацієнтів з домінантним генотипом ТТ в 
порівнянні з поліморфізмом ТС+СС виявлено дос-
товірно частіша наявність ТДР (Р=0,02), тенденція 
до більшої частоти артеріальної гіпертензії 
(Р=0,06) та цукрового діабету 2 типу (Р=0,07). Інші-
показники в порівнюваних групах не відрізнялись. 
В таблиці 3 представлена характеристика груп за 
рецесивною моделлю успадкування.  

За розрахованим показником відношення шан-
сів відносний ризик виникнення ГІМпST у обстеже-
них хворих з варіантом ТС+ТТ підвищується за 
наявності артеріальної гіпертензії OR=3,27; 95% CI 
[1,05-9,86], Р=0,037. У групі з поліморфізмом 

ТС+ТТ в порівнянні з групою з генотипом СС вияв-
лено тенденцію до більшої розповсюдженості цук-
рового діабету (Р=0,058). 

У відношенні зв'язку генотипів ТТ, ТС та  
СС гена CYP11B2 у пацієнтів з ІМ існують поодино-
кі публікації, в яких контингентом дослідження є 
хворі на післяінфарктний кардіосклероз. Так,  
Hengstenberg C., et al. 2000, не виявили відміннос-
тей в частоті алелей між пацієнтами, які перенесли 
ІМ протягом 5 років та загальною популяцією не 
знайшли асоціацій між алелями, тяжкістю дисфунк-
ції міокарда та показниками післяінфарктного ре-
моделювання [9]. Поряд з цим, Hautanen A., et al., 
1999, виявили, що у чоловіків носії -344С-алелі 
гена CYP11B2 паління та дисліпідемія підвищують 
ризик нефатального ІМ в порівнянні з носіями 
ТТ-гомозиготи [8]. За даними Лобач Л.Є. та спі-
вавт., 2017, пацієнти, які перенесли ІМ, з полімор-
фізмом ТТ+СТ гена CYP11B2, мають підвищений 
ризик ІМ [3]. Отримані в нашому дослідженні ре-
зультати чітко вказують на зв'язок ГІМпST, АГ та 
ТТ-генотипу гена CYP11B2 – при розподілі згідно 
кодомінантної моделі у пацієнтів з АГ та генотипом 
ТТ існує шанс захворіти на ГІМпSTу 8,89 разів час-
тіше, ніж при СС-генотипі, рецесивною моделлю – 

Таблиця 2 – Клініко-анамнестична характеристика обстежених хворих на ГІМпST в залежності від частоти 
поліморфних генотипів -Т344С гена CYP11B2 альдостерон-синтази за домінантною моделлю успадкування 

Показник ТТ 
N 22 (25,9%) 

ТС+СС 
N63 (74,1%) 

c2 
P 

Вік 59,41±10,22 58,76±10,39 0,80 

Стать ч/ж 17 (77,3%) /5 (22,7%) 51 (82,6%) /12 (17,4%) 0,14p=0,71 

АГ в анамнезі 20 (90,9%) 46 (73,1%)  2,30 р=0,06 

ЦД 2 типу 8 (36,4%) 11 (17,5%) 3,36 р=0,07 

Паління 12 (54,5%) 35 (55,6%) 0.01 р=0,93 

Обтяжена спадковість 13 (59,1%) 35 (55,6%) 0.08 р=0,77 

ГХЕ 15 (68,2%) 34 (54,0%) 1,35 р=0,25 

ІМТ≥27/м2 8 (36,4%) 19 (30,2%) 0,29 р=0,59 

САТ ≥ 140 мм рт.ст. 10 (45,6%) 29 (46,0%) 0,00 р=0,96 

ДАТ ≥ 90 мм рт.ст. 7 (31,8%) 19 (30,2%) 0,02 р=0.90 

З ТДР 14 (63,6%) 23 (36,5%) 5,40 р=0,02 

Інфаркт міокарда в анамнезі 1 (4,5%) 7 (11,1%) 1,86 р=0,17 

Локалізація інфаркту 

Передній 15 (68,2%) 36 (57,1%) 0,83 р=0,36 

Задній 7 (31,8%) 26 (41,3%) 0,61 р=0,43 

Ускладнений ІМ 8 (36,4%) 22 (34,9%) 0,01 p=0,90 

Ураження коронарних артерій за даними СКГ 

Одна КА>50% 6 (27,3%) 11 (17,5%) 0,98 p=0,32 

Дві КА>50% 2 (9,1%) 12 (19,0%) 1,17 p=0,28 

Три КА>50% 2 (9,1%) 9 (14,3%) 0,39 p=0,53 
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Таблиця 3 – Клініко-анамнестична характеристика обстежених хворих на ГІМпST в залежності від частоти 
поліморфних генотипів -Т344С гена CYP11B2 альдостерон-синтази за рецесивною моделлю успадкування 

Показник ТС+ТТ 
N68 (80%) 

СС 
N 17 (20%) 

c2 
P 

Вік 59,01±10,44 59,00±9,75 1,00 

Стать ч/ж 55 (87,3%) /13 (12,7%) 13 (76,5%) /4 (23,5%) 0,17p=0,68 

АГ в анамнезі 57 (83,8%) 9 (52,9%)  4,34 р=0,037 

ЦД 2 типу 18 (26,5%) 1(5,9%) 3,32 р=0,058 

Паління 39 (57,4%) 8 (47,1%) 0,24 р=0,62 

Обтяжена спадковість 37 (58,7%) 11 (64,7%) 0,24 р=0,62 

ГХЕ 40 (63,5%) 9 (52,9%) 0,03 р=0,87 

ІМТ≥27/м2 23 (36,5%) 4 (23,5%) 0,27 р=0,60 

САТ ≥ 140 мм рт.ст. 32 (50,8%) 7 (41,2%) 0,07 р=0,79 

ДАТ ≥ 90 мм рт.ст. 20(31,7%) 6 (35,3%) 0,03 р=0,86 

З ТДР 32 (47,0%) 5 (29,4%) 2,94 р=0,06 

Інфаркт міокарда в анамнезі 5(7,4 %) 3 (17,6 %) 0,70 р=0,19 

Локалізація інфаркту 

Передній 41(60,3 %) 11 (64,7%) 0,11 р=0,74 

Задній 27 (39,7%) 6 (35,3%) 0,11 р=0,74 

Ускладнений ІМ 24 (35,3%) 6 (35,3%) 0,08 p=0,78 

Ураження коронарних артерій за даними СКГ 

Одна КА>50% 14 (20,6%) 3 (17,6%) 0,00 p=0,95 

Дві КА>50% 9 (13,2%) 5 (29,4%) 1,54 p=0,21 

Три КА>50% 10 (14,7%) 1 (5,9%) 0,28 p=0,60 

у 3,27 разів частіше при ТС+ТТ-варіанті в порівнян-
ні з СС, у хворих з домінантною моделлю відно-
шення шансів виявити не вдалося, однак, частота 
АГ у носіїв гомозиготи ТТ склала 90,9% , в групі 
ТС+СС – 73,1%, відмінності мали тенденцію до 
достовірності (Р=0,06). В ряді досліджень, перева-
жно у осіб білої раси, визначалась позитивний зв'я-
зок між АГ та -344Т-алеллю гена CYP11B2.  
Носії -344Т-алелі мали значно більший ризик есен-
ціальної гіпертензії в порівнянні з носіями С-алелі 
[11]; -344С-алель мала нижчий ризик АГ в порів-
нянні з Т-гомозиготою[16], при АГ виявлено протек-
тивний ефект алельного варіанта С гена CYP11B2 
[5]; наявність Т-алелі та ТТ-гомозигот асоціюється 
з недостатнім контролем АГ [4]. В літературі існу-
ють протиречні результати, але вважається, що в 
білій популяції -344Т-алель асоціюється з АГ та 
більш високою секрецією альдостерона, в популя-
ції афро-американській, азіатській -344С-алель має 
більший ризик розвитку гіпертонії, більш високі 
рівні альдостерона, та показники патологічного 
ремоделювання [17, 19, 20].  

Звертає увагу, що у хворих з ГІМпSТ-носіїв -
344Т-алелі визначається чітка тенденція в більшій 

частоті цукрового діабету: так, у пацієнтів з кодомі-
нантною моделлю частота ЦД при генотипі  
ТТ склала 36,4%, генотипі СС-5,9% (Р=0,06), при 
домінантній моделі з генотипом ТТ – 36,4%, варіа-
нті ТС+СС – 17,5% (Р=0,07), у пацієнтів з рецесив-
ною моделлю успадкування – варіантах ТС+ТТ – 
26,5%, генотипом СС – 5,9% (Р=0,058). 

Певний інтерес представляє виявлений зв'язок 
між ГІМпSТ, ТДР у носіїв генотипу -344ТТ. В дослі-
дженні INTERHEART по виявленню асоційованих з 
ІМ факторів ризику, що проводилось у 52 странах 
світу, тривога і депресія займає 3 місце в  
числі факторів ризику [18]. Murck H., et al. 2003, у 
пацієнтів з депресією, навіть без кардіоваскулярної 
патології, знайшли підвищення рівня альдостерона 
та назвали його маркером депресії [13]. В експери-
ментальних дослідженнях стрес та дистрес супро-
воджувались більш високими рівнями утворення 
альдостерона [10]. Kubzanski L.D. et al., 2010, про-
понують наступну модель, яким чином альдосте-
рон опосередкує негативний ефект стресу на сер-
цево-судинну систему: психологічний стрес та не-
гативні афективні стани активують гіпоталамо-
пітуітральну вісь, що призводить до вивільнення 
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адренокортикотропного гормону, що в свою чергу 
активує вивільнення кортизолу та альдостерону. 
Психологічний стрес активує симпато-адрено-
медулярну систему, що призводить до вивільнення 
реніну, підвищенню секреції ангіотензину-ІІ та аль-
достерону. Альдостерон акивує мінералокортикої-
дні рецептори, що призводить до ураження судин, 
запалення, захворювання коронарних судин, ушко-
дження нирок, інсульту[12].Достовірно більша час-
тота ТДР у пацієнтів з ГІМпSТ та генотипом -344ТТ 
в порівнянні з -344СС (Р=0,04),генотип -344ТТ у 
порівнянні з поліморфізмом ТС+СС (Р=0,02), 
ТС+ТТ проти генотипу -344СС (Р=0,06), відображу-
ють генетичну схильність до внеску цих факторів 
ризику в розвиток ІМ.  

У хворих на ГІМпSТ при порівнянні інших  
факторів ризику (стать, вік, паління, обтяжена спа-
дковість, гіперхолестеринемія, ІМТ), клінічних хара-
ктеристик (локалізация інфаркту, ураження корона-

рних артерій, ускладнений інфаркт, ІМ в анамнезі) 
в залежності від поліморфних варіантів гена  
CYP11B2 та генетичних моделей успадкування 
достовірних відмінностей не виявлено. 

Висновки. 
1. Відносний ризик розвитку ГІМпST у хворих на АГ 

у носіїв -344ТТ-генотипу підвищується у 8,89 ра-
зів в порівнянні з генотипом -344СС (Р=0,02), у 
пацієнтів з поліморфізмом ТС+ТТ – в 3,27 разів 
вище, ніж у пацієнтів з -344СС-генотипом 
(Р=0,037) 

2. ТДР у хворих з ГІМпSТ зустрічається достовірно 
частіше у носіїв генотипу -344ТТ в порівнянні з 
СС, поліморфізмом ТС+СС, ТС+ТТ у порівнянні 
з -344СС. 
Перспективи подальших досліджень. Пла-

нується подальше спостереження за обстеженими 
хворими для виявлення особливостей перебігу 
післяінфарктного періоду з урахуванням вище 
означених генотипів. 
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УДК 616.127-005.8-092:577.175.532:575.174.015.3 
АССОЦИАЦИЯ ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНА CYP11B2 АЛЬДОСТЕРОН-СИНТАЗЫ  
С РИСКОМ ВОЗНИКНОВЕНИЯ ИНФАРКТА МИОКАРДА С ПОДЪЕМОМ СЕГМЕНТА ST 
Петюнина О. В. 
Резюме. Цель работы – изучить взаимосвязь между полиморфизмами гена CYP11B2 -Т344С и фак-

торами риска, особенностями клинического течения острого инфаркта миокарда с подъемом сегмента 
ST(ОИМпST) с учетом генетических моделей наследования.  

Обследовано 85 пациентов с ОИМпST, 68 (80%) мужчин и 17 (20%) женщин, в среднем возрасте 
(58,94±10,16) лет. Исследование аллельного полиморфизма -Т344С гена CYP11B2 проводили методом 
полимеразной цепной реакции в реальном времени. Статистическую обработку полученных даннях про-
водили с помощью пакета программ Statistica 8.0 (Stat Soft Inc, США), Microsoft Office Exсel 2003. Для бо-
лее глибокого понимания вариантов ассоциаций полиморфизма -Т344С гена CYP11B2 проведен аналіз с 
использованием кодоминантной, доминантной, рецессивной моделей наследования. 

Согласно рассчитанному показателю отношения шансов, относительный риск развития ОИМпST у 
обследованных больных с генотипом ТТ повышается при налички артериальной гипертензии (АГ) 
OR=8,89; 95% CI [1,41-36,57], Р1-3=0,02 (кодоминантная модель наследования). В группе пациентов с ге-
нотипом ТТ в сравнении с ТС+СС виявлена достовірно большая частота наличия тревожно-
депрессивных состояний (ТДР) (Р=0,02), и тенденція к большей частоте АГ (Р=0,06) (доминантная мо-
дель наследования). Согласно рассчитанному показателю отношения шансов относительный риск воз-
никновения ОИМпST у обследованных больных с генотипом ТС+ТТ повышается при налички АГ 
OR=3,27; 95% CI [1,05-9,86], Р=0,037 (рецессивная модель наследования).  

В результате исследований установлено, что относительный риск развития ОИМпST у больных  
АГ - носителей -344ТТ-генотипа повышается в 8,89 раз в сравнении с генотипом -344СС (Р=0,02), у паци-
ентов с полиморфизмом ТС+ТТ – в 3,27 раз чаще, чем у пациентов с -344СС-генотипом (Р=0,037). ТДР  
у больных ОИМпSТ встречается достоверно чаще у носителей генотипа -344ТТ в сравнении с  
СС-полиморфизмом, ТС+СС, ТС+ТТ в сравнении с -344СС. 

Ключевые слова: острый инфаркт миокарда с элевацией сегмента ST, полиморфизм -Т344С гена 
CYP11B2, артериальная гипертензия, тревожно-депрессивные состояния. 
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Association of CYP11b2 Gene Polymorphism of Aldosteron-Synthase with  
the Risk of Myocardial Infarction with ST-Segment Elevation  
Petyunina O. V. 
Abstract. The purpose of the study is to determine the link between CYP11B2 -344ТС gene polymorphism 

and risk factors, course of myocardial infarction with ST-segment elevation (STEMI) with considering of genetic 
inheritance models. 

Materials and methods. 85 patients with STEMI were examined, 68 (80%) men and 17 (20%) women, at the 
average age (58,94±10,16) years old. Allele polymorphism -Т344С of CYP11B2 gene was determined by poly-
merase chain reaction in real time. Statistics was obtained thanks to software package Statistica 8.0 (Stat 
SoftInc, USA), Microsoft Office Exсel 2003. For a deeper understanding of association of CYP11B2-gene poly-
morphism, codominant, dominant and recessive models of inheritance were used. 

Results and discussion. Due to odds ratio the relative risk of occurrence of STEMI in researched patients 
with TT-genotype rises with the presence of arterial hypertension (AH) OR=8,89; 95% CI [1,41-36,57], Р1-3=0,02 
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(codominant model of inheritance). In the group of patients with TT-genotype compared with ТС+СС anxiety-
depressive conditions met more often (Р=0,02), tendency to more often AH was too (Р=0,06) (dominant inheri-
tance model). Due to odds ratio, probability of occurrence of STEMI in researched patients with ТС+ТТ-
genotype becomes higher in the presence of AH, OR=3,27; 95% CI [1,05-9,86], Р=0,037 (recessive inheritance 
model).  

Conclusions. ТС+ТТ-genotype compared with СС represents 3,27-fold higher relative risk of occurrence of 
STEMI in the presence of AH (Р=0,037). Arterial hypertension leads to 8,89-fold more often relative risk of 
STEMI in patients with ТТ-genotype compared with СС (Р=0,02). Anxiety-depressive conditions in patients with 
STEMI occur more often in ТТ-genotype compared with СС, ТС+СС polymorphism, ТС+ТТ compared -344СС. 

Keywords: acute myocardial infarction with ST-segment elevation, -T344С-polymorphism of CYP11B2 
gene, arterial hypertension, anxiety-depressive conditions. 
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ОСОБЛИВОСТІ ПОРУШЕНЬ МЕТАБОЛІЗМУ ЛІПІДІВ У ХВОРИХ  
НА ОСТЕОХОНДРОЗ ПОПЕРЕКОВОГО ВІДДІЛУ ХРЕБТА  

КЗ «Рівненська обласна клінічна лікарня», Рівне 

d.moroz.vet@gmail.com 

У статті було проведено визначення показників 
ліпідограми у сироватці крові пацієнтів різного віку 
при остеохондрозі поперекового відділу хребта. 
Встановлено, що вміст загального холестеролу був 
збільшений у найстаршій групі пацієнтів порівняно 
з контрольною групою – на 29,1 %, з 1-ю групою – 
на 75,0 %, з другою – на 33,0 %. Збільшення вмісту 
β-ліпопротеїнів (які входять до складу ЛПНЩ) було 
встановлено у другій групі порівняно з контроль-
ною – на 26,7 %, з першою – на 26,5 %; у третій 
групі порівняно з контрольною – на 33,0 %, з пер-
шою – на 34,8 %; у четвертій групі порівняно з кон-
трольною – на 54,6 %, з першою – на 56,6 %, з дру-
гою – на 22,0 %. Вміст тригліцеридів у сироватці 
крові наймолодшої групи хворих не відрізнявся від 
показників контрольної, у другій групі був підвище-
ний на 66,1 %, у третій був збільшений на 56,3 % 
порівняно з показниками контрольної групи і на 
50,9 % порівняно з першою групою. У найстаршій 
групі пацієнтів вміст тригліцеридів у сироватці крові 
був найвищим: збільшений на 67,0 % порівняно з 
контрольною і на 61,2 % з першою групою хворих. 
Вміст у крові пацієнтів ХС-ЛПВЩ був знижений у 
всіх дослідних групах. Ця фракція ліпопротеїнів 
бере участь у транспорті холестеролу з периферій-
них тканин у печінку, де він може виводитися із 
організму у складі жовчних кислот. Тому ЛПВЩ 
вважаються антиатерогенними ліпопротеїнами, і 
зниження їх концентрації нижче 0,90 ммоль/л для 
чоловіків та нижче 1,15 ммоль/л для жінок пов'яза-
ний із підвищеним ризиком атеросклерозу та віком 
пацієнтів. У нашому дослідженні найнижчий вміст у 
сироватці крові ХС-ЛПВЩ був у найстаршій групі 
пацієнтів і був знижений на 47,9 % порівняно з кон-
трольною групою, на 18,5 % – порівняно з показни-
ком першої групи, на 27,2 % – з показником другої 
групи, на 21,1 % – з показником третьої групи.  

Вміст ХС-ЛПНЩ у хворих на остеохондроз  
поперекового відділу хребта був збільшений у дру-
гій групі пацієнтів порівняно з контрольною – на 
19,8 %, з першою – на 37,7 %; у четвертій порівня-
но з контрольною – на 62,0 %, з першою – на  
86,1 %, з другою – на 35,2 %. Таким чином, значен-
ня біохімічних показників ліпідного обміну у сирова-

тці крові пацієнтів із остеохондрозом поперекового 
відділу хребта збільшувались з віком, окрім антиа-
терогенного ХС-ЛПВЩ, вміст якого у сироватці кро-
ві з віком зменшувався. Збільшення вмісту атеро-
генних ліпопротеїнів у сироватці крові (ЛПНЩ та 
ЛПДНЩ) та КА у хворих з остеохондрозом попере-
кового відділу хребта свідчить про підвищення з 
віком ризику розвитку атеросклерозу та ішемічної 
хвороби серця, що обов’язково необхідно врахову-
вати під час оперативного і консервативного ліку-
вання даної категорії ортопедичних пацієнтів. У 
перспективі авторами планується розробка алгори-
тму діагностики метаболічних порушень на основі 
біохімічних маркерів обміну ліпідів у різних вікових 
групах хворих на дегенеративні захворювання хре-
бта з метою прогнозування ускладнень під час опе-
ративного та консервативного лікування. 

Ключові слова: остеохондроз, вік, холесте-
рол, ліпопротеїни, тригліцериди, коефіцієнт атеро-
генності. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дослідження проводилося в 
рамках науково-дослідної роботи «Дослідити  
структурно-метаболічні порушення у м’язовій та 
сполучній тканинах у хворих на дегенеративні за-
хворювання поперекового відділу хребта та вплив 
на них коморбідної патології», № держ. реєстрації  
0116U001085, 2016–2018 рр. 

Вступ. Порушення метаболізму ліпідів у паціє-
нтів є важливим фактором ризику атеросклерозу і 
патогенетично пов’язаних з ним захворювань сер-
цево-судинної системи, а вміст деяких показників 
ліпідного обміну при цереброваскулярних захворю-
ваннях і остеохондрозі хребта залежать від віку 
пацієнтів [1]. Нерідко різні дорсопатії, зокрема, 
остеохондроз хребта виникають у пацієнтів з комо-
рбідною патологією: ожирінням, атерогенною дис-
ліпідемією та порушеннями вуглеводного обміну, 
артеріальною гіпертензією – симптомокомплексом, 
який відомий як метаболічний синдром [2]. За да-
ними Д.Б. Дривотінова із співавт. [3], у 63 % хворих 
на остеохондроз поперекового відділу хребта із у 
формуванні і проявах больового синдрому із  
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різним ступенем активності бере участь вісцераль-
на патологія. Також відомо, що у жінок після  
50-55 років у результатів гормональних змін в  
|організмі рівень загального холестеролу у крові 
збільшується. Також фахівці вважають, що малоак-
тивний спосіб життя, відсутність регулярного фізи-
чного навантаження, переїдання та присутність 
шкідливої їжі у раціоні є передуючими факторами 
розвитку атеросклерозу та причина гіперхолесте-
ролемії [4]. Холестерол служить структурним ком-
понентом клітинних мембран і є структурно-
функціональним попередником у синтезі статевих 
гормонів, кортикостероїдів жовчних кислот і вітамі-
ну Д. Вміст холестеролу в крові у значній мірі зале-
жить від віку. Визначення холестеролу проводять 
переважно для оцінки ризику атеросклерозу та у 
діагностиці будь-яких розладів метаболізму ліпідів. 
Виділяють фракції холестеролу ліпопротеїнів низь-
кої щільності (ХС-ЛПНЩ), високої щільності (ХС-
ЛПВЩ) та дуже низької щільності (ХС-ЛПДНЩ). 
Високий ризик розвитку ішемічної хвороби серця та 
її ускладнень пов’язують із концентрацією холесте-
ролу в крові вище 6,22 ммоль/л. При концентрації 
загального холестеролу у діапазоні межових зна-
чень 5,20 – 6,22 ммоль/л і вище доречно досліджу-
вати загальний холестерол у комплексі з визначен-
ням тригліцеридів, ХС-ЛПВЩ та ХС-ЛПНЩ із роз-
рахунком коефіцієнта атерогенності (КА), оскільки 
ризик розвитку атеросклеротичних змін залежить 
від співвідношення різних фракцій ліпопротеїнів [5]. 
Таким чином, можна вважати актуальним питан-
ням визначення фракційного складу холестеролу 
ліпопротеїнів різної щільності у хворих на остеохо-
ндроз поперекового відділу хребта різного віку, 
оскільки у літературі немає об’єктивних даних що-
до особливостей обміну ліпідів у цих вікових групах 
пацієнтів. 

Мета дослідження – встановити особливості 
порушень метаболізму ліпідів у пацієнтів різного 
віку при остеохондрозі поперекового відділу  
хребта. 

Об’єкт і методи дослідження. Дослідження 
проводилися упродовж 2016 – 2017 рр. на базі КЗ 
«Рівненська обласна клінічна лікарня» (м. Рівне) та 
ДУ «Інститут патології хребта та суглобів ім. проф. 
М.І. Ситенка НАМН України» (м. Харків). Було об-
стежено 28 пацієнтів із остеохондрозом попереко-
вого відділу хребта, з них 7 осіб – віком від 24 до 
40 років (1 група), 5 осіб – від 42 до 49 років (2 гру-
па), 6 осіб – від 53 до 59 років (3 група), 10 осіб – 
віком від 62 до 69 років (4 група). Серед пацієнтів 
було 8 чоловіків і 20 жінок. Діагноз на остеохондроз 
поперекового відділу хребта встановлювали ком-
плексно із урахуванням даних анамнезу, проведен-
ням клінічного дослідження, рентгенографії і ком-
п’ютерної томографії. Хворим було проведено дос-
лідження біохімічних маркерів у сироватці крові 

(загального холестеролу, β-ліпопротеїнів, тригліце-
ридів та ХС-ЛПВЩ) за методиками, приведеними  
у літературі [6]. Розрахунок вмісту в крові ХС-
ЛПДНЩ проводили за формулою: ХС-ЛПДНЩ = 
= тригліцериди / 2,181. Розрахунок холестеролу  
ХС-ЛПНЩ проводили за формулою: Х-ЛПНЩ = 
= загальний холестерол – (ХС-ЛПВЩ – ХС-
ЛПДНЩ). КА розраховували за формулою: КА = 
(загальний холестерол – ХС-ЛПВЩ) / ХС-ЛПВЩ. В 
якості контрольної групи були використані резуль-
тати досліджень крові 20 клінічно здорових людей 
віком від 24 до 69 років (10 чоловіків і 10 жінок).  

Від кожної людини отримано письмову згоду на 
проведення дослідження, згідно з рекомендаціями 
етичних комітетів з питань біомедичних дослі-
джень, законодавства України про охорону здоро-
в’я та Гельсінської декларації 2000 р., директиви 
Європейського товариства 86/609 стосовно участі 
людей у медико-біологічних дослідженнях.  

Результати досліджень було оброблено стати-
стично за допомогою комп’ютерної програми Statis-
tica Statsoft v.10 з визначенням критерію Вілкоксо-
на із розрахунками медіани (Me) та процентілів [7]. 

Результати досліджень та їх обговорення. 
Вміст загального холестеролу був збільшений у 
найстаршій групі пацієнтів порівняно з контроль-
ною групою – на 29,1 %, з 1-ю групою – на 75,0 %, 
з другою – на 33,0 %. Збільшення вмісту 
β-ліпопротеїнів (які входять до складу ЛПНЩ) було 
встановлено у другій групі порівняно з контроль-
ною – на 26,7 %, з першою – на 26,5 %; у третій 
групі порівняно з контрольною – на 33,0 %, з пер-
шою – на 34,8 %; у четвертій групі порівняно з кон-
трольною – на 54,6 %, з першою – на 56,6 %, з дру-
гою – на 22,0 %. Вміст тригліцеридів у сироватці 
крові наймолодшої групи хворих не відрізнявся від 
показників контрольної, у другій групі був підвище-
ний на 66,1 %, у третій був збільшений на 56,3 % 
порівняно з показниками контрольної групи і на 
50,9 % порівняно з першою групою. У найстаршій 
групі пацієнтів вміст тригліцеридів у сироватці крові 
був найвищим: збільшений на 67,0 % порівняно з 
контрольною і на 61,2 % з першою групою хворих. 

Вміст у крові пацієнтів ХС-ЛПВЩ був знижений 
у всіх дослідних групах. Ця фракція ліпопротеїнів 
бере участь у транспорті холестеролу з периферій-
них тканин у печінку, де він може виводитися із 
організму у складі жовчних кислот [8]. Тому ЛПВЩ 
вважаються антиатерогенними ліпопротеїнами, і 
зниження їх концентрації нижче 0,90 ммоль/л для 
чоловіків та нижче 1,15 ммоль/л для жінок пов'яза-
ний із підвищеним ризиком атеросклерозу та віком 
пацієнтів [5]. У нашому дослідженні найнижчий 
вміст у сироватці крові ХС-ЛПВЩ був у найстаршій 
групі пацієнтів і був знижений на 47,9 % порівняно 
з контрольною групою, на 18,5 % – порівняно з по-
казником першої групи, на 27,2 % – з показником 
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Таблиця – Біохімічні маркери обміну ліпідів у пацієнтів різного віку із остеохондрозом поперекового відділу 
хребта (Ме, 25% – 75%) 

Біохімічні 
маркери 

Контрольна 
група, 
n=20 

Вік та кількість хворих 

1 група, 
24 – 40 років,  

n=7 

2 група, 
42 – 49 років,  

n=5 

3 група, 
53 – 59 років,  

n=6 

4 група, 
62 – 69 років,  

n=10 

Загальний холестерол, ммоль/л 5,15 
3,98 – 5,80 

3,80 
3,65 – 4,60 

5,00 
4,80 – 5,40 

5,15 
4,40 – 6,65 

6,65 *◊ 
6,50 – 6,88 

β-ліпопротеїни, г/л 4,60 
4,43 – 5,21 

4,54 
4,08 – 5,01 

5,83 *◊ 
5,59 – 6,06 

6,12 *◊ 
5,24 – 6,99 

7,11 *◊ 
6,48 – 8,91 

Тригліцериди, ммоль/л 1,12 
0,85 – 1,40 

1,16 
1,04 – 1,54 

1,86 * 
1,41 – 1,88 

1,75 *◊ 
1,67 – 2,16 

1,87 *◊ 
1,79 – 2,01 

Холестерол ЛПВЩ, ммоль/л 1,44 
1,24 – 1,69 

0,92 * 
0,78 – 0,99 

1,03 *◊ 
1,03 – 1,10 

0,95 * 
0,98 – 1,06 

0,75 *◊⌂□ 
0,73 – 0,77 

Холестерол ЛПНЩ, ммоль/л 3,08 
2,35 – 3,59 

2,68 
2,46 – 3,44 

3,69 *◊ 
3,60 – 3,81 

4,14 
3,25 – 5,19 

4,99 *◊⌂ 
4,89 – 5,19 

Холестерол ЛПДНЩ, ммоль/л 0,51 
0,39 – 0,64 

0,23 * 
0,21 – 0,31 

0,37 
0,28 – 0,38 

0,35 ◊ 
0,33 – 0,44 

0,84 *◊⌂□ 
0,87 – 0,89 

Коефіцієнт атерогенності (КА) 2,44 
2,10 – 2,68 

3,60 * 
3,15 – 4,25 

3,50 * 
3,50 – 3,80 

4,85 *⌂ 
3,85 – 6,20 

7,74 *◊⌂□ 
7,55 – 7,92 

Примітки: * – вірогідно за Вілкоксоном порівняно з контрольною групою; ◊ – вірогідно за Вілкоксоном порівняно  
з групою віком 24–40 років; ⌂ – вірогідно за Вілкоксоном порівняно з групою віком 42–49 років; □ – вірогідно  
за Вілкоксоном порівняно з групою віком 53–59 років. 

другої групи, на 21,1 % – з показником третьої гру-
пи (табл.). 

Вміст у крові пацієнтів ХС-ЛПВЩ був знижений 
у всіх дослідних групах. Ця фракція ліпопротеїнів 
бере участь у транспорті холестеролу з периферій-
них тканин у печінку, де він може виводитися із ор-
ганізму у складі жовчних кислот [8]. Тому ЛПВЩ 
вважаються антиатерогенними ліпопротеїнами, і 
зниження їх концентрації нижче 0,90 ммоль/л для 
чоловіків та нижче 1,15 ммоль/л для жінок пов'яза-
ний із підвищеним ризиком атеросклерозу та віком 
пацієнтів [5]. У нашому дослідженні найнижчий 
вміст у сироватці крові ХС-ЛПВЩ був у найстаршій 
групі пацієнтів і був знижений на 47,9 % порівняно з 
контрольною групою, на 18,5 % – порівняно з показ-
ником першої групи, на 27,2 % – з показником дру-
гої групи, на 21,1 % – з показником третьої групи.  

Вміст ХС-ЛПНЩ у хворих на остеохондроз по-
перекового відділу хребта був збільшений у другій 
групі пацієнтів порівняно з контрольною – на 19,8 %,  
з першою – на 37,7 %; у четвертій порівняно з конт-
рольною – на 62,0 %, з першою – на 86,1 %, з дру-
гою – на 35,2 %. Вважається, що показник  
ХС-ЛПНЩ більше корелює з ризиком атеросклеро-
зу, ніж показник загального холестеролу, оскільки 
саме ця фракція ліпопротеїнів забезпечую транс-
порт холестеролу у судинах [9]. В умовах патології 
ендотелію судин, відбувається захоплення ЛПНЩ 
клітинами судинних стінок і утворення атеросклеро-
тичної бляшки. Значення ХС-ЛПНЩ у діапазоні від 
3,37 до 4,12 ммоль/л розглядається як фактор ризи-
ку розвитку атеросклерозу середнього ступеня, у 
рівень більше 4,14 ммоль/л – як високий ступінь 

ризику розвитку атеросклерозу та ішемічної хворо-
би серця [5]. Вміст атерогенних ЛПДНЩ у була збі-
льшеною у найстаршій групі хворих, що разом із 
високим показником ЛПНЩ свідчить про найвищий 
ризик розвитку атеросклерозу. КА віддзеркалює 
баланс між рівнем атерогенних та антиатерогенних 
ліпідів, в нормі становить від 1,98 до 2,51, проте 
найнижча вірогідність виникнення атеросклеротич-
них уражень судин при значенні КА нижче 3, серед-
ня – від 3 до 4, висока – вище 4 [10]. За даними на-
ших досліджень, найвищий ризик розвитку атеро-
склерозу мали пацієнти найстарших вікових груп, де 
КА становив вище 4 у переважної більшості хворих.  

Висновки.  
1. Значення біохімічних показників ліпідного обміну 

у сироватці крові пацієнтів із остеохондрозом 
поперекового відділу хребта збільшувались з 
віком, окрім антиатерогенного ХС-ЛПВЩ, вміст 
якого у сироватці крові з віком зменшувався. 

2. Збільшення вмісту атерогенних ліпопротеїнів у 
сироватці крові (ЛПНЩ та ЛПДНЩ) та КА у хво-
рих з остеохондрозом поперекового відділу хре-
бта свідчить про підвищення з віком ризику роз-
витку атеросклерозу та ішемічної хвороби серця, 
що обов’язково необхідно враховувати під час 
оперативного і консервативного лікування даної 
категорії ортопедичних пацієнтів.  
Перспективи подальших досліджень у цьо-

му напрямку. Планується розробка алгоритму 
діагностики метаболічних порушень на основі біохі-
мічних маркерів обміну ліпідів у різних вікових гру-
пах хворих на дегенеративні захворювання хребта 
з метою прогнозування ускладнень під час опера-
тивного та консервативного лікування. 
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УДК 616.721.6-002:577.125.8 
ОСОБЕННОСТИ НАРУШЕНИЙ МЕТАБОЛИЗМА ЛИПИДОВ У БОЛЬНЫХ ОСТЕОХОНДРОЗОМ 
ПОЯСНИЧНОГО ОТДЕЛА ПОЗВОНОЧНИКА 
Пионтковский В. К. 
Резюме. В статье было проведено определение показателей липидограммы в сыворотке крови па-

циентов разного возраста при остеохондрозе поясничного отдела позвоночника. Установлено, что содер-
жание общего холестерола было увеличено в старшей группе пациентов по сравнению с контрольной 
группой – на 29,1 %, с 1-й группой – на 75,0 %, второй – на 33,0 %. Увеличение содержания  
β-липопротеинов (которые входят в состав ЛПНП) было установлено во второй группе по сравнению с 
контрольной – на 26,7 %, с первой – на 26,5 %; в третьей группе по сравнению с контрольной –  
на 33,0 %, с первой – на 34,8 %; в четвертой группе по сравнению с контрольной – на 54,6 %, с первой – 
на 56,6 %, второй – на 22,0 %. Содержание триглицеридов в сыворотке крови самой молодой группы 
больных не отличалось от показателей контрольной, во второй группе было повышено на 66,1 %, в 
третьей было увеличено на 56,3 % по сравнению с показателями контрольной группы и на 50,9 % по 
сравнению с первой группой. В старшей группе пациентов содержание триглицеридов в сыворотке крови 
был самым высоким: увеличено на 67,0 % по сравнению с контрольной и на 61,2% с первой группой 
больных. Содержание в крови пациентов ХС-ЛПВП было снижено во всех опытных группах. Эта фракция 
липопротеинов участвует в транспорте холестерола из периферических тканей в печень, где он может 
выводиться из организма в составе желчных кислот. Поэтому ЛПВП считаются антиатерогенными липо-
протеинами, и снижение их концентрации ниже 0,90 ммоль/л для мужчин и ниже 1,15 ммоль/л для жен-
щин связано с повышенным риском атеросклероза и возрастом пациентов. В нашем исследовании низ-
кое содержание в сыворотке крови ХС-ЛПВП было в старшей группе пациентов и было снижено на 
47,9 % по сравнению с контрольной группой, на 18,5 % – по сравнению с показателем первой группы, на 
27,2 % – с показателем второй группы, на 21,1 % – с показателем третьей группы. 

Содержание ХС-ЛПНП у больных остеохондрозом поясничного отдела позвоночника было увеличе-
но во второй группе пациентов по сравнению с контрольной – на 19,8 %, с первой – на 37,7 %; в четвер-
той по сравнению с контрольной – на 62,0 %, с первой – на 86,1 %, второй – на 35,2 %. Таким образом, 
значения биохимических показателей липидного обмена в сыворотке крови пациентов с остеохондрозом 
поясничного отдела позвоночника увеличивались с возрастом, кроме антиатерогенного ХС-ЛПВП, содер-
жание которого в сыворотке крови с возрастом уменьшалось. Увеличение содержания атерогенных  
липопротеинов в сыворотке крови (ЛПНП и ЛПОНП) и КА у больных с остеохондрозом поясничного отде-
ла позвоночника свидетельствует о повышении с возрастом риска развития атеросклероза и ишемиче-
ской болезни сердца, что обязательно необходимо учитывать при оперативном и консервативном  
лечении данной категории ортопедических пациентов. В перспективе авторами планируется разработка 
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алгоритма диагностики метаболических нарушений на основе биохимических маркеров обмена липидов 
в различных возрастных группах больных с дегенеративными заболеваниями позвоночника с целью про-
гнозирования осложнений при оперативном и консервативном лечении. 

Ключевые слова: остеохондроз, возраст, холестерол, липопротеины, триглицериды, коэффициент 
атерогенности 
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Peculiarities of Lipid Metabolism Disorders in Patients with Osteochondrosis of the Lumbar 
Spine 
Piontkovsky V. K. 
Abstract. The purpose of the article is to determine the lipidogram indices in the blood serum of patients of 

different ages with osteochondrosis of the lumbar spine. It was found out that the total cholesterol content was 
increased in the older group of patients compared to the control group by 29.1%, with the first group by 75.0%, 
and the second by 33.0%. The increase in the content of β-lipoproteins (which are included in the composition of 
LDL) was established in the second group in comparison with the control group – by 26.7%, from the first – by 
26.5 %; in the third group in comparison with the control group – by 33.0 %, from the first – by 34.8 %; in the 
fourth group in comparison with the control group – by 54.6 %, from the first – by 56.6 %, the second – by 
22.0 %. The content of triglycerides in the blood serum of the youngest group of patients did not differ from 
those of the control group, in the second group it was increased by 66.1%, in the third group it was increased by 
56.3 % compared to the control group and by 50.9% first group. In the older group of patients, serum triglyceride 
levels were the highest: 67.0% increase compared with the control group and 61.2% with the first group of pa-
tients. The blood levels of patients with HDL-C have been reduced in all experimental groups. This fraction of 
lipoproteins participates in the transport of cholesterol from peripheral tissues to the liver, where it can be ex-
creted from the body as a part of bile acids. Therefore, HDL are considered to be anti-atherogenic lipoproteins, 
and a decrease in their concentrations below 0.90 mmol/l for men and below 1.15 mmol/l for women is associ-
ated with an increased risk of atherosclerosis and the age of the patients. In our study the low serum level of 
HDL-C was in the older group of patients and was reduced by 47.9 % compared with the control group, by 
18.5 % compared to the first group, by 27.2 % the indicator of the second group, by 21.1 % – with the index of 
the third group. 

The content of LDL-C in patients with osteochondrosis of the lumbar spine was increased in the second 
group of patients compared to the control group – by 19.8 %, from the first – by 37.7 %; in the fourth compared 
to the control one – by 62.0 %, from the first – by 86.1 %, the second – by 35.2 %. Thus, the values of biochemi-
cal indices of lipid metabolism in the serum of patients with osteochondrosis of the lumbar spine increased with 
age, except for anti-atherogenic HDL-C, the content of which in the blood serum decreased with age. An in-
crease in the content of atherogenic lipoproteins in the blood serum (LDL and VLDL) and SC in patients with 
osteochondrosis of the lumbar spine indicates an increase in the risk of developing atherosclerosis and coronary 
heart disease with age, which must be taken into account in the operative and conservative treatment of this 
category of orthopedic patients. In future the authors plan to develop an algorithm for the diagnosis of metabolic 
disorders based on biochemical markers of lipid metabolism in different age groups of patients with degenera-
tive diseases of the spine in order to predict complications in operative and conservative treatment. 

Keywords: osteochondrosis, age groups, cholesterol, lipoproteins, triglycerides, coefficient of atheroge-
nicity. 
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Для зниження захворюваності та смертності 
від серцево-судинних захворювань проведено дос-
лідження хворих з артеріальною гіпертензією, що 
ускладнилась розвитком ураження головного моз-
ку, як органа-мішені. Використовуючи огляд сучас-
них європейських рекомендацій з артеріальної гі-
пертензії детально вивчено питання ураження го-
ловного мозку, як органу-мішені. В дослідженні 
аналізується архівний матеріал пацієнтів з артеріа-
льною гіпертензією, що ускладнилась церебраль-
ними порушеннями, які потребували спеціалізова-
ного лікування в умовах неврологічного відділення 
міської лікарні. Доведено, що артеріальна гіпертен-
зія сьогодні потребує великої уваги в зв’язку  
ураженням головного мозку, як органу – мішені 
артеріальної гіпертензії та розвитком гострих та 
хронічних форм церебральних порушень: ішемічній 
інсульт перенесли 21,2% хворих, геморагічний ін-
сульт 4,2%, лакунарний інсульт 6,8%, транзиторну 
ішемічну атаку 14,3%. Прояви дисциркуляторної 
енцефалопатії мали 33,9% та перенесені інсульти 
в анамнезі 19,5%. Досліджено характер та частота 
церебральних порушень в співставленні зі ступенем 
артеріальної гіпертензії. Враховуючи основні поло-
ження європейських рекомендацій з АГ 2013 року, 
виділені певні заходи, які необхідно виконувати у 
кожного хворого з артеріальною гіпертензією для 
первинної та вторинної профілактики церебральних 
порушень. 

Ключові слова: артеріальна гіпертензія, арте-
ріальний тиск, органи мішені, ускладнення, голов-
ний мозок, профілактика, лікування, рекомендації. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дане дослідження є фрагмен-
том науково-дослідної роботи кафедри терапії, 
клінічної фармакології та ендокринології ДЗ 
«ЗМАПО МОЗ України» «Перебіг артеріальної гіпе-
ртензії в сполученні з запальними захворюваннями 
легень та суглобів, як прояви коморбідності: тради-
ційні та додаткові фактори ризику кардіоваскуляр-
них подій, механізми розвитку, діагностика і ліку-
вання», № державної реєстрації 0115U000658. 

Вступ. Серцево-судинні захворювання (ССЗ) 
за даними Всесвітньої організації охорони здоров'я 
(ВООЗ) є основними причинами смерті в усьому 
світі. Ні з якої іншої причини щорічно не вмирає 
стільки людей, як саме від ССЗ. Одним з найбільш 
ССЗ є артеріальна гіпертензія (АГ). Встановлено, 
що підвищення артеріального тиску (АТ) на кожні 
20/10 мм рт.ст. збільшується ризик розвитку ССЗ у 
2 рази [3]. Серед осіб у віці 55-65 років ймовірність 
розвитку АГ, за даними Фремінгемського дослі-
дження, становить понад 90% [22]. Необхідність 
боротьби з АГ обумовлена тим, що вона є найваж-
ливішим чинником ризику порушень мозкового кро-
вообігу, інфаркту міокарда, ураження судин, нирок, 
втрати зору, серцево-судинних захворювань і сме-
ртності [1]. Незважаючи на те, що сьогодні АГ розг-
лядається як масштабна неінфекційна пандемія, 
ВООЗ розглядає цю патологію, як найбільш важли-
ву в запобіганні причин смерті в усьому світі [3]. 

Питання вивчення ураження органів-мішеней 
АГ являються ключовими в сучасній медицині. В 
даний час нас цікавить якими сучасними рекомен-
даціями з АГ сьогодні користується лікар, як висвіт-
люється питання порушення головного мозку, як 
органу-мішені АГ та які заходи первинної та вторин-
ної профілактики церебральних ускладнень АГ ми 
повинні застосовувати у хворих з АГ, згідно цих ре-
комендацій. Сьогодні практичний лікар керується 
основними офіційними документами з діагностики 
та лікуванні АГ [2, 22]. Рекомендації Європейського 
товариства гіпертензії та Європейського товариства 
кардіологів (ESH/ESC) по лікуванню АГ 2013 року  
є продовженням рекомендацій ESH/ESC 2003 та 
2007 років [20, 23]. За даними цих рекомендацій 
поширеність АГ знаходиться в діапазоні 30-45% 
загальної популяції, з різким зростанням по мірі ста-
ріння. У зв'язку з труднощами в отриманні порівня-
льних результатів в різних країнах і в різний час, 
був виділений сурогатний показник АГ - інсульт, в 
зв’язку з тим, що АГ є найважливішою його причи-
ною та доказана залежність між поширеністю 
АГ і смертністю від інсульту [16, 26]. У країнах За-
ходу відзначається тенденція до зниження цього  
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показника, на відміну від східно-європейських кра-
їн, де смертність від інсульту зростає [38]. Особли-
ва увага приділяється безсимптомному порушенню 
органів-мішенів АГ. Для виявлення ранніх церебра-
льних порушень при АГ обов'язковим є визначення 
у осіб похилого та старечого віку пульсового тиску 
≥60 мм рт.ст.; у всіх осіб з АГ необхідно проводити 
оцінку комплексу інтими-медіа (КІМ) >0.9 мм або 
виявлення атеросклеротичної бляшки; визначення 
швидкості пульсової хвилі (ШПХ) >10м/сек; гоміл-
ково-плечового індексу <0.9; ретельно збирати 
анамнез ССЗ, оцінювати загальний серцево-
судинний ризик, наявність серцевої недостатності 
або вказівку на неї в анамнезі, ішемічну хворобу 
серця, периферичні ураження артерій, клапанні 
пороки серця, серцебиття, синкопальні стани, нев-
рологічні порушення, особливо інсульт і транзитор-
ні ішемічні атаки (ТІА). Для виключення ураження 
головного мозку важливо з'ясувати наявність голо-
вного болю, запаморочення, порушення зору, чут-
ливі або рухові порушення, реваскуляризацію сон-
ної артерії, когнітивну дисфункцію. У рекомендаці-
ях 2007 року КІМ сонної артерії  >0.9 мм вважався 
показником існуючих аномалій, в дослідженні сер-
цево-судинного здоров'я (Cardiovascular Health 
Study) у пацієнтів старечого віку порогове значення 
цього показника було вище, як і у хворих середньо-
го віку в Європейському дослідженні ELSA (1.06 і 
1.16 мм, відповідно) [8, 9]. Про наявність атеро-
склеротичної бляшки говорить КІМ >1.5 мм або 
локальне збільшення товщини КІМ на 0.5 мм або 
на 50%, в порівнянні зі значенням КІМ в прилеглих 
ділянках сонної артерії [30]. Зв'язок між калібром 
судин сітківки і майбутніми інсультами проаналізо-
вана в систематичному огляді і мета-аналізі: роз-
ширення венул сітківки було предиктором інсульту, 
в той час як калібр артеріол сітківки не асоційова-
ний з інсультом [34]. Співвідношення артеріол і 
венул сітківки було предиктором інсульту. В даний 
час вивчаються нові підходи до оцінки співвідно-
шення «стінка - просвіт» артеріол сітківки, які допо-
магають безпосередньо виміряти ступінь судинно-
го ремоделювання на ранніх і пізніх стадіях АГ [28]. 
Крім добре відомого впливу АГ на розвиток клініч-
но маніфестного інсульту, вона також супроводжу-
ється ризиком безсимптомного ураження головно-
го мозку, яке виявляється лише при проведенні 
магнітно-резонансної томографії (МРТ) головного 
мозку [13, 24]. Найбільш типовими проявами цих 
уражень при АГ є зміни в білій речовині, які виявля-
ються майже у всіх хворих АГ, незалежно від сту-
пеню, а також приховані інфаркти, більшість з яких 
мають невеликі розміри і розташовуються в глибо-
ких відділах мозку (лакунарні інфаркти). Частота 
лакунарних інфарктів коливається від 10% до 30% 

[45]. Наявність гіперінтенсивних вогнищ у білій ре-
човині і прихованих мозкових інфарктів супрово-
джується підвищенням ризику інсульту, когнітивних 
порушень і деменції [10, 11]. Виконання МРТ у хво-
рих з АГ без ССЗ, показало приховані церебровас-
кулярні вогнища, які зустрічаються навіть частіше 
(44%) в співставленні з субклінічним ураженням 
серця (21%) і нирок (26%), і нерідко виявляються 
під час відсутності ознак ураження інших органів 
[43]. Таким чином, у всіх хворих АГ з неврологічни-
ми порушеннями і, зокрема, з погіршенням пам'яті 
та когнітивними розладами, потрібно шукати гіпері-
нтенсивні вогнища в білій речовині головного мозку 
і приховані мозкові інфаркти [12, 17]. Доцільно про-
вести МРТ або комп'ютерну томографію (КТ) голо-
вного мозку для виявлення прихованих мозкових 
інфарктів, лакунарних інфарктів, мікрокрововиливів 
і вогнищ у білій речовині [25, 42].  

Цільові показники АТ після перенесеного ЦВЗ. 
У двох дослідженнях [33, 35], агресивне зниження 
АТ супроводжувалося істотним зниженням частоти 
інсульту і серцево-судинних подій, однак при цьому 
середній рівень систолічного артеріального тиску 
(САТ) не падав нижче 130 мм рт.ст. В третьому 
дослідженні [39] при порівнянні груп з САТ 136 мм 
рт.ст. і САТ 140 мм рт.ст. виявити відмінності в 
кінцевих точках не вдалося. Цільове значення САД 
<140 мм рт.ст. доцільно у хворих, які перенесли 
інсульт або ТІА.  

Антигіпертензивна терапія при церебраль-
них порушеннях. Результати дослідження з контро-
лю АГ після інсульту (CHHIPS) дозволили припус-
тити позитивний ефект від призначення лікування 
(лізиноприл або атенолол) хворим з гострим інсу-
льтом і рівнем САД  >160 мм рт.ст. [15]. Досліджен-
ня ACCESS [41] свідчило про позитивний ефект 
застосування блокаторів рецепторів ангіотензину II 
(БРА) протягом 7 днів після гострого інсульту. Ця 
гіпотеза була підтверджена в дослідженні SCAST 
[40], де застосовувались БРА у 2000 пацієнтів в 
гострому періоді інсульту. При повторному інсульті 
показники були нейтральними, і ніякої підгрупи, де 
лікування приносило користь, виділити не вдалося 
[22]. Майже у всіх великих рандомізованих клініч-
них обстеженнях при застосуванні різних схем ме-
дикаментозної терапії доведено, що для профілак-
тики церебральних порушень (інсульту) підходять 
будь-які режими, що забезпечують ефективне зни-
ження АТ [19]. В окремих дослідженнях (MOSES 
Study Group) і в мета-аналізах більш виражені це-
реброваскулярні протективні ефекти БРА в порів-
нянні з іншими групами препаратів [14, 32]. Важли-
ве значення АГ, як предиктора судинної деменції 
підтверджено в дослідженні в Японії (Hisayama 
study) [31]. В дослідженні HYVET вивчались  
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когнітивні функції у хворих АГ [27]. Виявлено, що 
вогнища в білій речовині головного мозку на МРТ 
асоційовані з підвищеним ризиком інсульту, когні-
тивного зниження і деменції. Однак даних про те, 
як на розвиток деменції впливає зниження АТ, ду-
же мало і вони залишаються суперечливими. Ре-
зультати дослідження PROGRESS довели, що за-
побігти розвитку гіперінтенсивного вогнища у білій 
речовині головного мозку шляхом зниження АТ 
можливо [4,36].  

Рекомендації по тактиці лікування хворих з 
АГ і ЦВЗ.  

Антигіпертензивні втручання після гострого 
інсульту не рекомендуються, незалежно від рівня 
АТ, хоча при дуже високих значеннях САТ потрібно 
діяти по клінічної ситуації; 

Хворим з АГ, які в анамнезі перенесли ТІА або 
інсульт, рекомендована антигіпертензивна терапія, 
навіть якщо вихідний САТ знаходиться в діапазоні 
140-159 мм рт.ст., цільові значення САТ при цьому 
доцільно встановлювати на рівні <140 мм рт.ст .; 

У хворих старечого віку з АГ, які також перене-
сли в анамнезі ТІА або інсульт, цільові значення 
САТ можуть бути трохи вищими; 

Для профілактики інсульту рекомендуються 
будь-які схеми антигіпертензивної терапії, які за-
безпечують ефективне зниження АТ.  

У рекомендаціях ESH/ESC 2007 зроблено ви-
сновок, що зниження АТ зменшує прогресування 
атеросклерозу сонних артерій [23], однак антагоні-
сти кальцію (АК) тут більш ефективні, ніж діуретики 
і бета-блокатори, а інгібітори ангіотензин-
перетворюючого ферменту (ІАПФ) більш ефектив-
ні, ніж діуретики [18]. Всі антигіпертензивні препа-
рати зменшують жорсткість артерій, так як знижен-
ня АТ знижує навантаження на жорсткі компоненти 
артеріальної стінки, що веде до зниження ШПХ. 
Мета-аналіз рандомізованих клінічних досліджень 
підтвердив, що ІАПФ і БРА зменшують ШПХ [5, 37]. 
Здатність БРА зменшувати жорсткість артерій не 
залежить від їх здатності знижувати АТ [44]. У дос-
лідженні EXPLOR комбінація АК та БРА 
(амлодипіну з валсартаном) і комбінація АК з бета-
блокаторами (амлодипіну з атенололом) зменшу-
вали ШПХ на 0.95 м/сек протягом 24 тижнів [7]. 
Поліпшення артеріальної жорсткості було докумен-
товано при тривалій терапії [29]. При наявності 
атеросклерозу сонних артерій доцільно призначати 
АК та ІАПФ, так як вони більш ефективно сповіль-
нюють прогресування атеросклерозу, ніж діуретики 
і бета-блокатори. Хворим з АГ та ШПХ більше 10 
м/сек доцільно призначати будь-які антигіпертензи-
вні препарати, за умови стійкого зниження рівня АТ 
<140/90 мм рт.ст. У дослідженні ELSA не вдалося 
чітко довести, що зниження товщини КІМ сонної 

артерії є предиктором зниження серцево-судинних 
подій, можливо, тому, що ці зміни мінімальні [6]. 

Мета дослідження. Визначити характер та 
частоту порушення головного мозку, як органу – 
мішені артеріальної гіпертензії.  

Матеріали та методи дослідження. У дослі-
дження включено 732 історій хвороб хворих, що 
направлені на стаціонарне лікування в неврологіч-
не відділення міської лікарні м. Запоріжжя з клініч-
ними ознаками цереброваскулярного захворюван-
ня (ЦВЗ), що проявилось на фоні тривалої АГ. Се-
ред хворих переважну кількість складали чоловіки 
436 (59,6%) проти 296 (40,4%) жінок. Вік хворих 
коливався від 33-х до 77 років.  

Проведені дослідження повністю відповідають 
законодавству України і відповідають принципам 
Гельсінської декларації прав людини, Конвенції 
Союзу Європи щодо прав людини і біомедицини. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Всі хворі з АГ, що ускладнилась ураженням голов-
ного мозку, як органу мішені АГ, розподілялись в 
залежності від характеру церебральних порушень. 
Серед досліджених хворих з АГ мали прояви насту-
пні ЦВЗ: ішемічній інсульт перенесли 155 (21,2%) 
хворих, геморагічний інсульт виявлено у 31 (4,2%), 
лакунарний інсульт у 50 (6,8%), транзиторна ішеміч-
на атака (ТІА) у 105 (14,3%). Найбільшу кількість 
склали хворі з ю дисциркуляторною енцефалопаті-
єю (ДЕП) – 248 хворих (33,9%). Велику групу -  
143 хворих (19,5%), склали особи з перенесеними 
інсультами в анамнезі (ішемічним, геморагічним, 
лакунарним) (табл. 1). 

Розподіл хворих проводився розподілені в за-
лежності від ступеню АГ (табл. 2). 

До I групи ввійшли 187 хворих (25,5%) з АГ I 
ступеню (САТ 140-159 мм.рт.ст. та ДАТ 90-99 мм. 
рт.ст. В даній групі виявили наступні церебральні 
порушення: ТІА у 34 (18,2%), ішемічній інсульт у  
38 (20,3%), геморагічний інсульт у 4 (2,1%), лакуна-
рний інсульт у 7 (3,7%), ДЕП у 76 (40,6%), перене-
сений інсульт у 28 (15%) хворих. II групу предста-
вили 193 (26,4%) хворих з АГ II ступеню з САТ  
160-179 мм. рт.ст та ДАТ 100-109 мм. рт.ст. Серед 

Таблиця 1 – Характер та частота церебральних  
порушень у хворих з артеріальною гіпертензією 

Церебральні порушення  
у хворих з АГ n=732 % 

Ішемічній інсульт 155 21,2% 

Геморагічний інсульт 31 4,2% 

Лакунарний інсульт 50 6,8% 

Транзиторна ішемічна атака 105 14, 3% 

Дисциркуляторна енцефалопатія 248 33,9% 

Перенесений інсульт в анамнезі 143 19,5% 
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церебральних порушень ТІА виявлена у 32 (16,6%), 
ішемічній інсульт у 33 (17,1%), геморагічний інсульт 
у 5 (2,6%), лакунарний інсульт у 8 (4,1%), ДЕП у  
57 (29,5%), перенесений інсульт у 58 (30,1%).  
III групу складали 224 (30,6%) хворих на АГ III сту-
пеню з САТ ≥180 мм рт.ст. та ДАТ ≥110 мм. рт.ст. 
та відповідними церебральними порушеннями:  
ТІА у 19 (8,5%), ішемічній інсульт у 64 (28,6%), ге-
морагічний інсульт у 14 (6,3%), лакунарний інсульт 
у 15 (6,7%), ДЕП у 65 (29%), перенесений інсульт у 
47 (21%) хворих. IV групу склали 128 (17,5%) хво-
рих з гострими та хронічними формами церебраль-
ного порушення на фоні контрольованої АГ з 
САТ≤140 мм рт.ст. та ДАТ ≤90 мм рт.ст. При госпі-
талізації були виявлені наступні стани : ТІА у  
9 (7,0%), ішемічній інсульт у 28 (21,9%), геморагіч-
ний інсульт у 6 (4,7%), лакунарний інсульт у  
4 (3,1 %), ДЕП у 68 (53,1%), перенесений інсульт у 
13 (10,2%). 

Таким чином, не зважаючи на ступінь АГ у дос-
ліджених хворих АГ ускладнилась церебральними 
порушеннями, які потребували госпіталізації до 
неврологічного стаціонару. При АГ III ступеню кіль-
кість хворих з ТІА була найменшою 19 (18,1%). 
Практично рівна кількість хворих з ТІА виявлена 
при АГ I та II ступеню. Розвиток ішемічного інсуль-
ту залежав від тяжкості АГ (при АГ III ступеню він 
був найвищий і складав 64 (41,2%) хворих проти  
38 (24, 5%) та 33 (21,3%) при АГ I та II ступеню). 
Розвиток геморагічного інсульту мав також цю тен-

денцію: при АГ III ступеню цей показник склав  
14 (45,1%) проти 4 (13%) та 5 (16,1%) при АГ I та  
II ступеню. Розвиток лакунарного інсульту мав 
практично рівні співвідношення АГ I та II ступеню - 
7 (14%) та 8 (16%) хворих, та зростання цього по-
казника у хворих з АГ III ступеню до 15 (30%) хво-
рих. Найбільш частішою хронічною формою цереб-
рального порушення у хворих з АГ була ДЕП, що 
виявлялась у 76 (30,6%), у 57 (23%) та у 75 (30,2%) 
хворих відповідно ступеню АГ.  

Висновки 
1. Артеріальна гіпертензія на сучасному етапі продов-

жує залишатися патологією, що призводить до ура-
ження органів-мішенів та розвитком тяжких усклад-
нень. 

2. Огляд останніх європейських рекомендацій з арте-
ріальної гіпертензії свідчить про зростання цереб-
ральних порушень на тлі артеріальної гіпертензії, 
що призводять до інвалідізації та смертності насе-
лення в усьому світі. 

3. Частота та характер церебральних порушень в 
даному досліджені спрямовує до контролю артеріа-
льної гіпертензії та виявленню ранніх уражень голо-
вного мозку для профілактики тяжких мозкових 
ускладнень.  

Перспективи подальших досліджень. Хворі 
з артеріальною гіпертензією потребують поглибле-
ного дослідження для виявлення ранніх предикто-
рів розвитку церебральних порушень. В даному 
досліджені буде складена сучасна стратегія пер-
винної профілактики ураження головного мозку, як 
органу - мішені артеріальної гіпертензії.  

Таблиця 2 – Характер та частота церебральних порушень в залежності від ступеню АГ 

Показник 
I ступінь АГ 

187 хворих (25,5%) 
(I група) 

II ступінь АГ 
193 (26,4%) 

(II група) 

III ступінь АГ 
224 (30,6%) 
 (III група) 

Контрольована АГ 
128 (17,5%) 
(IV група) 

АТ 140-159/90-99 мм рт.ст. 160-179/100-109 мм рт.ст. ≥180/≥110 мм рт.ст. ≤140/≤90 мм рт.ст. 

Ішемічній  
інсульт 38 (20,3%) 33 (17,1%) 64 (28,6%) 28 (21,9%) 

Геморагічний 
інсульт 4 (2,1%) 5 (2,6%) 14 (6,3%) 6 (4,7%) 

Лакунарний 
інсульт 7 (3,7%) 8 (4,1%) 15 (6,7%) 4 (3,1 %) 

ТІА 34 (18,2%) 32 (16,6%) 19 (8,5%) 9 (7,0%) 

ДЕП 76 (40,6%) 57 (29,5%) 65 (29%) 68 (53,1%) 

Перенесений 
інсульт 28 (15%) 58 (30,1%) 47 (21%) 13 (10,2%) 
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УДК 616.12-008.331.1:616.831-07  
ОРГАНЫ–МИШЕНИ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ  
В ФОКУСЕ ПОРАЖЕНИЯ ГОЛОВНОГО МОЗГА 
Пузик С. Г. 
Резюме. Для снижения заболеваемости и смертности от сердечно-сосудистых заболеваний прове-

дено исследование больных с артериальной гипертензией, которая приводит к многим поражениям орга-
нов-мишеней. Проведен обзор современных европейских рекомендаций по артериальной гипертензии и 
подробно изучен вопрос поражения головного мозга, как органа-мишени. Проведен анализ архивного 
материала историй болезни пациентов с артериальной гипертензией, которая осложнилась церебраль-
ными нарушениями, нуждающимися в госпитализации в неврологическое отделение городской больни-
цы. Доказано, что артериальная гипертензия сегодня требует особого контроля в связи с поражением 
головного мозга, как органа-мишени артериальной гипертензии: ишемической инсульт перенесли 21,2% 
больных, геморрагический инсульт 4,2%, лакунарной инсульт 6,8%, транзиторную ишемическую атаку 
14,3%. Проявления дисциркуляторной энцефалопатии имели 33,9% и перенесеные инсульты в анамнезе 
19,5%. Исследовали характер и частоту церебральных нарушений в сопоставлении со степенью артери-
альной гипертензии. Учитывая основные положения европейских рекомендаций по АГ 2013 года, выде-
лены определенные мероприятия, которые необходимо проводить у каждого больного с артериальной 
гипертензией для первичной и вторичной профилактики церебральных нарушений.  

Ключевые слова: артериальная гипертензия, артериальное давление, органы мишени, осложне-
ния, головной мозг, профилактика, лечение, рекомендации. 

 
UDC 616.12-008.331.1:616.831-07  
Organs as a Target of Arterial Hypertension from the Perspective of Cerebral Lesions 
Puzik S. G. 
Abstract. Cardiovascular diseases are the main causes of death all over the world. One of the most com-

mon pathologies of cardiovascular disease is arterial hypertension. The necessity to control arterial hyperten-
sion is caused by the fact that this is the most significant risk factor for cerebral disorders, cardiovascular and 
kidney damage, loss of vision, development of cardiovascular disease and mortality. It is important that arterial 
hypertension can be controlled. Moreover, modern European guidelines for the diagnosis and treatment of arte-
rial hypertension provide the main measures to prevent the complications of this pathology. Recent European 
recommendations for arterial hypertension in 2013 are important and one of the most required documents for 
the current doctors. These recommendations make possible the solution of the most acute problems of modern 
medicine, namely, the detection of asymptomatic lesion of target organs of arterial hypertension. The purpose of 
this article is to examine cerebral disorders, caused by arterial hypertension nowadays. Attention is paid to the 
issue of how this problem is covered in modern recommendations, and which diagnostic methods and therapeu-
tic measures should be taken to prevent the development of brain lesions on the early stages. During the study 
the previous patients’ case reports concerning arterial hypertension complicated by cerebral disorders were ex-
amined. Due to the development of brain lesions on the background of arterial hypertension patients were di-
rected to a specialized neurological department of city hospital. Acute cerebral abnormalities were manifested 
by various types of stroke (ischemic, hemorrhagic, lacunar) and transient ischemic attack. Chronic cerebral ab-
normalities were mainly represented by dyscirculatory encephalopathy on various health states after transient 
stroke. It was found out that 21.2% of patients suffered from ischemic stroke, 4.2% of patients had a hemor-
rhagic stroke, 6.8% of patients had lacunar stroke, and 14.3% of patients had transient ischemic attack. The 
majority of the patients were those with dyscirculatory encephalopathy accounted for 33.9%. Patients with 
stroke in their case reports (ischemic, hemorrhagic, lacunar) accounted for 19.5%. In order to detect the nature 
and frequency of cerebral disorders, the patients’ cases were distributed depending on the degree of arterial 
hypertension. The first group accounted for 25.5% of patients with arterial hypertension type I. Transient 
ischemic attack was carried out in 18.2% of patients, ischemic stroke 20.3%, hemorrhagic stroke 2.1%, lacunar 
stroke 3.7%, dyscirculatory encephalopathy detected in 40.6%, stroke transmitted in 15% of patients. The sec-
ond group consisted of 26.4% of patients with arterial hypertension type II and cerebral violations were 16.6%; 
17,1%; 2.6%; 4.1%; 29.5%; 30.1% (respectively). The third group accounted for 30.6% of patients with arterial 
hypertension type III with relevant cerebral disorders: 8.5%; 28.6%; 6.3%; 6.7%; 29%; 21%. The fourth group 
was represented by 17.5% of patients with acute and chronic forms of cerebral disorder on the background of 
controlled arterial hypertension, which also had relevant cerebral violations: 7.0%; 21.9%; 4.7%; 3.1%; 53.1%; 
10.2%. 
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Thus, our research confirms that arterial hypertension nowadays is really acute problem and it is character-
ized by severe complications of the brain as a target organ of arterial hypertension. In this regard, it is necessary 
for every patient with arterial hypertension to carry out certain measures following the European recommenda-
tions of 2013 for the primary and secondary prevention of cerebral violations on the background of arterial hy-
pertension. 

Keywords: Arterial hypertension, arterial blood pressure, target organs, disease complications, cerebrum, 
disease prevention, treatment, recommendations. 
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В статье представлены результаты клиниче-
ского, неврологического и иммуно-биохимического 
обследования 16-ти критических больных с гемор-
рагическим инсультом. Установлено, что уменьше-
ние уровня нейронспецифической енолазы харак-
теризует эффективность проводимой интенсивной 
терапии на фоне сохраняющегося неврологическо-
го дефицита, при условии остановленного внутри-
мозгового кровотечения. 

Ключевые слова: геморрагический инсульт, 
интенсивная терапия, иммуно-биохимический ста-
тус, нейронспецефическая енолаза. 

 
Связь работы с научными программами, 

планами, темами. Данная работа является фраг-
ментом НИР «Усовершенствование диагностики и 
разработка упреждающей энергоресустационной 
протекции при церебральной дисфункции», шифр 
ВН.Р. 03.25.09-12. 

Введение. В структуре мозгового инсульта 
геморрагический инсульт (ГИ) представляет собой 
наиболее разрушительный тип инсульта, приводя-
щий к смерти и тяжелой инвалидизации больных. 
Частота геморрагического инсульта варьирует  
от 10 до 20 случаев на 100000 населения, чаще он 
наблюдается у мужчин, но летальность выше  
у женщин. Соотношение геморрагических инсуль-
тов к ишемическим инсультам в Украине составля-
ет от 1:4 до 1:3, в то время как в развитых странах 
мира – от 1:7 до 1:4 [1]. 

Летальность вследствие геморрагического 
инсульта колеблется от 25 % у лиц, не нуждаю-
щихся в искусственной вентиляции легких до  
70-80 % у лиц, находящихся на искусственной вен-
тиляции. Смертность в течение 30 дней после ге-
моррагического инсульта составляет от 30 до  
55 %, при этом до половины больных умирает в 
остром периоде, преимущественно в течение пер-
вых 48 часов [2]. 

Тяжесть геморрагического инсульта в значи-
тельной степени определяется степенью выражен-
ности и временем сохранения очаговых невроло-

гических симптомов. Для прогноза развития забо-
левания большое значение имеет определение 
размеров гематомы в острейшем периоде. Однако 
выраженность неврологического дефицита не все-
гда четко соответствует размерам очага. Исполь-
зование таких визуализированных методик, как 
магнитно-резонансная томография (МРТ) или ком-
пьютерная томография (КТ), в силу ряда причин не 
всегда доступна значительной части пациентов, 
перенесших геморрагический инсульт. Вместе с 
тем потребность в объективной оценке состояния 
больных необходима для выбора рациональной 
тактики лечения и своевременной коррекции ин-
тенсивной терапии. Одной из методик, позволяю-
щих оперативно оценить степень поражения моз-
говой ткани, является исследование нейронспеци-
фической енолазы [3]. 

Нейронспецифическая енолаза (NSE) – внут-
риклеточный фермент центральной нервной сис-
темы, присутствующий в клетках нейроэктодер-
мального происхождения (в нейронах головного 
мозга и периферической нервной ткани) и единст-
венный известный в настоящее время общий мар-
кер всех дифференцированных нейронов, являю-
щийся одним из основных маркеров повреждения 
центральной нервной системы. 

При заболеваниях, сопряженных с непосредст-
венным вовлечением нервной ткани в патологиче-
ский процесс, качественное и количественное оп-
ределения этого белка в сыворотке крови или 
спинномозговой жидкости дает ценную информа-
цию о степени выраженности повреждения нейро-
нов головного мозга (ГМ) [4]. 

Концентрация NSE увеличивается при ишеми-
ческом и геморрагическом инсультах, причем вы-
сокая скорость ее возрастания ассоциирована с 
неблагоприятным прогнозом заболевания [5]. 

Цель исследования. Изучить динамику изме-
нений уровня NSE, при проведении интенсивной 
терапии (ИТ), у критических больных с ГИ. 

Материалы и методы исследования. Прове-
дено ретроспективное, нерандомизированное ис-
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следование 16 критических больных с геморраги-
ческим инсультом (средний возраст 67,5±2,4 лет). 
Из них мужчин 7 (43,75%) – средний возраст 
69,9±2,8 лет; женщин 9 (56,25%) – средний возраст 
69,1±2,8 лет. 

От каждого пациента или его родственника 
(при отсутствии продуктивного контакта с боль-
ным) получено письменное согласие на проведе-
ние исследования, согласно рекомендациям эти-
ческих комитетов по вопросам биомедицинских 
исследований, законодательства Украины об охра-
не здоровья и Хельсинкской декларации 2000 г., 
директивы Европейского общества 86/609 об  
участии людей в медико-биологических исследо-
ваниях. 

При проведении интенсивной терапии четверо 
пациентов умерли до 3-х суток после их госпитали-
зации (3 мужчин и 1 женщина), смертность соста-
вила 25,0% от числа всех госпитализированных. 

Контрольная группа представлена 12 добро-
вольцами (средний возраст 34,9±3,4 лет), из них 
мужчин 3 (25,0%) – средний возраст 31,0±4,6 лет; 
женщин 9 (75,0%) – средний возраст 36,2±4,3 лет. 

Диагноз устанавливался в соответствии с су-
ществующими критериями клинико-невроло-
гического обследования и компьютерной томогра-
фии. Тяжесть геморрагического инсульта, оцени-
вали по шкале инсульта Национальных институтов 
здоровья Соединенных Штатов Америки (National 
Institutes of Health Stroke Scale – NIHSS). 

Уровень NSE определяли методом иммуно-
ферментного анализа при помощи набора реаген-
тов “CanAg NSE EIA” (Швеция). 

Статистическая обработка данных проводи-
лась с использованием методов описательной 
статистики. Достоверность значений оценивалась 
по t-критерию Стьюдента при уровне значимости  
р < 0,05. 

Результаты исследования и их обсуждение. 
Определение иммуно-биохимического статуса, у 
больных с геморрагическим инсультом, проводили 
в комплексе интенсивной терапии, которая оказы-
валась согласно приказу Министерства здраво-
охранения Украины от 17.04.2014 года № 275 
«Унифицированный клинический протокол экс-
тренной, первичной, вторичной (специализирован-
ной), третичной (высокоспециализированной) ме-
дицинской помощи и медицинской реабилитации – 
геморрагический инсульт (внутримозговая гемато-
ма, аневризмальное субарахноидальное кровоиз-
лияние)» и состояла из следующего алгоритма [2]: 

1. Контроль витальных функций 
Оценка сознания по шкале ком Глазго (ШКГ), 

мониторинг артериального давления (АД), частоты 
сердечных сокращений (ЧСС), частоты дыхатель-

ных движений (ЧДД), насыщения кислорода арте-
риальной крови (SaO2), лабораторных показа-
телей. 

2. Обеспечение адекватного газообмена 
Профилактическая оксигенация при SaO2 < 

95 %. 
Показания для искусственной вентиляции лег-

ких (ИВЛ): 
− нарушение сознания по ШКГ ≤ 8 баллов, 
− тяжелые нарушения ритма дыхания (Чейн-

Стокса, Биота, гаспинг), 
− апноэ, 
− брадипноэ < 8 дыханий в минуту, 
− тахипноэ > 30 дыханий в минуту, 
− гипоксемия (цианоз на фоне напряжения 

кислорода в артериальной крови < 80 мм 
рт.ст. или цианоз на фоне ЅаО2 < 92 %), 

− гиперкапния (напряжение углекислого газа в 
артериальной крови > 45 мм рт.ст.). 

Проведение ИВЛ в протективном режиме: 
− дыхательный объем 6-7 мл×кг-1, 
− положительное давление в конце выдоха ≤ 

5 см вод.ст. (с целью предотвращения повы-
шения внутричерепного давления). 

Мониторинг показателей респираторной функ-
ции легких у пациентов, находящихся на искусст-
венной вентиляции легких: 

− контроль напряжения кислорода в артери-
альной крови (РаО2) и напряжения углеки-
слого газа в артериальной крови (РаСО2), 

− назначение рентгенографии легких не реже 
1-го раза в течение 3-х суток в первую неде-
лю заболевания, далее по показаниям, 

− капнография (концентрация углекислого 
газа 35-45 мм рт.ст.). 

Трахеостомия в случае, если не прогнозирует-
ся перевод пациента на спонтанное дыхание, в 
течение ближайших 3-4 дней. 

3. Диагностические мероприятия 
− анамнез заболевания, 
− нейровизуализация головного мозга, 
− визуализация сосудистой системы шеи и 

головного мозга, 
− динамическая оценка тяжести ГИ по шкале 

NIHSS (табл. 1), 
− определение в динамике NSE (табл. 2), 
− контроль лабораторных показателей. 
Как видно из табл. 1, тяжесть геморрагическо-

го инсульта, оцениваемая по шкале NIHSS, соот-
ветствовала тяжелому мозговому инсульту на всех 
этапах исследования: 

− сутки 1 – 15,7±1,1 баллов 
− сутки 2 – 15,6±1,2 баллов 
− сутки 3 – 16,4±0,5 баллов. 
При этом, на 3-тьи сутки пребывания больных в 

стационаре, отмечалось усугубление тяжести нев-
рологического дефицита, что объяснялось оконча-
тельным формированием очага и стабилизацией 
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дислокации головного мозга, при проведении ин-
тенсивной терапии. 

Как видно из табл. 2, концентрация NSE, на 
всех этапах исследования была ниже значений 
нормы, однако превышала уровень значений кон-
трольной группы практически в 2 раза. 

Это объясняется тем, что в группе больных с 
геморрагическим инсультом, не отмечалось даль-
нейшего развития дислокационного синдрома с 
последующей церебральной ишемией, что не тре-
бовало нейрохирургической коррекции. 

Однако, благодаря проведению интенсивной 
терапии, имело место уменьшение концентрации 
NSE, что указывает на нивелирование дислокации 
головного мозга и стабилизации очага гематомы. 

4. Инфузионная терапия 
Проведение инфузионной терапии целесооб-

разно при значениях центрального венозного дав-
ления < 6,0 см вод.ст. 

5. Коррекция нарушений гемодинамики 
5.1. Коррекция гипертензии 
Коррекция гипертензии производится при  

систолическом АД > 180 мм рт.ст., среднем  
АД > 130 мм рт.ст. 

− при систолическом АД > 200 мм рт.ст., сред-
нем АД > 150 мм рт.ст, без подозрения на 
повышение ВЧД – применяется длительная 
внутривенная (в/в) инфузия гипотензивного 
средства с мониторингом АД каждые 5 минут, 

− при систолическом АД > 180 мм рт.ст. или 
среднем АД > 130 мм рт.ст в сочетании с 
подозрением на повышение ВЧД – медлен-
но снижается АД до уровня нижней границы 
церебрального перфузионного давления, 

− при систолическом АД > 180 мм рт.ст. или 
среднем АД > 130 мм рт.ст без подозрения 
на повышение ВЧД – применяется в/в инфу-
зия гипотензивного средства с мониторин-
гом АД каждые 15 минут. 

Дозировка антигипертензивных средств: 
−

 Лабеталол в/в болюсно по 10-20 мг, при не-
обходимости дальнейшее введение по 10 мг 
в/в через 10-20 минут или инфузионно  
2-8 мг×мин-1 

− Урапидол в/в болюсно 1,25-2,5 мг с после-
дующей инфузией 5-40 мг×ч-1 

− Эсмолол в/в болюсно 250-500 мг, в дальней-
шем 50-100 мкг×кг-1×мин-1 

− Эналаприл в/в болюсно 0,625-1,25 мг в тече-
ние 5 минут. 

5.2. Коррекция гипотензии 
Коррекция гипотензии производится при систо-

лическом АД < 120 мм рт.ст., среднем АД < 70 мм 
рт.ст. 

Дозировка кардио-вазотонических средств: 
– Норадреналин в начальной дозе 5 мкг×мин-1, 

при необходимости доза повышается до достиже-
ния желаемого эффекта: 

Таблица 1 – Шкала тяжести инсульта National Insti-
tutes of Health Stroke Scale 

Признак Балы 

1. Сознание: 
1а. Уровень 
сознания 

0 – Ясное сознание 
1 – Заторможенность 
2 – Сопор 
3 – Кома 

1. Сознание: 
1b. Ответы на 
вопросы 

0 – Правильные ответы на 2 вопроса 
1 – Правильный ответ на 1 вопрос 
2 – Неправильные ответы 

1. Сознание: 
1с. Выполне-
ние команд 

0 – Выполняет 2 команды правильно 
1 – Выполняет 1 команду правильно 
2 – Не выполняет команды 

2. Движения 
глазных яблок 

0 – Норма 
1 – Частичный паралич взгляда 
2 – Полный паралич взгляда 

3. Поля зрения 0 – Норма 
1 – Частичная гемианопсия 
2 – Полная гемианопсия 
3 – Билатеральная гемианопсия 

4. Паралич 
лицевой  
мускулатуры 

0 – Нет 
1 – Легкий 
2 – Умеренно выраженный 
3 – Полный 

5. Движения  
в верхней  
конечности 
(правой или 
левой) на сто-
роне пораже-
ния 

0 – В полном объеме 
1 – Легкий парез 
2 – Умеренный парез 
3 – Выраженный парез 
4 – Плегия 

6. Движения  
в нижней ко-
нечности 
(правой или 
левой) на  
стороне  
поражения 

0 – В полном объеме 
1 – Легкий парез 
2 – Умеренный парез 
3 – Выражений парез 
4 – Плегия 

7. Атаксия  
в конечностях 

0 – Нет 
1 – Есть в одной конечности 
2 –Есть в двух конечностях 

8. Чувстви-
тельность 

0 – Норма 
1 – Гипостезия 
2 – Анестезия 

9. Синдром 
“отрицания” 

0 – Нет 
1 – Частичный 
2 – Полный 

10. Дизартрия 0 – Нет 
1 – Легкая или умеренная 
2 – Выраженная 

11. Афазия 0 – Нет 
1 – Легка или умеренная 
2 – Выраженная 
3 – Мутизм 

Интерпрета-
ция: 

1-5 баллов – Легкий ГИ 
6-13 баллов  – Средне-тяжелый ГИ 
14-20 баллов – Тяжелый ГИ 
21-34 баллов – Очень тяжелый ГИ 
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− 5-10 мкг×мин-1 – преобладающий β-адре-
ностимулирующий эффект 

− > 10 мкг×мин-1 – преобладающий α-адре-
ностимулирующий эффект. 

– Дофамин в начальной дозе 1 мкг×кг-1×мин-1, 
при необходимости доза повышается до достиже-
ния желаемого эффекта: 

− 1-3 мкг×кг-1×мин-1 – дофаминстимулирую-
щий эффект (улучшение перфузии миокар-
да, почек, мезентериальных сосудов) 

− 4-10 мкг×кг-1×мин-1 – преобладающий 
β-адреностимулирующий эффект 

− 11-20 мкг×кг-1×мин-1 – сочетанный α- и 
β-адреностимулирующий эффект 

− >20 мкг×кг-1×мин-1 – преобладающий 
α-адреностимулирующий эффект. 

– Добутамин в начальной дозе 5 мкг×кг-1×мин-
1, при необходимости доза повышается до дости-
жения желаемого эффекта: 

− 5-15 мкг×кг-1×мин-1 – нарастающий β-адре-
ностимулирующий эффект 

− >15 мкг×кг-1×мин-1 – преобладающий β-адре-
ностимулируюий эффект 

– Адреналин в начальной дозе 1 мкг×мин-1, при 
необходимости доза повышается до достижения 
желаемого эффекта: 

− 1-4 мкг×мин-1 – β-адреностимулируюий эф-
фект 

− 5-20 мкг×мин-1 – нарастающий α-адрено-
стимулирующий эффект 

− >20 мкг×мин-1 – преобладающий α-адрено-
стимулирующий эффект. 

6. Гемостатическая терапия 
6.1 Антифибринолитические препараты 
6.1.1.Препараты антифибринолитичесого дей-

ствия, которые угнетают фибринолиз путем блока-
ды активаторов плазминогена и частичной инакти-
вации плазмина: 

− Аминокапроновая кислота – 5 % раствор  
100 мл в/в капельно в течение часа × 
× 2-3 раза в сутки 

− Транексамовая кислота (Транексам, Гемак-
сан) – 10 мл в 200-400 мл 0,9 % раствора 
натрия хлорида в/в капельно в течение ча-
са × 2-3 раза в сутки. 

6.1.2.Препараты антифибринолитического дей-
ствия, угнетающие фибринолиз путем воздействия 
на формирование тромбопластина: 

− Дицинон – 12,5 % раствор по 4-6 мл × 3-4 
раза в сутки, в/м или в/в. 

6.1.3.Препараты антифибринолитического дей-
ствия, которые угнетают фибринолиз путем ком-
плексирования с плазмином: 

− Апротинин – 500000 ЕД в 400 мл 0,9 % рас-
твора натрия хлорида в/в капельно в тече-
ние часа × 1-2 раза в сутки 

− Гордокс – 500000 ЕД в 400 мл 0,9 % раство-
ра натрия хлорида в/в капельно в течение 
часа × 1-2 раза в сутки 

− Контрикал – 50000 ЕД в 400 мл 0,9 % рас-
твора натрия хлорида в/в капельно в тече-
ние часа × 1-2 раза в сутки. 

6.2 Препараты прокоагулянтного действия 
Препараты прокоагулянтного ряда оказывают 

гемостатический эффект значительно позже чем 
препараты антифибринолитического действия, 
практически вне острейшего периода геморрагиче-
ского инсульта, поэтому их применение сомни-
тельно. 

− Викасол (Менадион натрий бисульфит) –  
1 % раствор по 2-4 мл × 3-4 раза в сутки, в/м 

− Кальция хлорид – 10 % раствор по 10 мл в 
200-400 мл 0,9 % раствора натрия хлорида 
в/в капельно в течение часа × 2-3 раза в 
сутки. 

7. Коррекция гипертермии 
Производится при температуре тела > 38 0С: 
− нестероидные противовоспалительные ле-

карственные препараты 
− парацетамол или метамизол натрия 
− антигистаминные препараты короткого дей-

ствия 
− физические методы охлаждения (обверты-

вание больных холодными простынями, хо-
лод на магистральные сосуды, введение 
холодных растворов в желудочный зонд). 

Методы внешнего охлаждения следует приме-
нять с осторожностью, поскольку они часто сопро-
вождаются возникновением мышечной дрожи, ко-
торая приводит к повышению потребления кисло-
рода нейронами ГМ. 

8. Антибактериальная терапия 
Осуществляется при выявленном очаге инфек-

ции, при этом замена групп антибиотиков произво-
дится каждые 7 суток. 

9. Поддержка нормогликемии 
9.1 Коррекция гипергликемии 
Проводится при значениях глюкозы крови >  

10 ммоль×л-1. 

Таблица 2 – Особенности иммуно-биохимического статуса, у выживших пациентов, при проведении интен-
сивной терапии 

Показатель,  
единицы измерения 

(n = 12) 

Данные  
нормы 

Контрольная  
группа 
(n = 12) 

Сутки госпитализации 

Сутки 1 Сутки 2 Сутки 3 

Нейронспецифическая енолаза,  
мкг×л-1 > 13 4,30± 

0,41 
8,48± 
1,65* 

7,80± 
1,82* 

6,89± 
1,51 

Примечание: * − p < 0,05 в сравнении с контрольной группой. 
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Коррекция проводится внутривенным введени-
ем инсулина короткого действия в дозе 0,1 ЕД × 
× кг-1 × ч-1 или 5-10 ЕД×ч-1. 

Обычно уровень гликемии снижается со скоро-
стью 4,2-5,6 ммоль×л-1×ч-1. Если в течение 2-4 ча-
сов не происходит уменьшения уровня гликемии – 
доза инсулина повышается в 2-3 раза. При сниже-
нии гликемии до 14 ммоль×л-1 скорость введения 
инсулина уменьшается до 1-4 ЕД×ч-1. 

9.2 Коррекция гипогликемии 
Осуществляется при значениях глюкозы кро-

ви < 3,0 ммоль × л-1. 
При подтвержденной гипогликемии коррекция 

проводится внутривенным введением 40 мл 40 % 
раствора глюкозы (при невозможности перораль-
ного питания пациента) в течение 3-5 минут с по-
следующей капельной инфузией 5 % или 10 % 
раствора глюкозы. 

Если эффект сомнительный и при отсутствии 
противопоказаний дополнительно применяют 1 мл 
0,1 % раствора адреналина, который способствует 
мобилизации гликогена печенью с последующим 
повышением уровня сахара в крови. 

В последнее время рекомендуют внутримышеч-
ное введение 1 мг глюкагона. Гипергликемический 
эффект препарата обусловлен его гликогенолити-
ческим действием, поэтому он неэффективен при 
истощении гликогена в печени, например, в случае 
голодания или печеночной недостаточности [6]. 

10. Коррекция внутричерепной гипертензии 
При подозрении на внутричерепную гипертен-

зию диагностические усилия должны быть направ-
лены на установление причины и уточнения степе-
ни выраженности внутричерепной гипертензии. 

При отсутствии объемного внутричерепного 
процесса или гидроцефалии, требующие неотлож-
ного нейрохирургического вмешательства, сниже-
ние внутричерепной гипертензии проводится ме-
дикаментозными методами [2]. 

10.1 Положение головного конца кровати 
под углом 300 

10.2 Применение раствора маннитола 
− 15 % раствор маннитола в дозе 1 г×кг-1  

в течение 15-30 минут или 0,25 г×кг-1 каждые 
6 часов, но не более чем 180 г×сутки-1. 

Поскольку уменьшение осмолярности плазмы 
на 3 % приводит к увеличению внутричерепного 
давления в среднем на 15 мм рт.ст., то снижение 
гиперосмолярности необходимо проводить посте-
пенно, со скоростью 1 мосмоль×ч-1. Перед нача-
лом противоотечной терапии необходимо провес-
ти “манитоловий тест”. Если через 1 час после вве-
дения 0,25 г×кг-1 получен диурез не менее 60 мл 
мочи, то противоотечная терапия считается безо-
пасной. Маннитол применяется не более 3 суток. 

Противопоказанием для применения маннито-
ла является гиперосмолярность плазмы > 320 мос-
моль×л-1, среднее АД < 90 мм рт.ст., гиперглике-
мия, почечная недостаточность, декомпенсирован-
ная сердечная недостаточность, тотальная дегид-
ратация, ожирение 3 степени. 

Осмолярность плазмы можно определить по 
формуле: 

Осмолярность = 2×(K+ + Na+) +  
+ Глюкоза + Мочевина, ммоль×л-1, 

где K+ – концентрация калия плазмы крови, 
ммоль × л-1; Na+ – концентрация натрия плазмы кро-
ви, ммоль×л-1; Глюкоза – концентрация глюкозы в 
плазме крови, ммоль×л-1; Мочевина – концентрация 
мочевины в плазме крови, ммоль×л-1. 

11. Противосудорожная терапия 
− 0,5 % раствор сибазона по 2-4 мл, в/в – в 

случае необходимости повторное введение 
в/м или в/в капельно 

− 1 % раствор тиопентала натрия по 10 мл,  
в/в – в случае необходимости повторное 
введение в/в капельно 

Для потенцирования противосудорожного эф-
фекта, в комплексе интенсивной терапии, возмож-
но применение 25 % магния сульфата по 10 мл,  
в/в медленно болюсно или капельно в растворе 
0,9% натрия хлорида. 

12. Нейрохирургическое лечение 
12. 1 Показания для перевода пациентов в 

отделение нейрохирургии: 
− субарахноидальное кровоизлияние 
− внутримозговые полушарные и мозжечко-

вые инсульт-гематомы, оболочечные гема-
томы и вентрикулярные кровоизлияния, ко-
торые обусловлены патологическими изме-
нениями церебральных сосудов (анев-
ризмы, артерио-венозные мальформации, 
кавернозные ангиомы, новообразования) 

− внутримозговые инсульт-гематомы, включая 
вентрикулярные кровоизлияния, при кото-
рых показано нейрохирургическое лечение. 

12.2 Противопоказания для перевода паци-
ентов в отделение нейрохирургии: 

− нарушение сознания по ШКГ ≤ 5 баллов 
(кома II степени) 

− сопутствующая хроническая соматическая 
патология с грубыми нарушениями виталь-
ных функций 

− терминальное состояние больного. 
13. Зондовое энтеральное питание 
13.1 Показания для проведения зондового 

энтерального питания: 
− длительное (5-7 дней) отсутствие возможно-

сти приема пищи 
− клинически выраженная недостаточность 

питания (кахексия) 
− анорексия 
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− катаболические состояния, сопровождаю-
щиеся повышением основного обмена и вы-
сокими потерями белкового азота с мочой. 

13.1 Противопоказания для зондового энте-
рального питания: 

− анурия 
− острая кишечная непроходимость 
− острый панкреатит (первые 10 суток) 
− непереносимость компонентов питательных 

смесей (аллергия). 
Энергетическая потребность организма (ЭПО) 

определяется [7]: 

ЭПО = ОО × ФА × ТФ × ФП, ккал×сутки-1,  

где ОО – основной обмен = 25 × Возраст (годы), 
ккал×сутки-1 или определенный по формуле Хариса-
Бенедикта; ФА – фактор активности: 1,1 – постель-
ный режим; 1,2 – полупостельный режим; 1,3 – ходя-
чий; ТФ – температурный фактор: 1,1 – температура 
тела 38 0С; 1,2 – температура тела 39 0С; 1,3 – тем-
пература тела 40 0С; 1,4 – температура тела 41 0С; 
ФП – фактор повреждения: 1,0 – пациент без острой 
агрессии; 1,1 – после средне-тяжелой операции;  
1,2 – после тяжелой операции; 1,3 – инвазивная ра-
невая инфекция; 1,4 – перитонит; 1,5 – нейрохирур-
гическая операция; 1,6 – сепсис (катаболическая 
фаза). 

14. Контроль нарушения коагуляционных 
свойств крови 

− у пациентов с геморрагическим инсультом, 
которые принимали антикоагулянты и анти-
тромбоцитарные лекарственные препараты 
и имеют повышенное международное нор-
мализованное отношение, производится их 
отмена, с последующим введением викасо-
ла, концентрата протромбинового комплек-
са, свежезамороженной плазмы 

− лежачим больным с 1-4 суток назначаются 
низкомолекулярные или нефракционирован-

ные гепарины в профилактических дозах, 
при условии остановки внутримозгового кро-
вотечения, которое подтверждено отсутст-
вием увеличения размеров гематомы по 
данным КТ / МРТ 

− пациентам с высоким риском тромбоэмбо-
лии (фибрилляция предсердий у лиц старше 
60 лет, сопутствующий сахарный диабет, 
артериальная гипертензия, сердечная не-
достаточность) возобновляется прием анти-
коагулянтных и антитромбоцитарных препа-
ратов с 7-14 суток при условии остановки 
внутримозгового кровотечения 

− для профилактики венозных тромбозов при-
меняются эластичные чулки в комплексе с 
перемежающейся пневматической компрес-
сией. 

Выводы 
1. Интенсивная терапия у больных с ГИ может счи-

таться эффективной, если на фоне сохраняю-
щегося неврологического дефицита по шкале 
NIHSS, при условии подтвержденного останов-
ленного внутримозгового кровотечения, отмеча-
ется уменьшение уровня NSE. 

2. Определение уровня NSE является одной из 
основных методик, позволяющих объективно 
оценить степень поражения мозговой ткани, у 
больных с геморрагическим инсультом, в ком-
плексе проведения стандартных диагностиче-
ских мероприятий. 

3. Во время проведения диагностических меро-
приятий и методов интенсивной терапии, ле-
тальность у больных с ГИ составила 25 %. 
Перспективы дальнейших исследований. 

Изучение динамики показателей NSE, на фоне 
оценки неврологического статуса по шкале NIHSS, 
позволяет определить эффективность проводимой 
интенсивной терапии у больных с геморрагиче-
ским инсультом, при условии подтвержденного 
остановленного внутримозгового кровотечения. 
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ЗМІНИ ІМУНО-БІОХІМІЧНОГО СТАТУСУ У КРИТИЧНИХ ХВОРИХ  
З ГЕМОРАГІЧНИМ ІНСУЛЬТОМ ПІД ЧАС ПРОВЕДЕННЯ ІНТЕНСИВНОЇ ТЕРАПІЇ 
Серіков К. В. 
Резюме. У статті представлені результати клінічного, неврологічного і імуно-біохімічного обстеження 

16-ти критичних хворих з геморагічним інсультом. Встановлено, що зменшення рівня нейронспецифічної 
енолази характеризує ефективність інтенсивної терапії, за умови зупиненої внутрішньомозкової кровоте-
чі, у хворих з геморагічним інсультом на тлі неврологічного дефіциту, який зберігається. 

Ключові слова: геморагічний інсульт, інтенсивна терапія, імуно-біохімічний статус, нейронспецифіч-
на енолаза. 

 
UDC 616.831-008-07-039.77 
The Immun-Biochemical Status Changes of Critical Patients  
with a Hemorrhagic Disease during Intensive Therapy 
Serikov K. 
Abstract. In the structure of a cerebral stroke hemorrhagic stroke is the most destructive type of stroke 

leading to death and severe disability of patients. Mortality due to hemorrhagic stroke varies from 25% in per-
sons who do not need artificial ventilation of lungs to 70-80% in persons who are on artificial ventilation. For the 
prediction of the disease development it is very important to determine the size of the hematoma in the acute 
period. However, the severity of the neurological deficit does not always correspond to the size of the outbreak. 
The use of visualized head techniques, for a variety of reasons, is not always available for patients with hemor-
rhagic stroke. One of the methods that allow us to assess quickly the extent of damage to the brain tissue is the 
study of neuron-specific enolase (NSE).  

Materials and methods. A retrospective, nonrandomized study of 16 critical patients with hemorrhagic stroke 
(mean age 67,5 ± 2,4 years) was conducted. 7 male patients (43,75 %) of average age 69,9 ± 2,8 years and 9 
female (56,25 %) – the average age is 69,1 ± 2.8 years were examined. 

With intensive care four patients died before 3 days after their hospitalization (3 men and 1 woman). The 
diagnosis was established in accordance with the existing criteria for clinical-neurological examination and com-
puter tomography. The severity of hemorrhagic stroke was assessed according to the National Institutes of 
Health Stroke Scale (NIHSS) scale. The level of NSE was determined by an enzyme immunoassay using the 
CanAg NSE EIA reagent kit (Sweden). 

Results. The severity of hemorrhagic stroke, assessed by the severity of the neurological deficit, according 
to the NIHSS scale, corresponded to severe cerebral stroke at all stages of the study: day 1 – 15,7 ± 1.1 points; 
day 2 – 15,6 ± 1.2 points; day 3 – 16,4 ± 0.5 points. At the same time, on the third day of patients' stay in the 
hospital, the severity of the neurological deficit was exacerbated, which was explained by the final formation of 
the focus and the stabilization of the dislocation of the brain during intensive therapy. 

Concentration of NSE, at all stages of the study was below the norm, but exceeded the level of the values of 
the control group by almost 2 times. This is due to the fact that in the group of patients with hemorrhagic stroke, 
there was no further development of the dislocation syndrome followed by cerebral ischemia, which did not re-
quire neurosurgical correction. However, due to the intensive therapy, there was a decrease in the concentration 
of NSE, which indicates the leveling of the dislocation of the brain and the stabilization of the hematoma foci. 

Conclusions. Intensive therapy (IT) in patients with hemorrhagic stroke (HS) can be considered effective if 
the NSE level is marked down against the background of the continuing neurological deficiency on the NIHSS 
scale, under the condition of confirmed stopped intracerebral hemorrhage. Determining the level of NSE is one 
of the main methods that allow an objective assessment of the extent of brain tissue damage in patients with 
HS, in a complex of standard diagnostic measures. During the implementation of diagnostic measures and IT, 
mortality in patients with hemorrhagic stroke was 25%. 

Keywords: Hemorrhage stroke, intensive therapy, immune-biochemical status, neuron-specific enolase. 
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Целью работы стал анализ соответствия раз-
ных вариантов пробирок для получения богатой 
тромбоцитами плазмы (PRP) критериям безопас-
ности и эффективности. Показано соответствие 
международным рекомендациям относительно 
PRP терапии пробирок Endoret BTI, MM Medic и 
Ycellbio. Плазма, получаемая в гель-содержащих 
пробирках (RegenLab, Plasmolifting), по количеству 
тромбоцитов не отличается достоверно от показа-
теля в цельной крови.  

Ключевые слова: PRP-терапия, тромбоциты, 
плазма, пробирки. 

 
Введение. Во всем мире богатая тромбоцита-

ми плазма (PRP) и PRP-терапия прочно вошла в 
клиническую практику разных сфер медицины [1, 
2, 3]. Этот метод занял лидирующие позиции в 
сфере косметологии и эстетической медицины, 
позволяя нивелировать возраст-ассоциированные 
изменения кожи, корректировать изменение гео-
метрии лица, обеспечивая мощное прорегенера-
торное влияние на разные ткани [1, 3, 4]. В то же 
время, доказана эффективность применения PRP 
в сфере стоматологии - для лечения воспалитель-
ных и деструктивных заболеваний пародонта, в 
ортопедии и травматологии – для восстановления 
структуры и метаболизма суставов, в хирургии – 
для стимуляции заживления 
ран разного генеза [5]. Дерма-
тологи, гинекологи, урологи, 
кардиохирурги и многие другие 
специалисты успешно применя-
ют PRP терапию в ежедневной 
практике.  

Использование клеточных 
технологий в клинической прак-
тике требует соблюдения опре-
деленных требований, принци-
пов и условий, которые гаран-
тирует как минимум два ключе-
вых параметра: безопасность и 
эффективность лечения [6]. 
Это выдвигает жесткие требо-

вания к медицинским изделиям, используемым 
для получения PRP. На сегодняшний день на рын-
ке Украины представлен достаточно широкий 
спектр пробирок от производителей разных стран. 
Пробирки отличаются между собой по ряду пара-
метров, включая форму, размер/объем, материал, 
из которого изготовлена пробирка; антикоагулянт; 
принцип разделения фракций крови при получении 
PRP [5]. Между тем, есть ряд совершенно объек-
тивных критериев, позволяющих ответить на во-
прос о качестве пробирок для получения PRP, 
безопасности их применения и эффективности.  

Целью данной работы стал анализ соответст-
вия разных вариантов пробирок, предназначенных 
для получения PRP, критериям безопасности и 
эффективности.  

Материалы и методы исследования. В рабо-
те проведен анализ 6 видов медицинских изделий 
(табл. 1), предназначенных для получения PRP, 
представленных на рынке Украины. Поскольку по-
лучаемая в пробирках плазма вводится обратно в 
организм пациента, в работе не проводили анализ 
лабораторных пробирок, предназначенных для 
лабораторных in vitro исследования и не преду-
смотренных для применения в медицинских целях.  

На первом этапе в работе был проведен ана-
лиз безопасности пробирок, зависящей от ряда 

Таблица 1 – Характеристика производителей пробирок для получения 
PRP 

Номер  
пробирки 

Торговая 
марка Страна ТМ 

Соответствие 
производства 

пробирок 
ISO13485 

Цена 

Пробирка 1 RegenLab Швейцария ДА Высокая 

Пробирка 2 Plasmolifting РФ ДА Низкая 

Пробирка 3 PlasmoMed Италия ? Низкая 

Пробирка 4 ММ Медик Украина ДА Низкая 

Пробирка 5 Endoret BTI Испания ДА Высокая 

Пробирка 6 Ycellbio Южная 
Корея ДА Высокая 
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параметров, включая качество материала, из кото-
рого изготовлены компоненты пробирки и дополни-
тельные вещества, входящие в состав содержимо-
го пробирок, стерильность, герметичность, отсут-
ствие токсических компонентов и пр. Поскольку 
все эти параметры определяются условиями про-
изводства, критерием безопасности пробирок счи-
тали соответствии производства пробирок 
ISO13485 и Директиве 93/42, отражающем реле-
вантность пробирок Европейским требованиям 
относительно медицинских изделий, а также соот-
ветствие пробирок техническому регламенту в от-
ношении медицинских изделий (с обновлениями от 
2016 г.). 

Для анализа эффективности пробирок оцени-
вали финальную концентрацию тромбоцитов в 
выделяемой плазме и объем PRР. Для оценки 
этих параметров использовали кровь 12 добро-
вольцев (6 мужчин и 6 женщин, средний возраст 
40±0,8 лет). Забор крови осуществляли утром на-
тощак из локтевой вены. PRР получали согласно 
инструкции к пробиркам от производителя c ис-
пользованием центрифуги Labofuge 200 (Гер-
мания). Для тестирования каждого вида пробирок 
использовали кровь как минимум 5 волонтеров. В 
то же время проводили перекрестную оценку, пре-
дусматривающую использование крови одного 
добровольца для тестирования нескольких 3 раз-
ных видов пробирок. Концентрацию тромбоцитов 
оценивали в цельной крови и в полученной плаз-
ме. Оценку количества тромбоцитов проводили с 
помощью гематологического анализатора Micro-
CC 20 (HTI CША). Статистическую обработку дан-
ных проводили в пакете MedCalc.  

Результаты исследования и их обсуждение. 
Как видно из приведенных в табл. 1 данных, про-
изводство большинства пробирок, вовлеченных в 
анализ, гарантирует качество медицинских изде-
лий, и безопасность применения пробирок в реге-
неративной медицине. Исключение представляли 
пробирки № 3, в отношении которых не были най-

дены достоверные данные, подтверждающие сер-
тификацию по ISO 13485 и соответствие Директи-
ве 93/42/ЕЕС. При этом пробирки №1 и №5, произ-
водимые в странах Евросоюза, а также корейские 
пробирки (№6) имели высокую цену, превышаю-
щую стоимость пробирок № 2, 3, 4 в несколько раз.  

Анализ материалов и компонентов пробирок 
(табл. 2) показал, что часть пробирок (№ 1, 2, 3) 
изготовлены из стекла, материал остальных про-
бирок – варианты медицинского пластика, качест-
во которого соответствует требованиям безопас-
ности. Стоит отметить, что оптимальным для рабо-
ты с тромбоцитами считается использование пла-
стика [7]. Это связывают с высокой адгезивной 
активностью тромбоцитов, и их способностью при-
липать к стеклу. Вторым недостатком использова-
ния стекла в качестве материала из которого изго-
товлена пробирка, является риск изменение его 
цвета в процессе стерилизации с использованием 
γ-излучения. Таким образом, по характеристикам 
материала, из которого изготовлены пробирки, 
оптимальное соответствие международных реко-
мендациям выявлено для пробирок от BTI, MM 
Medic и Ycellbio. 

В состав большинства пробирок входит анти-
коагулянт. Исключением была пробирка №6, не 
содержащая дополнительных компонентов. В слу-
чае ее использования предусмотрен дополнитель-
ный шаг – забор крови в отдельный шприц, в кото-
рый предварительно набирают антикоагулянт. В 
качестве антикоагулянтов для получения PRP пре-
имущественно используют АCD-A (пробирки 
RegenLab, Endoret BTI, MM Medic), что соответст-
вует рекомендациям международного общества 
клеточной медицины по применению PRP. В одной 
из пробирок (№3) в качестве антикоагулянта ис-
пользуется цитрат натрия. А в пробирке № 2 – ге-
паринат натрия.  

Конструкция пробирок, обеспечивающая раз-
делений фракций крови, позволила разделить про-
бирки на 3 группы: 1) простые пробирки (№ 4, 5);  

2) пробирки с разделитель-
ным гелем (№ 1, 2, 3);  
3) пробирки с физическим 
принципом разделения 
фракций крови (№ 6) бла-
годаря особой форме, об-
легчают отбор плазмы. 
Проведенный анализ коли-
чества тромбоцитов в 
плазме, выделенной из 
крови добровольцев, по-
зволил выявить ряд инте-
ресных фактов: 1) оценка 
количества тромбоцитов в 

Таблица 2 – Характеристики материалов и компонентов пробирок 

Виды  
пробирок 

Материал,  
из которого  
изготовлена  

пробирка 

Наличие  
геля Антикоагулянт 

Объем плазмы  
получаемый после  
фракционирования 

Пробирка 1 Стекло ДА ACD-A 4 мл 

Пробирка 2 Стекло ДА Гепарин 4 мл 

Пробирка 3 Стекло ДА Цитрат натрия 4-5 мл 

Пробирка 4 Пластик НЕТ ACD-A 2 мл – PRP, 2 мл- PPP 

Пробирка 5 Пластик НЕТ ACD-A 2 мл – PRP, 2 мл- PPP 

Пробирка 6 Пластик НЕТ НЕТ 1 мл – PRP, 3 мл- PPP 
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цельной крови и плазме разными методами дает 
сопоставимые результаты, однако в большинстве 
случаев метод проточной цитометрии оказался 
более чувствительным; 2) результаты использова-
ния пробирок разных групп существенно отлича-
лись. При получении PRP в простых пробирках 
(№4, 5) концентрация тромбоцитов увеличивалась 
в 4-5 раз, статистически значимо отличаясь от по-
казателя в цельной крови (p<0,001) и достигала 
оптимального порога – 106 тромбоцитов в 1 мкл. В 
то же время во всех пробирках, содержащих раз-
делительный гель (№1, 2, 3), независимо от произ-
водителя и гарантий качества, получаемая плазма 
содержала низкое количество тромбоцитов, не 
имевшее достоверных отличий от показателя в 
цельной крови или даже ниже, соответствуя харак-
теристикам бедной тромбоцитами плазмы РРР 
(рис.). Максимальной оказалась численность 
тромбоцитов в плазме, полученной с помощью 
пробирки № 6 – здесь количество тромбоцитов 
было в 7-8 раз выше показателя в цельной крови 
(p<0,001) и превышало показатель, получаемый в 
простых пробирках (p<0,01). Но при этом объем 
получаемой PRP составлял всего 1-1,5 мл. 

Обсуждение результатов исследования. Как 
показали результаты исследования, количество 
тромбоцитов в плазме, выделяемой с помощью 
разных пробирок, существенно различается. От-
части это связано с принципами выделения плаз-
мы в разных типах пробирок. Так, в основу фрак-
ционирования крови в простых пробирках положен 
принцип центрифугирования (пробирки № 4 и 5). 
Процедура получения PRP с помо-
щью данных пробирок достаточно 
проста и включает три шага: забор 
крови в пробирку, центрифугирова-
ние, отбор плазмы, богатой тромбо-
цитами. При этом обеспечивается 
закрытость системы, с минимальным 
риском контаминации биоматериала. 
При центрифугировании происходит 
разделение фракций крови, в резуль-
тате эритроциты оседают вниз про-
бирки, над ними формируется узкое 
лейкоцитарное кольцо, а выше рас-
положена плазма. Причем нижняя ее 
фракция (1,5-2 мл) содержит более 
высокую концентрацию тромбоцитов, 
а верхний слой по количеству тром-
боцитов соответствует РРР. Исполь-
зование таких пробирок позволяет 
использовать более низкое ускоре-
ние при центрифугировании, что сни-
жает вероятность спонтанной агрега-
ции тромбоцитов. Однако использо-

вание таких пробирок требует профессиональных 
навыков врача.  

Пробирки с сепарационным гелем (№ 1, 2, 3), 
обеспечивающим полное разделение крови на 
фракции и простоту отбора плазмы. Однако суще-
ственными недостатками данных пробирок являет-
ся ограниченное количество тромбоцитов в полу-
чаемой плазме. По сути, полученные данные сви-
детельствуют о связывании тромбоцитов с тиксо-
тропным гелем, являющимся полимером и обла-
дающим высокой вязкостью. Эти данные во мно-
гом созвучны с мнением ведущих практикующих 
специалистов в области PRP терапии, не рекомен-
дующих использовать пробирки с разделительным 
гелем, поскольку гель адсорбирует как минимум 
20% тромбоцитов [5, 7]. И хотя активированная 
РРР также обладает стимулирующим влиянием на 
процесс регенерации, ее действие несопоставимо 
с эффектами PRP [6, 8]. В интерпретации получен-
ных данных важно также помнить о том, что техно-
логия получения PRP в пробирках с гелем преду-
сматривает использование более высокого ускоре-
ния. Так, если при использовании простых проби-
рок (BTI и MM Medic) достаточно ускорения 600 G, 
то при центрифугировании крови в пробирках 
Plasmolifting и RegenLab ускорение достигает 900 и 
1500 G соответственно. Как известно, механиче-
ское воздействие (центрифугирование, или так 
называемая скорость сдвига в условиях in vivo) 
является активатором тромбоцитов [9]. При актива-
ции происходит не только агрегация тромбоцитов, 
но и процесс дегрануляции, сопровождающийся 

Рис. Количество тромбоцитов в цельной крови и плазме,  
выделенной с помощью разных видов пробирок 

Примечания: По оси абсцисс – виды пробирок (Пр 1 – RegenLab,  
Пр 2 – Plasmolifting, Пр 3 – PlasmoMed, Пр 4 – MM Medic, Пр 5 – 

Endoret BTI (без введения активатора), Пр 6 – Ycellbio).  
По оси ординат – абсолютное количество тромбоцитов (×106 в мкл)  

 



 Медичні науки 

 138 Український журнал медицини, біології та спорту – № 3 (5) 

освобождением содержимого гранул тромбоцитов. 
При ускорении 400 G спонтанная активация тром-
боцитов составляет 5% [7]. Избыточное ускорение 
повышает процент активированных тромбоцитов, 
что сопровождается их преждевременной актива-
цией. Учитывая короткий период полужизни факто-
ров роста, ранняя дегрануляция может быть при-
чиной ограничения эффективности лечения [6]. То 
есть по факту, пробирки с разделительным гелем, 
облегчая процедуру отбора плазмы, лишают ее 
достаточного количества тромбоцитов и их преж-
девременной активацией. 

Пробирки с физическим принципом разделе-
ния фракций крови (№ 6) благодаря особой фор-
ме, облегчают отбор плазмы. Кроме того, данная 
пробирка не содержит вакуум, что также ограничи-
вает вероятность механического повреждения/
активации тромбоцитов на этапе забора крови. 
Однако этот момент имеет и отрицательную сто-
рону, требуя введения дополнительного шага – 
забор крови в отдельный шприц с последующим 
введением крови в пробирку через специальное 
отверстие в крышке. Это не только усложняет про-
цедуру, но и ведет к «открытости» системы выде-
ления PRP, повышая риск контаминации биомате-
риала и нивелируя стерильность процесса. Не 
менее важным фактором для регенеративной ме-
дицины является объем получаемой PRP. В про-
бирках № 6 он составлял всего 1-1,5 мл. Кроме 
того, нельзя не отметить, что получаемая концен-
трация тромбоцитов в данных пробирках в  
1,5 раза превышала оптимальный для PRP порог, 
обозначенный как 106 тромбоцитов на 1 мкл [8]. 
Показано, что увеличение количества тромбоцитов 
в 4-6 раз (до 106 в 1 мкл) обеспечивает мощное 
прорегенераторное действие в сочетании с проти-
вовоспалительным эффектом [2, 4]. В PRP с коли-

чеством тромбоцитов в 7-10 раз превышающем 
базальный показатель в крови, зарегистрировано 
появление провоспалительных эффектов. Кроме 
того, ряд авторов указывает, что при очень высо-
кой концентрации тромбоцитов возможен также 
процесс аутоактивации и парадоксальный ингиби-
рующий эффект PRP [9].  

Выводы. При выборе пробирок для PRP тера-
пии важно учитывать параметры забора крови, 
режим центрифугирования и систему отбора плаз-
мы, отдавая предпочтение закрытым системам, 
снижающим риски контаминации биоматериала и 
минимизирующим количество манипуляций. 
1. По техническим характеристикам (сертифи-

кация, материал, компоненты, протокол выделе-
ния) максимальное соответствие Европейским 
рекомендациям относительно PRP терапии вы-
явлено для пробирок от BTI, MM Medic, Ycellbio. 
Стоимость пробирок не отражалась на характе-
ристиках получаемой плазмы. 

2. PRP с адекватным количеством тромбоцитов 
можно получить с использованием простых про-
бирок (ММ Мedic, BTI).  

3. Использование пробирок с особой конфигураци-
ей (Ycellbio) облегчало отбор плазмы, но количе-
ство тромбоцитов в ней было избыточным. Не-
достатком этого вида пробирок является также 
открытость системы и риск контаминации био-
материала.  

4. Применение гель-содержащих пробирок 
(RegenLab, Plasmolifting) не позволяет получить 
PRP - количество тромбоцитов в плазме, фрак-
ционированной с помощью гель-содержащих 
пробирок, не отличается статистически значимо 
от показателя в цельной крови. 
Перспективы дальнейших исследований. 

Стандартизация требований и технологии выделе-
ния PRP позволит гарантировать эффективность 
проводимой PRP-терапии. 
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УДК 615.382:612.118 
ПОРІВНЯЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА ПРОБІРОК ДЛЯ ОТРИМАННЯ  
БАГАТОЮ ТРОМБОЦИТАМИ ПЛАЗМИ 
Сулаєва О. М. 
Резюме. Метою роботи став аналіз відповідності різних варіантів пробірок для отримання багатої 

тромбоцитами плазми (PRP) критеріям безпеки та ефективності. Показано відповідність міжнародним 
рекомендаціям щодо PRP терапії пробірок Endoret BTI, MM Medic і Ycellbio. Плазма, що отримується в 
пробірках що містять гель (RegenLab, Plasmolifting), за кількістю тромбоцитів не відрізняється вірогідно 
від показника в цільній крові. 

Ключові слова: PRP-терапія, тромбоцити, плазма, пробірки. 
 
UDC 615.382:612.118 
Comparative Analysis of the Tubes for Obtaining Platelet Enriched Plasma 
Sulaieva O. N. 
Abstract. Platelet enriched plasma is considered as one of the best ways to stimulate tissue repair and age 

associated changes correction. The widespread use of PRP therapy in various fields of medicine requires com-
pliance with the requirements for medical devices which are used to obtain PRP. The purpose of the article is to 
examine the compliance of different types of PRP-tubes in terms of safety and efficacy criteria. Six types of 
tubes that are available in Ukrainian market were analyzed: Endoret (BTI), Plasmolifting, RegenLab, MM Medic, 
PlasmoMed and Ycellbio. According to the construction and protocol of PRP obtaining these tubes were subdi-
vided into 3 groups: 1) simple tubes (BTI and MM Medic) that include only anticoagulant, 2) tubes with separat-
ing gel (Plasmolifting and RegenLab) and 3) tubes with a special construction facilitating PRP isolation. The 
following characteristics were taken into account during the study: the material from which the tubes were made, 
tube’s components, type of anticoagulant, centrifugation protocol, and platelets count in plasma. The highest 
compliance with the international recommendations for PRP-therapy was shown for Endoret (BTI), MM Medic 
and Ycellbio tubes. PRP with an optimal count of platelets (1 million per mkl) can be obtained with simple tubes 
(MM Medic, Endoret BTI). Using tubes with a special configuration (Ycellbio) facilitated the selection of plasma, 
but number of platelets in PRP was excessive. One more disadvantage of this type of tubes is the systems 
openness and the risk of contamination of the biomaterial. The plasma obtained with gel-containing tubes 
(RegenLab, Plasmolifting) does not differ significantly from the whole blood in terms of platelets count blood. In 
addition, the presence of gel requires the increase of centrifugation acceleration that could lead to spontaneous 
activation of platelets. Standardization of PRP obtaining characteristics will be useful for further development of 
regenerative medicine technologies. 

Keywords: PRP-therapy, platelets, plasma, test tubes. 
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У роботі представлені дані про структурно-
функціональні зміни кісткової тканини у пацієнтів з 
переломами щелеп на тлі генералізованого паро-
донтиту (група «А») та у хворих з травматичними 
ураженнями щелеп без супутньої пародонтологіч-
ної патології. Встановлено, що у осіб групи «А» 
МЩКТ верхньої щелепи у ділянках різців та премо-
лярів була у 1,8 рази та ікол − у 1,6 рази менше 
стосовно даних у досліджуваних групи «В». МЩКТ 
нижньої щелепи у пацієнтів з переломами щелеп, 
хворих на ГП, у всіх ділянках виміру, була у 
1,7 рази менше стосовно даних у пацієнтів з пере-
ломами щелеп без супутніх захворювань тканин 
пародонта. При цьому, визначали зменшення 
щільності кісткової тканини передпліччя, за даними 
денситометричного дослідження, у хворих з пере-
ломами щелеп, яке було більш виражено при наяв-
ності уражень тканин пародонта.  

Ключові слова: переломи щелеп, генералізо-
ваний пародонтит, мінеральна щільність кісткової 
тканини.  

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дана робота э фрагментом нау-
ково-дослідної роботи кафедри хірургічної 
стоматології ФПДО Львівського національного ме-
дичного університету імені Данила Галицького 
«Вивчення метаболічного гомеостазу організму 
при захворюваннях органів ротової порожнини у 
осіб різного віку та оптимізація їх лікування і профі-
лактики», № державної реєстрації 0116U004146.  

Вступ. В останні десятиліття частота виник-
нення травм, ступінь важкості, питома вага в їх 

структурі щелепно-лицевої патології неухильно 
збільшуються у міру зростання техногенності суспі-
льства [1, 6]. Травматичні переломи щелеп, за да-
ними різних авторів, становлять 74−95% від зага-
льної кількості пошкоджень лицевого скелета. Слід 
зауважити, що постраждалі − це найбільш працез-
датна група населення віком 18−45 років. Значний 
термін втрати працездатності, тяжкі функціональні 
та косметичні наслідки надають великої соціальної 
значущості вдосконаленню та визначають актуаль-
ність пошуку нових методів діагностики та лікуван-
ня переломів щелеп [1, 3, 5, 7, 12].  

Репаративний остеогенез при переломах ще-
леп є складним, генетично запрограмованим про-
цесом, на перебіг якого впливають різноманітні 
зовнішні та внутрішні чинники [8, 9, 11]. Важливе 
місце серед них посідає група факторів, що 
детермінують остеоіндуктивний потенціал 
організму та активність процесів резорбції або 
біосинтезу кісткової тканини на момент травми, а 
саме вік, стать, наявність метаболічних розладів, 
імунологічний статус [2, 3, 7, 10].  

У доступній нам літературі ми не знайшли да-
них про взаємозв’язок травматичних уражень ще-
леп на тлі генералізованого пародонтиту та струк-
турно-функціональних змін кісткової тканини при 
поєднаній патології.  

Мета дослідження. Вивчити структурно-
функціональний стан кісткової тканини альвеоляр-
ного відростка за допомогою комп’ютерної томо-
графії та мінеральну щільність передпліччя за до-
помогою методу двофонової денситометрії у паціє-
нтів з переломами щелеп на тлі генералізованого 
пародонтиту.  

DOI: 10.26693/jmbs02.03.140  
УДК 616.716.1/4−089.22-06 

Дутко Х. О. 

СТРУКТУРНО-ФУНКЦІОНАЛЬНІ ЗМІНИ КІСТКОВОЇ ТКАНИНИ  
АЛЬВЕОЛЯРНОГО ВІДРОСТКА ТА ПЕРЕДПЛІЧЧЯ У ХВОРИХ 

 З ПЕРЕЛОМАМИ ЩЕЛЕП НА ТЛІ ГЕНЕРАЛІЗОВАНОГО  
ПАРОДОНТИТУ 

Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького 

salamandra_89@ukr.net 

СТОМАТОЛОГІЯ 



  Стоматологія 

 Український журнал медицини, біології та спорту – № 3 (5) 141  

Матеріали та методи дослідження. Вивчення 
щільності кісткової тканини (КТ) альвеолярного 
відростка у пацієнтів груп дослідження проводи-
лось зі згоди пацієнтів, за допомогою спірального 
комп’ютерного томографа Emotion «Siemens» 
(Нідерланди) в аксіальній проекції за умов  
V=130 kV, m As − 80, товщина шару 2 мм,  
13−15 зрізів. Щільність кістки оцінювали в одини-
цях Хаунсфільда (ОдН). Доза променевого наван-
таження складає 50 мкЗв (0,05 рентген) при річній 
нормі − 2 рентгена (Наказ МОЗ України № 294 від 
04.06.2007 р.). Референтним показникам мінераль-
ної щільності кісткової тканини (МЩКТ) тіла альве-
олярних відростків двох щелеп у 20 клінічно здоро-
вих людей віком 20−55 років (контрольна група) 
рахували дані від 1329,7±37,80 одН до  
1092,50 ± 18,80 одН [5]. Отримані значення порів-
нювали з даними 31 пацієнта з переломами щелеп 
на тлі генералізованого пародонтиту І−ІІІ ступеня 
(група «А») та 30 осіб з переломами щелеп, які не 
мали супутніх захворювань тканин пародонта 
(група «В»). 

Загальну оцінку структурно-функціонального 
стану кісткової системи (СФСКС) проводили мето-
дом двофонової рентгенівської абсорбціометрії на 
апараті Challenger (DMC, Франція), вивчаючи пе-
редпліччя в передньо-задній проекції. Методика 
базується на принципі порівняння даних про МЩКТ 
даного пацієнта з побудованою моделлю стану 
МЩКТ в окремій етнічній популяції, з урахуванням 
показників статі, віку та ваги. 

Програмне забезпечення апарату дозволяє 
вивести на дисплей та віддрукувати на папері дані 
у вигляді кольорового графіку та таблиць. На ко-
льоровому графіку: по осі Х − вік пацієнта у роках, 
по осі У − МЩКТ в г/см2. Графік розбитий по гори-

зонталі на чотири кольори. Осі відповідають ста-
нам КТ: верхня частина − зелений колір − відпові-
дає гіперостозу; синій − МЩКТ відповідає віковій 
нормі; жовтий − остеопенія; червоний − остеопо-
роз. Променеве навантаження процедури складає 
30 мк 3в (0,03 рентген) [5, 6]. 

Дослідження проведено з дотриманням основ-
них біоетичних положень Конвенції Ради Європи про 
права людини та біомедицину (від 04.04.1997 р.), 
Гельсінської декларації Всесвітньої медичної асоціа-
ції про етичні принципи проведення наукових медич-
них досліджень за участю людини (1964–2008 рр.), а 
також наказу МОЗ України № 690 від 23.09.2009 р. 

Отримані результати опрацьовані статистично.  
Результати дослідження та їх обговорення. 

Із метою з’ясування глибини структурно-функціо-
нальних змін кісткової тканини (КТ) альвеолярних 
відростків у хворих груп дослідження була прове-
дена кількісна комп’ютерна томографія щелеп у 
трьох ділянках (табл. 1). Аналізуючи отримані дані, 
відзначено, що у контрольній групі МЩКТ верхньої 
і нижньої щелеп у ділянках різців та ікол відповіда-
ли референтним значенням, р>0,05. У пацієнтів з 
переломами щелеп без супутніх захворювань тка-
нин пародонта (група «В») МЩКТ у ділянці різців та 
ікол верхньої щелепи була у 1,08 рази менше сто-
совно відповідних даних у осіб групи контролю, 
р<0,05. МЩКТ верхньої щелепи у пацієнтів групи 
«В» у ділянці премолярів не відрізнялась від даних 
у контрольній групі, р>0,05. У досліджуваних групи 
«В» дані МЩКТ нижньої щелепи, в усіх точках вимі-
ру, не відрізнялись статистичною значущістю від 
значень у контрольній групі, р>0,05. У пацієнтів з 
переломами щелеп на тлі генералізованого паро-
донтиту (група «А») МЩКТ верхньої щелепи була у 
ділянках різців – у 1,9 рази, ікол – у 1,7 рази та  

Таблиця 1 – Показники МЩКТ тіла альвеолярних відростків у пацієнтів груп дослідження 

Групи  
дослідження 

Ділянки вимірювання 

Верхня  
щелепа  
у ділянці 

 різців 

Верхня 
 щелепа  
у ділянці 

ікол 

Верхня 
 щелепа  
у ділянці 

 премолярів 

Середнє  
значення 

Нижня  
 щелепа 
у ділянці 

 різців 

Нижня  
щелепа 

 у ділянці 
 ікол 

Нижня  
щелепа 
у ділянці 

 премолярів 

Середнє  
значення 

Контрольна 
група (n=32) 

1067,80 ± 
± 18,21 

1174,20 ± 
± 19,10 

998,90 ± 
± 18,50 

1080,30 ± 
± 18,60 

1008,50 ± 
± 14,20 

1132,50 ± 
± 11,30 

993,20 ± 
± 18,20 

1044,40 ± 
± 14,57 

Група 
«А» (n=45) 

553,30 ± 
± 14,40*,° 

694,60 ± 
 ± 12,30*,° 

527,90 ± 
± 12,50*,° 

591,33 ± 
± 13,07*,° 

581,50 ± 
± 15,20*,° 

627,70 ± 
± 19,35*,° 

593,30 ± 
± 13,80*,° 

600,83 ± 
± 16,12*,° 

Група 
«В» (n=41) 

984,50 ± 
± 12,50* 

1091,60 ± 
±  16,30* 

972,60 ± 
± 15,50 

1016,23 ± 
± 14,77** 

991,12 ± 
± 16,20 

1085,00 ± 
± 15,80 

986,20 ± 
± 15,10 

1020,77 ± 
± 15,70 

Примітки: *р<0,01; **р<0,05 − достовірна різниця значень стосовно даних контрольної групи; р1<0,01 − достовірна 
різниця значень стосовно даних групи «В». 



 Медичні науки 

 142 Український журнал медицини, біології та спорту – № 3 (5) 

премолярів – у 1,8 рази менше стосовно даних у 
групі контролю, р<0,01. У хворих групи «А» МЩКТ 
нижньої щелепи у ділянках різців та премолярів 
була у 1,7 рази та ікол – у 1,8 рази менше стосовно 
значень у контролі, р<0,01. 

Звертало увагу, що у пацієнтів групи «А» 
МЩКТ верхньої щелепи у ділянках різців та премо-
лярів була у 1,8 рази та ікол – у 1,6 рази менше 
стосовно даних у досліджуваних групи «В», 
р1<0,01. Мінеральна щільність кісткової тканини 
нижньої щелепи у пацієнтів з переломами щелеп, 
хворих на ГП, у всіх ділянках виміру, була у  
1,7 рази менше стосовно даних у пацієнтів з пере-
ломами щелеп без супутніх захворювань тканин 
пародонта, р<0,01.  

Питання про вплив остеопоротичних змін КТ 
скелета на виникнення стоматологічних захворю-
вань є предметом дискусії, і неоднозначно тракту-
ється різними дослідниками [1, 4, 8]. Тому, для 
відповіді на вищезазначене питання, відповідно до 
мети та завдань нашої роботи, була 
проаналізована МЩКТ передпліччя за допомогою 
методу двофонової денситометрії у пацієнтів груп 
дослідження. 

У результаті проведених досліджень встанов-
лено, що у пацієнтів з переломами щелеп на тлі 
запальних захворювань тканин пародонта (група 
«А») нормальний СФСКТ передпліччя визначався у 
5 пацієнтів (16,12 %), остеопенія та остеопороз – 
по 13 пацієнтів, відповідно, що становило  
41,94 %. У досліджуваних з переломами щелеп без 
супутніх уражень тканин пародонта (група «В») 
нормальний СФСКС реєстрували у 9 хворих  
(30,00 %), остеопенію – у 14 пацієнтів (46,67 %) та 
остеопороз – у 7 людей (23,33 %). Таким чином, у 
пацієнтів групи «А» «остеопенія+остеопороз» зу-
стрічались на 13,88 % частіше, ніж у досліджува-
них групи «В». 

Аналіз даних за Т-критерієм показав, що у паці-
єнтів групи «А» та групи «В», у середньому, зна-

чення цього параметру були у 3,3 рази та у  
2,7 рази нижче стосовно даних у групі контролю, 
р<0,01, відповідно. У пацієнтів групи «А» значення 
Т-критерію, при нормальному стані КТ, становили -
0,93±0,04, р<0,01 та зменшувались до -2,61±0,09, 
р<0,01 при остеопорозі. У хворих групи «В» макси-
мальні значення Т-критерію об’єктивізували у 
пацієнтів з нормальним станом КТ (-0,90±0,03), 
р<0,01, при мінімальних даних цього параметру 
при остеопорозі (-2,53±0,04), р<0,01. Міжгрупове 
порівняння по Т-критерію виявило достовірність 
значень тільки при остеопенії: -2,26±0,08, у  
групі «А» та -1,28±0,04 у групі „В”, р1<0,01  
(табл. 2).  

Мінеральна щільність кісткової тканини у дослі-
джуваних контрольної групи дорівнювала 
0,570±0,006 Bmd г/см2, що було, у середньому, на 
17,02 % та на 9,30 % вище стосовно даних у групах 
«А» і «В». Звертало увагу, що у пацієнтів з перело-
мами щелеп на тлі генералізованого пародонтиту, 
МЩКТ, при нормі та патології, була достовірно ни-
жче стосовно даних у хворих з переломами щелеп 
без супутніх захворювань тканин пародонта. Так, 
при нормальному стані КТ, МЩКТ у пацієнтів групи 
«А» була на 3,90 %, при остеопенії – на 9,28 % та 
остеопорозі – на 16,23 % нижче стосовно даних у 
групі «В», р1<0,01. 

Висновки. Отримані дані свідчать, що перело-
ми щелеп на тлі генералізованого пародонтиту 
характеризуються вираженими змінами мінераль-
ної щільності кісткової тканини та можуть бути нас-
лідком структурно-функціональних змін кісткової 
системи під впливом різноманітних чинників 
(спосіб життя, екологічний, статевий, наявність 
поєднаної патології). 

Перспективи подальших досліджень. Вивчи-
ти динаміку маркерів кісткового ремоделювання у 
пацієнтів з переломами щелеп на тлі генералізова-
ного пародонтиту.  

 

Таблиця 2 – Результати денситометричного дослідження кісткової тканини передпліччя у групах дослідження 

Групи дослідження СФСКС Т-критерій МЩКТ 
 (Вmd г/см2) 

Контрольна група (n=20) − -0,59±0,02 0,570±0,006 

З переломами щелеп на тлі ЗЗТП (група «А») (n=31) 

норма -0,93±0,04* 0,538±0,003*,° 

остеопенія -2,26±0,08*,° 0,463±0,002*,° 

остеопороз -2,61±0,09* 0,419±0,02*,° 

З переломами щелеп без ЗЗТП (група «В») (n=30) 

норма -0,90±0,03* 0,559±0,002° 

остеопенія -1,28±0,04* 0,506±0,003* 

остеопороз -2,53±0,04* 0,487±0,004* 

Примітки: *р<0,01 − достовірна різниця значень стосовно даних контрольної групи; °р1<0,01 − достовірна різниця 
значень стосовно даних групи «В». 
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УДК 616.716.1/4−089.22-06 
СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ИЗМЕНЕНИЯ КОСТНОЙ ТКАНИ  
АЛЬВЕОЛЯРНОГО ОТРОСТКА И ПРЕДПЛЕЧЬЯ У БОЛЬНЫХ 
С ПЕРЕЛОМАМИ ЧЕЛЮСТЕЙ НА ФОНЕ ГЕНЕРАЛИЗОВАННОГО ПАРОДОНТИТА  
Дутко К. О.  
Резюме. В работе представлены данные о структурно-функциональных изменениях костной ткани у 

пациентов с переломами челюстей на фоне генерализованного пародонтита (группа «А») и у больных с 
травматическими поражениями челюстей без сопутствующей пародонтологической патологии. Установ-
лено, что у особ группы «А» МПКТ верхней челюсти в области резцов и премоляров была в 1,8 раза и 
клыков − в 1,6 раза меньше относительно данных у исследуемых группы «В». МПКТ нижней челюсти у 
пациентов с переломами челюстей, больных генерализованным пародонтитом, у всех участках измере-
ния, была в 1,7 раза меньше относительно данных у пациентов с переломами челюстей без сопутствую-
щих заболеваний тканей пародонта. При этом, определяли уменьшение плотности костной ткани пред-
плечья, по данным денситометричного исследования, у больных с переломами челюстей, которое было 
более выражено при наличии поражений тканей пародонта. 

Ключевые слова: переломы челюстей, генерализованный пародонтит, минеральная плотность ко-
стной ткани.  

 

UDC 616.716.1/4−089.22-06 
The Structural and Functional Changes of the Alveolar Sprout and Forearm Bone Tissue 
in Patients with Fractures of the Jaws Considering Generalized Periodontitis 
Dutko C. O.  
Abstract. In recent years the frequency of injuries degree of severity and specific weight in the structure of 

oral and maxillofacial pathology steadily increased. It should be noted that the victims is the most productive 
group of the population aged 18-45 years. A prolonged period of disability, severe functional and cosmetic con-
sequences have a great social significance to the improvement and determine the relevance of new methods of 
diagnosis and treatment search for fractures of the jaws.  

According to literature sources little is known today towards the relationship of traumatic lesions of the jaws 
on the background of generalized periodontitis and structural and functional changes of bone tissue at the com-
bined pathology.  

Thus, the purpose of the study is to examine the structural and functional state of bone tissue of the alveolar 
sprout by means of computer tomography and mineral density of the forearm using a method of two-
dimensional densitometry in patients with fractures of the jaws considering the generalized periodontitis.  

The material and research methods. The study of bone tissue density (BT) of the alveolar sprout in patients 
of study groups was conducted by means of spiral computer tomograph Emotion of “Siemens” (Netherlands). 
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The general estimation of the structural and functional state of skeletal system was conducted by the method of 
x-rayed two-dimensional absorptiometry on the unit of Challenger (DMC, France), studying the forearm in a front
-back projection. The methodology is based on the principle of comparison of data on mineral density of bone 
tissue (MDBT) of patient with the built model of the state of MDBT in certain ethnic population, taking into ac-
count the indicators of sex, age and weight. The obtained results were worked out statistically. 

Results of the research and their promulgation. During the analysis of obtained data it was found out that in 
control group MDBT of upper and lower jaws in the areas of cutters and canines answered a reviewer values, 
р>0.05. For patients with fractures of jaws without concomitant diseases of periodontal tissues (group B) MDBT 
in the area of cutters and canines was in 1.08 times less relatively to the corresponding data in control group, 
р<0.05. MDBT of upper jaw in patients of group B in the area of premolars didn’t differ from the data in control 
group, р>0.05. In the examined of group В the data of MDBT of lower jaw, in all points of measurements, didn’t 
differ in statistical significance from the results in control group, р>o.05. 

In patients with fractures of the jaws on the background of generalized periodontitis (group A) MDBT of up-
per jaw was in the areas of cutters – in 1.9 times, canines – in 1.7 times and premolars – in 1.8 times less rela-
tively to the data in control group, p<0.01. In patients of group А MDBT of lower jaw was in the areas of cutters 
and premolars in 1.7 times and canines in 1.8 times less compared to the values of the control, p<0.01. It should 
be noted that in patients of group A MDBT of upper jaw in the areas of incisors and premolars was in 1.8 times 
and canines in 1.6 times less relatively to the data of the examined of group B, p1<0.01. Mineral density of bone 
tissue of lower jaw in patients with fractures of the jaws with generalized periodontitis in all measurement areas 
were in 1.7 times less relatively to the data in patients with fractures of the jaws without concomitant diseases of 
periodontal tissues, p<0.01. 

Mineral density of bone tissue of the forearm was analyzed by the method of two-dimensional densitometry 
in patients of all study groups. As a result of the studies it is established that in patients with fractures of the jaws 
on the background of inflammatory diseases of periodontal tissues (group A) normal structural and functional 
state of bone tissue of the forearm was determined in 5 patients (16.12 %), osteopenia and osteoporosis was in 
13 patients, respectively, 41.94 %. In the examined patients with fractures of the jaws without concomitant le-
sions of periodontal tissues (group A) normal structural and functional state of bone tissue was in 9 patients 
(30.00 %), osteopenia – in 14 patients (46.67 %) and osteoporosis – in 7 patients (23.33 %). Thus, in patients of 
group A "osteopenia+osteoporosis" was on 13.88 % more than in patients of group B. 

Conclusions. The obtained data determines that fractures of the jaws on the background of generalized pe-
riodontitis are characterized by pronounced changes of mineral density of bone tissue and can be the conse-
quence of structural and functional changes of bone system under the influence of different factors such as way 
of life, ecological, sexual, combined pathology and other. 

Keywords: fractures of the jaws, generalized periodontitis, mineral density of bone tissue.  
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В результаті даного дослідження було вивчено 
ефективність запропонованої схеми профілактики і 
лікування хронічного гінгівіту у дітей з атопічним 
захворюваннями на підставі корекції антиоксидант-
ного дисбалансу і аналізу біомаркерів ротової ріди-
ни. Проведене комплексне обстеження показало 
прооксидантно-антиоксидантний дисбаланс, який 
проявлявся у зниженні рівня супероксиддисмутази 
та підвищення рівня малонового диальдегіду у гру-
пах пацієнтів з атопічними захворюваннями. Засто-
сування запропонованої методики профілактики та 
лікування хронічного гінгівіту дозволило досягти 
нормалізації маркерів антиоксидантного дисбалан-
су. Проведене дослідження доводить можливість 
використовування біомаркерів ротової рідини у 
якості прогностичних критеріїв для ранньої діагнос-
тики захворювань тканин пародонту. 

Ключові слова: хронічний гінгівіт, супероксид-
дисмутаза, малоновий диальдегід, атопічні захво-
рювання. 

 
Зв'язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Представлена робота є части-
ною науково-дослідної роботи кафедри стоматоло-
гії дитячого віку, дитячої щелепно-лицевої хірургії 
та імплантології Харківського національного меди-
чного університету згідно з тематикою: «Характер, 
структура та лікування основних стоматологічних 
захворювань», № держ. реєстрації 0116U004975. 

Вступ. У випадку різних видів пародонтологіч-
них проблем спостерігається збільшення рівня пе-
рекисного окиснення ліпідів та більш високі рівні 
показників окислювального стресу. За даними нау-
ковців у хворих хронічними захворюваннями паро-
донту спостерігаються зміни концентрації малоно-
вого диальдегіду та загального антиоксидантного 
статусу в сироватці, слині та ясенній рідині [3, 4]. 
Результати численних досліджень показали,  
що показники перекисного окиснення ліпідів мо-
жуть використовуватися при патології тканин паро-
донту [5]. 

Метою даного дослідження було вивчити ефе-
ктивність запропонованої схеми профілактики і ліку-
вання хронічного гінгівіту у дітей з атопічним захво-
рюваннями на підставі корекції антиоксидантного 
дисбалансу і аналізу біомаркерів ротової рідини. 

Матеріали та методи дослідження. Проведене 
дослідження було виконано протягом 2015-2017 рр. 
Його проведення було схвалено на засіданні біое-
тичної комісії Харківського національного медично-
го університету від 4 листопада 2015 (протокол 
№8). У всіх пацієнтів (їхніх батьків) були взято 
інформовану згоду. Всього було обстежений 
161 пацієнт у віці 12-18 років на базі Обласної ди-
тячої клінічної лікарні №1 м Харкова і Університет-
ського стоматологічного центру Харківського націо-
нального медичного університету. 

На базі Обласної дитячої клінічної лікарні №1 
було обстежено 126 дітей, яким був поставлений 
діагноз «бронхіальна астма», «алергічний риніт», 
«атопічний дерматит» в алергологічному відділенні 
даної клініки. Даний контингент дітей склав групу 
дітей з атопічним захворюваннями, яку розбили на 
дві групи за наявністю клінічних ознак хронічного 
гінгівіту. Група дітей з атопічний захворюваннями, 
але без клінічних ознак гінгівіту, склала групу 
«передхвороби», де була застосована запропоно-
вана схема профілактики; в групі дітей з атопічним 
захворюваннями на хронічний гінгівіт була запро-
понована оптимізована схема лікування гінгівіту. 
Таким чином, для вивчення ефективності запропо-
нованої схеми профілактики та лікування хронічно-
го гінгівіту за даними бомаркерів, у дослідженні 
було представлено 3 групи: група 1 – пацієнти з 
атопічними захворюваннями та хронічним гінгігві-
том (76 осіб); група 2 – пацієнти з атопічними за-
хворюваннями без клінічних проявів гінгівіту 
(50 осіб); група 3 – соматично здорові пацієнти без 
клінічних проявів гінгівіту (35 осіб).  

Комплекс традиційних заходів у всіх групах був 
ідентичний і включав профілактику загальних  
захворювань (рекомендації щодо дотримання  
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здорового способу життя), навчання раціональної 
гігієни порожнини рота, рекомендації щодо норма-
лізації кількісного і якісного змісту поживних речо-
вин в раціоні. При повторних профілактичних огля-
дах через 1, 3 і 6 місяців проводили контроль за 
якістю виконання індивідуальних гігієнічних заходів 
пацієнтом, професійні заходи з гігієни порожнини 
рота, а саме видалення зубних відкладень, своєча-
сну санацію порожнини рота при необхідності.  

Пацієнтам обох груп призначали полівітамін-
ний препарат "Вітрум Антиоксидант» (Vitrum Anti-
oxydant, UNIPHARM, Inc. США) для корекції антиок-
сидантного дисбалансу протягом 1 місяця. 

Крім того, пацієнтам першої і другої групи була 
призначена фенотип-орієнтована програма індиві-
дуальної гігієна порожнини рота, яка включала за-
стосування ополіскувача з нейтральним рН відразу 
після застосування інгаляційних медикаментів, що 
застосовуються при астматичному нападі або при-
значених для систематичного використання, при 
вираженій ксеростомии ополіскувач «Dentaid 
Xeros» (Xeros Dentaid, Іспанія), підбір індивідуаль-
них засобів гігієни. 

Зміни в тканинах пародонту оцінювали за допо-
могою індексу гінгівіту GI (Loe H., Silness J., 1963). 
Активність супероксиддисмутази визначали мето-
дом окиснення кверцетину в модифікації В.А.Кос-
тюка [1]. Визначення рівня малонового диальдегіду 
(МДА) проводили за методом Uchiyma M. & Michara 
M. У модифікації Волчегорского И.А. и соавт. за 
тестом с тіобарбітуровой кислотою (ТБК) [2]. 

Для аналізу отриманих даних застосовані ста-
тистичні методи, а саме варіаційні статистичні ме-
тоди аналізу з використанням t-критерію Стьюден-
та за допомогою ліцензійної програми Microsoft 
Excel 2016. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Відповідно до отриманих даних, у першій групі па-
цієнтів був діагностований тяжкий ступінь гінгівіту, 
відповідно до індексу GI – 2.53±0,38 бали. У той же 
час, у пацієнтів другої та третьої групи були вияв-
лені лише поодинокі прояви хронічного гінгівіту, 
рівень індексу GI дорівнював 0,27±0,26 балам та 
0,23±0,27 балам відповідно (табл. 1).  

Аналіз показників стану тканин пародонту у ди-
наміці після лікування у першій групі пацієнтів пока-
зав нормалізацію показників, яка була статистично 
значимою у порівнянні з початковим рівнем. Під час 
усього строку спостереження позитивний результат 
лікування залишався стабільним, що свідчить про 
ефективність запропонованої методики.  

Оцінювання рівня антиоксидантів, а саме рівня 
малонового диальдегіду, дозволило зробити ви-
сновок про відсутність різниці у показниках першої 
та другої групи до лікування, в обох групах спосте-
рігався підвищений рівень МДА. У порівнянні з гру-
пою контролю, де МДА був на рівні 3.81±0.83, у 
першій та другій групах спостерігалася достовірна 
різниця у порівнянні з третьою групою, рівень МДА 
був на рівні 6.87±0.91 мкм / л та 5.96±0.79 мкм / л 
відповідно (табл. 2).  

Аналіз даних показників дозволяє зробити ви-
сновок, що у пацієнтів з атопічними захворювання-
ми підвищений рівень малонового диальдегіду. 
При цьому підвищення рівню МДА не корелює з 
наявністю клінічних проявів гінгівіту. Це означає, 
що МДА може бути застосований як ранній біомар-
кер розвитку хронічного гінгівіту у дітей з атопічни-
ми захворюваннями. Аналіз показників у динаміці 
демонструє ефективність запропонованої методи-
ки профілактики та лікування хронічного гінгівіту. 

Аналогічна ситуація спостерігається при аналі-
зі рівнів супероскиддисмутази. На початковому 
етапі при обстеженні було виявлено статистично 
значиму різницю між групою контролю та групами 
дітей з атопічними захворюваннями (табл. 3). 

Згідно з отриманими даними, рівень СОД у 
першій групі на початку дослідження дорівнював 
3.3±0.41 у.о. / л, після застосування запропонова-
ної методики лікування через 6 місяців підвищився 
до 5.72±0.44 у.о. / л, що свідчить про нормалізацію 
даного показника. У другій групі пацієнтів також 
спостерігали статистично значиму різницю між  
початковим рівнем СОД та рівнем СОД, зафіксова-
ним через 1, 3 та 6 місяців. 

Таблиця 1 – Показники індексу гінгівіту GI  
(Loe H., Silness J., 1963) у динаміці (бали) 

  Індекс GI (бали) 

Група 1 
(n=76) 

Група 2 
(n=50) 

Група 3 
(n=35) 

До лікування 2,53±0,38 0,27±0,26 0,23±0,27 

Через 1 місяць 0,37±0,29* 0,29±0,31 0,31±0,29 

Через 3 місяці 0,31±0,27* 0,26±0,29 0,28±0,27 

Через 6 місяців 0,3±0,31* 0,31±0,27 0,31±0,26 

Примітка: * - різниця в показниках статистично значима 
відносно початкового рівня, P < 0.05. 

Таблиця 2 – Оцінка та порівняння середніх значень  
± SD для МДА у групах пацієнтів 

Групи 
 пацієнтів 

МДА, мкм / л 

До 
лікування 1 міс. 3 міс. 6 міс. 

Група 1 6.87 ± 
± 0.91* 

3.28 ± 
± 0.65** 

3.47 ± 
± 0.89** 

3.75 ± 
± 0.92** 

Група 2 5.96 ± 
± 0.79* 

3.25 ± 
± 0.63** 

3.84 ± 
± 0.77** 

3.57 ± 
± 0.69** 

Група 3 3.81 ± 
± 0.83 

3.63 ± 
± 0.75 

3.41 ± 
± 0.68 

3.77 ± 
± 0.89 

Примітки: * - статистично значима різниця відносно  
групи контролю, P < 0.05; ** - статистично значима  
різниця відносно початкового рівня, P < 0.05. 
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Висновки. Проведене комплексне обстеження 
показало прооксидантно-антиоксидантний дисба-
ланс, який проявлявся у зниженні рівня суперок-
сиддисмутази та підвищення рівня малонового 
диальдегіду у групах пацієнтів з атопічними захво-
рюваннями. Застосування запропонованої методи-
ки профілактики та лікування хронічного гінгівіту 
дозволило досягти нормалізації маркерів антиокси-
дантного дисбалансу.  

Перспективи подальших досліджень. Про-
ведене дослідження дозволить у перспективі вико-
ристовувати дані біомаркери у якості прогностич-
них критеріїв для ранньої діагностики захворювань 
тканин пародонту. 

Таблиця 3 – Оцінка та порівняння середніх значень  
± SD для СОД у групах пацієнтів 

Групи па-
цієнтів 

 СОД, у.о. / л 

До  
лікування 1 міс. 3 міс. 6 міс. 

Група 1 3.3 ± 
± 0.41* 

5.54 ± 
± 0.52** 

5.12 ± 
± 0.48** 

5.72 ± 
± 0.44** 

Група 2 3.27 ± 
± 0.4* 

5.24 ± 
± 0.46** 

4.96 ± 
± 0.45** 

5.43 ± 
± 0.47** 

Група 3 5.26 ± 
± 0.57 

5.02 ± 
± 0.41 

5.38 ± 
± 0.51 

5.52 ± 
± 0.52 

Примітки: * - статистично значима різниця відносно  
групи контролю, P < 0.05; ** - статистично значима  
різниця відносно початкового рівня, P < 0.05. 
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УДК 616.311.2-002-053.2 
ДИНАМИКА БИОМАРКЕРОВ РОТОВОЙ ЖИДКОСТИ ПРИ ЛЕЧЕНИИ  
ХРОНИЧЕСКОГО ГИНГИВИТА У ДЕТЕЙ С АТОПИЧЕСКИМИ ЗАБОЛЕВАНИЯМИ  
Кривенко Л. С.  
Резюме. В результате данного исследования была изучена эффективность предложенной схемы 

профилактики и лечения хронического гингивита у детей с атопическим заболеваниями на основании 
коррекции антиоксидантного дисбаланса и анализа биомаркеров ротовой жидкости. Проведенное ком-
плексное обследование показало прооксидантно-антиоксидантный дисбаланс, который проявлялся в 
снижении уровня супероксиддисмутазы и повышение уровня малонового диальдегида в группах пациен-
тов с атопическими заболеваниями. Применение предложенной методики профилактики и лечения хро-
нического гингивита позволило достичь нормализации маркеров антиоксидантного дисбаланса. Прове-
денное исследование доказывает возможность использования биомаркеров ротовой жидкости в качест-
ве прогностических критериев для ранней диагностики заболеваний тканей пародонта. 

Ключевые слова: хронический гингивит, супероксиддисмутаза, малоновый диальдегид, атопические 
заболевания. 
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Oral Liquid Biomarkers’ Dynamics in the Chronic Gingivitis Treatment  
in Children with Atopic Diseases  
Krivenko L. S. 
Abstract. The purpose of this study is to examine the efficiency of the proposed scheme of chronic gingivi-

tis prevention and treatment in children with atopic diseases on the basis of correction of antioxidant imbalance 
and analysis of oral biomarkers. In total 161 patients aged 12-18 years were examined by the Regional  
Children's Clinical Hospital №1 of Kharkiv and the University Dental Center of Kharkiv National Medical Univer-
sity. Three groups were presented: group 1 – patients with atopic diseases and chronic gingivitis (76 people); 
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group 2 – patients with atopic diseases without clinical manifestations of gingivitis (50 people); group 3 –  
somatic healthy patients without clinical manifestations of gingivitis (35 people). According to the received data, 
the first group of patients was diagnosed with severe degree of gingivitis, according to the GI index –  
2.53 ± 0.38 points. At the same time, only the isolated manifestations of chronic gingivitis were detected in  
patients of the second and third groups, the GI index was 0.27 ± 0.26 and 0.23 ± 0.27, respectively. Assessing 
the level of antioxidants, such as the level of malondialdehyde, made it possible to sum up that there was no 
difference in the parameters of the first and second groups before the treatment; an increased level of MDA was 
observed in both groups. In comparison with the control group, where the MDA was at 3.81 ± 0.83, the first and 
second groups showed a significant difference compared to the third group, the MDA level was 6.87 ± 0.91 μm / l 
and 5.96 ± 0.79 μm / l, respectively. Analysis of these data indicates that patients with atopic diseases have an 
increased level of malondialdehyde. At the same time, the increase of MDA level does not correlate with the 
presence of clinical manifestations of gingivitis. Therefore, MDA can be used as an early biomarker for the 
chronic gingivitis development in children with atopic diseases. The analysis of dynamics indicators demon-
strates the effectiveness of the proposed method of chronic gingivitis prevention and treatment. At the initial 
stage, the survey revealed a statistically significant difference between the control group and the groups  
of children with atopic diseases. According to the data, the level of SOD in the first group at the beginning of the 
study was 3.3 ± 0.41 U / L, after application of the proposed treatment method in 6 months it increased to  
5.72 ± 0.44 U / L, indicating the normalization of this indicator. In the second group of patients, there was also a 
statistically significant difference between the baseline OS and the level of SOD, recorded after 1, 3 and  
6 months. To conclude, the complex examination showed a prooxidant-antioxidant imbalance, which was mani-
fested in reducing superoxide dismutase levels and increasing malondialdehyde levels in the groups of patients 
with atopic diseases. The application of the proposed method of chronic gingivitis prevention and treatment al-
lows achieving the normalization of antioxidant imbalance markers. The conducted study suggests using bio-
markers as prognostic criteria for early diagnosis of periodontal tissue diseases.  

Keywords: chronic gingivitis, superoxide dismutase, malonic dialdehyde, atopic diseases. 
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ПОГЛЯД НА ПРОБЛЕМУ 

Целью работы стало выявление вероятного по-
лиэтиологического фона у пациентов с одонтогенны-
ми верхнечелюстными синуситами. 

В исследуемую группу вошли 68 пациентов с 
различными формами одонтогенного гайморита, 
находившихся на лечении в стоматологическом от-
делении «ОКБ-ЦЭМП и МК» - клинической базе ка-
федры хирургической стоматологии и ЧЛХ ХНМУ в 
2016 году. Проведенный нами анализ аналитических 
данных позволил установить наличие аллергических 
реакций на один аллерген и более (поллиноз) у  
44 (65%) профильных пациентов. Чаще к ним отно-
сились пищевые продукты, у 14 лиц (21 %) была 
выявлена и/или подтверждена сенсибилизация ме-
дикаментозными средствами (положительные лабо-
раторные аллергологические пробы). У двух пациен-
тов были отмечены аллергические реакции на ме-
теорологические факторы (инсоляция), у 5 (7%) – 
дерматиты различного генеза. 

Проведенные исследования показали, что у зна-
чительной части группы лиц с одонтогенными гаймо-
ритами (верхнечелюстными синуситами) имелись 
отягощающие этиологические факторы (аллер-
гические, респираторные). Эти обстоятельства на 
наш взгляд требуют более пристального и детально-
го подхода не только к обследованию, но и к выбору 
тактики комплексного устранение одонтогенного 
заболевания в отдельных случаях может быть впо-
следствии сопряжено с рядом осложнений не одон-
тогенного характера. 

Комплексный подход к лечению лиц с преиму-
щественно одонтогенными гайморитами на фоне 
отягчающих этиологических факторов требует  
участия профильных специалистов с точки зрения 
первично выявленной сопутствующей патологии, а 
также профилактики возникновения и развития раз-
личных осложнений. 

Ключевые слова: анализ этиологических фак-
торов, диагностика, лечение одонтогенного верхне-
челюстного синусита. 

 
Связь работы с научными программами, 

планами, темами. Данная работа является фраг-
ментом НИР «Характер, структура и лечение основ-
ных стоматологических заболеваний», № государст-
венной регистрации 0116U004975.  

Введение. В последние годы явно прослежива-
ется тенденция к росту обращаемости населения 
Харькова и Харьковской области по поводу различ-
ных форм одонтогенного гайморита (верхнечелюст-
ного синусита). Частота встречаемости данного за-
болевания на фоне сопутствующих патологических 
состояний обусловила практически обоснованный 
интерес к выявлению и сопоставлению ряда этиоло-
гических факторов, среди которых наиболее распро-
странены болезни верхних дыхательных и поллино-
зы (аллергии). 

По данным отечественных литературных источ-
ников [1] в Украине каждый год острым ринитом бо-
леет от 10 до 14 млн. лиц, что составляет 24-30 % 
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общей и приблизительно 75-90 % инфекционной 
заболеваемости в стране. Международная класси-
фикация предусматривает деления инфекционного 
ринита на острый и хронический, однако в клиниче-
ской практике пользуются расширенным вариантом 
[4], согласно которому выделяют три основные груп-
пы: острый, хронический, вазомоторный. Последний 
в свою очередь подразделяется на неаллергический 
и аллергический. 

Вазомоторные аллергические риниты (сезон-
ные, круглогодичные) привлекают к себе все больше 
внимания специалистов в связи с растущей аллерги-
зацией населения Земного шара. 

По данным ВОЗ частота встречаемости различ-
ных аллергических проявлений (поллинозов) за по-
следние 10 лет выросла на 20 %, ведущую роль 
среди которых играет аллергический ринит и его 
осложнения (до 65%) [2, 9]. В США и Великобрита-
нии более 30 % взрослого населения аллергично к 
чему-либо, а около 66 % случаев приходится на ал-
лергозы дыхательных путей [3, 10]. В Украине толь-
ко 18 % от общего числа нуждающихся в помощи по 
поводу сезонного аллергического ринита обращают-
ся за таковой. Причем прогнозируемый рост числен-
ности данного контингента может составлять до  
50 % на 2015 год. К сожалению, более точные дан-
ные в доступной отечественной литературе нами не 
обнаружены. 

Увеличение числа лиц с аллергическими 
(поллинозами) и респираторными заболеваниями, 
одним из осложнений которых является гайморит 
(верхнечелюстной синусит) [4, 5, 8], обусловливает 
правомерность предположения наличия в той или 
иной степени взаимосвязи этих этиологических фак-
торов и в случаях одонтогенных гайморитов [6, 7]. 

Целью данного исследования являлось выяв-
ление вероятного полиэтиологического фона у паци-
ентов с одонтогенными верхнечелюстными синуси-
тами. 

Материалы и методы исследования. Для ре-
шения поставленной цели был проведен анализ 
историй болезней 68 пациентов с различными фор-
мами одонтогенного гайморита, находившихся на 
лечении в стоматологическом отделении «ОКБ-
ЦЭМП и МК» - клинической базе кафедры хирурги-
ческой стоматологии и ЧЛХ ХНМУ в 2016 году. В 
работе был использован метод статистического ана-
лиза исследований историй болезней больных. 

Проведенные исследования полностью соответ-
ствуют законодательству Украины и отвечают прин-
ципам Хельсинкской декларации прав человека, 
Конвенции Союза Европы относительно прав чело-
века и биомедицины.  

Результаты исследования и их обсуждение. 
Проведенный анализ аналитических данных позво-
лил установить наличие аллергических реакций на 
один аллерген и более (поллиноз) у 44 (65%)  

профильных пациентов. Чаще к ним относились 
пищевые продукты, у 14 лиц (21 %) была выявлена 
и/или подтверждена сенсибилизация медикаментоз-
ными средствами (положительные лабораторные 
аллергопробы). У двух пациентов были отмечены 
аллергические реакции на метеорологические фак-
торы (инсоляция), у 5 (7%) – дерматиты различного 
генеза. 

Более 60% лиц исследуемой группы упоминали 
о насморке различной периодичности и длительно-
сти на стороне поражения либо двухстороннем, но 
не связывали его возникновения и течения с жало-
бами на причинный зуб/зубы. Около 20% пациентов 
связывали появления характерной для гайморита 
симптоматики с одонтогенной причиной, в большин-
стве случаев на фоне компрометирующих факторов 
(перенесенные ОРЗ, ОРВИ, осложнения эндодонти-
ческого либо хирургического лечения). 18 пациентов 
(26%) находились ранее на лечении по поводу рини-
тов и гайморитов у отоларинголога. 

Проведенные исследования показали, что у зна-
чительной части группы лиц с одонтогенными гаймо-
ритами (верхнечелюстными синуситами) имелись 
отягощающие этиологические факторы (аллерги-
ческие, респираторные). Эти обстоятельства, на 
наш взгляд, требуют более пристального и деталь-
ного подхода не только к обследованию, но и к вы-
бору тактики комплексного лечения. Устранение 
одонтогенного заболевания в отдельных случаях 
может быть впоследствии сопряжено с рядом ос-
ложнений неодонтогенного характера. 

Поэтому при выявлении полиэтиологической 
природы верхнечелюстного синусита необходимо 
объяснить преемственность оказания помощи по-
добным пациентам как на догоспитальном этапе, так 
и в период реабилитации с учетом возможных ре-
миссий и обострений различного генеза.  

Необходимость проведения комплексного 
(совместного) лечения данного контингента смежны-
ми специалистами обусловливает целесообраз-
ность разработки схем оказания специализирован-
ной помощи на фоне полиэтиологических факторов 
с целью повышения эффективности и профилактики 
возникновения различного рода осложнений.  

Выводы и перспективы дальнейших иссле-
дований. Комплексный подход к лечению лиц с  
преимущественно одонтогенными гайморитами на 
фоне отягчающих этиологических факторов требует 
участия профильных специалистов с точки зрения 
первично выявленной сопутствующей патологии, а 
также профилактики возникновения и развития раз-
личных осложнений.  

Разработка и внедрение в практику конкретных 
схем обследования и лечения пациентов с учетом 
современных стандартов качества являются приори-
тетом наших дальнейших исследований, результаты 
которых будут освещены в последующих публикациях.  
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НЕОБХІДНІСТЬ ПРОВЕДЕННЯ КОМПЛЕКСНОГО ЛІКУВАННЯ ПАЦІЄНТІВ  
З ОДОНТОГЕННИМ ВЕРХНЬОЩЕЛЕПНИМ СИНУСИТОМ  
НА ФОНІ ВЗАЄМНОГО ОБТЯЖЕННЯ ЕТИОЛОГІЧНИХ ФАКТОРІВ 
Демяник Д. С., Ентіна Ю. М., Волошан О. О. 

Резюме. Метю роботи було виявлення вірогідного поліетиологічного фону у пацієнтів з одонтогенними 
верхньощелепними синуситами. 

У досліджувану групу увійшли 68 пацієнтів з різними формами одонтогенного гаймориту, які перебували 
на лікуванні в стоматологічному відділенні «ОКЛ- ЦЕМД та МК» - клінічній базі кафедри хірургічної стомато-
логії та ЧЛХ ХНМУ в 2016 році. Проведений аналіз аналітичних даних дозволив встановити наявність алергі-
чних реакцій на один алерген і більш (полліноз) у 44 (65%) профільних пацієнтів. Найчастіше до них відноси-
лись харчові продукти, у 14 осіб (21%) була виявлена і/або підтверджена сенсибілізація медикаментозними 
засобами (позитивні лабораторні алергологічні проби). У двох пацієнтів були відзначені алергічні реакції на 
метеорологічні чинники (інсоляція), у 5 (7%) - дерматити різного генезу. 

Проведені дослідження показали, що у значної частини групи осіб з одонтогенними гайморитом 
(верхньощелепними синусити) були обтяжливі етіологічні фактори (алергічні, респіраторні). Ці обставини на 
наш погляд вимагають більш пильного і детального підходу не тільки до обстеження, а й до вибору тактики 
комплексного усунення одонтогенного захворювання. 

Комплексний підхід до лікування осіб з переважно одонтогенними гайморитами на фоні обтяжуючих етіо-
логічних факторів вимагає участі профільних фахівців з точки зору первинно виявленої супутньої патології, а 
також профілактики виникнення і розвитку різних ускладнень. 

Ключові слова: аналіз етіологічних чинників, діагностика, лікування одонтогенного верхньощелепного 
синуситу. 
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Complex Treatment Conducting Necessity for Patients with Odontogenic  
Maxillary Sinusitis Considering Mutual Burdening of Etiological Factors 
Demyanyk Dmitro, Entina Yulya, Voloshan Oleksandr 
Abstract. Objectives. The purpose of the study is identification of likely polietiology background of patients with 

odontogenic maxillary sinusitis. According to sources of medical information in Ukraine, 10 to 14 million people  
suffer from acute rhinitis every year, which is 24-30% of the total and approximately 75-90% of the infectious dis-
eases in the country. The international classification divides infectious rhinitis into acute and chronic, but in clinical 
practice they use an expanded version, according to which there are 3 main groups: acute, chronic, and vasomotor.  
Vasomotor allergic rhinitis (seasonal, year-round) attracts more specialists’ attention caused by the growing allergi-
zation of the world's population. 
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Methods. 68 patients with various forms of odontogenic maxillary sinusitis were treated at the department of 
oral and maxillofacial surgery in 2016 in Kharkiv Regional Hospital. The analysis of analytical data which is carried 
out by us has allowed establishing existence of allergic reactions to one allergen and more (polynous) at 44 (65%) 
profile patients. More often foodstuff concerned to them, at 14 persons (21%) the sensitization has been revealed 
and/or confirmed with medicaments’ means (positive allergic test). Two patients had allergic reactions to meteoro-
logical factors (insolation), at 5 (7%) – dermatitis of various geneses has been noted. More than 60% of the individu-
als in the study group mentioned the common cold of different periodicity and duration on the side of the lesion or 
bilateral, but did not associate its occurrence and course with complaints about the causative tooth/teeth. About 
20% of the appearance of symptomatology characteristic of maxillary sinusitis with an odontogenic cause, however, 
in most cases against the background of coping factors (acute respiratory distress syndrome, complications of en-
dodontic or surgical treatment). 18 patients (26%) were previously treated for rhinitis and sinusitis in an ENT. 

Results. Current research has shown that a considerable part of persons with odontogenic maxillary sinusitis 
had burdening etiology factors (allergic, respiratory). In our opinion, these conditions demand more fixed and de-
tailed approach not only to examination, but also to choice a tactic of complex elimination an odontogenic diseases. 
The need for complex treatment of this contingent by related specialists determines the expediency of developing 
schemes for the provision of specialized care against the background of poly-factors to improve the effectiveness 
and prevent the occurrence of various complications. The development and implementation of specific patient 
screening and treatment regimens, taking into account modern quality standards, is a priority of our further re-
search, the results of which will be covered in subsequent publications. 

Conclusions. Complex treatment approach for patients with mainly odontogenic maxillary sinusitis against the 
background of aggravating the etiology factors demands number of specialists’ participation. Moreover, it is neces-
sary from the point of view of initially revealed accompanying pathology, and prevention of various complications 
emergence and development.  

Keywords: analysis of causative factors, diagnostic, odontogenic maxillary sinusitis treatment, complex treat-
ment. 
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Цель работы − на основании детального ана-
лиза источников специальной литературы обосно-
вать целесообразность проведения углубленного 
исследования по определению роли третьих моля-
ров в развитии инфекционно-воспалительных ос-
ложнений при травмах челюстных костей. Проана-
лизирована специальная литература по вопросам: 
частоты встречаемости патологии третьих моля-
ров, частоты травматических повреждений челю-
стных костей, частоты травматических поврежде-
ний челюстных костей, этиологических факторов 
развития инфекционно-воспалительных осложне-
ний, когда причиной является третий моляр, из-
вестных и новых методов диагностики и лечения 
указанных патологических процессов. Сделан вы-
вод о том, что на современном этапе отсутствует 
стройная схема дифференцированного подхода к 
удалению третьих моляров для обеспечения про-
филактики развития инфекционно-воспалительных 
осложнений при травматических повреждениях 
челюстных костей, базирующаяся на принципах 
доказательной медицины и результатах комплекс-
ного ретроспективного, экспериментального и кли-
нико-лабораторного исследования.  

Ключевые слова: третий моляр, инфекцион-
но-воспалительные осложнения, травматические 
повреждения челюстей. 

 
Введение. Вопрос о целесообразности сохра-

нения в полости рта третьих моляров привлекает 
внимание исследователей на протяжении весьма 
длительного периода времени. Во-первых, это 
связано с тем, что в процессе эволюции и разви-
тия человека третьи моляры перестали принимать 
участие в акте жевания, и не несут явной функцио-
нальной нагрузки [21]. Во-вторых, доступ к указан-
ным зубам затруднен как из-за индивидуальных 
физиологических характеристик челюстно-лицевой 
области пациентов [20], так и по причине достаточ-
но обширного распространения заболеваний и 

дисфункций височно-нижнечелюстного сустава 
[23]. В-третьих, третьи моляры имеют весьма ва-
риабельную анатомию корней, что в значительной 
мере затрудняет разработку методов эндодонти-
ческого лечения и возможность их реализации [1]. 
В-четвертых, анатомо-топографической локализа-
ции указанных зубов, за счет близкого расположе-
ния клетчаточных пространств, прилежащих к рет-
ромолярной зоне, способствует развитию и актив-
ному распространению инфекционно-воспалитель-
ного процесса [3]. 

Каждый из перечисленных фактор, как и все 
они в совокупности указывают на необходимость 
целенаправленного изучения источников специ-
альной литературы для разработки обоснования 
исследования по определению роли третьих моля-
ров в развитии инфекционно-воспалительных ос-
ложнений при травмах челюстных костей и под-
тверждают его актуальность. 

Цель работы − на основании детального ана-
лиза источников специальной литературы обосно-
вать целесообразность проведения углубленного 
исследования по определению роли третьих моля-
ров в развитии инфекционно-воспалительных ос-
ложнений при травмах челюстных костей. 

Объекты и методы исследования. Проана-
лизирована отечественная и иностранная специ-
альная литература, включающая источники ин-
формации за последние 10−15 лет, базовые руко-
водства, учебники, учебные пособия и нормативно
-правовые акты по вопросам: частоты встречаемо-
сти патологии третьих моляров, частоты травмати-
ческих повреждений челюстных костей, частоты 
травматических повреждений челюстных костей, 
этиологических факторов развития инфекционно-
воспалительных осложнений, когда причиной яв-
ляется третий моляр, известных и новых методов 
диагностики и лечения указанных патологических 
процессов. 

Результаты и обсуждение. В последние  
десятилетия в специальной литературе отмечено  
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некоторое число публикаций врачей специали-
стов - ортодонтов, указывающих на целесообраз-
ность сохранения третьих моляров [13], даже при 
их ретенции и дистопии [24]. 

В тоже время известно, что третий моляр час-
то является «причинным» при развитии острого 
одонтогенного остеомиелита осложненного абс-
цессом, разлитой флегмоной, в отдельных ситуа-
циях - причиной тяжелых осложнений (одонто-
генный медиастинит, сепсис) [4, 5].  

На современном этапе нельзя не принимать во 
внимание то, что научно-технический прогресс, 
ускоряющийся в своем развитии, неизбежно со-
пряжен с увеличение числа травм, в связи с чем 
отмечается значительный рост показателей трав-
матизации челюстно-лицевой области в целом, и 
челюстных костей в частности [11]. Ситуацию усу-
губляет увеличивающееся число локальных воен-
ных конфликтов, как в мире, так и на Европейском 
континенте. Известно, что из общего числа ранен-
ных значимую долю составляют пораженные в 
челюстно-лицевую область, в том числе лица с 
повреждениями челюстных костей [18].  

При том, что роли третьего моляра в развитии 
инфекционно-воспалительных процессов исследо-
вателями было уделено достаточно много внима-
ния. В тоже время в специальной литературе име-
ются единичные публикации [14], содержание 
весьма противоречивую информацию о частоте 
патологических процессов в области указанных 
зубов и частоте развития инфекционно-
воспалительных процессов, когда третий моляр 
является «причинным» зубом вне травматического 
повреждения челюстей. Отсутствуют данные о 
частоте развития инфекционно-воспалительных 
осложнений при травматических повреждениях 
челюстей, когда в полости рта пострадавших име-
ются третьи моляры, пораженные патологическим 
процессом. 

В источниках информации специальной лите-
ратуры присутствуют отдельные данные о резуль-
татах экспериментальных исследований влияния 
пораженных патологическим процессом зубов на 
иммунологический ответ [17], а также влияния 
травмы на общий и местный уровень резистентно-
сти организма [19]. Однако данные повреждающие 
факторы ранее не оценивались в комплексе с при-
влечением исследований ротовой жидкости, как 
одной из биологических сред организма, как в ус-
ловиях эксперимента, так и в клинике. 

Известно, что ротовая жидкость на современ-
ном этапе является одной из перспективных био-
логических сред для исследования в плане диагно-
стики, прогнозирования и течения заболеваний 
[16], оценки эффективности лечебно-реабили-

тационных комплексов и динамического наблюде-
ния за состоянием пациента [10].  

В специальной литературе имеется работы, 
содержащие информацию о динамическом изме-
нении биохимических и иммунологических показа-
телей крови [7], физико-биохимических парамет-
ров и иммунологических показателей ротовой жид-
кости при травматических повреждениях челюстей 
[8]. При этом отсутствуют данные об общем и ме-
стном уровне резистентности организма пациен-
тов с травматическими переломами челюстей с 
интактными и пораженными патологическим про-
цессом третьими молярами, полученных на основе 
анализа показателей ротовой жидкости. 

Последние десятилетия отмечены большим 
вниманием всех специалистов-исследователей в 
области медицины к течению процессов перекис-
ного окисления липидов (ПОЛ) при развитии раз-
личных патологических процессов [9]. Некоторые 
из выполненных работ содержит результаты ис-
следования показателей ПОЛ в ротовой жидкости 
[12]. Отдельные отражают изменения ПОЛ рото-
вой жидкости при хирургической патологии челю-
стно-лицевой области, в том числе при одонтоген-
ных воспалительных заболеваниях [25], их ослож-
нениях [2] и в процессе лечения и реабилитации 
[6, 15]. При этом в источниках специальной инфор-
мации отсутствуют сообщения с результатами ис-
следования окислительно-восстановительного 
потенциала ротовой жидкости у пациентов с трав-
матическими переломами челюстей с интактными 
и пораженными патологическим процессом третьи-
ми молярами. 

Неоднократно доказанным и неоспоримым 
является факт, что в развитии воспалительных 
процессов вообще, так воспалительных осложне-
ний в челюстно-лицевой области [5] одну из веду-
щих  ролей  отводится  инфекционному 
(микробному) агенту. Данной проблеме посвящено 
значительное число статей, монографий и руко-
водств [4, 22]. При этом в указанных работах нет 
результатов исследования микробиологических 
характеристик полости рта пациентов с травмати-
ческими переломами челюстей с интактными и 
пораженными патологическим процессом третьи-
ми молярами.  

Заключение. В доступной специальной лите-
ратуре на современном этапе отсутствует строй-
ная схема дифференцированного подхода к уда-
лению третьих моляров для обеспечения профи-
лактики развития инфекционно-воспалительных 
осложнений при травматических повреждениях 
челюстных костей, базирующаяся на принципах 
доказательной медицины и результатах комплекс-
ного ретроспективного, экспериментального и  
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клинико-лабораторного исследования. Все изло-
женное свидетельствуют о необходимости и целе-
сообразности проведения исследования в указан-

ном направлении, подтверждают его актуальность 
и представляет собой научную теоретическую ос-
нову для реализации последнего. 
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ОБГРУНТУВАННЯ ПРОВЕДЕННЯ ДОСЛІДЖЕННЯ ЩОДО ВИЯВЛЕННЯ РОЛІ  
ТРЕТІХ МОЛЯРІВ У РОЗВИТКУ ІНФЕКЦІЙНО-ЗАПАЛЬНИХ УСКЛАДНЕНЬ  
ПРИ ТРАВМАТИЧНИХ УШКОДЖЕННЯХ ЩЕЛЕП 
Походенько-Чудакова І. О., Тергам Абдуламір Алі 
Резюме. Мета роботи - на підставі детального аналізу джерел спеціальної літератури обґрунтувати 

доцільність проведення поглибленого дослідження по визначенню ролі третіх молярів у розвитку інфек-
ційно-запальних ускладнень при травмах щелепних кісток. Проаналізована спеціальна література з пи-
тань: частоти зустрічаємості патології третіх молярів, частоти травматичних ушкоджень щелепних кісток, 
частоти травматичних ушкоджень щелепних кісток, етіологічних чинників розвитку інфекційно-запальних 
ускладнень, коли причиною є третій моляр, відомих і нових методів діагностики і лікування зазначених 
патологічних процесів. Зроблено висновок про те, що на сучасному етапі відсутня чітка схема диференці-
йованого підходу до видалення третіх молярів для забезпечення профілактики розвитку інфекційно-
запальних ускладнень при травматичних ушкодженнях щелепних кісток, що базується на принципах до-
казової медицини, і результати комплексного ретроспективного, експериментального та клініко-
лабораторного дослідження. 
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Современное состояние базовых медицинских 
дисциплин, патологоанатомической службы, судеб-
но-медицинской, клинической практики обусловли-
вается необходимостью детального изучения струк-
туры органов и их систем, послуживших причиной 
смерти (летального исхода) отдельно взятого инди-
видуума или группы людей в тех или иных жизнен-
ных (бытовых, производственных, социальных, есте-
ственно-природных) обстоятельствах. Учитывая 
ритм жизни современного человека, наличие высо-
ких перегрузок как физического, так ментально-
эмоциоативного порядка, неустойчивость адаптаци-
онного потенциала, многовекторность эндогенных и 
экзогенных факторов влияния на его психику и сома-
тику, возникает необходимость глубокого и всесто-
роннего изучения сомато- и татнатогенеза человека 
в изменившихся микроэволюционных условиях его 
ареала обитания. Существенную помощь в этом 
способно оказать бальзамирование - несколько за-
бытый в последнее время, но весьма деятельный и 
надежный способ пролонгированного сохранения 
биологической информации/ материала. Ресурсы 
бальзамирования практически безграничны, принци-
пиально неисчерпаемы (вспомним достижения на-
ших немецких коллег в сфере гистологической пла-
стификации), до конца не изучены и, к сожалению, 
минимизированы в использовании. Однако его роль, 
как на макро-, так и микроскопическом уровне изуче-
ния живой материи, неоспорима. Рассмотренные в 
представленном исследовании способы бальзами-
рования трупов, используемых в судебно-
медицинской практике, являются на сегодняшний 
день наиболее доступными и экономически целесо-
образными. В их рецептуру входят вещества/
препараты с относительно низкой себестоимостью, 
известными/ хорошо изученными средствами защи-
ты. Производство этих веществ давно и качественно 
освоено профильными отечественными предпри-
ятиями, транспортировка и доставка четко отработа-
ны поставщиками. Собственно способы бальзамиро-
вания просты в освоении (ассистировать в них могут 

специалисты со средним специальным образовани-
ем). Они чрезвычайно эффективны в достижении 
основной цели бальзамирования, их процедурные 
моменты довольно непродолжительны и просты. 
Использование процедуры вскрытия трупов, и соот-
ветственно методики глубокого фиксирования орга-
нов и их систем, обеспечивает специалистам успех 
в долгосрочной сохранности трупного/биологи-
ческого материала и, тем самым, его применение в 
научно-методических целях, в качестве обучающего, 
в ряде случаев бесценного экспертного материала.  

Ключевые слова: бальзамирование, труп, су-
дебно-медицинская, медико-биологическая практи-
ка, метод Минакова, метод Шора-Иосифова.  

 
Актуальность проблемы исследования. Со-

временное состояние базовых медицинских дисцип-
лин, патологоанатомической службы, судебно-
медицинской, клинической практики обусловливает-
ся необходимостью детального изучения структуры 
органов и их систем, послуживших причиной смерти 
(летального исхода) отдельно взятого индивидуума 
или группы людей в тех или иных жизненных 
(бытовых, производственных, социальных, естест-
венно-природных) обстоятельствах [4, 9]. Учитывая 
ритм жизни современного человека, наличие высо-
ких перегрузок как физического, так ментально-
эмоциоативного порядка, неустойчивость адаптаци-
онного потенциала, многовекторность эндогенных и 
экзогенных факторов влияния на его психику и сома-
тику, возникает необходимость глубокого и всесто-
роннего изучения сомато- и татнатогенеза человека 
в изменившихся микроэволюционных условиях его 
ареала обитания [5, 10, 12]. Существенную помощь 
в этом способно оказать бальзамирование - не-
сколько забытый в последнее время, но весьма дея-
тельный и надежный способ пролонгированного 
сохранения биологической информации/ материала 
[2, 3]. Ресурсы бальзамирования практически  
безграничны, принципиально неисчерпаемы 
(вспомним достижения наших немецких коллег в 
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сфере гистологической пластификации), до конца не 
изучены и, к сожалению, минимизированы в исполь-
зовании. Однако его роль, как на макро-, так и  
микроскопическом уровне изучения живой материи 
неоспорима [3, 11]. Фиксируя микропрепараты в гис-
тологической практике, изготавливая ультрамикро-
скопические срезы для потребностей электронной 
микроскопии морфолог/судебный эксперт volens-
nolens прибегает к помощи бальзамирования. Из-
вестны случаи, когда бальзамирование благодаря 
продолжительным срокам хранения препаратов по-
могало детализировать диагноз, спустя годы уточ-
нить либо (даже) установить истинные причины 
смерти пациентов/потерпевших/репрессированных. 
Бальзамирование служит искусству (пластическая 
анатомия, спортивная морфология), являясь искус-
ством само по себе. Благодаря широкому арсеналу 
средств и вспомогательных методов бальзамирова-
ния человечество ознакомилось с анатомией (и да-
же палеоанатомией) своих предков, перед ним рас-
крылась таинственная завеса над приемами наших 
предшественников по отношению к собственной 
конституциональной специфике (физический труд и 
его составляющая в режиме обыденной жизни, заня-
тия физкультурой и спортом). Невозможно недооце-
нивать фундаментальное значение бальзамирова-
ния в раскрытии механизмов танатогенеза [7, 8]. Со 
временем изменяется рецептура бальзамирования, 
направленность (касающаяся не только царства 
животных, но и растительных организмов) [2]. Сво-
его рода температурная, лучевая фиксация приме-
няется в различных отраслях промышленного произ-
водства, в том числе, пищевой), ее дополняют /
заменяют новые более эффективные, с точки зре-
ния, пролонгации сохранности тканей/клеток/их ор-
ганелл вещества (в качестве своеобразных фиксато-
ров применяют газы: жидкий азот, озон, гелий). 
Бальзамирование находит широкое применение в 
социально-политической жизни и истории многих 
стран (от времен египетских фараонов до эпохи со-
циальных переломов ХХ века). Однако фундамен-
тальные принципы, его смысл (бальзамирование/ 
фиксирование/сохранение) остается неизменным. В 
этом, собственно и состоят научно-практическое 
значение и непреходящая актуальность дальнейших 
исследований в отрасли бальзамирования.  

Цель исследования: изучить пути, перспективы 
и возможности применения бальзамирования по 
методам Минакова и Шора-Иосифова как способы 
долгосрочного хранения трупов (биологического 
материала) в практике судебно-медицинского иссле-
дования. 

Постановка вопроса. Судебно-медицинское 
вскрытие трупов, которое (по сравнению с патолого-
анатомическим) имеет ряд своих отличительных 
особенностей (официальное предложение органов 
суда и следствия во всех случаях насильственной, 

внезапной, скоропостижной смерти вне лечебного 
учреждения, обнаружения трупа человека, причина 
смерти которого неизвестна, в результате летально-
го исхода в первые сутки пребывания в стационаре 
при неустановленном диагнозе, сомнительно адек-
ватных врачебных мероприятиях по отношению к 
умершему) по отдельным обстоятельствам завер-
шается бальзамированием или же его закономерно 
продолжает. Бальзамирование, которое применяет-
ся в практике судебно-медицинской экспертизы/ ис-
следования, обладает своей спецификой, опреде-
ляемой характером научно-практических запросов 
[2]. Абсолютная полнота вскрытия (обязательное, 
детальное вскрытие полостей тела трупа, при указа-
ниях на повреждение позвоночника или заболевани-
ях спинного мозга, утоплении, травмах, в том числе 
автодорожных, вскрытие позвоночника). Определен-
ная степень сохранности трупа требуется в случаях 
его пролонгированного исследования, длительной 
транспортировки, проведения выездной (не по месту 
смерти/гибели происшествия) комиссионной экспер-
тизы. Бальзамирование/консервация трупа может 
носить системный, органный, сугубо структурный 
характер. Бальзамированию подвергают «дыхатель-
ный или пищеварительный гусаки», отдельные орга-
ны (сердце, печень, желудок, язык, легкие, головной 
мозг, матку с придатками или без них), их отдельные 
фрагменты (участки тонкого либо толстого кишечни-
ка, кожных покровов, мышечно-суставных комплек-
сов, распилы черепа, зубочелюстные зоны). Крайне 
важным и необходимым оказывается консервирова-
ние препаратов для учебно-методических целей в 
медико-биологических, спортивных вузах, медицин-
ских академиях последипломного образования. Фик-
сированные в соответствии с традиционной рецеп-
турой препараты составляют достойные коллекции 
анатомических архивов, музеев. Они дают возмож-
ность применить на практике ресурсы патологоана-
томической, судебно-медицинской ретроспективы, 
студентам, интернам, магистрам воочию ознако-
миться с вариантами аномалий анатомического  
развития организма, глубже изучить системную и 
органную патологию, понять специфику судебно-
медицинской казуистики, с точки зрения, ее практи-
ческого приложения [6]. Все это требует тщательной 
подготовки биологического материала, его избира-
тельного консервирования, трепетного и желатель-
но длительного сохранения. С этой целью прибега-
ют к двум наиболее применяемым методикам 
(Минакова и Шора-Иосифова).  

Метод бальзамирования трупов по Минако-
ву. Был и остается классическим, применяемым в 
судебно-медицинской практике, а также в патолого-
анатомических целях, в общей клинико-анато-
мической отрасли (нормальная, сравнительная, воз-
растная, топографическая анатомия, база оператив-
ной хирургии) [1, 2, 3]. Его сущность заключается  
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в фиксировании трупа смесью спирта и формалина 
(1:1). Успешность бальзамирования достигается 
тщательным пропитыванием содержимого полостей 
консервирующей жидкостью. При этом прибегают к 
инъецированию трупа через сонную или бедренную 
артерии (под давлением). Однако лучшим считается 
введение бальзамов посредством восходящей части 
грудной или брюшной аорты. Расход фиксирующего 
раствора в зависимости от калибра сосуда разнится. 
Если выбор пал на аорту, то объём раствора не мо-
жет быть меньшим 6 литров. В том случае, если 
введение осуществляется через сонную артерию, 
объём инъецируемой жидкости составляет 4-5 лит-
ров, через бедренную - от 3 до 4 литров максималь-
но. Для бальзамирования ex cito допускается введе-
ние смеси непосредственно в полости (грудную, 
брюшную). С этой целью избирают наиболее удоб-
ные участки межреберных пространств заднелате-
ральных зон, что минимизирует непосредственное 
проникновение инъекционной иглы в органы (ее вво-
дят осторожно, не спеша, жидкость выдавливают 
медленно, порционно) [2]. Процедуру при необходи-
мости повторяют [6]. Для введения бальзамирующих 
растворов в полость черепа в нем просверливают 
специальное отверстие. Обычная практика - поиск 
удобных зон в области condylus occipitalis dexter et 
sinister, canalis jugularis. Объём жидкости, вводимой 
в полость черепа до 0,5 литров в 2-3 приема. 

Метод бальзамирования трупов по Шору-
Иосифову. Применяют для сохранения отпрепари-
рованных трупов [1, 6, 11]. Стандартный алгоритм 
преследует такую последовательность процедур: 
инъекция сосудов 5-10 % водного раствора желати-
на с примесью мела. Если препараты предполагают 

использовать в качестве демонстрационных для 
учебных или методических целей, можно применить 
цветовое инъецирование сосудов (к жидкости, вво-
димой в артерии, добавляют сурик, в вены - ультра-
марин). Затем консервирование трупа продолжают 
по методу М. Ф. Мельникова-Разведенкова, Кайзер-
линга или Шора (в зависимости от срочности) [1]. 
Последнее позволяет приступить к препарированию 
сосудов или нервов, после чего труп рекомендуется 
заключить в прозрачную камеру [3].  

Заключение. Рассмотренные в представленном 
исследовании способы бальзамирования трупов, 
используемых в судебно-медицинской практике, 
являются на сегодняшний день наиболее доступны-
ми и экономически целесообразными. В их рецепту-
ру входят вещества/препараты с относительно низ-
кой себестоимостью, известными/ хорошо изученны-
ми средствами защиты. Производство этих веществ 
давно и качественно освоено профильными отечест-
венными предприятиями, транспортировка и достав-
ка четко отработаны поставщиками. Собственно 
способы бальзамирования просты в освоении 
(ассистировать в них могут специалисты со средним 
специальным образованием). Они чрезвычайно эф-
фективны в достижении основной цели бальзамиро-
вания, их процедурные моменты довольно непро-
должительны и просты. Использование процедуры 
вскрытия трупов и соответственно методики глубо-
кого фиксирования органов и их систем, обеспечи-
вает специалистам успех в долгосрочной сохранно-
сти трупного/биологического материала и, тем са-
мым, его применение в научно-методических целях, 
в качестве обучающего, в ряде случаев бесценного 
экспертного материала.  
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УДК 616:340.114+612.22 
ЗАСТОСУВАННЯ БАЛЬЗАМУВАННЯ ТРУПІВ  
У СУДОВО-МЕДИЧНІЙ ПРАКТИЦІ  
ЗА МЕТОДАМИ МІНАКОВА, ШОРА-ЙОСИФОВА 
Торянік І. І., Данильченко С. І., Чернозуб А. А. 
Резюме. Сучасний стан базових медичних дисциплін, патологоанатомічної служби, судово-медичної, 

клінічної практики обумовлюється необхідністю детального вивчення структури органів і їх систем, які послу-
жили причиною смерті (летального результату) окремо взятого індивідуума або групи людей в тих чи інших 
життєвих (побутових, виробничих, соціальних, природних) обставин. З огляду на ритм життя сучасної люди-
ни, наявність високих перевантажень як фізичного, так ментально-емоціатівного порядку, нестійкість адапта-
ційного потенціалу, багатовекторність ендогенних і екзогенних факторів впливу на його психіку і соматику, 
виникає необхідність глибокого і всебічного вивчення сомато-і татнатогенеза людини в змінених мікроеволю-
ційних умовах його ареалу проживання. Істотну допомогу в цьому здатне надати бальзамування - кілька за-
бутий останнім часом, але вельми діяльний і надійний спосіб пролонгованої збереження біологічної інформа-
ції/матеріалу. Ресурси бальзамування практично безмежні, принципово невичерпні (згадаємо досягнення 
наших німецьких колег в сфері гістологічної пластифікації), до кінця не вивчені і, на жаль, мінімізовані в вико-
ристанні. Однак його роль, як на макро-, так і мікроскопічному рівні вивчення живої матерії, незаперечна. 
Розглянуті в представленому дослідженні способи бальзамування трупів, які використовуються в судово-
медичній практиці, є на сьогоднішній день найбільш доступними і економічно доцільними. В їх рецептуру 
входять речовини/препарати з відносно низькою собівартістю, відомими/добре вивченими засобами захисту. 
Виробництво цих речовин давно і якісно освоєно профільними вітчизняними підприємствами, транспортуван-
ня та постачання чітко відпрацьовані постачальниками. Власне способи бальзамування прості в освоєнні 
(асистувати в них можуть фахівці з середньою спеціальною освітою). Вони надзвичайно ефективні в досяг-
ненні основної мети бальзамування, їх процедурні моменти досить нетривалі і прості. Використання проце-
дури розтину трупів, та відповідно до методики глибокого фіксування органів і їх систем, забезпечує фахів-
цям успіх в довгостроковій збереження трупного/біологічного матеріалу і, тим самим, його застосування в 
науково-методичних цілях, в якості навчального, в ряді випадків безцінного експертного матеріалу. 

Ключові слова: бальзамування, труп, судово-медична, медико-біологічна практика, метод Мінакова, 
метод Шора- Иосифова. 
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Forensic-Medical Practice of Corpse Embalming  
by Minakov’s and Shor-Iosifov’s Methods  
Torianyk I. I., Danylchenko S. I., Chernozub A. A. 
Abstract. Contemporary medical science, pathoanatomical service, forensic-medical and clinical practices re-

quire fundamental study of the structure of organs and their systems, which caused death (fatal outcome) of a sin-
gle individual or a group of people in certain (domestic, working, social, natural) circumstances. Taking into consid-
eration people’s way of life nowadays the presence of high level of stresses and challenges (both physical and men-
tal-emotional) was indicated. Moreover, the multi-vector nature of endogenous and exogenous factors influencing 
the human psyche and somatics require a fundamental study of the human somato- and thanatogenesis in changed 
microevolutional conditions of our habitat. Substantial aid here can be given by embalming, a slightly forgotten in 
recent time but rather practical and reliable way for prolonged storage of biological information/material. The re-
sources of embalming are almost unlimited, principally inexhaustible (taking into account the achievements of our 
German colleagues in the sphere of histological plastification), not completely studied and, unfortunately, minimized 
in their use. Thus, its role at both macro- and microscopic levels of study is unquestionable. The ways of corpse 
embalming, which are used in forensic practice and examined in the current research, are the most available and 
economically efficient nowadays. Its organization requires substances preparations with a relatively low self-cost 
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and well-known / studied protective means. Production of these substances was developed long time ago and got 
high quality standards by specialized Ukrainian enterprises, their transportation and delivery being seamlessly  
perfected by suppliers. The ways of proper embalming are simple (assistants can be specialists with secondary 
medical education). They are extremely effective for achieving the main objective of embalming; their procedure is 
rather short and simple. The use of the procedure of autopsy of corpses and hence the technique of deep fixing of 
organs and their systems allow specialists to achieve the aim of long-term cadaver/biological material preservation 
and therefore its future usage in scientific-methodological purposes as an educational material.  

Key words: embalming, corpse, forensic, medicobiological practice, Minakov’s method, Shor-Iosifov’s method.  
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ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ 

Множинна мієлома (ММ) характеризується зна-
чною гетерогенністю клінічних проявів, біологічних 
характеристик і відповіддю на лікування. Отримані 
на сьогоднішній день дані свідчать на користь гіпо-
тези, що дана гетерогенність обумовлена голов-
ним чином молекулярними характеристиками пух-
линного клону. Каріотип при ММ зазвичай склад-
ний, включаючи як кількісні (число хромосом), так і 
якісні (структуру хромосом) складові.  

Ключові слова: множинна мієлома, біологічна 
характеристика.  

 
Транслокації важких ланцюгів імуноглобулінів 

відіграють важливу роль у патогенез захворювання 
приблизно половини пацієнтів. Визначною рисою 
каріотипу пацієнтів без даних транслокацій є гіпер-
плоїдія. До змін каріотипу, що повторюються часті-
ше за інші, відносяться гіперплоїдія, втрата 13 хро-
мосоми [2] та такі специфічні транслокації як  
t(11;14)(q13;q32), t(4;14)(p16;q32), t(14;16)(q23;q32) 
[3]. У представленому огляді буде проаналізовано 
вплив відомих генетичних аномалій на патогенез 
ММ та прогноз перебігу захворювання для вибору 
оптимальної тактики лікування пацієнта. За допо-
могою каріотипування можна більш точно визнача-
ти кількісні хромосомні зміни. Обмеження методу 
звичайного цитогенетичного аналізу при ММ пов’я-
зані із низькою проліферативною здатністю плаз-
матичних клітин, а також різним ступенем інфільт-
рації цими клітинами кісткового мозку. За допомо-
гою цього методу цитогенетичні аномалії виявля-
ються у 40% випадках, і тільки у 20-35% у момент 
встановлення діагнозу [6]. Частота і число змін 
каріотипу при ММ корелює зі стадією захворюван-
ня, відповіддю на лікування. Так, у пацієнтів з І ста-
дією цитогенетичні аномалії визначаються у 20%, 
при ІІІ стадії цей показник сягає 60%, а при екстра-

медулярній формі захворювання складає більше 
80%.  

Метод інтерфазного FISH аналізу з успіхом 
застосовується для вивчення ММ, оскільки може 
застосовуватися і на клітинах, що не знаходяться у 
фазі ділення [11]. 

Довгий час вважалося, що трисомії при ММ 
зустрічаються частіше у порівнянні з моносміями, 
однак насправді виявилося навпаки. Аналіз анеуп-
лоїдії дозволив розділити пацієнтів на 4 групи: гіпо-
диплоїдні (44-45 хромосом), псевдодиплоїдні 
(44/45 до 46/47 хромосом), гіпердиплоїдні (більше 
47 хромосом) та майже тетраплоїдні або гіпотетра-
плоїдні (75 і більше хромосом) [14]. 

Детальний аналіз числових аномалій при ММ 
встановив ряд закономірностей. Наприклад, чатота 
транслокацій IgH значно вище при негіпердиплоїд-
ному наборі хромосом (більше 85%) у порівнянні з 
даним показником при гіпердиплоїдному наборі 
(менше 30%). Моносомія 13 хромосоми частіше 
зустрічається при у пацієнтів з негіпердиплоїдним 
каріотипом [9]. 

Досі залишається відкритим питання, що вини-
кає раніше - анеуплоїдія чи транслокації при ММ. 
Обидва види генетичних аномалій зустрічаються і 
при ранніх стадіях захворювання. Висока частота 
делеції 13 хромосоми у пацієнтів з t(4;14)(p16.3; 
q32) та t (14;16)(q32;q23) дозволяє припустити пер-
винність делеції 13 хромосоми, але також можли-
во, що саме транслокації зумовили появу делеції 
[8]. 

Згідно результатам деяких досліджень наяв-
ність трисомій [6] асоціюється з більшою виживані-
стю [1], можливо це обумовлено гіпердиплоїдним 
набором хромом. Декілька груп продемонстрували, 
що гіподиплоїдний каріотип при ММ асоційований з 
меншою виживаністю [1, 3]. Однак це також може 
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бути обумовлено високою частотою транслокацій 
при такому наборі хромосом і їх негативному впли-
ву [7].  

Порушення будови 13 хромосоми (делеція 
(Δ) 13) визначається у 50% пацієнтів з цитогенети-
чними аномаліями, тобто у 10-20% усіх пацієнтів 
методом звичайного цитогенетичного дослідження 
та у 30-55% методом FISH. Мінімальний розмір 
делеції остаточно не встановлений. У більшості 
випадках відмічається моносомія (80-90%), в інших 
15% випадків відмічається внутрішня делеція, го-
ловним чином ділянки 13q14. [8, 10].  

Довгий час вважалося, що делеція 13 хромосо-
ми, визначена методом цитогенетичного аналізу, 
асоціюється з меншою виживаністю. Незалежно 
від режиму терапії і методу детекції (каріотип проти 
FISH), делеція 13 хромосоми пов’язана з меншою 
виживаністю і гіршою відповіддю на терапію [1, 6]. 
Однак вираженість впливу даної делеції більше у 
випадку визначення делеції методом цитогенетич-
ного аналізу у порівнянні з інтерфазним FISH ана-
лізом. Це пояснюється тим, що при каріотипуванні 
аналізуються патологічні метафази, наявність яких 
свідчить про більший об’єм пухлинної маси та 
більш проліферуючий клон. 

Моноалельна делеція 13 хромосоми і гену ре-
тинобластоми, що розташовується на цій ділянці, 
не впливає на експресію протеїна даного гена. Цей 
факт підтверджує, що даний ген інактивується за 
допомогою інших механізмів.  

Згідно з даними Східної Кооперативної Групи з 
Онкології, позитивний ефект від ВДХТ більш вира-
жений у пацієнтів без делеції 13 хромосоми, визна-
ченої методом FISH [13].  

Таким чином залишається багато відкритих 
питань, щодо визначення величини значимої діля-
нки делеції та генів, що там розташовані, вплив 
такої делеції на біологію ММ тощо.  

Транслокації 14q32 хромосоми (транслокації 
важких ланцюгів імуноглобуліну (IgH)) є важливою і 
досить ранньою подією у патогенезі ММ. Деякі з 
транслокацій14q не визначаються за допомогою 
звичайної цитогенетики у зв’язку з розташуванням 
локуса транслокації близько до теломери. Частота 
даних транслокацій складає близько 60-65% при 
інтрамедулярній мієломі, 70-80% при екстрамеду-
лярній мієломі. Хромосомні транслокації, що вклю-
чають транскриптивно активний локус важких лан-
цюгів імуноглобуліну в області 14q32 є визначною 
рисою злоякісних В-клітинних новоутворень. Вони 
представляють собою механізм активації декількох 
протоонкогенів у В-клітинах лімфопроліфератив-
них процесів [5]. Дані транслокації скоріше за все є 
ранньою подією у розвитку множинної мієломи, 
оскільки виникають під час фізіологічного class  
switch recombination, або рідше під час соматичної 

гіпермутації. Обидва процеси проходять у лімфоїд-
ному термінальному центрі В-клітин. Дані трансло-
кації як правило є реципрокними, і не характеризу-
ються гетерогенністю всередині клону. Bergsagel 
та Kuehl [3] порівняли IgH транслокації та вторинні 
транслокації. Вторинні транслокації виникають піз-
ніше з розвитком захворювання, вони зазвичай 
складні і рідко асоційовані з IgH. 

Частота IgH транслокацій при МГНГ складає 
50%, що також підтверджує ранню появу. Однак 
висока частота даних транслокацій у пацієнтів з 
МГНГ доводить також недостатність наявності ли-
ше трансформацій для прогресування у ММ. Ще 
один доказ цього, це наявність IgH транслокацій у 
В-клітинах здорових людей. Більше того, частота 
IgH транслокацій збільшується з прогресуванням 
хвороби, що свідчить про появу даних транслока-
цій і у більш пізніх стадіях патогенезу. Встановле-
но, що більше 20 різних хромосомних областей є 
партнерами у траслокації з 14q32, однак лише де-
які з них визначаються частіше за інших. Зупини-
мося на останніх більш детально. 

Транслокація t(11;14)(q13;q32) зустрічається 
у 15-20% пацієнтів з ММ. [2]. Дана транслоація 
призводить до дизрегуляції цикліну Д1, що у нормі 
є промоутером прогресії клітини із фази G1 у фазу 
ділення S. У нормі циклін Д1 не експресується пла-
зматичними клітинами. Остаточно залишається не 
з’ясованим факт, чи гіперекспресія цикліну Д1 по-
в’язана з втратою клітиною контролю клітинного 
циклу, чи тільки із підвищенням концентрації циклі-
ну Д1. Порушення регуляції цикліну Д1 є визнача-
льною рисою лімфоми зони мантії (МКЛ), однак 
існують деякі відмінності даних транслокацій при 
МКЛ та ММ.  

Раніше декілька груп дійшли висновку про асо-
ціацію даної транслокації та поганого прогнозу при 
ММ [4]. Однак результати великих нещодавніх дос-
ліджень продемонстрували відсутність негативного 
впливу даної транслокації на прогноз. Avet-Loiseau 
et al. виявили дану транслокацію у 16% хворих  
(23 із 141 пацієнта), але не виявили будь-якої коре-
ляції зі стадією, типом імуноглобуліну та рівнем 
β2МГ. Нещодавно, Foncesca et al виявили дану 
транслокацію у 16% (53 із 336) і продемонструва-
ли, що дані пацієнти частіше мають лімфоплазма-
тичну морфологію, низький рівень моноклонально-
го парапротеїну, плазматичних клітин, рідше вияв-
ляються гіпердиплоїдними. Дане дослідження дало 
змогу чітко встановити, що дана транслокація не 
має негативного впливу на прогноз, як вважалося 
до цього. 

Транслокація t(4;14)(р16.3;q32.3) визначаєть-
ся у 15% хворих ММ методом FISH та RT-PCR. 
Дану транслокацію неможливо визначити методом 
звичайної цитогенетики у зв’язку з теломерним 
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розташуванням точки розриву на кожній з хромо-
сом. На хромосомі 4р16 розрив виникає у межах 
положення 5’ екзону гену MMSET clustering об-
ласть у 60 кв 5’ екзону гену MMSET переважно не є 
кодуючим, однак truncated форми MMSET протеїну 
може виникнути при знаходженні точки розриву 
вище 4 або 5 екзону. На der4 хромосомі, що виник-
ла у результаті транслокації відбувається пору-
шення регуляції MMSET гену. Це пов’язано з наяв-
ністю інтронних IgH інхенсерів, у результаті на 4 
хромосомі формуються гібридний мРНК транск-
рипт між IgH (JH та Iµ екзонами) та геном MMSET 
[12]. Даний гібридний транскрипт легко визначаєть-
ся за допомогою RT-PCR, хоча він і не є кодуючим 
для fusion білка. Точка розриву на 4 хромосомі ви-
никає 50-100 кв центромерно до гена FGFR3, регу-
ляція якого порушується на der14 хромосомі, що 
утворилася у результаті транслокації у результаті 
сильних 3’ IgH інхенсерів. 

Ген MMSET може брати участь у ремоделю-
ванні хроматину, особливо під час ембріогенезу, і є 
потенційним онкогеном. Його постійна наявність 
при t(4;14) дає змогу припустити, що це найважли-
віший онкоген, регуляція якого порушується при 
даній транслокації.  

FGFR3 є одним із родини п’яти факторів росту 
тирозинкіназних рецепторів фібробластів родини 
лігандів, що експресуються на усіх клітинах мезо-
дермального походження. Ці рецептори регулюють 
багато клітинних процесів і однозначно задіяні у 
туморогенезі та ангіогенезі. Дезрегуляція даного 
онкогенну набуває значення пізніше у туморогенезі 
за умови набуття активуючих мутацій. Таким чином 
обидва онкогенна є важливими подіями у патоге-
незі ММ. У приблизно третини пацієнтів з даною 
транслокацією відмічається активація мутації FG-
FR3. Пацієнти без активації мутації FGFR3 можуть 
мати активацію мутації ras. Однак одночасно мута-
ції FGFR3 та мутації ras не можуть мати місце, що 
доводить, активація однієї з перерахованих мута-
цій може призводити до низки однакових подій, і 
сприяє виникненню пухлинних плазмацитів.  

Нещодавно дві групи продемонстрували асоці-
ацію t(4;14) транслокації та патологією будови 
13 хромосоми. Avet-Loiseau et al довели, що t(4;14) 
транслокація асоційована з гомогенною групою 
пацієнтів, що характеризуються високою частотою 
патології будови 13 хромосоми, підтипом IgA ММ 
та поганим прогнозом t(4;14) транслокація є не-
сприятливим прогностичним фактором для пацієн-
тів з ММ, що отримують звичайну чи високодозову 
ХТ [10]. При наявності даної транслокації немає 
різниці у виживаності хворих з або без гіперекспре-
сії FGFR3.  

Згідно з результатами кількох досліджень,  
доведені переваги використання бортезомібу у 

пацієнтів з t(4;14), як в терапії індукції, так і довго-
строкової терапії. Віддалені результати деяких з 
цих досліджень продемонстрували повне невілю-
вання негативного значення даної транслокації. 
Для інших параметрів високого ризику, наприклад, 
делеції 17р наразі не знайдено оптимальної специ-
фічної терапії. Іншим важливим питанням може 
стати визначення стандартів терапії пацієнтів з 
хорошим прогнозом. Однак, ця група пацієнтів ще 
остаточно не визначена, тому необхідний більш 
тривалий аналіз для визначення цієї групи, а потім, 
можливо, і пошуки менш токсичного лікування. 

Транслокація t(14;16)(q32;q23 визначається у 
2-10% пацієнтів з ММ. У результаті цієї транслока-
ції відбувається стимуляція регуляції с-maf.  

с-maf є базовим фактором zipper транскрипції, 
членом великої родини транскриптивних факторів, 
що беруть участь у великій кількості клітинних про-
цесів. Яку роль с-maf відіграє у патогенезі ММ за-
лишається невідомим. 

t(14;16) надзвичайно рідко виявляеться у  
пацієнтів з вперше діагностованою ММ. Наявність 
транслокації часто асоційована з делецією 13 хро-
мосоми. 

Транслокації t(14;16) та t(4;14), делеція цілої чи 
частини 13 хромосоми, делеція 17р13 свідчить про 
поганий прогноз у пацієнтів, що отримують ВДХТ, 
тоді як транслокація t(11;14) та гіпердиплоїдний 
набір асоціюються з кращим прогнозом. Значи-
мість делеції 13 хромосоми так і залишається неві-
домою, оскільки дана патологія також спостеріга-
ється у пацієнтів з МГНГ і її зв'язок з трансформа-
цією у ММ досі не встановлений. 

З клінічної точки зору транслокація t(4;14) має 
найбільше значення. Результати багатьох дослі-
джень свідчать про те, що пацієнти з даною транс 
локацією мають поганий прогноз [14]. Цікаво, що 
цим пацієнтам показані нові специфічні терапевти-
чні агенти, як то інгібітори протеасом чи імуномоду-
лятори. Уже стало відомим, що лише делеція 13 
хромосоми не є пре диктором поганого прогнозу. 
Найважливішою для прогнозу є делеція 17р. Дана 
делеція зустрічається у 8-10% хворих на ММ і асо-
ційована з надзвичайно короткою виживаністю, не 
залежно від терапії [10]. Молекулярною ціллю да-
ної делеції міг би стати ТР53, але не достатньо 
біологічних доказів на користь даної гіпотези, до 
того ж мутації даного гену спостерігаються тільки у 
пацієнтів [1]. Існує декілька наукових статей щодо 
додаткової 1q хромосоми (спостерігається у трети-
ни пацієнтів), що також свідчить про поганий про-
гноз [1]. Дана патологія є вторинною подією, не 
специфічною для ММ, набутою протягом еволюції 
захворювання. (Miel-ful) 

Таким чином, хоча і велика кількість даних про 
біологію ММ вже отримано, багато питань залиша-
ються відкритими.  
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УДК 616-006.44:575.2 
СОВРЕМЕННЫЕ АСПЕКТЫ МНОЖЕСТВЕННОЙ МИЕЛОМЫ 
Яценко Л. Д. 
Резюме. Множественная миелома (ММ) характеризуется значительной гетерогенностью клинических 

проявлений, биологических характеристик и ответов на лечение. Полученные на сегодняшний день дан-
ные свидетельствуют больше о гипотезе, что данная токсичность обусловлена главным образом молеку-
лярными характеристиками опухолевого клона. Кариотип при ММ сложный, включает как количествен-
ные (число хромосом), так и качественные (структуру хромосом) составляющие. 

Ключевые слова: множественная миелома, биологическая характеристика.  
 
UDC 616-006.44:575.2 
Genetic Aspects of Multiple Mieloma 
Yatsenko L. D. 
Abstract. Multiple myeloma (MM) is characterized by significant heterogeneity of clinical indicators, biologi-

cal characteristics and effect on treatment. Data received during the study pointed to the hypothesis that this 
toxicity is caused by molecular characteristics of the tumor clone. Kariоtype at (MM) is complex of cause, includ-
ing quantity (amount of chromosomes), and quality (structure of chromosomes) components.  

The translocations of immunoglobulins heavy chains play an important role in the pathogenesis of the dis-
ease in about half of the patients. An important feature of the karyotype of patients without translocations data is 
hyperploidy. 

Changes in the karyotype, which are repeated more often than others, include hyperploidy, loss of  
13th chromosome and some specific translocations such as t(11; 14) (q13; q32); t(4; 14) (p16; q32); t(14; 16 ) 
(q23; q32). In the presented article the effect of known genetic anomalies on the pathogenesis of MM and the 
prognosis of the disease will be analyzed for choosing the optimal treatment strategy for the patient. With the 
help of karyotyping, quantitative chromosome changes can be more accurately determined. Limitation of the 
method of conventional cytogenetic analysis in MM is associated with low proliferative capacity of plasma cells, 
as well as a different degree of the bone marrow infiltration by these cells. With this method cytogenetic anoma-
lies are detected in 40% of cases, and only 20-35% at the time of diagnosis. The frequency and number of 
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changes in the karyotype at MM correlate with the stage of the disease and the response to treatment. Thus, in 
patients with I stage, cytogenetic anomalies are determined at 20%; at stage III, this index reaches 60%, while 
in the case of extramedular form of disease is more than 80%.  

From the clinical point of view, the translocation t(4; 14) has the greatest significance. The results of many 
studies indicate that patients with this translocation have a bad prognosis. Interestingly, some new specific 
therapeutic agents, such as proteasome inhibitors or immunomodulators are prescribed to these patients. It has 
already become known that only deletion of 13th chromosome is not a predictor of bad diagnosis. The most im-
portant for the forecast is the deletion of the 17th. This deletion occurs in 8-10% of patients with MM and is as-
sociated with extremely short survival, regardless of therapy. The molecular target of this deletion could be 
TR53, but there is not enough biological evidence in favor of this hypothesis, in addition, the mutations of this 
gene are observed only in patients. There are several scientific articles about an additional 1q chromosome 
(observed in a 1/3 of patients), which also indicates a bad prognosis. This pathology is a secondary event not 
specific to MM, acquired during the evolution of the disease. (Miel-ful) 

Keywords: multiple myeloma, biological characteristic.  
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ГУМАНИТАРНІ ПИТАННЯ МЕДИЦИНИ  
І ПРОБЛЕМИ ВИКЛАДАННЯ В ВИЩІЙ ШКОЛІ 

У статті визначається проблема підготовки 
майбутнього лікаря в контексті його особистісного 
становлення та формування професійно важливих 
якостей у студентів-медиків під час навчальної 
діяльності. Також розглядається поняття «профе-
сійно важливі якості» та їх роль у професійній дія-
льності майбутнього лікаря, оскільки такі якості 
проявляються саме завдяки підготовці майбутніх 
лікарів до свідомої трудової діяльності. 

Ключові слова: професійна підготовка, про-
фесійно важливі якості, майбутній медик, форму-
вання. 

 
Вступ. Наше суспільство потребує сьогодні 

високого професіоналізму, на основі максимально-
го використання внутрішнього потенціалу, профе-
сійної мобільності. Професійна підготовки майбут-
нього фахівця визначається сформованістю його 
професійних і особистісних якостей. Очевидним є 
факт, що не лише сума знань, умінь і навичок, а 
синтез компетенцій, практичного досвіду та профе-
сійно-етичних якостей є показником ґрунтовно і 
різнобічно підготовленого спеціаліста. 

Отже, підготовка молодих фахівців, майбутніх 
медиків, до свідомої трудової діяльності в нових 
умовах та допомога їм проявити свої професійно 
важливі якості є одними із головних завдань вищих 
медичних навчальних закладів. На сьогоднішній 
час, як і колись залишається завдання забезпечен-
ня високого рівня підготовки кожного лікаря як фа-
хівця, здатного надати відповідну допомогу кожно-
му, хто цього потребує. Це завдання стосується не 
тільки змісту професійної складової навчання, а 
вимагає системного педагогічного впливу на осо-

бистість майбутнього лікаря як людини, що повин-
на сприйматися пацієнтом і бути в дійсності взір-
цем доброзичливості, уважності, відповідальності 
та інших гуманних якостей. 

Метою роботи стало з’ясування розвитку та 
формування професійно важливих якостей майбу-
тнього лікаря у процесі підготовки його до профе-
сійної діяльності. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Підготовка майбутнього медика вимагає форму-
вання в нього психологічної готовності до праці, 
набуття професійних знань, умінь і навичок, вміння 
самостійно набувати нових знань, самостійно конт-
ролювати свої результати, вміння приймати про-
фесійні рішення. Майбутній медик повинен володі-
ти різноманітними видами професійної діяльності, 
компетентно і відповідально вирішувати професій-
ні завдання. Знання, які отримують студенти в  
навчальних закладах, несуть певну смислову фун-
кцію, що зумовлює виникнення пізнавальної і про-
фесійно спрямованої мотивації. Поступовий пере-
хід у межах професійної підготовки від навчальної 
діяльності до професійної забезпечує поетапну 
трансформацію мотивів з навчальних у професійні. 
Ефективним процес професійної підготовки вважа-
ється лише за умов взаємозв’язку професійного 
навчання із професіоналізацією майбутнього фахі-
вця [1]. 

Дослідники підкреслюють, що «необхідність та 
хід реформування системи медичної освіти Украї-
ни, її удосконалення і підвищення рівня якості є 
однією із найважливіших соціокультурних проблем 
на шляху до євроінтеграції» [2]. Специфіку та за-
вдання професійної культури досліджували:  
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О. В. Аніщенко, Г. О. Балл, С. Я. Батишев,  
В. Ю. Стрельніков та ін. Культуру як складову про-
фесійної підготовки особистості досліджували  
В. А. Бачинін, О. Ю. Костенко, В. Г. Кремень,  
М. К. Мамардашвілі та ін. Формування професійно-
етичних якостей фахівців різних професій  
Е. Л. Гришин, Я. С. Котигер, О. М. Лапузіна,  
Н. Є. Мойсеюк, І. І. Чернокозов, В. Н. Чернокозова 
тощо. 

В першу чергу потрібно пам’ятати, що медич-
ний працівник є особистістю, яка покликана служи-
ти людям та рятувати їм життя. Такими загальними 
якостями як професійні якості, моральні цінності та 
комунікативні навички, повинен бути наділений 
кожний медичний працівник, які повинні ще закла-
датися в медичних закладах освіти.  

Професіоналізм лікаря зазвичай розглядається 
у двох основних аспектах, що тісно пов’язані між 
собою – процесуальному та результативному. При-
чому неодноразово доведено, що позитивний ре-
зультат лікування буде більш швидким і надійним 
за умови здатності лікаря до взаємодії з пацієнтом, 
його вміння викликати довіру до себе загалом і 
своїх професійних рішень зокрема. Г. Лігінчук нази-
ває професійно важливими якостями ті, що впли-
вають на ефективність виконання людиною її пра-
ці, і відносить до них психічні процеси, психічні ста-
ни, а також ставлення до праці та до інших людей 
[3]. Отже, мова йде не тільки про технологічний, а 
й про психологічний шляхи формування професіо-
налізму, а точніше – про становлення професійно 
важливих якостей людини як особистості. 

Як зазначає Л. В. Лимар професійно важливі 
якості особистості є водночас «і передумовами 
професійної праці, і її новоутвореннями, оскільки 
вдосконалюються, перетворюються в її проце-
сі» [4]. Тобто, зумовлює включення до навчально
виховного процесу таких форм діяльності, які б 
психологічно занурювали студента у професійну 
атмосферу. 

В. Д. Шадріков надає два тлумачення профе-
сійних якостей. Під професійними якостями він 
розуміє «індивідуальні якості суб’єкта діяльності, 
що впливають на ефективність діяльності і на успі-
шність освоєння цієї діяльності». Автор наголошує, 
що система професійних якостей – це ті внутрішні 
умови, через які переломлюються зовнішні дії і 
вимоги до діяльності [5]. 

Професія лікаря належить до професії типу 
«людина-людина» і є соціономічною категорією, 
тому професіоналізації лікаря відбувається відпові-
дно до професійних вимог [6].  

Для лікарів професіоналів, які задоволені влас-
ною професійною діяльністю, характерними скла-
довими психологічної структури є наявність різних 

особистісно-важливих якостей, професійно важли-
вих якостей особистості. Їх діяльність спрямована 
на пацієнта, на спілкування з ним. Разом з тим, 
лікарю-професіоналу притаманні ті якості, які ви-
значаються його психофізіологічними особливостя-
ми та різною уявою про мету професії. Застосова-
на дослідником Філоненко М. М. методика експерт-
ного оцінювання особистих якостей і професійно 
важливих якостей серед працюючих лікарів показа-
ла різну кількість складових, які вона визначила за 
результатами опитування процентне співвідношен-
ня співпадань відповідей: компетентність - 70,7%, 
комунікабельність - 63,6%, емпатійність - 45,4%, 
інтелектуальність, відповідальність, охайність - 
31,8%, гуманність - 27,2%, кваліфікованість, чес-
ність, ввічливість, доброта - 22,7%, прогресивність, 
мудрість, пунктуальність, цілеспрямованість -  
18,2%, скромність - 13,6%, милосердність, альтру-
їзм - 9,1%, толерантність - 4,5%, творчість - 4,5%. 

З наведених вище даних випливає, що лікарі в 
цілому недостатньо обізнані з характерними для 
професіоналів особистісними і професійними важ-
ливими якостями (4,5 – 70,7%), компонентами ос-
новних компетенцій та компетентностей [7]. 

Для з’ясування вимог до професіонала зумов-
люється у майбутніх лікарів через створення пере-
думов задоволеністю професією. Діяльність лікаря 
відзначається значною емоційною забарвленістю, 
високим рівнем емоційних переживань, схильністю 
до співчуття і одночасно толерантністю як важли-
вою професійною якістю. Толерантність (терпи-
мість, поблажливість) розглядається у контексті 
комунікативної компетентності. Сутність комуніка-
тивної толерантності полягає в умінні лікаря пере-
носити суб’єктивно небажані, неприйнятні для ньо-
го індивідуальні особливості пацієнтів, негативні 
якості. У лікаря хворий може викликати різні відчут-
тя, подобатися або не подобатися, може бути при-
ємний або неприємний, але у будь-якому випадку 
психологічна підготовка лікаря повинна допомогти 
справитися з ситуацією, запобігти конфлікту або 
виникненню неформальних відносин, коли замість 
ролевої структури «лікар-хворий» виникають відно-
сини дружби, психологічної близькості, залежності. 
Тобто лікар повинен вибудовувати таку суб’єкт-
суб’єктивну взаємодію з пацієнтом, яка б дозволи-
ла вести продуктивний діалог з пацієнтом, адже 
діалог суб’єктів виступає засобом упорядкування 
інформації [7].  

При спілкуванні важливо дотримуватися емо-
ційної стабільності як у лікаря, так і пацієнта. Під 
емоційною стабільністю розуміємо врівноваженість 
за відсутності імпульсивної, надмірної емоційної 
експресивності, із збереженням контролю над емо-
ційними реакціями і поведінкою в цілому. Важливо 
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при цьому володіти сенситивністю як психодинамі-
чною властивістю, що характеризує її чутливість. 
Сенситивність відіграє велику роль у формуванні 
професійних здібностей, сприйманні іншої людини 
[8]. 

Отже, в сучасних умовах розвитку вища систе-
ма освіти має стати новою парадигмою формуван-
ня фахівців із сформованими професійно важливи-
ми якостями (спрямованість, інтелект, мистецтво, 
дослідництво, професійне навчання), які є необхід-
ними для успіху у майбутній професійній діяльності. 
Тому спостерігається постійне зростання попиту на 
проведення психологічних тренінгів. Ці технології 
мають надзвичайно широкий спектр застосування у 
різних сферах діяльності (психології, педагогіці, 
медицині, політиці, бізнесі тощо) з метою профілак-
тики, корекції, навчання, розвитку особистості. Тре-
нінг як форма навчання, не виключає подачу знань 
у готовому виді, учасники тренінгу самі роблять для 
себе відкриття, які давно зафіксовані у психологіч-
них теоріях, оскільки приймаючи участь у ньому 
учасники усвідомлюють себе чк особистість завдя-
ки студентів групи. Також підготовка майбутніх ліка-
рів у сфері тренінгових технологій, дозволяє вирі-
шити задачі розвитку професійно важливих якостей 
особистості медика та формування його готовності 
до успішної професійної діяльності. 

Для ефективної діяльності педагогічного колек-
тиву з формування професійно-етичної культури 
майбутнього медика необхідно: створення освіт-
нього середовища, яке сприяє прояву творчого 
потенціалу майбутніх медиків; удосконалення стру-
ктури навчальних планів, змісту навчальних дисци-
плін, надання їм гнучкості й варіативності з метою 
підвищення рівня освітніх потреб студентів щодо 
професійно-етичної підготовки; забезпечення гума-
ністичої спрямованості змісту навчальних дисцип-
лін, які сприяють розвитку професійно-етичної ку-
льтури майбутнього медика, зокрема – суспільно-
гуманітарних [9].  

Специфіка професійно важливих якостей май-
бутнього медичного працівника визначається своє-
рідністю діяльності медика, широким спектром  
його професійних функцій і різноманітних мораль-
но-правових аспектів діяльності. Професійно-
етична культура медичного працівника є інтегрова-
ною якістю особистості майбутнього медика, яка 
формується у процесі професійної підготовки в 
міру засвоєння студентом певних цінностей, закла-
дених у професійному і духовному досвіді діяльно-

сті в галузі охорони здоров’я та розвитку медицини 
як науки. Тому спектр особистісно важливих якос-
тей майбутнього лікаря становлять основу профе-
сійно важливих якостей, які забезпечують особисті-
сне становлення студента, а отже – найвищий рі-
вень професійної компетентності, при якому розви-
вається мислення, що характеризується процесом 
нестандартного, нешаблонного, нетипового розв’я-
зання клінічних завдань. 

Таким чином, професійні якості майбутнього 
лікаря формуються в процесі навчання в медично-
му вузі. Тому зміст і організація освітнього процесу, 
спрямованого на формування особистості майбут-
нього лікаря, його професійної компетенції, є акту-
альними завданнями вищої медичної освіти. Меди-
чний працівник має бути освіченим, самостійним у 
прийнятті рішень, відповідальним за результати 
своєї діяльності, гармонійно розвиненим, володіти 
науковим стилем мислення, усвідомлювати свою 
подальшу діяльність в умовах високотехнологічно-
го суспільства в гармонії з навколишнім середови-
щем, засвоїти методи наукового пізнання й форму-
вання наукового світогляду тощо. Медичні праців-
ники повинні також усвідомлювати покладену на 
них відповідальність, бути доброзичливими, уваж-
ними до хворого, привітними і витриманими. Важ-
ливою є зацікавленість медичного фахівця своєю 
професією, любов до неї, терпіння і цілеспрямова-
ність, поєднання рішучості з обачливістю. 

Заключення. Отже, формування професійно 
важливих якостей майбутніх медиків починається у 
період навчання у вищому навчальному закладі, 
що співпадає з початком становлення його особис-
тісної зрілості. Професійно важливі якості виража-
ються передусім у здатності орієнтуватися у склад-
них клінічних ситуаціях, спроможності ефективно 
вирішувати професійні завдання, протистояти пси-
хологічним труднощам. Оскільки заємозв’язок ста-
новлення особистості майбутнього лікаря та психо-
логічної готовності до діяльності лікаря виявляєть-
ся у тісному взаємозв’язку їх компонентів. Про рі-
вень сформованості особистісних структур можна 
стверджувати при наявності у студентів високих 
показників усвідомленості правильного вибору 
майбутньої професії, задоволеності від спілкуван-
ня, що говорить про готовність до майбутньої дія-
льності лікаря. Тому можна сказати, що професій-
но важливі якості формуються на основі природно 
заданих біопсихічних властивостей, під дією зовні-
шніх впливів і власної активності суб’єкта.  
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УДК 378.147+371.315 
ПРОФЕССИОНАЛЬНАЯ ПОДГОТОВКА СТУДЕНТОВ-МЕДИКОВ  
В КОНТЕКСТЕ РАЗВИТИЯ ПРОФЕССИОНАЛЬНО ВАЖНЫХ КАЧЕСТВ 

Вербовская Р. И., Дивныч Т. Я. 
Резюме. В статье определяется проблема подготовки будущего врача в контексте его личностного 

становления и формирования профессионально важных качеств у студентов-медиков во время учебной 
деятельности. Также рассматривается понятие «профессионально важные качества» и их роль в про-
фессиональной деятельности будущего врача, поскольку такие качества проявляются именно благодаря 
подготовке будущих врачей к сознательной трудовой деятельности. 

Ключевые слова: профессиональная подготовка, профессионально важные качества, будущий ме-
дик, формирование. 
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Professional Training of Medical Students in the Context of Professionally Required Skills  
Verbovska R. I., Divnych T. Y. 
Abstract. Modern society requires professionalism based on realization of individual potential and flexibility. 

Professional and personal qualities of young specialists form through the process of their pofessional training. 
Obviously, highly trained specialist possess more than huge amount of knowledge. Other necessary qualities 
are: skills and competences, professional experience, as well as professional and ethical values. 

The main objectives of higher medical education are: preparation of young professionals to become future 
doctors; their ability to adjust and work in new environments; helping them to demonstrate their professionally 
required qualities. Another task is to ensure a high level of training for each doctor and provide appropriate as-
sistance to anyone who needs it. This issue requires a fundamental education to make the future impact on the 
each individual doctor who should represent kindness, attentiveness, responsibility and other moral values. 

First of all, doctor is a person who is called to serve the people and save their lives. Such qualities as: pro-
fessionalism, high moral values and communication skills should be developed in every medical worker by the 
representatives of medical education institutions. 

Competent doctor supposed to be efficient and highly professional. Modern educational approaches in the 
sphere of medical care should provide a doctor's ability to interact with the patients, inspire and support them. 

Thus, modern higher education system has become the new paradigm for the formation of competitive spe-
cialists, who possess professionally required qualities (knowledge, intellect, art, research, training) that are nec-
essary to achieve success in their future careers. Therefore, the popularity of different psychological trainings 
increses rapidly. These technologies vary in different fields (psychology, pedagogy, medicine, politics, business) 
for the prevention of unprofessionalism, correction, training and personal development. 

To provide an effective education and professional training for the future medical needs proper educational 
environment should be created. It should contribute to the manifestation of the future physicians’ creative  
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potential; improve the curriculum structure and disciplines’ content, provide flexibility and variability in order to 
improve the educational needs of students during professional and ethical training; develop professional and 
ethical culture of the future doctors, including social sciences and humanities. 

Thus, the formation of professionally required qualities of future physicians begins from high school educa-
tion. Such qualities deal with the ability to manage difficult clinical situations; to solve professional tasks effec-
tively; to confront psychological difficulties. Obviously, psychological preparedness plays an important role in the 
education of future doctors. It should be noted, that professionally required qualities are based on naturally 
given psychological features of character and the reactions to external influences. 

Keywords: training, professionally required qualities, future doctor, formation. 
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ШЛЯХИ ОПТИМІЗАЦІЇ НАВЧАННЯ ІНОЗЕМНИХ СТУДЕНТІВ  
НА КАФЕДРІ ГІСТОЛОГІЇ, ЦИТОЛОГІЇ ТА ЕМБРІОЛОГІЇ ІФНМУ 

ДВНЗ «Івано-Франківський національний медичний університет» 

lala. gevka@gmail.com 

В сьогоденні, стрімкий прогрес світової меди-
цини стимулює розвиток медичної освіти і в Украї-
ні. Саме тому одним із пріоритетних завдань ДВНЗ 
«Івано-Франківський національний медичний уні-
верситет» є налагодження співпраці та розширен-
ня освітніх зв’язків із зарубіжними країнами, залу-
чення до навчання ще більшої кількості іноземних 
громадян, оскільки це сприяє процвітанню та пода-
льшій інтеграції вітчизняної медичної науки у між-
народне науково-освітнє співтовариство. На кафе-
дрі гістології, цитології та ембріології створенi су-
часні навчально-методична, науково-технічна та 
практично-лабораторна бази для студентів-
медиків, у тому числі і для іноземних студентів. З 
метою оптимізації навчання іноземних громадян на 
кафедрі гістології, цитології та ембріології було 
проведено незалежне анонімне опитування серед 
іноземних студентів про стан освітнього процесу з 
їх точки зору, а на основі отриманих результатів 
зроблено необхідні висновки. 

Ключові слова: студенти-іноземці, вища осві-
та, гістологія, цитологія та ембріологія. 

 
Вступ. Сучасний розвиток медичної науки і 

практики у світі зумовлює необхідність вносити 
корективи в підготовку та підвищення кваліфікації 
медичних спеціалістів України із їх наближенням 
до міжнародного рівня [1, 2]. Саме тому, якість ме-
дичної освіти у вищих навчальних закладах необ-
хідно постійно покращувати шляхом ефективної 
організації та інформатизації навчального процесу, 
впровадженням передових наукових розробок у 
практику викладання, забезпеченням високого про-
фесіоналізму викладачів, створенням сучасної на-
вчально-методичної бази. Вища медична освіта в 
Україні повинна забезпечити високоякісну підготов-
ку студентів і є важливою складовою у реформу-
ванні галузі охорони здоров’я для реалізації соціа-
льних пріоритетів держави, таких як піднесення 
вищої медичної освіти до рівня розвинутих країн 
світу [3-5]. Одним з вагомих факторів, що стиму-
лює підвищення якості освіти у медичних ВУЗах 
України є навчання у них студентів-іноземців. 

Адже, саме бажання іноземних громадян навчати-
ся у вітчизняних медичних вишах і свідчить про 
високий рівень викладання у них та формування 
висококваліфікованих спеціалістів згідно міжнарод-
них стандартів [6]. 

Для успішного навчання іноземних студентів у 
вищому медичному закладі та для здобуття ними 
фаху лікарів потрібно постійно вдосконалювати 
методики та методи викладання матеріалу з вико-
ристанням сучасних інноваційних засобів [7]. Про-
те, недостатньо працювати лише згідно визначено-
го міністрами плану навчання, оскільки необхідно 
брати до уваги індивідуальні можливості студентів-
іноземців, їхній базовий рівень знань та мовні  
навики. Саме враховуючи перелічені вище особли-
вості, навчальний процес на кафедрі гістології, 
цитології та ембріології ІФНМУ завжди спрямова-
ний на оптимізацію викладення та належного за-
своєння предмету іноземними студентами. 

Важливим чинником що визначає успіх усіх 
запроваджених освітніх реформ є особисте відно-
шення до них безпосередніх учасників навчального 
процесу, а саме викладачів та студентів. З огляду 
на вищезазначене нами було проведене незалеж-
не анонімне анкетування серед англомовних сту-
дентів-другокурсників факультету підготовки інозе-
мних громадян, що проходили навчання на базі 
кафедри гістології, цитології та ембріології ІФНМУ. 

Метою дослідження було з’ясувати відношен-
ня іноземних студентів до освітнього процесу на 
кафедрі гістології, цитології та ембріології та, про-
аналізувавши отримані результати, зробити висно-
вки спрямовані на оптимізацію навчального проце-
су іноземних громадян.  

Основна частина. У опитуванні, згідно умов 
незалежного анонімного анкетування взяли участь 
лише бажаючі студенти-іноземці – 81 особа. При 
цьому загальна кількість англомовних студентів, 
що навчалися в період проведення опитування на 
базі кафедри гістології складала – 108 осіб. Анкет-
на форма була складена відповідно до загальноп-
рийнятих вимог щодо структури анкети. Запитання 
були розробленні, з урахуванням основних  
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завдань кредитно-модульної системи освіти. Беру-
чи до уваги схильність більшості іноземних студен-
тів до тестової форми опитування, серед основних 
видів запитань, ми надали перевагу закритим пи-
танням (з варіантами відповіді "так" - "ні"). З огляду 
на мету нашого дослідження, для оцінки ефектив-
ності (на думку студентів) викладання предмету 
гістології,  студентам-іноземцям були запропонова-
ні 10 запитань англійською мовою, розділених на 
три групи. 

До першої групи входили запитання, спрямова-
ні на вияснення думки іноземних студентів стосов-
но їхньої навчальної програми з дисципліни 
«Гістологія, цитологія та ембріологія». Після обро-
бки та аналізу отриманої анонімної інформації ми 
отримали такі результати. 78,7% опитаних погоди-
лися з думкою, що навчальна програма актуальна 
та сприяє набуттю необхідних професійних нави-
чок. Проте, частина студентів (21,3%) вважають, 
що навчальної програми, яка розроблена МОЗ 
України відповідно до вимог міжнародної кредитно-
модульної системи, їм недостатньо для набуття 
навичок кваліфікованих спеціалістів. На наступне 
запитання: «Чи рівень навантаження студентів 
сприяє успішному навчанню?» - вагома більшість 
респондентів (73,8%) відповіла «так». Хоча були і 
такі (26,2%), на чию думку рівень навантаження 
предметом гістології надмірний і саме це є причи-
ною зниження успішності їх навчання. Припускає-
мо, що таке невдоволення навчальною програмою 
та рівнем навантаження з предмету виникає саме у 
іноземних громадян, які ще перебувають у процесі 
адаптації до навчання у стінах вищої школи,  
тим паче, на теренах нової для них країни. Також, 
можливо, це пов’язано з проведенням ними співс-
тавлення навчальних програм з предмету між ме-
дичними університетами на їх батьківщині та в 
Україні. 

Відповіді на запитання другої групи демонстру-
ють як саме оцінюють іноземні студенти власне 
процес навчання та викладання на кафедрі 
«Гістології, цитології та ембріології». Майже поло-
вина опитаних англомовних студентів (47,5%) вва-
жають, що викладачі кафедри гістології володіють 
англійсьою мовою на достатньо високому рівні. 
Проте, незначначна більшість (52,5%) зазначають, 
що на їхню думку рівень володіння англійською 
мовою викладачами не досягає рівня Advanced. 
Варто вказати, що Advanced (С1) – це дуже висо-
кий рівень знання англійської мови, який наближає-
тесь до рівня носія мови (тобто такого, коли може-
те спілкуватися нею ніби рідною). Вважаємо, що 
такі розбіжності у сприйнятті студентами англійсь-
кої мови з уст викладача, залежать від того, грома-
дянами якої країни вони є. Якщо студент-іноземець 

прибув до нас з країни, в якій англійська мова є 
державною і для нього вона є рідною, то вимоги 
щодо знання та правильності вимови англійської 
мови викладачами у нього будуть явно завищенні. 
А студенти, для яких англійська мова є іноземною 
(як і для викладачів кафедри), дають оцінку з пози-
ції свого знання тої таки англійської мови. 

Досить цікавим є факт, що попри такий розпо-
діл студентських думок, відносно знання англійсь-
кої мови викладачами, у своїх анкетних відгуках 
домінуюча кількість студентів (70,5%) стверджують, 
що на заняттях з гістології викладачі доступно та 
пізнавально подають матеріал. На нашу думку, це 
свідчить про високу кваліфікацію викладачів, про їх 
уміння дохідливо викладати матеріал не тільки рід-
ною, а й іноземною мовою. Проте, на жаль, є і такі 
студенти (29,5%), яким слухати на лекціях та прак-
тичних заняттях було не дуже цікаво. 

Формування у студентів-медиків клінічного ми-
слення є одним з головних завдань вищої медич-
ної школи. Освітня база для такого мислення та 
перші його навики закладаються вже на перших 
курсах навчання, зокрема на кафедрі гістології. 
Ось чому дуже важливо донести такі необхідні під-
валини знань з предмету до слухача-студента. Бу-
рхливе щоденне зростання потоку наукової інфор-
мації, спонукає шукати та використовувати нові 
ефективні технології, способи і засоби навчання, 
які б дозволили надати більше інформації за ту ж 
саму пару академічних годин та піднести її більш 
яскраво і доступно, щоб вона легше сприймалася і 
краще запам’ятовувалася. Застосування інформа-
ційно-комунікаційних технологій відноситься до 
числа тих факторів, які сприяють підвищенню інте-
нсивності та якості процесу навчання. 

Навчальні аудиторії на кафедрі гістології, цито-
логії та ембріології оснащені сучасними комп’юте-
рами та телеекранами, які дають можливість ви-
кладачам демонструвати студентам мультимедійні 
тематичні презентації, тим самим підкріплюючи 
обговорення нової інформації візуальними матері-
алами. Також, до комп’ютерів приєднані мікроскопи 
з цифровими камерами. Це дозволяє виводити 
зображення мікропрепаратів на монітор чи екран, 
таким чином надаючи змогу викладачу продемонс-
трувати гістологічний препарат на великому екрані 
і наголосити на морфологічних особливостях  
тканини чи органа. Для проведення підсумкового 
тестового контролю, на кафедрі обладнаний окре-
мий комп’ютерний клас. 47,5% студентів-іноземців 
задоволені кількістю та якістю технічного забезпе-
чення навчального процесу на кафедрі гістології.  
А от 52,5% опитаних іноземних громадян вважа-
ють, що технічне забезпечення кафедри є недоста-
тнім, вони хотіли би, щоб протягом навчального 
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процесу викладачами використовувалися сучасніші 
технології. 

Наступний пункт в анкетуванні особливо вар-
тий уваги, оскільки саме взаємодія між викладачем 
і студентом часто грає вирішальну роль у сприйня-
ті матеріалу чи предмету взагалі, у прищепленні 
інтересу до гістології чи любові до медицини в ці-
лому. Отже, на запитання «Чи стосунки між студен-
том і викладачем засновані на взаємоповазі?», –  
виразно домінуюча кількість проанкетованих 
(78,7%) відповіли схвально («так»). Проте є інозем-
ні студенти, (21,3%), які би бажали налагодити кра-
щі відносини в системі «викладач-студент». На 
наш погляд, велику роль у становленні особистості 
майбутнього лікаря відіграє виховання через пред-
мет. Навчальний процес повинен формувати у сту-
дентів ціннісне ставлення до людського життя. На-
вчання і виховання нерозривно пов'язані, вони фо-
рмують образ лікаря-професіонала. Удосконален-
ня взаємодії між викладачем і студентами під час 
навчального процесу розширює можливості вихов-
ної роботи і базується саме на взаємній повазі. 

Результати аналізу третьої групи запитань 
«Зазначте Вашу думку щодо оцінювання» відобра-
жають подібний розподіл голосів іноземних студен-
тів по кожному з питань. Для 78,7% студентів, що 
взяли участь в анкетуванні, критерії та методи оці-
нювання на кафедрі гістології є цілком зрозуміли-
ми. А 21,3% опитаних стверджують що ці моменти 
для них так і залишилися неясними. Приблизно ж 
така кількість студентів-іноземців (23,0%) вказала, 
що на їхню думку, кінцеві показники їх успішності 

(бали), не відповідають їх реальним знанням пред-
мету гістології. Ймовірно, ця квота студентів спів-
падає з тими, в яких виникли труднощі з розумін-
ням критеріїв та методів оцінювання на кафедрі 
гістології. Натомість, більшість респондентів 
(77,0%) повністю погоджуються з кінцевими показ-
никами їх успішності, оскільки вони, на думку сту-
дентів, реально відображають дійсний рівень їх 
знань. 

Щодо питання об’єктивності оцінювання, то 
більшість опитаних іноземців (73,8%) стверджують, 
що оцінювання на кафедрі гістології здійснюється 
об’єктивно та, що за бажанням, вони отримували 
вичерпні роз’яснення викладача про одержані бали 
(70,5%). Незгідні з об’єктивністю оцінювання налі-
чують 26,2%. Подібною є кількість студентів 
(29,5%), які залишилися незадоволеними роз’яс-
неннями викладача, щодо отриманих балів.  

Заключення. Беручи до уваги результати про-
веденого нами соціологічного дослідження, робимо 
висновки, що для оптимізації навчального процесу 
іноземних громадян необхідно: покращити інфор-
мування студентів-іноземців про особливості украї-
нської кредитно-модульної системи освіти, за якою 
вони навчаються та зокрема, про критерії і методи 
оцінювання; покращити технічне забезпечення та 
вдосконалити рівень знання іноземної мови викла-
дачами; налагодити взаємозв’язок «викладач-
студент» під час навчального процесу, заснований 
на взаємоповазі та співпраці для підвищення ефек-
тивності вивчення предмету та виховання майбут-
ніх лікарів-фахівців. 
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УДК 376.68+378.14 
ПУТИ ОПТИМИЗАЦИИ ОБУЧЕНИЯ ИНОСТРАННЫХ СТУДЕНТОВ  
НА КАФЕДРЕ ГИСТОЛОГИИ, ЦИТОЛОГИИ И ЭМБРИОЛОГИИ ИФНМУ 
Гевка О. И. 
Резюме. В настоящем, стремительный прогресс мировой медицины стимулирует развитие медицин-

ского образования и в Украине. Именно поэтому одной из приоритетных задач ДВНЗ «Ивано-
Франковский национальный медицинский университет» является налаживание сотрудничества и расши-
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рение образовательных связей с зарубежными странами, привлечение к обучению еще большего  
количества иностранных граждан, поскольку это способствует процветанию и дальнейшей интеграции 
отечественной медицинской науки в международное научно-образовательное сообщество. На кафедре 
гистологии, цитологии и эмбриологии созданы современные учебно-методическая, научно-техническая и 
практично-лабораторная базы для студентов-медиков, в том числе и для иностранных студентов. С це-
лью оптимизации обучения иностранных граждан на кафедре гистологии, цитологии и эмбриологии было 
проведено независимой анонимный опрос среди иностранных студентов о состоянии образовательного 
процесса с их точки зрения, а на основе полученных результатов сделаны необходимые выводы. 

Ключевые слова: студенты-иностранцы, высшее образование, гистология, цитология и эмбриоло-
гия. 

 
UDC 376.68+378.14 
Ways to Improve Foreign Students’ Educational Process  
at the Department of Histology, Cytology and Embryology, IFNMU 
Gevka O. I. 
Abstract. Nowadays the rapid progress in the sphere of medicine stimulates faster development of medical 

education in Ukraine. Due to this reason one of the priority tasks for the Ivano-Frankivsk National Medical Uni-
versity is to establish cooperation and expand the educational network with foreign countries, attract more for-
eign citizens to study, as it contributes to the prosperity and further integration of Ukrainian medical science in 
international scientific and educational community. The Department of Histology, Cytology and Embryology has 
created modern educational, methodological, scientific, technical and practical facilitates for medical students, 
including foreign students. 

An important factor which determines the success of all the implemented educational reforms is the per-
sonal relevance of the direct participants in the educational process, namely, teachers and students. Taking into 
account the above mentioned facts, Department of Histology, Cytology and Embryology conducted an inde-
pendent anonymous questionnaire among English-speaking second-year students of the Foreign Students 
Training Faculty. The aim of the study is to find out the attitude of foreign students to the educational process at 
the Department of Histology, Cytology and Embryology, and after analyzing the results, to draw conclusions 
aimed at optimizing the educational process of foreign citizens. 

In total 81 students participated in survey, according to the independent anonymous questionnaire data. At 
the same time, the total number of English-speaking students who were studying during the period of the survey 
at the Department of Histology was 108 people. The questionnaire was compiled in accordance to generally 
accepted requirements regarding the structure of the questionnaire. Foreign students were offered 10 questions 
in English divided into three groups (Table 1). 

The first group included questions aimed at clarifying the opinion of foreign students regarding their syllabus 
in "Histology, Cytology and Embryology". 78.7% of respondents agreed that the syllabus is relevant and pro-
motes the acquisition of necessary professional skills. However, part of the students (21.3%) believes that the 
syllabus developed by the Ministry of Health of Ukraine in accordance with the requirements of the international 
credit and modular system is insufficient for the acquisition of required professional skills. To the next question: 
"Does the syllabus complexity level encourage students’ progress?" the vast majority of respondents (73.8%) 
answered "yes." Although there were such (26.2%), in whose opinion the level of load on the subject of histol-
ogy is excessive and this is precisely the reason for the decline in the success of their training. 

Answers to the questions of the second group demonstrate exactly how foreign students actually evaluate 
the processes of teaching and learning at the Department of Histology, Cytology and Embryology. Almost half of 
the interviewed English-speaking students (47.5%) believe that teachers’ of English have advanced level. Nev-
ertheless, 52.5% indicate that in their opinion the level of proficiency in English by teachers does not reach ad-
vanced level. It should be mentioned that despite such a distribution of student thoughts, regarding the knowl-
edge of English by teachers, in their questionnaire responses, the dominant number of students (70.5%) assert 
that on histology classes teachers’ way of new material explanation is interesting and informative.47.5% of for-
eign students are satisfied with the number and quality of the technical support of the educational process at the 
Department of Histology. But 52.5% of surveyed believe that the technical support of the department is insuffi-
cient; they would like that during the educational process new modern technologies were used. To the question 
"Are relationship between a student and a teacher based on mutual respect?" 78.7% responded favorably 
("yes"). However, there are foreign students (21.3%) who would like to establish better relations in the "teacher-
student" cooperation. 
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The results of the analysis of the third group of questions "Give your opinion on the student’s evaluation" 
reflect a similar distribution of foreign students’ votes towards each issue. For 78.7% of the students, the evalua-
tion criteria at the Department of Histology are quite understandable. Approximately the same number of the 
respondents (77.0%) fully agrees with the final results, because they, in the students’ opinion, really reflect the 
true level of their knowledge. Regarding the question of the objectivity of the assessment, the majority of the 
polled foreigners (73.8%) assert that the evaluation at the Department of Histology is carried out objectively and 
that, in case of necessity, they can obtain feedback on their progress results (70.5%). 

Taking into account the results of our research, we conclude that in order to optimize the educational proc-
ess of foreign citizens, it is necessary: to improve the informing of foreign students about the features of the 
Ukrainian credit-module system of education and about the evaluation criteria; to improve technical support, to 
improve teachers’ English; to establish better relationship between teacher and student during educational proc-
ess, based on mutual respect and cooperation; to increase the effectiveness of studying the subject and edu-
cate future medical professionals. 

Keywords: foreign students, high education, histology, cytology and embryology. 
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У статті наведено інформацію щодо інновацій-
них методів навчання та ефективності тренінгових 
занять у системі підготовки сімейних лікарів, фель-
дшерів та медичних сестер. Згідно отриманих ре-
зультатів, вхідний рівень знань більше третини 
медпрацівників по обраній тематиці не досягав 
середнього рівня. Тренінги, як практична методика 
підготовки сімейних лікарів, фельдшерів та медсе-
стер, дають майже 100% результати засвоєння 
інформації.  

Ключові слова: тренінговий центр, гібридне 
навчання, тренінг, сімейна медицина. 

 
Вступ. У зв’язку з обраним в Україні напрям-

ком розвитку первинної медичної допомоги на за-
садах ЗПСМ, назріла необхідність впровадження 
інноваційних методів навчання, зокрема змішаного 
(гібридного) навчання. Термін гібридне навчання 
все частіше вживається для опису методики, коли 
відбувається поєднання on-line навчання, тради-
ційного та самостійного навчання. На даний мо-
мент немає ні точного визначення терміну 
"змішане навчання", ні згоди щодо його викорис-
тання. Крім того, часто використовуються і інші 
терміни (hybrid, mixed, integrative, blended learning, 
technology-mediated instruction, web-enhanced inst-
ruction, mixed-mode instruction). Однак педагоги-
новатори дійшли згоди щодо трьох основних ком-
понентів змішаного навчання: традиційна навчаль-
на діяльність в аудиторії під керівництвом досвід-
ченого викладача; різні шляхи або механізми вико-
ристання навчальних матеріалів та структуроване 
самостійне навчання, що використовує досвід без-
посереднього спілкування та матеріали on-line. 
При проведенні змішаного навчання використову-
ються різні навчальні платформи, найбільш поши-
реними серед яких є Blackboard та Moodle. Звісно, 
що навіть за умови використання тієї самої плат-
форми, викладачі мають різні алгоритми роботи зі 
студентами. 

Згідно світових даних щодо ефективності різ-
них форм навчання, класичне лекційне подання 
інформації має найменший відсоток засвоєння, а 
саме 5%, найбільш ефективними є навчання інших 
(90%) та практичні дії (75%) [2]. 

Тренінг – це форма групової роботи, яка забез-
печує активну участь і творчу взаємодію учасників 
між собою і з викладачем. Проведення семінарів-
тренінгів для лікарів ЗПСМ суттєво відрізняється 
від прийнятого у класичних вітчизняних вишах фо-
рмату лекційних, семінарських та практичних за-
нять і можуть збільшити ефективність подання і 
засвоєння практичних знань лікарями ЗПСМ [1].  

Як форма педагогічного впливу, тренінг перед-
усім передбачає використання активних методів 
групової роботи (табл. 1). 

Інноваційні методи активного навчання викори-
стовуються для тренування та розвитку творчого 
мислення, формування відповідних практичних 
умінь та навичок.  
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Таблиця 1 – Активні методи навчання 

Методика Мета 

«Мозковий штурм» Зібрати різноманіття ідей у групі 
з конкретної тематики 

Робота в малих 
групах 

Підвисити ступінь залучення  
слухачів і дозволити їм вчитися 
один в одного 

Демонстрація Показати слухачам правильний 
спосіб здійснення конкретних дій 

Ситуаційні задачі Закріпити отримані знання, 
 використовуючи концепції і нові 
знання під час розгляду  
реальних життєвих ситуацій 

Рольові ігри Провести демонстраційний показ 
конкретних видів діяльності або 
відпрацювати визначені навички 

Зворотній зв’язок Оцінити навчальну та емоційну 
реакцію слухачів щодо почутого 
чи побаченого 



 Медичні науки 

 178 Український журнал медицини, біології та спорту – № 3 (5) 

Тренінг є ретельно спланованим процесом 
надання чи поповнення знань, відпрацювання 
умінь і навичок, зміни чи оновлення певних став-
лень, поглядів і переконань (табл. 2) [2, 3]. 

Мета дослідження: оцінити рівень знань та 
засвоєння матеріалу сімейними лікарями, фельд-
шерами та медсестрами шляхом проведення тре-
нінгів. 

Матеріали і методи дослідження. З метою 
оцінки ефективності тренінгових занять та оцінки 
рівня знань сімейних лікарів та медсестер Закар-
паття нами було проведено вхідне та вихідне тес-
тування. Тести включали 20 запитань, які відпові-
дали тематиці тренінгу, мали 4 варіанти відповідей 
і тільки одну правильну. Правильна відповідь оці-
нювалася в один бал, відповідно максимальна кі-
лькість балів – 20. Запитання на початку та в кінці 
тренінгу були ідентичними. 

 Нами було проведено 20 тренінгів. Загальна 
кількість осіб, які взяли участь у тестуванні стано-
вила 522 особи, серед яких 332 - сімейних лікарів, 
20 - фельдшерів і 170 медсестер. 

Статистична обробка даних, зокрема визначен-
ня Т-тесту, проводилася за допомогою програми 
Microsoft Excell 2007. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Вдалим прикладом навчально-методичної підгото-
вки лікарів, фельдшерів та медсестер у тренінгово-
му центрі можна навести організований в рамках 
проекту Світового банку «Поліпшення охорони здо-
ров'я на службі у людей в Закарпатській області» 
тренінг «Доказові кроки профілактики, скринінгу і 
менеджменту серцево-судинних ризиків у практиці 
сімейного лікаря».  

Перш за все учасники були ознайомлені із 
структурою тренінгового дня, їм була надана інфо-
рмація про тривалість та місце проведення семіна-
рів, а також проведене вхідне тестування за тема-
тикою тренінгового дня. На початку семінару для 
всіх присутніх була проведена вступна лекція за 
обраною тематикою, яка мала не тільки ознайом-

чий, але і мотиваційний характер. Виклад матеріа-
лу проводився з використанням методик мозкового 
штурму, роботи в малих групах, розбір клінічного 
випадку. Будь-який тренінг реалізується шляхом 
інтерактивного навчання, тобто навчання в процесі 
практики, тому для підвищення ефективності про-
ходження занять всіх присутніх було розподілено 
на групи. Процес розподілу проходив не випадко-
вим чином, а цілеспрямованим створенням неод-
норідних груп за віком, що на думку організаторів, 
дозволяло розглядати проблему з практичної та 
теоретичної точки зору, а також з’являлася можли-
вість обміну досвідом. Завдяки володінню навичка-
ми фасилітації, тренери нівелювали вікові відмін-
ності всередині групи, завдяки чому учасники віль-
но висловлювали свої думки. У створених групах 
проводилися семінари з актуальних проблем про-
філактики, скринінгу і менеджменту серцево-
судинних захворювань. 

Тривалість всіх семінарів була однаковою –  
45 хвилин, що дало можливість максимально ефе-
ктивно здійснювати ротацію груп, таким чином всі 
учасники почергово брали участь у кожному семі-
нарі. З метою зменшення інтелектуального наван-
таження та відновлення розумового потенціалу, 
після кожного пройденого семінару передбачався 
нетривалий відпочинок (5-15 хвилин). Після вступ-
ної «нетрадиційної» лекції передбачена кава-
брейк.  

Хоча тематика семінарів була спільною, однак 
методики їх проведення суттєво відрізнялися, що 
посилювало зацікавлення і увагу учасників тренін-
гів. Так, семінар №1 (тема: «Доказові підходи до 
ефективного консультування пацієнтів з серцево-
судинними ризиками») був проведений за методи-
кою рольових ігор, за допомогою якої активно  
підвищується ступінь залучення слухачів, виникає 
можливість вчитися один в одного. З метою закріп-
лення отриманих знань та застосування їх у прак-
тичній діяльності, учасникам були запропоновані 
ситуаційні задачі максимально наближені до  

Таблиця 2 – Структура тренінгового заняття  
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реальних життєвих ситуацій, де учасники тренінгу 
мали можливість застосувати нові знання і навики 
щодо ефективного консультування пацієнтів. 

Семінар №2 (тема: «Скринінг і менеджмент 
компонентів метаболічного синдрому» проходив у 
формі клінічного розбору пацієнта за активного 
використання методики «мозкового штурму». Крім 
того, з метою трансформації теоретичної інформа-
ції в практичні дії, тренером була застосована ме-
тодика демонстрації. Систематизований виклад 
матеріалу дозволив надзвичайно легко засвоювати 
достатньо великий обсяг інформації. Крім того, до 
уваги учасників була представлена розроблена 
нами комп'ютерна програма (веб-сайт) «Каль-
кулятор профілактики і скринінгу», що дозволяє 
лікарю шляхом введення основних параметрів па-
цієнта (вік,стать,зріст,вага) та кількох уточнюючих 
запитань (пов’язаних із курінням, вживанням алко-
голю та сексуальною активністю),отримати чіткі 
алгоритми і рекомендації високого рівня доказово-
сті щодо основних моментів профілактики та скри-
нінгу певних захворювань у конкретного пацієнта. 

Семінар №3 (тема: «Доказові принципи приз-
начення раціональної статинотерапії пацієнтів із 
серцево-судинними ризиками») проходив у формі 
розбору клінічної задачі з поясненнями та інтерак-
тивним поданням матеріалу і наступним розподі-
лом учасників на малі групи, що дало змогу залу-
читися лікарям до диференційної діагностики різ-
номанітних клінічних випадків.  

Після проведених практичних семінарів до ува-
ги всіх учасників було подано ще одну інтерактивну 
лекцію за темою «Менеджмент артеріальної гіпер-
тензії та її ускладнень» з використанням методик 
мозкового штурму, ситуаційних задач, після чого 
проведено вихідне тестування.  

Наприкінці тренінгового дня був проведений 
зворотній зв’язок з метою обговорення позитивних 

та негативних моментах тренінгу. Кожен мав мож-
ливість висловити свої враження, пропозиції та 
виділити моменти, які були новими та найбільш 
цікавими особисто для нього.  

За результатами тренінгу, середній результат 
вхідного тестування становив 5,9 балів (29,5 % 
правильних відповідей). Таким чином, рівень знань 
медпрацівників до тренінгу був нижче середнього, 
а отже вибрана нами тематика семінарів була 
вкрай актуальною. 

Середній результат вихідного тестування ста-
новив 15,0 балів (75 % правильних відповідей). 
Отже, рівень знань учасників зріс на 45,5% (на 9,1 
правильних відповідей більше) (рис. 1). 

Кількість медпрацівників, які правильно відпові-
ли на половину тестових запитань (отримали 10 та 
більше балів) на вхідному тестовому контролі ста-
новила 19 осіб (3,6 %), на вихідному контролі 97% 
учасників дали більше половини правильних відпо-
відей. 

Таким чином, після пройдених семінарів-
тренінгів майже всі учасники тренінгу мали рівень 
знань вище середнього (рис. 2). 

Висновки  
1. Вхідний рівень знань лікарів за тематикою трені-

нгів становив 5,9 балів, що є показником нижче 
середнього, і водночас підтверджує актуальність 
вибраної тематики тренінгу. 

2. Приріст середнього балу після проходження тре-
нінгу становив 45,5%. 

3. Після проходження тренінгів 97 % медпрацівни-
ків мали рівень знань вище середнього, що свід-
чить про високу ефективність тренінгових за-
нять.  
Перспективи подальших досліджень. Врахо-

вуючи високу ефективність тренінгових занять, 
доцільно рекомендувати використовувати їх у сис-
темі підготовки і навчання сімейних лікарів, фельд-
шерів та медичних сестер. 

Рис. 1. Рівень знань до та після проведеного тренінгу  Рис. 2. Ефективність тренінгових занять 
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УДК 378.091.313 
ГИБРИДНОЕ ОБУЧЕНИЕ И ТРЕНИНГИ КАК ИННОВАЦИОННЫЕ МЕТОДЫ  
ОБУЧЕНИЯ В НАУЧНО-ТРЕНИНГОВОМ  ЦЕНТРЕ СЕМЕЙНОЙ МЕДИЦИНЫ  
И ДОВРАЧЕБНОЙ ПОДГОТОВКИ 
Шушман И. В., Колесник П. О., Кенез Е. Я. 
Резюме. В статье приведена информация об инновационных методах обучения и эффективности 

тренинговых занятий в системе подготовки семейных врачей, фельдшеров и медсестер. Согласно полу-
ченным результатам, исходный уровень знаний по выбранной тематике у более трети медицинских ра-
ботников был меньше среднего уровня. Тренинги, как практическая методика подготовки семейных вра-
чей, фельдшеров и медсестер, дают почти 100% результат усвоения информации. 

Ключевые слова: тренинговый центр, гибридное обучение, тренинг, семейная медицина. 
 
UDC 378.091.313 
Hybrid Learning and Trainings as Innovate Teaching Methods Scientific  
Training Center of Family Medicine and Pre-Medical Training 
Shushman I. V., Kolesnik P. O., Kenez E. Ya. 
Abstract. The purpose of the article is to examine innovate teaching methods and the effectiveness of train-

ing sessions in education of family physicians, medical assistants and nurses. According to the results the initial 
level of knowledge towards current topic among medical workers is less than average level. Training as a practi-
cal method of family doctors’, medical assistants’ and nurses’ education gives almost 100% result of information 
assimilation. 

Taking into consideration primary health care system in Ukraine developmental dynamics, based on the 
principles of Family Medicine, it is necessary to implement the innovative teaching methods, in particular hybrid 
(hybrid) learning. The notion “hybrid learning” is commonly used nowadays to describe the combination of online 
learning, traditional and self-learning. 

According to world data on the various forms of learning effectiveness, classical lecture presentations have 
the lowest percentage of assimilation, namely 5%; the most effective are individual learning (90%) and practical 
actions (75%). 

Training is a form of group work, which ensures active participation and creative interaction of participants 
among themselves and the teacher. Conducting training for FD’s significantly differs from the lectures format, 
seminars and practical classes accepted at higher educational institutions and can increase the efficiency of 
presentation and mastering of practical knowledge by GPs doctors. 

As a form of pedagogical influence training primarily involves the use of active methods of group work: 
"brainstorming", work in small groups, demonstration, situational tasks, role games, feedback.  

Innovative methods of active learning are used to train and develop creative thinking, to develop required 
practical skills and competences. Training is a carefully planned process of providing or refreshing knowledge, 
working out skills and abilities, changing or updating certain attitudes and beliefs. 

Training "Improving health at the service of people in the Transcarpathian region" organized by the World 
Bank project for doctors, medical assistants and nurses called "Evidence-based steps for the prevention, 
screening and management of cardiovascular risks in practice of a family doctor" can be a good example of 
teaching and methodical work of the training center. 

In order to evaluate the effectiveness of trainings and assess the level of knowledge of family physicians 
and nurses of Transcarpathian region, we conducted in-and out-testing. MCQ’s included 20 questions that were 
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relevant to the training topic, had 4 answers and only one was correct. The correct answer was evaluated as 
one point, respectively; the maximal number of points was 20. Questions at the beginning and at the end of the 
training were identical. Statistical data processing, including the definition of the T-test, was conducted using the 
Microsoft Excel 2007 program. 

20 trainings were hold. The total number of persons who took part in trainings was 522 people, including 
332 family physicians, 20 assistant physicians and 170 nurses.  

The purpose of our trainings was to assess the level of knowledge and assimilation of material by family 
doctors, nurses and doctors assistants through trainings. 

As a result, input level of knowledge of doctors towards the topic of training was 5.9 points, which is below 
the average and at the same time confirms the relevance of the selected topics. The average score after training 
increase to 45.5%. After training, 97% of health workers had higher level of knowledge than average. Such re-
sult indicates high effectiveness of trainings.  

Taking into account high efficiency of trainings it is advisable to recommend using them in system of family 
doctors’, medical assistants’ and nurses’ preparation. 

Keywords: training center, hybrid learning, training, family medicine. 
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ВПЛИВ 2-ЕТИЛ-6-МЕТИЛ-3-ГІДРОКСИПІРИДИНУ СУКЦИНАТУ  
НА СІТКІВКУ ОКА ПРИ КОРЕКЦІЇ ПАКЛІТАКСЕЛ-ІНДУКОВАНОЇ  

РЕТИНОПАТІЇ В ЕКСПЕРИМЕНТІ 

Івано-Франківський національний медичний університет  

deltsova44@gmail.com 

В експерименті 72 білим щурам внутрішньооче-
ревинно вводили паклітаксел (Actavis, Румунія) у 
дозі 2 мг/кг маси тіла через одну добу 4 рази, сумар-
на доза – 8 мг/кг, після чого 48 тваринам вводили 
внутрішньоочеревинно 2-етил-6-метил-3-гідрокси-
піридину сукцинат (армадін) у дозі 10 мг/кг (у контро-
лі 24 щура отримували внутрішньоочеревинно воду 
для ін'єкцій). Встановлено, що при корекції паклітак-
сел-індукованої ретинопатії армадіном морфометри-
чні показники (товщина сітківки загалом та її шарів) 
від 1-ї до 28-ї доби виявляють стабільну тенденцію 
до нормалізації, що вказує на поліпшення її морфо-
функціонального стану, відновлення шару паличок і 
колбочок, наближення товщини інших шарів до пока-
зників контролю. Від 60-ї доби починається нівелю-
вання позитивного впливу армадіну на сітківку, що 
проявляється поступовим зменшенням товщини ша-
ру паличок і колбочок, зовнішнього ядерного, сітчас-
того і гангліонарного шарів. На 120-у добу в зовніш-
ньому та внутрішньому ядерних шарах, шарі нерво-
вих волокон виявляються ознаки набряку. Товщина 
сітківки збільшується. 

Ключові слова: паклітаксел, ретинопатія,  
армадін. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Робота є фрагментом науково-
дослідної теми ДВНЗ «Івано-Франківський націона-
льний медичний університет» «Морфо-функціо-
нальна характеристика уражень центральної і  
периферійної нервової систем, органів чуття, викли-
каних хіміопрепаратами, що застосовуються для 
лікування онкологічних захворювань, та розробка 
схем нейропротекторної терапії», № держ. реєстра-
ції 0117U000672. 

Вступ. Офтальмопатії як прояв побічної дії хіміо-
препаратів групи таксанів, що широко використову-
ються для лікування онкологічних хворих, приверта-
ють усе більшу увагу [5]. Автори повідомляють про 
порушення зору під час або після отримання курсу 
паклітакселу [4], яке проявляється таким ускладен-
ням як кістозна макулопатія [7]. В останній час за 
допомогою методу оптичної когерентної томографії 
встановлено, що у хворих після припинення систем-
ної антибластомної хіміотерапії паклітакселом сітків-
ка значно стоншується і залишається такою протя-
гом 3 місяців [2]. У зв'язку з вищезазначеним, питан-
ня запобігання або корекції негативного впливу  
паклітакселу набуває все більшої актуальності [3]. 
На думку дослідників, проблему ретинотоксичності, 
викликаної хіміотерапією, слід розглядати в загаль-
ному контексті нейротоксичності, що сприятиме роз-
робці новітніх нейропротекторних стратегій [6]. 

Мета дослідження – вивчити морфометричні 
показники сітківки при паклітаксел-індукованій рети-
нопатії за умов корекції 2-етил-6-метил-3-гідрокси-
піридину сукцинатом. 

Матеріал і методи дослідження. В експеримен-
ті 80 рандомбредним білим щурам масою 150-200 г 
внутрішньоочеревинно вводили паклітаксел (Actavis, 
Румунія) у дозі 2 мг/кг маси тіла через одну добу 
4 рази, сумарна доза – 8 мг/кг за методом R.S. Polo-
mano et al. [1], після чого тварин рандомізували на 
І (48 тварин) і ІІ (32 тварин) дослідні групи. У І дослі-
дній групі тваринам вводили внутрішньоочеревинно 
2-етил-6-метил-3-гідроксипіридина сукцинат (Арма-
дін, виробництво ТОВ Науково-виробнича фірма 
"Мікрохім", Україна) у дозі 10 мг/кг в 0,5 мл води для 
ін'єкцій. У контрольній групі тварини отримували вну-
трішньоочеревинно воду для ін'єкцій еквівалентного 
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об'єму. 2-етил-6-метил-3-гідроксипіридину сукци-
нат – мембранопротектор, антиоксидант, належить 
до засобів, що впливають на нервову систему. 
У нормі морфометричні показники визначили на 
10 інтактних тваринах.  

Утримання тварин та експерименти проводилися 
відповідно до положень «Європейської конвенції про 
захист хребетних тварин, які використовуються для 
експериментів та інших наукових цілей» (Страсбург, 
2005), «Загальних етичних принципів експериментів 
на тваринах», ухвалених П`ятим національним кон-
гресом з біоетики (Київ, 2013). 

Матеріал для дослідження (очні яблука) забира-
ли через 1, 7, 14, 21, 27, 60, 90 і 120 діб після остан-
нього введення препарату. Шматочки фіксували в 
10% розчині нейтрального формаліну і поміщали в 
парафін за загальноприйнятими методами. Після 
забарвлення гематоксиліном і еозином зрізи розгля-
дали під мікроскопом і вимірювали товщину сітківки 
та її окремих шарів. Для вимірювання використовува-
ли програмне забезпечення UTHSCSA Image Tool® 
for Windows® (version 3) в інтерактивному режимі з 
застосуванням мікроскопа Axioskop та цифрової ка-
мери Toupcam UHCCD5100KPA з програмним забез-
печенням ToupView виробництва Touptek Photonics 
Co. Ltd. Аналізатор зображень калібрували за допо-
могою тестового зразка "МИРА" (ГК 7.216.028-01, 
виробництво НДІ "Квант").  

Для статистичної обробки використовували еле-
ктронні таблиці Microsoft Excel 2000 та програми 
Biostat i STATISTICA for Windows. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Встановлено, що в інтактних тварин (норма) товщина 
шару паличок і колбочок становить (22,64±0,19) мкм, 
зовнішнього ядерного – (40,98±0,24) мкм, зовнішньо-
го сітчастого – (6,08±0,09) мкм, внутрішнього ядерно-
го – (18,92±0,16) мкм, внутрішнього сітчастого – 
(28,04±0,25) мкм, гангліонарного – (5,33±0,06) мкм, 
нервових волокон – (3,02±0,08) мкм. Загалом товщи-
на сітківки досягає (125,01±0,15) мкм. У групі контро-
лю морфометричні показники сітківки в усі терміни 
спостережень достовірно не відрізнялись від параме-
трів інтактних тварин. 

Через 1 добу після припинення введення армаді-
ну (11 діб після останнього введення паклітакселу) 
шар паличок і колбочок має рівномірну товщину 
(рис. 1).  

Між зовнішніми сегментами фоторецепторних 
нейронів трапляються розширення. При морфомет-
ричному дослідженні відзначено його потовщення до 
(16,97±0,24) мкм, тоді як у тварин ІІ групи товщина 
цього шару становила (10,15±0,15) мкм, р<0,05. Зов-
нішній ядерний шар містить набряклі ділянки між 
групами ядер і має товщину (30,86±0,27) мкм, тоді як 
у тварин ІІ групи – (32,95±0,21) мкм, р>0,05. Зовніш-
ній сітчастий шар потовщав до (6,40±0,13) мкм, про-
ти (4,06±0,07) мкм у тварин ІІ групи, р<0,05. Сюди з 

зовнішнього ядерного шару перемістилися ядра фо-
торецепторних нейронів. Товщина внутрішнього яде-
рного шару становила (22,79±0,28) мкм, що на 8,8% 
більше, ніж у тварин без корекції, р>0,05. Внутрішній 
сітчастий шар рівномірно заповнений сітчастими 
структурами і розширений до (38,48±0,32) мкм – на 
5,5%, порівняно з тваринами ІІ групи, р>0,05. Між 
відростками нейронів трапляються пухирі невеликих 
розмірів. Гангліонарний шар став тоншим на 45,1%, 
проти показника ІІ групи, р<0,05. Нейрони в ньому 
розташовуються нерівномірно групами в один ряд із 
широкими проміжками між ними. Ядра окремих 
гангліонарних нейронів втратили округлість, а їхня 
нейроплазма набрякла. Шар нервових волокон став 
товстішим на 18,59%, р<0,05. Товщина сітківки, зага-
лом, була на 0,9% меншою від показника тварин  
ІІ групи, складаючи, відповідно (121,66±0,23) мкм і 
(122,76±1,17) мкм, р>0,05. 

Морфометрична картина при 7-денному терміні 
досліду показала, що найбільші зміни виявлені в 
шарі паличок і колбочок. Поверхня, обернена до 
пігментного шару, рівна. Переміщення ядер із зовні-
шнього ядерного шару сюди трапляються рідко. Тов-
щина шару паличок і колбочок зросла до 
(20,01±0,13) мкм, проти (9,81±0,09) мкм у тварин 
ІІ групи, р<0,05, за рахунок видовження зовнішніх 
сегментів фоторецепторних клітин. Зовнішній ядер-
ний шар розширився до (36,44±0,15) мкм (на 16,32% 
від 1-ї доби експерименту). У цьому шарі ядра фото-
рецепторних клітин розміщуються нещільно. Зовніш-
ній сітчастий шар має нечіткі контури через те, що до 
нього переміщуються нейрони з сусідніх шарів, він 
став дещо вужчим – (6,29±0,07) мкм, порівняно з  
1-ю добою – (6,40±0,13) мкм, р>0,05. Внутрішній яде-
рний і гангліонарний шари розширилися, порівняно  
з попереднім терміном досліду. Нейрони цих шарів 
містять великі округлі ядра. Внутрішній сітчастий 
шар звузився до (32,72±0,15) мкм, порівняно з попе-
реднім терміном. Товщина сітківки зросла до 
(137,11±0,69) мкм, тоді як у тварин ІІ групи величина 

Рис. 1. Рівномірна ширина шару паличок і колбочок (а), 
переміщення ядер фоторецепторних нейронів у зовні-

шній сітчастий шар (б), стоншення гангліонарного шару 
(в) і набряк його нейронів. Термін досліду – 1 доба піс-
ля останнього введення армадіну. Мікрофотографія.  

Заб.: гематоксилін і еозин. Зб.: х288  
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цього показника зменшилася, порівняно з попереднім 
терміном досліду. 

14-а і 21-а доби виявили в динаміці поступові 
кроки в напрямку стабілізації і нормалізації морфо-
функціонального стану сітківки. Особливо це помітно 
в шарі паличок і колбочок, товщина якого становила, 
відповідно, (21,30±0,27) мкм і (24,60±0,35) мкм; у 
зовнішньому ядерному –(39,76±0,41) мкм і 
(40,01±0,53) мкм; у внутрішньому ядерному –
(20,47±0,23) мкм і (20,24±0,57) мкм і гангліонарно-
му – (10,11±0,19) мкм і (8,16±0,37) мкм шарах сітків-
ки. Товщина сітківки тварин І групи склала, відповід-
но, (136,02±0,08) мкм і (136,32±0,18) мкм, проти 
(111,56±0,78) мкм і (113,60±0,54) мкм при некориго-
ваниій ретинопатії, р<0,05. 

На 27-у добу односпрямованості змін не спосте-
рігали, хоча показники товщини шарів сітківки незна-
чно відрізнялися від норми (рис. 2). Так, товщина 
шарів паличок і колбочок, зовнішнього ядерного і 
сітчастого, внутрішнього сітчастого, нервових воло-
кон зменшувалися, а внутрішнього ядерного і ганглі-
онарного почали зростати. Товщина сітківки зменши-
лася до (131,53±0,18) мкм), у тварин ІІ групи – 
(116,26±0,92), у нормі – (125,01±0,15) мкм. 

Позитивний вплив армадіну проявлявся у зрос-
танні впорядкованості розташування зовнішніх сег-
ментів паличок і колбочок; зменшення деформації 
ядер дво- і багатополюсних нейронів; у зовнішньому 
сітчастому шарі частіше виявлялися горизонтальні 
нейрони, а у внутрішньому сітчастому – амакринні. У 
внутрішньому судинному сплетенні сітківки, яке роз-
ташовується між гангліонарним шаром і шаром нер-
вових волокон, визначалися капіляри.  

Із 60-ї до 90-ї доби експерименту вектор морфо-
метричних змін сітківки тварин ІІ дослідної групи пря-
мує до зменшення показників товщини її шарів, окрім 
зовнішнього і внутрішнього сітчастого. Товщина ша-
ру паличок і колбочок складає, відповідно, 
(21,62±0,16) мкм і (20,38±0,15) мкм; зовнішнього яде-
рного – (38,49±0,19) мкм і (36,09±0,14) мкм; внутріш-

нього ядерного – (20,69±0,14) мкм і (17,79±0,19) мкм; 
гангліонарного – (9,71±0,11) мкм і (8,92±0,09) мкм. 
Загалом, товщина сітківки зменшилася від 
(125,76±0,14) мкм на 60-у добу до (123,89±0,13) мкм 
на 90-у добу. Водночас, товщина зовнішнього сітчас-
того зросла від (5,97±0,11) мкм на 60-у добу до 
(6,36±0,07) мкм на 90-у добу. У тварин із некоригова-
ною паклітаксел-індукованою ретинопатією товщина 
зовнішнього ядерного шару, навпаки, зростає від  
60-ї до 90-ї доби на 6,37%; зовнішнього сітчастого – 
на 6,96%; внутрішнього ядерного – на 11,85%; внут-
рішнього сітчастого – на 11,51%. Натомість, залиша-
ються вірогідно стоншеними шари паличок і колбо-
чок, гангліонарний і нервових волокон. Загалом, тов-
щина сітківки тварин ІІ групи зменшилася від 
(137,02±1,34) мкм на 60-у добу до (112,06±0,64) мкм 
на 90-у добу, р<0,05. 

На 120-у добу після останнього введення арма-
діну, порівняно з 90-ю добою, триває зменшення 
товщини шару паличок і колбочок; зовнішній  
ядерний змінився незначно; зовнішній і внутрішній 
сітчасті, гангліонарний стоншилися; внутрішній  
ядерний і шар нервових волокон – розширились. 
Товщина сітківки при цьому дещо зросла до 
(128,66±0,24) мкм. Збільшення товщини сітківки від-
булося, головним чином, за рахунок набряку внутрі-
шнього ядерного шару (рис. 3). 

Виявлені морфологічні прояви позитивного 
впливу армадіну на сітківку пов'язані, ймовірно, із 
фармакологічними властивостями препарату, який є 
інгібітором вільнорадикальних процесів, мембраноп-
ротектором, чинить антигіпоксичну дію, покращує 
мікроциркуляцію та реологічні властивості крові; 
спричиняє посилення компенсаторної активації ае-
робного гліколізу та зниження ступеня пригнічення 
окисних процесів у циклі Кребса в умовах гіпоксії з 
підвищенням вмісту аденозинтрифосфату (АТФ) i 
креатинфосфату, активацію енергосинтезувальних 
функцій мітохондрій, стабілізацію клітинних мембран 
[8]. Отримані нами результати підтверджують думку 

Рис. 2. Упорядкованість розташування зовнішніх сегме-
нтів паличок і колбочок (а), округлість ядер дво- і бага-
тополюсних нейронів сітківки. Термін досліду – 27 діб 

після останнього введення армадіну. Мікрофотографія. 
Заб.: гематоксилін і еозин. Зб.: х288  

Рис. 3. Зменшення товщини шару паличок і колбочок 
(а), набряк зовнішнього (б) і внутрішнього (в) ядерних 
шарів. Термін досліду – 120 діб після останнього вве-

дення армадіну. Мікрофотографія.  
Заб.: гематоксилін і еозин. Зб.: х288  
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про те, що Армадін (Мексидол) сприяє збереженню 
гангліонарних клітин сітківки та волокон зорового 
нерва при прогресуючій нейропатії, наслідками якої 
є хронічна ішемія і гіпоксія.  

Таким. чином, застосування армадіну в схемах 
хіміотерапії з використанням паклітакселу може 
сприяти збереженню функції сітківки і зорового нер-
ва, що, однак, потребує подальших експерименталь-
них та клінічних досліджень. 

Висновки 
1. Корекція армадіном паклітаксел-індукованої ре-

тинопатії показала, що морфометричні показни-
ки (товщина окремих шарів і сітківки загалом) у 
терміни від 1-ї до 28-ї доби виявляють стабільні 
показники поліпшення морфо-функціонального 
стану сітківки – відновлення шару паличок і кол-
бочок, наближення показників товщини інших її 
шарів до показника норми. 

2. Від 60-ї доби починається поступове нівелюван-
ня позитивного впливу армадіну на сітківку, що 
проявляється поступовим зменшенням товщини 
шару паличок і колбочок, зовнішнього ядерного і 
сітчастого та гангліонарного шарів. 

3. На 120-у добу в зовнішньому та внутрішньому 
ядерних шарах, шарі нервових волокон виявля-
ються ознаки набряку. Товщина сітківки збільшу-
ється. 
Перспективи подальших досліджень. Засто-

сування армадіну як мембранопротектора і антиок-
сиданта в якості нейропротектора в експерименті 
продемонструвало його позитивний вплив на морфо-
функціональний стан сітківки ока, що дозволяє про-
гнозувати доцільність використання препарату з ме-
тою запобігання або зниження вираженості паклітак-
сел-індукованої ретинопатії в клініці. 
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УДК 611.843+616-08-07+611.08 
ВЛИЯНИЕ 2-ЭТИЛ-6-МЕТИЛ-3-ГИДРОКСИПИРИДИНА СУКЦИНАТА  
НА СЕТЧАТКУ ГЛАЗА ПРИ ПАКЛИТАКСЕЛ-ИНДУЦИРОВАННОЙ РЕТИНОПАТИИ  
В ЭКСПЕРИМЕНТЕ 
Довга Н. З., Геращенко С. Б., Дельцова Е. И. 
Резюме. В эксперименте 72 белым крысам внутрибрюшиннно вводили паклитаксел (Actavis, Румыния) в 

дозе 2 мг/кг массы тела через одни сутки 4 раза, суммарная доза - 8 мг/кг, после чего 48 животным вводили 
внутрибрюшинно 2-этил-6-метил-3-гидроксипиридина сукцината (Армадин) в дозе 10 мг/кг (в контроле  
24 крысы получали внутрибрюшинно воду для иньекций). Установлено, що при коррекции армадином пакли-
таксел-индуцированной ретинопатии морфометрические показатели (толщина слоев и сетчатки в целом) от 
1 сут до 28 сут выявляют стабильные показатели улучшения морфо-функционального состояния сетчатки – 
восстановление слоя палочек и колбочек, приближение показателей других слоев сетчатки к норме. От  
60 сут начинается нивелирование положительного влияния армадина на сетчатку, что проявляется посте-
пенным уменьшением толщины слоя палочек и колбочек, наружного ядерного, сетчатого и ганглионарного 
слоев. На 120 сут в наружном и внутреннем ядерных слоях, слое нервных волокон выявляются признаки 
отека. Толщина сетчатки увеличивается. 

Ключевые слова: паклитаксел, ретинопатия, армадин. 
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UDC 611.843+616-08-07+611.08 
The Effect of 2-Ethyl-6-Methyl-3-Hydrooxypyridine Succinate  
in Correcting Paclitaxel-Induced Retinopathy 
Dovga N. Z., Geraschenko S. B., Deltsova O. I. 
Abstract. In the run of experiment 72 white rats received intraperitoneal injections of Paclitaxel (Actavis, Roma-

nia) dosed 2 mg/kg of body weight, 4 times every 24 hours; the total dosage equaled 8 mg/kg. The following step 
was to inject 48 animals with 2-ethyl-6-methyl-3-hydrooxypyridine succinate (Armadin) at the dosage of 10 mg/kg of 
body weight (the control group of animals received intraperitoneal injections of water for injection). We have found 
out that the Armadin correction of Paclitaxel-induced retinopathy improves the morphometric indexes (the thickness 
of layers and retina) from the 1st to the 28th day: the layer of rods and cones is renovated; other layers are close to 
norm indexes. On the first day after the terminaton of Armadin injections the layer of rods and cones has even thick-
ness and has become thicker up to (16,97±0,24) mkm, while in the control group the layer in question was 
(10,15±0,15) mkm, р<0,05 thick. 

In 7 days time the layer thickness grew to be (20,01±0,13) mkm versus the thickness in the control group, which 
was (9,81±0,09) mkm, р<0,05. The thickness of retina increased to (137,11±0,69) mkm, while it decreased in the 
control group. 

On the 15th and the 21st days the changes towards stabilizing and normalizing of the morpho-functional state of 
retina, especially in the layer of rods and cones, whose thickness grew to (21,30±0,27) mkm and (24,60±0,35) mkm. 
The thickness of the outer nuclear layer was (39,76±0,41) mkm and (40,01±0,53) mkm; the inner nuclear layer  
became (20,47±0,23) mkm and (20,24±0,57) mkm; ganglionic layer equaled to до (10,11±0,19) mkm and 
(8,16±0,37) mkm. These indexes were close to norm. 

On the 28th day the general tendency of changes was not so unanimous as before. The thickness indexes dif-
fered consistently from norm. The retina thickness dropped to (131,53±0,18) mkm, while in the control group it was 
(116,26±0,92), and the norm was (125,01±0,15) mkm. To positive changes we may refer the orderly location of the 
outer segments of rods and cones; the roundness of nuclei in two- and multipolar neurons; the outer plexiform layer 
contained horizontal neurons, and the inner plexiform layer contained amacrine cells. We also observed more capil-
laries in the inner retinal plexus between ganglionic and optic fiber layers. 

Starting from Day 60 the positive effect of Armadin decreases, the retina layer morhometric indexes, except for 
the inner and outer plexiform layers, get thinner both in the experiment and in the control group. 

On Day 120 the inner and outer nuclear layers as well as the optic fiber layer reveal the signs of swelling. The 
retina thickness grows. 

The morphological changes discovered may be caused by the pharmacological properties of Armadin, namely, 
the inhibition of free radical processes, protection of membranes, antihypoxic effect, improvement of blood microcir-
culation and its rheological properties. The results obtained in the run of the experiment confirm that Armadin (syn. 
Mexidol) contributes to preserving ganglionic cells of the retina and optic nerve fibers in progressing neuropathy 
whose results would be chronic ischemia and hypoxia. Applying Armadin in Paclitaxel-containing chemotherapies 
may help preserve the functions of retina and optic nerve, which requires further research. 

Keywords: Paclitaxel, retinopathy, Armadin. 
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У 77 жінок віком 18-19 років досліджували рівні 
артеріального тиску та вплив на них морфологіч-
них факторів у стані спокою лежачи, при ортопробі 
та психо-емоційному навантаженні. Так встановле-
но, що в стані спокою та при психо-емоційному 
навантаженні в жінок були наявні зміни в рівнях АТ 
середнього в овуляторній (ІІ) та лютеїновій (ІІІ) фа-
зах ОЦ у порівнянні з фолікуліновою (І) фазою. 
Аналізуючи гістограму розподілу відносної маси 
м’язового компоненту в здорових молодих жінок 
встановлено декілька типологічних груп: з низь-
ким – менше 37,25%, середнім – від 37,25% до 
38,25% та високим – понад 38,25% рівнем компо-
ненту. Виявлено зміни середнього тиску в овулято-
рній (ІІ) та лютеїновій (ІІІ) фазах ОМЦ у порівнянні 
з фолікуліновою (І) фазою у жінок з різним рівнем 
м’язового компоненту в стані спокою лежачи та при 
ортопробі.  

Ключові слова: артеріальний тиск, оваріа- 
льно-менструальний цикл, типологія, м’язовий ком-
понент. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дослідження виконано в відпо-
відності до затверджених планів науково-дослідної 
роботи Черкаського національного університету 
імені Богдана Хмельницького «Індивідуальні особ-
ливості хвильової структури серцевого ритму у 
жінок», № державної реєстрації 0112U000722. 

Вступ. Людина як біологічний вид має високий 
рівень морфологічної та функціональної мінливості 
[20]. Дослідженню закономірностей вікової та ста-
тевої мінливості присвячена велика кількість робіт 
[6, 19, 14, 13].  

У процесі росту й розвитку організму істотно 
змінюються можливості серцево-судинної системи, 
оптимізується співвідношення між центральною і 
автономною регуляцією серцевого ритму, вдоско-
налюються складні механізми контролю серцевої 
діяльності [20]. 

Багато досліджень вказують на наявність зв'яз-
ку між фізичним розвитком і показниками функціо-

нування серцево-судинної системи (ССС) – часто-
тою серцевого скорочення (ЧСС), систолічним 
(САТ) і діастолічним (ДАТ) артеріальним тиском. 
Так у роботах [7, 13] показано наявність достовір-
ного позитивного зв'язку між параметрами фізич-
ного розвитку й артеріального тиску. Є також 
відомості про виявлення цих значень показника 
симпато-парасимпатичного балансу (LF/НF) у осіб 
з ожирінням у порівнянні з контрольною групою з 
ІМТ (індекс маси тіла) у межах фізіологічної норми 
[6]. У той же час питання характеру цих зв’язків і 
прогнозу оцінки здоров’я мають дискусійний харак-
тер. Питання взаємозв’язку морфологічних показ-
ників із артеріальним тиском у здорових молодих 
жінок є практично не вивченими та характер такого 
зв’язку майже не встановлено.  

Мета дослідження – встановити вплив 
морфологічних факторів на рівні артеріального 
тиску в молодих жінок у різні фази оваріально-
менструального циклу. 

Матеріали і методи дослідження. Досліджен-
ня проведено з дотриманням основних біоетичних 
положень Конвенції Ради Європи про права люди-
ни та біомедицину (від 04.04.1997р.), Гельсінської 
декларації Всесвітньої медичної асоціації про етич-
ні принципи проведення наукових медичних дослі-
джень за участю людини (1994-2008 рр.), а також 
наказу МОЗ України № 690 від 23.09.2009 р. 

Вимірювання проведено на 77 жінках віком 
18-19 років за умов наближених до стану основно-
го обміну в положеннях лежачи, при ортопробі та 
при проведенні тесту психо-емоційного наванта-
ження за методикою М.В. Макаренка [4]. У кожної 
досліджуваної тестування проводили тричі: у фолі-
кулінову (І), овуляторну (ІІ), та лютеїнову (ІІІ) фази 
оваріально-менструального циклу (ОМЦ). Визна-
чення фаз циклу проводили за анамнезом, вимірю-
ванням базальної температури та за допомогою 
набору струменевих тестів на овуляцію «Solo» 
(IND Diagnostic, Inc., Canada). 

Систолічний (АТс) та діастолічний (АТд) артері-
альний тиск вимірювали аускультативним методом 
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Короткова ртутним тонометром (Riester, Ger-
many). Розрахунок середнього артеріального тис-
ку (АТсер) здійснювали за формулою Hickkam.  

Антропометричні показники вимірювали за 
методом В.В. Бунака [1] з врахуванням методич-
них рекомендацій Е.Г. Мартіросова [5] та В.Г. Ніко-
лаєва [6]. Протокол дослідження включав вимірю-
вання наступних показників: маси тіла, довжини 
тіла, окружності грудної клітки, товщини 7 шкірно-
жирових складок. Використовували стандартні 
інструменти для вимірювання відповідних антро-
пометричних показників. Товщина шкірно-жирових 
складок вимірювалась каліпером з постійним тис-
ком 10 г/мм2 під лопаткою, над трицепсом, біцеп-
сом, на животі, грудях, передпліччі, стегні й гоміл-
ці. Розподіляли масу тіла на жировий, м’язевий та 
кістковий компоненти за формулами [5]. Ваго-рос-
тове відношення оцінювали шляхом використання 
індексу маси тіла (ІМТ або індекс Кетле), що роз-
раховувався за формулою: ІМТ = Маса (кг)/Дов-
жину (м)2, норма якого згідно класифікації ВООЗ 
складає 18,5 - 24,9 кг/м2. Індекс Рорера (ІР або 
індекс густини тіла кг/см3) рахували за формулою: 
ІР = Маса (кг)/Довжину (м)3, норма якого складає 
1,16-1,30 кг/м3. Для визначення площі поверхні 
тіла, як одного з важливих показників фізичного 
розвитку, використовували формулу Ісакова [2, 5].  

Усі результати антропометричного досліджен-
ня обраховані методами варіаційної статистики. 
Розраховували загальноприйняті показники: сере-
днє арифметичне (М), середньоквадратичне  
відхилення (SD). Для визначення статистичної 
значимості різниць використовували параметричні 
критерії Фішера, t-критерій Стьюдента. Для ненор-
мальних розподілів використовували критерій не-
параметричної статистики Мана-Уітні та для порі-
вняння двох і більше незалежних вибірок прово-
дили аналіз за Краскелом-Уолесом. Статистична 
обробка даних виконувалася за допомогою про-
грами Statistica 6,0 for Windows і Microsoft Excel.  

Результати дослідження та їх обговорення. 
Загальноприйнято, що артеріальний тиск є важли-
вим гомеостатичним показником організму. У спо-
кої лежачи значення АТс, АТд та АТсер дорівнювали 
відповідно 99,93±0,62 мм рт.ст., 64,43±0,43 мм 
рт.ст. та 76,13±0,40 мм рт.ст.. При ортопробі ці 
показники високодостовірно (р<0,001) збільшува-
лись. Достовірне збільшення АТ порівняно із рівня-
ми у положенні лежачи (р<0,001) спостерігали і 
при психо-емоційному навантаженні [8, 9, 15].  

Одним з чинників, які можуть обумовлювати 
таку варіативність як рівнів, так і реактивності АТ у 
жінок у різних фазах ОМЦ та за різних умов, є їх 
морфологічні показники. Для з’ясування впливу 
морфологічних показників на рівні АТ був прове-

дений факторний аналіз, за результатами якого 
було виділено три фактори з власними значення-
ми, що перевищували 1 (табл. 1). 

Перший фактор, в основному, обумолений 
околом грудної клітки, вагою тіла, жирового компо-
ненту, м’язового компоненту, площою тіла, індек-
сами Рорера та Кетле, відносною вагою м’язового 
компоненту (факторні навантаження становили 
0,78, 0,97, 0,68, 0,93, 0,95, 0,95, 0,83, -0,96 відпові-
дно). 

Другий фактор обумовлений жировим та кіст-
ковим компонентами, відносною вагою жирового 
та кісткового компонентів (факторні навантажен-
ня  – 0,73, 0,83, 0,96, 0,98 відповідно). 

Третій фактор обумовлений довжиною тіла. 
Його факторне навантаження становило – 0,99. 

Таким чином аналізували особливості АТ у 
жінок із різним рівнем відносної ваги м’язового 
компоненту. 

Аналіз гістограми розподілу відносної маси 
м’язового компоненту в здорових молодих жінок 
(рис. 1) показав, що існує декілька типологічних 
груп у досліджуваній вибірці. Тому виділили три 
групи: з низьким – менше 37,25%, середнім – від 
37,25% до 38,25% та високим – понад 38,25%.  

У таблиці 2 представлені значення рівнів АТ 
за різних умов у жінок з різними значеннями м’язо-
вого компоненту. Так, у стані спокою лежачи ми 
відмітили достовірне зменшення АТсер у крайніх 

Таблиця 1 – Результати факторного аналізу  
морфометричних показників жінок (18-19 років)  
методом основних компонент з обертанням  
Biquartimax 

Показники Factor 1 Factor 2 Factor 3 

Окіл грудної клітки 0,78 0,08 0,00 

Довжина тіла 0,01 -0,04 -0,99 

Вага тіла 0,97 0,11 -0,05 

Жировий компонент 0,68 0,73 -0,01 

М’язовий компонент 0,93 0,09 -0,08 

Кістковий компонент 0,53 0,83 0,00 

Площа тіла 0,95 0,08 -0,06 

Індекс Кетле 0,95 0,16 0,06 

Індекс Рорера 0,83 0,17 0,12 

Відносна вага жирового 
компоненту 

0,23 0,96 0,01 

Відносна вага м’язового 
компоненту 

-0,96 -0,03 -0,04 

Відносна вага кісткового 
компоненту 

-0,12 0,98 0,04 

Власні значення  
факторів 

6,63 3,20 1,01 

Частка загальної  
варіативності 

0,55 0,27 0,08 
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груп, а саме ˂37,25% та ˃38,25% (табл. 2). При 
переході в положення стоячи зміни відбувались у 
групі ˃38,25% за значеннями АТС та АТсер. За умов 
психо-емоційного навантаження також спостеріга-
ли зміни у крайніх груп. Про тісний взаємозв’язок 
компоненту з тиском свідчать дослідження інших 
авторів [16, 19]  

Встановлений нами та іншими авторами зв’я-
зок морфометричних та гемодинамічних показни-
ків, дозволяє зробити припущення, що в осіб з 
крайніми типами значень м’язового компоненту 
спостерігається напруження у регуляції серцево-
судинної системи.  

Реактивність показників АТ при ортопробі була 
однаковою в осіб з різним рівнем м’язового компо-
ненту. На психо-емоційне навантаження жінки з 
високим рівнем м’язового компоненту (більше 
38,25%) мають менші зрушення АТ у порів-
нянні із жінками середніх значень МК. Так, 
при цьому, значення реактивності станови-
ли: АТс – -4,20 мм рт.ст.; АТд - -4,15 мм 
рт.ст.; АТсер - -4,72 мм рт.ст. при м’язовому 
компоненті у 37,25-38,25% та АТс - -3,58 мм 
рт.ст.; АТд - -2,31 мм рт.ст. та АТсер - -3,02 
мм рт.ст. при рівні компоненту більше 
38,25%. 

На рівні АТ та їх реактивність суттєвий 
вплив можуть здійснювати функціональні 
перебудови в жіночому організмі в різних 
фазах ОМЦ (рис. 2). 

У стані спокою лежачи рівні АТс вірогід-
но збільшувались у ІІ та ІІІ фазах у порів-
нянні з І: різниці між І та ІІ фазами станови-
ли 0,39±0.21 кПа (p<0,05), а між І і ІІІ - 

0,47±0.20 кПа (р<0,05). При ортопробі спостеріга-
лось підвищення АТс у І та ІІ фазах, а у ІІІ – зміни 
не були статистично значимими. При цьому зна-
чення різниці АТс у І-ІІ - 0.35±0.12 кПа та І-ІІІ фазах 
становили 0,35±0,14 кПа. 

Достойменно відомо, що підвищення рівня АТ 
відбувається за рахунок скорочення периферійних 
судин, і наслідком цього є півищення тиску в суди-
нах нижніх кінцівок [3, 17]. Механізм компенсатор-
ної реакції на ортопробу відбувається за рахунок 
змін активності барорецепторів у відповідь на зміну 
АТ, гальмування вагусного й посилення симпатич-
ного впливу на серце й судини [12]. При психо-
емоційному навантаженні рівнь АТс у ІІІ фазі в порі-
внянні з І нівелювався (р<0,05). Значення різниць 
при цьому АТс складала: 0,67±0,20 кПа (р>0,05) та 
0,30±0,10 кПа відповідно.  

Таблиця 2 – Рівні артеріального тиску у жінок з різним  
м’язовим компонентом 

М’язовий  
компонент, % 

АТсист, 
 мм рт.ст. 

АТдіаст, 
мм рт.ст. 

АТсер, 
мм рт.ст. 

лежачи 

менше 37,25% 100,33±1,16 65,11±0,96 76,90±0,91* 
37,25-38,25% 98,83±1,03 63,58±0,78 74,98±0,60 
більше 38,25% 100,89±1,06 64,89±0,64 76,85±0,67* 

ортопроба 

менше 37,25% 105,78±1,46 67,11±0,83 80,00±0,84 
37,25-38,25% 103,33±1,11 66,60±0,57 78,85±0,66 
більше 38,25% 105,67±1,05* 67,41±0,62 80,16±0,61* 

Психо-емоційне навантаження 

менше 37,25% 101,79±1,42 65,60±0,69 77,66±0,82* 
37,25-38,25% 99,74±0,87 64,62±0,49 76,32±0,51 
більше 38,25% 102,83±1,02* 65,83±0,61 78,17±0,61* 

Рис. 1. Гістограма розподілу відносної маси м’язового компоненту  
в досліджуваній групі здорових молодих жінок 
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Отже, реакція артеріального тиску на таке на-
вантаження характеризується певними особливос-
тями та при цьому наявне підвищення рівня АТ в 
овуляторній і тим більше лютеїновій фазах ОМЦ у 
порівнянні з фолікулярною [18].  

У жінок з різним рівнем м’язового компоненту 
встановили особливості АТ у різних фазах ОМЦ та 
за різних умов (рис. 3).  

У стані спокою лежачи рівні АТ вірогідно збіль-
шувалось у ІІ фазі при рівні м’язового компонен-

ту ˂37,25% і становив – 1,20 мм рт.ст. (р<0,05). 
При рівні компоненту у 37,25-38,25% достовірні 
зміни АТсер спостерігали як у ІІ так і ІІІ фазах їх зна-
чення відповідно складали: -0,07 мм рт.ст. та 
0,37 мм рт.ст. (р<0,05). За умов збільшення рівня 
м’язового компоненту ˃38,25% достовірних змін 
АТсер не спостерігалось в жодній фазі. 

При ортопробі спостерігали наступне: при рівні 
компоненту ˂37,25% значення АТсер становило -
1,11 мм рт.ст. (р<0,05). При рівні компоненту у 

Рис. 2. Зміни середнього артеріального тиску (M±m) у овуляторній (ІІ)  
та лютеїновій (ІІІ) фазах ОМЦ у порівнянні з фолікулярною фазою (І); 

* - р<0,05 у порівнянні з І 

Рис. 3. Зміни середнього тиску в овуляторній (ІІ) та лютеїновій (ІІІ) фазах оваріально-менструального циклу  
в порівнянні з фолікуліновою фазою (І) у жінок з різним рівнем м’язового компоненту; * - р<0,05 у порівнянні  

з групою з відносною м’язовою масою ˃ 38,25% 
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37,25-38,25% достовірні зміни АТсер спостерігали як 
у ІІ так і ІІІ фазах і їх значення відповідно складали: 
0,457 мм рт.ст. та 0,90 мм рт.ст. (р<0,05). За умов 
збільшення рівня м’язового компоненту ˃38,25% 
достовірних змін АТсер не спостерігалось. 

При психо-емоційному навантаженні рівнь  
АТсер змінювався лише у ІІ фазі при рівні м’язового 
компоненту ˂37,25% порівняно з І. При цьому його 
значення становило -1,55. Отже, реакція артеріа-
льного тиску на таке навантаження характеризу-
ється певними особливостями та в усіх з них наяв-
ні зміни артеріального тиску в овуляторній і тим 
більше лютеїновій фазах ОМЦ у порівнянні з фолі-
кулярною.  

Достойменно відомо, що підвищення рівня АТ 
відбувається за рахунок скорочення переферійних 
судин, і наслідком цього є підвищення тиску в суди-
нах нижніх кінцівок [8, 18, 11]. Механізм компенса-
торної реакції на ортопробу відбувається за раху-
нок змін активності барорецепторів у відповідь на 
зміну АТ, гальмування вагусного і посилення сим-

патичного впливу на серце і судини [12]. Подібні 
пристосувальні зміни мають компенсаторний хара-
ктер і, цілком ймовірно, сприяють підвищенню тис-
ку при ортопробі.  

Висновки 
1. Встановлено, що в стані спокою та при психо-

емоційному навантаженні в жінок були наявні 
зміни в рівнях АТ середнього у ІІ та ІІІ фазах ОЦ 
у порівнянні з І фазою. 

2. Аналіз гістограми розподілу відносної маси м’я-
зового компоненту в здорових молодих жінок 
дозволив встановити декілька типологічних груп 
у досліджуваній вибірці. 

3. Виявлено зміни середнього тиску у ІІ та ІІІ фазах 
ОМЦ у порівнянні з І фазою у жінок з різним рів-
нем м’язового компоненту в стані спокою лежачи 
та при ортопробі.  
Перспективним для подальших досліджень 

є вивчення залежності між рівнем м’язового, кістко-
вого та жирового компонентів та реактивністю сер-
цево-судинної системи жінок у різних фазах оваріа-
льно-менструального циклу. 
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УДК 612.1:612.6 
ВЛИЯНИЕ МОРФОЛОГИЧЕСКИХ ФАКТОРОВ НА УРОВНИ  
АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ У МОЛОДЫХ ЖЕНЩИН 
Луценко Е. И. 
Резюме. У 77 женщин в возрасте 18-19 лет исследовали уровни артериального давления и влияние 

на них морфологических факторов в состоянии покоя лежа, при ортопробе и психо-эмоциональной на-
грузке. Так установлено, что в состоянии покоя и при психо-эмоциональной нагрузке у женщин имелись 
изменения в уровнях АД среднего в овуляторной (II) и лютеиновой (ІІІ) фазах ОЦ по сравнению с фолли-
кулиновую (І) фазой. Анализируя гистограмму распределения относительной массы мышечного компо-
нента у здоровых молодых женщин установлено несколько типологических групп: с низким - менее 
37,25%, средним - от 37,25% до 38,25% и высоким - более 38,25% уровнем компонента. Выявлены изме-
нения среднего давления в овуляторной (II) и лютеиновой (ІІІ) фазах ОМЦ по сравнению с фолликулино-
вую (І) фазой у женщин с различным уровнем мышечного компонента в состоянии покоя лежа и при ор-
топробе. 

Ключевые слова: артериальное давление, овариально-менструальный цикл, типология, мышечный 
компонент. 

 
UDC 612.1:612.6 
Morphological Factors’ Influence on the Level of Blood Pressure in Young Women 
Lutsenko O. I. 

Abstract. Many studies describe the connection between the physical development indexes and cardiovas-
cular system functioning. At the same time, links between morphological parameters and blood pressure in 
healthy young women is not studied enough. 

The purpose of the study is to establish the influence of morphological factors on blood pressure in young 
women in different phases of ovarian-menstrual cycle. 

Materials and methods. 77 women aged 18-19 were tested in the prone position during tilt-test and during 
the test of psycho-emotional stress. Each woman was tested three times: in follicular, ovulation and luteal 
phases of ovarian-menstrual cycle. Systolic and diastolic AP were measured using Korotkov auscultation 
method for the mercury tonometer. Mean arterial pressure was calculated using Hickam formula. Anthropomet-
ric indices were measured with taking into account V.V. Bunak's publication. All results of anthropometric stud-
ies were calculated using the methods of variation statistics. One of the factors that may cause the variation in 
levels as well as blood pressure reactivity in women in different phases of the OMC and under the different con-
ditions is their morphological characteristics. The factor analysis in order to determine the influence of morpho-
logical parameters on blood pressure was also conducted. As the results of such analysis three factors with ei-
genvalues that exceed 1 were allocated. According to analysis results of the blood pressure in women with dif-
ferent levels of muscular component and histogram distribution relative weight of muscular component it was 
shown that there are several typological groups in the study sample.  

At the component level of 37,25-38,25% AРmid significant changes were observed both in the second and 
third phases. In tilt test for the level of muscular component ˃38,25% it was observed the following: at compo-
nent level 37,25-38,25% the significant changes of AРmid were observed both in the second and third phases. 
For the level of muscular component ˃38,25% the significant changes of AРmid weren't observed. Under the 
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condition of the psycho-emotional stress the levels of AРmid changed only in the second phase at the level of the 
muscular component ˂37,25% compared with the phase I. 

Conclusions. It was established that during rest time and during psycho-emotional stress average blood 
pressure in women changes in the second and third phases of the OC in comparison with the phase 
I. According to histogram analysis of the relative weight distribution of muscular component in healthy young 
women in the study, the several typological groups sample revealed. The changes of average pressure in the 
second and third phases of the OMC in comparison with the phase I in women with different levels of muscular 
component lying at rest and during tilt test was observed. 

Keywords: blood pressure, ovarian-menstrual cycle, typology, muscular component. 
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ОНТОГЕНЕТИЧНІ ЗМІНИ ПОКАЗНИКІВ 
 ОСМОТИЧНОЇ РЕЗИСТЕНТНОСТІ ЕРИТРОЦИТІВ  
ТА РІВНЯ ДЕГІДРОЕПІАНДРОСТЕРОН-СУЛЬФАТУ  

У СИРОВАТЦІ КРОВІ ЩУРІВ 
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Досліджували показники осмотичної резистент-
ності еритроцитів та рівня дегідроепіандростерон-
сульфату в сироватці крові щурів трьох вікових 
груп. Встановили, що з віком незворотні процеси 
гемолізу еритроцитів розпочинаються при вірогідно 
вищих рівнях концентрації гіпотонічного розчину 
NaCl. Осмотична стійкість еритроцитів вірогідно 
нижча в 1,5 рази у щурів молодого віку та в  
1,43 рази у щурів зрілого віку відповідно до щурів 
ювенільного віку. У щурів-самців зрілого віку вірогі-
дно вища швидкість проходження гемолізу порівня-
но з щурами ювенільного та молодого віку. Найви-
щий рівень дегідроепіандростерон-сульфату в си-
роватці крові у щурів ювенільного віку. Цей показ-
ник вірогідно знижується на 30% у щурів молодого 
віку, а вже у самців зрілого віку рівень ДГЕА-С зни-
жується на 91%. Тобто, найнижчий рівень гормону 
у самців зрілого віку, а саме цей показник вірогідно 
нижчий в 8 та 11,5 разів відносно молодих та юве-
нільних щурів. Виявили негативний кореляційний 
зв'язок між показниками вікових змін осмотичної 
резистентності еритроцитів та рівнем дегідроепіан-
дростерон-сульфату. Встановлений найбільший 
обернений кореляційний взаємозв’язок між рівнем 
гормону та віковими змінами показників незворот-
ного гемолізу еритроцитів (r=−0,88; p<0,05) серед 
трьох вікових груп. 

Ключові слова: осмотична резистентність 
еритроцитів, дегідроепіандростерон-сульфат, ге-
моліз, щури-самці, вікові групи. 

 
Зв'язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дана робота є фрагментом 
НДР «Біохімічні механізми адаптації живих ор-
ганізмів за умов патогенезу» № державної ре-
єстрації 0116U000025. 

Вступ. В процесі онтогенезу відбуваються 
морфофункціональні зміни в усіх системах ор-
ганізму, особливо в регуляторних системах. 

Вікова інволюція супроводжується прогресуючи-
ми змінами ефективності фізіологічних функцій 
та підвищенням чутливості до дії несприятли-
вих чинників. При дослідженні вікових змін бага-
то авторів приділяють увагу дослідженню стану 
еритроцитів та гуморальної системи регуляції 
[2, 12, 16]. Але на даний час з урахуванням лі-
тературних даних саме зміни осмотичної резис-
тентності еритроцитів в процесі вікової інволю-
ції є недостатньо дослідженими. Хоча, показник 
ОРЕ є одним з найдоступніших методів досліджен-
ня показників нормального функціонування органі-
зму в цілому [1, 8]. Також, дегідроепіандростерон-
сульфат (ДГЕА-С) – анаболічний гормон, чутливий 
до вікових змін, тому багато науковців відносять 
його до гормонів молодості [3, 5, 15]. На нашу дум-
ку саме осмотична стійкість еритроцитів та рівень 
ДГЕА-С в сироватці крові можуть бути маркерами 
не тільки багатьох патологічних станів організ-
му, а можливо маркерами метаболічних зсувів, 
які відбуваються в різні вікові періоди. Вікова 
періодизація ґрунтується на виділенні вікових 
особливостей, характерних для певного періоду 
життя анатомо--фізіологічних якостей, інтенсив-
ності росту та поведінкових реакціях. За най-
більш поширеною віковою класифікацією лабо-
раторних щурів виділяють чотири періоди. В 
кожному періоді виділяють декілька вікових груп 
за більш ретельними критеріями. Встановлення 
чітких вікових груп є важливою умовою при он-
тогенетичних дослідженнях, оскільки одні й ті 
самі впливи (фізіологічні, патологічні, фармако-
логічні) у тварин різних вікових груп викликають 
не тільки кількісно але й якісно різні реакції  
[4, 16]. 

Мета роботи. Встановити взаємозв’язок між 
показниками осмотичної резистентності еритроци-
тів та рівнем дегідроепіандростерон-сульфату у 
сироватці крові щурів. 
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Матеріали і методи дослідження. Експериме-
нти були проведенні на нелінійних безпородних 
білих щурах самцях. За віком щури були  
розподілені на 3 групи: І група – ювенільного віку 
статевозрілого періоду; ІІ група – молодого віку 
репродуктивного періоду; ІІІ група – зрілого віку 
репродуктивного періоду. У тварин які надійшли 
в експеримент проводили карантин за всіма 
правилами зоогігієни. Щури утримувались у ста-
ндартних умовах для лабораторних тварин: у 
світлому приміщенні з постійною температурою  
20 – 25 оС та вологістю 40 – 45%. У питній воді 
щурів не обмежували. 

Утримання тварин та експерименти проводи-
лися відповідно до положень «Європейської конве-
нції про захист хребетних тварин, які використову-
ються для експериментів та інших наукових ці-
лей» (Страсбург, 2005), «Загальних етичних прин-
ципів експериментів на тваринах», ухвалених 
П`ятим національним конгресом з біоетики (Київ, 
2013). 

Забір крові для дослідження осмотичної резис-
тентності еритроцитів проводили шляхом декапіта-
ції. Осмотичну резистентність еритроцитів визна-
чали за стандартною методикою у модифікації  
Л. І. Ідельсона. 

Кількісне визначення ступеню гемолізу еритро-
цитів здійснювали у забуферених розчинах хлори-
ду натрію. Для приготування основного розчину 
брали 27,31 г двузаміщенного фосфату натрію 
(Na2HPO4), 4,86 г однозаміщенного фосфату на-
трію (NaH2PO4*2H2O), 180 г хлориду натрію (NaCl) 
та 2 л дистильованої води. З цього розчину готува-
ли робочі розчини хлориду натрію таких концент-
рацій: 0,1; 0,2; 0,3; 0,35; 0,4; 0,45; 0,5; 0,55; 0,6, 
0,65, 0,7, 0,75, 0,85, 1,0. 

Дані розчини розливали в 14 стерильних пробі-
рок. В кожну пробірку додавали по 0,02 переміша-
ної гепаринизованої крові, збовтували. Та залиша-
ли відстоюватися при кімнатній температурі 30 хв, 
потім знову збовтували. Після цього центрифугува-
ли в центрифузі К-24 при 2000 об/хв протягом 5 хв. 
З кожної пробірки зливали надосадову рідину і ви-
мірювали на фотоелектроколориметрі при довжині 
хвилі 500 – 560 нм (зелений світлофільтр) в кюветі 
з товщиною шару 10 мм проти холостої проби. В 
якості холостої проби використовували надосадову 
рідину в пробірці з концентрацією розчину хлориду 
натрію 1%. 

За 100% гемоліз ми приймали гемоліз в пробір-
ці, що містить 0,1% розчин хлориду натрію. Обчис-
лювали відсоток гемолізу в кожній пробірці, порів-
нюючи величини екстинкції надосадової рідини з 
екстинкцією, прийнятою за 100% за формулою: 

 

де: Е1 – екстинкція надосадової рідини в пробірці з 
0,1% розчином хлориду натрію; Ех – екстинкція дос-
ліджуваної проби; 100 – відсоток гемолізу в пробірці 
з 0,1% розчином хлориду натрію. 

 

Визначення рівня дегідроепіандростерон-
сульфату проводилися електро-хемілюмінісцент-
ним методом на анализіторі Elecsys 2010 від ком-
панії Roche (виробник Швейцарія). Загальна трива-
лість аналізу: 18 хвилин. Перша інкубація: 15 мкл 
зразка інкубується з ДГЕА С–специфічним біотині-
нільованим антитілом формуючи імунокомплекси, 
кількість яких залежить від концентрації аналіту у 
зразку. Друга інкубація: після додавання мікрочас-
тинок, покритих стрептавідином, утворений ком-
плекс зв'язується з твердою фазою за допомогою 
взаємодії біотину і стрептавідину. 

Реакційна суміш аспірується в вимірювальну 
комірку, де мікрочастинки осідають на поверхню 
електрода в результаті магнітної взаємодії. Потім 
за допомогою ProCell / ProCell M видаляються не 
пов'язані речовини. Далі прикладена до електроду 
напруга викликає хемілюмінесцентну емісію, яка 
вимірюється фотопомножувачем. Результати ви-
значаються за допомогою 2х-точкової калібруваль-
ної кривої, отриманої для даного інструменту і ре-
ференсної калібрувальної кривої, дані якої повідо-
млені в штрих- коді набору реагентів. 

Статистичну обробку результатів у тварин усіх 
груп проводили за допомогою програми Origin 6.0 
Professional методом парних порівнянь та кореля-
ційного аналізу. Розрахували середню арифметич-
ну та її помилку для кожної експериментальної 
групи. Достовірність визначали за t-критерієм 
Стьюдента. Зміни рахувалися вірогідними при рівні 
значимості р < 0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Показником стабільності еритроцитарної клітини є 
осмотична резистентність еритроцитів. Механізм 
осмотичного гемолізу полягає в проникненні води 
до клітин еритроцитів, в результаті чого збільшу-
ється їх об’єм. Під час цього процесу відбувається 
розширення пор мембрани, через які виходить ге-
моглобін. Виходу гемоглобіну з еритроцитів пере-
дує збільшення проникності мембран для іонів ка-
лію. Ми проаналізували показники ОРЕ щурів різ-
ного виду (рис. 1) бачимо, що у самців-щурів юве-
нільного віку статевозрілого періоду показник ос-
мотичної резистентності складав 0,37±0,02 % роз-
чину NaCl, тобто значення показника знаходилось 
в межах норми. Незворотній гемоліз 80 % наступав 
при концентраціях гіпотонічного сольового розчи-
ну – 0,23±0,02 %.  
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За рисунком 1 бачимо, що значення показника 
осмотичної резистентності щурів молодого віку 
репродуктивного періоду дорівнювало 0,56±0,03 %, 
що вірогідно вище відносно щурів ювенільного віку 
статевозрілого періоду та виходить за межи норми. 
Гемоліз 80 %, що є незворотнім процесом насту-
пав при концентрації розчину NaCl – 0,38±0,01 %, 
такі дані вірогідно вищі порівняно з самцями ювені-
льного віку.  

У щурів зрілого віку показник осмотичної резис-
тентності вірогідно вищий відносно щурів ювеніль-
ного віку та дорівнює 0,53±0,01 % розчину NaCl. 
Дане значення показника ОРЕ перевищує межи 
норми. Незворотній гемоліз розпочинався при кон-
центрації гіпотонічного розчину 0,4±0,02%. 

Опираючись на отримані дані можна зробити 
висновки, що незважаючи на хвилеподібність пока-
зників осмотичної резистентності бачимо, що осмо-
тична стійкість мембран еритроїдної клітини вірогі-
дно знижується в 1,5 рази у щурів молодого віку та 
в 1,43 рази у щурів зрілого віку порівняно з щурами 
ювенільного віку. Незворотні процеси гемолізу ери-
троцитів розпочинаються при вірогідно вищих рів-
нях концентрації гіпотонічного розчину NaCl порів-
няно з щурами ювенільного віку, так у щурів моло-
дого віку цей показник вищий в 1,65 рази, а у щурів 
зрілого віку в 1,74 рази.  

Важливою складовою в якісній оцінці функціо-
нального стану мембран еритроїдної клітини є 

швидкість проходження гемолізу. Для визначення 
змін в швидкості гемолізу ми досліджували кут на-
хилу кривої, або кут апроксимації, який дозволяє 
судити про швидкість гемолізу. Таким чином, чим 
більше показник кута апроксимації, тим вища шви-
дкість гемолізу.  

Проаналізувавши швидкість гемолізу еритро-
цитів щурів бачимо, що у щурів ювенільного віку 
статевозрілого періоду кут апроксимації швидкості 
гемолізу еритроцитів дорівнював 7,31±0,3. Згідно з 
рисунком 2, самцям молодого віку репродуктивно-
го періоду притаманне значення кута апроксимації 
швидкості гемолізу – 7,10±0,4. Тобто, у щурів мо-
лодого віку швидкість гемолізу лише на 3% нижча 
за швидкість гемолізу еритроцитів самців-щурів 
ювенільного віку. 

Швидкість гемолізу у щурів зрілого віку репро-
дуктивного періоду вірогідно вища на 12 % порів-
няно з щурами ювенільного віку та на 15 % порів-
няно з самцями молодого віку, про що свідчать 
дані, представлені на рисунку 2. Значення кута 
апроксимації гемолізу еритроцитів щурів-самців 
зрілого віку – 8,2±0,35. 

Порівнявши значення кутів апроксимації швид-
кості гемолізу еритроцитів у трьох вікових групах 
бачимо, що у щурів-самців зрілого віку репродукти-
вного періоду вірогідно вища швидкість проходжен-
ня гемолізу порівняно з щурами ювенільного та 
молодого віку. Швидкість гемолізу еритроцитів у 

Рис. 1. Показники осмотичної резистентності еритроцитів (ОРЕ) щурів різного віку 

Примітки: по осі абсцис наведено концентрацію основного розчину NaCl (%), по осі ординат – відсоток гемолізу. 
Тонка чорною лінією позначені результати щурів ювенільного віку; широка темно-сіра лінія – щури молодого віку; 

широка світло-сіра лінія – щури зрілого віку. ▪ – 50 % гемоліз еритроцитів; ● – 80 % гемоліз еритроцитів.  
* - вірогідність відносно показників ОРЕ щурів ювенільного віку, при р<0,05 
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щурів ювенільного та молодого віку не має вірогід-
них відмінностей. 

Чутливим до вікових змін є анаболічний гор-
мон, який відносять до гормонів молодості – дегід-
роепіандростерон-сульфату (ДГЕА-C). З усіх сте-
роїдних гормонів ДГЕА-С циркулює в периферійній 
крові в найбільших концентраціях. Рівень ДГЕА-С  
є зручним показником онтогенетичних змін орга-
нізму.  

В результаті проведених досліджень було 
встановлено, що у щурів-самців ювенільного віку 
статевозрілого періоду рівень дегідроепіандросте-
рон-сульфату дорівнював 11,67±0,04 мкг/дл. Рі-
вень анаболічного гормону ДГЕА-С який є попере-
дником статевих гормонів вірогідно нижчий  
у щурів молодого віку репродуктивного періоду 
порівняно з щурами ювенільного віку та складав 
8,25±0,02 мкг/дл, що представлено на рисунку 3. 

Рис. 2. Значення кутів апроксимації швидкості гемолізу еритроцитів щурів різного віку 
Примітки: по осі ординат – числове значення кута апроксимації швидкості гемолізу еритроцитів.  

Чорним кольором позначені значення показників щурів ювенільного віку; темно-сірим – щурів молодого віку;  
світло-сірим – щурів зрілого віку. * – вірогідність відносно щурів ювенільного віку, при р<0,05; ** – вірогідність  

відносно щурів молодого віку, при р<0,05 

Рис. 3. Показники рівня дегідроепіандростерон-сульфату в сироватці крові щурів різного віку 

Примітки: по осі ординат – значення рівня ДГЕА-С в сироватці крові, мкг/дл. Чорним кольором  
позначені значення показників щурів ювенільного віку; темно-сірим – щурів молодого віку; світло-сірим –  

щурів зрілого віку. * - вірогідність відносно щурів ювенільного віку статевозрілого періоду, при р<0,05; 
** - вірогідність відносно щурів молодого віку репродуктивного періоду, при р<0,05 
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У щурів зрілого віку репродуктивного періоду 
рівень дегідроепіанростерон-сульфату вірогідно 
нижчий на 91 % та 87% відносно щурів ювенільно-
го та молодого віку відповідно. Згідно з рисун-
ком 3 рівень ДГЕА-С самців зрілого віку дорівню-
вав 1,01±0,24 мкг/дл. 

Проаналізувавши отримані результати трьох 
різних вікових груп бачимо, що найвищий рівень 
ДГЕА-С в сироватці крові у щурів ювенільного віку, 
у щурів молодого віку цей показник вірогідно зни-
жується на 30%, а вже у самців зрілого віку знижу-
ється на 91%. Тобто, у самців зрілого віку репроду-
ктивного періоду цей показник вірогідно нижчий в 
8 та 11,5 разів відносно молодих та ювенільних 
щурів.  

Аналіз зав’язків між дослідженими показниками 
різних вікових груп виявив, що у щурів з віком при-
сутній сильний негативний кореляційний зв'язок 
між рівнем ДГЕА-С та незворотнім гемолізом 
(r=−0,88; p<0,05). Також, спостерігалась сильна 
негативна кореляція між вмістом ДГЕА-С в сирова-
тці крові щурів трьох вікових груп та швидкістю  
гемолізу (r=−0,81; p<0,05). Помірний негативний 
кореляційний зв'язок встановлений між рівнем 
ДГЕА-С та ОРЕ (r=−0,64; p<0,05). Дослідивши рі-
вень кореляції між усіма показниками осмотичної 
резистентності еритроцитів та рівнем ДГЕА-С 
трьох вікових груп встановили, що найбільш коре-
ляційним є взаємозв’язок між ДГЕА-С та показни-
ком незворотного гемолізу. З віком всі показники 
осмотичної резистентності еритроцитів вірогідно 
підвищуються, а рівень дегідроепіандростерон-
сульфату в сироватці крові щурів навпаки знижу-
ється.  

Отримані результати в ході досліду вказують 
на наявність онтогенетичних змін стійкості мем-
бран еритроцитів та гуморальної системи. Щури 
молодого та зрілого віку порівняно з щурами ювені-
льного віку менш стійкі до осмотичного тиску. Ос-
мотичний тиск створений високою концентрацією 
білків всередині еритроцитів, компенсується ма-
лою концентрацією низькомолекулярних речовин. 
Тому осмотичний тиск в еритроцитах трохи вищий, 
ніж у плазмі. Еритроцитарна мембрана пропускає 
низькомолекулярні речовини з різною проникністю. 
Внаслідок цього при пригніченні активного транспо-
рту іонів знижується їх трансмембранний концент-
раційний градієнт [4]. Внутрішньоклітинний вміст 
білків, який при цьому залишається постійним, пе-
рестає компенсуватися, і осмотичний тиск у ерит-
роцита зростає. У результаті чого вода потрапляє 
до клітини та призводить до гемолізу [2, 9]. Також, 
згідно з деякими роботами такі дані можуть бути 
пов’язані із зменшення пластичності мембрани, 
накопичення іонів Са2+ та переважання кулястих 

форм еритроцитів, які завершують життєвий цикл. 
Гемоліз може відбуватися внаслідок збільшення 
в’язкості ліпідного бішару мембрани еритроцитів та 
підвищення вмісту скелетних білків, що є визнача-
льним для зниження здатності еритроцитів до  
деформації та стійкості до гіпотонічних розчинів  
[1, 12]. 

Наші дослідження показали, що з віком у щурів 
відбувається зниження вмісту ДГЕА-С в сироватці 
крові. Можливо, це пов’язано із зменшенням синте-
зу анаболічних гормонів, а натомість підвищенням 
катаболічних процесів в організмі щурів. Як відомо 
всі стероїдні гормони синтезуються з холестеролу, 
напевно пригнічується ланка синтезу ДГЕА-С, на-
томість активується синтез прогестерону з якого в 
подальшому синтезуються катаболічні гормони  
[5, 7]. Холестерол є біохімічним попередником не 
тільки стероїдних гормонів, а й жовчних кислот, 
ліпопротеїнів та вітаміну D. Тобто, дисбаланс в 
процесі перетворення холестеролу, може призвес-
ти до недостатнього біосинтезу анаболічних гормо-
нів та порушенням в еритроцитарній мембрані 
[6, 13].  

Отримані результати, а саме підвищення пока-
зників осмотичної резистентності еритроцитів та 
зниження рівня дегідроепіандростерон-сульфату у 
сироватці крові щурів, також встановлений між  
ними негативний кореляційний зв'язок можуть свід-
чити про наявність можливих змін в ланках обміну 
кальцію. Оскільки зниження рівня ДГЕА-С призво-
дить до превалювання катаболізму, погіршенню 
всмоктування Ca2+ в кишківнику, репоративно-
регенеративних процесах в кістках, накопиченню 
іонів кальцію в клітинних мембранах та порушенню 
роботи кальцієвих каналів [13, 16]. В свою чергу 
порушення обміну кальцію в організмі призводить 
до порушення синтезу стероїдних гормонів,  
клітинних мембран та вітаміну D з холестеролу. 
Тому, вікові зміни хоча б однієї ланки регуляції  
організму можуть призвести до порушення роботи 
всієї регуляторної системи, переважанню катаболі-
чних процесів в організмі, зниженню адаптаційних 
можливостей та передчасному старінню [11, 
14, 15]. 

Висновки  
1. У щурів-самців з віком осмотична стійкість мем-

бран еритроцитів вірогідно знижується. Показник 
осмотичної резистентності еритроцитів порівня-
но з самцями ювенільного віку у щурів молодого 
віку вірогідно вищий в 1,5 рази, а у щурів зрілого 
віку в 1,43 рази. Найвища швидкість гемолізу 
спостерігалась у щурів зрілого віку.  

2. Найвищий рівень ДГЕА-С характерний для щурів 
ювенільного віку. У щурів молодого віку вміст 
гормону у сироватці крові зменшився на 30%, а у 
самців зрілого віку на 91%. 
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3. Встановлені негативні кореляційні зв’язки між 
показниками ОРЕ та вмістом ДГЕА-С у сироватці 
крові щурів різного віку. З віком у щурів зроста-
ють значення ОРЕ та зменшується рівень ДГЕА-
С в сироватці крові, що вказує на вірогідний обе-
рнений взаємозв’язок.  

Перспективи подальших досліджень. Дослі-
дження змін показників осмотичної резистентності 
еритроцитів та рівня ДГЕА-С у сироватці крові щу-
рів різних вікових груп та статі. Встановлення мож-
ливих взаємозв’язків між даними показниками в 
процесі вікової інволюції щурів.  
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УДК 612.117+612.018 
ОНТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ПОКАЗАТЕЛЕЙ ОСМОТИЧЕСКОЙ  
РЕЗИСТЕНТНОСТИ ЭРИТРОЦИТОВ И УРОВНЯ ДЕГИДРОЭПИАНДРОСТЕРОН-СУЛЬФАТА  
В СЫВОРОТКЕ КРОВИ КРЫС 
Мизин В. В., Ляшенко В. П., Лукашов С. Н. 
Резюме. Исследовали показатели осмотической резистентности эритроцитов и уровень дегидроэпиан-

дростерон-сульфата в сыворотке крови крыс трех возрастных групп. Установили, что с возрастом необрати-
мые процессы гемолиза эритроцитов начинаются при достоверно более высоких уровнях концентрации 
гипотонического раствора NaCl. Осмотическая устойчивость эритроцитов достоверно ниже в 1,5 раза у 
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крыс молодого возраста и в 1,43 раза у крыс зрелого возраста относительно крыс ювенильного возраста. 
У крыс-самцов зрелого возраста достоверно выше скорость прохождения гемолиза по сравнению с кры-
сами ювенильного и молодого возраста. Самый высокий уровень дегидроэпиандростерон-сульфата в 
сыворотке крови у крыс ювенильного возраста. Этот показатель достоверно снижается на 30% у крыс 
молодого возраста, а уже у самцов зрелого возраста уровень ДГЭА-С снижается на 91%. То есть самый 
низкий уровень гормона у самцов зрелого возраста, а именно этот показатель достоверно ниже в 8 и 
11,5 раз относительно молодых и ювенильных крыс. Обнаружили негативную корреляционную связь ме-
жду показателями осмотической резистентности эритроцитов и уровнем дегидроэпиандростерон-
сульфата. Установлена самая сильная обратная корреляционная связь между уровнем гормона и воз-
растными изменениями показателями необратимого гемолиза еритроцитов (r=−0,88; p<0,05) среди трех 
возрастных групп. 

Ключевые слова: осмотическая резистентность эритроцитов, дегидроэпиандростерон-сульфат, 
гемолиз, крысы-самцы, возрастные группы. 

 
UDC 612.117+612.018 
Ontogenetic Changes in Osmatic Resistance of Erythrocytes Indicators and in Level  
of Dehydroepiandrosterone-Sulfate in the Serum of Rats’ Blood 
Mizin V. V., Lyashenko V. P., Lukashov S. M.  
Abstract. The erythrocyte membrane and the humoral regulation system are the most sensitive to various 

adverse factors impact. The osmatic resistance of red blood cells and the level of dehydroepiandrosterone sul-
fate can be used as a marker of many pathological conditions and metabolic shifts that occur in different age 
periods. The aim of the paper is to establish the interconnection between the indices of erythrocytes osmatic 
resistance and the level of dehydroepiandrosterone sulfate in the serum of rats’ blood.  

Experiments were carried out on non-linear, nonbreeding white male rats. They were divided into 3 groups:  
І group – the juvenile age of the sexually mature period; ІІ group – the young age of the reproductive period;  
ІІІ group – the mature age of the reproductive period. The osmatic resistance of erythrocytes was determined by 
the standard method of L.I. Idelsohn, and the DHEA-S level was determined by the electro-chemiluminescent 
method on the Roche Elecsys 2010 analyzer.  

We analyzed the osmatic resistance of erythrocytes in rats of different ages and found out those indicators 
were within the normal range (0,37 ± 0,02%) among the rats of the juvenile age. Among young rats the ORE 
index significantly increases 1,5 times and among rats of the mature age it is 1,43 times more than among the 
rats of the juvenile age. Also in comparison with rats of the juvenile age irreversible processes of hemolysis of 
red blood cells exist at higher concentrations of a hypotonic solution in two other groups. The highest rate of 
hemolysis of erythrocytes is among rats of mature age. In this group, the rate is significantly higher by 12% and 
15% compared with juvenile and young rats, respectively. Sensitive to age-related changes in anabolic hormone 
is dehydroepiandrosterone sulfate. In males of juvenile age the hormone level was 11,67 ± 0,04 mg/dl. In other 
age groups the decrease of the level of DHEA-S in the rats blood serum was observed. The lowest level of hor-
mone was observed in males of mature age. Therefore, the hormone level in this group is significantly lower by 
91% relative to juvenile rats and 87% lower in comparison with young males. Based on the results of the ORE 
and the DHEA-S level, a correlation analysis was performed. Moderate and strong inverse correlations between 
the age-related changes of the studied indicators were established. The strongest negative correlation was es-
tablished between the level of DHEA-S and the index of irreversible hemolysis of erythrocytes. The correlation 
coefficient between the level of the hormone and the rate of hemolysis in this group was r = – 0,88. 

The obtained results may indicate the presence of ontogenetic changes in the osmatic resistance of mem-
branes and the level of DHEA-S. The highest value of the ORE index and the hemolysis rate of erythrocytes are 
characteristic for males of mature age. This may indicate the decrease in osmatic resistance with age. The level 
of DHEA-S in groups of rats of the juvenile age is the highest among the three age groups studied, and in males 
it is 91% lower. Between the indices of osmatic resistance of erythrocytes and the level of dehydroepiandroster-
one sulfate, reliable inverse correlation links are established. 

Key words: osmatic resistance of erythrocytes, dehydroepiandrosterone sulfate, hemolysis, male rats, age 
groups. 
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ПСИХОФІЗІОЛОГІЧНИЙ СТАН ЕЛІТНИХ СПОРТСМЕНІВ  
В ДИНАМІЦІ ТРЕНУВАЛЬНОГО МАКРОЦИКЛУ 

Національний університет фізичного виховання і спорту України, Київ 
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Виявлено, що в динаміці макроциклу основним 
чинником індивідуально-типологічних властивос-
тей, що обумовлюють психофізіологічний стан ор-
ганізму у елітних спортсменів є функціональна рух-
ливість нервових процесів. Високий рівень функці-
ональної рухливості нервових процесів узгоджуєть-
ся із здатністю до швидкісної переробки зорової 
інформації, витривалістю нервової системи, якіс-
ним оволодінням руховими навиками, на фоні дос-
коналих механізмів системи автономної нейрогу-
моральної регуляції ритму серця. Зниження рівня 
функціональної рухливості нервових процесів по-
в’язано із більш стабільною та точною структурою 
виконання рухових дій, завдяки активації вегетати-
вних центрів кори головного мозку. 

Ключові слова: психофізіологічний стан,  
елітні спортсмени, динаміка тренувального макро-
циклу. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дослідження проведені згідно 
Зведеного плану науково-дослідних робіт у сфері 
фізичної культури і спорту на 2011-2015 рр. теми 
2.23 «Превентивні програми нейропсихофізіологіч-
ної підтримки спортсменів високої кваліфікації на 
заключних етапах багаторічної підготовки», № дер-
жавної реєстрації 0111U001730. 

Вступ. Одним з актуальних питань в спорті 
вищих досягнень, на сьогоднішній день, є питання 
оцінки та управління фізіологічними процесами в 
організмі спортсмена в процесі тренувальної діяль-
ності, при підготовці до вирішальних змагань [13, 
15, 25]. 

Оцінка психофізіологічного стану, як інтеграль-
ної складової загального функціонального стан 
спортсмена в період тренувальної діяльності важ-
лива з точки зору корекції процесу підготовки квалі-
фікованих спортсменів. Даний факт пов’язаний з 
тим, що психофізіологічний стан включає в себе не 
лише психологічну компоненту, яка є проявом пси-
хічних процесів, у відповідь на навантаження різно-
го характеру (емоційного, психічного, фізичного), 
але й мозкову компоненту, яка власне і забезпечує 

психічні реакції і є проявом роботи нервової систе-
ми людини. Іншими словами, оцінюючи психофізіо-
логічний стан спортсмена, під час навчально-
тренувальної діяльності, можна отримати інформа-
цію не лише про індивідуально-типологічні харак-
теристики вищої нервової діяльності спортсмена 
[9, 21, 23], але й їх реалізацію у відповідь на специ-
фічні навантаження різного характеру. Крім, того, 
психофізіологічні функції є відображенням ступеню 
вдосконалення спеціальних рухових навичок, і як 
наслідок, можуть використовуватись як індикатор 
рівня технічної підготовки спортсменів [4, 16,  
22, 25].  

Фактично, оцінка психофізіологічного стану дає 
важливу інформацію про первинне напруження в 
системі регуляції фізіологічних функцій, до того, як 
виникнуть негативні зрушення на рівні функціона-
льних систем організму, що дозволяє оптимізувати 
процес підготовки та реалізувати потенціал спорт-
смена без негативних дизадаптаційних процесів. 

Виходячи з вище означеного можна зробити 
висновок про те, що психофізіологічний стан спорт-
смена є унікальним індикатором розвитку процесів 
напруження, перенапруження і стомлення загаль-
ної функціональної системи організму [1, 2, 20]. 

В той же час, не дивлячись на значну кількість 
досліджень, які присвячені різним аспектам підго-
товки та підготовленості спортсменів: функціональ-
ної [14, 19, 23], психологічної [5, 6] та техніко-
тактичної [15, 17], у спортивній практиці бракує 
досліджень присвячених розкриттю механізмів фо-
рмування психофізіологічних станів у елітних 
спортсменів в умовах тренувального процесу. Ли-
ше поодинокі дослідження зосереджуються на ви-
вченні та з’ясуванні особливостей прояву психофі-
зіологічних станів організму спортсменів в умовах 
спортивної діяльності [3, 7, 10, 11, 18, 24]. 

Метою даної роботи було вивчення психофізі-
ологічного стану елітних спортсменів в динаміці 
тренувального макроциклу. 

Матеріали і методи дослідження. Обстежен-
ня спортсменів високої кваліфікації, національної 
збірної команди України з греко-римської боротьби 
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проводились на базі Олімпійського навчально-
спортивного центру «Конча-Заспа». В обстеженні 
прийняли участь 27 елітних борців греко-римського 
стилю, віком 19-28 років, які мають стаж занять 
спортом від 8 років і більше.  

Спортсмени були розподілені на 2 групи за 
показником функціональної рухливості нервових 
процесів: І група (16 спортсменів) – з низьким рів-
нем функціональної рухливості нервових процесів 
(410-530 мс), ІІ група (11 спортсменів) – з високим 
рівнем функціональної рухливості нервових проце-
сів (230-350 мс), за результатами наших дослі-
джень [24]. 

Кожен спортсмен перед початком дослідження 
заповнював анкету, згідно рекомендацій до етич-
них комітетів з питань біомедичних досліджень 
[12], письмово погодившись на проведення дослі-
джень та використання результатів дослідження у 
наукових цілях. 

Дослідження динаміки формування психофізіо-
логічних станів у спортсменів, під час тренувальної 
діяльності в період макроциклу, проводилося про-
тягом трьох навчально-тренувальних зборів 
(підготовчий, перехідний та передзмагальний пері-
оди макроциклу), напередодні одного із головних 
змагань року – чемпіонату Європи. 

Тренувальна діяльність в період макроциклу 
має різний характер. Перший / підготовчий збір 
(початок макроциклу) є базовим періодом підготов-
ки спортсменів і характеризувався виконанням зна-
чних, максимальних навантажень, які включали 
значну частку (80%) навантажень, що розвивали 
загальну і спеціальну підготовку та незначну части-
ну техніко-тактичних навантажень (рис. 1). Другий / 
перехідний збір (середина макроциклу) був перехі-
дним періодом підготовки спортсменів, що включав 
в себе навантаження загального, спеціального та 
техніко-тактичного характеру, частка яких розподі-
лялась приблизно порівну (рис. 1). Третій / передз-
магальний збір (кінець макроциклу) був спрямова-
ний на вдосконаленням технічних та тактичних 
навичок у спортсменів та підготовкою до змагань 
(рис 1). 

Для визначення нейродинамічних характерис-
тик нервової системи висококваліфікованих борців 
було використано 3 тести: «Функціональна рухли-
вість нервових процесів («ФРНП»), «Витривалість 
нервової системи» та «Баланс нервових процесів», 
які відображають основні властивості вищої нерво-
вої діяльності (ВНД). Усі тести є складовими апара-
тно- програмного психодіагностичного комплексу 
«Мультипсихометр-05» [28]. 

Дослідження стану вегетативної регуляції сер-
цевого ритму відбувалось завдяки дослідженню 
статистичних та спектральних характеристик варіа-

бельності серцевого ритму у спортсменів за допо-
могою кардіомонітору «POLAR RS 800 CX». Пода-
льша обробка отриманих результатів і представ-
лення їх у протоколі здійснювалась за допомогою 
статистичної комп’ютерної програми «Kubios HRV» 
[8, 9].  

До отриманих результатів психофізіологічних 
показників, що відображають нейродинамічні влас-
тивості спортсменів був застосований кластерний 
аналіз, що входить до програмного пакета StatSoft-
 STATISTICA 10.0 для розподілу спортсменів на 
групи [26]. Таким чином, за отриманими результа-
тами кластерного аналізу спортсменів було розпо-
діллено на дві групи за показником «Граничний час 
переробки інформації», який відображає таку влас-
тивість нервової системи як функціональна рухли-
вість нервових процесів. 

В подальшому, використавши критерій Шапіро-
Вілка для невеликих груп ми отримали непарамет-
ричний розподіл частини даних, визначали медіану 
(Ме), верхній та нижній квартилі (в.кв., н.кв.) [26]. 
Оскільки дані не відповідали нормальному розподі-
лу, подальший аналіз відбувався за допомогою 
непараметричних критеріїв [26]. Для визначення 
відмінностей між групами та всередині груп засто-
совували критерії Манна-Вітні та Вілкоксона [29]. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
В табл. 1 представлено результати тесту 
«Функціональна рухливість нервових процесів» у 
спортсменів з різним рівнем функціональної рухли-
вості нервових процесів.  

Рис. 1. Динаміка розподілу фізичного навантаження  
в умовах макроциклу у елітних спортсменів членів  

національної збірної команди України з греко-римської 
боротьби 



  Біологічні науки 

 Український журнал медицини, біології та спорту – № 3 (5) 203  

Проведений аналіз виявив наявність достовір-
них відмінностей між І і ІІ групами спортсменів під 
час динаміки тренувальних навантажень за показ-
никами пропускної здатності зорового аналізатору і 
граничного часу переробки інформації. Отримані 
результати вказують на прискорену швидкість пе-
реробки зовнішньої інформації та еферентної реа-
лізації дії у елітних спортсменів.  

В той же час, у відповідь на зростання наванта-
жень техніко-тактичного характеру, в спортсменів 
обох груп, спостерігається збільшення функціона-
льної рухливості нервових процесів (зменшення 
показника граничної швидкості переробки інформа-
ції) та підвищення здатності до оброблення зоро-
вої інформації (збільшення показника пропускної 
здатності). 

Крім того, отримані результати свідчать про 
високий рівень показнику динамічності в обох гру-
пах спортсменів, що вказує на високу швидкість 
оволодіння руховими навиками в умовах виконан-
ня нового завдання (табл. 1). 

Наявність тенденції до зростання показнику 
імпульсивності-рефлективності нервових процесів 
у 2 зборі (середина макроциклу), свідчить про тен-
денції до зростання спонтанних, швидких недоста-
тньо підготовлених рішень і дій за рахунок зростан-
ня емоційних реакцій) [27]. при зміні характеру на-
вантажень. 

В табл. 2 представлено результати балансу 
нервових процесів за тестом «Реакція на рухомий 
об’єкт» в динаміці макроциклу. 

Аналіз результатів виявив, що зміна характеру 
навантаження, в період тренувальної діяльності, 
супроводжувалась зменшенням показнику збу-
дження (середина макроциклу), а у подальшому – 
тенденцією до зрушення балансу нервових проце-
сів у бік збудження нервової системи в передзма-
гальному періоді (кінець макроциклу).  

Отримані результати виявили, що показник 
точності і стабільності має тенденцію до покращен-
ня у І групі, порівняно з ІІ групою (табл. 2), що підт-
верджує результати тесту «Функціональна рухли-
вість нервових процесів». Зміна характеру наван-
таження у І групі призводить до зменшення точнос-
ті виконання завдання та тенденції до зменшення 
стабільності в виконанні поставленої задачі, особ-
ливо в середині макроциклу. У спортсменів ІІ групи 
адаптація до фізичних навантажень проявляється 
в зростанні рівня стабільності нервових процесів 
при виконанні тесту. Адаптація до зміни характеру 
навантаження у спортсменів ІІ групи, проявляється 
вже в кінці макроциклу та проявляється в тенденції 
до збільшення значення показнику точності вико-
нання завдання. 

В табл. 3 наведено результати тесту 
«Витривалість нервової системи» між спортсмена-
ми І і ІІ групи в процесі навчально-тренувальної 
діяльності. 

Отримані результати свідчать про тенденцію 
до кращих значень: у І групі – за показником стабі-
льності, у ІІ групі – за показником витривалості не-
рвової системи (табл. 3).  

Таблиця 1 – Значення показників тесту «Функціональна рухливість нервових процесів» серед  
спортсменів І і ІІ групи в динаміці макроциклу 

Показники 
1 група, n=16 2 група, n=11 

медіана н. кв. в. кв. медіана н. кв. в. кв. 

1 збір (початок макроциклу) 

Динамічність, % 68,79 65,18 80,06 79,07 70,53 85,72 

Пропускна здатність, ум.од. 1,53 1,48 1,63 1,90* 1,73 2,08 

Граничний час переробки інформації, мс 455,00 410,00 470,00 320,00* 290,00 350,00 

Імпульсивність-рефлективність, ум.од. -0,05 -0,23 0,11 0,02 -0,19 0,17 

2 збір (середина макроциклу) 

Динамічність, % 74,01 68,32 82,79 75,31 62,02 80,88 

Пропускна здатність, ум.од. 1,82 1,70 1,94 2,06* 1,88 2,22 

Граничний час переробки інформації, мс 365,00 320,00 388,00 290,00* 260,00 290,00 

Імпульсивність-рефлективність, ум.од. 0,05 -0,09 0,31 0,11 0,01 0,33 

3 збір (кінець макроциклу) 

Динамічність, % 71,62 65,77 80,01 79,50 72,96 87,36 

Пропускна здатність, ум.од. 1,83 1,67 1,91 1,97* 1,81 2,10 

Граничний час переробки інформації, мс 335,00 320,00 410,00 290,00* 260,00 290,00 

Імпульсивність-рефлективність, ум.од. -0,03 -0,11 0,30 0,03 0,02 0,07 

Примітка: * - p<0,05 - достовірні відмінності між І та ІІ групами. 
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Високі абсолютні значення показнику скважно-
сті в обох групах свідчать про нераціональну орга-
нізацію рухової активності в теппінг-тесті (табл. 3). 
Разом з тим, в кінці макроциклу спостерігається 
тенденція до зменшення нераціональної організа-
ції рухової активності в обох групах спортсменів. 

В табл. 4 відображено результати показників 
варіабельності серцевого ритму в динаміці макро-
циклу у елітних спорсменів. У відповідь на ортоста-
тичну пробу у спортсменів обох груп спостерігаєть-
ся типова реакція організму – збільшення частоти 
серцевих скорочень (ЧСС) за рахунок зменшення 

Таблиця 2 – Результати балансу нервових процесів спортсменів за тестом «Реакція на рухомий об’єкт» серед 
спортсменів І і ІІ групи в період макроциклу 

Показники 
2 група, n=11 

медіана н. кв. в. кв. медіана н. кв. в. кв. 

1 збір (початок макроциклу) 

Точність, ум.од. 3,14 2,15 3,94 2,30 2,13 2,82 

Стабільність, % 4,46 3,26 6,13 2,84* 2,28 2,92 

Збудження, ум.од. -0,05 -0,71 0,32 -0,28 -1,17 0,28 

Тренд по збудженню, ум.од. -9,11 -220,80 116,78 -150,90 -230,80 21,14 

2 збір (середина макроциклу) 

Точність, ум.од. 3,00 2,45 3,77 2,06* 1,75 3,22 

Стабільність, % 3,17 2,73 3,68 2,96 2,54 3,24 

Збудження, ум.од. -0,04 -3,01 0,41 -0,02 -0,38 1,20 

Тренд по збудженню, ум.од. -97,45 -193,05 46,71 6,64 -119,90 83,60 

3 збір (кінець макроциклу) 

Точність, ум.од. 2,66 1,84 3,05 2,83 2,26 4,43 

Стабільність, % 3,65 2,64 4,40 3,30 2,53 4,12 

Збудження, ум.од. 0,02 -0,28 0,17 0,00 -2,43 0,28 

Тренд по збудженню, ум.од. -8,70 -247,10 60,04 -28,06 -182,90 40,18 

Примітка: * - p<0,05 - достовірні відмінності між І та ІІ групами.  

1 група, n=16  

Таблиця 3 – Результати нейродинамічних особливостей спортсменів за тестом «Витривалості нервової 
системи» в період макроциклу 

Показники 
1 група, n=16 2 група, n=11 

медіана н. кв. в. кв. медіана н. кв. в. кв. 

1 збір (початок макроциклу) 

Витривалість, ум.од. -1,92 -2,27 -1,00 -1,61 -2,43 -0,82 
Частота торкань, ум.од. 6,02 5,42 6,36 5,74 5,63 6,07 
Стабільність, % 12,32 8,86 15,97 13,13 9,79 14,06 
Скважність, ум.од. 4,01 3,31 4,77 3,70 3,47 4,48 

2 збір (середина макроциклу) 

Витривалість, ум.од. -1,59 -2,20 -0,80 -1,38 -2,30 -0,48 
Частота торкань, ум.од. 5,73 5,39 6,25 5,51 5,40 5,94 
Стабільність, % 10,52 9,53 15,12 13,21 8,70 18,57 
Скважність, ум.од. 3,87 3,05 4,90 4,13 3,67 4,67 

3 збір (кінець макроциклу) 

Витривалість, ум.од. -1,94 -2,34 -0,94 -0,93 -1,80 -0,27 
Частота торкань, ум.од. 5,70 5,43 5,96 6,02 5,52 6,50 
Стабільність, % 9,65 8,19 11,43 13,00* 11,89 16,20 
Скважність, ум.од. 3,92 3,48 4,95 3,52 2,80 4,77 
Примітка: * - p<0,05 - достовірні відмінності між І та ІІ групами. 
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Таблиця 4 – Результати статистичних показників вегетативної регуляції ритму серця під час тренувальної 
діяльності, у спортсменів з різним рівнем функціональної рухливості нервових процесів 

Показники положення 
тіла 

1 група, n=16 2 група, n=11 

медіана н. кв. в. кв. медіана н. кв. в. кв. 

1 збір (початок макроциклу) 

Середня тривалість 
RR-інтервалів, мс 

лежачи 1028,75 899,85 1149,90 847,60* 747,90 973,70 

стоячи 903,20# 759,30 989,40 767,80* # 646,50 854,50 

Середнє квадратичне 
відхилення RR-
інтервалів, мс 

лежачи 68,85 52,90 92,20 45,70 40,40 91,50 

стоячи 67,35 49,05 100,75 48,90# 32,10 72,90 

ЧСС, уд/хв 
лежачи 58,58 52,50 66,84 70,97* 62,20 80,51 

стоячи 67,38# 61,38 79,16 78,80* # 70,80 93,20 

Триангулярний індекс, 
ум.од. 

лежачи 13,16 10,45 16,72 10,82 9,29 17,40 

стоячи 12,73 10,32 16,27 10,50 7,13 14,88 

2 збір (середина макроциклу) 

Середня тривалість 
RR-інтервалів, мс 

лежачи 986,70 941,10 1057,60 850,90* 646,00 989,90 

стоячи 844,90# 756,80 946,20 787,00# 570,50 806,30 

Середнє квадратичне 
відхилення  
RR-інтервалів, мс 

лежачи 82,25 62,70 98,60 53,10 27,20 81,90 

стоячи 75,80 64,15 93,05 56,00* 27,20 62,90 

ЧСС, уд/хв 
лежачи 61,35 57,05 64,54 70,78* 61,04 93,04 

стоячи 71,67# 64,09 80,09 76,64# 74,55 105,37 

Триангулярний індекс, 
ум.од. 

лежачи 13,53 12,48 16,93 11,22 6,12 17,47 

стоячи 13,20 11,18 15,80 10,37 8,02 15,25 

3 збір (кінець макроциклу) 

Середня тривалість 
RR-інтервалів, мс 

лежачи 997,35 875,85 1050,00 933,20 920,10 1143,10 

стоячи 848,35# 757,45 917,70 867,40# 749,20 925,10 

Середнє квадратичне 
відхилення  
RR-інтервалів, мс 

лежачи 78,20 67,30 135,00 92,50 63,20 105,40 

стоячи 75,05 48,40 99,00 63,20# 54,50 78,40 

ЧСС, уд/хв 
лежачи 60,67 58,03 69,41 64,86 52,90 66,09 

стоячи 71,73# 65,69 80,16 78,63# 65,19 81,47 

Триангулярний індекс, 
ум.од. 

лежачи 14,68 12,97 19,10 16,86 14,76 19,85 

стоячи 15,22 12,11 17,33 13,88# 9,73 15,17 

Примітки: * - p<0,05 - достовірні відмінності між І та ІІ групами; # - p<0,05 - достовірні відмінності під час ортостатич-
ної проби в групі спортсменів. 

середньої тривалості RR-інтервалів при зміні поло-
ження тіла. 

Аналіз даних табл. 4 свідчить про те, що ви-
щий рівень функціонування серцево-судинної сис-
теми виявлено у спортсменів ІІ групи. Разом з тим, 
у борців обох груп спостерігається напруження 
регуляції серцевого ритму, яке має тенденцію до 
зростання при проведенні ортостатичної проби 
(табл. 4). 

В той же час, спортсмени І групи мають мен-
ший рівень напруження регуляції серцевого ритму, 
порівняно з спортсменами ІІ групи.  

На рис. 2 представлено результати спектраль-
ного аналізу варіабельності серцевого ритму 
(наднизькочастотний спектр, VLF) у спортсменів І і 
ІІ груп, що мають різний рівень функціональної 
рухливості нервових процесів в процесі навчально-
тренувальної діяльності. 

У спортсменів І групи спостерігається тенден-
ція до більш високих значень показнику VLF в обох 
положеннях, порівняно з ІІ групою. Таким чином, 
можна стверджувати, що у спортсменів І групи ви-
явлено тенденцію до більшої активації вегетатив-
них центрів кори головного мозку, порівняно з  
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ІІ групою. Спортсмени ІІ групи мають тенденцію до 
більш досконалих механізмів нейрогуморальної 
регуляції, що проявляється в менших абсолютних 
значення показнику наднизькочастотного спектру 
(VLF). При здійсненні ортостатичної проби для 
спортсменів І групи характерним є посилення акти-
вації вегетативних центрів кори головного мозку 
(зростання значень показника), а для ІІ групи – на-
впаки, зниження активації вегетативних центрів ко-
ри головного мозку (зменшення значень показника). 

Висновки  
1. Виявлено, що в динаміці макроциклу основним 

чинником індивідуально-типологічних властивос-
тей, що обумовлює психофізіологічний стан ор-
ганізму у елітних спортсменів є функціональна 
рухливість нервових процесів. 

2. Високий рівень функціональної рухливості нер-
вових процесів узгоджується із здатністю до 
швидкісної переробки зорової інформації, витри-
валістю нервової системи, якісним оволодінням 
руховими навиками, на фоні досконалих механі-
змів системи автономної нейрогуморальної регу-
ляції ритму серця. 

3. Зниження рівня функціональної рухливості нер-
вових процесів пов’язано із більш стабільною та 
точною структурою виконання рухових дій, за-
вдяки активації вегетативних центрів кори голов-
ного мозку. 
Перспективи подальших досліджень. В по-

дальшому нами планується впровадження наших 
результатів в процес підготовки елітних спортсме-
нів у тренувальний процес при підготовки до відпо-
відальних змагань. 

Рис. 2. Результати спектрального аналізу варіабельнос-
ті серцевого ритму (наднизькочастотний спектр, VLF) 

 у спортсменів І і ІІ груп із різним рівнем функціональної 
рухливості нервових процесів в процесі навчально-

тренувальної діяльності під час макроциклу 
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УДК 796.072.2 
ПСИХОФИЗИОЛОГИЧЕСКОЕ СОСТОЯНИЕ ЭЛИТНЫХ СПОРТСМЕНОВ  
В ДИНАМИКЕ ТРЕНИРОВОЧНОГО МАКРОЦИКЛА 
Мищенко В. С., Коробейников Г. В., Коробейникова Л. Г.,  
Зиневич Я. В., Вольский Д. С. 
Резюме. Выявлено, что в динамике макроцикла основным фактором индивидуально-типологических 

свойств что обусловливает психофизиологическое состояние организма в элитных спортсменов являет-
ся функциональная подвижность нервных процессов. Высокий уровень функциональной подвижности 
нервных процессов согласуется со способностью к скоростной переработки зрительной информации, 
выносливостью нервной системы, качественным овладением двигательными навыками, на фоне совер-
шенных механизмов системы автономной нейрогуморальной регуляции ритма сердца. Снижение уровня 
функциональной подвижности нервных процессов связано с более стабильной и точной структурой вы-
полнения двигательных действий, благодаря активации вегетативных центров коры головного мозга. 

Ключевые слова: психофизиологическое состояние, элитные спортсмены, динамика тренировочно-
го макроцикла. 
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UDC 796.072.2 
Psychophysiological Condition of Elite Athletes in Dynamics of Training Macrocycle 
Мishchenko V. S., Korobeynikov G. V., Korobeynikova L. G.,  
Zinevych Ya. V., Volsky D. S. 
Abstract. The evaluation and control of psychophysiological condition of athletes’ body during training ac-

tivities and preparedness to main competitions is a one of the acute problems in sport of high achievements. 
The assessment of psychophysiological states gives important information about primarily tension of physiologi-
cal functions regulation system before the negative changes occur in organism. This allows to optimize prepar-
edness process and to train potential athletes without negative disadaptation changes. 

The purpose of the article is the study of psychophysiological condition of elite athletes in the dynamics of 
training macrocycle. 

Methods. 27 elite wrestlers, members of Greco-Roman Wrestling Team were examined. The psychophysi-
ological condition was assessed by tests: «functional mobility of nervous process», «endurance of nervous sys-
tem», «balance of nervous system» which including of the part psychodiagnostic complex «Mutltypsychometers-
05». The state of autonomous regulation of the heart rhythm was determined by statistical and spectral charac-
teristics of heart rate variability for support the «POLAR RS 800 CX». 

Results. It was found out that in dynamic of macrocycle the main factor which determines the psychophysi-
ological condition of elite athletes’ organism is functional mobility of nervous process. The ability to comprehend 
the visual information, endurance of nervous system, quality of movement of mastering skills and perfect 
mechanism of system of autonomic neuro-humoral regulation of heart rate are associated with high level of 
functional mobility of nervous process. Low level of functional mobility of nervous process links with more stable 
and correct structure of movement activity for reason of activation of autonomic centers of brain cortex. 

Scientific novelty of research. The results of the study can be implemented into the process of elite athletes’ 
training and activities during the mesocycle. 

Keywords: psychophysiological state, elite athletes, dynamic of training macrocycle. 
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ВПЛИВ КОФЕЇНУ НА ВЕГЕТАТИВНЕ ЗАБЕЗПЕЧЕННЯ  
ФУНКЦІОНУВАННЯ ОРГАНІЗМУ САМОК ТА САМЦІВ ЩУРІВ  
МОЛОДОГО ВІКУ ЗА ПОКАЗНИКАМИ ВАРІАБЕЛЬНОСТІ 
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У представленій статті проведена оцінка змін 
показників кардіоінтервалографії нелінійних самців і 
самок щурів молодого віку репродуктивного періоду 
після місяця щоденного вживання кофеїну. Також 
проаналізовані показники типових кореляційних рит-
мограм і варіаційних пульсограм тварин контрольної 
та експериментальної груп. Нами були зафіксовані 
майже схожі зміни показників варіабельності серце-
вого ритму, під впливом кофеїну в самців та самок 
щурів. Споживання кофеїну в дозуванні 150 мг/кг 
протягом місяця щурами обох статей молодого віку 
мав сильніший вплив на самців у порівнянні з самка-
ми щурів відповідного віку. Отримані результати піс-
ля місячного впливу кофеїну на щурів молодого віку, 
свідчать про переважання активності симпатичного 
відділу вегетативної нервової системи та централь-
них механізмів регуляції серцевим ритмом як у сам-
ців, так і у самок щурів. 

Ключові слова: кофеїн, вегетативна нервова 
система, варіабельність серцевого ритму, щури мо-
лодого віку. 

 
Зв'язок роботи з науковими програмами, пла-

нами, темами. Дана робота є фрагментом НДР 
«Біохімічні механізми адаптації живих організмів за 
умов патогенезу», № державної реєстрації 0116U-
000025.  

Вступ. Не буде перебільшенням стверджувати, 
що на сьогоднішній день кофеїн у нашому суспільст-
ві має шалену популярність. Кава, чай, какао, енер-
гетичні напої, шоколад – це лише незначна частина 
кофеїновмісних продуктів, що стали невід’ємною 
складовою життя більшості людей [2, 9].  

Відомим фактом є те, що в цілому кофеїн безпо-
середньо здійснює вплив на гомеостаз. У свою чер-
гу, вегетативна нервова система забезпечує підтри-
мання гомеостазу в організмі, що являє собою відно-
сну динамічну сталість внутрішнього середовища та 
стійкість його основних фізіологічних функцій. Також 
вегетативна нервова система відіграє важливу роль 

у регуляції функціонування всіх систем та перебігу 
внутрішніх процесів в організмі. Забезпечує регуля-
цію обміну речовин відповідно до умов навколиш-
нього середовища, тобто виконує важливу адапта-
ційно-трофічну функцію.  

Одним із найбільш інформативних та сучасних 
методів дослідження вегетативної нервової системи 
є аналіз варіабельності серцевого ритму (ВСР) [1, 4]. 
Відомо, що показники ВСР не лише характеризують 
стан серцевої регуляції, але є високоінформативним 
індикатором регуляторної активності всіх відділів 
автономної нервової системи. 

У більшості випадків реакції на вплив різного 
роду хімічних речовин у самців та самок щурів різ-
няться. Натомість для запобігання впливів циклічних 
змін у гормональній регуляції самок у дослідженнях 
найчастіше використовують самців. Саме для вияв-
лення статевих особливостей реагування та з’ясу-
вання фізіологічних особливостей впливу кофеїну на 
вегетативні показники варіабельності серцевого рит-
му в дослідженні ми використовували як самців, так і 
самок щурів молодого віку репродуктивного періоду 
[5]. 

Виходячи з цього, питання щодо впливу кофеїну 
на вегетативне забезпечення діяльності організму в 
певному віковому періоді є безсумнівно, актуальним. 
Оцінка показників варіабельності серцевого ритму 
свідчить про відсутність чи наявність вірогідних змін, 
які в свою чергу характеризують збудження чи галь-
мування того чи іншого відділу вегетативної нерво-
вої системи та залучених при цьому можливих меха-
нізмів регуляції. Співвідношення між парасимпатич-
ним й симпатичним відділами вегетативної нервової 
системи забезпечують підтримку не лише метаболіч-
ної рівноваги, але й функціонування всіх фізіологіч-
них систем в організмі [3]. Отриманні результати 
можуть слугувати як основою для створення прогно-
стичних моделей впливу кофеїну на людський орга-
нізм, так і здобуттям нових даних щодо стану вегета-
тивної нервової системи у щурів молодого віку  
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репродуктивного періоду під впливом відповідної 
речовини. 

Мета роботи. Виявлення та оцінка фізіологічних 
особливостей впливу кофеїну на модуляцію вегета-
тивних показників варіабельності серцевого ритму 
самців та самок щурів молодого віку репродуктивно-
го періоду.  

Матеріали і методи дослідження. Утримання 
тварин та експерименти проводилися відповідно до 
положень «Європейської конвенції про захист хребе-
тних тварин, які використовуються для експеримен-
тів та інших наукових цілей» (Страсбург, 2005), 
«Загальних етичних принципів експериментів на тва-
ринах», ухвалених П`ятим національним конгресом з 
біоетики (Київ, 2013). 

Досліди були проведені на нелінійних безпород-
них білих щурах самцях та самках молодого віку 
репродуктивного періоду. Для щурів був проведений 
карантин відповідно до всіх правил зоогігієни. Самки 
та самці щурів утримувались у стандартних умо-
вах для лабораторних тварин, а саме у світлому 
приміщенні з постійною температурою 20 – 25оС 
та вологістю 40-45%. Клітки прибирались регу-
лярно. Щотижня проводилась дезінфекція крутим 
окропом та 5-10% розчином їдкого лугу. 

Раціон годування тварин складався з розра-
хунку добової потреби. У середньому для щурів 
він складає 30-32 г, з яких змішаного зернового 
корму – 25 г, овочів – 5-7 г. У питній воді щурів не 
обмежували [5]. 

Щури молодого віку репродуктивного періоду 
були розподіленні на 4 групи. До першої групи вхо-
дили самці щурів (n=10), до другої – самки щурів 
(n=10) контрольних груп. Тварини даних груп перебу-
вали за стандартних умов утримання та мали зви-
чайний харчовий раціон. Самці щурів (n=10), що вхо-
дили до третьої групи та самки щурів (n=10) четвер-
тої групи, мали стандартні умови утримання для 
лабораторних тварин та щоденно споживали кофеїн 
у дозуванні 150 мг/кг протягом місяця. 

Електрокардіограму (ЕКГ) реєстрували в щурів 
за допомогою голчатих електродів (ІІ стандартне 
відведення) [8]. Запис та цифрове перетворення 
сигналу ЕКГ проводили з використанням аналого-
цифрового перетворювача, який було з’єднано з 
комп’ютером. Тривалість кожного запису ЕКГ щурів 
становила 1 хв. Аналізували частоту серцевих ско-
рочень й тривалість інтервалу R–R. За даними буду-
вали кореляційну ритмограму (скатерограму – двомі-
рне відображення ритму серця, яке дозволяє отри-
мати характерні “мнемокартини”, що властиві основ-
ним варіантам порушень серцевого ритму).  

Для додаткової оцінки направленості вегетатив-
ного тонусу та характеру симпато-парасимпатичних 
активностей аналізувалась вибірка із 100 кардіоінте-
рвалів при побудові варіаційної пульсограми. Для 
цього кардіоінтервали групували з інтервалом  
0,005 с у діапазоні від 0,10 до 0,18 с.  

Оцінювали показники аналізу варіабельності 
серцевого ритму (ВСР) за Р.М. Баєвським [1]. Визна-
чали значення середньої частоти серцевого ритму 
(ЧСС); моду (Мо), як показник стану гуморального 
каналу регуляції ритму серця; амплітуду моди (АМо), 
що характеризує активність симпатичного відділу 
ВНС; варіаційний розмах (ВР), що відображає вплив 
парасимпатичного відділу ВНС; індекс вегетативної 
рівноваги (ІВР) – показник, який свідчить про їх свві-
дношення; індекс напруги (ІН) за допомогою якого 
відбувається визначення ступеня централізації 
управління синусовим вузлом [1, 3, 4, 6].  

Математичний аналіз даних виконано в програмі 
Statistica 6.0. Результати представлені у вигляді  
M ± m, де M – середнє арифметичне значення, m – 
помилка середнього арифметичного значення. Отри-
мані результати оброблялись за допомогою метода 
парних порівнянь з визначенням достовірності за 
t-критерієм Стьюдента. Зміни рахувалися достовір-
ними при рівні значимості Р<0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Результати нашого дослідження характеризують 
модуляцію показників варіабельності серцевого рит-
му щурів за умов впливу кофеїну. За допомогою 
отриманих відповідних даних здійснювалась оцінка 
стану симпатичної та парасимпатичної ланок, 
центральної та гормональної регуляцій вегетативної 
нервової системи самців та самок щурів молодого 
віку репродуктивного періоду після щоденного спо-
живання кофеїну протягом місяця. 

На рисунку 1 представлені типові кореляційні 
ритмограми та варіаційні пульсограми самців (А) та 
самок (Б) щурів контрольних груп.  

Скатерограма щурів самців (рис. 1А) являла 
собою відносно нерівномірну хмару, де основна су-
купність точок була неоднаково розподілена у всіх 
частинах круга. Найчастіше зустрічались значення  
R-R інтервалів у діапазоні 0,150-0,154 с. Скатерогра-
ма щурів самок (рис. 1Б) характеризувалась зубчас-
тою хмарою. На кореляційній ритмограмі самок щу-
рів бачимо, що основна сукупність точок розміщена 
ближче до правого кута. При цьому значення R-R 
інтервалів, що найчастіше зустрічались знаходились 
в діапазоні 0,150-0,154 с. 

Проаналізувавши кореляційні ритмограми сам-
ців та самок молодого віку щурів контрольної групи, 
можемо зазначити, що найчастіше зустрічались R-R 
інтервали в діапазоні 0,150-0,154 с., при цьому хма-
ри мали однотипний вигляд. Отримані результати 
свідчать про переважання симпатикотонічного типу 
регуляції ритму серця щурів. 

На рисунку 2 зображено типові кореляційні рит-
мограми та варіаційні пульсограми щурів самців (А) 
та самок щурів (Б) молодого віку експериментальних 
груп. Скатерограма самців щурів молодого віку  
експериментальної групи являла собою стислу хма-
ру за рахунок скупченого розміщення точок в системі 
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Рис. 1. Типові кореляційні ритмограми (зверху) та варіаційні пульсограми (знизу) самців щурів (А)  
та самок щурів (Б) молодого віку репродуктивного періоду контрольних груп. 

Примітки. На ритмограмі: по осі абсцис та ординат – діапазон R-R інтервалів (с). На пульсограмі:  
по осі абсцис – діапазон R-R інтервалів (с), по осі ординат – кількість R-R інтервалів певного діапазону  

серед досліджених кардіоінтервалів (%) 

координат. Хмара мала форму п’ятикутника. Діапа-
зон у якому найчастіше зустрічались значення R-R 
інтервалів становив 0,165-0,169 с. 

Характеризуючи скатерограму самок щурів екс-
периментальної групи, що перебували під впливом 
кофеїну протягом місяця, можна зазначити, що вона 
має вигляд досить стислої хмари невеликого розмі-
ру, що розміщується у верхньому правому куті. Най-
частіше зустрічались значення R-R інтервалів у діа-
пазоні 0,175-0,179 с. 

Проаналізувавши кореляційні ритмограми сам-
ців та самок щурів після місяця щоденного спожи-
вання кофеїну, слід відзначити подібність у формі їх 
хмар – це є стислий п’ятикутник у самців та перевер-
нута відповідна фігура у самок. Враховуючи розмі-
щення хмар у системі координат, можемо говорити 
про переважання симпатикотонічного типу регуляції 
серцевого ритму. Натомість діапазон у якому розмі-
щується значення R-R інтервалів, що найчастіше 
зустрічаються у самок щурів експериментальної гру-
пи має дещо вищий показник у порівнянні з самцями 
щурів даної групи. 

Отже, відмінність між типовими кореляційними 
ритмограмами та варіаційними пульсограмами на 

рисунках 1 та 2 навіть візуально є значно помітною. 
Ці відмінності полягають у наступному: по-перше в 
зображенні та розміщенні хмари, по-друге в діапазо-
ні знаходження R-R інтервалів, які найчастіше зустрі-
чаються. Бачимо, що під впливом кофеїну відповідні 
показники зазнають змін, які можна спостерігати на 
рисунку 2. Отримавши відповідні дані щодо наявно-
сті змін між кореляційними ритмограмами та варіа-
ційними пульсограмами щурів контрольних та експе-
риментальних груп, ми зробили статистичну обробку 
показників варіабельності серцевого ритму за всіма 
групами щурів. Відповідні результати представлені у 
таблиці.  

Частота серцевих скорочень (ЧСС) самців щурів 
контрольної групи становила 355±0,48 уд/хв. Дані 
значення, які найчастіше зустрічались у записах в 
середньому складали 150,3±1,05 та являли собою 
показник моди (Мо). Показник амплітуди моди (АМо) 
у самців щурів контрольної групи становив 
66,6±1,14. Варіаційний розмах (ВР) дорівнював 
5,7±0,73. Індекс вегетативної рівноваги (ІВР) – 
11,8±1,24. Показник ступеня централізації управлін-
ня синусовим вузлом у щурів контрольної групи ста-
новив 39,4±1,99. 
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Частота серцевих скорочень у самок щурів 
контрольної групи становила 344,9±2,57 уд/хв. При 
цьому показник Мо дорівнював 153,4±0,28. АМо у 
самок щурів молодого віку контрольної групи стано-
вить 55,2±1,76, ВР – 7,4±1,28, ІВР – 7,54±0,55, ІН – 
24,6±1,73. 

Представлені результати самців та самок щурів 
контрольних груп свідчать про переважання симпа-
тикотонічного типу регуляції ритму серця, що відпові-
дає загальним уявленням, а також показано в робо-
тах інших авторів [3, 7]. 

ЧСС та Мо в самок щурів має незначне знижен-
ня відповідних показників в порівнянні з самцями 
щурів контрольної групи. Також у самок АМо харак-
теризується зниженням на 17% відносно самців. 
Натомість, ВР у самок щурів становить 7,4±1,28, що 
на 30% перевищує відповідний показник у самців 
щурів. Зіставляючи отримані результати інтактних 
щурів різних статей, бачимо, що у самок показник 
ІВР виявляється нижчим на 36% порівняно з самця-
ми щурів. У самок щурів контрольної групи також 

спостерігається вірогідне зниження ІН у 1,6 разів 
відносно самців щурів контрольної групи. Варто за-
значити, що показники варіабельності серцевого 
ритму в самців та самок щурів контрольних груп ві-
рогідно різнились. Самки щурів молодого віку харак-
теризувались вірогідно нижчими значеннями таких 
показників, як: ЧСС, АМо, ВР, ІВР та ІН в порівнянні 
з самцями відповідного віку. Це пов’язано з тим, що 
самки та самці щурів мають різне функціонування 
гормонального фону та центральної нервової систе-
ми, саме тому й спостерігається різниця між значен-
нями їхніх показників ВСР, що також представлено у 
роботах інших авторів [4]. 

ЧСС у самців щурів під впливом кофеїну дорів-
нювала 396,2±2,73 уд/хв. Показник Мо становив  
169,2±0,53. При цьому АМо складала 75,6±2,11%. 
Розмах коливань значень кардіоінтервалів дорівню-
вав 3,2±0,15. ІВР у самців щурів експериментальної 
групи становив 23,9±0,42, ІН – 69,6±0,45. 

ЧСС у самок щурів під впливом кофеїну станови-
ла 386,6±1,02 уд/хв. При цьому показник Мо у самок 

Рис. 2. Типові кореляційні ритмограми (зверху) та варіаційні пульсограми (знизу) самців щурів (А)  
та самок щурів (Б) молодого віку репродуктивного періоду експериментальних груп. 

Примітки. На ритмограмі: по осі абсцис та ординат – діапазон R-R інтервалів (с). На пульсограмі:  
по осі абсцис – діапазон R-R інтервалів (с), по осі ординат – кількість R-R інтервалів певного діапазону  

серед досліджених кардіоінтервалів (%) 
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щурів молодого віку експериментальної групи у се-
редньому становив 172±2,55. Після місяця щоденно-
го вживання самками щурів кофеїну їхні показники 
варіабельності серцевого ритму дорівнювали: ВР – 
5,3±0,34, АМо – 78±1,53%, ІВР – 14,7±0,78, ІН –  
41,8±1,56. 

Отже, частота серцевих скорочень після місяця 
щоденного вживання самцями щурів кофеїну харак-
теризувалась вірогідним підвищенням відносно щу-
рів контрольної групи. Показник моди у самців щурів 
контрольної групи становив 150,3±1,05. Натомість у 
щурів експериментальної групи простежували вірогі-
дне підвищення моди на 13 % відносно тварин конт-
рольної групи. Така ситуація може свідчити про те, 
що під впливом кофеїну у самців щурів відбувається 
підвищення активації гуморальної регуляції серцево-
го ритму. 

Варіаційний розмах у самців експериментальної 
групи характеризувався вірогідним зменшенням у 
1,8 разів порівняно з показниками тварин контроль-
ної групи. Таким чином, зменшення варіаційного 
розмаху є свідченням зниження активації парасим-
патичного відділу вегетативної нервової системи. 

Амплітуда моди в самців щурів контрольної гру-
пи становила – 66,6±1,14. Відповідний показник  
у самців експериментальної групи щурів склав  
75,6±2,11. Зіставляючи отримані результати, бачи-
мо, що під впливом кофеїну в самців щурів даний 
показник збільшився на 14%. Отримані результати 
відображають мобілізуючий вплив симпатичного 
відділу вегетативної нервової системи. 

Значення індексу вегетативної рівноваги в сам-
ців молодого віку контрольної групи щурів дорівню-
вало 11,8±1,24. Відповідний показник у самців експе-
риментальної групи порівнюючи з самцями інтактної 
групи збільшився у 2 рази та становив 23,9±0,42. 

Проаналізувавши дані індексу напруження, мо-
жемо говорити про те, що під впливом кофеїну в 
самців відбулося значне вірогідне підвищення показ-
ника на 77% відносно самців контрольної групи. 

У самок, як і у самців щурів після місячного вжи-
вання кофеїну простежувалось вірогідне підвищення 
частоти серцевих скорочень. Характеризуючи показ-
ник моди в самок щурів експериментальної групи 

слід зазначити вірогідне підвищення значень даного 
показника на 12% в порівнянні з самками щурів конт-
рольної групи, що свідчить про зміну рівня функціо-
нування синусового вузла, потенціал дії якого негай-
но поширюється на міокард передсердь. У самок 
щурів експериментальної групи спостерігали вірогід-
не збільшення АМо на 41% відносно самок інтактних 
щурів. Дані результати свідчать про підвищення ак-
тивності симпатичного відділу ВНС. Також зазнали 
змін й показники ВР у самок щурів, які вживали ко-
феїн, відображенням чого є вірогідне зниження да-
ного показника в 1,4 рази відносно самок щурів конт-
рольної групи. Таким чином вплив кофеїну значною 
мірою знижує активність парасимпатичного відділу 
ВНС у самок щурів. Вірогідне підвищення ІВР на 95 
% відносно самок щурів контрольної групи також є 
проявом впливу кофеїну на даний показник. Відпові-
дна ситуація може свідчити про те, що кофеїн у да-
ному випадку має збудливий вплив та активізує сим-
патичний відділ ВНС у самок щурів молодого віку 
репродуктивного періоду. Натомість вплив кофеїну 
на показники варіабельності серцевого ритму, а са-
ме ІН самок молодого віку характеризувався вірогід-
ним підвищенням в 1,7 разів у порівнянні з самками 
щурів контрольної групи. Це свідчить про підвищен-
ня активності симпатичної регуляції вегетативної 
нервової системи. Отже, вплив кофеїну на самок 
щурів молодого віку репродуктивного періоду харак-
теризувався тенденцією до зменшення ВР та вірогід-
ним підвищенням таких основних показників варіабе-
льності серцевого ритму, як: Мо, АМо, ІВР та ІН.  

Отже, отримані результати показників варіабе-
льності серцевого ритму самців та самок щурів мо-
лодого віку після місячного вживання тваринами 
кофеїну характеризувались певними змінами. Вірогі-
дного підвищення як у самців, так і у самок щурів 
зазнали такі показники, як: ЧСС, Мо та АМо. Нато-
мість показник ВР під впливом кофеїну в самців мав 
вірогідне зниження в 1,9 разів та в самок характери-
зувався тенденцією до зниження в 1,4 рази. Відпові-
дні дані свідчать про стан місцевого контуру регуля-
ції та зниження активності парасимпатичного відділу 
вегетативної нервової системи. Високий рівень під-
вищення показників після вживання кофеїну у самців 

Таблиця – Показники варіабельності серцевого ритму досліджуваних щурів (M ± m) 

Показники ВСР І група, контроль, 
самці 

ІІ група, контроль, 
самки 

ІІІ група, експер., 
самці 

IV група, експер., 
самки 

ЧСС, уд/хв. 355±0,48 344,9±2,57* 396,2±2,73** 386,6±1,02*** 
Мо, с 150,3±1,05 153,4±0,28 169,2±0,53** 172±2,55** 
АМо, % 66,6±1,14 55,2±1,76* 75,6±2,11** 78±1,53** 
ВР, мс 5,7±0,73 7,4±1,28* 3,2±0,15** 5,3±0,34* 
ІВР, ум.од. 11,8±1,24 7,54±0,55* 23,9±0,42** 14,7±0,78*** 
ІН, ум.од. 39,4±1,99 24,6±1,73* 69,6±0,45** 41,8±1,56*** 
Примітки: * - вірогідні зміни між щурами контрольних та експериментальних груп, при р<0,05; ** - вірогідні зміни між 
самцями та самками щурів відповідних груп, при р<0,05. 
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та самок щурів спостерігався серед значень ІВР та 
ІН. Виходячи з цього можемо говорити про те, що 
найбільший вплив кофеїн здійснює на центральні 
механізми регуляції вегетативної нервової системи 
та активність основних нейротрансмітерів. Так, було 
показано, що навіть одноразове введення кофеїну в 
дозі 100 мг/кг, спричиняє вплив на активність нейрот-
рансмітерів, таких як: ГАМК, глутамат і допамін [10]. 
Вплив кофеїну та кофеїнової кислоти проявляється 
також й на активність ферментів (AChE, MAO,  
E-NTPase, E-NTDase) [9]. Також здійснюється активі-
зація адаптаційно-компенсаторних реакцій та пере-
важання у самок та самців щурів молодого віку про-
цесів збудження за рахунок активації симпатичного 
відділу вегетативної нервової системи. 

Висновки. Місяць щоденного вживання кофеїну 
призводив до вірогідних змін всіх показників варіабе-
льності серцевого ритму у самців щурів, а саме: під-
вищення ЧСС, Мо та АМо в 1,1 рази, ІН в 1,8 разів, 

ІВР в 2 рази та зниження ВР в 1,9 рази. Вплив кофеї-
ну протягом місяця на самок щурів найбільше відо-
бразився вірогідними змінами на підвищенні показ-
ників ІН в 1,7 разів та ІВР в 1,9 рази. Споживання 
кофеїну в дозуванні 150 мг/кг протягом місяця щура-
ми обох статей молодого віку мав сильніший вплив 
на самців щурів, про що свідчать значні вірогідні змі-
ни показників варіабельності серцевого ритму в порі-
внянні з самками щурів відповідного віку. Отримані 
результати після місячного впливу кофеїну на щурів 
молодого віку, свідчать про переважання активності 
симпатичного відділу вегетативної нервової системи 
та центральних механізмів регуляції серцевим рит-
мом як у самців, так і у самок щурів. 

Перспективи подальших досліджень поляга-
ють у вивченні змін показників варіабельності серце-
вого ритму самців та самок щурів різних вікових груп, 
а також вплив на них кофеїну.  
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УДК 612.17:547.857.4]:599.323.41 
ВЛИЯНИЕ КОФЕИНА НА ВЕГЕТАТИВНОЕ ОБЕСПЕЧЕНИЕ ФУНКЦИОНИРОВАНИЯ 
ОРГАНИЗМА САМОК И САМЦОВ КРЫС МОЛОДОГО ВОЗРАСТА ПО ПОКАЗАТЕЛЯМ 
ВАРИАБЕЛЬНОСТИ СЕРДЕЧНОГО РИТМА 
Муквич В. В., Ляшенко В. П., Лукашов С. М. 
Резюме. В представленной статье проведена оценка изменений показателей кардиоинтервалографии 

нелинейных самцов и самок крыс молодого возраста репродуктивного периода после месяца ежедневного 
употребления кофеина. Также проанализированы показатели типичных корреляционных ритмограмм и  
вариационных пульсограмм животных контрольной и экспериментальной групп. Нами были зафиксированы 
почти схожие изменения показателей вариабельности сердечного ритма, под влиянием кофеина у самцов и 
самок крыс. Потребление кофеина в дозировке 150 мг/кг в течение месяца крысами обоих полов молодого 
возраста сильнее повлияло на самцов по сравнению с самками крыс соответствующего возраста.  
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Полученные результаты после месячного воздействия кофеина на крыс молодого возраста, свидетельству-
ют о преобладании активности симпатического отдела вегетативной нервной системы и центральных меха-
низмов регуляции сердечным ритмом как у самцов, так и у самок крыс. 

Ключевые слова: кофеин, вегетативная нервная система, вариабельность сердечного ритма, крысы 
молодого возраста. 
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The Influence of Caffeine on the Autonomous Functioning of Young Female and Male Rats’ or-
ganisms according to Heart Rate Variability Indicators 
Mukvych V. V., Liashenko V. P., Lukashov S. M. 
Abstract. Undoubtedly caffeine is widespread in modern society. Coffee, tea, cocoa, energy drinks, chocolate 

are just few highly popular examples of the caffeine-containing products that have become an integral part of most 
people’s lives. Therefore, the impact of caffeine on the organism’ autonomous functioning in a particular age period 
is extremely important. Assessment of heart rate variability indicates the absence or presence of possible changes, 
which also describes the excitation or inhibition of a particular part of the autonomic nervous system, as well as pos-
sible cardiac regulation mechanisms that are involved in this process. The ratio between the parasympathetic and 
sympathetic nervous system supports both the metabolic balance and all physiological body systems’ functioning. 
The obtained results can serve the basis for creating prognostic models of the caffeine effect on human body, and 
obtaining new data towards the nervous system of pubertal rats autonomous functioning under the influence of the 
particular substance. 

The experiments were carried out on non-linear mongrel white pubertal male and female rats. Rats of the corre-
sponding age were divided into 4 groups. The control animals were kept in regular conditions of detention and had a 
normal diet. Male and female rats of experimental groups were kept in regular detention conditions for laboratory 
animals and daily consumed caffeine at a dosage of 150 mg/kg for one month. An electrocardiogram (ECG) was 
recorded using needle electrodes (II standard lead).  

The paper assesses the changes in heart rate variability (HR, Mo, AMo, VAR, AEI, SI) of non-linear pubertal 
male and female rats after one month of daily caffeine intake. Taking into consideration that the analysis of heart 
rate variability (HRV) is one of the most informative and neoteric methods of research of the nervous system’ 
autonomous functioning, the indices of typical correlation rhythmograms and variation pulsograms of animals of the 
control and experimental groups were analyzed. The monthly caffeine usage by rats of both sexes indicated that the 
changes in the indices on correlation rhythmograms and variationalpulsograms were noticeable even visually. Such 
differences were discovered: firstly in the image and location of the cloud, secondly in the range of the R-R intervals 
location that were the most common. We recorded similar changes in heart rate variability indices, which reflect the 
features of its regulation, under the influence of caffeine on both male and female young rats. Daily caffeine con-
sumption during one month resulted in significant changes in all indicators of cardiac rhythm variability of male rats, 
namely, an increase in heart rate, Mo and AMo by 1.1, SI by 1.8, AEI by 2 and VAR decrease by 1.9. Significant 
changes for female rats were increase of SI by 1.7 and AEI by 1.9. Consumption of caffeine, at a dosage of  
150 mg / kg, for one month by young rats of both sexes had a stronger effect on male compared to female rats of 
the corresponding age. The results obtained after monthly caffeine exposure to young rats indicated a predomi-
nance of activity of the heart rate regulation mechanisms, both for males and females. The study clarified that under 
the influence of caffeine on young rats there was observed a predominance of sympathetic over parasympathetic 
autonomous nervous system, an increase in the heart rate, a decrease in VAR and an increase in other indicators 
of heart rate variability. Thus, the adaptation-compensatory reactions were activated and the excitation processes 
predominated in the pubertal female and male rats due to the activation of the sympathetic autonomous nervous 
system.  

Keywords: caffeine, autonomous nervous system, heart rate variability, young rats. 
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ПОРУШЕННЯ У СИСТЕМІ ПОЛ-АОЗ У ОСІБ ПРАЦЮЮЧИХ  
В УМОВАХ ВИСОКОЇ КОНЦЕНТРАЦІЇ АБІОТИЧНИХ ЧИННИКІВ 
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Порушення вентиляції легенів в наслідок три-
валого контакту з виробничим пилом, як обструкти-
вне так і реструктивне (ОТПВ та РТПВ) призводять 
до суттєвого погіршення якості життя, стійкого по-
рушення працездатності та інвалідизації, тому пот-
ребує пошуку критеріїв і методів оцінки показників 
ранніх метаболічних зрушень.  

У працюючих в умовах ливарного виробництва 
були проаналізовані показники стану систем пере-
кісного окислювання ліпідів (ПОЛ) і антиоксидант-
ного захисту (АОЗ), оскільки їм належить ведуча 
роль в процесах адаптації здорового організму до 
екстремальних умов.  

У осіб з ОТПВ та РТПВ спостерігалась різносп-
рямована динаміка зрушень в системи ПОЛ-АОЗ. 
Більш виражені відхилення від показників групи 
здорових працюючих виявлено у осіб з ОТПВ: по 
системі ПОЛ зростання інтенсивності швидкого 
спалаху з Fe2+ та підвищення рівню малонового 
діальдегіду, по АОЗ збільшення показників 
ХЛH2O2сп., ХЛН2О2сум. та кількості церулоплазмі-
ну в крові.  

Ключові слова: реструктивні та обструктивні 
типи порушення вентиляції, система ПОЛ-АОЗ, 
виробнича пил. 

 
Зв’язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Робота була виконана на базі 
НДІ гігієни труда і професіональних захворювань у 
рамках НДР інституту «Клініко-епідеміологічні дос-
лідження стану здоров’я та умов праці з впрова-
дженням концепції управління ризиками професій-
ної та виробничо-обумовленої захворюваності у 
працівників машинобудування, які працюють у шкі-
дливих та небезпечних умовах», № державної ре-
єстрації 01080005245.  

Вступ. Тривала дія несприятливих виробничих 
факторів на респіраторну систему працюючих, осо-
бливо високий вміст в робочій зоні виробничого 
пилу, призводить до порушення вентиляції легенів, 
що, в ряді випадків, виявляється у вигляді реструк-
тивних або обструктивних типів порушення дихан-
ня [1, 2]. Своєчасне виявлення цих порушень ви-

кликає суттєві складності через слабку виразис-
тість клінічних проявів і потребує подальшого по-
шуку критеріїв і методів оцінки показників ранніх 
метаболічних зрушень [3, 4].  

На думку низки авторів первинні зрушення при 
формуванні патології дихальної системи тісно вза-
ємопов’язані з перенапруженням механізмів утилі-
зації активних форм кисню і ступенем порушень у 
системі ПОЛ-АОЗ, та, в значній мірі, визначаються 
станом імунної системи організму [5].  

Як відомо, імунологічні та біохімічні дані визна-
чають головні складові гомеостазу крові, тому, на-
ряду з вивченням імунологічної реактивності орга-
нізму працюючих в умовах ливарного виробництва, 
було доцільним проаналізувати показники стану 
систем перекісного окислювання ліпідів (ПОЛ) і 
антиоксидантного захисту (АОЗ), як найбільш інфо-
рмативні ланки гомеостазу, оскільки їхній дисба-
ланс лежить в основі порушень метаболізму в ці-
лому, і який, у значній мірі, впливає на стан клітин-
них мембран. Крім того, при розвитку патології, у 
тому числі професійного ґенеза, серед показників 
метаболізму система ПОЛ-АОЗ відрізняється ран-
німи відхиленнями та їм належить ведуча роль як у 
процесах адаптації здорового організму до екстре-
мальних умов, так і в розвитку порушень при недо-
статності компенсаторних реакцій. Зокрема, вважа-
ється доведеним, що зміни в протіканні процесів 
ПОЛ є істотним пусковим механізмом у розвитку 
того чи іншого типів порушення дихання при контак-
ті з пилом. До вивчення були прийняті показники, 
що відображають стан початкових, проміжних і кін-
цевих етапів ПОЛ: хемілюмінесценція сироватки 
при навантаженні Fe2+ (ХЛFe2+сп., ХЛFe2+сум.), діє-
нові кон’югати (ДК), малоновий діальдегід (МДА), а 
також, показники, які нерозривно зв’язані з процеса-
ми ПОЛ – показники системи антиоксидантного за-
хисту: хемілюмінесценція сироватки при наванта-
женні перекисом водню (ХЛН2О2сп., ХЛН2О2сум.), а 
також активність одного з найбільш ємних антиокси-
дантів сироватки крові – церулоплазміну (ЦП) [6, 7]. 

Мета дослідження – вивчення показників ПОЛ 
та АОЗ у осіб з реструктивним та обструктивним 
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типами порушення вентиляції легень професійного 
ґенезу. 

Об’єкт і методи дослідження. Дослідження 
проводилося на клінічній базі НДІ гігієни праці та 
професійних захворювань ХНМУ (НДІ ГП та ПЗ 
ХНМУ). У дослідженні брали участь особи, які зна-
ходились в умовах підвищеної концентрації пилу, 
який представлено ливарними аерозолями та SО2. 
З них: 107 практично здорових осіб, 101 особа з 
обструктивним типом порушення вентиляції 
(ОТПВ), який обумовлений хронічним обструктив-
ним захворюванням легень та 41 особа з реструк-
тивним типом порушення вентиляції (РТПВ), який 
обумовлений дифузним пневмофіброзом.  

Від кожної людини отримано письмову згоду на 
проведення дослідження, згідно з рекомендаціями 
етичних комітетів з питань біомедичних дослі-
джень, законодавства України про охорону здоро-
в’я та Гельсінської декларації 2000 р., директиви 
Європейського товариства 86/609 стосовно участі 
людей у медико-біологічних дослідженнях. 

Виходячи із сучасних уявлень про механізми 
перекісного окислення ліпідів (ПОЛ) та системи 
антиоксидантного захисту (АОЗ) в організмі та ме-
тодичних підходів реєстрації інтенсивності окремих 
етапів ПОЛ, було обрано визначення інтенсивності 
спонтанної хемілюмінесценції (СХЛ), а також  
швидкого спалаху та світлосуми хемілюмін- 
есценції індукованої іонами двовалентного заліза 
(ХЛFе2+сп., ХЛFе2+сум.) та перекису водню 
(ХЛН2О2сп., ХЛН2О2сум.).  

СХЛ відображає швидкість вільно-радикальних 
процесів у цілому, її рівень в групі здорових працю-
ючих – (68,1±5,3) імп/с.  

Іони Fе2+ визначають протікання ланцюгової 
реакції перекісного окислення наступним шляхом: 
вступаючи в реакцію з гідроперекисю, вони викли-
кають появу вільних радикалів і розгалужування 
ланцюга окислення, взаємодіють з вільними ради-
калами і інгібують ланцюгове окиснення. Експонен-
ціально розвиток процесу окислення ліпідів істотно 
залежить від присутності іонів Fе2+ і їх концентра-
ції: скорочення довжини ланцюгів перекісного окис-
лення при збільшенні концентрації заліза; переми-
кання реакції сповільнюється на самоприскорення 
при зниженні кількості іонів Fе2+, тому показники 
інтенсивності ХЛFе2+сп. та ХЛFе2+сум. використо-
вувались для характеристики швидкості протікання 
проміжних етапів ПОЛ, їх рівень в групі порівняння 
складав відповідно (193,4±12,8) і (125,6±4,3) імп/с. 

Стан систем антирадикального і антиокислю-
вального захисту визначався за показниками 
ХЛН2О2сп., ХЛН2О2сум. При навантаженні системи 
перекисом водню, система отримує додаткову кіль-
кість вільних радикалів, що утворюються в ході 

ланцюгової реакції, початковою ланкою якої є розк-
ладання перекису водню (2Н2О2 → 2HО+О2), далі 
молекулярний кисень взаємодіє з органічною спо-
лукою з утворенням гідроперекисів і вільних ради-
калів. При активації молекули кисню розриваються 
не два, а тільки один хімічний зв’язок, в результаті 
чого утворюється перекисна група-О-О, яка і приє-
днується, утворюючи перекис останнього. Голов-
ним первинним продуктом ферментативного окис-
лення органічних сполук молекулярним киснем є 
гидроперекиси, що утворюються в результаті реак-
ції: RH- + О2 → ROOH. Таким чином, додана до 
зразку сироватці перекис водню розкладається 
біосистемою з утворенням вільних радикалів, які 
ініціюють ПОЛ, а інтенсивність ХЛ ініційованої пе-
рекисом водню, відображає сумарну кількість біоа-
нтиокислювальної активності супероксиддисмутази 
та каталази, що дозволяє судити про стан АОЗ. 
Показники ХЛН2О2сп. та ХЛН2О2сум. в групи здоро-
вих працюючих мали наступні значення: 
(3769,5±302,0) та (2188,3±184,0) імп/с відповідно.  

Визначення інтенсивності ХЛ в сироватці крові 
проводилося на хемілюмінометрі ХЛМЦ-01, що 
дозволило вимірювати інтенсивність надслабкого 
світіння біопроб у діапазоні від 200 до 600 нм у 
режимі рахунку фотонів.  

Комплекс прийнятих до вивчення біохімічних 
методів оцінки системи ПОЛ-АОЗ включав також 
визначення в сироватці і цільній крові обстежува-
них первинних продуктів ПОЛ – дієнових кон’югатів 
(ДК) за допомогою спектрофотометрії при 233 нм, 
рівень ДК в групі порівняння – (5,24±0,87) мкМ/л. 
Стан системи ПОЛ також оцінювали по рівню одно-
го з кінцевих продуктів ПОЛ – рівню малонового 
діальдегіду (МДА), який визначався за реакцією з 
тіобарбітуровою кислотою (вміст МДА в групі здо-
рових – (8,79±0,51) мкМ/л), церулоплазміну – 
(12,8±1,1) мг%. 

Результати досліджень та їх обговорення. 
При аналізі показників системи ПОЛ-АОЗ осіб з 
ОТПВ та РТПВ в порівнянні зі здоровими працюю-
чими було виявлено ряд особливостей в залежнос-
ті від типу порушення дихання (табл.). 

У порівнянні зі здоровими працюючими 
(68,1±5,3) імп/с в обох групах виявлено достовірне 
зниження СХЛ. У групі осіб з ОТПВ (38,9±3,5) імп/с 
відхилення склали 49,2 % і значно більші – 52,9 % 
осіб з РТПВ (32,7± 8,0) імп/с. 

Проведені дослідження показників системи 
ПОЛ зазначених вище груп, дозволили виявити 
загальну закономірність – різноспрямованість зру-
шень по групах. Так, у осіб з ОТПВ в 3 рази збіль-
шувалася інтенсивність швидкого спалаху з Fe2+ 
(595,7±65,3) імп/с, при цьому зафіксовані зміни 
сумарного світіння (ХЛFe2+сум.) (141,3±6,1) імп/с 
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хоча і досягали достовірності, проте були менш 
вираженими – 12,5 %. Аналогічна спрямованість 
змін спостерігалася і за змістом малонового діаль-
дегіду (13,63±1,78) мкМ/л, в цьому випадку здвиг 
склав 55,1 %. У змісті проміжних продуктів ПОЛ – 
дієнових кон’югантів простежувалася аналогічна 
тенденція, проте, в цьому випадку достовірних змін 
не реєструвалося. 

Для показників ПОЛ осіб з РТПВ простежува-
лась протилежна за спрямованістю динаміка. Крім 
того, виявлені відхилення від показників здорових 
працюючих були не такими значними як у осіб з 
ОТПВ. Так, у осіб з РТПВ достовірні зміни фіксува-
лися лише по ХЛFe2+сум. (79,0±11,34) імп/с на 
37,1 %. Рівень проміжних і кінцевих продуктів ПОЛ: 
ДК (5,14±0,79) мкМ/л и МДА (10,68±2,25) мкМ/л в 
цьому випадку були близькі до показників у здоро-
вих працюючих відповідно (5,24±0,87) мкМ/л і 
(8,79±0,51) мкМ/л. 

Динаміка зрушень показників системи АОЗ в 
групах з порушенням вентиляції легень відповіда-
ла спрямованості яка спостерігалась по системі 
ПОЛ. Як видно, з отриманих даних у осіб з РТПВ 
показники зберігалися на рівні групи здорових пра-
цюючих. У осіб з ОТПВ система АОЗ активізувала-
ся, про що можна судити по достовірним зрушен-
ням ХЛH2O2сп. (4434,3±285,9) імп/с – на 17,6 %, 
ХЛН2О2сум. (2606,0±231,7) імп/с – на 19,1 % та 
вмісту церулоплазміну – на 24,6 %. 

Таким чином, отримані результати свідчать 
про те, що зміни, які реєструвались в групах з по-
рушенням вентиляції легенів, мали різний харак-
тер: у осіб з ОТПВ компенсаторні механізми при 
збільшенні інтенсивності окремих етапів ПОЛ-АОЗ 
були недостатньо ефективні, оскільки швидкість 
протікання кінцевих етапів ПОЛ підвищувалась, 
крім того накопичувались агресивні продукти гідро-
перекису ліпідів та МДА.  

Висновки 
1. В стані системи ПОЛ-АОЗ виявлено різноспря-

мованість зрушень в групах осіб за порушенням 
вентиляції легенів: більш виражені відхилення 
від показників групи здорових працюючих були у 
осіб з ОТПВ, де по системі ПОЛ спостерігалось 
зростання інтенсивності швидкого спалаху з Fe2+ 
і підвищення рівню малонового діальдегіду, та 
інтенсифікація процесів антиоксидантного захис-
ту, яка реєструвалась по збільшенню показників 
ХЛH2O2сп., ХЛН2О2сум. та кількості церулоплаз-
міну в крові.  

2. У осіб з ГТПВ спрямованість зрушень показників 
ПОЛ була протилежною за направленістю по 
відношенню к групі з ОТПВ, достовірні зміни фік-
сувалися лише по ХЛFe2+сум.  
Перспективи подальших досліджень. Перс-

пективними напрямками подальшого дослідження 
є вивчення в стану системи ПОЛ-АОЗ в залежності 
від тривалості контакту з шкідливим фактором та 
знаходження предикторів раннього розвитку пору-
шень вентиляції легень. 

Таблиця – Показники ПОЛ-АОЗ у обстежених 

Показники Здорові працюючі Працюючи з ОТПВ Працюючи з РТПВ 

n 107 101 41 
СХЛ, імп/с 68,1±5,3 38,9±3,5* 32,7±8,0* 
ХЛFe2+сп., імп/с 193,4±12,8 595,7±65,3* 154,44±23,4 
ХЛFe2+сум., імп/с 125,6±4,3 141,3±6,1* 79,1±11,3* 
ХЛH2O2сп., імп/с 3769,5±302,0 4434,3±285,9* 3722,1±511,0 
ХЛН2О2сум., імп/с 2188,3±184,0 2606,0±231,7* 2485,8±163,2 
Дієнові кон’югати, мкМ/л 5,24±0,87 6,22±0,65 5,14±0,79 
Малоновий діальдегід, мкМ/л 8,79±0,51 13,63±1,78* 10,68±2,25 
Церулоплазмін, мг% 12,8±1,1 15,95±0,70* 12,9±1,81 

Примітка: * – зрушення достовірні в порівнянні з групою здорових працюючих (Р <0,05). 
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НАРУШЕНИЯ В СИСТЕМЕ ПОЛ-АОЗ У РАБОТАЮЩИХ В УСЛОВИЯХ  
ВЫСОКОЙ КОНЦЕНТРАЦИИ АБИОТИЧЕСКИХ ФАКТОРОВ 
Пилипенко Н. О. 
Резюме. Нарушения вентиляции легких вследствие длительного контакта с производственной пы-

лью, как обструктивное так и реструктивное (ОТНВ и РТНВ), приводят к существенному ухудшению каче-
ства жизни, устойчивому нарушению работоспособности и инвалидизации, поэтому актуален поиск кри-
териев и методов оценки показателей ранних метаболических сдвигов. 

У работающих в условиях литейного производства были проанализированы показатели состояния 
систем перекисного окисления липидов (ПОЛ) и антиоксидантной защиты (АОЗ), поскольку им принадле-
жит ведущая роль в процессах адаптации здорового организма к экстремальным условиям. 

У лиц с ОТНВ и РТНВ наблюдалась разнонаправленная динамика сдвигов в системе ПОЛ-АОЗ. Бо-
лее выраженные отклонения от показателей группы здоровых работающих выявлены у лиц с ОТНВ: по 
системе ПОЛ рост интенсивности быстрой вспышки с Fe2+ и повышение уровня малонового диальдегида, 
по АОЗ – увеличение показателей ХЛH2O2сп., ХЛН2О2сум. и количества церулоплазмина в крови. 

Ключевые слова: реструктивные и обструктивные типы нарушения вентиляции, система ПОЛ-АОЗ, 
производственная пыль. 
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Violations in the LPO-AOP System in the Conditions  
of the Visible Concentration of Abiotic Factors 
Pilipenko N. O. 
Abstract. Disturbances of lungs ventilation due to prolonged exposure of industrial dust, which is repre-

sented by foundry aerosols such as SO2, both obstructive and restrictive (ОTVD and RTVD) lead to a significant 
deterioration in the quality of life and disability. The timely detection of these disorders is a significant complica-
tion due to the weak manifestation of clinical symptoms and requires further search for criteria and methods for 
measuring the early metabolic changes. The timely detection of these disorders has significant complexity due 
to the insignificant manifestation of clinical symptoms and requires further searching of criteria and methods for 
assessing the early metabolic shifts. 

The study involved people who contact with high dust concentration of foundry aerosols and SO2. Among 
them are: 107 practically healthy persons, 101 persons with obstructive type of ventilation disorders (OTVD) due 
to chronic obstructive pulmonary disease and 41 persons with restructive type of ventilation disorders (RTVD), 
which is caused by diffuse pneumatic fibrosis.  

The state of lipid peroxidation (LPO) and antioxidant protection (AOP) systems of foundry industry workers 
was analyzed. 

The indices reflecting the state of the initial, intermediate and final stages of the LPO were studied: serum 
chemiluminescence with Fe2+ (spontaneous and total), (CHLFe2+sp., CHLFe2+t.), diene conjugates (DC), malonic 
dialdehyde (MDA), as well as indices, antioxidant protection systems: chemiluminescence of serum loaded with 
hydrogen peroxide (CHLН2О2sp., CHLН2О2t.) and activity of ceruloplasmin (CP) as blood serum antioxidants. 

The obtained results indicate that the changes in groups with a lung ventilation disorder have different char-
acteristics: when the intensity of the stages of LPO-AOP was increased (patients with OTVD), the compensatory 
mechanisms were not effective, the velocity of the final stages of LPO was increased, spontaneous Fe2+ aggres-
sive lipid hydroperoxide products and MDA were accumulated, antioxidant protection increase of the XLH2O2sp., 
XLH2O2t and increase of ceruloplasmin level in blood serum were recorded.  

As for persons with RTVD, the shifting of LPO was recorded only on CHLFe2+t.  
Keywords: restructive and obstructive types of ventilation disorders, LPO-AOP system, industrial dust. 
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На сьогоднішній день дані літератури що до 
ролі цитокінів у запальному процесі в шлунку і ки-
шечнику, який розвивається на фоні тривалої гіпо-
ацидності шлункового соку за відсутності H. pylori 
інфікування, обмежені і стосуються лише окремих 
цитокінів.  

Мета дослідження – дослідити баланс про- та 
антизапальних цитокінів у сироватці крові щурів під 
час тривалої гіпоацидності шлункового соку та 
вплив на нього мультипробіотиків. 

Дослідження проведені на білих нелінійних 
щурах-самцях з початковою вагою 160-180 г, розді-
лених на чотири групи по 10 тварин у кожній. Щури 
I групи слугували контролем, їм упродовж 28 днів 
щоденно внутрішньоочеревенно (в/о) вводили 
0,5 мл води для ін'єкцій. Щурам II групи щоденно 
упродовж 28 днів вводили один раз на добу внутрі-
шньоочеревинно (в/о) омепразол (виробництва 
“Sigma-Aldrich” США) в дозі 14 мг/кг, розчинений в 
0,2 мл води для ін’єкцій. Тваринам третьої групи 
один раз на добу упродовж 28 діб сумісно вводили 
омепразол та мультипробіотик “Симбітер® ацидо-
фільний” концентрований (Симбітер). Тваринам 
четвертої групи один раз на добу упродовж 28 діб 
сумісно вводили омепразол та мультипробіотик 
“Апібакт®” (Апібакт).  

Мультипробіотики Симбітер і Апібакт 
(виробництва НВК “О.Д. Пролісок”, Україна) вводи-
ли сумісно з омепразолом п/о в дозі 140 мг/кг 
(1,4*1010 КУО/кг). 

Пригнічення секреції гідрохлоридної кислоти в 
шлунку щурів упродовж 28-ми днів омепразолом 
приводило до дисбалансу між про- та антизапаль-
ними цитокінами: концентрації прозапальних цито-
кінів ІФН-γ, ФНП-α, ІЛ-1β істотно зростали, 
ІЛ-12 40р зменшувалась, а ІЛ-6 не змінювалась. 
Одночасно змінювались концентрації протизапаль-
них цитокінів: концентрація ІЛ-4 зменшувалась, а 
ІЛ-10 зростала. 

Тривале введення мультипробіотичних препа-
ратів на фоні шлункової гіпохлоргідрії суттєво 

зменшувало прояви запального процесу в слизо-
вих оболонках шлунка та товстої кишки, що прояв-
лялось у нормалізації балансу між про- та антиза-
пальними цитокінами. 

Ключові слова: запальний процесс, цитокіни, 
сироватка крові, мультипробіотики, гіпоацидність 
шлункового соку, омепразол. 

 
Зв'язок роботи з науковими програмами, 

планами, темами. Дослідження проведені в рам-
ках наукової теми Навчально-наукового центру 
«Інститут біології» Київського національного уні-
верситету імені Тараса Шевченка як складова час-
тина комплексної теми «Механізми реалізації адап-
таційно-компенсаторних реакцій організму за умов 
розвитку різних патологій», № держ. реєстрації 
0111U004648. 

Вступ. З 90-х років минулого століття почина-
ються інтенсивні дослідження етіологічної ролі 
H. pylori не тільки в розвитку виразкової хвороби, 
але і в запаленні слизової оболонки шлунку. Зага-
льноприйнято, що в основі виразкової і пухлинної 
хвороби шлунка, а також запальних захворювань 
кишечника лежить хронічне запалення, викликане 
H. pylori [8, 12, 14, 21, 27, 30]. Що стосується ролі 
цитокінів у запальному процесі в шлунку і кишечни-
ку, що розвивається на фоні тривалої гіпоациднос-
ті шлункового соку за відсутності H. pylori інфіку-
вання, дані літератури обмежені і стосуються  
лише окремих цитокінів. Так, показано, що надекс-
пресія ІЛ-1β, за відсутності H. pylori інфікування, 
є необхідною у розвитку раку шлунка, і даний цито-
кін є одним з важливих прозапальних цитокінів, 
рівень яких змінюється під час H. pylori інфекції, 
що приводить до атрофії слизової оболонки шлун-
ка, метаплазії і неопластичної трансформації 
[11, 28, 29]. 

Мета дослідження – дослідити баланс про- та 
антизапальних цитокінів у сироватці крові щурів під 
час тривалої гіпоацидності шлункового соку та 
вплив на нього мультипробіотиків. 
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Обєкт і методи дослідження. Дослідження 
проведені на білих нелінійних щурах-самцях з по-
чатковою вагою 160-180 г, розділених на чотири 
групи по 10 тварин у кожній. Щури I групи слугува-
ли контролем, їм упродовж 28 днів щоденно внутрі-
шньоочеревенно (в/о) вводили 0,5 мл води для 
ін'єкцій. Щурам II групи щоденно упродовж 28 днів 
вводили один раз на добу внутрішньоочеревинно 
(в/о) омепразол (виробництва “Sigma-Aldrich” США) 
в дозі 14 мг/кг, розчинений в 0,2 мл води для 
ін’єкцій [1]. Тваринам третьої групи один раз на 
добу упродовж 28 діб сумісно вводили омепразол 
та мультипробіотик “Симбітер® ацидофільний” кон-
центрований (Симбітер). Тваринам четвертої групи 
один раз на добу упродовж 28 діб сумісно вводили 
омепразол та мультипробіотик “Апібакт®” (Апібакт).  

Мультипробіотики Симбітер і Апібакт 
(виробництва НВК “О.Д. Пролісок”, Україна) вводи-
ли сумісно з омепразолом п/о в дозі 140 мг/кг 
(1,4*1010 КУО/кг) [Вірченко О.В. та ін., 2013]. 

Тварин утримували в акредитованому віварію 
Навчально-наукового центру “Інститут біології” Ки-
ївського національного університету імені Тараса 
Шевченка згідно зі “Стандартними правилами по 
упорядкуванню, устаткуванню та утриманню експе-
риментальних біологічних клінік (віваріїв)”. Всі екс-
перименти проведені відповідно до Закону України 
№ 3447-IV “Про захист тварин від жорстокого пово-
дження”. 

Перед початком експерименту щурів утримува-
ли на голоді з вільним доступом до води упродовж 
12 годин.  

Концентрацію ІФН-γ, ФНП-α, ІЛ в сироватці 
крові щурів визначали імуноферментним методом 
за допомогою комерційних наборів («GE Health-
care: Amersham», Великобританія) [7]. В лунки іму-
нологічних планшетів (96 лунок), які попередньо 
імобілізовані антитілами до цих цитокінів, вносили 
50 мкл зразку сироватки крові та паралельно в 
окремі лунки вносили 50 мкл рекомбінантного стан-
дарту відповідного цитокіну для побудови калібру-
вального графіку. Потім в усі лунки додавали стан-
дартний розчинник, що містить 0,1% азид натрію, 
та інкубували при 25° С протягом 1 год. Після інку-
бації лунки 3 рази промивали буфером для відми-
вання, вносили антитіла мічені біотином по 
100 мкл в кожну лунку та інкубували при 25° С про-
тягом 30 хв. Далі лунки 3 рази промивали буфером 
для відмивання, вносили по 100 мкл розчину стре-
птовідин-пероксидази хрону і інкубували при 25° С 
30 хв. Потім 3 рази промивали буфером, вносили 
до кожної лунки по 100 мкл тетраметилбензидин-
субстрату та інкубували в темряві при 25° С протя-
гом 30 хв. Після інкубації зупиняли реакцію шляхом 
внесення в кожну лунку 100 мкл стоп-реагенту, що 

містив 0,18 М сульфатної кислоти, та вимірювали 
абсорбцію на рідері (ELx800, Bio-Tek Instruments, 
США) при 450 і 550 нм. При обрахуванні врахову-
вали поправку на оптичну похибку планшета, шля-
хом віднімання показників при 550 нм від показника 
при 450 нм. Концентрацію цитокінів вираховували 
за калібрувальним графіком, побудованим за реко-
мбінантним стандартом. Всі зразки були проаналі-
зовані в трьох повторах. Концентрацію цитокінів 
виражали в пг/мл сироватки крові. 

Результати досліджень та їх обговорення. 
Ми визначали вміст про- та антизапальних цитокі-
нів в сироватці крові щурів у щурів контрольної 
групи та після 28-ми днів пригнічення секреції HCl 
омепразолом в шлунку, а також за умов тривалого 
введення омепразолу і запропонованих засобів 
корекції, а саме – пробіотичних препаратів, одним 
з механізмів впливу яких на імунну відповідь є їх 
здатність індукувати синтез цитокінів [20, 22]. 

Встановлено, що після 28 днів введення омеп-
разолу концентрація прозапального цитокіну ІФН-γ 
зростала на 58,5% (p<0,05). Це відбувалось на 
фоні пригнічення моторної активності шлунка і тов-
стої кишки. Одержані результати можна співстави-
ти з даними, наведеними в роботі [18]. Автори ви-
явили зростання рівня ІФН-γ в тонкому кишечнику 
при післяопераційному ілеусі і зробили висновок 
про те, що IFN-γ стимулює інтестинальні макрофа-
ги, а це веде до надпродукції NO, який паралізує 
міоцити і, врешті, веде до гіпомоторики кишечника. 
В наших дослідженнях кишечник щурів не був опе-
рованим, проте ми спостерігали зростання концен-
трації ІФН-γ в сироватці крові на фоні пригнічення 
моторики травного тракту. Також одержані нами 
результати узгоджуються з результатами інших 
авторів [26]. Автори показали зменшення 
амплітуди скорочень в товстій кишці у мишей з 
експериментальним колітом на фоні зростання 
ІФН-γ в сироватці крові. 

За умов тривалого сумісного введення омепра-
золу і мультипробіотика «Симбітер» концентрація 
ІФН-γ в сироватці крові щурів була на 30,8% 
(p<0,05) меншою у порівнянні з групою щурів, яким 
вводили один омепразол, і статистично достовірно 
не відрізнялася від даного показника у щурів конт-
рольної групи. Дія мультипробіотика «Апібакт» бу-
ла дещо слабшою у попередженні зростання кон-
центрації ІФН-γ в сироватці крові, індукованого три-
валою гіпохлоргідрією. Після 28-ми денного суміс-
ного введення омепразолу і мультипробіотика 
«Апібакт» концентрація ІФН-γ в сироватці крові 
щурів була на 24,6% (p<0,05) меншою у порівнянні 
з групою щурів, яким вводили один омепразол, і на 
19,5% (p<0,05) перевищувала даний показник в 
контролі. 
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Після 28 днів введення омепразолу в сироватці 
крові щурів зростала концентрація і іншого проза-
пального цитокіну – ФНП-α. Це зростання склало 
73,3% (p<0,05).  

Так як у нашому випадку H. pylori інфікування 
було відсутнє ми припустили, що дисбіотичні зміни 
в шлунку можуть бути причиною імунної відповіді і 
інтенсивної продукції прозапальних цитокінів. На 
користь такої гіпотези свідчить робота Brzozowski 
та співав. [16], в якій показано, що надмірна колоні-
зація шлунку грибами роду Candida у щурів може 
бути досягнута шляхом введення їм антисекретор-
ного препарату ранітідіну. При цьому кандідоз су-
проводжувався збільшеною експресією і вивіль-
ненням ІЛ-1β і TNFα, свідченням чого був збільше-
ний їх вміст в плазмі крові. Відмічено збільшення 
колонізації шлунка грибами роду Candida після 
28-ми днів введення щурам іншого антисекретор-
ного препарату омепразолу. Тобто, пригнічення 
секреції HCl в шлунку, незалежно від природи ан-
тисекреторного препарату, веде до кандідозу в 
травному тракті і наслідків, пов’язаних з цим. 

Відомо, що ліпополісахариди, які є головними 
компонентами зовнішньої мембрани аеробних 
грам-негативних бактерій E. coli (ендотоксини), у 
1000 разів сильніше впливають на виділення про-
запальних цитокінів, ніж ліпополісахариди H. pylori 
[13]. Експериментальні дослідження також показа-
ли, що бактеріальні ліпополісахариди порушують 
процеси гоєння в слизовій оболонці шлунка через 
зменшення кровотоку в слизовій оболонці шлунка, 
збільшену експресію та вивільнення про-запальних 
цитокінів ІЛ-1β та ФНП-α, дисбаланс між про- та 
анти-апоптичними членами родини Bcl-2 [15].  

В наших попередніх експериментах було пока-
зано, що після 28-ми днів пригнічення шлункової 
секреції омепразолом в кишечнику більше, ніж 
вдвічі зростала концентрація E. coli (зі зміненими 
ферментативними властивостями), майже в 4 раза 
зростала концентрація E. coli (лактозонегативної). 
В шлунку майже вдвічі зростала концентрація 
E. coli, а також з’являлась Escherichia coli 
(лактозонегативна), концентрація якої складала 
104 КУО/г. Отже, у нас є всі підстави стверджувати, 
що розвиток дисбактеріозу у різних біотопах трав-
ного тракту, спричинений пригніченням секреції 
HCl в шлунку, є однією з головних причин зростан-
ня концентрації прозапальних цитокінів в сироватці 
крові щурів. 

За умов тривалого сумісного введення омепра-
золу і мультипробіотичних препаратів «Симбітер» і 
«Апібакт» концентрація ФНП-α в сироватці крові 
щурів зменшувалась на 15,4% (p<0,05) та 17,9% 
(p<0,05), відповідно, у порівнянні з групою щурів, 
які упродовж такого ж часу отримували один омеп-

разол. Порівняно з контрольною групою щурів, у 
щурів, яким упродовж 28 днів сумісно вводили 
омепразол і мультипробіотики «Симбітер» та 
«Апібакт», концентрація ФНП-α в сироватці крові 
щурів залишалася відповідно на 46,7% (p<0,05) 
і 42,2% (p<0,05) більшою. Отже, «Симбітер» і 
«Апібакт» приблизно однаково впливали на конце-
нтрацію ФНП-α в сироватці крові щурів. 

ІФН-γ є не тільки медіатором активації макро-
фагів. Він збільшує фагоцитоз і продукцію інших 
прозапальних цитокінів, впливає на виділення ней-
ропептидів [10, 24]. В зв’язку з цим ми визначили в 
сироватці крові концентрацію і інших цитокінів.  

Нами встановлено, що після 28-ми днів вве-
дення щурам омепразолу концентрація прозапаль-
ного цитокіну ІЛ-1β зростала 80,2% (p<0,05) у порі-
внянні з контролем (рис. 1). 

Після 28-ми денного сумісного введення щу-
рам омепразолу і мультипробіотика «Симбітер» 
концентрація ІЛ-1β в сироватці крові зменшувалась 
на 22,5% (p<0,05) порівняно з групою щурів, яким 
вводили один омепразол. Проте вона залишалася 
на 39,6% більшою (p<0,05) у порівнянні з концент-
рацією ІЛ-1β в сироватці крові щурів контрольної 
групи (рис. 1 А). У щурів, яким упродовж 28-ми 
днів вводили омепразол і мультипробіотик 
«Апібакт» концентрація ІЛ-1β в сироватці крові бу-
ла на 40,5% (p<0,05) меншою порівняно з групою 
щурів, яким вводили один омепразол, і статистич-
но достовірно не відрізнялася від даного показника 
у щурів контрольної групи (рис. 1 А). 

За даними літератури, характерною особливіс-
тю запального процесу в кишечнику є підвищення 
експресії генів ІФН-γ, ІЛ-1β і ФНП-α [6]. Ці дані та-
кож узгоджуються з нашими результатами віднос-
но зростання концентрації ІФН-γ, ІЛ-1β і ФНП-α в 
сироватці крові щурів після тривалого введення 
омепразолу, адже ми стверджуємо, що дисбактері-
оз, викликаний тривалим пригніченням омепразо-
лом секреції HCl в шлунку, є причиною запального 
процесу в усіх слизових оболонках травного трак-
ту, в т.ч. і кишечнику. 

За умов тривалого пригнічення секреції HCl, 
яке призводить до розвитку гіпергастринемії і дис-
бактеріозу в шлунково-кишковому тракті, порушу-
ється баланс між про- і антизапальними цитокіна-
ми. Надмірні кількості прозапальних цитокінів поси-
люють розвиток морфологічних змін в шлунку і 
товстій кишці, які ведуть до канцерогенезу. Меха-
нізм такого впливу багатогранний. Прозапальні 
цитокіни безпосередньо впливають на парієтальні 
клітини і пригнічують секрецію HCl, стимулюють 
синтез і виділення гастрину [27], пригнічують мото-
рику травного тракту [17, 23]. Що стосується секре-
ції гастрину, на наш погляд, важливою є робота, в 
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якій показано, що ІЛ-1β і ФНП-α можуть прямо ре-
гулювати експресію гену гастрину через мітоген-
активовану протеїнкіназу- і протеїнкіназа С-залеж-
ний механізм [27]. Автори наведеної роботи припу-
стили, що ІЛ-1β і ФНП-α можуть відігравати пряму 
роль у гіпергастринемії, викликаній Helicobacter 
pylori. Наші результати стосовно розвитку гіпергас-
тринемії і дисбактеріозу в шлунку і кишечнику, інду-
кованих тривалою гіпоацидністю шлункового соку, і 
виявлене зростання рівня ІЛ-1β і ФНП-α в сироват-
ці крові щурів, дозволяють зробити більш узагаль-
нюючий висновок: ІЛ-1β і ФНП-α можуть відіграва-
ти роль в гіпергастринемії, індукованій гіпоацидніс-
тю шлункового соку будь-якого ґенезу. 

Відома здатність прозапального цитокіну IЛ-1β 
викликати дозо-залежне розслаблення полосок 
фундального відділу шлунка в експериментах in 
vitro [17]. Kindt та співат. [23] показали, що однора-
зове введення IЛ-1β відіграє збуджуючу і нейромо-
дулюючу роль в міентеральному плетиві, проте 
тривала інкубація IЛ-1β з препаратом міентераль-
ного плетива гладеньких м'язів порожньої кишки 
мурчаків дозо-залежно впливає на нейрональну 
відповідь і зростання концентрації іонізованого 
[Са2+], індукованих серотоніном і АТФ, а також 
впливає на амплітуду швидкого кальцієвого стру-
му, викликаного серотоніном та АТФ. Пік зростання 
концентрації іонізованого [Са2+] після електричної 
стимуляції м’язевих волокон кишки зменшувався 
під впливом IЛ-1β. Також IL-1β подовжував трива-
лість зростання концентрації іонізованого [Са2+] 
після електричної стимуляції м’язoвих волокон 
кишки. 

На сьогодні доведено, що IЛ-1β є сильним інгі-
бітором скорочень гладеньких м’язових волокон 
тонкої кишки, клубової і товстої кишок у відповідь 
на ацетилхолін [4]. В цій роботі показано, що попе-
реднє введення блокатора синтезу білка циклогек-
симіду блокувало викликане IЛ-1β гальмування 
скорочень тонкої кишки, стимульованих ацетилхо-
ліном, що дало авторам підстави припустити залу-
чення нового синтезованого білку в цей ефект. 
Інгібітор NO-синтази, Nw-nitro-L-arginine, не попере-
джував гальмування, викликане IЛ-1β. Блокада 
нервової передачі тетродоксином усувала ефект  
IL-1β на скоротливу активність тонкої кишки, в той 
час як IЛ-1β не впливав на ізольовані гладенько-
м’язові клітини. Автори заключили, що цей ефект 
не включає міогенний механізм, але опосередкову-
ється через міентеральне плетиво. Пізніше цією ж 
групою авторів було доведено, що ключовим меді-
атором гальмівного ефекту IЛ-1β на індуковані аце-
тилхоліном скорочення кишечнику є вазоактивний 
інтестинальний пептид [5].  

Таким чином, одним з механізмів пригнічення 
моторики травного тракту за умов тривалої гіпоа-
цидності шлункового соку може бути зростання в 
слизовій шлунково-кишкового тракту, і як наслідок, 
в сироватці крові прозапальних цитокінів IЛ-1β та 
ІФН-γ. Зменшення концентрації прозапальних ци-
токінів ІФН-γ, ІЛ-1β і ФНП-α під впливом мультип-
робіотиків є одним з механізмів відновлення мото-
рики шлунка і товстої кишки за умов їх сумісного 
введення з омепразолом. 

Після 28-ми днів введення омепразолу концен-
трація протизапального цитокіну ІЛ-4 в сироватці 

Рис. 1. Концентрація ІЛ-1β (А) та ІЛ-4 (Б) у сироватці крові щурів, (M+m): 

Примітки: К – контрольна група (n=10); О – група щурів після 28-ми денного введення омепразолу (n=10);  
О+С – група щурів після 28-ми денного сумісного введення омепразолу та мультипробіотика «Симбітер» (n=10); 
О+А – група щурів після 28-ми денного сумісного введення омепразолу та мультипробіотика «Апібакт» (n=10);  

* - p<0,05 порівняно з контролем; # -p<0,05 порівняно з групою тварин, яким вводили омепразол 
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крові щурів зменшувалась на 39,8% (р<0,001) у 
порівнянні з контролем (рис. 1 Б). Додавання до 
омепразолу мультипробіотика «Симбітер» або 
«Апібакт» запобігало зменшенню концентрації ІЛ-4 
в сироватці крові щурів. За цих умов концентрація 
ІЛ-4 була такою ж, як в контрольній групі щурів 
(рис. 1 Б). 

Тривала гіпоацидність шлункового соку, індуко-
вана омепразолом, не впливала на концентрацію 
прозапального цитокіну ІЛ-6 у сироватці крові щу-
рів (рис. 2). Сумісне введення щурам упродовж 28-
ми днів омепразолу і мультипробіотичних препара-
тів також не справляло ефекту на концентрацію ІЛ-
6 у сироватці крові (рис. 2).  

На сьогодні доведено, що прозапальні цитокіни 
ІФН-γ, ФНП-α, ІЛ-1β і ІЛ-6 відіграють ключову роль 
у захисті організму від патогенних мікроорганізмів 
[3]. За умов розвитку запального процесу цитокіни 
синтезуються в наступній послідовності: ФНП-α,  
ІЛ-1β, ІФН-γ і ІЛ-6. Далі ІЛ-6 пригнічує виділення 
ФНП-α і ІЛ-1β, при цьому активується гуморальна 
ланка імунітету [3, 9]. В зв’язку з цим ІЛ-6 розгляда-
ють як прозапальний, так і протизапальний цитокін. 
На відміну від ІЛ-6, ІФН-γ вважають головним сти-
мулятором клітинно-опосередкованої імунної від-
повіді [19]. В наших дослідженнях концентрація  
ІЛ-6 в сироватці крові щурів після 28-ми днів вве-
дення омепразолу не змінювалась, що свідчить 
про можливу відсутність суттєвого гальмівного 
впливу ІЛ-6 на секрецію ФНП-α і ІЛ-1β.  

Також можна заключити, що за даних умов 
активується, перш за все, клітинно-опосередко-
вана ланка імунітету. Відсутність впливу мультип-
робіотиків на рівень ІЛ-6 в сироватці крові щурів за 
умови їх сумісного введення з омепразолом не 
викликає подиву, якщо взяти до уваги загально 
відомі факти про те, що різні бактерії-коменсали 
можуть по-різному брати участь в регуляції мукоз-
ного і системного імунітету. Була вивчена реакція 
двох типів антигенпрезентуючих клітин, моноцитів і 
дендритних клітин на різні штами типових бактерій 
кишкової мікрофлори [22]. Очищені людські моно-
цити і дендритні клітини, похідні моноцитів, автори 
стимулювали УФ-інактивованими грам-позитив-
ними бактеріями L. plantarum і Bifidobacterium 
adolescentis, а також грам-негативними бактеріями 
E.coli і Veillonella parvula. Було встановлено, що 
моноцити продукували більш високі рівні ІЛ-12 і 
ФНП-α при стимуляції бактеріями L. plantarum, ніж 
при стимуляції бактеріями E.coli і Veillonella 
parvula. На противагу цьому, дендритні клітини, 
похідні моноцитів, продукували великі кількості 
ІЛ-6, ІЛ-10, ІЛ-12 і ФНП-α при стимуляції E.coli і 
Veillonella parvula, але не реагували на L. plantarum 
і Bifidobacterium adolescentis. Слабка відповідь на 
грам-позитивні бактерії корелювала з низькою екс-
пресією на поверхні клітин рецепторів TLR-2 [22]. 
На основі наведеного, ми зробили висновок: бага-
токомпонентний склад мультипробіотиків групи 
«Симбітер» може бути причиною відсутності ефек-
ту мультипробіотиків на секрецію ІЛ-6 за умов три-
валої гіпоацидності шлункового соку.  

Після 28-ми днів введення омепразолу концен-
трація протизапального імунорегуляторного цитокі-
ну ІЛ-10 в сироватці крові щурів зростала на 44,4% 
(р<0,01) у порівнянні з контролем (рис. 3 А). Суміс-
не введення щурам упродовж 28-ми днів омепра-
золу і мультипробіотика «Симбітер» або «Апібакт» 
запобігало збільшенню концентрація ІЛ-10 в сиро-
ватці крові щурів (рис. 3 А). 

Після 28-ми днів введення щурам омепразолу 
концентрація прозапального цитокіну ІЛ-12 40р в 
сироватці крові зменшувалась на 36,6% (p<0,01) у 
порівнянні з контролем. 

Додавання до омепразолу мультипробіотика 
«Симбітер» або «Апібакт» запобігало зменшенню 
концентрації ІЛ-12 40р в сироватці крові щурів. 
За цих умов концентрація ІЛ-12 40р була такою ж, 
як в контрольній групі щурів (рис. 3 Б). Наші 
результати узгоджуються з даними роботи, в якій 
показано нормалізуючий вплив пробіотичних 
штамів мікроорганізмів на вміст прозапальних 
цитокінів в слизовій оболонці шлунково-кишкового 
тракту за умов розвитку в ньому запального проце-
су [2]. 

Рис. 2. Концентрація ІЛ-6 у сироватці крові щурів, 
(M+m): 

Примітки: К – контрольна група (n=10); О – група 
 щурів після 28-ми денного введення омепразолу 

(n=10); О+С – група щурів після 28-ми денного  
сумісного введення омепразолу та мультипробіотика 

«Симбітер» (n=10); О+А – група щурів після 28-ми  
денного сумісного введення омепразолу  

та мультипробіотика «Апібакт» (n=10) 
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Одержані результати щодо змін в концентрації 
цитокінів в сироватці крові щурів після тривалого 
введення омепразолу узгоджуються з даними  
літератури, за якими одним з механізмів запально-
го процесу в кишечнику є порушення балансу між 
про- і антизапальними цитокінами [25]. 

Висновки 
1. Пригнічення секреції гідрохлоридної кислоти в 

шлунку щурів упродовж 28-ми днів омепразолом 
приводило до дисбалансу між про- та антиза-
пальними цитокінами: концентрації прозапаль-
них цитокінів ІФН-γ, ФНП-α, ІЛ-1β істотно зроста-
ли, ІЛ-12 40р зменшувалась, а ІЛ-6 не змінюва-
лась. Одночасно змінювались концентрації про-

тизапальних цитокінів: концентрація ІЛ-4 змен-
шувалась, а ІЛ-10 зростала. 

2. Тривале введення мультипробіотичних препара-
тів на фоні шлункової гіпохлоргідрії суттєво зме-
ншувало прояви запального процесу в слизових 
оболонках шлунка та товстої кишки, що проявля-
лось у нормалізації балансу між про- та антиза-
пальними цитокінами. 
Перспективами подальших досліджень у 

цьому напрямку є більш повне дослідження балан-
су про- та антизапальних цитокінів у сироватці кро-
ві щурів після тривалого введення омепразолу та 
одночасного введення Симбітеру і Апібакту та ін-
ших пробіотичних препаратів та омепразолу. 
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КОНЦЕНТРАЦИЯ ПРО- И АНТИВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЦИТОКИНОВ  
В СЫВОРОТКЕ КРОВИ КРЫС ПОСЛЕ ДЛИТЕЛЬНОГО ВВЕДЕНИЯ ОМЕПРАЗОЛА 
И ОДНОВРЕМЕННОГО ВВЕДЕНИЯ МУЛЬТИПРОБИОТИКОВ И ОМЕПРАЗОЛА 
Пилипенко С. В. 
Резюме. На сегодняшний день данные литературы о роли цитокинов в воспалительном процессе в 

желудке и кишечнике, который развивается на фоне длительной гипоацидности желудочного сока при 
отсутствии H. pylori инфицирования, ограничены и касаются лишь отдельных цитокинов. 
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Цель исследования - исследовать баланс про- и антивоспалительных цитокинов в сыворотке крови 
крыс при длительной гипоацидности желудочного сока и влияние на него мультипробиотиков. 

Исследования проведены на белых нелинейных крысах-самцах с начальной весом 160-180 г, разде-
ленных на четыре группы по 10 животных в каждой. Крысы I группы служили контролем, им в течение 
28 дней ежедневно внутрибрюшинно (в/б) вводили 0,5 мл воды для инъекций. Крысам II группы ежеднев-
но в течение 28 дней вводили один раз в сутки внутрибрюшинно (в/в) омепразол (производства "Sigma-
Aldrich" США) в дозе 14 мг/кг, растворенный в 0,2 мл воды для инъекций. Животным третьей группы один 
раз в сутки в течение 28 дней совместно вводили омепразол и мультипробиотик "Симбитер® ацидо-
фильный" концентрированный (Симбитер). Животным четвертой группы один раз в сутки в течение 
28 дней совместно вводили омепразол и мультипробиотик "Апибакт®" (Апибакт). 

Мультипробиотики Симбитер и Апибакт (производства НПК "О.Д. Пролисок", Украина) вводили со-
вместно с омепразолом п/о в дозе 140 мг/кг (1,4 * 1010 КОЕ/кг). 

Подавление секреции гидрохлоридной кислоты в желудке крыс в течение 28-ми дней омепразолом 
приводило к дисбалансу между про- и антивоспалительными цитокинами: концентрации провоспали-
тельных цитокинов ИФН-γ, ФНО-α, ИЛ-1β существенно возростали, ИЛ-12 40р уменьшалась, а ИЛ-6 без 
изменений. Одновременно менялись концентрации противовоспалительных цитокинов: концентрация 
ИЛ-4 уменьшалась, а ИЛ-10 росла. 

Длительное введение мультипробиотических препаратов на фоне желудочной гипохлоргидрии суще-
ственно уменьшало проявления воспалительного процесса в слизистой желудка и толстой кишки, что 
проявлялось в нормализации баланса между про- и антивоспалительными цитокинами. 

Ключевые слова: воспалительный процесс, цитокины, сыворотка крови, мультипробиотики, гипоа-
цидность желудочного сока, омепразол. 
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Pro- and Antiphlogistic Concentration of Cytokines in Rats’ Serum 
after Long-Term Administration of Omeprazole and the Simultaneous 
Injection of Multiprobiotics and Omeprazole 
Pylypenko S. V. 
Abstract. Nowadays, the literature data about the role of cytokines in stomach and intestines phlogistic 

processes develops against the backdrop of long hypoacidity of gastric juice in the absence of H. pylori infection 
is limited and applies only to certain cytokines. 

The aim – to explore the balance of pro- and antiphlogistic cytokines in the rats blood serum during long 
hypoacidity of gastric juice and the impact of multiprobiotics. 

Objects and methods. The research conducted on nonlinear white male rats with an initial weight 160-180 g, 
divided into four groups with 10 animals in each. Rats in group I served as control objects. They were intraperi-
toneally (i/o) administered 0.5 ml of water for injection within 28 days. The rats in Group II were daily intraperito-
neally (i/o) injected omeprazole (produced by "Sigma-Aldrich" USA) at a dose of 14 mg/kg, dissolved in 0.2 ml of 
water for injection. The animals of the third group were once a day during 28 days administered multiprobiotic 
"Symbiter® acidophilic" concentrated (Symbiter together and omeprazole). Animals of the fourth group were 
administered omeprazole together with multiprobiotic "Apibakt® once a day during 28 days. 

"Multiprobiotics Symbiter and Apibact (produced by SPC "O.D. Prolisok", Ukraine) were administered to-
gether with omeprazole n/a dose of 140 mg/kg (1,4 * 1010 CFU/kg). 

Results and discussion. As a result we identified that after 28 days of administration of omeprazole concen-
tration of pro-inflammatory cytokine IFN-γ increased by 58,5% (p <0,05). 

The group of rats given the long-term co-administration of omeprazole and multiprobiotic "Symbiter" showed 
IFN-γ concentration in the serum at the level of 30,8% (p <0,05) which is lower in comparison with the group of 
rats which were administered omeprazole alone. After a 28-day co-administration of omeprazole and multiprobi-
otic "Apibact" IFN-γ concentration in the serum of the rats was at 24,6% (p <0,05) which is lower in comparison 
with the group of rats administered one of omeprazole and 19, 5% (p <0,05) higher than the figure in control. 

After 28 days of administration of omeprazole in rats increased serum concentration of TNF-α. This increase 
was 73,3% (p <0,05). 

The group of rats given the long-term co-administration of omeprazole and multiprobiotic drugs "Symbiter" 
and "Apibact" concentrations of TNF-α showed the rats serum decrease to 15,4% (p <0,05) and 17,9% 
(p <0,05), respectively, compared with the group of rats, which were injected only omeprazole during the same 
time. Compared with the control group of rats, the rats administered both omeprazole multiprobiotics "Symbiter" 
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and "Apibact" during 28 days indicated that the concentration of TNF-α in serum of the rats serum remained 
respectively 46,7% (p <0,05) and 42,2% (p <0,05) higher. 

After 28-day administration of omeprazole to rats the concentration of pro-inflammatory cytokine IL-1β 
increased 80,2% (p <0,05) compared with the control group. 

After a 28-day co-administration of omeprazole and rats multiprobiotic "Symbiter" concentration of IL-1β in 
serum decreased to 22,5% (p <0,05) compared with the group of rats which were administered one of omepra-
zole and by 39,6% more (p <0,05) compared with the concentration of IL-1β in the serum of the rats in the con-
trol group. The rats injected multiprobiotic "Apibact" and omeprazole during 28 days displayed the concentration 
of IL-1β in serum at 40,5% (p <0,05) which is lower than the group of rats administered only omeprazole, and 
not significantly different from the rate of the control group rats. 

After 28-day administration of omeprazole the concentration of anti-inflammatory cytokine IL-4 in the rats 
serum was reduced by 39.8% (p <0.001) compared with control group rats. Adding to omeprazole multiprobiotic 
"Symbiter" or "Apibact" prevented the decrease in the concentration of IL-4 in the rats serum. Under these con-
ditions, the concentration of IL-4 was the same as in the control group of rats. 

Long hipoatsydnist gastric juice induced omeprazole not to affect the concentration of the pro-inflammatory 
cytokine IL-6 in the blood serum of rats. Concomitant administration of omeprazole and multiprobiotic drugs to 
rats during the 28-day also rendered the effect of the concentration of IL-6 in rats blood serum. 

After 28-day administration of omeprazole concentration of IL-10 in the rats blood serum grew by 44.4% 
(p <0.01) compared with the control group of rats. Concomitant administration of omeprazole and multiprobiotic 
"Symbiter" or "Apibact" to rats during the 28-day prevented the increase in the concentration of IL-10 in the se-
rum of rats. 

After 28-day administration of omeprazole the concentration of pro-inflammatory cytokine IL-12 in rats blood 
serum 40r reduced to 36,6% (p <0,01) compared with control group of rats. 

Conclusions. Inhibition of hydrochloric acid secretion in the rats stomach during the 28-day omeprazole in-
jection resulted in the imbalance between pro- and anti-inflammatory cytokines, inflammatory cytokines concen-
tration of IFN-γ, TNF-α, IL-1β significantly increased, IL-12 decreased 40r, and IL-6 unchanged. At the same 
time, changing the concentration of anti-inflammatory cytokines was the following IL-4 concentration has re-
duced, and IL-10 concentration has increased. 

Prolonged administration of multiprobiotic drugs on the background of gastric hypochlorhydria significantly 
reduced signs of inflammation in the mucous membranes of the stomach and colon, manifested in normalizing 
the balance between pro- and anti-inflammatory cytokines. 

Keywords: inflammation, cytokines, serum, multiprobiotics, hypoacidity of gastric juice, omeprazole. 
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В статье представлены данные, свидетельст-
вующие о высоком профиле безопасности и эф-
фективности курсового применения препарата на 
основе L-аргинина ‒ тивортин аспартата ‒ у пред-
ставителей разных видов спорта на специально-
подготовительном этапе подготовительного перио-
да. Установлено, что использование препарата в 
виде раствора для перорального применения в 
терапевтической дозировке 40 мл в сутки на протя-
жении 21 дня не приводит к негативным изменени-
ям функционального состояния, параметров стан-
дартного гематологического и биохимического го-
меостаза и не сопровождается субъективным 
ухудшением самочувствия спортсменов. Наряду с 
повышением показателей общей и специальной 
работоспособности, типичных для указанных ви-
дов спорта, отмечена позитивная динамика отно-
сительно нормализации прооксидантно-антиокси-
дантного баланса в клеточных мембранах, что 
подтверждается достоверным снижением резуль-
тирующего показателя прооксидантно-антиокси-
дантного коэффициента на фоне уменьшения со-
держания малонового диальдегида и накопления 
восстановленного глутатиона. В то же время 
уменьшаются и проявления психофизиологическо-
го стресса и его составляющих, коррелирующие с 
ростом параметров работоспособности спортсме-

нов. Полученные данные дают основания считать 
тивортин аспартат не только донатором оксида 
азота, а новым эргогенным нетоксичным средст-
вом с поликомпонентным действием, что и создает 
предпосылки для его использования у спортсме-
нов в практике тренировочного процесса. 

Ключевые слова: спорт, работоспособность, 
эргогенные фармакологические средства, L-арги-
нин, тивортин аспартат, окислительный гомеостаз, 
психофизиологический стресс. 

 
Связь с научными программами, планами и 

темами. Работа выполнена на условиях бюджет-
ного финансирования Министерства образования 
и науки Украины в рамках НИР «Технология стиму-
ляции физической работоспособности и профилак-
тики перенапряжения сердечно-сосудистой систе-
мы спортсменов с помощью нетоксичных эргоген-
ных средств» (№ гос. регистрации 0116U002572, 
шифр теми 2.33.) согласно Плану научно-
исследовательской работы Национального уни-
верситета физического воспитания и спорта Ук-
раины. 

Введение. За последние 15–20 лет объемы и 
интенсивность тренировочных и соревнователь-
ных нагрузок возросли более чем вдвое, и пред-
ставители многих видов спорта вплотную подошли 
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к пределу физиологических возможностей челове-
ческого организма [29, 44]. Необходимость прирос-
та спортивных результатов в условиях постоянно 
возрастающей конкуренции и приближении функ-
циональных возможностей организма человека к 
границе резервных механизмов заставляют искать 
все новые пути стимуляции физической работо-
способности и психоэмоциональной устойчивости 
спортсменов. Причем, поиски эти осуществляются 
не за счет интенсификации тренировочного про-
цесса, поскольку такой подход часто приводит к 
развитию перетренированности с разнонаправлен-
ными функциональными изменениями различных 
органов и систем организма [19, 46], а за счет ис-
пользования различных внетренировочных сред-
ств, в первую очередь, медико-биологических. При 
этом несбалансированность рационов спортсме-
нов по основным нутриентам, необходимость про-
ведения восстановительных и профилактических 
мероприятий, адаптация организма к тяжелым 
физическим и психоэмоциональным нагрузкам, 
частым сменам климато-часовых поясов и трени-
ровкам в условиях среднегорья и высокогорья, 
диктует необходимость применения фармакологи-
ческих средств, способствующих росту работоспо-
собности и ускоряющих восстановительные про-
цессы после значительных мышечных нагрузок [3].  

Одной из таких фармакологически перспектив-
ных субстанций в последние годы стал L-аргинин, 
обладающим многогранным физиологическим дей-
ствием на организм в условиях напряженной мы-
шечной деятельности [25, 33, 34, 40]. Аргинин яв-
ляется незаменимой для синтеза белка в мышцах 
аминокислотой; прекурсором креатина, что потен-
циально подразумевает наличие анаболических 
свойств в мышечной ткани; модулятором образо-
вания эндогенного гормона роста с последующим 
косвенным стимулированием анаболических про-
цессов; оказывает непрямое стимулирующее дей-
ствие на синтез оксида азота, играет существен-
ную роль в обмене адениловых нуклеотидов, что 
сопровождается расширением кровеносных сосу-
дов, включая сосуды скелетных мышц и миокарда 
со снижением потребности в кислороде, ускорени-
ем восстановления и замедлением развития утом-
ления; является мощным кардиопротекторным 
средством [24, 37, 42, 48, 54]. 

Но в современной спортивной нутрициологии и 
фармакологии спорта такой недифференцирован-
ный подход является обоснованным только с точки 
зрения изменения отдельных биохимических меха-
низмов, не позволяет определить место и роль 
аргинина в практической работе спортсменов, тре-
неров и врачей, а также требует детальной оценки 
эффективности аргинина при использовании в 

видах спорта и дисциплинах с различными  
механизмами энергообеспечения. Имеющиеся на 
сегодня данные литературы по использованию в 
спорте средств на основе аргинина достаточно 
противоречивы, а сами исследования, в контексте 
доказательной медицины, лишены последователь-
ности и по доказательности в основном относятся 
к категориям уровня В (небольшие рандомизиро-
ванные контролируемые исследования, в которых 
статистические расчёты проводятся на ограничен-
ном числе испытуемых) или С (нерандомизи-
рованные исследования на ограниченном количе-
стве испытуемых), т.е. имеют недостаточно высо-
кий уровень доказательности [23]. Кроме того, аб-
солютное большинство работ относительно влия-
ния L-аргинина на работоспособность проведены 
или при разовом/курсовом применением пищевых 
добавок (а не лекарственных препаратов) у спорт-
сменов, или в эксперименте [25, 34, 41, 55, 57]. 

Несмотря на значительное количество данных 
относительно эффективности применения фарма-
кологических средств на основе L-аргинина в спор-
те, опубликованные работы не носят исчерпываю-
щего характера по механизмам влияния на физи-
ческую работоспособность и психоэмоциональное 
состояние, имеют преимущественно эксперимен-
тальную направленность и вызывают много вопро-
сов, не освещая обоснованность применения од-
ного фармакологического средства (пищевой до-
бавки) при разных видах двигательной активности 
и разных механизмах ее энергообеспечения. 

В последние годы на фармацевтическом рын-
ке Украины появился препарат тивортин аспартат, 
структурной основой которого является L-арги-
нина аспартат в виде питьевого раствора, каждые 
5 мл которого содержат 1,0 г L-аргинина аспартата 
(L-аргинина – 0,57 г, кислоты аспарагиновой – 
0,43 г). Согласно инструкции производителя 
(ООО "Юрия-Фарм", Украина), тивортин аспартат 
проявляет антигипоксическое, цитопротекторное, 
антиоксидантное, дезинтоксикационное, мем-
браностабилизирующее действие. L-аргини-
на аспартат в организме играет важную роль в про-
цессах нейтрализации аммиака и стимуляции вы-
ведения его из организма, усиливает дезинтоксика-
ционную функцию печени, а также проявляет гепа-
топротекторное действие и положительно влияет 
на процессы энергообеспечения в гепатоцитах. Как 
донатор оксида азота, препарат тивортин аспартат 
принимает участие в процессах энергообеспечения 
организма, уменьшает адгезию лейкоцитов и тром-
боцитов к эндотелию сосудов, предотвращая сни-
жение функционального состояния комплекса 
"интима-медиа" сосудов артериального русла и 
образование и развитие атеросклеротических  
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бляшек, а также включается в процессы фибрино-
генолиза. Препарат проявляет умеренное анабо-
лическое действие, стимулирует деятельность 
вилочковой железы, способствует синтезу инсули-
на и регулирует содержание глюкозы в крови во 
время физической нагрузки, способствует коррек-
ции кислотно-щелочного равновесия. Несмотря на 
столь широкий спектр биохимических и физиологи-
ческих процессов, в которых принимает участие 
комплекс L-аргинина и аспарагиновой кислоты, 
данных относительно применения тивор-
тин аспартата в практике подготовки спортсменов 
в научно-методической литературе не обнаружено. 

Все вышеизложенное и стало целью настоя-
щего исследования ‒ обосновать целесообраз-
ность применения фармакологического препарата 
тивортин аспартат при интенсивных физических 
нагрузках на основе оценки его безопасности и 
эффективности у квалифицированных представи-
телей разных групп видов спорта на одном этапе 
подготовки в реальных условиях тренировочного 
процесса. 

Материалы и методы исследования. Иссле-
дования безопасности и эффективности использо-
вания препарата тивортин аспартат проведены у 
квалифицированных спортсменов-мужчин в воз-
расте от 18 до 26 лет, представителей разных 
групп видов спорта – циклических (легкая атлети-
ка, бег на средние дистанции) и силовых (тяжелая 
атлетика). В исследовании принимали участие 
69 здоровых спортсменов, находящихся на специ-
ально-подготовительном этапе подготовительного 
периода годичного макроцикла при стандартном 
режиме тренировок. Все спортсмены на момент 
проведения исследования не имели проявлений 
каких-либо острых респираторных вирусных ин-
фекций, а в анамнезе ‒ заболеваний кардиореспи-
раторной, эндокринной, пищеварительной, выде-
лительной систем с клиническими проявлениями, 

кроме функциональных сдвигов, обусловленных 
профессиональной деятельностью. Спортсмены 
были квалифицированными: среди легкоатлетов 
25 имели I разряд, 11 ‒ звание КМСУ; среди тяже-
лоатлетов ‒ перворазрядники и кандидаты в мас-
тера спорта Украины составляли 21 и 12 соответс-
твенно. 

С участниками подписывали "Информирован-
ное согласие", в котором спортсмены подтвержда-
ли свое добровольное согласие на участие в ис-
следовании после ознакомления со всеми его осо-
бенностями, способными повлиять на их свобод-
ное решение (Постановление МЗ Украины "Об 
утверждении документов по вопросам стандарти-
зации, регистрации и проведения клинических ис-
пытаний лекарственных средств № 42-7.0: 2005, 
№ 373, п. 3.3 от 22.07.2005 г.). "Информированное 
согласие" предусматривало также гарантию того, 
что данный фармакологический препарат не отно-
сится к списку субстанций, запрещенных Всемир-
ным антидопинговым агентством (WADA), а также 
обязанности спортсмена относительно регулярно-
го приема препарата в назначенной дозировке в 
течение всего срока наблюдения и соблюдения 
спортивного режима. 

Исследование было рандомизированным 
(простым стратифицированным), слепым и плаце-
бо-контролируемым. Рандомизацию спортсменов 
внутри обеих групп-страт (1 группа – легкоатлеты, 
2 группа ‒ тяжелоатлеты) производили до подпи-
сания "Информированного согласия". Методом 
простой рандомизации внутри групп были сформи-
рованы 4 подгруппы спортсменов (2 основные и 
2 контрольные), не имевших статистически значи-
мых отличий по исходным клинико-анамнести-
ческим, антропо-демографическим, педагогиче-
ским, квалификационным и гендерным особенно-
стям. В основные группы вошли 46 спортсменов, в 
контрольные ‒ 23 спортсмена (рис. 1). 

Рис. 1. Распределение спортсменов по группам и подгруппам исследования 
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Тивортин аспартат в виде 20 % раствора для 
перорального применения в суточной дозе 40 мл, 
разделенной на два приема по 20 мл, применяли 
сразу после еды в течение 21 дня исследования у 
36 бегунов на средние дистанции и 33 тяжелоатле-
тов. Несмотря на то, что в инструкции производи-
теля указана не более чем пятнадцатидневная 
продолжительность курса применения препарата, 
с учетом его действия как донатора оксида азота и 
основываясь на данных ранее проведенных иссле-
дований подобных метаболитотропных фармако-
логических средств у спортсменов, можно считать 
обоснованным продление периода применения 
тивортина аспартата до 21 дня [7, 13, 14]. Плацебо 
(3 % раствор глюкозы) спортсмены получали в 
идентичной дозировке, кратности и длительности 
применения. В процессе проведения исследова-
ния его участники не применяли другие нейроме-
таболические, ноотропные, адаптогенные, анабо-
лические и кардиопротекторные препараты. 

Все спортсмены были до начала и по оконча-
нии исследования обследованы физикально 
(визуальная оценка телосложения и типа конститу-
ции; оценка опорно-двигательного аппарата, вклю-
чая осмотр и пальпацию крупных суставов; визу-
альная оценка кожных покровов и видимых слизи-
стых; оценка функционального состояния респира-
торной системы, включая подсчет частоты дыха-
ний, аускультацию легких; оценка сердечно-
сосудистой системы, включая измерение артери-
ального давления и ЧСС, перкуссию передней 
грудной стенки и аускультацию сердца и аорты, 
осмотр крупных поверхностных вен; пальпация 
передней брюшной стенки для исключения пузыр-
ных и панкреатических симптомов, увеличения 
печени; наличие/отсутствие симптома Пастернац-
кого), клинически с констатацией наличия/
отсутствия заболеваний на момент скрининга и в 
динамике наблюдения, а также лабораторно. Кро-
ме того, оценивали частоту возникновения побоч-
ных явлений и субъективных жалоб у спортсменов 
во время приема препарата. 

Из лабораторных параметров определяли, в 
первую очередь, стандартные показатели гемато-
логического и биохимического гомеостаза. Гемато-
логический анализ с помощью автоматического 
анализатора "ERMA-210" (ERMA, Япония) включал 
измерение количества лейкоцитов, тромбоцитов и 
эритроцитов, содержания гемоглобина, величины 
гематокрита, эритроцитарных характеристик, 
включая среднее абсолютное содержание и сред-
нюю концентрацию гемоглобина в эритроцитах, 
среднего объема эритроцитов, анизоцитоза эрит-
роцитов. Комплексный биохимический анализ кро-
ви, проведенный на анализаторе "Humalyzer-

3000" (Human GmbH, Германия), включал исследо-
вание содержания общего белка, билирубина, мо-
чевины, креатинина, глюкозы, холестерина и триг-
лицеридов, калия, натрия, кальция ионизированно-
го, магния и фосфора, активности маркерных фер-
ментов функционального состояния печени, под-
желудочной железы, желчевыводящих путей ‒ 
аланинаминотрансферазы (АлТ), аспартатами-
нотрансферазы (АсТ), γ-глутамилтрансаминазы 
(ГГТ), α-амилазы, щелочной фосфатазы, а также 
оценку параметров обмена железа, в том числе, 
уровень железа в сыворотке крови, общую желе-
зосвязывающую способность сыворотки и насыще-
ние железом трансферрина. Из показателей систе-
мы гемостаза на коагулографе "TS-4000" (HTI, 
США-Германия) изучали активированное частич-
ное тромбопластиновое время (АЧТВ), являющее-
ся маркером эффективности "внутреннего" и об-
щего пути свертывания крови. Все контрольные и 
диагностические материалы, использованные при 
проведении лабораторных исследований, были 
аутентичны. 

Кроме того, для оценки влияния тивор-
тин аспартата на выраженность окислительного 
стресса оценивали прооксидантно-антиоксидант-
ное равновесие (ПАР) на мембранном уровне 
("тени" эритроцитов) со спектрофотометрическим 
исследованием на фотометре "Becton PU-65" 
(Becton Dickіnson, США) содержания малонового 
диальдегида [1] и восстановленного глутатиона 
[22]; как результирующий показатель ПАР рассчи-
тывали прооксидантно-антиоксидантный коэффи-
циент Кпа [4] по формуле: 

 
где МДА – концентрация малонового диальдегида, 
нмоль×10–6 эр.;  GSH – концентрация восстановлен-
ного глутатиона, 1012 ммоль×эр.–1. 

 
Для оценки изменения параметров работоспо-

собности спортсменам проводили педагогические 
и психофизиологические (выраженность стресса) 
исследования. При педагогических исследованиях 
оценивали изменения под влиянием тивор-
тин аспартата общепринятых показателей физиче-
ской работоспособности: у бегунов на средние 
дистанции – аэробную работоспособность по тесту 
PWC170 [11] и время прохождения смоделирован-
ных соревновательных дистанций 800 и 1500 м 
[17, 21]. Исследование аэробной работоспособно-
сти спортсмена проводили по тесту аэробной мощ-
ности PWC170 с использованием велоэргометра 
"Kettler E-3" ("KETTLER", Германия). Время  

па
содержание МДАК = ,
содержание GSH
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прохождения легкоатлетами смоделированных 
соревновательных дистанций 800 и 1500 м регист-
рировалось электронным хронометром. 

У тяжелоатлетов определяли высоту прыжка 
со штангой с места и высоту поднятия штанги в 
рывке (см), а также время выполнения упражнений 
(с) [9] с помощью модифицированного устройства 
В.М. Абалакова [18]. Измерения проводились пе-
ред тренировкой без выполнения разминки в стан-
дартных условиях.  

Поскольку психофизиологический стресс явля-
ется одним из существенных факторов снижения 
эффективности соревновательной деятельности, у 
спортсменов проводили оценку изменений его вы-
раженности под влиянием препарата, на основе 
модифицированного нами [5] распространенного 
теста В. Иванченко [10]. Для этого из опросника 
В. Иванченко отбирались 10 вопросов для опреде-
ления психологического компонента стресса и 
10 вопросов для определения физиологического 
компонента стресса у спортсмена. В результате 
выполнения теста определяли следующие показа-
тели: сумма баллов выраженности психологиче-
ского стресса, сумма баллов выраженности физио-
логического стресса, общая сумма баллов 
(выраженность психофизиологического стресса). 
Общая сумма баллов, более низкая, чем 15, ука-
зывает на недостаточный уровень возбуждения 
нервной системы при преобладании как психологи-
ческого, так и физиологического компонента стрес-
са, что приводит к возникновению предстартовой 
апатии, уменьшению взрывной силы и негативно 
сказывается на результатах соревновательной 
деятельности. Нормой (оптимальным уровнем вы-
раженности психофизиологического стресса), со-
гласно данным [5], считается количество баллов 
от 15 до 23. Наличие значительных суммарных 
показателей выраженности стресса (> 23 баллов) 
указывает на его глубокий психосоматический не-
гативный характер. При преобладании физиологи-
ческого компонента стресса наблюдается состоя-
ние предстартовой лихорадки, которая носит ком-
пульсивный характер (непродуктивная гиперактив-
ность, ухудшение легочной вентиляции), что явля-
ется фактором ухудшения соревновательного ре-
зультата. При преобладании психологического 
компонента стресса он носит обсессивный харак-
тер (преобладание интенсивности ментальных 
действий над двигательной активностью), что со-
провождается снижением умственной работоспо-
собности и тоже приводит к ухудшению результа-
тов соревновательной деятельности. 

Кроме того, рассчитывали коэффициент психо-
физиологического стресса (Кпф.). Расчет этого ко-
эффициента обычно применяют при прохождении 

спортсменом текущих исследований для опреде-
ления степени его готовности к соревнованиям. 
Кпф. определяли как отношение суммы баллов вы-
раженности психологического стресса к сумме 
баллов выраженности физиологического стресса 
по формуле: 

 
где Кпф. – коэффициент психофизиологического 
стресса; ∑п. – сумма баллов по вопросам психологи-
ческого стресса; ∑ф. – сумма баллов по вопросам 
физиологического стресса. 

Оценка безопасности и переносимости препа-
рата осуществлялась на протяжении всего перио-
да его применения у представителей основных 
подгрупп и оценивалась на основании субъектив-
ных симптомов и ощущений, сообщаемых спорт-
сменом, и объективных данных (физикальное об-
следование, артериальное давление, ЧСС, а так-
же результаты лабораторной диагностики, в пер-
вую очередь резкое, в ≥ 3 раза по сравнению с 
верхней границей референтных значений, повы-
шение активности трансаминаз; выраженное, до 
150 ммоль·л-1, повышение содержания креатинина 
в сыворотке крови), полученных в процессе приме-
нения исследуемых препаратов в динамике трени-
ровочного процесса спортсменов. Учитывалась 
динамика лабораторных показателей, а также час-
тота возникновения и характер побочных реакций. 

Полученные данные были статистически обра-
ботаны с помощью лицензионной программы 
GraphPadInStat (США) с использованием парамет-
рических и непараметрических методов статисти-
ческого анализа. Соответствие (или несоответст-
вие) нормальному распределению проверяли с 
помощью тестов Шапиро-Уилка и Левеню, а срав-
нение выборок проводилось с использованием 
критерия Стьюдента или двухвыборочного крите-
рия Вилкоксона-Манна-Уитни. Определяли значе-
ние средней арифметической и ее ошибки (M±m), 
медиану, минимальные и максимальные значения 
показателей, при этом различия считались стати-
стически достоверными при р<0,05. Для оценки 
результатов применялась двусторонняя критиче-
ская область. При проведении корреляционного 
анализа использовали ранговую корреляцию и 
показатель корреляции Спирмена. 

Результаты исследования и их обсуждение. 
Объективное исследование спортсменов произво-
дилось при физикальном осмотре спортсменов 
с измерением физиологических показателей. 
При врачебном контроле оценивалась частота 
сердечных сокращений, артериальное давление, 

∑
∑
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пф.
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состояние кожи и видимых слизистых и др. За вре-
мя исследования важнейшие показатели гемоди-
намики в основной и контрольной подгруппах лег-
коатлетов оставались стабильными (табл. 1).  

Аналогичная картина наблюдалась и у тяжело-
атлетов, что указывает на отсутствие негативного 
влияния препарата. Следует отметить, что цифры 
ЧСС являются референтными для спортсменов, у 
которых брадикардия относится к приспособитель-
ным реакциям тренировочного процесса и указы-
вает на экономизацию работы сердца, что извест-
но достаточно давно [11] и подтверждается совре-
менными данными с использованием новых техно-
логий в эксперименте [43] и у спортсменов [56]. 
Полученные результаты исследования показали 
высокий профиль клинической безопасности и пе-
реносимости тивортин аспартата, основанный, в 
первую очередь, на отсутствии отрицательной 
динамики основных параметров сердечно-
сосудистой системы.  

Высокий профиль безопасности препарата 
базируется также на отсутствии негативных сдви-
гов показателей биохимического гомеостаза в ус-
ловиях напряженной мышечной деятельности. 
Оценивая влияние на изученные параметры био-
химического гомеостаза легкоатлетов и тяжелоат-
летов, следует отметить, что негативных, против 
референтных значений для спортсменов, измене-
ний, обусловленных курсовым приемом тивор-
тин аспартата, не отмечено. 

Напротив, в основных подгруппах у спортсме-
нов при исходно повышенной активности маркер-
ных печеночных ферментов ‒ аспартатами-
нотрансферазы и аланинаминотрансферазы ‒ 

зарегистрировано ее (активности ‒ прим. авто-
ров) снижение до референтных значений, что ука-
зывает на нормализацию функционального со-
стояния печени и, соответственно, ускорение вос-
становительных процессов. Установленное крайне 
незначительное повышение активности маркерно-
го фермента поджелудочной железы – α-амилазы 
– находилось в пределах ошибки определения и 
не являлось значимым, практически совпадая с 
показателем в контрольных подгруппах. Показано 
также уменьшение в сыворотке крови содержания 
креатинина и мочевины, что свидетельствует об 
улучшении протекания дезинтоксикационных про-
цессов в организме и благоприятно сказывается 
на скорости восстановительных реакций у спорт-
сменов [47]. Недавно было установлено, что 
использование фармакологических средств, со-
держащих L-аргинин, приводит к ускорению проте-
кания процессов восстановления после тренирово-
чного занятия и снижению постнагрузочных повре-
ждений сарколеммы более чем в два раза, что 
сопровождается уменьшением потери содержания 
десмина в мышцах на 25 % и уменьшением регу-
ляции мРНК μ-калпаина [55]. 

Позитивная динамика среди изученных стан-
дартных лабораторных показателей отмечалась и 
в отношении АЧТВ ‒ наблюдалось его достовер-
ное (p<0,001) снижение в основных подгруппах ‒ с 
29,63±0,51 с до 26,25±0,19 с у легкоатлетов и с 
30,93±0,80 с до 25,90±0,37 с у тяжелоатлетов, что 
может указывать на снижение вязкости крови [50, 
53] и отражает благоприятное влияние тивор-
тин аспартата на ее агрегатное состояние с соот-
ветствующим увеличением скорости кровотока и, 

Таблица 1 – Динамическая оценка результатов основных показателей функционального состояния сердечно-
сосудистой системы у легкоатлетов 

Параметр Срок 
исследования M±m Медиана Мин. Макс. p* 

основная подгруппа 1А (n=24) 

ЧСС, уд.·мин-1 
1 день 58,67±1,84 59,0 47 73 

p=0,740 
21 день 58,33±1,30 59,0 49 68 

АД систолическое, 
мм рт. ст. 

1 день 124,4±2,35 2,35 108 141 
p=0,260 

21 день 122,1±1,84 1,84 112 135 

АД диастолическое, 
мм рт. ст. 

1 день 76,75±3,048 75,5 56 95 
p=0,542 

21 день 75,58±2,065 77,0 62 86 

контрольная подгруппа 1К (n=12) 

ЧСС, уд.·мин-1 
1 день 55,67±1,499 56,5 47,0 62 

p=0,822 
21 день 55,92±0,9249 56,0 51,0 62 

АД систолическое, 
мм рт. ст. 

1 день 123,0±2,437 124,0 108 138 
p=0,178 

21 день 124,7±2,203 125,5 110 135 

АД диастолическое, 
мм рт. ст. 

1 день 73,00±3,42 77,5 51,0 90 
p=0,627 

21 день 73,67±2,545 75,0 54,0 84 

Примечание: * ‒ вывод о достоверности различий может быть сделан при р<0,05. 
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опосредованно, улучшением транспорта кислоро-
да [6, 28]. 

Отсутствие какой-либо отрицательной динами-
ки отмечается также относительно значений гема-
токрита, среднего объема эритроцитов, их относи-
тельной и абсолютной насыщенности гемоглоби-
ном и степени анизоцитоза, а также и тромбоци-
тов. Полученные с помощью методов описатель-
ной статистики данные указывают на отсутствие 
достоверных различий важнейших показателей 
общего анализа крови (содержание лейкоцитов, 
эритроцитов, гемоглобина) в основных и контроль-

ных подгруппах как у легкоатлетов, так у тяжелоат-
летов. Это четко свидетельствует об отсутствии 
негативной реакции со стороны системы крови 
спортсменов при курсовом использовании препа-
рата тивортин аспартат. 

Ни у одного спортсмена не отмечено ухудше-
ния самочувствия, обусловленного приемом  
препарата, случаев непереносимости также не 
отмечено. Побочные явления выявлены лишь у 
двух спортсменов из 46 (4,34 %) в виде нерезко 
выраженной аллергической реакции по типу  
крапивницы, которая была купирована в течение 

Таблица 2 – Динамика показателей прооксидантно-антиоксидантного равновесия у легкоатлетов  
и тяжелоатлетов при использовании тивортина аспартата 

Показатель Срок  
исследования M±m Медиана Мин. Макс. 

легкоатлеты подгруппа 1A основная (n=24) 

Малоновый диальдегид, нмоль×10-6эр. 
начало 3,380±0,281 3,350 3,00 3,89 

окончание 2,962±0,038* 2,970 2,90 3,00 

Восстановленный глутатион, 10-12 

ммоль×эр.-1 
начало 1,948±0,101 1,965 1,45 2,14 

окончание 2,033±0,037* 2,005 1,93 2,2 

Кпа 
начало 1,743±0,286 1,655 1,51 2,51 

окончание 1,455±0,059* 1,475 1,33 1,53 

легкоатлеты подгруппа 1К контрольная (n=12) 

Малоновый диальдегид, нмоль×10-6эр. 
начало 3,027±0,071 3,015 2,92 3,12 

окончание 3,433±0,389 3,3 3,1 4,32 

Восстановленный глутатион, 10-12 

ммоль×эр.-1 
начало 1,973±0,065 1,955 1,85 2,1 

окончание 1,811±0,167 1,84 1,44 2,02 

Кпа 
начало 1,579±0,1137 1,55 1,45 1,86 

окончание 1,812±0,315* 1,70 1,49 2,68 

тяжелоатлеты подгруппа 2A основная (n=22) 

Малоновый диальдегид, нмоль×10-6эр. 
начало 3,144±0,076 3,11 2,95 3,76 

окончание 3,345±0,082* 3,35 3,06 3,89 

Восстановленный глутатион, 10-12 

ммоль×эр.-1 
начало 1,804±0,051 1,87 1,34 1,91 

окончание 2,265±0,075* 2,31 1,76 2,57 

Кпа 
начало 1,744±0,048 1,70 1,57 2,01 

окончание 1,483±0,032* 1,48 1,33 1,74 

тяжелоатлеты подгруппа 2К контрольная (n=11) 

Малоновый диальдегид, нмоль×106эр. 
начало 3,331±0,113 3,32 3,1 3,86 

окончание 3,578±0,099 3,58 2,97 3,92 

Восстановленный глутатион, 10-12 
ммоль×эр.-1 

начало 1,791±0,054 1,76 1,51 2,12 

окончание 1,673±0,088 1,56 1,36 2,17 

Кпа 
начало 1,855±0,084 1,05 1,50 2,13 

окончание 2,181±0,113 1,69 1,41 2,68 

Примечание: *‒ изменения достоверны между группами данных до начала и по окончании исследования 
(р<0,05). 
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одного-двух дней с помощью дезлоратадина. По-
лученные данные также свидетельствуют в пользу 
крайне низкой токсичности препарата и ложатся в 
основу безопасности его применения при регуляр-
ных интенсивных физических нагрузках. 

Для оценки эффективности влияния не только 
непосредственно на параметры специальной фи-
зической работоспособности, но и на переменные 
показателей гомеостаза, которые ее опосредуют, 
был проведен анализ изменений параметров ПАР 
на уровне клеточных мембран при использовании 
"теней" эритроцитов [1, 4, 7]. В противовес практи-
ческому отсутствию изменений стандартных лабо-
раторных показателей, в динамике курсового при-
менения тивортин аспартата в нашем исследова-
нии обнаружены существенные положительные 
сдвиги ПАР на мембранном уровне у представите-
лей обоих видов спорта (табл. 2). 

Поскольку разности преимущественно были 
распределены нормально, то сравнение значений 
изучаемых параметров в каждой группе и внутри 
подгрупп для сроков исследования Тначало и  
Токончание выполнялось при помощи парного крите-
рия Стьюдента (табл. 3). 

В результате проведенного статистического 
анализа полученных данных с использованием 
параметрических (Стьюдента) и непараметриче-
ских (Вилкоксона-Манна-Уитни) критериев, также 
показаны значимые позитивные изменения показа-
телей ПАР в основных подгруппах 1А и 2А в отли-
чие от контрольных значений в соответствующих 
подгруппах легкоатлетов и тяжелоатлетов. Что 
касается отсутствия достоверного прироста в кле-

точных мембранах содержания природного антиок-
сиданта восстановленного глутатиона в основной 
подгруппе 1А у легкоатлетов, то, следует отме-
тить, что определяющим параметром влияния на 
ПАР является преимущественное снижение содер-
жание малонового диальдегида, поскольку иссле-
дуемый препарат выступает как антиоксидант, т.е. 
субстанция, в первую очередь, ограничивающая 
выраженность прооксидантных реакций [25, 31, 32] 
и, следовательно, повышающая толерантность к 
физической работе циклического характера [38] 
Наблюдаемое у представителей тяжелой атлетики 
отсутствие достоверных изменений в динамике 
исследования (между данными в Тначало и Токончание) 
изучаемых параметров ПАР в контрольной под-
группе лишь подтверждает существенное ограни-
чивающее действие препарата на основе 
L-аргинина на баланс прооксидантных и антиокси-
дантных факторов при преимущественно лактат-
ном гликолитическом типе энергообеспечения  
мышечной деятельности [45, 51]. Можно также 
говорить о нормализации ПАР в мембранах эрит-
роцитов как о факторе, нормализующем структур-
но-функциональное состояние этих клеток и опо-
средованно улучшающем скорость переноса ки-
слорода [4, 6, 7] при соответствующем снижении 
вязкости крови, что в целом позитивно влияет на 
кислородтранспортную функцию крови, являю-
щуюся одним из важнейших факторов реализации 
аэробных возможностей спортсмена в циклических 
видах спорта [12, 14, 16, 17]. Эти данные свиде-
тельствуют об эффективности влияния препарата 
тивортин аспартат на параметры окислительного 

Таблица 3 – Результаты сравнения при помощи парного критерия Стьюдента параметров  
прооксидантно-антиоксидантного равновесия для подгрупп легкоатлетов и тяжелоатлетов 

Изучаемый параметр Подгруппа t-статистика p 
(двустор.) 

Значимые 
отличия 

легкоатлеты 

Малоновый диальдегид, нмоль×10-6эр. 
основная 1А 5,24 (t-S) p<0,001 * 

контрольная 1К 3,65 (t-S) р=0,004 * 

Восстановленный глутатион, 10-12 ммоль×эр.-1 
основная 1А 20,00 (t-W) p=0,278 нет 

контрольная 1К 3,41 (t-S) р=0,006 * 

Кпа 
основная 1А 78,00 (t-W) p<0,001 * 

контрольная 1К 1,00 (t-W) р=0,002 * 

тяжелоатлеты 

Малоновый диальдегид, нмоль×10-6эр. 
основная 1А 1,00 (t-W) р=0,002 * 

контрольная 1К 1,89 (t-S) р=0,088 нет 

Восстановленный глутатион, 10-12 ммоль×эр.-1 
основная 1А 1,00 (t-W) р=0,002 * 

контрольная 1К 1,78 (t-S) р=0,105 нет 

Кпа 
основная 1А 4,54 (t-S) р=0,001 * 

контрольная 1К 2,12 (t-S) р=0,113 нет 
Примечания: 1. * ‒ вывод о достоверности различий сделан при уровне значимости р<0,05; 2. (t-S) ‒  
сравнение проведено с использованием критерия Стьюдента; 3. (t-W) ‒ сравнение проведено  
с использованием критерия Вилкоксона-Манна-Уитни. 
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стресса, ограничивающего формирование эргоген-
ных свойств организма и, следовательно, специ-
альной и общей физической работоспособности 
[35].  

Выраженный антиоксидантный эффект фарма-
кологических субстанций на основе L-аргинина, 
который базируется на уменьшении проявлений 
окислительного стресса за счет активизации функ-
ции антиоксидантных мембраноассоциированных 
ферментов, имеет чрезвычайно важное значение 
для проявления эргогенного действия тивор-
тин аспартата, что подтверждено и самыми по-
следними исследованиями зарубежных авторов 
[55]. Таким образом, одна из важнейших перемен-
ных, которые определяют степень влияния практи-
чески любого фармакологического средства на 
работоспособность спортсменов – выраженность 
окислительного стресса, соответствующая степени 
нарушений/улучшений параметров ПАР, прямо 
указывает на высокую эффективность исследуе-
мого препарата в группах представителей разных 
видов спорта – легкой и тяжелой атлетики, по-
скольку снижается Кпа как результирующий пара-
метр сдвигов окислительных и антиоксидантных 
факторов в организме, в первую очередь, на мем-
бранном уровне. Снижение величины проокси-
дантно-антиоксидантного коэффициента четко 
указывает на нормализацию баланса окислитель-
ных, связанных с накоплением активных радика-
лов кислорода, и антиоксидантных, в первую оче-
редь, неферментативных, факторов в организме 
спортсмена при использовании тивортин аспар-

тата на фоне интенсивных регулярных физических 
нагрузок. 

Наблюдаемое под влиянием тивортин аспар-
тата снижение выраженности психофизиологиче-
ского стресса, а также отдельно его составляю-
щих, как одного из важных факторов, определяю-
щих эффективность тренировочной и соревнова-
тельной деятельности, также в значительной сте-
пени может быть связана с нормализацией пара-
метров ПАР (табл. 4). 

Как видно из данных таблицы 4, у легкоатле-
тов основной подгруппы 1А наблюдаются досто-
верные изменения выраженности психофизиологи-
ческого стресса и его составляющих в сторону 
уменьшения. В контрольной подгруппе 1К, у спорт-
сменов, не имевших никакой фармакологической 
поддержки в динамике тренировочного процесса, 
напротив, отмечается увеличение проявлений пси-
хофизиологического стресса и его составляющих, 
что вполне объяснимо с точки зрения нарастания 
психологической напряженности к концу изученно-
го предсоревновательного мезоцикла подготовки 
[10, 17]. 

У тяжелоатлетов основной подгруппы в целом 
отмечается достоверное снижение выраженности 
психофизиологического стресса и обеих его со-
ставляющих при курсовом применении тивор-
тин аспартата (рис. 2). В контрольной подгруппе 
тяжелоатлетов, получавших плацебо, значимых 
позитивных изменений не зарегистрировано, на-
против, выраженность психофизиологического 
стресса и его составляющих, хотя и не очень  

Таблица 4 – Изменения выраженности психофизиологического стресса и его составляющих под влиянием  
тивортин аспартата у легкоатлетов 

Параметр Срок 
исследования M±m Медиана Мин. Макс. p 

легкоатлеты основная подгруппа 1А (n=24) 

Психологический стресс, баллы 
начало 25,00±0,4606 131 22 28 

p<0,001 
окончание 20,08±0,5568 122 16 23* 

Физиологический стресс, баллы 
начало 23,67±0,466 23,5 21 26 

p<0,001 
окончание 19,08±0,6332 19,0 16 23* 

Психофизиологический стресс, 
баллы 

начало 48,67±0,6999 49,0 45 52 
p<0,001 

окончание 39,17±1,0650 40,5 33 44* 

легкоатлеты контрольная подгруппа 1К (n=12) 

Психологический стресс, баллы 
начало 19,33±0,86 19,0 15 26 

p<0,009 
окончание 21,00±0,94 20,5 17 28 

Физиологический стресс, баллы 
начало 18,75±0,73 19,0 14 23 

p<0,017 
окончание 20,67±0,87 20,5 16 25 

Психофизиологический стресс, 
баллы 

начало 38,08±1,38 39,0 37 44 
p<0,113 

окончание 41,67±1,71 42,5 36 48* 

Примечание: *‒ изменения достоверны между группами данных до начала и по окончании исследования 
(р<0,05); использованы непараметрические критерии. 
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значительно, но возросла. Можно полагать, что 
спортсменов подгруппы 2К, не получавших фарма-
кологической поддержки, увеличение выраженно-
сти психофизиологического стресса в динамике 
исследуемого мезоцикла подготовки длительно-
стью 21 день в дальнейшем может явиться факто-
ром снижения не только физической работоспособ-
ности, но и самого соревновательного результата. 

Важным и у легкоатлетов, и у тяжелоатлетов 
является не только абсолютное снижение прояв-
лений выраженности психофизиологического 
стресса, но и переход из стадии стресса "высокий" 
в стадию "средний", что увеличивает уровень пси-
хологической стабильности спортсмена, готовяще-
гося к соревнованиям [5, 8, 10]. Таким образом, 
наблюдаемое снижение выраженности психофи-
зиологического стресса под влиянием препарата 
тивортин аспартат свидетельствует о его выра-
женном нейропротекторном эффекте у квалифици-
рованных спортсменов в условиях реального тре-
нировочного процесса, что имеет свое экспери-
ментальное подтверждение при использовании 
пищевых добавок на основе L-аргинина [49]. Полу-
ченные данные относительно снижения выражен-
ности психофизиологического стресса создают 
предпосылки для обоснованного применения ти-
вортин аспартата у спортсменов в качестве разре-
шенного средства стимуляции умственной работо-
способности, особенно на этапе непосредственной 
подготовки к соревнованиям, когда психофизиче-
ские нарушения у спортсменов выражены макси-
мально. 

Оценка эффективности применения исследуе-
мого препарата базировалась на положении отно-
сительно прироста параметров физической рабо-

тоспособности (и, соответственно, в дальнейшем – 
соревновательных результатов). Исходя из ре-
зультатов анализа данных, полученных при ис-
пользовании тивортин аспартата у легкоатлетов, 
можно сделать вывод о том, что общий показатель 
аэробной работоспособности PWC170 достоверно 
увеличивается относительно данных в контроле на 
21,8 %. Прирост значений PWC170 на 9,62 % в 
контрольной подгруппе спортсменов обусловлен 
лишь улучшением адаптационных возможностей 
под влиянием рационально спланированного тре-
нировочного процесса. При этом время прохожде-
ния смоделированной соревновательной дистан-
ции 800 м достоверно уменьшается у спортсменов 
при приеме тивортин аспартата (112,65 с в контро-
ле и 108,91 с ‒ в основной подгруппе); время 
уменьшения прохождения дистанции 1500 м соот-
ветственно снижается практически на 4 с ‒ 215,32 
в контроле против 211,18 с в основной подгруппе. 
При регистрации времени электронным хрономет-
ром установленное снижение времени прохожде-
ния дистанций считается существенным повыше-
нием соревновательного результата [12, 20]. 

Что же касается результатов оценки эффек-
тивности препарата тивортин аспартат у тяжелоат-
летов (рис. 3), то по отношению к параметрам фи-
зической работоспособности спортсменов кон-
трольной подгруппы (в процентном отношении) 
можно отметить незначительный, но достоверный 
прирост значений высоты прыжка с места со штан-
гой и высоты подъема штанги в рывке у спортсме-
нов, принимавших препарат, при одновременном 
снижении времени выполнения упражнений. Это 
указывает на улучшение специальной физической 
работоспособности представителей силовых  

Рис. 2. Изменения выраженности психофизиологического стресса и его составляющих  
под влиянием тивортин аспартата у тяжелоатлетов 

Основная подгруппа 2А (n=22)  Контрольная подгруппа 2К (n=11)  
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видов спорта при наличии использованного фар-
макологического сопровождения. 

Объяснение неоднозначному по степени выра-
женности проявлению эргогенного действия иссле-
дуемого препарата на основе L-аргинина по срав-
нению с контролем лежит в плоскости механизмов 
энергообеспечения двигательной активности пред-
ставителей разных видов спорта – циклических и 
силовых [41, 55], к которым относятся легкоатлеты
-бегуны и тяжелоатлеты соответственно. В первом 
случае (у легкоатлетов) механизм энергообеспече-
ния ‒ преимущественно аэробный, что требует 
увеличения кислородтранспортной функции крови 
в условиях интенсивной сократительной работы 
скелетной мускулатуры [36]. Влияние тивор-
тин аспартата, структурной основой которого явля-
ется L-аргинин, обладающий способностью не 
только увеличивать донацию оксида азота, но и 
способствовать ускорению процессов физиологи-
ческого ангиогенеза, в первую очередь, в скелет-
ных мышцах и миокарде [27, 52, 59, 60], потому и 
проявляется в достоверном улучшении аэробной 
выносливости при пробегании дистанций 800 м и 
1500 м. Известно, что в беговых дисциплинах лег-
кой атлетики именно сердечно-сосудистая и мы-
шечная системы являются системами, лимитирую-
щими или, напротив, обеспечивающими прирост 
физической работоспособности спортсменов [7, 
16]. Что же касается параметра PWC170, то он, 
хотя и является общепринятым при оценке рабо-
тоспособности представителей разных видов 
спорта, однако не носит специфического характе-
ра и в данном случае не рассчитывается на едини-

цу роста и массы тела, от которых в значительной 
степени зависит беговая выносливость [2]. 

Важной компонентой, влияющей на физиче-
скую работоспособность бегунов на средние дис-
танции, особенно на 1500 м, где механизм энерго-
обеспечения мышечной деятельности аэробный, 
являются функциональные возможности скелет-
ной мускулатуры. И здесь в действие вступают 
механизмы активации процессов ангиогенеза 
вследствие усиленного образования оксида азота 
под влиянием L-аргинина [30], что существенно 
улучшает функциональные возможность кислород-
транспортной функции крови, т.е. в данном случае 
реализация эрогенного действия препарата может 
носить поликомпонентный характер. 

У тяжелоатлетов прирост специальной физи-
ческой работоспособности преимущественно ле-
жит не в плоскости улучшения анаэробного меха-
низма энергообеспечения [15]. Очень важными для 
представителей этого вида спорта являются также 
межмышечные и нервно-мышечные взаимодейст-
вия [8, 39]. В данном случае обеспечение прироста 
высота прыжка с места со штангой и высоты подъ-
ема штанги в рывке в значительной степени связа-
но с направленным влиянием L-аргинина [58], а, 
следовательно, и препарата на его основе ‒ тивор-
тин аспартата ‒ на процессы в центральной и  
автономной нервной системах. Улучшение психо-
физиологических характеристик спортсменов  
при курсовом приеме этого препарата является 
одним из опосредованных механизмов улучшения 
соревновательного результатов у представителей 
тяжелой атлетики [13, 18], что обусловливает 

Рис. 3. Динамика показателей специальной способности тяжелоатлетов под влиянием  
применения тивортин аспарата к концу исследования: 

Н ‒ высота подъема штанги в прыжке с места и рывке; Т ‒ время выполнения упражнений 
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целесообразность применения тивортин аспартата 
в практике подготовки спортсменов. 

Выводы 
1. В ходе исследования на основе отсутствия зна-

чимых сдвигов со стороны сердечно-сосудистой 
системы, данных объективного осмотра спорт-
сменов, опроса спортсменов на предмет прояв-
лений непереносимости и объективной регист-
рации побочных эффектов, изучения стандарт-
ных лабораторных гематологических и биохими-
ческих показателей показана безопасность кур-
сового применения тивортин аспартата в тера-
певтической дозе 40 мл в сутки (в виде раствора 
для перорального применения) в условиях ре-
ального тренировочного процесса квалифициро-
ванных спортсменов. 

2. Данные относительно прироста показателей 
общей и специальной работоспособности пред-
ставителей разных видов спорта ‒ циклических 
и силовых ‒ при курсовом применении тивор-
тин аспартата указывают на его четко выражен-
ное эргогенное действие. 

3. Составляющей формирования эргогенных ха-
рактеристик спортсменов под влиянием тивор-
тин аспартата является существенное улучше-
ние ПАР в клеточных мембранах (на примере 
эритроцитарных) со снижением содержания ма-
лонового диальдегида и накоплением одного из 

основных природных антиоксидантов ‒ восста-
новленного глутатиона. 

4. Выраженность психофизиологического стресса 
и его составляющих ‒ психологического и фи-
зиологического стресса, проявления которых 
усугубляются на этапе непосредственной подго-
товки к соревнованиям и являются одним из 
факторов снижения эффективности соревнова-
тельной деятельности, под влиянием курсового 
приема тивортин аспартата существенно умень-
шаются, что указывает на нейропротективные 
свойства препарата. 

5. Полученные результаты рандомизированного 
слепого плацебо-контролируемого исследова-
ния убедительно обосновывают как безопас-
ность, так и эффективность применения препа-
рата тивортин аспартат в качестве разрешенно-
го эргогенного средства в практике подготовки 
атлетов разной квалификации и специализирую-
щихся в разных видах спорта. 
Перспективы дальнейших исследований 

заключаются в изучении других тонких механизмов 
влияния тивортин аспартата ‒ кардиопротектив-
ном действии, реактивности иммунной системы, 
насыщении крови кислородом, процессов обмена 
оксида азота, интенсификации процессов ангиоге-
неза и др. ‒ на работоспособность в динамике под-
готовки спортсменов. 
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УДК 615.275.4+612.766.1:796.01:612 
ТИВОРТІН АСПАРТАТ: НОВИЙ БЕЗПЕЧНИЙ І ЕФЕКТИВНИЙ НЕЗАБОРОНЕНИЙ  
ПРЕПАРАТ ДЛЯ СТИМУЛЯЦІЇ ПРАЦЕЗДАТНОСТІ СПОРТСМЕНІВ 
Гуніна Л. М., Вінничук Ю. Д., Дмитрієв О. В.,  
Височина Н. Л., Безугла В. В., Носач О. В. 
Резюме. У статті представлені дані, що свідчать про високий профіль безпеки та ефективність курсо-

вого застосування препарату на основі L-аргініну ‒ тивортін аспартату ‒ у представників різних видів спо-
рту на спеціально-підготовчому етапі підготовчого періоду. Встановлено, що використання препарату у 
вигляді розчину для перорального застосування в терапевтичній дозі 40 мл на добу протягом 21 дня не 
приводить до негативних змін функціонального стану, параметрів стандартного гематологічного та біохі-
мічного гомеостазу і не супроводжується суб’єктивним погіршенням самопочуття спортсменів. Поряд з 
підвищенням показників загальної і спеціальної працездатності, типових для зазначених видів спорту, 
відмічено позитивну динаміку стосовно нормалізації прооксидантно-антиоксидантного балансу в клітин-
них мембранах, що підтверджується достовірним зниженням результуючого показника прооксидантно-
антиоксидантної коефіцієнта на тлі зменшення вмісту малонового діальдегіду та накопичення відновле-
ного глутатіону. У той же час зменшуються і прояви психофізіологічного стресу та його складових, що 
корелюють зі зростанням параметрів працездатності спортсменів. Отримані дані дають підстави вважати 
тивортін аспартат не тільки донатором оксиду азоту, а новим ергогенним нетоксичним засобом з поліком-
понентною дією, що і створює передумови для його використання у спортсменів в практиці тренувального 
процесу. 

Ключові слова: спорт, фізична працездатність, ергогенні фармакологічні засоби, L-аргінін, 
тивортін аспартат, окиснювальний гомеостаз, психофізіологічний стрес. 

 
UDC 615.275.4 + 612.766.1: 796.01: 612 
Tivortin Aspartate: a New Safe and Effective Non-Prohibited Medical Drug  
for Stimulation the Performance of Athletes 
Gunina L. M., Vinnichuk Yu. D., Dmitriev A. V.,  
Vysochina N. L., Bezuglaya V. V., Nosach E. V. 
Abstract. The need to increase sport achievements in the setting of ever-increasing competition and ap-

proximation of the functional capabilities of the human body to the border of reserve mechanisms make us seek 
new ways to stimulate physical performance and psycho-emotional stability of athletes. One of the most promis-
ing areas for improving the results of training and competitive activities of athletes is the use of pharmacological 
agents which are not prohibited by WADA. At the present time the substances that are on L-arginine based, in 
the form of food supplements firmly took their place in the pharmacological support of children’s and youth sport 
and high performance sport. 

Materials and Methods. Studies of the safety and efficacy of Tivortin aspartate (L-arginine aspartate) were 
conducted in skilled male athletes aged 18 to 26, represented the different groups of sports – cyclic (track and 
field athletics, middle distance running) and endurance (weightlifting) ones. The study involved 69 healthy skilled 
(first-rate and sub-master sportsmen) athletes who were on a special preparatory stage of the preparatory pe-
riod of the annual macrocycle in the standard training mode. All study participants had no manifestations of any 
acute respiratory viral infections and the history of diseases of cardio-respiratory, endocrine, digestive, excretory 
systems with clinical manifestations. The athletes signed Informed Consent, in which they confirmed their volun-
tary consent to participate in the study after acquaintance with all its features that could affect their free decision. 
The study was randomized, blind and placebo-controlled. Randomization of the athletes within both groups 
(Group 1 – 36 track and field athletes, Group 2 – 33 weightlifters) was conducted before the signing the In-
formed Consent. By simple randomization within the groups, 4 subgroups of athletes (2 main and 2 control) 
were formed; they did not have statistically significant differences in the initial clinic and anamnestic, anthropo-
logic and demographic, pedagogical, qualification and gender characteristics. Treatment groups included 
46 athletes, of them 24 middle distance runners and 22 weightlifters, and 23 athletes as controls (12 runners 
and 11 weightlifters). Tivortin aspartate as a 20 % oral solution at a daily dose of 40 ml, divided into two 20 ml 



 Фізичне виховання і спорт 

 244 Український журнал медицини, біології та спорту – № 3 (5) 

administrations, was used immediately after meals for 21 study days. Before and after the study, all athletes 
underwent complete physical examination by a specialist in sports medicine, including an assessment of the 
functional state of the cardio-respiratory system; laboratory diagnostics, psychophysiological testing with the 
calculation of the stress factor and evaluation of the incidence of side effects and subjective complaints in the 
athletes during the drug administration were conducted as well. Laboratory parameters included standard meas-
ures of hematological (white blood cell, platelet and red blood cell counts, hemoglobin content, hematocrit, 
mean absolute and average hemoglobin concentration in red blood cells, mean volume and anisocytosis of red 
blood cells) and biochemical homeostasis (total protein, bilirubin, urea, creatinine, glucose, cholesterol and 
triglycerides, potassium, sodium, ionized calcium, magnesium and phosphorus; activity of alanine aminotrans-
ferase (ALT), aspartate aminotransferase (AST), γ-glutamyl transaminase, α-amylase, alkaline phosphatase; 
serum iron content, total iron binding capacity of serum and transferrin saturation; activated partial throm-
boplastin time). Moreover, prooxidant-antioxidant balance (PAB) in the erythrocyte membranes was studied 
based on the malonic dialdehyde/reduced glutathione ratio. The special pedagogical performance measures 
were also studied: for runners – PWC170 and running time for simulated competitive distances of 800 m and 
1500 m, for weightlifters – the height of the bar lift in jumping and snatching and the timing of these exercises. 

Results. The data obtained clearly indicate the absence of subjective complaints, objective significant  
shifts in standard laboratory parameters and the functional state of athletes under the influence of the course of 
taking Tivortin aspartate, which suggests its high safety profile. In this case, the drug has a positive effect on the 
PAB with a decrease in malonic dialdehyde content in the erythrocyte membranes from 3.380±0.281 to 
2.962±0.038 nmol/10-6 per erythrocyte (p <0.05), and an increase in reduced glutathione content by 16.3% in 
the controls. Similar figures in weightlifters are 3.345±0.082 vs. 3.144±0.076 nmol/10-6 for erythrocyte (p <0.05) 
and 25.5% as compared to controls. Under the influence of Tivortin aspartate, the severity of psychophysiologi-
cal stress also significantly decreases by 9.5 points, while this measure in the controls increases by 3.59 points 
(p <0.05) in track and field athletes and changes to 4.52 and 2.86 points, respectively, in weightlifters. At the 
same time, there is a significant increase in performance measures of athletes: PWC170 in runners increases 
by 21.8 % vs. controls, in which this measure increases by only 9.62 % at the end of the study; and the time for 
passing the competitive distances of 800 m and 1500 m is reduced by 3.74 and 4.14 sec, respectively, versus 
the values of the runners of the control group (p <0.05). Similarly, the performance measures of weightlifters are 
changed. 

Conclusions. We believe that the rise in the performance of runners in the course of administration of 
Tivortin aspartate is primarily achieved by increasing the oxygen transport function of the blood by reducing its 
viscosity and improving the structural and functional state of erythrocytes. In weightlifters, the observed increase 
in performance is caused mainly by increasing the height of the bar lift and reducing the time of exercise and by 
the optimization of intermuscular and neuromuscular interaction during the normalization of lipid peroxidation 
processes in the membranes of nerve cells under the influence of L-arginine. 

Keywords: sport, work capacity, ergogenic medical drugs, L-arginine, Tivortin aspartate, oxidative homeo-
stasis, psychophysiological stress. 
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Окисний стрес, притаманний спорту вищих 
досягнень, є одним з найважливіших чинників по-
дальших численних порушень, починаючи з субклі-
тинного рівня організації до рівня цілісного організ-
му. Тому ретельна оцінка та обґрунтована корекція 
окисного стресу повинні бути необхідною складо-
вою медико-біологічного контролю спортсменів та 
високоіндивідуалізованого фармакологічного су-
проводу тренувального процесу спортсменів на 
усіх етапах річного макроцикла підготовки. В пред-
ставленому дослідженні оцінено обидві ланки про-
оксидантно-антиоксидантної рівноваги з визначен-
ням показників окисного гомеостазу та активності 
антиоксидантних ферментів у сироватці крові та 
еритроцитах 89 спортсменів на етапі безпосеред-
ньої підготовки до змагань. Показано, що предста-
вники циклічних видів спорту (веслування на бай-
дарках і каное та бігові дисципліни легкої атлетики) 
мають більш високі значення вмісту проміжного 
продукту пере окиснення ліпідів малонового діаль-
дегіду, та більш низькі активності антиоксидантних 
ферментів супероксиддисмутази та каталази ерит-
роцитів порівняно з даними у представників сило-
вих видів спорту. Наголошується на зв’язку різниці 
даних стосовно параметрів окисного стресу з меха-
нізмом переважного енергозабезпечення м’язової 
діяльності у різних видах спорту. Визначення чис-
ленних параметрів окисного стресу для наочності 
повинно переводитися у форму індексів або коефі-
цієнтів, на основі динаміки яких протягом річного 
макроцикла підготовки буде формуватися висно-
вок про необхідність фармакологічної корекції оки-
сного стресу з метою профілактики передчасного 
стомлення та виникнення перенапруження спорт-
сменів для збереження їх здоров’я та якості життя. 

Ключові слова: спорт вищих досягнень, меха-
нізм енергозабезпечення, окисний стрес, фармако-
логічне забезпечення. 

Зв’язок з науковими програмами, планами і 
темами. Робота виконана на умовах бюджетного 
фінансування Міністерства освіти і науки України в 
рамках НДР "Технологія стимуляції фізичної пра-
цездатності і профілактики перенапруження серце-
во-судинної системи спортсменів за допомогою 
нетоксичних ергогенних засобів" (№  держ. реєст-
рації 0116U002572, шифр тими 2.33.) згідно до 
Плану науково-дослідної роботи Національного 
університету фізичного виховання і спорту України 
та Договору про творчу співпрацю з ННІ спеціаль-
ної фізичної та бойової підготовки і реабілітації 
Національного університету державної фіскальної 
служби України №1 від 26.06.2017. 

Вступ. Властивий інтенсивним фізичним нава-
нтаженням спорту вищих досягнень окисний стрес 
є загальновизнаним патофізіологічним чинником 
формування стомлення і перенапруження атлетів, 
що, в свою чергу, створює передумови для погір-
шення здоров’я та якості життя спортсменів і відс-
торонення їх від тренувального процесу. В даний 
час в практиці лабораторного контролю процесів 
стимуляції працездатності і розвитку стомлення і 
перенапруження в спортсменів широко використо-
вується оцінка інтенсивності протікання процесів 
перекисного  окиснення ліпідів (ПОЛ) і активності 
власної антиоксидантної системи (АОС) організму 
як відображення проявів окисного стресу (ОС) [7]. 
До природних антиоксидантів належать хімічні ре-
човини, які гальмують реакції вільно-радикального, 
в тому числі, перекисного  окиснення (в першу чер-
гу, ліпідів клітинних мембран) і нейтралізують акти-
вні, високореакційноздатні форми кисню (вільні 
радикали кисню). Основними неферментативними 
антиоксидантами в організмі є вітаміни С і Е (токо-
ферол), відновлений глутатіон, церулоплазмін. До 
ферментативної ланці АОС належать каталаза, 
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супероксиддисмутаза, ферменти обміну глута-
тіону (глутатіонредуктаза, глутатионпероксидаза, 
глутатіон-S-трансфераза) [5]. 

При інтенсивних фізичних навантаженнях по-
силюються процеси ПОЛ, і в крові накопичуються 
продукти цих процесів, що є одним з факторів, які 
лімітують фізичну працездатність. Двома складо-
вими цього механізму є рівень перекисних проце-
сів в скелетних м'язах і залучення лейкоцитів у 
процес пошкодження. Фізичні навантаження ви-
кликають посилення вільно-радикальних процесів 
в скелетних м'язах при зниженні активності основ-
ного ферменту антиоксидантного захисту ‒ супе-
роксиддисмутази (СОД), що призводить до пошко-
дження цілісності мембран міоцитів. Результатом 
пошкодження клітинної мембрани є зміна її прони-
кності і наступний вихід в кров як цитоплазматиче-
ских (міоглобін, АСТ), так і структурних (тропо-
миозин) білків скелетних м’язів [2]. 

Пошкодження тканин при гіпоксії і внаслідок 
розвитку процесу ПОЛ при відновленні кровообігу 
(реперфузія) стимулює залучення в осередок по-
шкодження лейкоцитів, які виділяють велику кіль-
кість активних форм кисню, тим самим руйнуючи 
здорові тканини. Інтенсивність цього процесу,  
що характеризує окислювальний метаболізм  
гранулоцитів і супероксід-утворюючу функцію фа-
гоцитів крові, може бути оцінена за допомогою 
ОМГ-тесту. Через добу після інтенсивного фізич-
ного навантаження активність гранулоцитів крові 
перевищує контрольне значення у здорових не-
тренованих осіб приблизно в 7 разів і на цьому 
рівні зберігається протягом наступних трьох діб, 
потім починає знижуватися, не досягаючи, однак, 
контрольного рівень і через 7 діб відновлення [1]. 

Лабораторна діагностика стану системи  
ПОЛ/АОС є складною багатокомпонентною проце-
дурою, тому уніфіковані критерії порушення змісту 
і активності компонентів системи в цьому випадку 
практично відсутні. Вони залежать від використо-
вуваної апаратури, методології, переліку застосо-
ваних методик. Якщо визначення продуктів ПОЛ в 
практиці лабораторного контролю використову-
ється досить часто, то оцінка стану АОС, у зв’язку 
з методичними труднощами ‒ значно рідше, що в 
подальшому ускладнює обґрунтовану оцінку вира-
женості ОС і призначення тих чи інших препаратів 
антиоксидантів. На жаль, до цього часу антиокси-
данти в спорті, в тому числі, спорті вищих досяг-
нень використовуються схематично, залежно від 
етапу/періоду річного макроцикла підготовки та 
специфіки виду спорту [4]. В першу чергу, це сто-
сується циклічних видів спорту, де активність про-
цесів вільно-радикального  окиснення є максима-
льною, і тому існують рекомендації застосування 

природних та синтетичних антиоксидантів на усіх 
етапах підготовки, що далеко не завжди є обґрун-
тованим з точки зору індивідуальних реакцій 
спортсменів на навантаження та специфіки меха-
нізмів енергозабезпечення видів спорту та змага-
льних дисциплін. 

В даний час одним з стандартизованих крите-
ріїв співвідношення процесів ПОЛ і антиоксидант-
ного захисту у спортсменів є запропоноване нами 
[1] визначення так званого прооксидантно-
антиоксидантного коефіцієнту (Кпа), що розрахову-
ється за співвідношенням у клітинних мембранах 
еритроцитів вмісту одного з кінцевих продуктів 
ПОЛ ‒ малонового діальдегіду (МДА) та одного  
з основних природних антиоксидантів ‒ відно-
вленого глутатіону (GSН). Значення Кпа понад  
2,0-2,5 ум. од. вказує на активацію процесів ПОЛ 
при розвитку стомлення та перенапруження у 
зв’язку з пошкодженням ліпідного шару біологіч-
них мембран і обґрунтовує необхідність викорис-
тання препаратів антиоксидантів як однієї зі скла-
дових схеми фармакологічної підтримки тренува-
льної діяльності [5].  

Крім того, оцінку антиоксидантної стану орга-
нізму проводять з використанням "фактору АОС", 
який визначається, виходячи зі співвідношення 
існуючої активності ферментів каталази (Е-КАТ) і 
супероксиддисмутази (СОД) в еритроцитах до 
рівня МДА в сироватці/плазмі крові. Таким чином, 
зниження вираженості АОС при одночасній акти-
вації процесів ПОЛ, інтенсивність змін яких зале-
жить від переважного механізму енергозабезпе-
чення конкретного виду спорту, може слугувати 
важливим критерієм розвитку стомлення та пере-
напруження [3]. 

Об’єкт і методи дослідження. Було обстеже-
но 89 спортсменів-чоловіків високої кваліфікації 
(МСУ, МСМК) на етапі безпосередньої підготовки 
до змагань, зокрема, 65 представників циклічних 
видів спорту, включаючи 38 бігунів на середні  
дистанції і 27 веслувальників на байдарках і ка-
ное, а також 24 представники силових видів  
спорту (важкоатлети). Для характеристики стану 
ПОЛ/АОС було досліджено показники вмісту МДА 
в сироватці крові та еритроцитах та активності 
антиоксидантних ферментів еритроцитів ‒ СОД і 
Е-КАТ з розрахунком "фактору АОС" [3]. Проведе-
ні дослідження повністю відповідають законодав-
ству України і відповідають принципам Гельсін-
ської декларації прав людини, Конвенції Союзу 
Європи щодо прав людини і біомедицини. 

Статистичну обробку отриманих даних здійс-
нювали із використанням методів непараметричної 
статистики; оцінку достовірності різниці проводили 
за допомогою критеріїв Вілкоксона та Манна-Уїтні. 
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Результати дослідження та обговорення. У 
досліджених групах спортсменів зміни активності 
антиоксидантних ферментів в еритроцитах були 
різноспрямованими: активність СОД, порівняно з 
показником в контрольній групи здорових нетре-
нованих осіб, була достовірно знижена на 20,3 % 
в групі веслувальників на байдарках і каное, на 
29,5 % ‒ в групі легкоатлетів-бігунів на середні 
дистанції, на 16,3 % ‒ у важкоатлетів. 

У тій же час у веслувальників активність Е-
КАТ була підвищена на 34,1% порівняно з даними 
в контрольній групі, на 21,3% ‒ щодо даних у лег-
коатлетів та лише на 8,7 % ‒ відносно значень 
активності цього ферменту у важкоатлетів. Однак, 
це не запобігає помірному зниженню значення 
"фактору АОС" як інтегрального показника стану 
антиоксидантного захисту організму, оскільки  
найбільший вплив на цей показник спричиняла 
активність СОД (rs = 0,723 , р = 0,005), але не ак-
тивність Е-КАТ (rs = 0,280, р = 0,354). Відповідно 
до цих результатів, обидві групи спортсменів, які 
спеціалізуються у циклічних видах, потребували 
використання антиоксидантних препаратів, а 
представники силових видів спорту з переважно 
анаеробним гліколітичним механізмом енергоза-
безпечення (важкоатлети) ‒ ні. 

При проведенні кількісної інтегральної оцінки 
ОС при фізичних навантаженнях за відомим алго-
ритмом М.М. Абакумова [6], заснованим на визна-
ченні співвідношення вмісту і активності максима-
льної кількості про- і антиоксидантних показників у 

сироватці (плазмі) крові та еритроцитах, встанов-
лено, що розраховані коефіцієнти, залежно від 
включених в розрахунок параметрів, коливаються 
в межах від 0,545 до 1,12 в контролі (здорові не-
треновані особи) та від 0,766 до 1,85 ‒ у спорт-
сменів. Під час оцінки вираженості ОС, що повин-
на бути невід’ємною складовою медико-
біологічного контролю стану спортсменів, доціль-
но використовувати не більше ніж 2-3 параметри, 
які бажано для більшої наочності переводити в 
уніфіковану форму у вигляді коефіцієнтів або інде-
ксів, оскільки це дозволяє спростити процедуру 
контролю цих факторів стомлення та перенапру-
ження і своєчасно провести корекцію тренуваль-
ного процесу та забезпечити належне фармаколо-
гічне забезпечення процесу підготовки. 

Висновки. При фізичних навантаженнях про-
цес надмірної активації ПОЛ при одночасному 
пригніченні власного антиоксидантного захисту 
може супроводжуватися деструкцією клітинних та 
субклітинних (лізосомальних) мембран, запускаю-
чи, тим самим, накопичення токсичних продуктів 
метаболізму і призводячи до розвитку втоми, в 
зв’язку з чим потребує коректної оцінки ступеня 
вираженості змін для подальшого вибору тактики 
фармакологічної підтримки. 

Перспективи подальших досліджень поля-
гають у формуванні референтних значень показ-
ників активності ПОЛ та АОС у представників різ-
них видів спорту на різних етапах підготовки 
спортсменів. 
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УДК 61:577.1 : 31.27.51-796.331.441 
ОБОСНОВАННАЯ КОРРЕКЦИЯ СОСТОЯНИЯ ПЕРЕКИСНОГО  
ОКИСНЕНИЯ ЛИПИДОВ КАК ФАКТОР ПРОФИЛАКТИКИ ПЕРЕНАПРЯЖЕНИЯ  
СПОРТСМЕНОВ 
Гунина Л. М., Носач Е. В., Азаров О. В., Рябина С. А., Коцеруба Л. И. 
Резюме. Окислительный стресс, присущий спорту высших достижений, является одним из важней-

ших факторов дальнейших многочисленных нарушений, начиная с субклеточного уровня организации до 
уровня целостного организма. Поэтому его тщательная оценка и обоснованная коррекция должны быть 
необходимой составляющей медико-биологического контроля спортсменов и обоснованной с высокой 
степенью индивидуализации фармакологического сопровождения тренировочного процесса спортсме-
нов на всех этапах годичного макроцикла подготовки. В представленном исследовании оценены оба зве-
на прооксидантно-антиоксидантного баланса с определением показателей окислительного гомеостаза и 
активности антиоксидантных ферментов в сыворотке крови и эритроцитах у 89 спортсменов на этапе 
непосредственной подготовки к соревнованиям. Показано, что представители циклических видов спорта 
(гребля на байдарках и каноэ и беговые дисциплины легкой атлетике) имеют более высокие значения 
содержания промежуточного продукта пере окиснения липидов ‒ малонового диальдегида, и более низ-
кие активности антиоксидантных ферментов супероксиддисмутазы и каталазы эритроцитов по сравне-
нию с данными у представителей силовых видов спорта. Отмечается связь разницы данных параметров 
окислительного стресса с механизмом преимущественного энергообеспечения мышечной деятельности 
в различных видах спорта. Определение многочисленных показателей окислительного стресса для на-
глядности должно переводиться в форму индексов или коэффициентов, на основе динамики которых в 
течение годичного макроцикла подготовки будет формироваться вывод о необходимости фармакологи-
ческой коррекции окислительного стресса. 

Ключевые слова: спорт высших достижений, механизм энергообеспечения, окислительный стресс, 
фармакологическое обеспечение. 
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Reasonable Correction of Substantiating Lipid Peroxidation Condition  
as a Factor of Athletes’ Overvoltage Prevention 
Gunina L. М., Nosach О. V., Holovashchenko R. V., Ryabina S. А., Коtseruba L. І. 
Abstract. Oxidative stress (OS) is common for intensive physical trainings of sportsman. It is also a well-

known pathophysiological factor of fatigue formation and overstrains in athletes, which can create prerequisites 
for deterioration of athletes’ health and quality of life. Sometimes it can even cause their exclusion from the 
training process. Currently, an assessment of the intensity of lipid peroxidation (LPO) processes and the activity 
of the body antioxidant system (AOS), as the opposite aspects of OS, is widely used in the practice of the labo-
ratory control for work capacity stimulation and the development of fatigue and overstrain in athletes. Intensive 
physical trainings tend to enhance LPO processes and contribute to accumulation of intermediate and end prod-
ucts of these processes in blood that limit physical work capacity. 

Laboratory diagnostics of LPO/AOS system condition represents a complex multifaceted procedure. There-
fore unified criteria for disorder of the content and activity of the system components are practically unavailable 
in this case. They depend on the laboratory equipment and the methodology. While the determination of LPO 
products is quite frequently used in the practice of the laboratory control, the condition of AOS is evaluated less 
often due to methodological difficulties, which further complicates the validated assessment of OS expressive-
ness and prescription of antioxidant preparations. However, until now antioxidants have been used schemati-
cally in sport in general and in elite sport in particular, depending on the stage/period of annual preparation mac-
rocycle and sports’ peculiarities. First of all, it refers to cyclic sports events, in which the activity of free radical 
oxidation processes is maximal. In this case it is recommended to use natural and synthetic antioxidants at 
every stage of preparation, which is far from being always sound from the athletes’ individual responses towards 
their trainings and specifics of the energy supply mechanisms in different sports events.  

Nowadays one of the standardized criteria for correlation of the LPO and antioxidant defense processes in 
athletes is the definition of the so-called, prooxidant-antioxidant coefficient (Cpa), suggested by the authors. It is 
calculated by ratio of malondialdehyde (MDA), one of the end products of LPO, and reduced glutathione (GSH), 
one of the major natural antioxidant, contents in erythrocyte cellular membranes.  

Cpa value above 2.0-2.5 c.u. indicates the activation of LPO processes during the development of fatigue 
and overstrain due to damage of biological membrane lipid layer, and justifies the necessity of using antioxidant 



  Фізичне виховання і спорт 

 Український журнал медицини, біології та спорту – № 3 (5) 249  

preparations as one of the constituents of the scheme of training activity pharmacological support. In the course 
of studies 89 top level male athletes (Masters of sport of Ukraine, International class masters) have been exam-
ined at the stage of direct preparation for the competitions. In particular 65 representatives of cyclic sports 
events including 38 middle distance runners and 27 kayakers and canoeists, and 24 athletes of strength sports 
events (weightlifters). Changes of antioxidant enzyme activity were differently-directed in the examined groups 
of athletes: as compared to the index of the control group of healthy non-athletes, the activity of superoxide dis-
mutase in the group of kayakers and canoeists, that of middle distance runners and that of weightlifters was 
significantly reduced by 20.3 %, 29.5 % and 16,3 %, respectively.  

At the same time, the activity of erythrocyte cataloes in the group of rowers was increased by 34.1 %, 
21.3 % and 8.7 % as compared to data of the control group, the group of runners and the group of weightlifters, 
respectively. The above results, however, do not prevent a moderate decrease of the importance of “AOS fac-
tor” as an integral index of the body antioxidant defense state. In accordance to these results, both groups of 
athletes of cyclic sports events needed to use antioxidant medications, unlike the representatives of strength 
sports events with preferentially anaerobic glycolytic mechanism of energy supply (weightlifters). 

Therefore, the authors assume that schematic, based on the results of individual usage of antioxidants as a 
part of sports training pharmacological support, may have an expected positive impact on work capacity and 
also exert a negative influence upon several processes (erythropoiesis, angiogenesis, respiratory chain activity) 
and functional systems of regulation (kallikrein-kinin, renin-angiotensin, energy formation) that depend on 
prooxidant-antioxidant balance in the body of athletes. 

Кeywords: elite sport, energy supply mechanism, oxidative stress, pharmacological support. 
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