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Оbjective of the study was to evaluate if sex-based differences exist in 
clinical and epidemiologic characteristics of bronchial asthma (BA) in 
children before and after puberty. 
Material and methods. 120 school-age children with persistent BA (80 
of whom – males and 49 – pre-puberty individuals), have been exam-
ined in observational study with cross-section design. Inclusion crite-
ria: age from 6 to 18 years old; a diagnosis of BA for at least one year; 
informed consent of parents and children. Exclusion criteria: orphans; 
the presence of any other chronic lung disease. The first group included 
49 patients before puberty, the second clinical group was formed of 71 
patients after puberty onset. The clinical anamnestic, allergologic, spi-
rometric and statistical methods of research were used. 
Results. Early onset BA non significantly associated with male gender 
before puberty and late onset BA phenotype slightly predominated in 
post-pubertal females (RR=1,3; 95%CI:0,6-3,0). Regardless of gender 
non-severe BA predominated in pre-puberty period and post-puberty 
period associated with non significantly increased risk of severe BA 
phenotype (RR=1,6; 95%CI:0,5-5,1 and RR=1,4; 95%CI:0,8-2,5 in 
females and males respectively). Atopic BA predominated in males and 
non-atopic phenotype associated with female gender both in pre- and 
postpuberty. Phenotype of BA with exercise induced bronchoconstric-
tion was equally distributed among both sexes regardless of puberty 
status. After puberty risk of hospitalization to emergency department 
due to BA exacerbation in males significantly decreased (RR=0,6; 95%
CI:0,4-0,8), while in females such risk slightly increased (RR=1,4; 95%
CI:0,7-2,7). 
Conclusion. Male gender slightly associated with atopic phenotype, 
early onset BA before puberty and significantly reduced risk of hospi-
talization due to exacerbation after puberty. Female gender slightly 
associated with non-atopic BA phenotype and elevated risk of hospitali-
zation due to BA exacerbation after puberty  

 Ключевые слова: фе-
нотипы астмы, дети, 
пол, половое созрева-
ние.   
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ГЕНДЕРНО-СПЕЦИФИЧЕСКИЕ РАЗЛИЧИЯ  
ФЕНОТИПОВ БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ  
У ДЕТЕЙ В ЗАВИСИМОСТИ ОТ ПУБЕРТАТА 
Н.К. Богуцкая 
Цель исследования заключалась в оценке различий клинических и 
эпидемиологических характеристик бронхиальной астмы (БА) у 
детей в зависимости от пола до и после полового созревания. 
Материал и методы. 120 детей школьного возраста с персисти-
рующей БА (80 из которых – мальчики и 49 – пациенты до начала 
пубертата) были обследованы в обсервационном исследовании с 
поперечным дизайном. Критерии включения: возраст от 6 до 18 
лет; диагноз БА не менее одного года; информированное согласие 
родителей и детей. Критерии исключения: сироты; наличие любо-
го другого хронического заболевания легких. Первая группа вклю-
чала 49 пациентов до начала полового созревания, вторая клини-
ческая группа была сформирована из 71 пациента после начала 
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  полового созревания. Использовали клинически-анамнестические, 
аллергологические, спирометрические и статистические методы 
исследования. 
Результаты. БА раннего начала несущественно ассоциировала с 
мужским полом до полового созревания, а поздний фенотип БА 
несколько преобладал у девочек после пубертата (ОР=1,3, 95%
ДИ: 0,6-3,0). Нетяжелая БА преобладала в препубертате незави-
симо от гендера, а послепубертатный период ассоциировал с не-
значительно повышенным риском тяжелого фенотипа БА 
(ОР=1,6, 95%ДИ: 0,5-5,1 и ОР=1,4; 95%ДИ: 0,8-2,5 у девочек и 
мальчиков соответственно). Атопическая БА преобладала у маль-
чиков, а неатопический фенотип чаще был связан с женским по-
лом как в до-, так и в послепубертатном периоде. Фенотип БА с 
бронхоконстрикцией, индуцированной физической нагрузкой, был 
равномерно распространен среди обоих полов независимо от по-
ловой зрелости. После полового созревания риск госпитализации в 
отделение неотложной помощи из-за обострения БА у мальчиков 
значительно снизился (ОР=0,6, 95%ДИ: 0,4-0,8), а у девочек – не-
сколько увеличился (ОР=1,4; 95%ДИ: 0,7-2,7). 
Вывод. У мальчиков несколько чаще наблюдается атопический 
фенотип, раннее начало бронхиальной астмы до полового созрева-
ния и после пубертата значительно снижается риск госпитали-
зации из-за обострения. У девочек несколько чаще диагностиру-
ется неатопический и поздний фенотип бронхиальной астмы, а 
после полового созревания повышается риск госпитализации из-за 
обострения бронхиальной астмы. 

 Ключові слова: фено-
типи астми, діти, 
стать, статеве 
дозрівання.  
 
Буковинський медич-
ний вісник. Т.21, № 3 
(83). C. 03-07 

ГЕНДЕРНО-СПЕЦИФІЧНІ ВІДМІННОСТІ ФЕНОТИПІВ 
БРОНХІАЛЬНОЇ АСТМИ У ДІТЕЙ  
ЗАЛЕЖНО ВІД ПУБЕРТАТУ 
Н.К. Богуцька 
Мета дослідження полягала в оцінці відмінностей клінічних та 
епідеміологічних характеристик бронхіальної астми (БА) у дітей 
залежно від статі до і після статевого дозрівання. 
Матеріал і методи. 120 дітей шкільного віку з персистувальною 
БА (80 з яких – хлопчики і 49 – пацієнти до початку пубертату) 
були обстежені в описовому дослідженні з поперечним дизайном. 
Критерії включення: вік від 6 до 18 років; діагноз БА не менше од-
ного року; інформована згода батьків і дітей. Критерії виключен-
ня: сироти; наявність будь-якого іншого хронічного захворювання 
легенів. Перша група включала 49 пацієнтів до початку статевого 
дозрівання, друга клінічна група була сформована із 71 пацієнта 
після початку статевого дозрівання. Використовували клінічно-
анамнестичні, алергологічні, спірометричні і статистичні мето-
ди дослідження. 
Результати. БА раннього початку несуттєво асоціювала з 
чоловічою статтю до статевого дозрівання, а пізній фенотип БА 
дещо переважав у дівчаток після пубертату (ВР=1,3, 95%ДІ: 0,6-
3,0). Нетяжка БА переважала до початку пубертату незалежно 
від гендеру, а післяпубертатний період асоціював з незначно 
підвищеним ризиком тяжкого фенотипу БА (ВР=1,6, 95%ДІ: 0,5-
5,1 і ВР=1,4; 95%ДІ: 0,8-2,5 у дівчаток і хлопчиків відповідно). 
Атопічна БА переважала у хлопчиків, а неатопічний фенотип 
частіше був пов'язаний із жіночою статтю як у до-, так і в 
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 післяпубертатному періоді. Фенотип БА з бронхоконстрикцією, 
індукованою фізичним навантаженням, однаково часто 
діагностували в обох статей незалежно від пубертату. Після 
статевого дозрівання ризик госпіталізації у відділення 
невідкладної допомоги через загострення БА у хлопчиків значно 
знизився (ВР=0,6, 95%ДІ: 0,4-0,8), а у дівчаток – дещо збільшився 
(ВР=1,4 ; 95%ДІ: 0,7-2,7). 
Висновок. У хлопчиків дещо частіше спостерігається атопічний 
фенотип, ранній початок бронхіальної астми до статевого 
дозрівання і після пубертату значно знижується ризик 
госпіталізації через загострення. У дівчаток дещо частіше 
діагностується неатопічний і пізній фенотип бронхіальної астми, 
а після статевого дозрівання підвищується ризик госпіталізації 
через загострення бронхіальної астми. 

Original research 

Introduction. The prevalence of bronchial 
asthma (BA) has increased and asthma currently af-
fects approximately 1-18% of children worldwide [1]. 
BA has sex-specific differences in prevalence, in par-
ticular BA is far more common in boys than girls dur-
ing early childhood, but the prevalence equalizes be-
tween the genders during adolescence and then 
switches to a female predominance in adulthood [2, 
3]. BA comprised of highly heterogeneous clinical 
phenotypes resulting from complex interplay between 
genetic and environmental stimuli. The factors related 
to BA prevalence may differ depending on sex in pre-
school and school-aged children [4, 5]. The sex differ-
ence in the prevalence of BA is reflected in the sex 
difference in the hospitalization rate and BA severity 
[3]. While much focus has been placed on extrinsic 
environmental stimuli, intrinsic environment such as 
sex can interact with genes to influence BA risk [6, 7]. 
The impact of a BA may be different according to 
gender in terms of different BA clinical phenotypes 
manifestations in children and adolescents [8-10]. 
However, only few studies have examined sex-
specific effects, especially in childhood [5, 6].  

Objective of the study was to evaluate if sex-
based differences exist in clinical and epidemiologic 
characteristics of BA in children before and after 
puberty.  

Material and methods. The research assign-
ments were to study the peculiarities of clinical phe-
notypes of BA in children depending on gender in and 
to investigate the detailed data of BA manifestations 
in males and females before and after puberty onset. 
120 children of 6-18 years old of both sexes with at 
least one year duration of persistent BA were exam-
ined. The first (I) group included 49 patients with 
persistent BA before puberty, the second (II) clinical 
group was formed of 71 patients with diagnosis of 
persistent BA after puberty onset. No significant dif-
ferences by sex, age, and place of residence have been 
shown due to correctly formed clinical groups of 
comparison. Methods: questionnaire answers 
(Alexithymia Questionnaire for Children; the Toronto 
Alexithymia Scale; The Spielberger State–Trait Anxi-

ety Inventory), familial anamnesis, Tanner scale 
score, birth weight and body mass index (BMI), aller-
gic skin tests results, total serum IgE, index of bron-
chial lability, PC20H (bronchial non specific hyperre-
sponsiveness test to histamine inhalations which 
caused 20% fall of FEV1). The clinico-anamnestic, 
allergologic, spirometric and statistical methods of 
research were used. 

Results and their discussion. In the examined 
cohort late onset BA phenotype (debut after 6 years 
old) predominated regardless of gender and puberty 
status, first of all in post-pubertal females as com-
pared to pre-puberty period (RR=1,3; 95%CI:0,6-
3,0). Such association may be explained by tendency 
of increasing BA prevalence in girls with aging as 
well as with BA under diagnosing (Yentl syndrome). 
Early onset BA (up to 3 years old) non significantly 
associated with male gender before puberty. Non-
severe BA diagnosing predominated in pre-puberty 
period both in girls and boys, but post-puberty period 
regardless of sex associated with non significantly 
increased risk of severe BA phenotype as compared 
to alternative asthma variant (RR=1,6; 95%CI:0,5-
5,1 and RR=1,4; 95%CI:0,8-2,5 respectively). 
Atopic (allergic) BA predominated in males regard-
less of puberty status, as well as non-atopic pheno-
type associated with female gender both in pre- and 
postpuberty. Exercise induced asthma (phenotype 
with exercise induced bronchoconstriction) was al-
most equally distributed among both sexes regardless 
of puberty status. Futhermore, such atopic manifesta-
tions as max skin papula to one of the epidermal 
allergens and genealogic index of positive allergic 
familial anamnesis significantly predominated in 
males as compared to females in pre – and post-
puberty respectively. No any significant differences 
of the spirometric indices were revealed in groups of 
children depending on gender and puberty status (see 
table). 

Females tended to have lower birth weight as 
compared to males regardless of puberty status and 
no differences of actual BMI in groups of compari-
son were revealed. Alexithymia significantly associ-
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ated with pre-puberty period regardless of gender 
(p<0,04) and no any sex differences of state or trait 
anxiety levels were revealed in groups of compari-
son, but transition from pre- to post-puberty in fe-
males was accompanied by significant rise of state 
anxiety (34,0±13,6 versus 44,6±10,2 points, p<0,04). 
After puberty risk of hospitalization to emergency 
department due to BA exacerbation significantly 
decreased as compared to pre-puberty period in 
males (RR=0,6; 95%CI:0,4-0,8) and such risk 
slightly increased in post-puberty in females 
(RR=1,4; 95%CI:0,7-2,7). 
Conclusions 

1. Late onset BA phenotype with debut after 6 
years old non significantly predominated in children 
regardless of gender and puberty status, first of all in 
post-pubertal females, while early onset BA (up to 3 
years old) associated with male gender before pu-
berty. 

2. Non-severe BA diagnosing predominated in 
pre-puberty period both in girls and boys, but post-
puberty period associated with slightly increased risk 
of severe BA phenotype regardless of gender. After 
puberty risk of hospitalization to emergency depart-
ment due to BA exacerbation in boys significantly 
decreased and in girls such risk slightly increased. 

3. Non-atopic a BA phenotype associated with 
female gender both in pre- and post-puberty, while 
atopic (allergic) BA predominated in males regard-
less of puberty status, as well as skin papula to the 
epidermal allergens and genealogic index of positive 
allergic familial anamnesis significantly predomi-
nated in males as compared to females in pre – and 
post-puberty respectively. Gender-stratified analyses 
identified associations with significantly lower birth 

weight in females as compared to males regardless of 
puberty status and no differences of actual BMI in 
groups of comparison were revealed. 

Prospects for further research. Further inves-
tigations are needed to examine the effect of gender-
specific differences in changes of asthma prevalence 
and phenotypes in pre- and post puberty taking into 
account Tanner stages. 
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Table  

Gender differences of atopic characteristics, spirometric indices and weight parameters in groups  
of children depending on puberty status 

Characteristics Clinical 
groups Males Females Pt 

Max skin papula to one of the epidermal 
allergens (mm) 

I 16,2±4,5 11,4±7,5 <0,03 
II 15,1±8,3 12,8±6,6 =0,34 

Total serum IgE (IU/ml) 
I 740,6±471,5 493,2±446,6 =0,27 
II 783,9±476,0 619,9±494,0 =0,33 

Positive allergic familial anamnesis per 
person (genealogic index) 

I 0,153±0,097 0,151±0,065 =0,92 
II 0,164±0,090 0,117±0,060 <0,03 

Bronchial lability index (FEV1, %) 
I 12,9±9,8 15,2±13,3 =0,58 
II 17,9±13,9 18,6±13,9 =0,12 

PC20H (mg/ml) (bronchial hyperresponsive-
ness to histamine) 

I 0,94±1,03 2,28±3,32 =0,18 
II 2,48±4,00 0,75±0,80 =0,24 

Birth weight (g) 
I 3604,7±546,4 3235,6±701,9 =0,051 
II 3465,0±495,0 3150,0±578,0 <0,03 

BMI actual, kg/m2 
I 19,5±6,8 18,9±3,1 =0,32 
II 22,0±5,7 21,2±3,5 =0,56 

Оригінальні дослідження                                                         
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У статті аналізується залежність рівнів вітронектину сироват-
ки крові у пацієнтів із гострим інфарктом міокарда (ГІМ) і супу-
тнім ожирінням, пов'язаних із появою повторних кардіоваскуляр-
них подій протягом шести місяців спостереження. 
Мета роботи – дослідження взаємозв'язку між рівнем вітронек-
тину сироватки крові і виникненням повторних кардіоваскулярних 
подій протягом шести місяців спостереження пацієнтів із гост-
рим інфарктом міокарда залежно від наявності або відсутності 
супутнього ожиріння. 
Матеріал і методи. У ході дослідження обстежено 105 пацієн-
тів із ГІМ. Перша група складалася з 75 пацієнтів із супутнім 
ожирінням, друга - 30 пацієнтів із нормальною масою тіла. 
Результати. Вітронектин показав найкращі результати для про-
гнозування повторних кардіоваскулярних подій у вигляді нестабі-
льної стенокардії та / або ГІМ із високою специфічністю (96 %) і 
чутливістю (86,7 %) при рівні > 283,27 нг / мл. 
Висновки. Виявлено, що гіперактивність маркера тромбозу віт-
ронектину значно погіршує прогнозування несприятливих подій 
протягом шести місяців після гострого інфаркту міокарда. 

 Ключевые слова: ви-
тронектин, острый 
инфаркт миокарда, 
ожирение, маркер.  
 
Буковинский медицин-
ский весник. Т.21, № 3 
(83). С. 08-14 
 

ВИТРОНЕКТИН КАК МАРКЕР ПРОГНОЗА  
ПОВТОРНЫХ КАРДИОВАСКУЛЯРНЫХ СОБЫТИЙ  
В ТЕЧЕНИЕ 6-МЕСЯЧНОГО СРОКА НАБЛЮДЕНИЯ 
ПОСЛЕ ПЕРЕНЕСЕННОГО ОСТРОГО ИНФАРКТА 
МИОКАРДА ПРИ НАЛИЧИИ ОЖИРЕНИЯ 
Е.Н. Боровик, П.Г. Кравчун, Н.Г. Рындина 
В статье анализируется зависимость уровней витронектина сы-
воротки крови у пациентов с острым инфарктом миокарда 
(ОИМ) и сопутствующим ожирением, связанных с появлением 
повторных кардиоваскулярных событий в течение шести месяцев 
наблюдения. 
Цель работы – исследование взаимосвязи между уровнем витро-
нектина в сыворотке и возникновением повторных кардиоваскуля-
рных событий в течение шести месяцев наблюдения пациентов с 
острым инфарктом миокарда в зависимости от наличия или от-
сутствия сопутствующего ожирения. 
Материал и методы. В ходе исследования обследовано 105 пацие-
нтов с ОИМ. Первая группа состояла из 75 пациентов с сопутст-
вующим ожирением, вторая - 30 пациентов с нормальной массой 
тела.  
Результаты. Витронектин показал наилучшие результаты для 
прогнозирования повторных кардиоваскулярных событий в виде 
нестабильной стенокардии и / или ОИМ с высокой специфичнос-
тью (96 %) и чувствительностью (86,7 %) при уровне > 283,27 
нг /мл. 
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  Выводы. Обнаружено, что гиперактивность тромбоза маркера 
витронектина значительно ухудшает прогнозирование неблагоп-
риятных событий в течение шести месяцев после острого инфар-
кта миокарда. 

 Key words: vitronectin, 
acute myocardial in-
farction, obesity, 
marker.  
 
Bukovinian Medical 
Herald. Т.21, № 3 (83). 
Р. 08-14  

VITRONECTIN AS A MARKER OF FORECASTING  
RECURRENT CARDIOVASCULAR EVENTS WITHIN  
6 MONTH OBSERVATION AFTER ACUTE  
MYOCARDIAL INFARCTION IN OBESE PATIENTS 
K.M. Borovyk, P.G. Kravchun, N.G. Ryndina 
Abstract. The paper analyzes the relationships of vitronectin levels of 
blood serum in patients with acute myocardial infarction (AMI) with 
the concomitant obesity associated with the occurrence of recurrent 
cardiovascular events within 6 months of observation. 
Objective of the study was to investigate the relationship between the 
level of serum vitronectin and the occurrence of repeated cardiovascu-
lar events during 6 months of observation of patients with acute myo-
cardial infarction, depending on the presence or absence of concomi-
tant obesity. 
Materials and methods. The study involved 105 patients with AMI. The 
first group consisted of 75 patients with concomitant obesity, the sec-
ond one included 30 patients with normal body weight.  
Results. Vitronectin demonstrated the best results for the prediction of 
recurrent cardiovascular events in the form of unstable angina and / or 
AMI having high specificity (96 %) and sensitivity (86,7 %) at the 
level> 283,27 ng /ml. 
Conclusion. It has been established that hyperactivity of thrombosis 
marker vitronectin significantly worsens the prognostication of adverse 
events within six months after acute myocardial infarction. 

Вступ. Смертність від серцево-судинних за-
хворювань (ССЗ) на сьогоднішній день не зали-
шає провідних позицій у структурі загальної смер-
тності від неінфекційних захворювань. За даними, 
на початок 2017 року кількість померлих від ССЗ 
сягнула близько 450 тисяч осіб, серед яких біль-
шість – населення працездатного віку [1].  

Гострий інфаркт міокарда (ГІМ) нині є най-
більш загрозливою формою ішемічної хвороби 
серця (ІХС) [2, 3]. За статистикою щороку в світі 
фіксується більше 15 мільйонів нових випадків 
ГІМ, а його віддалені наслідки визначаються че-
рез місяці і роки. Так, за даними Американської 
Асоціації Серця, протягом шести років після пере-
несеного ГІМ 18 % чоловіків і 35 % жінок перено-
сять повторний ІМ, 22 % чоловіків і 46 % жінок 
стають інвалідами через розвиток тяжкої серцевої 
недостатності (СН), а в 30-40 % хворих спостері-
гається дисфункція лівого шлуночка (ЛШ) [4]. 

Результати великомасштабних міжнародних 
досліджень, зокрема, дослідження INTERHEA-
RT, показали, що в усьому світі, незалежно від 
регіону проживання, дев’ять чинників впливають 
на ризик розвитку ГІМ. Це шість факторів, що 
підвищують ризик розвитку ГІМ: дисліпідемія, 

куріння, артеріальна гіпертензія, абдомінальне 
ожиріння, психосоціальні фактори (стрес, соціа-
льна ізоляція, депресія), цукровий діабет і три 
фактори антиризику: вживання в достатній кіль-
кості овочів і фруктів, регулярне вживання дуже 
малих доз алкоголю та регулярна фізична актив-
ність [5, 6]. 

Доведено, що наявність абдомінального 
ожиріння прискорює розвиток та прогресування 
ССЗ, зокрема ГІМ. Синергізм патогенетичних 
механізмів, що лежать в основі ожиріння та кар-
діоваскулярної патології, потенціює високу по-
ширеність та тяжкість ураження коронарних су-
дин, а також несприятливий прогноз в осіб, що 
мають коморбідні стани [7, 8]. Серед механізмів, 
що визначають підвищений ризик розвитку коро-
нарного атеротромбозу, на сьогоднішній день 
виділено процеси гіперкоагуляції та зниження 
фібринолітичної активності крові. З іншого боку, 
розвиток гострого коронарного синдрому також 
пов’язаний із системним запаленням, активність 
якого також підвищена у хворих, що мають супу-
тнє ожиріння[9, 10]. 

Принципово важливим кроком при обсте-
женні пацієнтів з ГІМ є визначення вірогідного 

Original researches 
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ризику виникнення серцево-судинних усклад-
нень ще в першу добу захворювання. Це надає 
можливість інтенсифікувати терапевтичну стра-
тегію, спрямовану на профілактику несприятли-
вих подій [11]. На даний час велику наукову заці-
кавленість представляє вивчення нових біологіч-
них маркерів ураження міокарда, які можуть ста-
ти корисним інструментом для моніторингу ефе-
ктивності фармакотерапії (персоналізованої ме-
дицини), ранньої діагностики захворювання, про-
гнозу його клінічних результатів і відігравати 
важливу роль у стратифікації ризику пацієнтів 
[12]. Одним із таких маркерів сьогодні є вітроне-
ктин, значення якого досі є недостатньо вивче-
ним для прогнозування ризику потенційних не-
сприятливих кардіоваскулярних наслідків у хво-
рих на ГІМ в анамнезі. 

Мета дослідження. Дослідити зв’язок рівня 
вітронектину сироватки крові з виникненням 
повторних кардіоваскулярних подій протягом 
шести місяців спостереження за хворими на Q-
позитивний інфаркт міокарда залежно від наяв-
ності або відсутності супутнього ожиріння.  

Матеріал і методи. Під час дослідження 
обстежено 105 пацієнтів із ГІМ віком 
(64,22±1,42) років, які перебували на лікуванні в 
інфарктному відділенні КЗОЗ «Харківська міська 
клінічна лікарня №27». Першу групу створили 75 
пацієнтів із супутнім ожирінням, другу - 30 осіб 
із нормальною масою тіла. Пацієнти обох груп 
були зіставні за віком (середній вік – (62,28±1,23) 
років та (66,16±1,61) років відповідно, р<0,05). 
Ожиріння I ст. виявлено в 39 осіб, ожиріння II ст. 
– у 31 особи, ожиріння III ст. – у 5 осіб. ІМТ у 
групі хворих на ГІМ із супутнім ожирінням ста-
новив 35,43 ±0,52 кг/м2, тоді як у групі зіставлен-
ня ІМТ був на рівні 24,04±0,56 кг/м2. 

Дiагноз ГIМ верифiкували згiдно з чинними 
критерiями МОЗ України (наказ МОЗ України № 
436 вiд 03.07.2006 р. «Протокол надання медич-
ної допомоги хворим iз гострим коронарним син-
дромом з елевацiєю ST (iнфарктом мiокарда з 
зубцем Q)). Наявнiсть ожиріння встановлювалась 
згiдно з класифiкацiєю ВООЗ, 1997 [13] при IМТ 
> 30 кг/м2, який визначали за формулою: 

ІМТ (кг/м2) = маса тіла/(ріст)2.  
Критерiями виключення були гострi та 

хронiчнi запальнi процеси, Q-негативний гострий 
інфаркт міокарда, дифузнi захворювання сполуч-
ної тканини, онкологiчнi захворювання, супутнi 
захворювання щитоподiбної залози, наявнiсть 
симптоматичних гiпертензiй. 

Діагностику ГІМ та його ускладнень прово-
дили за даними клінічних та лабораторно-
інструментальних досліджень на підставі рекоме-
ндацій Європейського товариства кардіологів 
(2012). Рівень тропоніну I визначали не раніше 
ніж через 6 годин після початку больового синд-
рому.  

Вітронектин визначали імуноферментним 
методом за допомогою комерційних тест-систем 
«Human Vitronectin» ELISA Kit (Китай). Галек-
тин-3 визначено за допомогою набору реагентів 
«Human Galectin-3» ELISA Kit (Китай) методом 
імуноферментного аналізу.  

Отриманi данi представленi як середнє ариф-
метичне значення та статистична похибка серед-
нього арифметичного. Оцiнку розбiжностей мiж 
групами при розподiлi, близькому до нормально-
го, проводили за допомогою критерiю Стьюден-
та. Для аналiзу кореляцiйних зв’язкiв вираховува-
ли коефiцiєнти кореляцiї Пiрсона. Статистично 
значущими вважали вiдмiнностi при р < 0,05. 

Статистична обробка отриманих даних про-
водилася з використанням пакета статистичних 
програм «Microsoft Excel». Дані представлені у 
вигляді середніх величин та похибки середнього. 
Статистична значимість різних середніх визнача-
лася за критерієм F-Фішера.  

Дослiдження виконанi з дотриманням норм 
медичної етики та захисту прав пацiєнтiв. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Під час дослідження виявлено, що у хворих на 
ГІМ та наявності ожиріння рівні вітронектину 
перевищували такі у пацієнтів без ожиріння на 
25,9 % (р<0,05). Концентрація галектину-3 була 
вище на 32,4 % у пацієнтів за наявності ГІМ на 
тлі супутнього ожиріння, ніж у пацієнтів з ізольо-
ваним ГІМ. Подібні результати отримано й у від-
ношенні кількісного тропоніну I, рівні якого були 
вищими на 56,6 % у хворих на ГІМ з ІМТ>30кг/
м2, ніж у пацієнтів із нормальною масою тіла. 
Аналіз антропометричних параметрів виявив від-
мінності у групах хворих, що вивчаються. Так 
виявлено зростання ІМТ на 35,7 % (р<0,05) у хво-
рих на ГІМ та наявності ожиріння при зіставлен-
ні з пацієнтами без ожиріння. Отримані дані 
представлені в таблиці 1. 

Тобто, за наявності ожиріння у хворих на 
ГІМ спостерігається гіперактивність маркера 
тромбозу вітронектину та маркера ураження міо-
карда тропоніну I.  

Коло наукових інтересів вітчизняних та іно-
земних учених прикуто до вивчення нових діаг-
ностично-прогностичних маркерів, а саме до га-
лектину-3, який виявив тісний зв’язок із розвит-
ком несприятливих наслідків у пацієнтів із гост-
рим коронарним синдромом [3]. Крім того, галек-
тинемія корелює з маркерами некрозу та виразні-
стю гострої серцевої недостатності, що узгоджу-
ється з отриманими в нашому дослідженні ре-
зультатами.  

Жирова тканина продукує низку біологічно 
активних медіаторів – адипокінів, що особливо 
активно відбувається у вісцеральній жировій тка-
нині. Згідно з результатами Stefano Menini та 
співав., що більше галектину-3 у сироватці крові, 
то швидше відбувається проліферація преадипо-
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Таблиця 1 

Рівні показників, що вивчаються, у хворих на гострий інфаркт міокарда за наявності  
або відсутності ожиріння 

Показник 
Пацієнти з ГІМ 

Р 
ОЖ+ ОЖ – 

Тропонін I, нг/мл 3,46±0,54 1,5±0,39 <0,05 

Вітронектин, нг/мл 460,29±40,07 340,99±20,33 <0,05 

Галектин-3, нг/мл 29,30±2,02 19,8±0,67 <0,05 

ІМТ, кг/м2 35,47±0,62 22,78±1,41 <0,05 

Таблиця 2 

Рівні показників галектину-3, вітронектину та індексу маси тіла згідно з наявністю повторної  
КВ-події після перенесеного інфаркту міокарда на тлі ожиріння 

Показник 
Повторна КВ-подія (НС 

та/або ГІМ), n=24 
Без повторної КВ-події, 

n=51 р 
1 2 

Вітронектин, нг/мл 386,89±32,78 212,93±21,13 p1 и 2<0,05 

Галектин-3, нг/мл 24,56±1,75 16,19±1,51 p1 и 2<0,05 

ІМТ, кг/м2 34,36±1,09 32,11±1,31 p1 и 2=0,09 

цитів у зрілі адипоцити, тобто прогресування 
ожиріння залежить від концентрації галектину-3 
[13]. У контексті вищенаведеного отримані нами 
дані щодо вірогідно більш високих концентрацій 
галектину-3 у хворих на ГІМ за наявності ожи-
ріння можуть допомогти висвітлити зв’язок між 
високим ризиком гострих коронарних подій та 
надлишковою масою тіла шляхом залучення га-
лектинопосередкованих механізмів. 

У ході нашого дослідження також отримано 
дані щодо зростання рівнів вітронектину, який 
виявляє антагоністичну до системи антикоагулян-
тів дію. Крім того, вітронектин є активатором інгі-
бітора активатора плазміногена-1, що дає змогу 
розглядати його як маркер тромбоутворювання. 

Наступним етапом у дизайні нашого дослі-
дження був аналіз перебігу 6-місячного терміну 
спостереження за хворими після ГІМ з елевацією 
сегмента ST за наявності супутнього ожиріння. 
Виявлено, що 32,38 % хворих мали в анамнезі 
повторні події у вигляді нестабільної стенокардії 
(НС) та/або повторного ГІМ. У даній виборці НС 
виявлено у 73,52 %, а повторний ГІМ – у 26,48 % 
хворих.  

У групі хворих з повторною КВ-подією рі-
вень галектину-3 та вітронектину вірогідно пере-
вищував такий у групі без повторної КВ-події 
протягом півроку після перенесеного ІМ на тлі 
ожиріння, а ІМТ виявив тенденцію до зростання, 

Індекс маси тіла (кг/м2)
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Рис. 1. Прогностична цінність індексу маси тіла у хворих на гострий інфаркт міокарда на тлі супутнього ожиріння 
щодо розвитку повторної КВ-події протягом 6-місячного терміну 
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Рис. 2. Прогностична цінність вітронектину у хворих на гострий інфаркт міокарда на тлі супутнього ожиріння щодо 
розвитку повторної КВ-події протягом 6-місячного терміну 

Таблиця 3 

Характеристика прогностичної цінності показників індексу маси тіла та вітронектину у хворих, 
що мали повторні КВ-події після перенесеного інфаркту міокарда на тлі ожиріння 

Змінна (величина) 
Класифікація змінної 

Площа під кри-
вою (AUC) 

Достовірність 
значення р(≤0,05) Чутливість, % Специфічність,% 

ІМТ, кг/м2 0,704 0,02 66,7 79,2 

Вітронектин, нг/мл 0,96 <0,0001 86,7 96,0 

Примітка. (Area under the ROC curve – AUC) – шкала значень площі під кривою, яка відображає якість діагностичного 
тесту; AUC=0,9-1,0 – відмінна якість; AUC=0,8-0,9 – висока якість; AUC=0,7-0,8 – дуже добра якість; AUC=0,6-0,7 – 
задовільна якість; AUC=0,5-0,6 – незадовільна якість 

що не досягала рівня вірогідності (p=0,09). Дані 
представлені у таблиці 2. 

Також до дизайну дослідження увійшов 
етап, присвячений аналізу предикторних власти-
востей показників. За допомогою ROC-аналізу 
встановлено прогностичну цінність вітронектину 
та ІМТ щодо повторних кардіоваскулярних подій 
у хворих після ГІМ на тлі супутнього ожиріння 
через півроку.  

За даними ROC-кривої, ІМТ володів висо-
кою прогностичною цінністю за рахунок чутли-
вості 66,7 % та специфічності 79,2 %, AUC скла-
ла 0,704. Дані ROC-аналізу показали, що при 
ІМТ>34,13кг/м2 можна прогнозувати кардіовас-
кулярні події протягом шести місяців після пере-
несеного ГІМ у хворих, що мають супутнє ожи-
ріння (рис. 1). 

Найкращі результати щодо прогнозу повтор-
них КВ-подій у вигляді НС та/або ГІМ мав вітро-

нектин, який при рівні >283,27 нг/мл володів як 
високою специфічністю (96 %), так і чутливістю 
(86,7 %), АUC становила 0,96 (рис. 2). 

Дані щодо характеристик прогностичної 
цінності показників, що вивчаються, у хворих, 
які мали повторні КВ-події після перенесеного 
ГІМ на тлі ожиріння, представлені у таблиці 3. 

Висновки 
1. Встановлено прямий зв’язок гіпервітроне-

ктинемії з виникненням повторних кардіоваску-
лярних подій під час 6-місячного терміну спосте-
реження за хворими на Q-позитивний інфаркт 
міокарда на тлі ожиріння.  

2. За допомогою ROC-аналізу виявлено, що 
при рівні вітронектину сироватки крові >283,27 
нг/мл та індексу маси тіла >34,13кг/м2 можна 
прогнозувати кардіоваскулярні події протягом 
півроку після перенесеного гострого інфаркту 
міокарда у хворих, що мають супутнє ожиріння.  
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Мета дослідження - оцінити перебіг вагітності, пологів, післяпо-
логового періоду у вагітних із багатоводдям, стан плода, гемодина-
міку в системі мати-плацента-плід, а також вид розродження, 
спектр ускладнень пологів, стан новонароджених, ускладнення піс-
ляпологового періоду та захворюваність новонароджених. 
Матеріал і методи. Проведено аналіз 30 історій пологів практич-
но здорових вагітних та 80 жінок із багатоводдям, що надійшли 
до пологового будинку протягом 2014-2016 років у терміні геста-
ції від 30 до 40 тижнів відповідно до історій розвитку новонаро-
джених. Для оцінки внутрішьоутробного стану плода застосову-
вали методи ультразвукового сканування, кардіотокографії, а та-
кож проводили визначення біофізичного профілю плода. 
Результати. За даними кардіотокографії при багатоводді спо-
стерігалось погіршення внутрішньоутробного стану плода, вира-
жені зміни фетоплацентарної гемодинаміки, значною мірою по-
глиблюються зміни гемодинаміки в артеріях пуповини.  
У жінок із даною патологією реєструвалися термінові пологи, час-
тіше проводили кесарів розтин. При багатоводді пологи ускладню-
валися передчасним відходженням навколоплідних вод, дистресом 
плода, крововтратою, що більша за фізіологічну норму. 
Середня маса тіла доношених дітей, які народилися від жінок із 
багатоводдям, була меншою, ніж у новонароджених від практич-
но здорових жінок. Під час оцінки стану новонароджених за шка-
лою Апгар встановлено, що середня оцінка новонароджених від 
жінок із багатоводдям була меншою відносно групи здорових вагі-
тних. 
Висновки. Багатоводдя супроводжується значною кількістю ускла-
днень вагітності, пологів, післяпологового періоду та стану новона-
родженого. У жінок із багатоводдям реєструється достовірне збі-
льшення показників судинного опору в матковій та пупковій артерії, 
що супроводжується розвитком порушень стану плода.  

 Ключевые слова: мно-
говодие у беременных, 
биофизический про-
филь плода, кардио-
токографическое исс-
ледование, допплеро-
метрические показа-
тели кровотока.  
 
Буковинский медицин-
ский весник. Т.21, № 3 
(83). С. 15-21 
 

ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ И  
СОСТОНИЕ ПЛОДА У БЕРЕМЕННЫХ С  
МНОГОВОДИЕМ 
Н.Г. Гайструк, Л.Г. Дубас, С.И. Понина 
Цель работы – оценить протекание беременности, родов, после-
родового периода у беременных с многоводием, состояние плода, 
гемодинамику в системе мать-плацента-плод, а также вид родо-
разрешения, спектр осложнений родов, состояние новорожден-
ных, осложнения послеродового периода и заболеваемость ново-
рожденных.  
Материал и методы. Проведен анализ 30 историй родов практи-
чески здоровых беременных и 80 женщин с многоводием, которые 
поступили в родильный дом в период 2014-2016 года с термином 
гестации от 30 до 40 недель соответственно историй развития 
новорожденных. Для оценки внутриутробного состояния плода 
использовали методы ультразвукового сканирования, кардиотоко-
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  графии, а также проводили определение биофизического профиля 
плода.  
Результаты. По данным кардиотокографии при многоводии на-
блюдалось ухудшение внутриутробного состояния плода, выра-
женные изменения фетоплацентарной гемодинамики, в значите-
льной степени усугублялись гемодинамические изменения в арте-
риях пуповины.  
У женщин с данной патологией отмечались преждевременные 
роды, чаще проводили кесарево сечение. При многоводии роды ос-
ложнялись преждевременным отхождением околодподных вод, 
дистрессом плода, кровопотерей, которая больше физиологичес-
кой нормы.  
Средняя масса доношеных детей, рожденных от женщин с мно-
говодием, была меньше, нежели у новорожденных от практичес-
ки здоровых женщин. Во время оценки состояния новорожденных 
по шкале Апгар установлено, что средняя оценка новорожденных 
от женщин с многоводием меньше относительно группы здорових 
беременных. 
Выводы. Многоводие сопровождается многочисленными ослож-
нениями беременности, родов, послеродового периода и состояния 
новорожденного. У женщин с многоводием отмечается достове-
рное увеличение показателей сосудистого сопротивления в мато-
чной и пупочной артерии, что влечет за собой развитие наруше-
ний состояния плода. 

Оригінальні дослідження                                                         

 Key words: polyhy-
dramnios in pregnancy, 
bio-physical profile of 
fetus, cardioto-
cographic study, dop-
plerometric indicators 
of bloodstream.  
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PECULIARITIES OF PREGNANCY DEVELOPMENT  
AND CONDITION OF FETUS IN PREGNANT WOMEN  
DIAGNOSED WITH POLYHYDRAMNIOS 
N.A. Haistruk, L.G. Dubas, S.I. Ponina 
The objective of the work is to assess development of pregnancy, deliv-
eries, post-natal period of pregnant women with polyhydramnios, the 
condition of the fetus, hemodynamics in the system mother-placenta-
fetus, as well as type of birth, range of childbirth complications, health 
of newborns, post-natal complications, and morbidity among newborns.  
Materials and methods. We have analysed 30 records of deliveries by 
practically healthy pregnant women, and 80 records of deliveries by 
women with polyhydramnios who were admitted to the maternity home 
between 2014-2016 with the term of gestation of 30 - 40 weeks of fetal 
development respectively. The following methods were applied to as-
sess the intrauterine condition of the embryo: methods of ultrasound 
scanning, cardiotocography, and specification of the bio-physical pro-
file of the embryo.  
Results. According to cardiography data, polyhydramnios causes dete-
rioration of intrauterine state of the embryo and noticeable changes in 
fetoplacental hemodynamics; hemodynamic changes in arteries of the 
umbilical cord aggravated to a significant degree. Women with such 
pathology had premature labor and caesarian section more often. Poly-
hydramnios resulted in deliveries with premature rupture of the amni-
otic fluid membrane, fetus distress, blood loss above physiological 
norm. Average mass of fullterm babies born by women with polyhy-
dramnios was less than the average mass of those born by practically 
healthy women. During assessment of the state of newborn babies on 
Apgar score it was determined that average score of infants born by 
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  women with polyhydramnios is lower compared to the group of healthy 
pregnant women.  
Conclusion. Polyhydramnios is accompanied by numerous complica-
tions of pregnancy, deliveries, post-natal period and state of health of 
the newborn. Women with polyhydramnios have increase in indicators 
of vascular resistance in the uterine arteries and arteries of the umbili-
cal cord, which leads to abnormal fetus development. 

Original research 

Вступ. Багатоводдя – форма акушерської 
патології, що характеризується збільшенням об'є-
му амніотичної рідини понад 1500 мл. Розрізня-
ють гостре і хронічне багатоводдя. Гостре багато-
воддя виникає на 16-27 тиж. вагітності, як прави-
ло, дана патологія спостерігається при монозиго-
тній двійні, інфекційних захворюваннях, особли-
во вірусних. Частіше трапляється хронічне бага-
товоддя, що зазвичай вперше діагностується в 
третьому триместрі вагітності. Число випадків 
хронічного багатоводдя коливається від 0,17 до 
2,2,8 % [1].  

Сьогодні встановлена провідна роль амніона 
в забезпеченні гомеостазу функціональної систе-
ми мати-плацента-плід, саме через навколоплідну 
рідину відбувається живлення і газообмін плода, 
виведення продуктів метаболізму, створення гор-
монального та імунного статусу плода. Зміна 
об'єму амніотичної рідини є причиною різномані-
тних акушерських ускладнень: гіпоксія, затримка 
росту плода, плацентарна недостатність, передча-
сні пологи, несвоєчасне відходження навколоплі-
дних вод, дистрес та антенатальна загибель пло-
да, післяпологові кровотечі [2]. 

Багатоводдя є одним із найбільш небезпеч-
них у прогностичному плані, яке несприятливо 
впливає на адаптаційні процеси і розвиток як 
плода, так і новонародженого [3]. Багатоводдя є 
одним із маркерів вад розвитку плода, а також є 
однією із специфічних ознак внутрішньоутробної 
інфекції, частота якої збільшується і на даний час 
досягає 3 % [4-7]. Синдром інфекції навколоплід-
них вод посідає провідне місце в патогенезі внут-
рішньоутробної інфекції, основним клінічним 
проявом якого є багатоводдя. Специфічні марке-
ри, які б дозволили за наявності багатоводдя аде-
кватно визначити наявність внутрішньоутробної 
інфекції, оцінити стан плода до пологів, відсутні. 
Визначення вмісту окремих гострофазових білків 
не дає однозначних відповідей, оскільки вони не 
володіють достатньою чутливісю та специфічніс-
тю під час прогнозу внутрішньоутробного інфі-
кування плідного яйця [8].  

Результати дослідження та їх обговорення. 
Аналіз ускладнень вагітності показав, що у вагіт-
них із багатоводдям статистично достовірно часті-
ше реєструвалася загроза переривання вагітності, 
анемія вагітних, прееклампсія легкого або серед-
нього ступеня тяжкості, плацентарна дисфункція.  

Під час дослідження оцінювався внутріш-
ньоутробний стан плода в групах вагітних на 

основі результатів кардіотокографічного дослі-
дження. У практично здорових вагітних стан пло-
да розцінювався як задовільний, причому оцінка 
8 балів відзначалась у 26,7 % , 9 балів – у 26,7 %, 
і 10 балів – у 46,6 % вагітних. За наявності бага-
товоддя погіршення внутрішньоутробного стану 
плода за даними кардіотокографії, були вираже-
ними. Так, у 45,0 % вагітних із багатоводдям стан 
плода був оцінений у 7 балів, у 20,0 % – 6 балів, у 
25,0 % – 5 балів, а в 10,0 % – 4 бали. 

Порівняння середнього бала за шкалою 
Fischer (1976) показало, що у вагітних з багато-
воддям кардіотокографічний показник достовір-
но менший, ніж у практично здорових вагітних: 
його падіння становить 34,8 %, відносно практич-
но здорових жінок. 

Дослідження біофізичного профілю плода 
показали, що у вагітних групи контролю розподіл 
балів за шкалою A.M. Vintzileos (1983) відбува-
ється таким чином: у 13,3 % випадків – 12 балів, 
у 20,0 % – 11 балів, у 40,0 % – 10 балів та у  
26,7 % вагітних – 9 балів. У 50,0 % жінок із бага-
товоддям цей показник становив 7-8 балів, у  
15,0 % – 6 балів, у 35,0 % – 4-5 балів. 

Порівняння середнього бала за шкалою 
Vintzileos показало, що у вагітних із багатовод-
дям цей показник на 31,0 % менший (р<0,05) по-
рівняно з практично здоровими вагітними. У той 
же час при багатоводді цей показник біофізично-
го профілю плода достовірно менший, його зни-
ження становить 38,7 % відносно практично здо-
рових жінок. 

У жінок із багатоводдям спостерігаються 
виражені зміни фетоплацентарної гемодинаміки. 
Зокрема, збільшення СДС, ІР та ПІ становить 
відповідно 33,0 %, 47,7 %, 38,2 %, порівняно з 
контрольною групою (див. дані табл. 1).  

У групі вагітних із багатоводдям значною 
мірою поглиблюються зміни гемодинаміки в ар-
теріях пуповини. За цих умов збільшення СДС, 
ІР та ПІ становить відповідно 28,5; 41,9 та  
41,0 %, порівняно з контролем (табл. 2). 

Аналіз часу виникнення регулярної полого-
вої діяльності, яка призвела до пологів, показав, 
що у всіх практично здорових вагітних термін 
пологів становив 39-40 тижнів, тоді як серед жі-
нок із багатоводдям термінові пологи реєструва-
лись у 60,0 % жінок. Водночас передчасні пологи 
в терміні 35-38 тижнів мали місце у 25,0 % жінок 
із багатоводдям, а в терміні – 30-34 тижні  
– у 15,0 % вагітних із вказаною патологією. З’я-
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Таблиця 1 

Доплерометричні показники кровотоку в маткових артеріях у обстежених вагітних 

Групи вагітних N СДС ІР ПІ 

Практично здорові вагітні 30 1,82±0,03 0,65±0,02 0,76±0,02 

Багатоводдя 80 2,42±0,07* 0,96±0,01* 1,05±0,03* 

Примітка. * – р<0,05 відносно здорових вагітних 

Таблиця 2 

Доплерометричні показники кровотоку в артерії пуповини в обстежених вагітних, (М±m) 

Групи вагітних N СДС ІР ПІ 
Практично здорові вагітні 30 3,12±0,05 0,62±0,01 0,83±0,02 

Багатоводдя 80 4,01±0,07* 0,88±0,03* 1,17±0,05* 

Примітка. * – р<0,05 відносно здорових вагітних 

Таблиця 3 

Структура ускладнень під час пологів у обстежених жінок 

Ускладнення в пологах 
Практично здорові вагітні, n=30 Багатоводдя, 

n=80 
Абс. % Абс. % 

Передчасне відходження 
навколоплідних вод 1 3,33 32 40,0* 

Дистрес плода 4 13,3 44 55,0* 
Аномалії пологової діяль-

ності 1 3,33 24 30,0* 

Крововтрата в пологах 
більша за фізіологічну - - 16 20,0* 

Примітка. * – р<0,05 відносно показників у здорових вагітних 

сувалось, що у всіх практично здорових жінок 
відбулися пологи через природні пологові шляхи 
в строк 39-40 тижнів. Натомість, у 55,0 % жінок 
із багатоводдям проводили кесарів розтин.  

Згідно з даними табл. 3, у структурі акушер-
ських ускладнень нами відзначено, що серед жі-
нок із багатоводдям у 40,0 % пологи ускладнюва-
лись передчасним відходженням навколоплідних 
вод, на відміну від групи практично здорових 
вагітних, де цифра становила 3,33 %. Аномалії 
пологової діяльності у вагітних із багатоводдям 
відзначались у 30,0 % випадків, а у здорових вагі-
тних – у 3,33 %. У групі жінок із багатоводдям 
дистрес плода мав місце у 55,0 % випадків, у той 
час як у групі контролю він становив лише  
13,3 % випадків. У вагітних із даною патологією 
крововтрату під час пологів більшу за фізіологіч-
ну мали 20,0 % жінок, тоді як серед контрольної 
групи така крововтрата не спостерігалась.  

Оцінюючи стан новонароджених (дані табл. 
4), які народились у результаті передчасних по-
логів та пологів у терміні 39-40 тижнів вагітності 
у жінок обох груп, встановлено, що середня маса 

тіла доношених дітей, які народилися від жінок із 
багатоводдям, достовірно була меншою на 
,5%, порівняно з новонародженими практично 
здорових жінок. Під час оцінки стану новонаро-
джених за шкалою Апгар нами отримано такі 
дані: середня оцінка новонароджених від жінок із 
багатоводдям була меншою відносно групи здо-
рових вагітних (р<0,05) на 17,1 %.  

Аналізуючи ускладнення в новонароджених, 
встановлено, що серед практично здорових вагіт-
них відзначалися лише асфіксія легкого ступеня 
у 3,33 % випадків. Водночас у новонароджених 
від жінок із багатоводдям відзначалося достовір-
не зростання частоти асфіксії легкого (у 32,5 %) і 
середнього ступеня (у 22,5 % випадків).  

Крім того, оцінено перебіг післяпологового 
періоду в жінок досліджуваних груп. Оцінюючи 
перебіг післяпологового періоду в жінок дослі-
джуваних груп з’ясувалось (див. табл. 5), у вагіт-
них із багатоводдям субінволюція матки спосте-
рігалась у 6,8 раза частіше (р<0,05), лактостаз – у 
2,6 раза частіше (р>0,05), субфібрилітет – у 4,75 
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Таблиця 4 

Стан новонароджених у жінок досліджуваних груп 

Показники стану новонароджених Практично здорові вагітні, 
n=30 

Багатоводдя, 
n=80 

Частота народження недоношених, абс. % - 24 (40,0%) 

Маса тіла доношених, г 3520±110 2870±105* 

Маса тіла недоношених, г - 2014±104 

Оцінка за шкалою Апгар, бал 8,37±0,13 6,93±0,20* 

Частота асфіксій легкого ст. % 3,33 32,5* 

Частота асфіксій середнього ст. % - 22,5* 

Частота асфіксій тяжкого ст. % - - 

Перинатальна смертність, випадки - - 

Примітка. 1. * – р<0,05 відносно показників у здорових вагітних; 2. # – р<0,05 відносно показників у вагітних з геста-
ційним пієлонефритом 

Таблиця 5 

Структура ускладнень післяпологового періоду у жінок досліджуваних груп 

Перебіг післяпологового періоду 
Практично здорові вагітні, n=30 Багатоводдя, 

n=80 
Абс. % Абс. % 

Субінволюція матки 1 3,33 16 20,0* 

Лактостаз 2 6,67 12 15,0 
Субфібрилітет 3 10,0 36 45,0* 
Лохіометра 2 6,67 40 50,0* 

Примітка. * – р<0,05 відносно показників у здорових вагітних 

Таблиця 6 

Структура захворюваності новонароджених у жінок досліджуваних груп 

Захворювання 
новонароджених 

Практично здорові вагітні, 
n=30 

Багатоводдя, 
n=80 

Абс. % Абс. % 

Первинний ателектаз - - 16 20,0* 

Перинатальне ураження ЦНС - - 8 10,0 

Синдром ЗРП - - 24 30,0* 

Гемолітична хвороба 1 3,33 8 10,0 

Кон’югаційна жовтяниця 1 3,33 8 10,0 

Примітка. * – р<0,05 відносно показників у здорових вагітних 

раза, а лохіометра – у 7,5 раза (р<0,05), ніж у 
практично здорових.  

Нами прослідковано перебіг раннього неона-
тального періоду в новонароджених від жінок 
досліджуваних груп. Отримані дані представлені 
в таблиці 6.  

Зі структури захворюваності новонародже-
них найчастіше мав місце синдром ЗРП, який 
траплявся у 30,0 % випадків серед жінок із бага-
товоддям. Встановлено, що в новонароджених 
від жінок із багатоводдям достовірно частіше 
трапляється первинний ателектаз. Відзначається 
тенденція до збільшення частоти перинатального 
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ураження ЦНС, кон’югаційної жовтяниці та ге-
молітичної хвороби новонароджених, порівняно з 
контрольною групою.  

Таким чином, при багатоводді достовірно 
частіше відзначається ускладнення вагітності: 
прееклампсія легкого та середнього ступеня тяж-
кості, загроза переривання вагітності, анемія вагі-
тних, плацентарна дисфункція, порівняно з прак-
тично здоровими вагітними. Поряд з цим відзна-
чаються порушення стану плода (за даними кар-
діотокографії і біофізичного профілю) та зростає 
опір у судинах фетоплацентарної системи.  

У вагітних із даною патологією зростає част-
ка передчасних пологів із виконанням кесарева 
розтину, частіше трапляються такі ускладнення 
пологів, як передчасне відходження навколоплід-
них вод, дистрес плода, аномалії пологової діяль-
ності, крововтрата більша за фізіологічну), після-
пологового періоду, а саме субінволюція матки, 
субфібрилітет, лохіометра. Поряд з цим збільшу-
ється частка недоношених новонароджених, дос-
товірно зменшується маса тіла новонароджених, 
частіше виникає асфіксія легкого та середнього 
ступеня тяжкості, зростає захворюваність ново-
народжених (первинний ателектаз та синдром 
ЗРП).  

Висновки 
1. Багатоводдя супроводжується значною 

кількістю ускладнень вагітності (прееклампсія 
легкого та середнього ступеня тяжкості – 35,0 %, 
загроза переривання вагітності – 45,0 %, анемія 
вагітних – 72,0 %, плацентарна дисфункція – 
 55,0 % ), пологів (передчасне відходження на-
вколоплідних вод – 40,0 %, дистрес плода –  
55,0 %, аномалії пологової діяльності – 30,0 %, 
крововтрата більша за фізіологічну – 20,0 %), 
післяпологового періоду (субінволюція матки – 
20,0 %, субфібрилітет – 45,0 %, лохіометра –  
50,0 % відповідно) та стану новонародженого 
(достовірно збільшується частка недоношених, 
зменшується маса тіла новонароджених, частіше 
виникає асфіксія легкого та середнього ступеня 
тяжкості).  

2. У жінок із багатоводдям реєструється дос-
товірне збільшення (на 18,5 % порівняно з прак-
тично здоровими вагітними) показників судинно-
го опору в матковій та пуповинній артерії, що 
супроводжується розвитком порушень стану пло-
да (середні бали за шкалами Fischer та Vintzileos 
на 31,0 % менші, ніж у практично здорових вагіт-
них).  

Перспективи подальших досліджень. Бу-
дуть продовжені дослідження у вибраному нау-
ковому напрямку. 
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Визначення давності настання смерті є одним із ключових і до 
кінця не вирішених проблемних питань судово-медичної практики. 
Мета роботи – визначити інтервал та точність встановлення 
давності настання смерті шляхом узагальнення часової залежнос-
ті зміни кількості та морфології клітин цереброспінальної рідини. 
Матеріал і методи. Об'єктом дослідження були забарвлені пре-
парати плівок цереброспінальної рідини та її центрифугату від 30 
трупів обох статей (основна група дослідження) із попередньо 
відомим часом настання смерті, що становив від 1 до 26 год, та 
19 здорових добровольців (група порівняння). Зразки цереброспіна-
льної рідини (як до центрифугування, так і після) забарвлювали 
реактивом Самсона та досліджували у камері Горяєва для визна-
чення цитозу. Опісля забарвлювали зразки за методом Розіної та 
досліджували під світловим мікроскопом при збільшенні у 400 ра-
зів для виявлення наявних у клітинах морфологічних змін.  
Результати. Аналіз даних цитологічного дослідження морфологі-
чних змін клітин цереброспінальної рідини у різні часові проміжки 
після настання смерті не виявив стабільних взаємозв’язків між 
змінами у будові клітин і давністю настання смерті. Хоча спо-
стерігається загальна тенденція до збільшення кількості клітин у 
перші 12-14 год (χ2=8,078; df=6; Р=0,132), а надалі даний підраху-
нок стає неможливим через значні дегенеративні зміни клітин. 
Висновок. Класична методика цитологічного вивчення біологічних 
рідин організму людини не є ефективною для визначення давності 
настання смерті. 
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СУДЕБНО-МЕДИЦИНСКАЯ ЭФФЕКТИВНОСТЬ  
ЦИТОЛОГИЧЕСКОГО МЕТОДА ИССЛЕДОВАНИЯ  
ЦЕРЕБРОСПИНАЛЬНОЙ ЖИДКОСТИ ДЛЯ  
ОПРЕДЕЛЕНИЯ ДАВНОСТИ НАСТУПЛЕНИЯ СМЕРТИ 
М.С. Гараздюк1, В.Т. Бачинский1, Н.И. Владковская2,  
А.И. Гараздюк1 

Определение давности наступления смерти является одним из 
ключевых и до конца не решенных проблемных вопросов судебно-
медицинской практики. 
Цель работы – определить интервал и точность определения 
давности наступления смерти путем обобщения временной зави-
симости изменения количества и морфологии клеток цереброспи-
нальной жидкости. 
Материал и методы. Объектом исследования были окрашенные 
образцы цереброспинальной жидкости и ее центрифугата от 30 
трупов обоего пола (основная группа исследования) с предвари-
тельно известным временем наступления смерти от 1 до 26 ч, и 
19 здоровых добровольцев (группа сравнения). Образцы цереброс-
пинальной жидкости (как до центрифугирования, так и после) 
окрашивали реактивом Самсона и исследовали в камере Горяева 
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 для определения цитоза. Потом образцы окрашивали по методу 
Розиной и исследовали под световым микроскопом при увеличении 
в 400 раз для изучения морфологических изменений имеющихся в 
образцах клеток. 
Результаты. Анализ данных цитологического исследования мор-
фологических изменений клеток цереброспинальной жидкости в 
разные временные промежутки после наступления смерти не об-
наружил стабильных взаимосвязей между изменениями в строе-
нии клеток и давностью наступления смерти. Хотя наблюдается 
общая тенденция к увеличению количества клеток в первые 12-14 
ч (χ2=8,078; df=6; Р=0,132), в дальнейшем данный подсчет стано-
вится невозможным из-за значительных дегенеративных измене-
ний клеток. 
Вывод. Классическая методика цитологического исследования 
цереброспинальной жидкости человека не является эффективной 
для определения давности наступления смерти. 

Original research 
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FORENSIC EFFICIENCY OF THE CYTOLOGICAL METHOD 
OF CEREBROSPINAL LIQUID RESEARCH IN  
POST-MORTEM INTERVAL ESTIMATION 
M.S. Garazdiuk1, V.T. Bachynskyi1, N.I. Vladkovska2,  
O.I. Garazdiuk1 

Post-mortem interval estimation is one of the outstanding issues of fo-
rensic practice. 
Objective: to estimate interval and accuracy of the post-mortem inter-
val by generalizing the time dependence of the morphology and the 
number of cerebrospinal fluid cells. 
Materials and methods. The object of study was stained samples of the 
cerebrospinal fluid film and its centrifuge from 30 corpses of both sexes 
(the main study group) with a PMI from 1 to 26 hours and 19 healthy 
volunteers (a comparison group). Samples of the cerebrospinal fluid 
(before and after centrifuging) were stained with Samson reagent and 
investigated in a Goryaev cell counting camera to estimate the cytosis. 
Subsequently, they were stained by Rosina's method and examined us-
ing light microscope to detect morphological changes in cell samples. 
Results. An analysis of the cytological data on morphological changes 
in the cells of the cerebrospinal fluid at different time intervals after the 
death did not reveal stable relationships between changes in cell struc-
ture and post-mortem interval. Although there is a general tendency to 
increase the number of cells in the first 12-14 hours (χ2=8,078; df=6; 
Р=0,132), further this calculation becomes impossible due to signifi-
cant degenerative cell changes. 
Conclusion. The classic method of cytological study of biological  
fluids of the human body is not effective in post-mortem interval estima-
tion. 

Вступ. Визначення давності настання смерті 
(ДНС) є одним із ключових і до кінця не виріше-
них проблемних питань судово-медичної практи-
ки. Воно постає перед експертом ще при огляді 
трупа на місці події [1-3]. Можливість точно 
встановити, коли наступила смерть, дозволяє 
більш якісно і точно проводити розслідування 
злочинів, тому визначення ДНС охоплює не ли-
ше медичні, а й юридичні аспекти. 

Усі відомі методи встановлення ДНС ґрун-
туються на закономірностях розвитку ранніх та 
пізніх трупних явищ [3-5]. Поряд із значною кіль-
кістю біохімічних та біофізичних методів дослі-
дження даного показника у джерелах літератури 
трапляється порівняно мало даних з використан-
ня гістологічних та цитологічних методик і прак-
тично відсутні дані щодо вивчення цитозу цереб-
роспінальної рідини (ЦСР) та морфології його 
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клітин залежно від ДНС [6, 7]. Гістологічні мето-
ди застосовуються переважно для діагностики 
патологічного процесу у тканинах, що спричинив 
настання смерті та для визначення зажиттєвості 
ушкоджень, хоча деякі автори вказують на мож-
ливість застосування таких методів для встанов-
лення ДНС [5, 8]. 

Були спроби дослідити кількісний клітинний 
склад ЦСР, але результати виявилися дуже 
різнобічними. Так, Platt та його колеги досліджу-
вали посмертні зразки ЦСР у дітей із синдромом 
раптової дитячої смерті та в дорослих і виявили, 
що в дорослих у середньому виявляли 28 клітин/
мм3, тоді як у дітей – 647 клітин/мм3. Причому 
автори підтверджують відсутність ознак бактері-
альної контамінації та запальних змін головного 
мозку, а наявність плеоцитозу пояснюють виклю-
чно післясмертними змінами [9]. На суттєву різ-
ницю цитозу ЦСР залежно від місця забору вка-
зують Wyler D. зі співавторами [6]. Зокрема, вони 
зазначають, що у здорових осіб ЦСР, отримана 
шляхом люмбальної пункції, може містити 2-5 
клітин/мм3, тоді як цистернальна ЦСР практично 
не містить клітин. Ці ж науковці досліджували 
ЦСР при поперековій пункції у дорослих людей 
при кімнатній температурі (20°С) та в холоді (4°
С). Виявлено, що кількість клітин ЦСР підвищу-
валася зі збільшенням часу після смерті, а дина-
міка збільшення була більш помітною у трупів, 
що зберігалися при кімнатній температурі. 

На основі проаналізованих джерел та відсут-
ності достовірних даних щодо можливості вико-
ристання можливостей цитологічного методу 
дослідження ЦСР з метою визначення ДНС нами 
було вирішено дослідити клітинний склад ЦСР у 
померлих, його зміни в процесі танатогенезу та 
можливість використання даного методу для 
встановлення ДНС. 

Мета дослідження. Визначити інтервал та 
точність встановлення давності настання смерті 
шляхом узагальнення часової залежності зміни 
кількості та морфології клітин цереброспінальної 
рідини. 

Матеріал і методи. Об'єктом дослідження 
були забарвлені препарати плівок ЦСР та її 
центрифугату. ЦСР була відібрана у 30 трупів 
обох статей (основна група дослідження) віком 
від 33 до 78 років із попередньо відомим часом 
настання смерті, що становив від 1 до 26 год – 33 
зразки (у деяких трупів ЦСР відбиралася повтор-
но на різних проміжках ДНС), та 19 здорових 

добровольців (група порівняння) – 19 зразків. Усі 
добровольці були ознайомлені з процедурами 
дослідження та підписали інформовані згоди що-
до участі у дослідженні.  

Для проведення дослідження відбиралися 
трупи померлих від серцево-судинної патології з 
відомим часом настання смерті. Критеріями ви-
ключення були: наявність черепно-мозкової трав-
ми, захворювання центральної нервової системи, 
підозра на інсульт. Всі одержані зразки були роз-
поділені на групи: група 1 – зразки, одержані від 
здорових осіб, групи 2 – 9 – померлі з різною 
ДНС. ДНС у годинах та кількість зразків на кож-
ному часовому проміжку наведена у таблиці 1. 

Експериментальні цитологічні дослідження 
часової динаміки посмертної зміни морфології 
клітин ЦСР виконувалися за таким алгоритмом: 

1. Забір ЦСР здійснювався методом суб-
окципітальної пункції з великої потиличної цис-
терни у трупів та при спінальній анестезії за під-
готовки до оперативних втручань у живих здоро-
вих добровольців [10].  

2. Плівки ЦСР формувалися в ідентичних 
умовах шляхом нанесення краплі на оптично од-
норідне скло одразу після забору рідини та після 
центрифугування на швидкості 3000 оборотів за 
хвилину протягом 5 хв з подальшим висушуван-
ням утвореної плівки при кімнатній температурі 
(t=220C). 

3. Зразки ЦСР (як до центрифугування, так і 
після) забарвлювали реактивом Самсона та дослі-
джували у камері Горяєва при збільшенні х120 
для визначення цитозу. Опісля зразки забарвлю-
вали за методом Розіної [11] та досліджували під 
світловим мікроскопом при збільшенні х400 для 
виявлення наявних у зразках клітин морфологіч-
них змін. 

4. Вивчення морфології клітин зразків ЦСР 
проводилося для здорових добровольців 
(“нульовий” відлік) та ЦСР від трупів у різні ча-
сові проміжки ДНС упродовж перших 26 годин. 

5. Будувалися часові залежності посмертної 
зміни морфології клітин до досягнення стабіліза-
ції значень та визначалася наявність взаємозв’яз-
ків між часовими змінами морфології клітин ЦСР 
та інтервалом і точністю установлення ДНС з 
подальшою статистичною обробкою отриманих 
даних за допомогою непараметричного критерію 
Крускалла-Уолліса. Даний метод аналізу обра-
ний, виходячи з того, що необхідно було врахува-
ти кілька незалежних груп даних.  

Таблиця 1  

Групи померлих залежно від давності настання смерті та кількість досліджених зразків 

Група 2 3 4 5 6 7 8 9 
ДНС, год 2±0,5 3±0,6 6±1,0 8±1,0 12±1,0 16±1,0 18±1,0 26±2,0 

Кількість зразків 
ЦСР 4 5 5 5 4 4 4 3 
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Рис. 1. Цитологічне зображення цереброспінальної ріди-
ни через 7 год після настання смерті. Забарвлення за 
методом Розіної, збільшення мікроскопа 400х, де – 1 – 
малий лімфоцит, 2 – залишки нейтрофільного лейкоцита 

Рис. 2 Цитологічне зображення цереброспінальної ріди-
ни через 16 год після настання смерті. Забарвлення за 
методом Розіної, збільшення мікроскопа 400х. Візуалі-
зуються тіні клітин 

Таблиця 2 

Часова динаміка посмертної зміни морфології клітин ліквору 

Група 
Види 
клітини 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 

Цитоз, медіана 
(мін;макс) 1(0;2) 3(1;6) 5(3;8) 4(3;6) 4(3;16) 7(1;9) 10(2;18) 9(8;20) 18(16;20) 

Лімфоцити + + 
цілі 

+ 
цілі 

+ 
цілі 

+ 
цілі, 
конту-
ри клі-
тин 

  
+ 

поодинокі 
цілі, лізис 

+ 
Пооди-
нокі 
цілі, 
лізис 

  

Нейтрофіли     + 
цілі 

+ 
пікноз 
ядра, 
лізис 

+ 
цілі         

Гістіоцити +     + + 
лізис         

«Тіні клітин»         + +++ + + 
+ 

суцільні 
тіні 

Епендимоцити     +             

Плазматичні 
клітини           +       

Результати дослідження та їх обговорення. 
У живих осіб та в перші 4 години після настання 
смерті в цитологічних препаратах ліквору нами 
виявлено поодинокі малі лімфоцити та поодинокі 
гістіоцити, що відповідає клітинному вмісту лік-
вору у здорових осіб [11]. У зразках із ДНС 3 і 12 
год були наявні епендимоцити, що можна пояс-
нити посмертним потраплянням клітин у ЦСР із 
підпавутинного простору [7]. Починаючи з 5-ї до 
17-ї годин у різних препаратах виявлено поряд із 
цілими незміненими клітинами лімфоцити із пік-
нотичними, лізованими чи напівзруйнованими 

деформованими ядрами, у деяких препаратах 
збереглися тільки контури даних клітин (рис.1).  

У зразках ЦСР при ДНС 7 та 12 год були 
наявні поодинокі плазматичні клітини, а при 
ДНС 7 год виявлено гістіоцит, причому в лікворі 
від цієї ж особи через годину вдалося виявити 
лише залишки іншого гістіоцитарного елемента.  

У трьох препаратах ЦСР були наявні як цілі 
нейтрофіли через 3 та 8 годин після настання 
смерті, так і поодинокі нейтрофіли з пікнотичним 
ядром та ядром з нечіткими, лізисними контура-
ми (рис. 1) при ДНС 7 год. Поява нейтрофілів у 
зразках зрідка можлива за нормальних умов [10], 
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Рис. 3. Залежність плеоцитозу цереброспінальної рідини 
залежно від давності настання смерті порівняно зі здо-
ровими особами. Групи досліджуваних залежно від 
давності настання смерті (групи 2-9) наведені у табл. 1 

гематоенцефалічного бар’єру та виходом клітин 
із підпавутинного простору в ЦСР [7].  

Наступним етапом нашої роботи було дослі-
дження встановлення можливості ДНС залежно 
від кількості клітин в 1 мм3 ЦСР. При проведенні 
наступного етапу дослідження висунуто 
«нульову» гіпотезу, що кількість клітин у 1 мм3 

ЦСР залежить від давності настання смерті. Ста-
тистичний аналіз цитозу показав тенденцію до 
збільшення клітин у ЦСР при збільшенні давнос-
ті настання смерті, проте різниця не була вірогід-
ною (χ2=8,078; df=6; Р=0,132) 

Результати досліджень наведені на рис. 3.  
Таким чином, немає чіткої вірогідної різниці 

між ДНС та плеоцитозом ЦСР. Аналіз наведених 
у табл. 2 та рис.3 даних цитологічного дослі-
дження кількості та морфологічних змін клітин 
ЦСР у різні часові проміжки після настання смер-
ті не виявив стабільних взаємозв’язків між зміна-
ми кількості та будови клітин і ДНС. Відповідні 
часові залежності не лінійні, а навпаки володіють 
коливанням власних значень – нерівномірною 
появою дегенеративних змін клітин із поступо-
вим збільшенням часу після настання смерті. Хо-
ча спостерігається загальна тенденція до збіль-
шення кількості клітин у перші 12-14 год, а нада-
лі даний підрахунок стає неможливим через знач-
ні дегенеративні зміни клітин. 

Висновок 
Класична методика цитологічного вивчення 

цереброспінальної рідини організму людини не є 
ефективною для визначення давності настання 
смерті. 

Перспектива подальших досліджень. Про-
ведені дослідження вказують на наявність посме-
ртних змін цереброспінальної рідини. Тому акту-
альним є продовження пошуку інших, об’єктив-
них методів дослідження цереброспінальної ріди-
ни. 
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а також може бути пояснена або одномоментною 
похибкою в техніці відбору, або через можливий 
давній запальний процес, що передував смерті та 
не був виявлений при аутопсії. 

Поряд із диференційованими клітинними 
елементами в більшості зразків при ДНС до 10-
12 год та майже в усіх зразках із ДНС більше 12-
14 год виявлено залишки клітин, морфологію 
яких не можливо розпізнати через зруйновані 
ядра, що представлені лише контурами, причому 
цитоплазма клітини була розірвана або просто 
відсутня (були наявні "голі" ядра без цитоплаз-
ми). Слід також зазначити загальну тенденцію до 
збільшення кількості клітин залежно від ДНС і 
появи та збільшення із подовженням посмертно-
го інтервалу кількості клітин-«тіней» у препара-
тах ЦСР (рис.2), що свідчить про вихід клітин із 
підпавутинного простору в ЦСР, дегенеративні 
процеси у клітинах, а також є проявом цитолітич-
ної дії ЦМР [9].  

У багатьох (7) невідцентрифугованих зраз-
ках будь-які клітини взагалі були відсутні, що 
можна пояснити низьким цитозом ліквору і, як 
наслідок, малою ймовірністю потрапляння кліти-
ни у відібраний матеріал. Після ДНС 20 год у 
препаратах спостерігалися лише тіні. 

Результати експериментальних досліджень 
посмертних змін ліквору, що одержані методом 
цитологічного дослідження, наведені у таблиці 2. 
Враховуючи використання непараметричного 
критерію обробки, дані були виражені як медіана 
кількості клітин (мінімальна кількість клітин; 
максимальна кількість клітин). 

Нами проведено статистичний аналіз плео-
цитозу у зразках ліквору залежно від ДНС. При 
порівнянні плеоцитозу як здорових осіб, так і 
померлих, виявлено статистично вірогідну різни-
цю (χ2=27,04; df=8; Р=0,001), що підтверджує 
збільшення кількості клітин у ЦСР після настан-
ня смерті, що пояснюється злущуванням клітин 
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Мета – встановлення діагностичних критеріїв субклінічної стадії 
діабетичної оптичної нейропатії за допомогою оптичної когерен-
тної томографії у хворих на цукровий діабет.  
Матеріал і методи. Обстежено 575 хворих (1150 очей) на цукро-
вий діабет II типу. Крім стандартних офтальмологічних обсте-
жень, проведено оптичну когерентну томографію сітківки та 
зорового нерва в ділянці диска зорового нерва та макули з визна-
ченням товщини шару ретинальних нервових волокон (retinal nerve 
fiber layer – RNFL), аналізом комплексу гангліонарних клітин сіт-
ківки (ganglion cell complex - GCC) та загальної товщини сітківки.  
Результати. За допомогою стандартного офтальмологічного 
обстеження симптомів діабетичної оптичної нейропатії не ви-
явили у 77,5 % очей хворих. При проведенні оптичної когерентної 
томографії у 25,9 % очей хворих із відсутніми симптомами діабе-
тичної оптичної нейропатії хоча б один показник товщини ком-
плексу гангліонарних клітин сітківки або шару перипапілярних не-
рвових волокон знаходився поза межами норми (р<1 %). Найбільш 
інформативним для виявлення субклінічної стадії діабетичної оп-
тичної нейропатії виявився показник локального витончення ком-
плексу гангліонарних клітин сітківки (FLV) – 88,7 %. Проведені 
дослідження дали можливість виявити субклінічну діабетичну 
оптичну нейропатію у 25,9 % очей хворих на цукровий діабет за 
відсутності її клінічних симптомів. Частота субклінічної діабе-
тичної оптичної нейропатії становила 20,1 % від загальної кіль-
кості очей хворих на цукровий діабет. 
Висновки. 1. Визначено клініко-діагностичні критерії субклінічної 
стадії діабетичної оптичної нейропатії, а саме: відхилення від 
норми хоча б одного показника товщини комплексу гангліонарних 
клітин сітківки або шару перипапілярних нервових волокон (р<1%) 
у хворих на цукровий діабет за відсутності симптомів діабетич-
ної оптичної нейропатії після виключення інших причин. 2. Вста-
новлено, що для виявлення субклінічної стадії діабетичної оптич-
ної нейропатії дослідження комплексу гангліонарних клітин сіткі-
вки є в 1,3 раза більш інформативним, ніж шару перипапілярних 
нервових волокон, а найбільш інформативним (88,7 %) є визначен-
ня показника локального витончення комплексу гангліонарних клі-
тин сітківки (FLV). 
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ДИАГНОСТИЧЕСКИЕ КРИТЕРИИ СУБКЛИНИЧЕСКОЙ 
СТАДИИ ДИАБЕТИЧЕСКОЙ ОПТИЧЕСКОЙ  
НЕЙРОПАТИИ 
М.А. Карлийчук 
Цель работы – установление диагностических критериев субкли-
нической стадии диабетической оптической нейропатии с помо-
щью оптической когерентной томографии у больных сахарным 
диабетом.  
Материал и методы. Обследовано 575 больных (1150 глаз) сахар-
ным дибетом II типа. Кроме стандартных офтальмологических 
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  обследований, проведено оптическую когерентную томографию 
сетчатки и зрительного нерва в области диска зрительного нерва 
и макулы с определением толщины слоя ретинальных нервных во-
локон (retinal nerve fiber layer – RNFL), анализом комплекса гангли-
онарных клеток сетчатки (ganglion cell complex – GCC) и общей 
толщины сетчатки.  
Результаты. С помощью стандартного офтальмологического 
обследования симптомов диабетической оптической нейропатии 
не выявили в 77,5 % глаз больных. При проведении оптической ко-
герентной томографии у 25,9 % глаз больных с отсутствующими 
симптомами диабетической оптической нейропатии хотя бы 
один показатель толщины комплекса ганглионарных клеток сет-
чатки или слоя перипапиллярных нервных волокон находился вне 
границ нормы (р<1%). Проведенные исследования дали возмож-
ность выявить субклиничечкую диабетическую оптическую ней-
ропатию в 25,9 % глаз больных сахарным диабетом при отсутст-
вии ее симптомов. Частота субклинической диабетической опти-
ческой нейропатии составила 20,1 % от общего количества глаз 
больных сахарным диабетом. 
Выводы. 1. Определены клинико-диагностические критерии субк-
линической стадии диабетической оптической нейропатии, а 
именно: отклонение от нормы хотя бы одного показателя толщи-
ны комплекса ганглионарных клеток сетчатки или слоя перипа-
пиллярных нервных волокон (р<1 %) у больных сахарным диабе-
том при отсутствии симптомов диабетической оптической ней-
ропатии после исключения других причин. 2. Установлено, що для 
выявления субклинической стадии диабетической оптической ней-
ропатии исследование комплекса ганглионарных клеток сетчатки 
является в 1,3 раза более информативным, нежели слоя перипа-
пиллярных нервных волокон, а наиболее информативным (88,7 %) 
является определение показателя локального истончения комплек-
са ганглионарных клеток сетчатки (FLV). 

Оригінальні дослідження                                                         
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DIAGNOSTIC CRITERIA OF SUBCLINICAL STAGE OF  
DIABETIC OPTIC NEUROPATHY 
M.A. Karliychuk 
Objective – to establish the diagnostic criteria of subclinical stage of 
diabetic optic neuropathy using the optical coherence tomography in 
patients with diabetes mellitus.  
Materials and methods. 575 patients (1150 eyes) with type II diabetes 
mellitus were examined. Besides the standard ophthalmological exami-
nations, optical coherence tomography in the area of the optic nerve 
and macula with evaluation of the retinal nerve fiber layer (RNFL), 
analysis of retinal ganglion cell complex (GCC) and general retinal 
thickness was performed.  
Results. Using the standard ophthalmological examination no symp-
toms of diabetic optic neuropathy were found in 77,5 % of patients 
eyes. In carrying out optical coherence tomography in 25,9 % of pa-
tients eyes with absent symptoms of the diabetic optic neuropathy at 
least one index of the retinal ganglion cell complex thickness or peri-
papillar nerve fiber layer was out of normal limits (р<1%). The index 
of focal loss volume of the retinal ganglion cells was the most informa-
tive – 88,7 %. Conducted studies have made it possible to detect the 
subclinical stage of the diabetic optic neuropathy in 25,9 % of eyes of 
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  the diabetic patients in absence of its symptoms. The frequency of sub-
clinical stage of the diabetic optic neuropathy was 20,1 % of the total 
number of eyes of the diabetic patients.  
Conclusions. 1. The clinical and diagnostic criteria of the subclinical 
stage of the diabetic optic neuropathy were detected: deviation from 
norma of at least one of an index of the retinal ganglion cell complex 
thickness or peripapillar nerve fiber layer (р<1 %) in patients with dia-
betes mellitus after exclusion of the other causes. 2. It was established 
that examination of the retinal ganglion cell complex thickness is 1,3 
times more effective for detection of the subclinical stage of the diabetic 
optic neuropathy as the examination of peripapillar nerve fiber layer, 
and the detection of focal loss volume of the retinal ganglion cells is the 
most informative – 88,7 %.  

Original research 

Вступ. Згідно з відомостями Скрипник Р.Л. 
(2005 р.), у більшості хворих (66,7 %) діабетичне 
ураження зорового нерва виявляється на етапі вже 
незворотної загибелі значної частини нейронів [6]. 
У 56,4 % випадків діагностика діабетичної оптич-
ної нейропатії (ДОН) на ранній стадії не допома-
гає уникнути прогресування захворювання та пе-
реходу його у наступну, виражену стадію [6]. Ви-
явлення захворювання в асимптоматичній 
(субклінічній) стадії та вчасне призначення тера-
пії, на нашу думку, допомогло б зупинити його до 
масивної незворотної загибелі нервових волокон 
зорового нерва, а тому є важливим завданням.  

Для діагностики субклінічної ДОН Недзве-
цька О.В. запропонувала використовувати візоко-
трастопериметрію [4]. Гаврилова Н.А. розробила 
метод виявлення субклінічної ДОН, оснований 
на дослідженні активності лужної фосфатази: 
ДОН виявляють при зниженні її активності мен-
ше 110 ОД/л [1]. Іойлева Є.Е. довела ефектив-
ність використання колориметричного аналізу 
диска зорового нерва (ДЗН) для діагностики ДОН 
[2]. Полякова М.О. субклінічну ДОН пропонує 
визначати за допомогою ретинофота, цифрової 
фотокамери та спеціальної комп’ютерної системи 
на основі методу цифрового аналізу ДЗН. На ду-
мку автора, субклінічну ДОН визначають за спе-
цифічними колориметричними (якщо кольоровий 
тон < 18,3±0,3, насиченість > 47,8±0,9, виразність 
(яскравість) < 92,9±0,3) та морфометричними 
(співвідношення діаметрів артеріол та венул до 
діаметра ДЗН) [5]. Однак наведені способи визна-
чення субклінічної ДОН не отримали широкого 
використання, оскільки потребують спеціально-
го, малорозповсюдженого обладнання. 

Розвиток сучасних технологій, а саме поява 
методу оптичної когерентної томографії (ОКТ), 
відкриває нові можливості для більш ранньої та 
вдосконаленої діагностики ДОН, оскільки забез-
печує новий підхід для прижиттєвого вивчення 
структур зорового нерва. Більше того, на сьогод-
ні ОКТ сітківки та зорового нерва є стандартною, 
широкодоступною процедурою.  

Визначення товщини комплексу гангліонар-
них клітин сітківки (ГКС) та шару нервових во-

локон увійшло до «золотого стандарту» визна-
чення оптичної нейропатії при глаукомі [11, 15] 
та ендокринній офтальмопатії [7]. Експеримента-
льно доведено, що при цукровому діабеті (ЦД) 
відзначається пошкодження ретроградного аксо-
нального транспорту в ГКС великого та серед-
нього розміру, що призводить до пошкодження їх 
аксонів й клітинних тіл та проявляється потон-
шенням як гангліонарного шару, так і шару нер-
вових волокон сітківки [9, 10, 12, 14]. Логічно 
припустити можливість виявлення асимптомати-
чної (субклінічної) ДОН за допомогою оптичної 
когерентної томографії, але дотепер не розробле-
но специфічних діагностичних критеріїв цього 
захворювання.  

Мета дослідження. Встановити діагностич-
ні критерії субклінічної стадії ДОН за допомогою 
ОКТ у хворих на цукровий діабет.  

Матеріал і методи. Обстежено 575 хворих 
(1150 очей) на ЦД II типу з відсутньою глауко-
мою в анамнезі, у яких показники тонометрично-
го тиску не перевищували 21 мм рт. ст. за Гольд-
маном. Жінки становили 49,7 % (286 осіб), 
чоловіки – 50,3 % (289 осіб). Вік хворих коли-
вався від 44 до 69 років, у середньому становив 
– 55,9±7,8 року. Тривалість ЦД до п’яти років 
відзначалася у 71,8 % (413 осіб), від 5 до 10 років 
– у 16,2 % хворих (93 особи), вище 10 років – у 
12,0 % хворих (69 осіб).  

Діабетична ретинопатія виявлена на 18,5 % 
очей хворих на цукровий діабет (213 очей): не-
проліферативна форма – на 11,7 % очей (135 
очей), препроліферативна – на 3,7 % очей (43 
ока), проліферативна – на 3,1 % очей (35 очей). 
Клінічна рефракція 82,7 % очей (951 око) була 
еметропічною; 8,8 % очей (101 око) – міопічною 
слабкого ступеня, 8,5 % очей (98 очей) – гіперме-
тропічною слабкого ступеня.  

Крім стандартних (візометрія, тонометрія, 
біомікроскопія, периметрія, рефрактометрія, не-
пряма та пряма офтальмоскопія), методи офталь-
мологічного дослідження включали ОКТ сітківки 
та зорового нерва (RTVue-100, Optovue, США) у 
ділянці ДЗН та макули на фоні медикаментозного 
мідріазу. Аналіз сканування ДЗН проводили на 
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площі діаметром 3,4 мм. Показники аналізу 
включали: площу та об’єм ДЗН, його екскавації 
та обідка, співвідношення площі екскавації ДЗН 
до його загальної площі, вертикального та гори-
зонтального діаметра екскавації диска до його 
загального вертикального та горизонтального 
діаметра, а також середню товщину шару перипа-
пілярних нервових волокон (retinal nerve fiber 
layer – RNFL) та товщину цього шару у верхній 
(Superior Hemisphere – SH) і нижній половині 
(Inferior Hemispher – IH).  

Аналіз загальної товщини сітківки проводи-
ли в макулярній ділянці на квадратній площі 5×5 
мм. Вимірювали товщину сітківки у фовеолі, па-
ра- й перимакулярно, з діаметром дослідження 1 
мм, 3 мм та 5 мм відповідно. Визначали товщину 
у верхній і нижній половині сітківки, а також у 
темпоральному, верхньому, назальному і ниж-
ньому квадранті пара- й перимакулярної ділянки. 
Відхилення в товщині були позначені за допомо-
гою кольорів: р>99 % – червоним, р>95 % – жов-
тим, р>5 % – зеленим, р<5 % – синім, р<1% – 
темно-синім кольором. 

Аналіз комплексу гангліонарних клітин сіт-
ківки (ganglion cell complex – GCC) проводився у 
макулярній ділянці діаметром 6×6 мм з центром 
1 мм темпорально від фовеоли, що відповідає 20 
градусам на мапі поля зору (10 градусів у верх-
ньому та нижньому напрямку, 7 градусів у наза-
льному та 13 градусів – у темпоральному напрям-
ку). S-I – Superior-inferior difference – показник 
співвідношення товщини комплексу ГКС у верх-
ній та нижній половині. Аналізували показник 
локального витончення комплексу ГКС – FLV 
(Focal loss volume, %) – інтегральний параметр 
відхилення на ділянці вірогідної втрати комплек-

су ГКС; показник загального витончення компле-
ксу гангліонарних клітин сітківки GLV (Global 
loss volume, %) – сума всіх негативних показни-
ків відхилення на досліджувальній площі. 

Статистична обробка матеріалу здійснюва-
лась за допомогою програмного комп’ютерного 
забезпечення Microsoft Excel 2000 з використан-
ням статистичного пакета програм. Для обробки 
отриманих даних використовували методи варіа-
ційної статистики з оцінкою достовірності різни-
ці результатів за допомогою критерію Фішера та 
Стьюдента. Розраховували середню арифметичну 
величину (M), стандартне відхилення (σ), станда-
ртну похибку середнього (m), коефіцієнт варіації 
(Сν), дисперсію критерію значущої різниці серед-
ніх (t), показник достовірності відмінності (p), 
95% інтервал довіри (ІД). При порівнянні повтор-
них вимірювань використовували парний крите-
рій Стьюдента.  

Результати дослідження та їх обговорення. 
За допомогою стандартного офтальмологічного 
обстеження симптомів ДОН не виявили у 77,5 % 
очей (891 око) хворих на ЦД. Однак при прове-
денні ОКТ у 25,9 % очей (231 око) хворих на ЦД 
із відсутніми симптомами ДОН хоча б один пока-
зник товщини комплексу ГКС або шару перипа-
пілярних нервових волокон знаходився поза ме-
жами норми (р<1 %) та на бланку результатів 
дослідження був позначений червоним кольором.  

Слід вказати, що в більшості очей (88,7 % 
очей, 205 очей) хворих на ЦД із відсутніми симп-
томами ДОН та наявними змінами на ОКТ були 
виявлені зміни комплексу ГКС. Локальне його 
потоншення (підвищення показника FLV) вияв-
лено у 88,7 % очей (205 очей), загальне потон-
шення (підвищення показника GLV) – у 43,7 % 

Рис. 1. Частота відхилень від норми показників стану комплексу ГКС у групі хворих на ЦД із відсутніми симптомами 
ДОН та наявними змінами на ОКТ (231 око) 
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очей (101 око), зниження середньої товщини ком-
плексу ГКС – у 11,7 % очей (27 очей), зниження 
товщини комплексу ГКС у верхній половині – у 
14,7 % очей (34 ока) та в нижній половині – у 
16,0 % очей (37 очей) хворих на ЦД із відсутніми 
симптомами ДОН та наявними змінами на ОКТ, 
що зображено на рис. 1.  

Потоншення шару перипапілярних нервових 
волокон сітківки в тих чи інших сегментах вияв-
лено в 67,5 % очей (156 очей) хворих на ЦД із 
відсутніми симптомами ДОН та наявними зміна-
ми на ОКТ: у сегменті ST – у 19,9 % очей (46 
очей), у сегменті SN – в 11,7 % очей (27 очей), у 
сегменті NU – у 9,5 % очей (22 ока), у сегменті 
NL – у 13,0 % очей (30 очей), у сегменті IN – у 
5,2 % очей (12 очей), у сегменті IT – у 10,8 % 
очей (25 очей), у сегменті TL – у 3,0 % очей (7 
очей), у сегменті TU – у 5,6 % очей (13 очей), як 
це показано на рис. 2. 

На нашу думку, хворих на ЦД діабет із віро-
гідним загальним чи локальним витонченням 
комплексу ГКС або шару перипапілярних нерво-
вих волокон сітківки (р<1 %) за відсутньої симп-
томатики ДОН після виключення інших причин 
можна класифікувати як хворих на субклінічну 
ДОН. Частота субклінічної ДОН становила 20,1 
% від загальної кількості очей хворих на ЦД. 

Слід вказати, що для виявлення субклінічної 
ДОН дослідження комплексу ГКС виявилось 
більш інформативним, ніж шару перипапілярних 
невових волокон. Так, відхилення від норми по-
казників стану комплексу ГКС у хворих на субк-
лінічну ДОН траплялось у 1,3 раза частіше, ніж 
показників товщини шару перипапілярних нерво-
вих волокон сітківки в різних секторах (р<0,05).  

Найбільш інформативним для виявлення 
субклінічної ДОН виявився показник локального 
витончення комплексу ГКС (FLV) – 88,7 %. Так, 
у хворих на асимптоматичну ДОН показник FLV 
знаходився поза межами норми у 2 рази частіше 
за показник GLV, у 7,6 раза частіше, ніж показ-
ник середньої товщини комплексу ГКС, у 6 та 5,5 

раза частіше за показники товщини комплексу 
ГКС у верхній та нижній половині сітківки відпо-
відно (р<0,001). Крім того, у хворих на субклініч-
ну ДОН показник товщини шару перипапілярних 
нервових волокон сітківки в сегменті ST знаходи-
вся поза межами норми у 4,5 раза, у сегменті SN 
– у 7,6 раза, у сегменті NU - у 9,3 раза, у сегменті 
NL - у 6,8 раза, у сегменті IN - у 17,1 раза, у сег-
менті IT - у 8,2 раза, у сегменті TL - у 29,6, у сег-
менті TU - у 15,8 раза рідше за показник FLV 
(р<0,001). 

При аналізі результатів, отриманих за допо-
могою ОКТ, виявлена ще одна група очей (11,9 
% очей, 106 очей) хворих на ЦД із відсутніми 
симптомами ДОН, у яких показники товщини 
комплексу ГКС або шару перипапілярних нерво-
вих волокон знаходились на межі норми та на 
бланку результатів дослідження були позначені 
жовтим кольором. На нашу думку, даних хворих 
на ЦД можна віднести до групи ризику розвитку 
ДОН. Група ризику ДОН становила 9,2 % очей 
хворих на ЦД. 

Таким чином, використання ОКТ сітківки та 
зорового нерва дало можливість виявити субклі-
нічну діабетичну оптичну нейропатію у 25,9 % 
очей хворих на ЦД за відсутності симптомів 
ДОН. Частота субклінічної ДОН становила 20,1 
% (231 око) від загальної кількості очей хворих 
на ЦД. Субклінічна (або асимптоматична) стадія, 
виявлена за допомогою ОКТ сітківки та зорового 
нерва, характеризувалась локальним або загаль-
ним потоншенням комплексу ГКС та/або секто-
ральним потоншенням шару перипапілярних нер-
вових волокон за відсутності клінічних симпто-
мів.  

Визначено критерії субклінічної ДОН, а саме 
відхилення від норми хоча б одного показника 
товщини комплексу гангліонарних клітин сітків-
ки чи шару перипапілярних нервових волокон 
(р<1 %) у хворих на цукровий діабет за відсутно-
сті симптомів ДОН після виключення інших при-
чин. Визначено, що для виявлення субклінічної 

Рис. 2. Частота відхилень від норми показників товщини шару перипапілярних нервових волокон сітківки в різних 
секторах у групі хворих на ЦД із відсутніми симптомами ДОН та наявними змінами на ОКТ (n=231) 
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ДОН дослідження комплексу ГКС було більш 
інформативним, ніж шару перипапілярних нерво-
вих волокон: частота зустрічальності відхилення 
від норми показників товщини комплексу ГКС у 
хворих на асимптоматичну ДОН (88,7 %) в 1,3 
раза вища, ніж показники товщини шару перипа-
пілярних нервових волокон сітківки в різних сек-
торах (67,5 %) (р<0,05). Найбільш інформатив-
ним для виявлення субклінічної ДОН виявився 
показник локального витончення комплексу ганг-
ліонарних клітин сітківки (FLV) (р<0,001). 

До групи ризику розвитку ДОН можна відне-
сти очі хворих на ЦД із відсутніми симптомами 
ДОН, у яких показники товщини комплексу ГКС 
або шару перипапілярних нервових волокон зна-
ходились на межі норми. Група ризику становила 
11,9 % очей хворих на ЦД з відсутніми симпто-
мами ДОН та 9,2 % від загальної кількості очей 
хворих на ЦД. 

Використання ОКТ сітківки та зорового нер-
ва дало можливість виявити субклінічну діабети-
чну оптичну нейропатію у 25,9 % очей хворих на 
цукровий діабет за відсутності симптомів ДОН. 
Частота субклінічної ДОН становила 20,1 % від 
загальної кількості очей хворих на ЦД. 

Діабетична оптична нейропатія є частковим 
проявом генералізованого ураження нервової 
системи при ЦД [8]. Тобто, гіпотетично за зміна-
ми зорового нерва можна судити про діабетичне 
пошкодження нервових волокон у цілому та на-
впаки, а сітківку використовувати як «модель» 
системної діабетичної полінейропатії [8]. Однак 
відомості в літературі з цього приводу є фрагмен-
тарними.  

У низці досліджень хворих на ЦД виявлено 
раннє потоншення шару нервових волокон, ганг-
ліонарного шару та інших шарів сітківки, яке 
відбувалося ще до появи діабетичної ретинопатії. 
Так, метааналіз відомостей, отриманих за допо-
могою ОКТ та опублікованих у 2005-2014 роках, 
виявив потоншення шару перипапапілярних нер-
вових волокон сітківки у хворих на ЦД без рети-
нопатії (-2,88 мкм, 95% CI: -4,44 до -1,32, P = 
0,0003) [13]. Таким чином, структурні та функці-
ональні зміни сітківки у хворих на цукровий діа-
бет ще до появи діабетичної ретинопатії свідчать 
про роль діабетичної полінейропатії в їх похо-
дженні [3, 12, 14].  

Висновки 
1. Визначено клініко-діагностичні критерії 

субклінічної стадії діабетичної оптичної нейропа-
тії, а саме: відхилення від норми хоча б одного 
показника товщини комплексу гангліонарних 
клітин сітківки чи шару перипапілярних нерво-
вих волокон (р<1 %) у хворих на цукровий діабет 
за відсутності симптомів діабетичної оптичної 
нейропатії після виключення інших причин.  

2. Встановлено, що для виявлення субклініч-
ної стадії діабетичної оптичної нейропатії дослі-

дження комплексу гангліонарних клітин сітківки 
є в 1,3 раза більш інформативним, ніж шару пе-
рипапілярних нервових волокон, а найбільш ін-
формативним (88,7 %) є визначення показника 
локального витончення комплексу гангліонарних 
клітин сітківки (FLV). 

Перспективи подальшх досліджень поля-
гають у визначенні особливостей ураження зоро-
вого нерва залежно від стадії тяжкості діабетич-
ної полінейропатії та вивченні можливості ран-
ньої діагностики діабетичної полінейропатії за 
допомогою виявлення ураження зорового нерва 
методом оптичної когерентної томографії.  
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Мета роботи – вивчити взаємозв’язок між ступенем ураження 
шлунка, системою антиоксидантного захисту та механізмами 
регуляції з боку автономної нервової системи (АНС) у високо- і 
низькостійких до гіпоксичної гіпоксії (ВГ і НГ) щурів різної статі 
у відповідь на хронічний стрес. 
Матеріал і методи. Досліди проведено на 96 ВГ і НГ самцях і са-
мицях щурів лінії Вістар. Перша група – контрольна, у другій мо-
делювали хронічний стрес (одногодинна іммобілізація спинкою 
донизу через кожні 72 години 4 рази). Евтаназію тварин здійсню-
вали під тіопентал-натрієвим наркозом, забирали кров, де визна-
чали вміст церулоплазміну (ЦП), пероксидазну активність крові 
(ПАК) і шлунок (у слизовій оболонці (СОШ) визначали макроскопі-
чні зміни, кількість крововиливів, ерозій і виразок, вираховували їх 
частоту та множинність). Проводили варіаційну кардіоінтерва-
лометрію («Кардіолаб», Україна) з розрахунком варіаційного роз-
маху (ВР, с); моди (Мо, с); амплітуди моди (АМо, %); індексу на-
пруження (ІН). Статистичну обробку цифрових даних виконано 
за допомогою програм «Excel» та «STATISTICA» 6.0. Достовір-
ність різниці значень визначали за критерієм Стьюдента та не-
параметричних методів. 
Результати. У контрольних ВГ тварин, порівняно з НГ, були вищі 
ЦП і ПАК. При стресі вони зросли, але залишалися більшими у ВГ-
самців, порівняно з НГ; у самиць зріс ЦП, зменшилася ПАК (у ВГ 
порівняно з НГ був більшим ЦП, меншою ПАК). У контрольних 
самців була вищою ПАК, а в самиць – ЦП. При стресі у самців бі-
льшими виявилися ЦП, ПАК.  
Кардіоінтервалографія виявила більші АМо та ІН у контрольних 
НГ-тварин порівняно з ВГ. При стресі у самців зросла Мо; АМо 
та ІН залишалися вищими у НГ, а ВР – у ВГ; у самиць зміни показ-
ників були тільки у НГ: зменшилися Мо, ВР, зріс ІН. У НГ самиць 
Мо, ВР були меншими, а АМо, ІН – більшими порівняно з ВГ. У ко-
нтрольних ВГ самців порівняно із самицями виявлено меншу Мо, а 
при стресі більші АМо та ІН, менше – ВР. У контрольних НГ сам-
ців була нижчою Мо, а при стресі – більшою АМо, меншим ІН. 
Хронічний стрес призвів до розвитку пошкоджень СОШ, найбіль-
ше у НГ самиць: стоншеність і складчастість слизової, кровови-
ливи були у 75 %, виразки – у 25 % тварин. 
Висновки. У високостійких до гіпоксичної гіпоксії тварин обох 
статей, порівняно з низькостійкими до гіпоксичної гіпоксії, поту-
жніший антиоксидантний захист: вищий вміст церулоплазміну у 
самиць, пероксидазна активність крові – у самців. У відповідь на 
стрес у всіх щурів зростає церулоплазмін, зміни ж пероксидазної 
активності крові залежать від статі (у самців збільшується, у 
самиць – знижується). У контрольних низькостійких до гіпоксич-
ної гіпоксії самців і самиць щурів, порівняно з високостійкими до 
гіпоксичної гіпоксії, переважає активність симпатичного відділу 
автономної нервової системи, напруження регуляторних механіз-
мів. При стресі у самців зменшується активність симпатичного 
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 відділу автономної нервової системи гуморальними каналами, але 
симпатична регуляція нервовими каналами та напруженість регу-
ляторних механізмів залишається вищою в низькостійких до гіпо-
ксичної гіпоксії, а парасимпатична – у високостійких до гіпоксич-
ної гіпоксії. У низькостійких до гіпоксичної гіпоксії самиць при 
стресі відзначено зростання симпатичної активності гумораль-
ними каналами та зменшення парасимпатичної активності, біль-
ше напруження регуляторних механізмів. У всіх групах тварин, які 
зазнали хронічного стресу, відзначено макроскопічні пошкоджен-
ня слизової оболонки шлунка, але найбільш уразливими є низькос-
тійкі до гіпоксичної гіпоксії самиці. 

Original research 
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ВЛИЯНИЕ СТРЕССА НА ОРГАНИЗМ САМЦОВ И САМОК 
КРЫС С РАЗЛИЧНОЙ РЕЗИСТЕНТНОСТЬЮ  
К ГИПОКСИИ 
Ю.Н. Ордынский, М.А. Рябоконь, О.В. Денефиль 

Цель исследования – изучить взаимосвязь между степенью пов-
реждения желудка, антиоксидантной защитой и механизмами 
регуляции со стороны вегетативной нервной системы (ВНС) у 
высоко- и низкоустойчивых к гипоксической гипоксии (ВГ и НГ) 
крыс разного пола в ответ на хронический стресс. 
Материал и методы. Опыты выполнены на 96 ВГ и НГ самках и 
самцах крыс линии Вистар. Первая группа – контрольная, во вто-
рой моделировали хронический стресс (одночасовая иммобилиза-
ция спинкой вниз каждые 72 часа 4 раза). Эвтаназию животных 
осуществляли под тиопентал-натриевым наркозом, забирали 
кровь, где определяли содержание церулоплазмина (ЦП), перокси-
дазную активность крови (ПАК) и желудок (в слизистой оболочке 
(СОЖ) определяли макроскопические изменения, количество кро-
воизлияний, эрозий и язв, вычисляли их частоту и множествен-
ность). Проводили вариационную кардиоинтервалометрию 
(«Кардиолаб», Украина) с расчетом вариационного размаха (ВР, 
с); моды (Мо, с); амплитуды моды (АМо, %); индекса напряжения 
(ИН). Статистическая обработка цифровых данных выполнена с 
помощью программ «Excel» и «STATISTICA» 6.0. Достоверность 
различия значений определяли по критерию Стьюдента и непара-
метрических методов. 
Результаты. В контрольных ВГ животных, по сравнению с НГ, 
были выше ЦП и ПАК. При стрессе они возросли, но оставались 
выше у ВГ-самцов, по сравнению с НГ; у самок возрос ЦП, снизи-
лась ПАК (у ВГ, по сравнению с НГ, был большим ЦП, меньшей 
ПАК). У контрольных самцов была выше ПАК, а у самок – ЦП. 
При стрессе у самцов выше оказались ЦП, ПАК. 
Кардиоинтервалография выявила высшие АМо и ИН у контроль-
ных НГ-животных по сравнению с ВГ. При стрессе у самцов уве-
личилась Мо; АМо и ИН оставались выше у НГ, а ВР – у ВГ; у са-
мок изменения показателей были только у НГ: уменьшались Мо, 
ВР, увеличился ИН. У НГ самок Мо, ВР были меньше, а АМо, ИН – 
больше по сравнению с ВГ. У контрольных ВГ самцов по сравне-
нию с самками выявлено менmшую Мо, а при стрессе большие 
АМо и ИН, меньший – ВР. У контрольных НГ самцов была ниже 
Мо, а при стрессе – больше АМо, меньше – ИН. 
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 Хронический стресс привел к развитию повреждений СОЖ, боль-
ше всего у НГ самок: утоньшение и складчатость слизистой, кро-
воизлияния была у 75 %, язвы – у 25 % животных. 
Выводы. У высокоустойчивых к гипоксической гипоксии живот-
ных двух полов, по сравнению с низкоустойчивыми к гипоксической 
гипоксии, мощнее антиоксидантная защита: выше церулоплазмин 
у самок, пероксидазная активность крови – у самцов. При стрессе 
возрастает церулоплазмин, изменения же пероксидазной актив-
ности крови зависят от пола (у самцов она увеличивается, у са-
мок – снижается). В контрольных низкоустойчивых к гипоксичес-
кой гипоксии самцов и самок, по сравнению с высокоустойчивыми 
к гипоксической гипоксии, преобладает активность симпатичес-
кого отдела вегетативной нервной системы, напряжение регуля-
торных механизмов. При стрессе у самцов уменьшается актив-
ность симпатического отдела вегетативной нервной системы 
гуморальными каналами, но симпатичная регуляция нервными ка-
налами и напряженность регуляторных механизмов остается 
выше у низкоустойчивых к гипоксической гипоксии, а парасимпа-
тическая – у высокоустойчивых к гипоксической гипоксии. У низ-
коустойчивых к гипоксической гипоксии самок при стрессе отме-
чен рост симпатической активности гуморальными каналами и 
уменьшение парасимпатической активности, выше напряжение 
регуляторных механизмов. Во всех группах животных, подвергав-
шихся хроническому стрессу, отмечено макроскопические повре-
ждения слизистой оболочки желудка, но наиболее уязвимыми ока-
зываются низкоустойчивые к гипоксической гипоксии самки. 

Оригінальні дослідження                                                         

 Key words: stress, hy-
poxia, stomach, autono-
mous regulation.  
 
Bukovinian Medical 
Herald. Т.21, № 3 (83). 
Р. 36-43  

STRESS EFFECT ON MALE AND FEMALE RATS’  
ORGANISMS WITH VARIOUS HYPOXIA RESISTANCE 
Yu.M. Ordynskyi, M.O. Riabokon, O.V. Denefil 

Objective is to study correlation between the level of stomach lesion, 
the system of antioxidant protection and regulation mechanisms of 
autonomous nervous system (ANS) in high-resistant and low- resistant 
to hypoxic hypoxia (HRH, LRH) rats of both sexes in response to 
chronic stress. 
Materials and methods. The experiments were carried out on 96 high-
resistant and low- resistant (HRH, LRH) female and male rats of Wis-
tar line. The first group is control set, in the second group chronic 
stress was imitated (an hour-long immobilization of animals down of 
their back in 72 hours interval, four times). Euthanasia of rats was per-
formed under sodium thiopental anesthetic, blood was taken for the 
determination of ceruloplasmin (CP) content, peroxidase blood activity
(PBA) and stomach (macroscopic changes, the amount of hemorrhages, 
erosions and ulcers were determined in mucous membrane of the stom-
ach (MMS), estimating their rate and multiplicity). Variation cardio 
intervalometry (“Cardiolab”, Ukraine) was carried out, estimating 
variation range (VR, c); modes (Mo, c); amplitude modes (AMo, %); 
stress index (SI ). Statistical analysis of figures was done with the help 
of «Excel» and «STATISTICA» 6.0. Reliability of differential values 
was determined according to Student criterion and distribution-free 
(nonparametric) methods. 
Results. CP and PBA were higher in the control group of HRH animals 
than in LRH. CP and PBA were increased under the stress, but in HRH 
males they remained larger than in LRH; CP increased in females, 
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 PBA decreased (CP was larger in HRH than in LRH, PBA was less). In 
the control group of males PBA was higher, but in females CP was 
higher. CP and PBA proved to be larger in females under the stress. 
Cardio intervalography revealed larger AMo and SI in the control 
group of LRH animals than in HRH. Mo increased in males under the 
stress; AMo and SI were higher in LRH animals but VR was higher in 
HRH ones. Variations of indices were noted in LRH only: Mo and VR 
were decreased but SI was increased. Mo and VR were less in LRH but 
AMo and SI were larger than in HRH. The control group of HRH males 
had less Mo than females, but they had larger AMo and SI, VR was 
less. The control group of LRH males had lower Mo, but higher AMo 
and less SI under the stress. Chronic stress caused the lesion of mucous 
membrane of the stomach. This was more noted in LRH females: thin-
ning and folding of mucous membrane, hemorrhage comprised 75 %, 
ulcers – 25 % of animals.  
Conclusions. HRH animals of both sex groups have more powerful an-
tioxidant protection than LRH animals: the content of CP is higher in 
females, PBA is higher in males. CP of all rats increases under the 
stress, but PBA changes depend on sex group (in males they increase, 
in females- decrease). The activity of sympathetic part of ANS and ten-
sion of regulatory mechanisms predominate in the control group of 
LRH males and females rats over HRH animals. The activity of sympa-
thetic part of ANS by humoral canals decreases in males under the 
stress, but sympathetic regulation by nervous canals and the tension of 
regulatory mechanisms remain higher in LRH, parasympathetic is 
higher in HRH. The increase of sympathetic activity by humoral canals, 
the decrease of parasympathetic activity, longer tension of regulatory 
mechanisms are observed in LRH females under the stress. All groups 
of animals under chronic stress were noted to have macroscopic lesions 
of mucous membrane of the stomach, but LRH females were the most 
vulnerable. 

Original research 

Вступ. У повсякденному житті нас постійно 
супроводжують стреси [1]. Один і той же стрес 
неоднаково впливає на різних людей. Реакція на 
нього залежить від статі, віку, реактивності орга-
нізму, стану ендокринної, центральної та автоно-
мної нервової систем [2]. Крім появи тривожнос-
ті, депресій [3], у людей порушується робота вну-
трішніх органів, зокрема серцево-судинної систе-
ми [4] та шлунково-кишкового тракту. Визначен-
ня патогенетичних ланок, які б змогли розкрити 
механізми пошкоджуючого впливу стресу на осіб 
із різною реактивністю, може сприяти розробці 
індивідуальних методів їх корекції. 

Мета дослідження. Визначити взаємозв’я-
зок між ступенем ураження шлунка, системою 
антиоксидантного захисту та механізмами регу-
ляції з боку АНС у ВГ і НГ щурів різної статі у 
відповідь на хронічний стрес. 

Матеріал і методи. Досліди виконано на 96 
високо- і низькостійких до гіпоксії (ВГ і НГ) щурах 
лінії Вістар віком 5,5-6 місяців. Тварин розподілено 
на дві групи – контрольну та дослідну (які зазнали 
стресу). У кожній з груп було по 12 самців і 12 са-
миць. Виділення із загальної когорти тварин особин 

із різною стійкістю до гіпоксії проводили за мето-
дикою Березовського В.Я. (1978) [5]. Хронічний 
стрес моделювали шляхом чотириразової одного-
динної іммобілізації щурів спинкою донизу з інтер-
валом у 72 години між окремими стресовими епізо-
дами. Для цього режиму характерним є домінуван-
ня резистентної стратегії адаптації, він є гомологіч-
ним «стресам повсякденного життя» [6]. 

Усі експерименти проводили в першій поло-
вині дня в спеціально відведеному приміщенні 
при температурі 18-22 °С, відносній вологості 40-
60 % і освітленості 250 лк. Досліди виконано з 
дотриманням норм Конвенції Ради Європи про 
захист хребетних тварин, що використовуються 
для досліджень та інших наукових цілей 
(Страсбург, 18.03.1986 р.), ухвали Першого наці-
онального конгресу з біоетики (Київ, 2001) і на-
казу МОЗ України № 690 від 23.09.2009 р. 

Евтаназію щурів здійснювали шляхом тота-
льного кровопускання з серця після попередньо-
го тіопентало-натрієвого наркозу (60 мг×кг-1 ма-
си тіла тварини внутрішньоочеревинно). Для по-
дальшого експериментального дослідження заби-
рали шлунок і кров. У крові визначали вміст це-
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рулоплазміну (ЦП) [7], пероксидазну активність 
крові (ПАК) [8]. При макроскопічному дослі-
дженні слизової оболонки шлунка (СОШ) визна-
чали зміни слизової оболонки, кількість кровови-
ливів, ерозій і виразок у шлунку кожної тварини, 
вираховували частоту (відсоток тварин із наявні-
стю) та множинність крововиливів, ерозій, вира-
зок (кількість на 1 тварину) [9, 10]. 

Для дослідження варіабельності серцевого 
ритму використано метод варіаційної кардіоінтер-
валометрії [11]. Для реєстрації використовували 
пристрій “Кардіолаб” (Харків, Україна). Проводили 
запис 1000 послідовно розташованих кардіоінтерва-
лів R–R. З допомогою комп’ютерної програми про-
водився розрахунок таких показників: варіаційний 
розмах кардіоінтервалів (ВР, с); мода (Мо, с); амп-
літуда моди (АМо, %); індекс напруження (ІН). 

Статистичну обробку цифрових даних вико-
нано у відділі системних статистичних дослі-
джень ДВНЗ «Тернопільський державний медич-
ний університет імені І.Я. Горбачевського МОЗ 
України» за допомогою програмного забезпечен-
ня «Excel» («Microsoft», США) та «STATISTICA» 
6.0 («Statsoft», США). Достовірність різниці зна-
чень між незалежними кількісними величинами 
визначали при нормальному розподілі за критері-
єм Стьюдента, в інших випадках – за допомогою 
непараметричних методів. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
При вивченні ферментативної ланки антиоксида-
нтного захисту (табл. 1) виявлено, що в контролі 
у ВГ самців порівняно з НГ був вищим на 15,9 % 
(p<0,002) ЦП, на 18,1 % (p<0,001) – ПАК. При 
стресі у самців зріс вміст ЦП (у ВГ– у 6,3 раза, 
p<0,001, НГ – у 6,8 раза, p<0,001), ПАК (у ВГ– у 
2,3 раза, p<0,001, НГ – в 1,9 раза, p<0,001). У ВГ, 
порівняно з НГ, при стресі концентрація ЦП за-
лишалася більшою на 6,5 % (p<0,05), ПАК – на 
23,9 % (p<0,001). 

У контролі у ВГ самиць, порівняно з НГ, 
були більшими на 33,1 % (p<0,001) концентрація 
ЦП, на 4,7 % (p<0,01) – ПАК. При стресі у са-
миць зріс ЦП (у ВГ – 1,8 раза (p<0,001), у НГ – у 
2,4 раза (p<0,001)), зменшилася ПАК (у ВГ– на 
65,7 % (p<0,001), у НГ – на 54,7 % (p<0,001)). У 
ВГ самиць, порівняно з НГ, виявилися більшою 
на 8,4 % (p<0,001) концентрація ЦП, меншою на 
25,8 % (p<0,001) – ПАК. 

В інтактних самців, порівняно зі самицями, 
була вищою ПАК (у ВГ– на 17,3 % (p<0,001), у НГ 
– на 16,1 % (p<0,001)), а в самиць – більший вміст 
ЦП (у ВГ – на 54,6 % (p<0,001), у НГ – на 19,8 % 
(p<0,001)). При стресі у самців вищими виявилися 
показники ЦП (у ВГ – у 2,3 раза (p<0,001), у НГ – у 
2,3 раза (p<0,001)), ПАК (у ВГ– у 8,1 раза (p<0,001), 
у НГ – у 4,9 раза (p<0,001)). 

Отже, в інтактних ВГ тварин, порівняно з 
НГ, потужніша система антиоксидантного захис-
ту. Відзначено вищий вміст ЦП у самиць, ПАК – 
у самців. У відповідь на стрес у всіх щурів збіль-
шується концентрація ЦП у крові, зміни ж ПАК 
залежать від статі: у самців відзначено зростання, 
у самиць – зниження активності ферменту. 

При дослідженні показників кардіоінтерва-
лографії (табл. 2) виявлено більші показники 
АМо та ІН у контрольних НГ самців. При стресі 
як у ВГ, так і в НГ зросла Мо; значення АМо та 
ІН залишалися вищими у НГ, а ВР – були біль-
шими у ВГ.  

У контрольних НГ самиць також виявлено 
більші показники АМо та ІН. При стресі відзна-
чено зміни показників тільки у НГ: зменшувалася 
Мо, ВР, та зростав ІН. Порівняно з ВГ у НГ са-
миць показники Мо, ВР були меншими, а АМо, 
ІН – більшими. 

При порівнянні показників між самцями і 
самицями виявлено в контрольних ВГ самців 
менші показники Мо, а при стресі – більші зна-
чення АМо та ІН, менше – ВР. У контрольних НГ 

Таблиця 1  

Зміни показників антиоксидантного стану, викликані стресом, у крові високо- і  
низькостійких до гіпоксії тварин різної статі (М±m) 

Показник Стать 

Група 

Контроль Стрес 

ВГ (n=12) НГ (n=12) ВГ (n=12) НГ (n=12) 

Церулоплазмін, мг/л 
Cамці 2,35±0,09 2,03±0,05** 14,85±0,44* 13,89±0,14*,** 

Самиці 3,63±0,17# 2,43±0,06**,# 6,50±0,07*,# 5,95±0,05*,**,# 

Пероксидазна активність 
крові, мкмоль/хв·л 

Cамці 342,90± 
1,21 322,48±3,38** 788,28± 

7,99* 
599,71± 
6,99*,** 

Самиці 283,71± 
1,97# 

270,38± 
3,76**,# 

97,43± 
2,79*, 

122,57± 
5,42*,**,# 

Примітка. * – показники достовірні, порівняно з контролем; ** – показники достовірні, порівняно з ВГ; # – показники 
достовірні, порівняно з самцями відповідної групи 
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Таблиця 2  

Зміни показників кардіоінтервалографії, викликані стресом, у серці високо- і  
низькостійких до гіпоксії тварин різної статі (М±m) 

Група 
Показник 

Мода, Амплітуда моди, 
% 

Варіаційний роз-
мах, х10-2, 

Індекс напруження, 
х103, ум.од. 

Cамці 
ВГ (n=12) 

Контроль, 
(n=12) 0,128±0,002 28,32±1,75 0,69±0,07 18,20±2,70 

Стрес, (n=12) 0,138±0,004* 32,03±1,45 0,60±0,05 20,89±2,76 
НГ (n=12) 

Контроль, 
(n=12) 0,129±0,002 48,17±2,27** 0,80±0,03 45,36±5,47** 

Стрес, (n=12) 0,140±0,003* 46,20±1,73** 0,47±0,04** 38,52±3,59** 
Самиці 

ВГ (n=12) 
Контроль, 

(n=11) 0,144±0,003# 32,57±1,37 0,57±0,03 20,72±2,05 

Стрес, (n=10) 0,138±0,004 24,72±2,98# 0,97±0,12# 12,19±2,48# 
НГ (n=12) 

Контроль, 
(n=10) 0,147±0,003# 45,27±2,80** 0,53±0,06 34,19±5,33** 

Стрес, (n=10) 0,123±0,003*,**,# 49,20±1,96** 0,40±0,02*,** 52,79±4,43*,**,# 

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

Таблиця 3  

Макроскопічні зміни слизової оболонки шлунка, викликані стресом, у високо- і  
низькостійких до гіпоксії тварин різної статі (М±m) 

Група 
Самці Самиці 

ВГ (n=12) НГ (n=12) ВГ (n=12) НГ (n=12) 
Контроль 

Зміни Патологічні зміни відсутні 
Стрес 

Стоншеність стінки шлунка (%) - - - 75 
Кількість тварин, із складчастістю слизової 9 6 6 9 

Частота крововиливів, % 50 50 50 75 
Частота ерозій, % 25 25 - - 
Частота виразок, % 25 30 30 25 

Множинність крововиливів 4,5 3,75 2,25 5,25 
Множинність ерозій 0,75 1,00 - - 
Множинність виразок 0,25 0,75 0,75 1,50 

самців також були нижчими значення Мо, а при 
стресі – більшим показник АМо та був меншим ІН. 

Хронічний стрес супроводжувався розвит-
ком виразок СОШ (табл. 3), спостерігаються сут-
тєві відмінності показників ульцерогенезу, які 
залежать від статі та стійкості до гіпоксії. 

Найбільші зміни СОШ спостерігалися у НГ 
самиць: стоншеність і складчастість слизової (у 
щурів свідчать про гастрит) були у 75 %, крово-

виливи – у 75 %, виразки – у 25 % тварин. Отри-
мані дані збігаються з меншими показниками ЦП 
і зростанням виділення адреналіну наднирковими 
залозами, значним напруженням регуляторних 
механізмів. Отже, низький вміст показників анти-
оксидантної системи, зокрема ПАК, зростання 
активності симпатичного відділу АНС та напру-
ження регуляторних механізмів у регуляції сер-
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цевого ритму в самиць сприяють найбільшому 
ураженню шлунка НГ-самиць. 

Висновки 
1. У високостійких до гіпоксичної гіпоксії 

тварин обох статей, порівняно з низькостійкими 
до гіпоксичної гіпоксії, потужніший антиокси-
дантний захист: вищий вміст церулоплазміну в 
самиць, пероксидазна активність крові – у самців. 
У відповідь на стрес у всіх щурів зростає церуло-
плазмін, зміни ж пероксидазної активності крові 
залежать від статі (у самців збільшується, у са-
миць – знижується).  

2. У контрольних низькостійких до гіпоксич-
ної гіпоксії самців і самиць щурів, порівняно з 
високостійкими до гіпоксичної гіпоксії, перева-
жає активність симпатичного відділу автономної 
нервової системи, напруження регуляторних ме-
ханізмів. При стресі в самців зменшується актив-
ність симпатичного відділу автономної нервової 
системи гуморальними каналами, але симпатична 
регуляція нервовими каналами та напруженість 
регуляторних механізмів залишається вищою в 
низькостійких до гіпоксичної гіпоксії, а парасим-
патична – у високостійких до гіпоксичної гіпок-
сії. У низькостійких до гіпоксичної гіпоксії са-
миць при стресі відзначено зростання симпатич-
ної активності гуморальними каналами та змен-
шення парасимпатичної активності, більше на-
пруження регуляторних механізмів.  

3. У всіх групах тварин, які зазнали хронічного 
стресу, відзначено макроскопічні пошкодження 
слизової оболонки шлунка, але найбільш уразливи-
ми є низькостійкі до гіпоксичної гіпоксії самиці. 

Перспективи подальших досліджень. У 
подальшому буде проведено мікроскопічне дос-
лідження змін слизової оболонки шлунка і авто-
номної регуляції серцевого ритму залежно від 
різних режимів стресових навантажень. 
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Мета дослідження – вивчити асоціацію поліморфізму гена 
AGT2R1 з факторами серцево-судинного ризику, ступенем корона-
рного ушкодження, характером структурно-морфологічних змін 
міокарда, перебігом госпітального періоду та поширеністю полі-
морфізмів, що вивчаються, при гострому інфаркті міокарда з під-
йомом сегмента ST (ГІМпST).  
Матеріал і методи. Обстежено 87 пацієнтів із ГІМпST, 70 (80%) 
чоловіків та 17 (20 %) жінок, середнього віку – (58,94±10,16) ро-
ків. Визначення алельного поліморфізму А1166С гена AGT2R1 про-
водили методом полімеразної ланцюгової реакції (ПЛР) у реально-
му часі.  
Результати та висновки. Доведено, що за наявності генотипу 
АС+СС вірогідність виникнення ГІМпST у 2,57 раза вище за наяв-
ності паління (Р=0,03), ІМ до 55 років трапляється в 2,51 раза 
частіше (Р=0,04), артеріальна гіпертензія призводить до виник-
нення ГІМпST в 2,93 раза частіше (Р=0,03), вірогідність захворі-
ти повторним ІМ підвищується в 5,45 раза (P=0,05), розвиток 
гострої лівошлуночкової недостатності трапляється в 4,26 раза 
частіше (Р=0,03). Пацієнти з кардіоваскулярною патологією – 
носії генотипів АС+СС – мають більш високий ризик розвитку 
ремоделювання лівого шлуночка.  

Ключевые слова: 
ОИМпST, полимор-
физм А1166С гена 
AGT2R1.  
 
Буковинский медицин-
ский весник. Т.21, № 3 
(83). С. 44-50 

АССОЦИАЦИЯ ИНФАРКТА МИОКАРДА С ПОДЪЕМОМ 
СЕГМЕНТА ST С ПОЛИМОРФИЗМОМ А1166С ГЕНА  
РЕЦЕПТОРА К АНГИОТЕНЗИНУ ІІ ПЕРВОГО ТИПА  
О.В. Петюнина 
Цель - изучить ассоциацию полиморфизма А1166С гена AGT2R1 с 
факторами сердечно-сосудистого риска, степенью коронарного 
повреждения, характером структурно-морфологических измене-
ний миокарда, течением госпитального периода и распространен-
ностью изучаемых полиморфизмов при остром инфаркте миокар-
да с подъемом сегмента ST (ОИМпST).  
Материал и методы. Обследовано 87 пациентов с острым инфа-
рктом миокарда с подъемом сегмента ST (ГІМпST), 70 (80 %) му-
жчин и 17 (20 %) женщин, в среднем возрасте (58,94±10,16) лет. 
Аллельный полиморфизм А1166С гена AGT2R1 определяли мето-
дом полимеразной цепной реакции (ПЦР) в реальном времени.  
Результаты и выводы. Доказано, что при наличии генотипа 
АС+СС вероятность возникновения ОИМпST в 2,57 раза выше при 
курении (Р=0,03), ИМ до 55 лет случается в 2,51 раза чаще 
(Р=0,04), артериальная гипертензия приводит к возникновению 
ОИМпST в 2,93 раза чаще (Р=0,03), развитие острой левожелудо-
чковой недостаточности происходит в 4,26 раза чаще (Р=0,03). 
Пациенты с ОИМпST – носители генотипов АС+СС – имеют бо-
лее высокий риск развития ремоделирования левого желудочка. 
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ASSOCIATION OF MYOCARDIAL INFARCTION WITH  
ST SEGMENT ELEVATION WITH А1166С POLYMORPHISM 
OF AGT2R1 GENE  
O.V. Petyunina 
Objective – to determine the association of AGT2R1 A1166C gene 
polymorphism with cardiovascular risk-factors, coronary injury, struc-
ture and morphological myocardial changes, hospital period features 
and different polymorphisms prevalence in STEMI patients.  
Materials and methods. 87 STEMI patients, 70 males (80 %) and 18 
(20 %) females in average age (58,94±10,16) years were examined. 
Allele polymorphism А1166С of AGT2R1 gene was determined by poly-
merase chain reaction (PCR) in real time.  
Results and conclusions. It has been proved that АС+СС genotype 
increases probability of 2,57-fold STEMI emergency with smoking 
(Р=0,03), myocardial infarction before 55 years – 2,51-fold more often 
(Р=0,04), arterial hypertension leads to 2,93-fold increased STEMI 
frequency (Р=0,03), repeated myocardial infarction – 5,45-fold in-
crease (P=0,05), acute decompensate heart failure – 4,26-fold increase 
(Р=0,03). Petients with STEMI and AC+CC-genotype have increased 
risk of left ventricular remodeling.  

Вступ. Одним з основних механізмів гостро-
го ІМ є розрив атеросклеротичної бляшки або її 
ерозія, що призводить до формування тромбу та 
оклюзії вінцевої артерії. Цьому сприяють наяв-
ність у хворого гіпертензії, цукрового діабету 
(ЦД), дисліпідемії, паління або ожиріння, сімей-
ного анамнезу ішемічної хвороби серця (ІХС), які 
є факторами ризику виникнення ІМ. Інфаркт міо-
карда виникає внаслідок взаємодії факторів ризи-
ку та генетичною схильністю, у світі проводиться 
багато досліджень із вивчення нових генетичних 
можливостей для його виникнення [7, 8].  

Ренін-ангіотензин-альдостеронова система 
(РААС) відіграє важливу роль у регуляції артері-
ального тиску та гомеостазі, залучена в патогенез 
гіпертонічної хвороби, ХСН, ІХС та ІМ. Серед 
великої кількості генів-кандидатів, структурний 
поліморфізм яких може бути пов'язаним з особ-
ливостями перебігу ІМ, увагу привертають гени, 
що визначають активність РААС. Ген рецептора 
до AGTІІ типу R1 (AGT2R1) знаходиться на хро-
мосомі 3q21-q25, його довжина >55 кб, він скла-
дається з 5 екзонів та 4 інтронів. A1166C варіант 
(rs5186) розташований на нетранслюючому 3'-
регіоні, де відбувається конверсія А в С, що зу-
мовлює А/С-поліморфізм.  

У великомасштабних дослідженнях виявлені 
протиріччя щодо зв'язку різних поліморфізмів 
гена з ІХС та ГІМ. Так, згідно з мета-аналізом, 
проведеному в азійській популяції, С-алель та 
генотип АС/СС асоціювалися з вірогідно підвище-
ним ризиком коронарної хвороби серця [13], про-
те в іранській популяції поліморфізм гена 
AGT2R1 не асоціює з наявністю гострого корона-
рного ушкодження [4]. Ашканова Т.М. та співавт., 
2015, отримали дані, які дозволяють використати 

С-алель та СС-генотип як генетичні предиктори 
коронарного атеросклерозу та маркери донозоло-
гічної діагностики ІХС [2]. Kruzliak P. et al., 2013, 
виявили, що СС-генотип асоціюється з підвище-
ним ризиком переднього інфаркту міокарда та 
незалежно асоціює з раптовою серцевою смертю у 
хворих на гострий коронарний синдром [5], але в 
дослідженні Araújo M.A. et al. кореляції між полі-
морфізмом A1166C гена AGT2R1 та ГІМ або тяж-
кістю коронарної хвороби серця не виявлено [12]. 
Filippi-Coddaccione E. et al., 2005, спостерігали за 
хворими з перенесеним інфарктом міокарда про-
тягом 2,5 року, виявили, що СС-генотип гена 
AGT2R1 був жорстким предиктором серцевої сме-
рті [10]. Недостатньо вивчені особливості клініко-
патогенетичних характеристик ГІМпST залежно 
від А1166С поліморфізму гена AGT2R1. 

Мета дослідження. Вивчити асоціацію полі-
морфізму гена AGT2R1 з факторами серцево-
судинного ризику, ступенем коронарного ушко-
дження, характером структурно-морфологічних 
змін міокарда, перебігом госпітального періоду 
та поширеністю поліморфізмів, що вивчаються, 
серед різних груп пацієнтів з гострим інфарктом 
міокарда з підйомом сегмента ST (ГІМпST). 

Матеріал і методи. Обстежено 87 пацієнтів 
на ГІМпST, з них 70 (80 %) чоловіків та 17 (20 %) 
жінок, середнього віку – (58,94±10,16) років. Паці-
єнти були госпіталізовані у відділення інтенсивної 
терапії ДУ «Національний інститут терапії імені 
Л.Т.Малої НАМН України» протягом перших 
трьох діб ГІМпST після проведення селективної 
коронарографії (СКГ) зі стентуванням інфаркт-
залежної артерії, коронарне втручання проводи-
лось у катетерній лабораторії Інституту загальної 
та невідкладної хірургії ім. В.Т. Зайцева.  
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Діагноз ГІМпST встановлювали на підставі 
даних клінічних, електрокардіографічних та біо-
хімічних досліджень згідно з Європейськими 
рекомендаціями з діагностики та лікування 
ГІМпST (2012р.) та Наказу МОЗ України №455 
від 02.07.2014р. Дослідження проводилося згідно 
з положенням Гельсінкської 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: наяв-
ність артеріальної гіпертензії (АГ), цукрового 
діабету (ЦД), паління; обтяжена спадковість що-
до раннього розвитку серцево-судинних захворю-
вань (ССЗ); надмірна вага - індекс маси тіла 
(ІМТ) більш ніж 27 кг/м2. Гіперхолестеринемію 
визначали за наявності ЗХ>5,2 ммоль/л та/або 
ХСЛПНЩ>3,0 ммоль/л, та/або ТГ>1,7 ммоль/л. 

Для об'єктивізації наявності тривожно-
депресивних розладів (ТДР), які є факторами 
ризику інфаркту міокарда, використовували опи-
тувальник HADS (Heart Anxiety and Depression 
Scale) та опитувальник Teylor. Тестування хворих 
дозволило виділити дві групи: 1-ша – з нормаль-
ним або граничним проявом тривоги та 2-га – 
підвищеним її рівнем.  

Ехокардіографію здійснювали на апараті 
Medison Sono Ace X6 (Корея), оцінювали кінце-
во-діастолічний (КДО) та кінцево-систолічний 
(КСО) об’єм ЛШ, кінцево-систолічний (КСР) та 
кінцево-діастолічний (КДР) розмір ЛШ, масу 
міокарда ЛШ (ММЛШ), фракцію викиду (ФВ) 

ЛШ за Сімпсоном, діастолічну дисфункцію ЛШ – 
максимальну швидкість раннього діастолічного 
наповнення Е (м/с), максимальну швидкість пе-
редсердного діастолічного наповнення А (м/с), їх 
співвідношення Е/А. 

Дослідження алельного поліморфізму 
А1166С гена AGT2R1 проводили методом полі-
меразної ланцюгової реакції (ПЛР) у реальному 
часі з використанням наборів реактивів виробни-
ка ООО НПФ "Літех" (РФ кат. №S01121-100). 
Ампліфікацію та алельну дискримінацію прово-
дили з допомогою «Системи детекції продуктів 
ПЛР у реальному часі CFX96 Touch» (Bio Rad 
Laboratories Pte. Ltd., Сінгапур) (Зав. № СТ 014-
010, 785 BR11304, 2015 р. вип.).  

Статистичну обробку отриманих даних про-
ведено за допомогою пакета програм Statistica 8.0 
(StatSoftInc, США), Microsoft Office Exсel 2003. 
Використовували такі статистичні методи: t-
критерій Стьюдента і непараметричні методи 
дослідження, а саме критерій χ2, відношення ша-
нсів. Дані представлені у вигляді (М±d). Для всіх 
видів аналізу відмінності вважали статистично 
значущими при Р<0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Згідно з отриманими даними, генотип АА мали 
47 (54 %), генотип АС – 35 (42 %), СС – 5 (4 %) 
осіб. На підставі поліморфізму А1166С гена 
AGT2R1 виділені дві групи: 47 пацієнтів (54 %) з 
АА-генотипом та 40 (46 %) – з АС+СС-
генотипом. Аналіз клініко-анамнестичних даних 
обстежених пацієнтів представлено в таблиці 1.  

Оригінальні дослідження                                                         

Таблиця 1  

Клініко-анамнестична характеристика обстежених хворих на ГІМпST залежно від частоти  
поліморфізму А1166С гена AGT2R1 (М±d) 

Показник АА 
N=47 (54 %) 

АС+СС 
N=40 (46 %) 

c2 
P OR, 95 % CI 

Вік 59,55±10,80 58,00±9,74 0,49   

Стать ч/ж 
35 

(74,5 %) /12 
(25,5 %) 

35 (87,5 %) /5 
(12,5 %) 2,33 p=0,13   

Артеріальна гіпертензія в анамнезі 29 (61,7 %) 33 (82,5 %) 4,56 р=0,03 2,93[1,05-7,48] 
Цукровий діабет 2-го типу 12 (25,5 %) 7 (17,5 %) 0,82 p=0,37   

Паління 21 (44,9 %) 27 (67,5 %) 4,55 р=0,03 2,57[1,06-5,96] 
Обтяжена спадковість 28 (59,6 %) 21 (52,5 %) 0,44 p=0,51   

ІМ до 55 років 20 (42,6 %) 26 (65,0 %) 4,37 р=0,04 2,51[1,04-5,78] 
Гіперхолестеринемія 23 (48,9 %) 27 (67,5 %) 3,05 р=0,08   

ІМТ≥27 кг/м2 16 (34,0 %) 12 (30,0 %) 0,16 p=0,69   
САТ ≥ 140 мм рт.ст. 17 (14,9 %) 23 (57,5 %) 3,96 p=0,047   
ДАТ ≥ 90 мм рт.ст. 11 (23,4 %) 10 (25,0 %) 0,03 p=0,86   

Стабільна стенокардія в анамнезі 12 (25,5 %) 11(27,5 %) 0,04 p=0,84   
Нестабільна стенокардія до ІМ 16 (34,0 %) 14 (35,0 %) 0,01 p=0,93   

ІМ в анамнезі 2 (4,3 %) 8 (20,0 %) 5,27 р=0,050 5,45[1,05-20,27] 
Підвищений рівень ТДР 20 (42,6 %) 17 (42,5 %) 0,00 p=0,996   
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При проведенні порівняльного аналізу у хво-
рих на ГІМпST виявлено у групі з генотипом 
АС+СС порівняно з групою з генотипом АА ві-
рогідно частіше розповсюджені АГ (Р=0,03), ви-
щі показники САТ (Р=0,047), паління (Р=0,03), 
виникнення ГІМ у віці до 55 років (Р=0,04), по-
вторний ІМ (Р=0,05), тенденція до більшої часто-
ти гіперхолестеринемії (Р=0,08). Достовірно від-
різнялись в обох групах значення ХСЛПВЩ – у 
групі з генотипом АА він становив 1,17±0,44, у 
групі з АС+СС – 1,01±0,18 (Р=0,040), ХСЛПНЩ, 
який становив при генотипі АА 2,69±1,32 ммоль/
л, АС+СС – 3,16±1,18 ммоль/л, (Р=0,093), мав 
тенденцію до відмінностей, що відображує схи-

льність хворих з алелем С до порушень ліпідного 
обміну.  

За розрахованим показником відношення 
шансів вірогідність виникнення ГІМпST у обсте-
жених пацієнтів із генотипом АС+СС підвищу-
ється за наявності паління OR=2,57; 95 % CI 
[1,06-5,96], P=0,03, молодого віку (до 55 років) 
OR=2,51; 95 % CI [1,04-5,78], P=0,04, артеріаль-
ної гіпертензії OR=2,93; 95 % CI [1,05-7,48], 
P=0,03, ІМ в анамнезі OR=5,45; 95 % CI[1,05-
20,27], P=0,05. Маніфестація ІХС у віці до 55 ро-
ків корелювала з нявністю генотипів АС+СС 
(r=0,22, P=0,047) та палінням (r=0,41, P=0,001). 
Отримані результати співвідносяться з рядом 

Таблиця 2  

Клініко-інструментальна характеристика інфаркту міокарда обстежених хворих залежно  
від поліморфізму А1166С гена AGT2R1 (М±d) 

Показник АА 
N= 47 (54 %) 

АС+СС 
N =40 (46 %) 

c2 
P OR, 95 % CI 

Передній ІМ 24(51,1 %) 21 (52,5 %) 0,02 р=0,89   

Задній ІМ 23 (48,9 %) 19 (47,5 %) 0,02 р=0,89   

Ускладнення ІМ 
Гостра лівошлуночкова 

недостатність 3(6,4 %) 9 (22,5 %) 4,72 р=0,030 4,26[1,04-14,18] 

Аневризма серця 4(8,5 %) 5 (12,5 %) 0,37 р=0,54   
Порушення ритму і провід-

ності 8(17,0 %) 10 (25,0 %) 0,42 р=0,56   

Атеросклеротичне ураження коронарних артерій за даними СКГ 

Одна КА>50% 8 (17,0 %) 10 (25,0 %) 0,42 p=0,53   

Дві КА>50% 8 (17,0 %) 6 (15,0 %) 0,00 p=0,80   

Три КА>50% 9 (19,1 %) 9 (22,5 %) 0,15 p=0,70   

Тип коронарного кровообігу за даними СКГ 

правий 21 (44,7 %) 17 (42,5 %) 0,04 p=0,84   

лівий 3 (6,4 %) 5 (12,5 %) 0,37 p=0,54   

збалансований 1 (2,1 %) 3 (7,5 %) 0,46 p=0,50   

Таблиця 3  
Структурно-функціональні показники міокарда у хворих на ГІМпST залежно від поліморфізму 

А1166С гена AGT2R1 (М±d) 

Показник (М±d) АА 
N=47 (54 %) 

АС+СС 
N=40 (46 %) P 

КДР ЛШ, см 5,02±0,49 5,32±0,51 0,01 

КСР ЛШ, см 3,60±0,56 3,91±0,69 0,02 

КДО ЛШ, мл 121,23±34,62 134,90±34,04 0,070 

КСО ЛШ, мл 62,27±25,78 68,99±32,03 0,282 

ММЛШ, г 236,53±59,65 262,98±63,81 0,049 

ФВЛШ, % 50,42±10,95 51,73±8,76 0,544 

Е/А 1,04±0,45 1,13±0,48 0,370 
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клінічних досліджень щодо зв'язку ГІМпST, мо-
лодого віку, паління та генотипів АС+СС полі-
морфізму А1166С гена AGT2R1 [9, 14].  

У хворих на ГІМпST не виявлено зв'язку між 
генотипом гена AGT2R1 та віком, статтю, спад-
ковістю, ЦД 2-го типу, ІМТ, ДАТ, анамнезом 
стабільної або нестабільної стенокардії, вираже-
ністю ТДР. Підставою до включення в аналіз 
наявності ТДР було доказ їх ролі як провідних 
факторів ризику ГІМ та їх зв'язок з АII, який 
здійснюється шляхом прямої стимулюючої дії 
гормону на секрецію кортикотропін-рилізинг 
фактора, пускової ланки гіпоталамо-гіпофізарно-
надниркової осі. У даному дослідженні особливо-
стей ТДР у носіїв генотипів АА та АС+СС гена 
AGT2R1 не виявлено. Таким чином, поєднання 
генотипів АС+СС гена AGT2R1 з АГ, палінням, 
гіперхолестеринемією можна вважати предикто-
рами розвитку ГІМпST у молодому віці (до 55 
років) та повторних інфарктів міокарда.  

Аналіз пербігу ГІМпST залежно від полімор-
фізму гена AGT2R1 показав, що в носіїв АС+СС 
генотипів вірогідно частіше спостерігалася гост-
ра лівошлуночкова недостатність, OR=4,26; 95 % 
CI[1,04-14,18], P=0,03. Разом з цим, локалізація 
ІМ (передній, задній), ускладнення порушеннями 
ритму і провідності, аневризмою серця в носіїв 
генотипу АА та АС+СС не відрізнялись (табл. 2). 
У ряді досліджень представлені докази зв'язку 
між поліморфізмом А1166С гена AGT2R1 та тяж-
кістю перебігу ІМ: у хворих з ускладненим пере-
бігом частота мутантного алеля С була більшою, 
ніж у пацієнтів із неускладненим перебігом 
(38,9 % проти 16,7 % відповідно), наявність С-
алеля асоціювала зі збільшенням вірогідності 
розвитку ускладнень ІМ у 3,18 раза (Р=0,02) [3]. 
За даними Kruzliak P. et al., СС-генотип гена 
AGT2R1 виявився не тільки незалежним факто-
ром ризику ГКС, ІМ, але і асоціювався з більш 
тяжким перебігом ІМ та ризиком виникнення 
раптової смерті [5].  

За даними СКГ, у хворих на ГІМпST виділе-
но підгрупи з гемодинамічно значущим стенозом 
>50 % однієї, двох та трьох коронарних артерій, 
правим, лівим та збалансованим типами коронар-
ного кровообігу. Достовірних відмінностей вира-
женості коронарного атеросклерозу в носіїв АА 
та АС+СС не виявлено. 

Проведення порівняльного аналізу структур-
но-функціональних показників лівого шлуночка 
у хворих на ГІМпST показало в носіїв АС+СС 
генотипів, порівняно з носіями АА-генотипу, 
збільшення КДРЛШ (Р=0,01), КСРЛШ (Р=0,02), 
ММЛШ (Р=0,049), тенденцію до збільшення 
КСОЛШ (Р=0,07), що свідчить про несприятли-
вий процес раннього післяінфарктного ремоде-
лювання. Дослідження гемодинаміки проводило-
ся протягом 1-3 діб захворювання, тому цілком 
обґрунтовано вважати, що існує синергізм вихід-

ного стану міокарда в період до ІМ та структур-
но-функціональних порушень, які були викликані 
гострою подією. Так, у хворих на АГ, визначали 
суттєвий вплив поліморфізму гена AGT2R1 на 
ремоделювання міокарда – у носіїв АС+СС-
генотипів та С-алеля і спостерігалося збільшення 
товщин задньої стінки ЛШ, міжшлуночкової пе-
регородки, індексу ММЛШ, порушення діастолі-
чної функції [1, 6]. У хворих на ХСН із ФВ≤45 %, 
частота АС+СС та СС-генотипів була значно ви-
ще, ніж у пацієнтів із ФВ>45 %, що поєднувалося 
зі збільшенням КДР та КСРЛШ [11]. Таким чи-
ном, пацієнти з ГІМпST – носії генотипів 
АС+СС, мають більш високий ризик розвитку 
гіпертрофії та ремоделювання лівого шлуночка.  

Підвищення активності AGT2R1-рецепторів 
за наявності С-алеля, генотипів АС+СС гена 
А1166С мають експериментальні та клінічні об-
ґрунтування. МікроРНК-155 у позиції 3'UTR зв'я-
зує мРНК AGT2R1, наявність С-алеля порушує 
здатність мікроРНК-155 зв'язувати відповідні 
ділянки. Як результат, у носіїв С-алеля та СС-
генотипу порівняно з АА-генотипом експресія 
мікроРНК-155 значно знижується, а рівень білка 
AGT2R1 у циркулюючій крові значно (на 70 %) 
підвищується. У результаті посилення експресії 
рецепторів до АІІ активуються його чисельні 
ефекти – вазоконстрикція, формування екстраце-
люлярного  матриксу ,  г іпертрофічно -
проліферативні процеси, серцево-судинне ремо-
делювання та інші [11].  

Отримані результати свідчать, що перебіг 
ГІМпST має генетично детерміновані складові та 
асоціюється з наявністю АС+СС генотипів полі-
морфізму А1166С гена AGT2R1. 

Висновки 
1. За наявності генотипів АС+СС вірогід-

ність виникнення ГІМпST у 2,57 раза вище за 
наявності паління (Р=0,03), дебют інфаркту міо-
карда до 55 років трапляється в 2,51 раза частіше 
(Р=0,04), артеріальна гіпертензія призводить до 
виникнення ГІМпST у 2,93 раза частіше (Р=0,03), 
вірогідність захворіти повторним інфарктом міо-
карда підвищується в 5,45 раза (P=0,05), розвиток 
гострої лівошлуночкової недостатності трапля-
ється у 4,26 раа частіше (Р=0,03), ніж у групі з 
генотипом АА. 

2. Пацієнти з ГІМпST – носії генотипів 
АС+СС – мають більш високий ризик прогресу-
вання структурно-морфологічних порушень ліво-
го шлуночка та патологічного ремоделювання 
міокарда.  

Перспективи подальших досліджень. Пла-
нується подальше спостереження за обстеженими 
хворими для визначення характеру пізнього піс-
ляінфарктного ремоделювання, впливу тривож-
но-депресивних розладів на перебіг післяінфарк-
тного періоду залежно від несприятливого полі-
морфізму АС+СС. 
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Мета дослідження – визначити роль оксиду азоту та взаємозв’я-
зки глутатіону, мелатоніну й інтерлейкінів у механізмах розвитку 
компресійно-ішемічної радикуломієлопатії. 
Метеріал і методи. У дослідженні вивчені патогенетичні взаємо-
зв’язки між оксидом азоту, системою глутатіону, мелатоніном і 
інтерлейкінами у развитку та прогресуванні компресійно-
ішемічної радикуломієлопатії. У сироватці крові 46 хворих та 20 
практично здорових пацієнтів вивчали зміни стану оксиду азоту 
за рівнем його метаболітів (нітратів, нітритів) і його синтази, 
рівня цитокінів, ферментативної системи глутатіону та показ-
ники мелатоніну хворих віком 31-50 років.  
Результати. Розвиток компресійно-ішемічної радикуломієлопатії 
супроводжується підвищенням рівня NO та розвитком нітрози-
люючого стресу, пригніченням антиоксидантного захисту. Вияв-
лене вірогідне підвищення рівня окисненого глутатіону та зни-
ження відновленого глутатіону, підвищення вмісту прозапальних 
ІЛ-1β, ІЛ-6 та ФНП-α, на тлі відносної недостатності протиза-
пального ІЛ-4. 
Висновки. Компресійно-ішемічна радикуломієлопатія переважно 
пов’язана з контрактурою м’язів поперекового відділу хребта, яка 
викликає компресію і дислокацію спинномозкових корінців, дисцир-
куляторні судинні порушення з накопиченням токсичних метабо-
літів та формування авутоімунного запалення. Стуктурно-
метаболічні зміни в нервовій тканині в умовах компресійно-
ішемічної радикуломієлопатії тісно поєднані і станом кооперати-
вної взаємодії оксидативних процесів і системи антирадикльного, 
антиперекисного захисту. Динамічні зміни системно-
антисистемних процесів дозволяють науково обґрунтувати та 
довести необхідність застосування лікарських засобів, які вплива-
ють на антиоксидантну і NO-ергічну систему регуляції та мають 
нейропротекторні властивості.  

 Ключевые слова: ок-
сид-эргическая регуля-
ция, цитокины, глута-
тион, мелатонин, ра-
дикуломиелопатия.   
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ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ФАКТОРЫ МЕТАБОЛИЧЕСКИХ 
НАРУШЕНИЙ ПРИ КОМПРЕСИОННО-ИШЕМИЧЕСКОЙ  
РАДИКУЛОМИЕЛОПАТИИ 
В.В. Погорелов1, И.Ю. Багмут1, В.И. Жуков2 
Цель исследования – определить роль оксида азота и взаимосвязи 
глутатиона, мелатонина и интерлейкинов в механизмах развития 
компреоссионно-ишемической радикуломиелопатии. 
Материал и методи. В исследовании изучены патогенетические 
взаимосвязи между оксидом азота, системой глутатиона, мела-
тонином и интерлейкинами в развитии и прогрессировании этого 
заболевания. В сыворотке крови 46 больных и 20 практически здо-
ровых пациентов изучались изменения состояния оксида азота по 
уровню его метаболитов (нитратов, нитритов) и его синтазы, 
уровня цитокинов, ферментативной системы глутатиона и пока-
затели мелатонина в возрасте 31-50 лет. 
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  Результаты. Развитие компрессионно-ишемической радикуломи-
елопатии сопровождается повышением уровня NO и развитием 
нитрозилирующего стресса, угнетением антиоксидантной защи-
ты. Выявлено достоверное повышение уровня окисленного глута-
тиона и снижение восстановленного глутатиона, повышение со-
держания провоспалительных интерлейкинов -1β, -6 и фактора 
некроза опухоли-α, на фоне относительной недостаточности 
противовоспалительного интерлейкина-4. 
Выводы. Компрессионно-ишемическая радикуломиелопатия преи-
мущественно связана с контрактурой мышц поясничного отдела 
позвоночника, которая вызывает компрессию и дислокацию спин-
номозговых корешков, дисциркуляторные сосудистые нарушения с 
накопленим токсических метаболитов и формирование аутоим-
мунного воспаления. Структурно-метаболические изменения в 
нервной ткани в условиях компрессионно-ишемической радикуло-
миелопатии тесно связаны с состоянием кооперативного взамио-
действия оксидативных процессов и системы антирадикальной, 
антиперекисной защиты. Динамические изменения системно-
антисистемных процессов позволяют научно обосновать и дока-
зать необходимость применения лекарственных средств, кото-
рые влияют на антиоксидантную и NO-эргическую систему регу-
ляции и имеют нейропротекторные свойства. 

Оригінальні дослідження                                                         
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PATHOGENETIC FACTORS OF NEUROMETABOLIC  
DISTURBANCES IN PATIENTS WITH COMPRESSION-
ISCHEMIC RADICULOMYELOPATHY 
V.V. Pogorelov1, I.Y. Bagmut1, V.I. Zhukov2 
Objective – Determination of the role of nitric oxide and the relation-
ship between glutathione, melatonin and interleukins in the mecha-
nisms of development of compression-ischemic radiculomyelopathy. 
Material and methods. The study examined the pathogenetic relation-
ships between nitric oxide, the glutathione system, melatonin and inter-
leukins in the development and progression of this disease. In the blood 
serum of 46 patients and 20 practically healthy patients, the changes in 
the state of nitric oxide by the level of its metabolites (nitrates, nitrites) 
and its synthase, the level of cytokines, the enzyme system of glu-
tathione and melatonin indices at the age of 31-50 years were studied. 
Results. The development of compression-ischemic radiculomyelopathy 
is accompanied by an increase in the level of NO and develops nitrosy-
lating stress, oppression of antioxidant protection. A significant in-
crease in the level of oxidized glutathione and a decrease in reduced 
glutathione, an increase in the content of pro-inflammatory interleukins 
-1β, -6, and tumor necrosis factor-α, against a background of relative 
insufficiency of anti-inflammatory interleukin-4 have been revealed. 
Conclusions. Compression-ischemic radiculomyelopathy is primarily 
associated with contracture of the muscles of the lumbar spine, which 
causes compression and dislocation of the spinal roots, discirculatory 
vascular disorders with the accumulation of toxic metabolites and the 
formation of autoimmune inflammation. Structural and metabolic 
changes in the nervous tissue under conditions of compression-
ischemic radiculomyelopathy are closely related to the state of coop-
erative interaction of oxidative processes and the system of anti-
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 radical, anti- peroxide protection. Dynamic changes in system-
antisystem processes allow scientifically to substantiate and prove the 
necessity of using drugs that affect the antioxidant and NO-regulatory 
regulatory system and have neuroprotective properties. 

Original research 

Вступ. Більшість життєво важливих метабо-
лічних процесів в організмі людини тісно пов’я-
зані з процесами вільнорадикального окиснення. 
Надлишок вільних радикалів (ВР) спонукає до 
структурних і метаболічних ушкоджень клітин-
них мембран. Доведено, що вивільнення актив-
них форм кисню та гіперсекреція оксиду азоту 
(NO) сприяють артеріовенозному порушенню 
кровообігу в спинномозкових корінцях та ірита-
тивно-рефлекторному, м’язово-фасціальному і 
м’язово-невральному прогресуванню, наслідком 
чого є компресійно-ішемічна радикуломієлопатія 
(КІРМП) [1-4]. Відомо, що NO переважно синте-
зується в ендотеліальних клітинах, нейронах, глії, 
макрофагах під дією трьох різних ізоформ ферме-
нту NO-синтаз (NOS), які знаходяться у кавеолах 
клітинних мембран. Білок кавеолін-1 зв’язується 
з кальмодуліном, інгібує ендотеліальну NOS 
(eNOS), у той час як кальцій зв’язується з каль-
модуліном і виштовхує кавеолін-1, що призво-
дить до активації еNOS і підвищенню синтезу 
NO. Крім того, ацетилхолін, брадикінін, тромбін, 
серотонін та деякі фізичні явища, які стимулю-
ють підвищення кальцію у клітинах, спонукають 
еNOS до секреції NO. Кофакторами виступають 
відновлений нікотинамідаденіндинуклеотид-
фосфат (NADPH) і тетрагідробіоптерин. Але 
окиснення тетрагідробіоптерину призводить до 
зниження утворення NO. Відомо, що активність 
нейрональної NOS (nNOS) і еNOS цілком зале-
жить від вмісту кальцію, тоді як індуцибельна 
NOS (іNOS) не залежить від кальцію і не знахо-
диться у клітинах постійно, а синтезується при 
патологічних станах, тобто під впливом імуно-
генних і прозапальних стимулів та продукує NO 
у тисячі разів більше від норми. У гладеньком’я-
зових клітинах ендотелію судин NO активує гуа-
нілциклазу (ГЦ) з утворенням циклічного 3,5 
гуанозинмонофосфату (цГМФ), який спонукає 
судини до релаксації та пригнічує агрегацію та 
адгезію тромбоцитів і адгезію еритроцитів. На-
бряк та загострення запалення пов’язані з надмір-
ною експресією nNOS та iNOS і надлишком про-
дукції NO, що свідчить про зниження резистент-
ності тканин до пошкодження та утворення ангі-
отромбозу. Підвищення адгезії тромбоцитів і 
активації факторів коагуляції сприяють оклюзії 
судин та прогресуванню ішемії, яка викликає 
сповільнення як антероградного, так і ретроград-
ного аксонального транспорту, необхідного для 
ресинтезу та зворотнього захоплення нейротранс-
мітерів. В умовах оксидативного і нітрозилюючо-
го стресу порушення функції ендотелію судин 
зумовлене зниженою продукцією NO. У свою 

чергу, зниження продукції NO пов’язано з пони-
женою експресією еNOS або його руйнуванням, 
що негативно впливає на кровообіг у судинах, 
тому що взаємодія NO із супероксидрадикалом 
йде у 3 рази швидше, ніж реакція дисмутації його 
супероксиддисмутазою. Утворений пероксиніт-
рит є фактором руйнування ендотеліальних клі-
тин [3, 5, 6]. 

Відомо, що розвиток та ступінь активності 
запалення у спинномозкових корінцях пов’яза-
ний із нітрозилюючим стресом, який підвищує 
експресію іNOS. Гіперпродукція іNOS супрово-
джується зниженням активності еNOS, що пов’я-
зано з впливом прозапальних інтерлейкінів (ІЛ) і 
ендотоксинів. Високі концентрації NO виклика-
ють токсичну дію на нервові тканини та спонука-
ють до розвитку фіброзу. Альтернативним шля-
хом у цьому процесі є відновлення нітрат-нітрит 
аніонів до NO гемовмісними та молібден-
вмісними білками за умов гіпоксії, біотрансфор-
мації нітратів до ·NO за умов тканинного ацидо-
зу. Залежно від умов утворення NO та ВР, вияв-
ляють його регуляторні або цитотоксичні ефекти. 
Цитотоксична дія цих речовин полягає у пригні-
ченні активності ферментів внаслідок нітрозилю-
вання функціональних груп білків, пошкодження 
дихального ланцюга мітохондрій, розщеплення 
ДНК і РНК. NO відіграє важливу роль в імунно-
му захисті організму. У відповідь на дію прозапа-
льних ІЛ, таких, як ІЛ-1β, ІЛ-6, ІЛ-8, ФНП-α, клі-
тини судин продукують фактор росту ендотелію 
судин, який є ключовим медіатором активації 
ангіогенезу. Відомо, що активація іNOS і надли-
шок NO проявляють як захисні, так і цитотоксич-
ні властивості, а вірогідне підвищення активності 
іNOS і нітрит-аніонів сприяє експресії трансфор-
муючого фактору росту β-1, який стимулює син-
тез колагену. 

Порушення кровообігу в системі епідураль-
них венозних сплетень (ЕВС) [7] призводить до 
подальшої хвилі утворення ВР, які пригнічують 
електронний транспорт у мітохондріях та призво-
дить до генерації супероксиду та пероксинітриту. 
Синтез пероксинітриту відзначається внаслідок 
підвищеної активності еNOS і ферментів ксанти-
нокінази, NADN-оксидоредуктази та інших. Мі-
шенями окиснювальної та нітрозилюючої атаки 
пероксинітриту є тіоли, металопротеїди, нуклеї-
нові кислоти, метаболітотропні трасмітери і ліпі-
ди. Співвідношення NO і тіол-дисульфідної рів-
новаги є фактором, від якого залежить стабіль-
ність стану нейрона. Тому, перспективним напря-
мком гальмування порушень ендотелію і підви-
щення вазо- і нейропротекції є фармакологічна 
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регуляція співвідношень NO-NOS, тіол-
дисульфідної рівноваги і підвищення антиоксида-
нтного захисту, направленого на процеси гальму-
вання гемокоагуляції, окиснювального метаболіз-
му та підвищення кровообігу в системі ЕВС. 

Останнім часом з’явилися публікації, які 
свідчать про наявність спондилогенного фактору 
у формуванні патологічного кола судинної пато-
логії внаслідок дисбалансу різних ендогенних 
систем [4]. Ключову роль у продукції вазоактив-
них речовин та їх кооперативної взаємодії відіг-
рає пептид ендотелін-1 (Davenport А., 2016). Про-
те залишаються відкриті та невивчені питання які 
віддзеркалюють кооперативну взаємодію інтегра-
тивних систем, що контролюють судинний гоме-
остаз та стан обміну речовин і енергії з урахуван-
ням їх динамічних змін. 

Велика кількість NO утворюється в ендотелії 
судин нервової тканини. Зв’язує та інактивує NO 
нейрогормон мелатонін. Мелатонін представляє 
собою 5-метокси-N-ацетильований дериват серо-
тоніну, а ключовим ферментом його синтезу є N-
ацетилтрансфераза і гідроксиіндол-0-метилтранс-
фераза та входить у природну систему захисту 
нейронів від агресії NO, накопичення якого під-
силює нейротоксичність [8]. Підвищення продук-
ції NO пов’язана з активністю iNOS, продукцією 
прозапальних ІЛ, ендотоксинами. Головними 
регуляторами iNOS є мелатонін, ІЛ та індуктори 
нітрозилюючого стресу. Зниження активності NO 
під впливом мелатоніну, за рахунок пригнічення 
іNOS, запобігає апоптозу нейронів. Негативні 
явища виникають тоді, коли його сумарна кіль-
кість різко знижується або підвищується, що є 
наслідком структурних змін клітин [1, 3, 5, 6, 9]. 
Мелатонін зв’язує найбільш токсичні гідроксиль-
ні радикали, пероксинітрит, NO, синглетний ки-
сень та пероксидний радикал. Поряд із прямим 
антиоксидантним ефектом він стимулює актив-
ність глутатіонпероксидази (ГП), що перетворює 
перекис водню на воду та зв’язує іони металів з 
перемінною валентністю, які мають прооксидант-
ні властивості [1, 5, 10–12]. Він стимулює актив-
ність ГП, глутатіонредуктази (ГР) і глутатіонтра-
нсферази та пригнічує активність іNOS і продук-
цію NO. Синтез і секреція його підсилюється в 
нічні часи, тому можливо припустити, що зни-
ження рівня мелатоніну в ранковий час призво-
дить до збільшення NO, який здатен інгібувати 
ГЦ, що, у свою чергу, призводить до зменшення 
3, 5 цГМФ у м’язових волокнах та підвищує рі-
вень внутрішньоклітинного кальцію, що є меха-
нізмом розвитку нервово-м’язової контрактури 
[3, 12].  

Відомо, що провідна роль у формуванні ан-
тиоксидантного захисту в нейронах належить 
відновленому глутатіону (ГSH) та його фермен-
там, які забезпечують регенерацію ГSH з його 
окисненої форми (ГО) та здійснюють детоксика-
цію перекисів, гідроперекисів [1, 10, 12, 13]. У 

літературі недостатньо висвітлений антиоксидан-
тний захист при КІРМП. Виходячи з цього, ми 
вважаємо за доцільне проаналізувати деякі його 
ланки та знайти взаємозв’язки між глутатіоном, 
NO, іNOS і мелатоніном, ІЛ у розвитку та прогре-
суванні радикуломієлопатії [9, 11-14]. 

Мета дослідження. Визначити роль оксиду 
азоту та взаємозв’язки глутатіону, мелатоніну й 
інтерлейкінів у механізмах розвитку компресій-
но-ішемічної радикуломієлопатії. 

Метеріал і методи. У Харківській клінічній 
лікарні на залізничному транспорті №1 філії 
«Центру охорони здоров’я» ПАТ «Українська 
залізниця» у 2016-2017 рр. під спостереженням 
перебували 46 хворих на КІРМП у період загост-
рення захворювання та 20 практично здорових 
пацієнтів (група контролю). Всі пацієнти основ-
ної і контрольної групи були розподілені порівно 
за віком (31-49 і 41-50 років). Середній вік хво-
рих становив 43±7 років. Досліджувалася сирова-
тка крові. Безпосередньо NO за участю кисню 
швидко перетворюється на нітрати (NO3) і нітри-
ти (NO2). Тому стан NO оцінювався за рівнем 
його метаболітів NO3 і NO2 [14]. Вміст ГSH і ГО 
та активність специфічних ферментів ГП, ГР ви-
значали у цільній крові загальноприйнятими ме-
тодами. Мелатонін у сироватці крові та рівень ІЛ 
визначали імуноферментним методом за допомо-
гою тест-систем виробництва ВАТ "Протеїновий 
контур" – Росія та виробництва "Diaclone" – 
Франція.  

Статистичну обробку одержаних результатів 
здійснювали за допомогою дисперсійного аналізу 
з використанням пакетів ліцензійних програм 
Microsoft Excel i Statistica.  

Результати дослідження та їх обговорення. 
У результаті проведеного дослідження доведено, 
що активація іNOS та вивільнення стабільних 
метаболітів NO (NO3 і NO2) супроводжувалося 
різними клінічними ознаками порушення крово-
току в системі ЕВС, як спондилогенного, так і 
екстраспондилогенного походження. Біль у ниж-
ній частині поперекового відділу хребта був од-
ним з основних проявів нейронального, нейросу-
динного і м’язовофасціального синдрому, оскіль-
ки позачергове скорочення м’язів спини спонукає 
до руху венозної крові в системі ЕВС і артеріове-
нозних анастомозах. Аналіз показників проведе-
ного дослідження показав, що вивільнення над-
лишку продукції NO можуть бути пов’язані з 
індукцією нітрозилюючого стресу, який викликав 
нейротоксичність, про що свідчать дані джерел 
літератури [15]. Тобто, має місце пряме пригні-
чення ферментів антиоксидантного захисту, ене-
ргетичного обміну і вивільненя ВР та утворення 
пероксинітрит аніонів. Мелатонін і прозапальні 
ІЛ беруть активну участь у механізмах автоімун-
ного запалення та підсилюють цитотоксичність 
цих процесів. Крім того, після проникнення у 
м’язи NO, він зв’язується з ГЦ відповідальної за 
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синтез 3,5-цГМФ. Активність м’язових клітин 
прямо пропорційна концентрації цитозольного 
кальцію, а збільшення його рівня сприяє з’єднан-
ню актину з міозином, що забезпечує скорочення 
волокон м’язів. Розслаблення або скорочення 
м’язів цілком залежить від рівня вивільнення NO 
з нейронів. Проведене дослідження показало під-
вищення рівня метаболітів NO у хворих на 
КІРМП порівняно з контролем, що представлено 
на рис. 1. 

Крім того, у хворих на КІРМП порівняно з 
контролем мав місце дисбаланс у системі глутаті-
ону, тобто концентрація ГО була істотно підви-
щеною, а ГSH – зниженою. Співвідношення ГО ⁄ 
ГSH мало тенденцію до підвищення. Досліджен-
ня виявили, що на фоні підвищення окисненого 
глутатіону мало місце вірогідне зниження ферме-

нтів ГР і ГП порівняно з контролем, що представ-
лено на рис. 2, 3. 

Представлені на рис. 2, 3 дані свідчать про 
вірогідне зменшення активності ферментів обмі-
ну системи глутатіону. Виходячи з цього, можна 
вважати, що таке зниження ГSH пов’язане зі збі-
льшенням його споживання, необхідного до ней-
тралізації ВР, які утворюються внаслідок актива-
ції процесів пероксидації при виникненні оксида-
тивного стресу у хворих на КІРМП. Зниження 
активності ферментів системи глутатіону супро-
воджувалося підвищенням рівня прозапальних 
ІЛ, про що свідчать показники змін ІЛ, представ-
лені на рис. 4. 

У сироватці крові хворих на КІРМП було 
виявлено дисбаланс в системі ІЛ, тобто вірогідне 
підвищення вмісту прозапальних ІЛ-1β, ІЛ-6 та 
ФНП-α, на тлі відносної недостатності протиза-

Рис. 2. Динаміка змін стану системи глутатіону у хворих на компресійно-ішемічну радикуломієлопатію  
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Рис. 1. Динаміка змін стану метаболітів оксиду азоту і індуцибельної NO-синтази у хворих на компресійно-ішемічну 
радикуломієлопатію 

Примітка. * – вірогідність різниці показників порівняно з контролем, p<0,05 
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Рис. 3. Динаміка змін стану ферментів глутатіону у хворих на компресійно-ішемічну радикуломієлопатію  

Примітка. * – вірогідність різниці показників порівняно з контролем, p<0,05 
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Рис. 4. Динаміка змін стану інтерлейкінів і фактору некрозу пухлин-α у хворих на компресійно-ішемічну радикуломіє-
лопатію  

Примітка. * – вірогідність різниці показників порівняно з контролем, p<0,05 
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Рис. 5. Динаміка зміни мелатоніну в сироватці крові хворих на компресійно-ішемічну радикуломієлопатію залежно 
від віку і добових коливань 
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пального ІЛ-4, що свідчить про взаємозв’язок 
активного запального процесу з активацією іNOS 
та вивільнення NO, що є одними з основних ме-
ханізмів ровитку оксидативного і нітрозилюючо-
го стресу, від активності якого залежить розвиток 
та прогресування КІРМП. 

Відомо, що з віком у людини рівень мелато-
ніну значно змінюється. Отримані показники 
дослідження вмісту мелатоніну в підгрупах за 
роками показали достовірне зниження рівня ме-
латоніну у хворих середнього віку, що представ-
лено на рис. 5. 

Результати проведених досліджень свідчать 
про динамічні зміни мелатоніну і метаболітів NO, 
які знаходяться у прямій залежності один від од-
ного. Зниження рівня мелатоніну у хворих на 
КІРМП супроводжувалося зниженням рівня ме-
таболітів NO та іNOS незалежно від віку, що 
представлено на рис. 1 та 5.  

Висновки 
1. Компресійно-ішемічна радикуломієлопа-

тія переважно пов’язана з контрактурою м’язів 
поперекового відділу хребта, яка викликає комп-
ресію і дислокацію спинномозкових корінців, 
дисциркуляторні судинні порушення з накопи-
ченням токсичних метаболітів та формування 
автоімунного запалення.  

2. Стуктурно-метаболічні зміни в нервовій 
тканині в умовах компресійно-ішемічної радику-
ломієлопатії тісно поєднані зі станом кооператив-
ної взаємодії оксидативних процесів і системи 
антирадикльного, антиперекисного захисту. Ди-
намічні зміни системно-антисистемних процесів 
дозволяють науково обґрунтувати та довести 
необхідність застосування лікарських засобів, які 
впливають на антиоксидантну і NO-ергічну сис-
тему регуляції та мають нейропротекторні влас-
тивості.  

Перспективи подальших досліджень. Ви-
явлені структурно-метаболічні взаємозв’язки 
оксидантно-антиоксидантних змін дозволять ви-
значити їх прогностичне значення в патогенетич-
ній терапії радикуломієлопатії та науково обґрун-
тувати застосування препаратів з антиоксидант-
ною та нейропротекторною дією.  
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Мета роботи − визначення фенотипів бронхіальної астми (БА) за 
допомогою кластерного аналізу на основі клінічних та генетичних 
ознак в українській популяції. 
Матеріал і методи. Обстежено 195 хворих на БА. Діагноз БА 
встановлений на основі рекомендацій GINA (2016) та наказу №868 
від 08.10.2013 р. МОЗ України. Для оцінки контролю БА застосову-
вали опитувальник ACQ-5. Функцію зовнішнього дихання (ФЗД) 
вивчали за допомогою діагностичного комплексу “Кардіо-
плюс” (Україна) та результати оцінювали згідно з вітчизняними 
рекомендаціями. Всім пацієнтам проведена проба на зворотність 
із використанням чотирьох інгаляцій сальбутамолу (400 мкг). Для 
проведення кластерного аналізу використані 24 перемінні – кліні-
ко-інструментальні, анамнестичні та генетичні параметри. Для 
проведення кластерного аналізу використовувалася програма 
SPSS-21. Визначення Gln27Glu (rs1042714) поліморфізму гена 
ADRB2 проводили за допомогою методу полімеразної ланцюгової 
реакції. Групу контролю для генетичного дослідження створили 
95 практично здорових осіб без алергопатології. 
Результати. За допомогою кластерного аналізу нами виявлено 
три фенотипи БА: 1-й фенотип (кластер А, n=81) – алергічна БА, 
яка виникає у молодому віці з частково контрольованим перебігом 
та хорошою відповіддю на інгаляційні глюкокортикостероїди 
(іГКС) та β2-агоністи тривалої дії (БАТД); 2-й фенотип (кластер 
В, n=38) – неалергічна БА, більшість жінок із надлишковою масою 
тіла, для яких характерний початок у молодому віці із неконтро-
льованим перебігом та неадекватною відповіддю на середні дози 
іГКС та БАТД; 3-й фенотип (кластер С, n=76) – неалергічна БА, 
яка асоційована з ожирінням, діагностується переважно у жінок 
та має частково контрольований перебіг. 
Висновки. Носії Glu27Glu генотипу частіше траплялися у хворих 
на бронхіальну астму з кластеру В, Gln27Glu генотипу − у хворих 
на бронхіальну астму з кластеру А та С, а Gln27Gln генотипу − у 
хворих на бронхіальну астму з кластеру А. У носіїв Glu алеля за 
Gln27Glu поліморфізмом гена ADRB2 із кластеру В ризик виник-
нення бронхіальної астми був вищим у 5,5 раза порівняно з носіями 
Gln алеля.  

 Ключевые слова: 
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Gln27Glu полимор-
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КЛИНИКО-ГЕНЕТИЧЕСКОЕ ФЕНОТИПИРОВАНИЕ  
БРОНХИАЛЬНОЙ АСТМЫ 
А.Н. Бондаркова, Л.Н. Приступа 
Цель работы − определение фенотипов бронхиальной астмы (БА) 
с помощью кластерного анализа на основе клинических и генети-
ческих признаков в украинской популяции. 
Материал и методы. Обследовано 195 больных БА. Диагноз БА 
установлен на основе рекомендаций GINA (2016) и приказа №868 
от 08.10.2013 г. МОЗ Украины. Для оценки контроля БА применя-
ли опросник ACQ-5. Функцию внешнего дыхания (ФВД) изучали с 
помощью диагностического комплекса "Кардиоплюс" (Украина) и 
результаты оценивали согласно отечественных рекомендаций. 
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  Всем пациентам проведена проба на обратимость с использова-
нием четырёх ингаляций сальбутамола (400 мкг). Для проведения 
кластерного анализа были использованы 24 переменные - клинико-
инструментальные, анамнестические и генетические параметры. 
Для проведения кластерного анализа использовалась программа 
SPSS-21. Определение Gln27Glu (rs1042714) полиморфизма гена 
ADRB2 проводили с помощью метода полимеразной цепной реак-
ции. Группу контроля для генетического исследования составили 
95 практически здоровых лиц без аллергопатологии. 
Результаты. С помощью кластерного анализа нами выделено три 
фенотипа БА: 1-ый фенотип (кластер А, n=81) − аллергическая 
БА, которая возникает в молодом возрасте с частично контроли-
руемым течением и хорошим ответом на ингаляционные глюко-
кортикостероиды (иГКС) и β2-агонисты длительного действия 
(БАДД); 2-ой фенотип (кластер В, n=38) − неаллергическая БА, 
большинство женщин с избыточной массой тела, для которых 
характерено начало в молодом возрасте с неконтролируемым те-
чением и неадекватным ответом на средние дозы ИГКС и БАДТ; 
3-ий фенотип (кластер С, n=76) − неаллергическая БА, которая 
ассоциирована с ожирением, диагностируется преимущественно 
у женщин и имеет частично контролируемое течение. 
Выводы. Носители Glu27Glu генотипа чаще встречались у боль-
ных бронхиальной астмой с кластера В, Gln27Glu генотипа − у 
больных бронхиальной астмой с кластера А и С, а Gln27Gln гено-
типа − у больных БА с кластера А. У носителей Glu аллеля за 
Gln27Glu полиморфизмом гена ADRB2 с кластера В риск возникно-
вения бронхиальной астмы был выше в 5,5 раза по сравнению с 
носителями Gln аллеля.  
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CLINICAL-GENETIC PHENOTYPING BRONCHIAL 
ASTHMA 
L.N. Prystupa, A.N. Bondarkova 
Objective – to determine BA phenotypes using cluster analysis based on 
clinical and genetic traits in the Ukrainian population. 
Materials and methods. The study involved 195 patients with asthma. 
The diagnosis of asthma was made on the basis of the recommenda-
tions of GINA (2016) and order № 868 of 08.10.2013 of the Ministry of 
Health of Ukraine. To assess the control of asthma, an ACQ-5 ques-
tionnaire was used. The function of external respiration (FVD) was 
studied by means of the diagnostic complex "Cardioplus" (Ukraine) 
and the results were evaluated according to national recommendations. 
All patients underwent a reversibility test using 4 inhalations of salbu-
tamol (400 μg). For the cluster analysis, 24 variables were used – clini-
cal and instrumental, anamnestic and genetic parameters. For the clus-
ter analysis, the SPSS-21 program was used. Gln27Glu (rs1042714) 
polymorphism of the ADRB2 gene was determined using the polymerase 
chain reaction method. The control group for the genetic study was 95 
practically healthy persons without allergopathology. 
Results. Using the cluster analysis, we identified 3 phenotypes of BA: 
the 1-st phenotype (cluster A, n=81) − allergic asthma which occurs at 
a young age with a partially controlled course and a good response to 
inhaled glucocorticoids (IGCC) and β2-agonists long-acting (LABA); 
the 2-nd phenotype (cluster B, n=38) − non-allergic asthma, most of 
the women with overweight are characterized by an onset of BA at 
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  young age with uncontrolled course and inadequate response to me-
dium doses of IGCC and LABA; the 3-d phenotype (cluster C, n=76) − 
non-allergic asthma which is associated with obesity diagnosed pre-
dominantly in women and has a partially controlled course. 
Conclusions. Carriers of the Glu27Glu genotype were more frequent 
among BA patients from cluster B, Gln27Glu genotype − in BA patients 
from cluster A and C, and Gln27Gln genotype − in BA patients from 
cluster A. The risk of BA was 5.5 times higher in carriers of Glu allele 
in comparison with carriers of the Gln allele of Gln27Glu polymor-
phism of ADRB2.  

Original research 

Вступ. Поширеність бронхіальної астми (БА) 
неоднакова в різних країнах і регіонах та за дани-
ми анкети ECRHS (European Community Respira-
tory Health Survey) досягає 2-25 % у різних попу-
ляціях із чіткою тенденцією до зростання. На сьо-
годнішній день на БА страждає близько 300 млн 
осіб, причому в більшості пацієнтів вона погано 
або взагалі не контролюється, що вимагає пошуку 
нових підходів до лікування. Однією з причин 
відсутнього контролю вважається гетерогенність 
БА [1, 2]. Тому сучасне ведення хворих на БА 
вимагає урахування її гетерогенності та глибокого 
аналізу факторів, відповідальних за прогресування 
захворювання і розвиток загострень, розробки 
цільової терапії з урахуванням клінічних і біологі-
чних фенотипів хвороби. Фенотип − видимі харак-
теристики організму, зумовлені взаємодією його 
генетичної складової і факторів зовнішнього сере-
довища. Клінічними ознаками, за якими прово-
диться фенотипування БА, є вік пацієнта, час ви-
никнення хвороби (БА, що виникла в дитинстві; 
БА, що з’явилася ув дорослому віці) [3, 4]. Остан-
нім часом з’явилися спроби виділити БА, яка впе-
рше діагностована в осіб старшого віку [5]. Крім 
того, із клінічних ознак для фенотипування вико-
ристовують стать хворих, тривалість хвороби та 
наявність ожиріння. Встановлено, що контроль 
БА є гіршим у хворих із ожирінням [6]. Запальні 
характеристики та особливості дихальної функції 
свідчать про те, що БА з ожирінням представляє 
собою окремий фенотип. Ще однією ознакою, яку 
використовують для фенотипування, є відповідь 
на лікування, яка враховує покращення функції 
зовнішнього дихання (ФЗД). 

У роботах W.C. Moore із співавторами 
(2010) [7] виділено п’ять кластерів (фенотипів) 
БА, які відрізняються за клінічними проявами, 
показниками ФЗД, наявністю і/або відсутністю 
атопії та ефективністю проведеної терапії: атопі-
чну БА легкого, середнього і тяжкого ступеня 
тяжкості та неатопічну БА із пізнім розвитком із 
фіксованою обструкцією. П'ятий кластер БА ха-
рактеризувався низьким вмістом загального IgЕ в 
сироватці крові, високою лабільністю бронхів за 
даними тесту із метахоліном, переважанням ней-
трофілів над еозинофілами в мокротинні, викори-
станням вищих доз іГКС та наявністю неконтро-
льованого перебігу захворювання. Akdis C. A. із 

співавторами (2011) на підставі клінічних та па-
тогенетичних характеристик виділяють клінічні 
варіанти БА, такі, як передменструальна, БА у 
курців, БА фізичного навантаження та професій-
на, БА асоційована із непереносимістю аспірину 
та ожирінням. Важливим моментом верифікації 
варіантів БА є аналіз відповіді на проведену тера-
пію іГКС або пероральними ГКС, комбінованими 
препаратами, антилейкотриєновими та антиIgЕ 
препаратами. Вже за перерахованими факторами 
можна дійти висновку, що в кожного хворого на 
БА перебіг хвороби індивідуальний та для підви-
щення ефективності лікування необхідно врахо-
вувати дані особливості у виборі методу терапії. 
Akdis C. A. та співавтори дійшли висновку, що 
фенотипи БА визначаються різними патогенетич-
ними механізмами й потребують диференційних 
підходів у лікуванні [8]. У дослідженні Сергієва 
Г. та співавторів (2015) показано, що значну час-
тину пацієнтів становлять жінки з надмірною 
масою тіла або ожирінням і з пізнім початком 
симптомів, більш ніж половина пацієнтів із тяж-
кою БА, незважаючи на проведену терапію, ма-
ють неконтрольований перебіг захворювання з 
еозинофільним запаленням дихальних шляхів [9].  

Багато авторів [10, 11] вказують на той факт, 
що фенотип БА формується на основі генотипу, 
поєднуючись із впливом факторів зовнішнього 
середовища індивідуально в кожного пацієнта. У 
зв'язку з різноманітними клінічними проявами 
БА вивчення поліморфізмів генів, як предикторів 
захворювання, має актуальне значення в прогно-
зуванні не лише захворювання та фенотипів, а й 
відповіді на проведену терапію. Одним із най-
більш важливих вважають Gln27Glu поліморфізм 
гена β2-адренорецепторів (ADRB2), який може 
призвести до аномальної регуляції активності 
даного рецептора. 

Тому нами проведено клініко-генетичне фе-
нотипування з урахуванням Gln27Glu поліморфі-
зму гена ADRB2. 

Мета дослідження − визначення фенотипів 
БА за допомогою кластерного аналізу на основі 
клінічних та генетичних ознак в українській по-
пуляції.  

Матеріал і методи. Обстежено 195 хворих 
на БА віком від 21 до 71 років, що перебували на 
стаціонарному лікуванні в пульмонологічному 
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відділенні КЗ СОР «Сумська обласна клінічна 
лікарня», серед них − 129 жінок та 66 чоловіків. 
Групу контролю для генетичного дослідження 
створили 95 практично здорових осіб без алерго-
патології. 

Діагноз БА встановлений на основі рекомен-
дацій GINA (2016) та наказу №868 від 
08.10.2013 р. МОЗ України. Для оцінки контролю 
БА застосовували опитувальник ACQ-5. Загаль-
ний бал вираховували як середнє арифметичне 
для п’яти відповідей: < 0,5−0,75 – хороший конт-
роль; 0,75−1,5 – частковий контроль; >1,5 − від-
сутній контроль. ФЗД вивчали за допомогою діа-
гностичного комплексу “Кардіоплюс” (Україна) 
та результати оцінювали згідно з вітчизняними 
рекомендаціями. Для оцінки бронхіальної об-
струкції використані такі спірометричні парамет-
ри: об’єм форсованого видиху за 1 с (ОФВ1), фу-
нкціональна життєва ємність легень (ФЖЄЛ), 
ОФВ1/ФЖЄЛ. Всім пацієнтам проведена проба 
на зворотність бронхіальної обструкції із викори-
станням 400 мкг сальбутамолу. Постбронходила-
таційна спірометрія проводилася через 15 хвилин 
від початку інгаляції сальбутамолу.  Критерієм 
зворотньої бронхіальної обструкції вважали наяв-
ність приросту ОФВ1 ≥ 12 % та ≥ 200 мл при ви-
конанні тесту.  

Визначення Gln27Glu (rs1042714) поліморфі-
зму гена ADRB2 проводили за допомогою методу 
полімеразної ланцюгової реакції з подальшим 
аналізом довжини рестрикційних фрагментів при 
виділенні їх шляхом електрофорезу в агарозному 
гелі.  

Статистичний аналіз проводили з викорис-
танням програми SPSS-21.  Для проведення клас-
терного аналізу використані 24 перемінні – кліні-
ко-інструментальні та анамнестичні параметри 
(стать, вік, зріст, вага, індекс маси тіла, трива-
лість та початок захворювання, використання 
іГКС та БАТД або комбінації іГКС із БАТД або 
оральні ГКС, дані спірометрії (ОФВ1 %, ФЖЄЛ 
%, ОФВ1/ФЖЄЛ до та після інгаляцій сальбута-
молу), генотипи (С/С – Gln27Gln; C/G – 
Gln27Glu; G/G – Glu27Glu). Для проведення клас-
терного аналізу використовувалася програма 
SPSS-21. Ієрархічний кластерний метод Уорда із 
мінімальною варіацією був проведений із вико-
ристанням агломеративного підходу та зв'язку 
Уорда. На кожному етапі кластеризації, пацієнти 
об'єднувалися в кластери, щоб мінімізувати внут-
рішньокластерну суму квадратів або максимізу-
вати міжкластерну суму квадратів. Для визначен-
ня відмінностей між кластерами були використа-
ні методи ANOVA за Краскала-Уоллісом. За до-
помогою цього методу перевірялась нульова гі-
потеза про відсутність відмінностей між групами. 
Якщо p>0,05, то нульова гіпотеза про відсутність 
різниці значення медіан у групах підтверджува-
лась. Якщо ж p<0,05, то нульова гіпотеза не підт-
верджувалась і, відповідно, приймалась альтерна-

тивна гіпотеза, яка свідчила про наявність відмін-
ностей показників медіани у групах. У цьому 
випадку проводилося попарне порівняння груп з 
використанням непараметричного методу Манна 
– Уітні. Кількісні змінні представлені у вигляді 
середніх значень із 95 % довірчим інтервалом 
(ДІ) для параметричних методів і медіани. Досто-
вірність відмінностей між групами визначали за 
χ2-критерієм Пірсона (значення р<0,05 вважали 
достовірним). Для встановлення розподілу гено-
типів відповідно до закону Харді−Вайнберга ви-
користовували точний тест Фішера. Для визна-
чення різниці частоти генотипів та алелів у хво-
рих на БА використана логістична регресія за 
допомогою on-line калькулятора (http://www.gen-
exp.ru/calculator_or.php). 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Під фенотипом розуміють сукупність характерис-
тик індивідуума, які властиві йому на певній стадії 
розвитку захворювання. Кожен пацієнт може мати 
свій власний специфічний фенотип БА, але виді-
лення "фенотипу БА" включає групу або підгрупу 
хворих, які об'єднані спільними клінічними та / 
або біологічними ознаками захворювання. Паці-
єнт, що страждає на БА, може мати кілька феноти-
пів одночасно, більше того, один фенотип транс-
формується в інший. До теперішнього часу не 
отримано епідеміологічних даних щодо стабільно-
сті фенотипів. Недостатньо інформації ні про клі-
нічну значущість, ні про особливості фармакоте-
рапії більшості фенотипів БА [12]. 

За результатами проведеного статистичного 
аналізу ідентифіковано три кластери (А, B і C). 
Основні клінічні та спірометричні характеристи-
ки кластерів, а також дані щодо лікування обсте-
жених хворих представлені в таблицях 1 та 2. 

Кластер А склали 81 хворй на БА (жінки – 
59,3 %, чоловіки – 40,7 %), більшість з яких мали 
нормальну масу тіла. Для даного кластеру харак-
терний початок у молодому віці (21,87 – 24,93 
року) та тривалість захворювання (11,19 – 14,67 
року). Обтяжений алергічний анамнез спостеріга-
вся у 89 % хворих на БА. За даними спірометрії, 
у хворих спостерігається незначне зниження 
ОФВ1 (71,75 % – 74,55 %), співвідношення ОФВ1/
ФЖЕЛ (77,24 % – 81,38 %). Більшість пацієнтів 
мали частково контрольований перебіг захворю-
вання та 93,8 % хворих отримували низькі дози 
іГКС та БАТД.  

В ідентифікованому кластері В було 38 хво-
рих на БА (жінки – 63,2 %, чоловіки – 36,8 %), 
більшість – із надлишковою масою тіла. Для да-
ного кластеру характерний початок у молодому 
віці (20,21 – 24,71 року) та тривалість захворю-
вання (24,92 – 30,89 року). Обтяжений алергіч-
ний анамнез спостерігався у 8,4 % хворих на БА. 
За даними спірометрії, у пацієнтів показники 
ОФВ1 та співвідношення ОФВ1/ФЖЕЛ були мен-
ше 60 % від належного. Більшість пацієнтів мали 
неконтрольований перебіг захворювання та  
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Таблиця 1 

Клінічні та спірометричні параметри кластерів хворих на бронхіальну астму 

Параметри Кластер А 
n=81 

Кластер В 
n=38 

Кластер С 
n=76 Р 

Стать (Ж/Ч) 48/33 24/14 57/19 0,005 

Вік (95% ДІ) 35,86 
(33,83 – 37,73) 

50,44 
(47,18 – 53,71) 

54,33 
(52,87 – 55,87) 0,01 

Вік початку БА 23,57 
(21,87 – 24,93) 

22,52 
(20,21 – 24,71) 

42,17 
(40,24 – 43,92) 0,001 

Тривалість БА (95% ДІ) 12,98 
(11,19 – 14,67) 

28,90 
(24,92 – 30,89) 

12,44 
(10,74 – 14,45) 0,001 

ІМТ (95% ДІ) 24,86 
(23,41 – 25,91) 

26,62 
(25,09 – 28,68) 

33,12 
(31,18 – 34,05) 0,001 

ACQ-5 
(95% ДІ) 

0,84 
(0,77 – 0,91) 

1,67 
(1,53 – 1,80) 

0,81 
(0,75 – 0,87) 0,001 

ОФВ1 % до, 
(95% ДІ) 

73,15 
(71,75 – 74,55) 

53,47 
(51,16 – 55,94) 

73,42 
(71,81 – 75,03) 0,001 

ОФВ1 % після, 
(95% ДІ) 

84,64 
(83,37 – 85,91) 

68,13 
(65,53 – 70,73) 

84,75 
(83,26 – 86,24) 0,001 

ФЖЄЛ % до, 
(95% ДІ) 

76,75 
(75,48 – 78,03) 

59,18 
(56,53 – 61,84) 

77,17 
(75,82 – 78,53) 0,001 

ФЖЄЛ % після 
(95% ДІ) 

88,07 
(87,04 – 89,11) 

72,53 
(70,06 – 74,99) 

88,51 
(87,39 – 89,63) 0,001 

ОФВ1/ФЖЕЛ % до, (95% 
ДІ) 

79,92 
(77,24 – 81,38) 

57,83 
(56,12 – 59,33) 

78,54 
(77,14 – 80,93) 0,001 

ОФВ1/ФЖЕЛ % після, 
(95% ДІ) 

88,17 
(86,72 – 89,94) 

71,41 
(70,31 – 73,58) 

87,44 
(85,98 – 89,24) 0,001 

∆ ОФВ1 % 15,21 
(14,33 – 16,74) 

12,78 
(11,45 – 13,52) 

17,01 
(14,20 – 21,23) 0,001 

Таблиця 2 

Базисне лікування хворих на бронхіальну астму 

Параметри Кластер А 
n=81 

Кластер В 
n=38 

Кластер С 
n=76 

Низькі дози іГКС + БАТД (n, %) 76 
(93,8 %) 

17 
(44,7 %) 

71 
(93,4 %) 

Середні дози іГКС + БАТД (n, %) 4 
(4,9 %) 

18 
(47,4 %) 

3 
(3,9 %) 

Оральні ГКС (n, %) 1 
(1,3 %) 

3 
(7,9 %) 

2 
(2,7 %) 

р < 0,001 < 0,001 < 0,001 

Таблиця 3 

Частота розподілу генотипів за Gln27Glu поліморфізмом гена β2-адренорецепторів  
у групі контролю та у хворих на бронхіальну астму у різних кластерах 

Генотип Контроль 
n=95 

Кластер А 
n=81 

Кластер В 
n=38 

Кластер С 
n=76 

Gln27Gln (C/C) 65 (68,4 %) 48 
(47 %) 

9 
(8,8 %) 

45 
(44,2 %) 

Gln27Glu (C/G) 22 
(23,2 %) 

31 
(42,5 %) 

14 
(19,2 %) 

28 
(38,3 %) 

Glu27Glu (G/G) 8 
(8,4 %) 

2 
(10 %) 

15 
(75 %) 

3 
(15 %) 

p <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 
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Таблиця 4 

Частота розподілу алелів за Gln27Glu поліморфізмом гена β2-адренорецепторів у групі контролю 
та у хворих на бронхіальну астму в різних кластерах 

Алелі/ 
генотип 

Контроль 
n=95 

Кластер А 
n=50 

Кластер В 
n=136 

Кластер С 
n=9 

Gln 
С 

152 
(80 %) 

127 
(78,4 %) 

32 
(42,1 %) 

118 
(77,6 %) 

Glu 
G 

38 
(20 %) 

35 
(21,6 %) 

44 
(57,9 %) 

34 
(22,4 %) 

Таблиця 5 

Відношення шансів за Gln27Glu поліморфізмом гена β2-адренорецепторів у хворих  
на бронхіальну астму залежно від кластерів 

Кластер ВШ ДІ р 
А 1,10 0,66-1,85 р=0,71 
В 5,50 3,09-9,80 р<0,05 
С 1,15 0,68-1,94 р=0,59 

59,3

23,7

59,2

38,4 36,8 36,8

2,3

39,5

4

0

10

20

30

40

50

60

70

Кластер А Кластер В Кластер С
Gln27Gln Gln27Glu Glu27Glu

Рис. 1. Частота розподілу генотипів за Gln27Glu поліморфізмом гена β2-адренорецепторів у хворих на бронхіальну 
астму в різних кластерах 

47,4 % хворих отримували середні дози іГКС та 
БАТД. 

Кластер С склали 76 хворих на БА (жінки – 
75 %, чоловіки – 25 %) із ожирінням. Для даного 
кластеру характерний початок у середньому віці 
(40,24 – 43,92 року) та тривалість захворювання 
(10,74 – 14,45 року). За даними спірометрії, у 
пацієнтів показники ОФВ1 та співвідношення 
ОФВ1/ФЖЕЛ були менше 80 % від належного. 
Більшість пацієнтів мали частково контрольова-
ний перебіг захворювання та 93,4 % хворих отри-
мували низькі дози іГКС та БАТД.  

Частоту розподілу генотипів, алелів та від-
ношення шансів за Gln27Glu поліморфізмом гена 
ADRB2 залежно від кластерів представлено в таб-
лицях 3, 4, 5. 

Частота Gln27Gln, Gln27Glu та Glu27Glu 
генотипів за Gln27Glu поліморфізмом гена ADR-
B2 у хворих А, В, С кластерів достовірно відріз-
нялася від контролю (p<0,05). Носії Glu27Glu 

генотипу частіше траплялися серед хворих на БА 
із кластеру В – 75 % (p<0,05), Gln27Glu генотипу 
− у хворих на БА із кластеру А та С– 42,5 % та 
38,3 % (p<0,05), а Gln27Gln генотипу − у хворих 
на БА із кластеру А – 47 % (p<0,05).  

У хворих на БА із кластеру А Gln27Gln гено-
тип був у 59,3 % хворих, Gln27Glu – у 38,4 %, 
Glu27Glu – у 2,3 %; у кластері В частота 
Gln27Gln генотипу становила 23,7 %, Gln27Glu – 
36,8 %, Glu27Glu – 39,5 %, а у кластері С –  
59,2 %, 36,8 % та 4% (p<0,05) (рис. 1). 

У хворих на БА із кластеру А Gln алель за 
Gln27Glu поліморфізмом гена ADRB2 був 
 у 78,4 % хворих, а Glu алель – у 21,6 %; у класте-
рі В частота Gln алеля становила 42,1,7 %, а Glu 
алеля – у 57,9 %; а в кластері С – 77,6 % та 
22,4 %. Аналіз ризику розвитку БА із викорис-
танням Gln алеля як референтного не виявив ста-
тистично вірогідного його зростання у кластерах 
А та С (ВШ = 1,10 ДІ – 95 % 0,66 – 1,85, р=0,71; 



 65 

Буковинський медичний вісник. 2017. Т. 21, № 3 (83)                    ISSN 1684-7903            https://www.bsmu.edu.ua 
 

ВШ = 1,15 ДІ – 95 % 0,68 – 1,94, р=0,59). У клас-
тері В у носіїв Glu алеля за Gln27Glu поліморфіз-
мом гена ADRB2 підвищувався ризик виникнення 
БА у 5,5 раза (ВШ = 5,50 ДІ – 95 % 3,09 – 9,80, 
р<0,05). 

GINA (2016) виділяє фенотипи БА, які най-
більш часто трапляються, а саме: алергічна БА, 
неалергічна БА, БА із пізнім початком, БА з фік-
сованим обмеженням повітряного потоку та асо-
ціація БА і ожирінням [13]. Алергічна БА зазви-
чай починається в дитячому віці, характеризуєть-
ся еозинофільним запаленням та хорошою відпо-
віддю на іГКС. У нашому дослідженні виділений 
кластер А відповідає алергічній БА за GINA 
(2016), оскільки дебют БА у пацієнтів даного 
кластеру в молодому віці та менша тривалість 
захворювання порівняно з пацієнтами інших кла-
стерів. Обтяжений алергічний анамнез відзначав-
ся в більшості хворих, а також незначне знижен-
ня ОФВ1, співвідношення ОФВ1/ФЖЕЛ. Біль-
шість пацієнтів мали частково контрольований 
перебіг захворювання та отримували низькі дози 
іГКС та БАТД. У хворих із даного кластеру часті-
ше визначався Gln27Gln генотип (59,3 %) за 
Gln27Glu поліморфізмом гена ADRB2. 

В ідентифікованому нами кластері В – біль-
шість жінок із надлишковою масою тіла, для 
яких характерний початок у молодому віці, біль-
ша тривалість захворювання порівняно з пацієн-
тами інших кластерів. Обтяжений алергічний 
анамнез спостерігався в 10,5 % хворих. За дани-
ми спірометрії показники ОФВ1 та співвідношен-
ня ОФВ1/ФЖЕЛ були менше 60% від належного. 
Більшість пацієнтів мали неконтрольований пе-
ребіг захворювання та отримували середні дози 
іГКС та БАТД, які не давали адекватної відповіді 
та були носіями Gln27Glu та Glu27Glu генотипів 
(36,8 % та 39,5 %) за Gln27Glu поліморфізмом 
гена ADRB2.  

Асоціація БА з ожирінням характеризується 
вираженими респіраторними симптомами та не-
значним еозинофільним запаленням [26]. У на-
шому дослідженні кластер С склали жінки з ожи-
рінням, у яких початок зафіксовано в середньому 
віці, та менша тривалість захворювання порівня-
но із пацієнтами кластерів А та В. За даними спі-
рометрії, у хворих показники ОФВ1, співвідно-
шення ОФВ1/ФЖЕЛ були менше 80 % від належ-
ного. Більшість пацієнтів мали частково контро-
льований перебіг захворювання, отримували ни-
зькі дози іГКС та БАТД та були носіями 
Gln27Gln генотипу (59,2 %) за Gln27Glu полімор-
фізмом гена ADRB2. Даний фенотип відповідав 
БА, яка асоційована з ожирінням за GINA (2016). 

У роботі Позднякової О. Ю. та ін. (2015) 
кластерний аналіз пацієнтів із неконтрольованою 
БА дозволив ідентифікувати патогенетичні та 
клінічні особливості перебігу захворювання, ви-
явити чотири клінічні фенотипи, які необхідні 
для формування персоналізованих схем діагнос-

тики і фармакотерапії. Багатофакторний диспер-
сійний аналіз встановив, що прогностичними 
факторами, що сприяють формуванню неконтро-
льованого перебігу БА, є: жінки з обтяженою 
спадковістю, коморбідною патологією, малоефе-
ктивною базисною терапією, із грибковою, бакте-
ріальною і харчовою сенсибілізацією, нейтрофі-
льним запаленням та поліморфізмом генів атопії 
та БГР [14]. 

У роботі Бисюка Ю. А. та ін. (2015) було 
проведено кластерний аналіз на основі з викорис-
танням клініко-генетичних параметрів та виявле-
но три фенотипи БА: 1-й фенотип (кластер А) − 
неконтрольована, переважно атопічна БА; 2-й 
фенотип (кластер В) − неконтрольована, перева-
жно атопічна із фіксованою обструкцією та під-
вищеним ризиком розвитку БА (ВШ = 1,709, p = 
0,013) за наявності мутантного алеля G 
(Asp299Gly) гена TLR-4; 3-й фенотип (кластер С) 
− неконтрольована, переважно неатопічна нейт-
рофільна БА з фіксованою обструкцією [15]. У 
нашому дослідженні виділено також три феноти-
пи, а саме для кластеру В характерний неконтро-
льований перебіг, неалергічна природа та підви-
щений ризик розвитку БА у носіїв Glu алеля за 
Gln27Glu поліморфізмом гена ADRB2 у 5,5 раза 
(ВШ = 5,50 ДІ – 95% 3,09 – 9,80, р<0,05).  

Висновки 
1. За допомогою кластерного аналізу на ос-

нові клінічних та генетичних ознак в українській 
популяції нами визначено три фенотипи бронхіа-
льної астми, а саме: 

кластер А – алергічна бронхіальна астма, яка 
виникає в молодому віці з частково контрольова-
ним перебігом та хорошою відповіддю на інгаля-
ційні глюкокортикостероїди та β2-агоністи трива-
лої дії; кластер В – неалергічна бронхіальна аст-
ма, більшість жінок із надлишковою масою тіла 
для якого характерний початок у молодому із 
неконтрольованим перебігом та неадекватною 
відповіддю на середні дози інгаляційних глюко-
кортикостероїдів та β2-агоністів тривалої дії, та 
кластер С – неалергічна бронхіальна астма, яка 
асоційована з ожирінням, діагностується перева-
жно у жінок та має частково контрольований пе-
ребіг. 

2. Носії Glu27Glu генотипу частіше трапля-
лися у хворих на бронхіальну астму із кластеру 
В, Gln27Glu генотипу − у хворих на бронхіальну 
астму із кластеру А та С, а Gln27Gln генотипу − у 
хворих на бронхіальну астму із кластеру А.  

3. У носіїв Glu алеля за Gln27Glu поліморфі-
змом гена ADRB2 із кластеру В ризик виникнення 
бронхіальної астми був вищим у 5,5 раза порівня-
но з носіями Gln алеля. 

Перспективи подальших досліджень. Піс-
ля визначення фенотипів БА за допомогою клас-
терного аналізу на основі клінічних та генетич-
них ознак в українській популяції доцільним є 
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подальше вивчення асоціації Gln27Glu полімор-
фізму гена ADRB2 із супутньою патологією у 
хворих на БА. 
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Мета роботи – провести порівняльні експрес-дослідження in vitro 
антимікробної активності препаратів групи похідних імідазолів 
трьох поколінь. 
Матеріал і методи. Експрес-оцінку антимікробної дії серійних 
промислових зразків шести лікарських засобів групи похідних 
імідазолів трьох поколінь (Біфоналу, Клотримазолу, Мікогелю, 
Еконазолу, Ломексину та Кетодину) проведено in vitro з викори-
станням загальноприйнятої методики дворазових серійних розве-
день у рідкому живильному середовищі. При цьому встановлювали 
мінімальні бактеріостатичні чи фунгістатичні і мінімальні 
бактерицидні чи фунгіцидні концентрації препаратів групи похід-
них імідазолів щодо референс-штамів грампозитивних 
(Staphylococcus aureus АТСС 25923) і грамнегативних бактерій 
(Escherichia coli АТСС 25922) та дріжджоподібних грибів роду 
Candida (Candida albiсans АТСС 885/653).  
Результати. Досліджені препарати групи похідних імідазолів трьох 
поколінь проявляють протигрибкову та антибактеріальну активність 
стосовно грампозитивних мікроорганізмів вищу порівняно з їх антибак-
теріальною дією щодо грамнегативних мікроорганізмів. Встановлено, 
що мінімальні бактеріостатичні/фунгіостатичні концентрації препа-
ратів групи похідних імідазолів стосовно референс-штамів S. aureus 
АТСС 25923 знаходилися в межах від 0,97 мкг/мл до 15,62 мкг/мл, E.coli 
АТСС 25922 – від 62,5 мкг/мл до 125 мкг/мл, а щодо референс-штаму 
C.albicans АТСС 885-653 – від 0,48 мкг/мл до 15,62 мкг/мл. 
Висновки. Досліджені препарати групи похідних імідазолів трьох 
поколінь (Біфонал, Клотримазол, Мікогель, Еконазол, Ломексин 
та Кетодин) проявляють як антикандидозну, так і антибактері-
альну активність стосовно грампозитивних та грамнегативних 
мікроорганізмів. Найвищу антикандидозну дію виявлено в препара-
ту третього покоління Кетодину, найактивнішими щодо S. aureus 
АТСС 25923 були Клотримазол та Ломексин. Стосовно референс-
штаму грамнегативних бактерій (E. coli АТСС 25922) досліджені 
препарати проявили значно меншу антибактеріальну дію – на 
рівні 62,5 мкг/мл – 125 мкг/мл. 
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ АНТИМИКРОБНАЯ АКТИВНОСТЬ 
ПРЕПАРАТОВ ГРУППЫ ПРОИЗВОДНЫХ ИМИДАЗОЛА 
ТРЕХ ПОКОЛЕНИЙ 
В.К. Свижак 

Цель работы – провести сравнительные экспресс-исследования in 
vitro антимикробной активности препаратов группы производных 
имидазола трех поколений. 
Материал и методы. Экспресс-оценка антимикробного действия 
серийных промышленных образцов шести лекарственных средств 
группы производных имидазола трех поколений (Бифонала, Клот-
римазола, Микогеля, Эконазола, Ломексина и Кетодина) проведе-
но in vitro с использованием общепринятой методики двукратных 
серийных разведений в жидкой питательной среде. При этом 
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  устанавливали минимальные бактериостатические или фунгис-
татические и минимальные бактериоцидные или фунгицидные 
концентрации препаратов группы производных имидазола по от-
ношению  референс -штаммов  граммположительных 
(Staphylococcus aureus АТСС 25923) и граммотрицательных бак-
терий (Escherichia coli АТСС 25922), а также дрожжеподобных 
грибов рода Candida (Candida albiсans АТСС 885/653). 
Результаты. Исследованные препараты группы производных ими-
дазола трех поколений проявляют противогрибковую и антибакте-
риальную активность в отношении граммположительных микро-
организмов выше по сравнению с их антибактериальным действи-
ем в отношении граммотрицательных микроорганизмов. Установ-
лено, что минимальные бактериостатические/ фунгистатические 
концентрации препаратов группы производных имидазола относи-
тельно референс-штаммов S. aureus АТСС 25923 находились в пре-
делах от 0,97 мкг/мл до 15,62 мкг/мл, E.coli АТСС 25922 – от 62,5 
мкг/мл до 125 мкг/мл, а по отношению референс-штамма 
C.albicans АТСС 885-653 – от 0,48 мкг/мл до 15,62 мкг/мл. 
Выводы. Исследованные препараты группы производных имидазо-
ла трех поколений (Бифонал, Клотримазол, Микогель, Эконазол, 
Ломексин и Кетодин) проявляют как антикандидозную, так и ан-
тибактериальную активность в отношении граммположитель-
ных и граммотрицательных микроорганизмов. Наивысшее анти-
кандидозное действие выявлено у препарата третьего поколения 
Кетодина, самыми активными по отношению к S. aureus АТСС 
25923 были Клотримазол и Ломексин. Относительно референс-
штамма граммотрицательных бактерий (E. coli АТСС 25922) 
исследованые препараты проявили значительно меньшее антиба-
ктериальное действие – на уровне 62,5 мкг/мл – 125 мкг/мл. 

Original research 
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COMPARATIVE ANTIMICROBIAL CHARACTERISTICS  
OF DRUGS FROM IMIDAZOLE GROUP DERIVATIVES  
OF THREE GENERATIONS 
V.K. Svizhak 

Objective – to carry out comparative express-studies in vitro of antim-
icrobial activity of the drugs from imidazole group derivatives of the 
third generation. 
Materials and methods. Express-assessment of antimicrobial action of 
production samples of six medicines from imidazole group derivatives 
of the third generation (Bifonalum, Clotrimazole, Mycogel, Econazole, 
Lomexin, and Ketodion) was carried out in vitro with application of 
general methods of two-phase serial dilution in liquid nutrient medium. 
In the course of the study minimal bacteriostatic or fungistatic and 
minimal bactericidal or fungicidal concentrations of imidazole deriva-
tives concerning reference-strains of gram-positive bacteria 
(Staphylococcus aureus АТСС 25923), gram-negative bacteria 
(Escherichia coli АТСС 25922) and yeast-like fungi (Candida albiсans 
АТСС 885/653) were investigated. 
Results. The examined drugs from imidazole group derivatives of the 
third generation are found to manifest higher antifungal action and 
antibacterial activity concerning gram-positive microorganisms as 
compared to their antibacterial action concerning gram-negative mi-
croorganisms. Minimal bacteriostatic/fungistatic concentrations of imi-
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  dazole derivatives concerning reference-strain S. aureus АТСС 25923 
were found to be within the range from 0,97 mkg/ml to 15,62 mkg/ml, 
concerning reference-strain E.coli АТСС 25922 – from 62,5 mkg/ml to 
125 mkg/ml, and concerning reference-strain C.albicans АТСС 885-
653 – from 0,48 mkg/ml to 15,62 mkg/ml. 
Conclusions. The examined medicines of imidazole derivatives of the 
third generation (Bifonalum, Clotrimazole, Mycogel, Econazole, 
Lomexin, and Ketodion) manifest both anti-candidal and antibacterial 
activity concerning gram-positive and gram-negative microorganisms. 
Ketodion, a drug of the third generation, manifests the highest anti-
candidal action, Clotrimazole and Lomexin were the most active 
against S. aureus АТСС 25923. Concerning reference-strain gram-
negative bacteria (E. coli АТСС 25922) the examined drugs manifested 
considerably less antibacterial action – within the range 62,5 mkg/ml – 
125 mkg/ml. 

Оригінальні дослідження                                                         

Вступ. З моменту відкриття імідазолу ще в 
40-х роках минулого століття розробки та дослі-
дження сполук, що містять імідазол, досить шви-
дко та активно розвиваються внаслідок їх широ-
кого застосування як лікарських препаратів, агро-
хімікатів, синтетичних матеріалів, штучних акце-
пторів, супрамолекулярних ліганд, біоміметич-
них каталізаторів та ін. [1]. Особливого прогресу 
досягало застосування фармакологічних похід-
них імідазолу. Численні сполуки імідазолу з ви-
сокою терапевтичною ефективністю широко ви-
користовуються в клініці при лікуванні різних 
видів захворювань як протигрибкові, антибакте-
ріальні, протипухлинні, протипаразитарні, проти-
туберкульозні, протизапальні, гіпотензивні, анти-
невропатичні, антигістамінні, противірусні лікар-
ські засоби, хоча є необхідним пошук більш акти-
вних і менш токсичних лікарських препаратів на 
основі імідазолу [1]. 

Останнім часом зроблено багато зусиль для 
виявлення нових антибактеріальних засобів імі-
дазолу з новими структурами і виявлено велику 
кількість імідазолів, що мають антибактеріальну 
активність широкого спектра. [2, 3]. Азольні з'єд-
нання, такі, як імідазоли та триазоли, є першим 
класом синтетичних протигрибкових агентів. 
Проте поряд із широкомасштабним застосуван-
ням сучасних протигрибкових препаратів, збіль-
шення стійкості мікроорганізмів значною мірою 
вплинуло на їх терапевтичні ефекти (4, 5). Стій-
кість мікроорганізмів до антибіотиків, яка виник-
ла в більшості мікробів, є глобальною проблемою 
[6-8] і становить загрозу для здоров'я та життя 
людей у всьому світі [9, 10]. Множинна лікарська 
стійкість є великою клінічною проблемою при 
лікуванні інфекційних захворювань і досягнула 
тривожних масштабів в останні роки [4]. Така 
тенденція становить серйозну загрозу життю па-
цієнтів [11]. 

Для боротьби з лікарською стійкістю пато-
генних мікроорганізмів необхідні нові антибіоти-
ки або розробки методів лімітації антибіотикоре-

зистентності нових антимікробних препаратів 
[12, 13]. Для пошуку останніх надзвичайно перс-
пективною групою хімічних сполук є саме похід-
ні імідазолів, які можна розглядати як один з ос-
новних класів біологічно активних сполук із ши-
роким спектром дії, у т.ч. антимікробним. У зв’я-
зку з чим, у багатьох країнах світу здійснюється 
не лише синтез нових представників похідних 
імідазолу, але й досліджуються численні біологі-
чні властивості, у т.ч. протибактеріальні і проти-
грибкові в наявних лікарських препаратів. 

Мета роботи. Провести порівняльні екс-
прес-дослідження in vitro антимікробної активно-
сті препаратів групи похідних імідазолів трьох 
поколінь. 

Матеріал і методи. Для проведення 
порівняльного експрес-дослідження антимікроб-
ної активності препаратів групи похідних 
імідазолів відібрано серійні промислові зразки 
шести лікарських засобів трьох поколінь: I 
покоління імідазолів - Біфонал (діюча речовина 
біфоназол), Клотримазол (діюча речовина клот-
римазол), Мікогель (діюча речовина міконазол), 
II покоління імідазолів – Еконазол (діюча речови-
на еконазол), Ломексин (діюча речовина фенти-
коназол) та III покоління імідазолів – Кетодин 
(діюча речовина кетоконазол). Для приготування 
розчинів препаратів групи похідних імідазолів 
трьох поколінь використовували 0,1 мл ДМСО і 
стерильну дистильовану воду, доводячи матрич-
ний розчин до 1000 мкг/мл.  

Експрес-оцінку антимікробної дії досліджу-
ваних препаратів проведено in vitro з використан-
ням загальноприйнятої методики дворазових се-
рійних розведень у рідкому живильному середо-
вищі [14]. При цьому встановлювали мінімальні 
бактеріостатичні чи фунгістатичні (МБсК, 
МФсК) і мінімальні бактерицидні чи фунгіцидні 
(МБцК, МФцК) концентрації препаратів групи 
похідних імідазолів щодо референс-штамів грам-
позитивних (Staphylococcus aureus АТСС 25923) і 
грамнегативних бактерій (Escherichia coli АТСС 
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25922) та дріжджоподібних грибів (Candida 
albiсans АТСС 885/653).  

Експерименти in vitro проводилися тричі з 
кожною концентрацією препарату та досліджува-
ною культурою мікроорганізмів з метою отри-
мання достовірних результатів, усі досліди су-
проводжували відповідними контролями. 

Результати  дослідження та їх обговорення. 
Результати дослідження мінімальних бактеріос-
татичних концентрацій препаратів групи похід-
них імідазолів трьох поколінь стосовно рефе-
ренс-штаму S. aureus АТСС 25923 наведено на 
рис. 1. 

Мінімальні бактеріостатичні концентрації 
препаратів групи похідних імідазолів стосовно 
референс-штаму S. aureus АТСС 25923 знаходи-
лися в межах від 0,97 мкг/мл до 15,62 мкг/мл. 
Найактивнішими щодо цього референс-штаму 
були Клотримазол та Ломексин (їх МБсК встано-
влено на рівні 0,97 мкг/мл). Мікогель та Еконазол 
проявили дещо меншу бактеріостатичну дію – їх 
МБсК були відповідно 1,95 мкг/мл та 3,9 мкг/мл. 
Найнижчі мінімальні бактеріостатичні концент-
рації (15,62 мкг/мл) стосовно референс-штаму S. 
aureus АТСС 25923 встановлено в Біфоналу та 
Кетодину. 

Мінімальні бактерицидні концентрації дослі-
джених препаратів стосовно референс-штаму S. 
aureus АТСС 25923 знаходилися в більш широ-
ких межах - від 7,81 мкг/мл (Мікогель) до 62,5 
мкг/мл (Ломексин) (рис. 2). 

При цьому МБцК Клотримазолу та Еконазо-
лу встановлено на рівні 15,62 мкг/мл, а Біфоналу 
та Кетодину - 31,25 мкг/мл. 

Щодо референс-штаму грамнегативних бак-
терій (E. coli АТСС 25922) досліджені препарати 
групи похідних імідазолів проявили значно мен-
шу порівняно з референс-штамом грампозитив-
них бактерій (S. aureus АТСС 25923) антибактері-
альну дію (рис. 3-4). 

Так, МБсК Мікогелю стосовно референс-
штаму E.coli АТСС 25922 встановлено на рівні 
125 мкг/мл, а решти досліджених препаратів – 
62,5 мкг/мл (рис. 3). МБцК препаратів групи по-
хідних імідазолів щодо цього референс-штаму 
були в два рази більшими їх МБсК і знаходилися 
в межах від 125 мкг/мл до 250 мкг/мл (рис. 4). 

При вивченні антикандидозної активності 
препаратів групи похідних імідазолів встановле-
но наступне. Найвищу фунгістатичну дію виявле-
но в препараті третього покоління Кетодину. Йо-
го мінімальна фунгістатична концентрація стосо-

0

5

10

15

20

Біфонал Клотримазол Мікогель Еконазол Ломексин Кетодин

Досліджувані  похідні імідазолу

М
Бс
К

, м
кг

/м
л

Рис. 1. Мінімальні бактеріостатичні концентрації препаратів групи похідних імідазолів трьох поколінь стосовно рефе-
ренс-штаму S. aureus АТСС 25923 (мкг/мл) 

Рис. 2. Мінімальні бактерицидні концентрації препаратів групи похідних імідазолів трьох поколінь стосовно рефе-
ренс-штаму S. aureus АТСС 25923 (мкг/мл) 
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Рис. 3. Мінімальні бактеріостатичні концентрації препаратів групи похідних імідазолів трьох поколінь стосовно рефе-
ренс-штаму E.coli АТСС 25922 (мкг/мл) 
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Рис. 4. Мінімальні бактерицидні концентрації препаратів групи похідних імідазолів трьох поколінь стосовно рефе-
ренс-штаму E.coli АТСС 25922 (мкг/мл) 
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Рис. 5. Мінімальні фунгістатичні концентрації препаратів групи похідних імідазолів трьох поколінь стосовно рефе-
ренс-штаму C.albicans АТСС 885-653 (мкг/мл) 

вно референс-штаму C. albicans АТСС 885-653 
становила 0,48 мкг/мл (рис. 5). 

Дещо меншу фунгістатичну дію виявлено в 
Мікогелю та Еконазолу – їх мінімальні фунгіста-
тичні концентрації стосовно референс-штаму 
C.albicans АТСС 885-653 встановлено на рівні 
0,97 мкг/мл та 3,9 мкг/мл. Біфонал, Клотримазол 
та Ломексин володіють ще меншою фунгістатич-

ною активністю – їх МФсК були рівними 15,62 
мкг/мл. 

Найбільшу фунгіцидну дію виявлено знову ж 
таки в препараті третього покоління – Кетодину 
(рис. 6). Його мінімальна фунгіцидна концентрація 
стосовно референс-штаму C.albicans АТСС 885-653 
у два рази перевищувала мінімальну фунгістатичну 
концентрацію та становила 0,97 мкг/мл.  
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Рис. 6. Мінімальні фунгіцидні концентрації препаратів групи похідних імідазолів трьох поколінь стосовно референс-
штаму C.albicans АТСС 885-653 (мкг/мл) 

Мінімальна фунгіцидна концентрація Клот-
римазолу стосовно референс-штаму C.albicans 
АТСС 885-653 встановлена на рівні 31,25 мкг/мл, 
а решти досліджених препаратів групи похідних 
імідазолів – 62,5 мкг/мл (рис. 6).  

Проведений аналіз отриманих результатів 
дозволив встановити, що досліджені препарати 
групи похідних імідазолів трьох поколінь прояв-
ляють, у цілому, протигрибкову (антиканди-
дозну) дію та антибактеріальну активність стосо-
вно грампозитивних мікроорганізмів вищу порів-
няно з їх антибактеріальною дією щодо грамнега-
тивних мікроорганізмів. Так, наприклад, середні 
значення МФсК усіх досліджених препаратів 
стосовно референс-штаму C.albicans АТСС 885-
653 становили 8,70 мкг/мл, середні значення 
МБсК усіх досліджених препаратів стосовно ре-
ференс-штаму S. aureus АТСС 25923 –  
6,51 мкг/мл, тоді як їх середні значення МБсК 
стосовно E.coli АТСС 25922 – 72,91 мкг/мл. Поді-
бні закономірності виявлено і стосовно фунгіцид-
них та бактерицидних концентрацій досліджених 
препаратів – середні їх значення були відповідно 
47,03, 27,34 та 145,83 мкг/мл. 

Висновки 
1. Досліджені шість препаратів групи похід-

них імідазолів трьох поколінь (Біфонал, Клотри-
мазол, Мікогель, Еконазол, Ломексин та Кето-
дин) проявляють як протигрибкову (антиканди-
дозну) дію, так і антибактеріальну активність 
стосовно грампозитивних та грамнегативних мік-
роорганізмів. При цьому вказані препарати про-
являють, у цілому, протигрибкову дію та антиба-
ктеріальну активність стосовно грампозитивних 
мікроорганізмів вищу порівняно з їх антибактері-
альною дією щодо грамнегативних мікроорганіз-
мів. 

2. Мінімальні бактеріостатичні/фунгіо-
статичні концентрації препаратів групи похідних 
імідазолів стосовно референс-штаму S. aureus 
АТСС 25923 знаходилися в межах від  
0,97 мкг/мл до 15,62 мкг/мл, стосовно референс-

штаму E.coli АТСС 25922 – від 62,5 мкг/мл до 
125 мкг/мл, а щодо референс-штаму C.albicans 
АТСС 885-653 – від 0,48 мкг/мл до 15,62 мкг/мл. 

3. Найвищу антикандидозну дію виявлено в 
препараті третього покоління Кетодину 
(мінімальна фунгістатична концентрація стосов-
но референс-штаму C.albicans АТСС 885-653 
становила 0,48 мкг/мл). Найактивнішими щодо S. 
aureus АТСС 25923 були Клотримазол та Ломек-
син (їх мінімальні бактеріостатичні концентрації 
встановлено на рівні 0,97 мкг/мл). Стосовно ре-
ференс-штаму грамнегативних бактерій (E. coli 
АТСС 25922) досліджені препарати групи похід-
них імідазолів проявили значно меншу антибак-
теріальну дію - для Мікогелю встановлено міні-
мальну бактеріостатичну концентрацію на рівні 
125 мкг/мл, а для решти досліджених препаратів 
– 62,5 мкг/мл.  

Перспективи подальших досліджень. 
Дослідження антимікробних властивостей 
препаратів групи похідних імідазолів трьох 
поколінь щодо розширеного спектра музейних та 
клінічних штамів мікроорганізмів. 
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Мета роботи – визначити cтатево-вікові особливості стану він-
цевого русла в пацієнтів зі стабільною ішемічною хворобою серця 
без перенесеного інфаркту міокарда в анамнезі. 
Матеріал і методи. В одноцентровому крос-секційному дослі-
дженні проаналізовано дані обстеження 118 хворих на стабільну 
ішемічну хворобу серця (чоловіків – 70 (59,3 %), жінок – 48 
(40,7 %), медіана віку – 65 років), яких за статевим принципом 
було розподілено на дві групи. Усім пацієнтам проводили загально-
клінічні, антропометричні, лабораторні обстеження і коронаро-
графію. 
Результати. У чоловіків відзначалися більш виражені зміни вінце-
вого русла (за кількістю уражених судин і показником Gensini 
score) порівняно із жінками, причому це твердження було справе-
дливе в обох вікових категоріях: до і понад 65 років. У них частіше 
спостерігався множинний коронарний атеросклероз (28,6 % vs 
8,3 %, р<0,01), тоді як в осіб жіночої статі – інтактні судини 
(39,6 % vs 10 %, р<0,001). За локалізацією гемодинамічно вагомих 
змін вінцевих артерій статистично значущих відмінностей серед 
представників обох статей не відзначалося: і в чоловіків, і в жі-
нок найчастіше обструкція виникала в передній міжшлуночковій 
гілці лівої вінцевої артерії, переважно в проксимальній її частині.  
Висновок. Жіночий патерн стабільної ішемічної хвороби серця 
характеризується частою відсутністю обструктивного уражен-
ня вінцевих артерій, поступовим прогресуванням атеросклероти-
чних змін вінцевого русла з віком, однак локалізація гемодинамічно 
вагомих звужень не відрізняється від такої у хворих чоловічої 
статі. 

 Ключевые слова: ста-
бильная ишемическая 
болезнь сердца, коро-
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ВОЗРАСТНЫЕ И ПОЛОВЫЕ ОСОБЕННОСТИ  
АТЕРОСКЛЕРОТИЧЕСКОГО ПОРАЖЕНИЯ  
КОРОНАРНЫХ АРТЕРИЙ У ПАЦИЕНТОВ СО  
СТАБИЛЬНОЙ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ  
СЕРДЦА БЕЗ ПЕРЕНЕСЕННОГО ИНФАРКТА  
МИОКАРДА В АНАМНЕЗЕ 
И.А. Свинцицкий 

Цель работы – изучить возрастные и половые особенности со-
стояния коронарного русла у пациентов со стабильной ишемиче-
ской болезнью сердца без перенесенного инфаркта миокарда в 
анамнезе. 
Материал и методы. В одноцентровом кросс-секционном иссле-
довании проанализированы данные обследования 118 больных ста-
бильной ишемической болезнью сердца (мужчин – 70 (59,3 %), 
женщин – 48 (40,7 %), медиана возраста – 65 лет), которые по 
половому принципу были разделены на две группы. Все пациенты 
прошли общеклиническое обследование с проведением антропоме-
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  трических измерений, лабораторных исследований, а также коро-
нарографии. 
Результаты. У мужчин отмечались более выраженные измене-
ния коронарного русла (по количеству пораженных сосудов и по-
казателю Gensini score) по сравнению с женщинами, причем это 
утверждение было справедливо в обеих возрастных категориях: 
до и свыше 65 лет. У них чаще регистрировался множественный 
коронарный атеросклероз (28,6 % vs 8,3 %, р <0,01), тогда как у 
лиц женского пола – интактные сосуды (39,6 % vs 10 %,  
р<0,001). По локализации гемодинамически значимых стенозов 
коронарных артерий статистически значимых различий среди 
представителей обоих полов не отмечалось: и у мужчин, и у жен-
щин чаще всего обструкция возникала в передней межжелудочко-
вой ветви левой коронарной артерии, преимущественно в прокси-
мальной ее части. 
Вывод. Женский паттерн стабильной ишемической болезни серд-
ца характеризуется частым отсутствием обструктивного пора-
жения коронарных артерий, постепенным прогрессированием 
атеросклеротических изменений коронарного русла с возрастом, 
однако локализация гемодинамически значимых сужений не отли-
чается от таковой у больных мужского пола. 
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AGE AND SEX-RELATED FEATURES OF CORONARY 
ATHEROSCLEROTIC LESIONS IN PATIENTS WITH  
STABLE ISCHEMIC HEART DISEASE AND NO  
HISTORY OF MYOCARDIAL INFARCTION 
I.A. Svintsitskyi 

The objective of this study was to determine age and sex-related fea-
tures of coronary atherosclerotic lesions in patients with stable 
ischemic heart disease and no history of myocardial infarction. 
Material and methods. We performed a single-center cross-sectional 
study of 118 patients with stable ischemic heart disease (70 (59,3 %) 
men and 48 (40,7 %) women, median age – 65 years) who were divided 
into two groups according to sex criterion. All patients underwent com-
plete evaluation including anthropometric/clinical assessment, labora-
tory tests and coronary angiography. 
Results. More severe atherosclerotic changes in the epicardial coro-
nary arteries (greater number of affected vessels and higher Gensini 
score) were detected in men, this statement was true in both age cate-
gories: under and over 65 years. They were more likely to have mul-
tivessel disease (28,6 % vs 8,3 %, p<0,01), while normal coronary ar-
teries were more common in women (39,6 % vs 10 %, p<0,001). There 
were no statistically significant differences among the representatives 
of both sexes in the topography of significant coronary stenoses: in 
both men and women obstruction usually occurred in the left anterior 
descending artery, mainly in its proximal part. 
Conclusion. The female pattern of stable ischemic heart disease is 
characterized by frequent absence of obstructive coronary lesions, age-
related gradual progression of atherosclerotic changes, but the locali-
zation of coronary stenoses does not differ in men and women. 
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Вступ. Актуальність проблеми ішемічної 
хвороби серця (ІХС) не викликає жодних сумні-
вів як в Україні, так і в багатьох країнах світу, 
адже саме вона вже протягом багатьох років не-
змінно залишається головною причиною інвалід-
ності та смертності працездатного населення [1].  

Проведення широкомасштабних профілакти-
чних заходів, раннє виявлення захворювання та 
своєчасне ефективне лікування є ключем до успі-
ху в боротьбі з ним, при цьому неодмінно мають 
враховуватися статево-вікові особливості розвит-
ку і перебігу ІХС [2, 3]. Сьогодні вже став очеви-
дним той факт, що наявні раніше уявлення про 
цю патологію, що базувалися на результатах клі-
нічних досліджень за участю пацієнтів переваж-
но чоловічої статі, не віддзеркалюють реальної 
клінічної практики [4, 5]. Жінки становлять особ-
ливу групу хворих, в яких ознаки ІХС, як багато-
факторного захворювання, представлені най-
більш чітко [6, 7]. Крім того, у них спостерігаєть-
ся варіативність клінічної картини, вираженіше 
зниження працездатності та більш несприятли-
вий порівняно з чоловіками прогноз [8, 9]. Все 
вищенаведене обґрунтовує необхідність подаль-
шого глибокого та всебічного вивчення жіночого 
патерну вказаної патології [10]. 

Мета роботи. Визначити cтатево-вікові осо-
бливості стану вінцевого русла в пацієнтів зі ста-
більною ішемічною хворобою серця без перене-
сеного інфаркту міокарда в анамнезі. 

Матеріал і методи. В одноцентровому крос-
секційному дослідженні, проведеному на базі ДУ 
«Інститут серця МОЗ України», проаналізовано 
дані обстеження 118 хворих на стабільну ІХС 
(чоловіків – 70 (59,3 %), жінок – 48 (40,7 %)), 
яких за статевим принципом було розподілено на 
дві групи. Медіана віку пацієнтів становила 65 
(IQR: 58-70) років. 

Критерії залучення до дослідження: вік ≥ 18 
років, наявність документованої стабільної ІХС.  

Критерії вилучення із дослідження: перене-
сений інфаркт міокарда (ІМ) в анамнезі, хронічна 
серцева недостатність ІІБ-ІІІ стадії за класифіка-
цією Стражеска-Василенка, гостре порушення 
мозкового кровообігу, ревматична лихоманка, 
міокардит, перикардит, природжені та набуті 
вади серця, гостре пошкодження нирок, тяжка 
печінкова недостатність, автоімунні системні 
хвороби, злоякісні онкологічні захворювання, 
виражені ментальні порушення, а також інша 
патологія, яка могла б суттєво вплинути на ре-
зультати дослідження. 

Діагноз ІХС встановлювали на основі відпо-
відних рекомендацій Європейського товариства 
кардіологів [11] і Уніфікованого клінічного про-
токолу первинної, вторинної (спеціалізованої) та 
третинної (високоспеціалізованої) медичної до-
помоги «Стабільна ішемічна хвороба серця» [12].  

У всіх пацієнтів виявлено стабільну стено-
кардію напруження: І функціонального класу 

(ФК) – в 1 (0,8 %) особи, ІІ ФК – у 74 (62,8 %), ІІІ 
ФК – у 41 (34,7 %), IV ФК – в 1 (1,7%). У 117 
(99,2 %) обстежених зареєстровано хронічну сер-
цеву недостатність (І ст. – у 43, ІІА ст. – у 74), у 
116 (98,3 %) – гіпертонічну хворобу, у 33 (28 %) 
– фібриляцію передсердь (пароксизмальну – у 12, 
персистивну – у 8, постійну – у 13), у 46 (39 %) – 
цукровий діабет, у 69 (58,5 %) – ожиріння (І ст. – 
у 48, ІІ ст. – у 15, ІІІ ст. – у 6), у 39 (33,1 %) осіб – 
надлишкову масу тіла. 

Усім пацієнтам виконували загальноклінічні, 
антропометричні та лабораторні (загальний і біо-
хімічний аналізи крові, загальний аналіз сечі) 
обстеження. 

Коронарографію проводили за допомогою дво-
планової рентгенівської ангіографічної системи з 
плоскими детекторами «Axiom Artis dBC» (Siemens, 
Федеративна Республіка Німеччина) за методи-
кою M. Judkins (1967). При аналізі даних оціню-
вали локалізацію, ступінь і кількість звужень він-
цевих артерій (ВА). Гемодинамічно значущим 
(обструктивним) ураженням вважали стенозуван-
ня просвіту судини понад 50%. Вагоме звуження 
основного стовбура лівої вінцевої артерії (ЛВА) 
розцінювали як ураження двох ВА. У 26 (22 %) 
пацієнтів було виявлено інтактні ВА, у 18 
(15,3 %) – гемодинамічно незначущі стенози, у 
29 (24,6 %) – односудинне ураження, у 21 
(17,8 %) – двосудинне ураження, у 24 (20,3 %) – 
багатосудинне ураження ВА. 

Кількісне оцінювання ступеня ураження він-
цевого русла здійснювали за допомогою інтегра-
льного показника – Gensini score (GS), що є су-
мою добутків індексу тяжкості стенозу й індексу 
функціонального значення кожного сегмента ВА:  
• індекс тяжкості стенозу визначається від-

повідно до відсотка звуження просвіту ВА 
в місці бляшки (1-25 % – 1 б., 26-50 % – 2 
б., 51-75 % – 4 б., 76-90 % – 8 б., 91-99 % – 
16 б., 100 % – 32 б.);  

• індекс функціонального значення визнача-
ється за локалізацією стенозу: основний 
стовбур (ОС) ЛВА – 5 б., проксимальні 
сегменти передньої міжшлуночкової гілки 
(ПМШГ) і огинальної гілки (ОГ) ЛВА – по 
2,5 б., середні сегменти ПМШГ ЛВА і ОГ 
ЛВА – по 1,5 б., права вінцева артерія 
(ПВА), дистальні сегменти ПМШГ ЛВА і 
ОГ ЛВА, крайова гілка огинальної артерії 
(КГОА), перша діагональна гілка (ДГ) 
ЛВА, задня міжшлуночкова гілка (ЗМШГ) 
ПВА – по 1 б., інші сегменти – по 0,5 б. 
[13].  

Значення GS від 1 до 32 балів свідчили про 
помірне ураження вінцевого русла, а понад 32 
бали – про тяжке.  

Статистичний аналіз отриманих даних про-
водили за допомогою програмного середовища R 
(версія 3.3.2). Перевірку нормальності розподілу 
досліджуваних параметрів оцінювали візуально 



Буковинський медичний вісник. 2017. Т. 21, № 3 (83)                    ISSN 1684-7903            https://www.bsmu.edu.ua 

78 

 

Оригінальні дослідження                                                         

при побудові гістограм, а також за допомогою W-
критерію Шапіро-Вілка. Порівняння більшості 
безперервних значень у двох незалежних групах 
здійснювали за допомогою U-критерію Манна-
Вітні, оскільки їх розподіл відрізнявся від норма-
льного, а порівняння абсолютної та відносної 
частот номінальних і порядкових ознак – за таб-
лицями спряження з оцінкою критерію χ2, у випа-
дках його математичної нестійкості – за таблиця-
ми формату «2×2» та оцінкою значущості точно-
го критерію Фішера. Кількісні дані представлено 
як Me (IQR), де Me – медіана, IQR – міжкварти-
льний інтервал (перший і третій квартилі), а якіс-
ні – n (%).  

Усі статистичні методи аналізу та розрахова-
ні показники оцінювали при заданому гранично-
му рівні похибки першого роду (α) не вище 5 % – 
p<0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Аналіз демографічних, антропометричних, кліні-
ко-анамнестичних і лабораторних даних у порів-
нюваних групах хворих на стабільну ІХС без пе-
ренесеного ІМ в анамнезі виявив, що вони не 
відрізнялися за більшістю показників, окрім ста-
тистично значуще вищих рівнів індексу маси тіла 
(р=0,022) у жінок і ФК стенокардії напруження 
(р=0,006) у чоловіків (табл. 1). 

За даними коронарографії, у чоловіків від-
значалося більш тяжке ураження вінцевого русла 
порівняно із жінками. Так, у них статистично 
значуще частіше реєструвався множинний коро-
нарний атеросклероз (28,6 % vs 8,3 %, р<0,01), 

тоді як в осіб жіночої статі ангіографічні зміни 
переважно були відсутні (39,6 % vs 10 %, 
р<0,001) (табл. 2). Загалом у чоловічій популяції 
обструктивне звуження ВА спостерігалося суттє-
во частіше, ніж у жіночій (78,6 % vs 39,6 %, 
р<0,001), що цілком узгоджується з даними зару-
біжних авторів [14, 15]. 

Підсумком кількісного оцінювання ступеня 
ураження вінцевого русла за допомогою індексу 
GS стало підтвердження висновку про більш вира-
жений коронарний атеросклероз у чоловіків (13 
(5-44) vs 4 (0-16), р <0,001). Так, саме у них тяжке 
ураження виявлялося майже втричі частіше 
(28,6 % vs 10,4 %, р=0,02), ніж у жінок (табл. 3). 

Нами також були досліджені вікові особли-
вості коронаросклерозу. Встановлено, що чолові-
ки порівняно з жінками мали більш виражене 
ураження ВА (за значенням GS) як у віці до 65 
років (p<0,001), так і після 65 років (p<0,01). У 
чоловічій популяції превалювали обструктивні 
ураження (до 65 років – 1 ВА, після 65 років – ≥3 
ВА), у жіночій – інтактні судини (як до, так і піс-
ля 65 років) (табл. 4). В обох групах хворих спо-
стерігалося поступове прогресування коронарно-
го атеросклерозу зі збільшенням віку: у чоловіків 
GS підвищився з 10 (3,5-26) до 23 (9-55), р=0,045, 
а у жінок – з 0 (0-5) до 0 (0-20) балів, р=0,046. 

За локалізацією гемодинамічно вагомих сте-
нозів ВА у хворих на стабільну ІХС без перенесе-
ного ІМ в анамнезі статистично значущих відмін-
ностей серед представників обох статей не від-
значалося. Так, в обох групах ВА за частотою 

Таблиця 1 

Демографічні, клінічні та лабораторні показники у порівнюваних групах 

Показники Чоловіки 
(n=70) 

Жінки 
(n=48) р 

Вік, років 63 (58 – 71) 66 (60 – 70) нз 
Індекс маси тіла, кг/м2 29,73 (26,26 – 32,11) 31,6 (29,05 – 34,5) 0,022 

Ожиріння, n (%) 36 (51,4) 33 (68,6) нз 
Гіпертонічна хвороба, n (%) 69 (98,6) 47 (97,9) нз 

ФК стабільної стенокардії, n (%) 

I 0 1 (2,1) 

0,006 
II 38 (54,3) 36 (75) 
III 32 (45,7) 9 (18,8) 
IV 0 2 (4,2) 

Серцева недостатність, n (%) 70 (100) 47 (97,9) нз 
Серцева недостатність 

(за стадіями), n (%) 
І 24 (34,3) 19 (40,4) 

нз 
ІІА 46 (65,7) 28 (59,6) 

Цукровий діабет, n (%) 29 (41,4) 17 (35,4) нз 
Глікемія натще, ммоль/л 6,2 (5,4 – 7,7) 5,9 (5,2 – 6,8) нз 

Загальний холестерин, ммоль/л 4,9 (4,1 – 5,8), 
n = 64 

5,4 (4,3 – 6,1), 
n = 45 нз 

Швидкість клубочкової фільтрації (розрахована за 
формулою CKD-ЕРІ), мл/(хв × 1,73 м2) 77,20 (62,92 – 86,73) 70,95 (62,52 – 85,45) нз 

Примітка. нз – різниця показників статистично незначуща (р >0,05) 
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Таблиця 2 

Стан вінцевого русла у хворих на стабільну ішемічну хворобу серця без перенесеного  
інфаркту міокарда в анамнезі залежно від статі 

Стан вінцевого русла Чоловіки 
(n=70) 

Жінки 
(n=48) р 

Інтактні ВА, n (%) 7 (10) 19 (39,6) 

<0,001 
Гемодинамічно незначущі стенози ВА, n (%) 8 (11,4) 10 (20,8) 

Односудинне ураження, n (%) 19 (27,1) 10 (20,8) 
Двосудинне ураження, n (%) 16 (22,9) 5 (10,4) 

Багатосудинне ураження, n (%) 20 (28,6) 4 (8,3) 

Таблиця 3 

Тяжкість ураження вінцевого русла у пацієнтів різних статевих груп зі стабільною ішемічною 
хворобою серця без перенесеного інфаркту міокарда в анамнезі 

Тяжкість ураження ВА Чоловіки 
(n=70) 

Жінки 
(n=48) р 

Відсутнє (GS=0), n (%) 7 (10) 19 (39,6) 

<0,001 Помірне (GS=1-32), n (%) 43 (61,4) 24 (50) 

Тяжке (GS>32), n (%) 20 (28,6) 5 (10,4) 

GS, б. 13 (5 – 44) 4 (0 – 16) <0,001 

Таблиця 4 

Стан вінцевого русла в пацієнтів чоловічої та жіночої статей зі стабільною ішемічною хворобою 
серця без перенесеного інфаркту міокарда в анамнезі віком до і понад 65 років 

Стан вінцевого русла 
Чоловіки Жінки 

< 65 років 
(n=39) 

≥ 65 років 
(n=31) 

< 65 років 
(n=19) 

≥ 65 років 
(n=29) 

Інтактні ВА, n (%) 5 (12,8) 2 (6,5) 10 (52,6) 9 (31) 
Гемодинамічно незначущі стенози ВА, n (%) 5 (12,8) 3 (9,7) 3 (15,8) 7 (24,1) 

Односудинне ураження, n (%) 12 (30,8) 7 (22,6) 3 (15,8) 7 (24,1) 
Двосудинне ураження, n (%) 8 (20,5) 8 (25,8) 2 (10,5) 3 (10,3) 

Багатосудинне ураження, n (%) 9 (23,1) 11 (35,5) 1 (5,3) 3 (10,3) 

GS, б. 10 
(3,5 – 26) 

23 
(9 – 55) 

0 
(0 – 5) 

5 
(0 – 20) 

Таблиця 5 

Локалізація стенозів вінцевих артерій у пацієнтів з обструктивною ішемічною хворобою серця  
без перенесеного інфаркту міокарда в анамнезі залежно від статі 

Назва ВА Чоловіки 
(n=55) 

Жінки 
(n=19) р 

ОС ЛВА, n (%) 9 (16,4) 2 (10,5) нз 

ПМШГ ЛВА, n (%) 42 (76,4) 13 (68,4) нз 

ОГ ЛВА, n (%) 25 (45,5) 8 (42,1) нз 

ПВА, n (%) 34 (61,8) 8 (42,1) нз 

Примітка. ОС ЛВА – основний стовбур лівої вінцевої артерії, ПМШГ ЛВА – передня міжшлуночкова гілка лівої він-
цевої артерії, ОГ ЛВА – огинальна гілка лівої вінцевої артерії, ПВА – права вінцева артерія, нз – різниця показників 
статистично незначуща (р >0,05) 
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Таблиця 6 

Статеві особливості локалізації уражень сегментів вінцевих артерій у хворих на обструктивну 
ішемічну хворобу серця без перенесеного інфаркту міокарда в анамнезі 

Уражені сегменти ВА Чоловіки 
(n=55) 

Жінки 
(n=19) p 

ПМШГ ЛВА, n (%) 
– проксимальний 

– середній 
– дистальний 

  
28 (50,9) 
21 (38,2) 
4 (7,3) 

  
10 (52,6) 
7 (36,8) 
2 (10,5) 

  
нз 
нз 
нз 

ДГ ЛВА, n (%) 7 (12,7) 2 (10,5) нз 
ОГ ЛВА, n (%) 

– проксимальний 
– середній 

– дистальний 

  
18 (32,7) 
6 (10,9) 
5 (9,1) 

  
5 (26,3) 
2 (10,5) 
3 (15,8) 

  
нз 
нз 
нз 

КГОА, n (%) 4 (7,3) 1 (5,3) нз 
ПВА, n (%) 

– проксимальний 
– середній 

– дистальний 

  
13 (23,6) 
19 (34,5) 
10 (18,2) 

  
5 (26,3) 
5 (26,3) 
1 (5,3) 

  
нз 
нз 
нз 

ЗЛГ ПВА, n (%) 1 (1,8) 0 нз 

ЗМШГ ПВА, n (%) 4 (7,3) 1 (5,3) нз 

Примітка. ПМШГ ЛВА – передня міжшлуночкова гілка лівої вінцевої артерії, ДГ ЛВА – діагональна гілка лівої вінце-
вої артерії, ОГ ЛВА – огинальна гілка лівої вінцевої артерії, КГОА – крайова гілка огинальної артерії, ПВА – права 
вінцева артерія, ЗЛГ ПВА – задня латеральна гілка правої вінцевої артерії, ЗМШГ ПВА – задня міжшлуночкова гілка 
правої вінцевої артерії, нз – різниця показників статистично незначуща (р>0,05) 

ураження розташувалися таким чином: найчасті-
ше виникала обструкція в ПМШГ ЛВА, за нею – 
ПВА та ОГ ЛВА (табл. 5). Варто підкреслити, що 
в чоловіків спостерігалася тенденція до більш 
частого порівняно з жінками ураження ПВА, од-
нак вона не досягла рівня статистичної значущос-
ті (р=0,18). 

Не менш важливим є вивчення особливостей 
локалізації гемодинамічно вагомих стенозів за 
сегментами ВА, адже від цього залежать площа 
ішемізованого міокарда і вираженість клінічних 
проявів. Нами виявлено, що розташування об-
структивних уражень сегментів ВА у чоловіків і 
жінок зі стабільною ІХС без перенесеного ІМ в 
анамнезі не відрізнялося. У ПМШГ ЛВА і ОГ 
ЛВА вони найчастіше реєструвалися у проксима-
льній частині судини, тоді як у ПВА – у середній 
(табл. 6).  

Результати нашого дослідження не супере-
чать даним світової медичної літератури. У низці 
робіт було виявлено статеві відмінності щодо 
основних анатомічних і патофізіологічних аспек-
тів коронарного атеросклерозу. Так, наприклад, у 
великому ретроспективному дослідженні [14] за 
участі 14 450 осіб, яким виконували коронарогра-
фію, показано, що гемодинамічно вагомі стенози 
ВА статистично значуще більш часто реєструва-
лися у чоловіків (86 % vs 64 %, р<0,001), тоді як 
інтактні ВА – у жінок (30,4 % vs 5,6 %, р<0,001). 
Також у представниць жіночої статі рідше було 

наявне обструктивне ураження ПВА (55,6 % vs 
61,9 %, р<0,001) і ОГ ЛВА (46,7 % vs 50 %, 
р<0,01), однак фактична різниця у показниках 
становила лише кілька відсотків.  

Дослідження Ezhumalai B. і Jayaraman B. 
[15], що охоплювало 500 жінок, яким виконували 
коронарографію, виявило, що в більшості з них 
(54,6 %) були відсутні значущі звуження судин 
вінцевого русла. Найчастіше ураження локалізу-
валося в ПМШГ ЛВА, що цілком узгоджується з 
результатами нашої роботи. 

Певними обмеженнями отриманих нами да-
них є виконання дослідження в одному високо-
спеціалізованому центрі, відносно невелика кіль-
кість учасників, неможливість поширення ре-
зультатів на інші групи хворих на ІХС, зокрема 
на пацієнтів з постінфарктним кардіосклерозом. 

Висновок 
Жіночий патерн стабільної ішемічної хворо-

би серця характеризується частою відсутністю 
обструктивного ураження вінцевих артерій, пос-
туповим прогресуванням атеросклеротичних змін 
вінцевого русла з віком, однак локалізація гемо-
динамічно вагомих звужень не відрізняється від 
такої у хворих чоловічої статі. 

Перспективи подальших досліджень поля-
гають у з’ясуванні стать-специфічних маркерів 
атеросклеротичного ураження ВА у хворих на 
стабільну ІХС, що дозволить удосконалити алго-
ритми раннього виявлення захворювання, страти-
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фікації ризику та проведення своєчасних і належ-
них профілактичних та лікувальних заходів. 

Подяка. Успішному проведенню досліджен-
ня сприяло укладання угоди про науково-
технічне співробітництво між Національним ме-
дичним університетом імені О.О. Богомольця та 
ДУ «Інститут серця МОЗ України». Вважаємо 
своїм приємним обов’язком висловити щиру вдя-
чність колективу ДУ «Інститут серця МОЗ Украї-
ни» за плідну співпрацю і цінну практичну допо-
могу.  

Конфлікт інтересів. Автор заявляє про від-
сутність конфлікту інтересів, який міг би завдати 
шкоди неупередженості дослідження. 

Джерела фінансування. Дослідження не 
отримало жодної фінансової підтримки від дер-
жавної, громадської або комерційної організації. 
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Мета роботи – встановити мінімальну бактеріостатичну і бакте-
рицидну концентрації етонію стосовно умовно-патогенних мікроор-
ганізмів, виділених та ідентифікованих із верхніх дихальних шляхів 
дітей віком 11-13 років, хворих на хронічний катаральний гінгівіт за 
коморбідного стану (цукрового діабету І типу), у порівняльному ас-
пекті з чутливістю до етонію еталонних та клінічних штамів умов-
но-патогенних мікроорганізмів, виділених у 1974-76 роках. 
Матеріал і методи. Первині матеріали 1974-76 рр. з чутливості 
умовно-патогенних мікроорганізмів щодо етонію використанні з 
дисертаційних робіт співавторів (І.П. Бурденюк, І.Й. Сидорчук) 
для порівняння даних, одержаних у 2014-2016 рр.  
Мікробіологічні обстеження проведено в 30 учнів віком 11-13 ро-
ків, хворих на катаральний гінгівіт з цукровим діабетом І типу. 
Забір матеріалу для мікробіологічного обстеження проведений 
стерильними тампонами на слизовій оболонці порожнини рота з 
подальшим висівом на сектори оптимального для кожного таксона 
твердого середовища з отриманням чистих культур. Для визначен-
ня чутливості мікробів до етонію використовували метод послідо-
вних двократних розведень у рідкому поживному середовищі. 
Результати. Показано, що чутливість еталонних штамів мікроор-
ганізмів за 40 років зберігання в лабораторних умовах у напіврідко-
му поживному середовищі практично не змінюється. Бактерицид-
на концентрація етонію стосовно S. faecalіs АТСС 29212 підвищи-
лась на 1,96 %. Показано, що бактеріостатична і бактерицидна 
активність етонію за 40 років понизилась стосовно клінічних шта-
мів і це зниження (зростання резистентності) залежить від мік-
роорганізмів, їх морфологічних, тинкторіальних та інших власти-
востей. У грампозитивних та грамнегативних клінічних штамів 
мікроорганізмів понизилась чутливість від 1,21 до 2,56 раза. 
Висновок. Розвиток стійких варіантів мікроорганізмів іде шляхом 
поступової селекції з поширенням у клініках. Перед використан-
ням етонію необхідно виділити та ідентифікувати умовно-
патогенний мікроб та встановити бактеріостатичну і бактери-
цидну концентрацію етонію з подальшим вирішенням питання про 
його можливе ефективне використання. 
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СЕЛЕКЦИЯ УСТОЙЧИВЫХ ВАРИАНТОВ УСЛОВНО -  
ПАТОГЕННЫХ МИКРООРГАНИЗМОВ ПРИ  
ИСПОЛЬЗОВАНИИ ЭТОНИЯ В КЛИНИЧЕСКИХ  
УСЛОВИЯХ В ТЕЧЕНИЕ 40 ЛЕТ 
Л.И. Сидорчук, И.П. Бурденюк, С. Е. Дейнека, К.И. Яковец, И.И. 
Сидорчук, В.И. Бурденюк1, К.Г. Тащук 

Цель работы – установить минимальную бактериостатическую 
и бактерицидную концентрации этония относительно условно-
патогенных микроорганизмов, выделенных и идентифицирован-
ных из верхних дыхательных путей детей возрастом 11-13 лет, 
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  больных хроническим катаральным гингивитом при коморбидном 
состоянии (сахарный диабет I типа), в сравнительном аспекте с 
чувствительностью к этонию эталонных и клинических штаммов 
условно-патогенных микроорганизмов, выделенных в 1974-76 го-
дах. 
Материал и методы. Первичные материалы 1974-76 гг. по чувс-
твительности условно-патогенных микроорганизмов к этонию 
использованы из диссертационных работ соавторов (И.П. Бурде-
нюк, И.И. Сидорчук) для сравнения данных, полученных в 2014-
2016 гг. 
Микробиологические обследования проведены у 30 учащихся возра-
стом 11-13 лет, больных катаральным гингивитом с сахарным 
диабетом I типа. 
Забор материала для микробиологического обследования проведен 
стерильными тампонами на слизистой оболочке полости рта с 
последующим посевом на секторы твердой оптимальной для каж-
дого таксона среды с получением чистых культур. Для определе-
ния чувствительности микробов к этонию использовали метод 
последовательных двукратных разведений в жидкой питательной 
среде. 
Результаты. Показано, что чувствительность эталонных шта-
ммов микроорганизмов за 40 лет хранения в лабораторных услови-
ях в полужидкой питательной среде практически не меняется. 
Бактерицидная концентрация этония относительно S. faecalis 
АТСС 29212 повысилась на 1,96 %. Показано, что бактериоста-
тическая и бактерицидная активность этония за 40 лет понизи-
лась относительно клинических штаммов и это снижение (рост 
резистентности) зависит от микроорганизмов, их морфологичес-
ких, тинкториальных и других свойств. У граммположительных и 
граммотрицательных клинических штаммов микроорганизмов 
понизилась чувствительность от 1,21 до 2,56 раз. 
Вывод. Развитие устойчивых вариантов микроорганизмов идет 
путем постепенной селекции с распространением в клиниках. Пе-
ред использованием этония необходимо выделить и идентифици-
ровать условно- патогенный микроб и установить бактериоста-
тическую и бактерицидную концентрацию этония с последующим 
решением вопроса о его возможном эффективном использовании. 

Оригінальні дослідження                                                         
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THE SELECTION OF RESISTANT VARIANTS OF  
OPPORTUNISTIC MICROORGANISMS USING  
AETHONIUM IN CLINICS FOR 40 YEARS 
L.I. Sydorchuk, I.P. Burdeniuk, S.E. Deineka, K.I. Yakovets,  
I.Y. Sydorchuk, V.I. Burdeniuk1, K.G. Tashchuk 

Objective: To establish the minimum bacteriostatic and bactericidal 
concentration of aethonium in relation to conditionally pathogenic mi-
croorganisms isolated and identified from the upper respiratory tract of 
children aged 11-13 years with chronic catarrhal gingivitis with a co-
morbid state (type I diabetes mellitus) in a comparative sense with sen-
sitivity to aetonium of reference and clinical strains of conditionally 
pathogenic microorganisms isolated in 1974-1976. 
Materials and methods. Primary materials of 1974-1976 years of the 
sensitivity of conditionally pathogenic microorganisms to aethonium 
were used from dissertational works of co-authors (I.P. Burdeniuk,  
I.Y. Sydorchuk) for comparison of data obtained in 2014-2016. 
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 Microbiological examinations were performed in 30 pupils aged 11-13 
years with catarrhal gingivitis with type I diabetes mellitus. 
The sampling of the material for microbiological examination was car-
ried out with sterile tampons on the oral mucosa, following by seeding 
the sectors of solid nutrient media optimal for each taxon to obtain 
pure cultures. To determine the sensitivity of microbes to aethonium, 
the method of serial two-fold dilutions in a liquid nutrient medium was 
used. 
Results. It is shown that the sensitivity of the reference strains of micro-
organisms for 40 years of storage under laboratory conditions in a 
semi-solid nutrient medium remains practically unchanged. The bacte-
ricidal concentration of aethonium relative to S. faecalis ATCC 29212 
increased by 1,96 %. It was shown that the bacteriostatic and bacteri-
cidal activity of aethonium decreased over 40 years relative to clinical 
strains and this decrease (resistance growth) depends on microorgan-
isms, their morphological, tinctorial and other properties. Gram-
positive and gram-negative clinical strains of microorganisms have 
decreased sensitivity from 1,21 to 2,56 times. 
Conclusions. The development of resistant variants of microorganisms 
proceeds by gradual selection with dissemination in clinics. Before us-
ing aethonium, it is necessary to isolate and identify conditionally 
pathogenic microbes and to establish the bacteriostatic and bacteri-
cidal concentration of aethonium with the subsequent solution of the 
question of its possible effective use. 

Original research 

Вступ. В останні 50 років відкриті та впрова-
джені в медичну практику нові групи хіміотера-
певтичних препаратів, значно розширились знан-
ня механізму їх антимікробної дії на молекуляр-
ному рівні, встановлена генетична природа фор-
мування резистентності мікроорганізмів, удоско-
налені методи визначення чутливості мікроорга-
нізмів щодо хіміотерапевтичних препаратів, ви-
значається кінетика всмоктування і поширення та 
використання хіміопрепаратів за умов різних 
патогенетичних станів [1, 2]. 

Накопичений великий досвід використання 
антибіотиків і хіміотерапевтичних препаратів, що 
дало підставу до перегляду принципів їх призна-
чення, щоб найефективніше використовувати 
різні групи хіміопрепаратів і, разом з тим, запо-
бігти або знизити побічні явища та дію. 

Ідеальною вимогою для раціональної, цілес-
прямованої хіміотерапії бактеріальних інфекцій є 
ретельна бактеріологічна діагностика захворю-
вань з виділенням та ідентифікацією збудника і 
визначенням його чутливості до хіміопрепарату. 
Оправдання такого підходу диктується необхідні-
стю вибору найефективнішого хіміопрепарату 
серед багатьох близьких за спектром дії, а також 
можливою резистентністю збудника до призначе-
ного хіміопрепарату. У зв'язку з широким поши-
ренням антибіотико-резистентних або стійких до 
хіміопрепаратів мікроорганізмів, що суттєво по-
гіршує ефективність хіміопрепарату, є особливо 
важливою проблемою сучасності [3, 4, 5, 6]. 

Однією із причин підвищеного поширення в 
клінічних умовах стійких варіантів мікроорганіз-
мів є постійний відбір у процесі використання 
хіміопрепаратів стійких клонів, які швидко кон-
тамінують і колонізують біотоп хворих, а також 
навколишнє середовище хворого (інших хворих, 
обслуговуючий персонал, предмети навколиш-
нього вжитку). Ці клони (штами) стають госпіта-
льними і небезпечними для пацієнтів лікарень. 

Відомо, що резистентність мікроорганізмів 
до антибіотиків або до хіміотерапевтичних пре-
паратів формується за двома видами: стійкість за 
стрептоміциновим типом - шляхом одноступене-
вої мутації, коли мутанти з високою резистентні-
стю появляються після швидкого двократного 
контакту мікроба з хіміопрепаратом або антибіо-
тиком. Інший вид розвитку резистентності розви-
вається поступово шляхом багатоступеневих му-
тацій. При цьому селекція стійких штамів у попу-
ляції мікроорганізмів проходить повільно, ступе-
неподібно. У клінічних умовах може відбуватися 
по-різному формування стійких варіантів до ан-
тибіотиків або хіміопрепаратів [7]. 

Етоній – хіміотерапевтичний засіб, антисеп-
тик, що вивчений у Буковинському державному 
медичному університеті (тоді Чернівецькому ме-
дінституті) професором Г.Т. Пісько, синтезова-
ний професором В.П. Денисенко. У клінічних 
умовах проходив випробування і використовува-
вся для місцевого застосування в різних відділе-
нях обласної та міських лікарень і продовжує 
використовуватися дотепер. Тому вивчення дина-
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міки зміни чутливості регіональних штамів умов-
но-патогенних мікроорганізмів до етонію має як 
теоретичний інтерес, так і практичне значення. 

Мета дослідження. Встановити мінімальну 
бактеріостатичну і бактерицидну концентрації 
етонію стосовно умовно-патогенних мікрооргані-
змів, виділених та ідентифікованих із верхніх 
дихальних шляхів дітей віком 11-13 років, хворих 
на хронічний катаральний гінгівіт за коморбідно-
го стану (цукрового діабету І типу), у порівняль-
ному аспекті з чутливістю до етонію еталонних 
та клінічних штамів умовно-патогенних мікроор-
ганізмів, виділених у 1974-76 роках. 

Матеріал і методи. Первині матеріали 1974-
1976 рр. з чутливості умовно-патогенних мікроо-
рганізмів щодо етонію використанні з дисерта-
ційних робіт співавторів (І.П. Бурденюк, І.Й. Си-
дорчук) для порівняння даних, одержаних у 2014-
2016 рр. авторами статті. 

Мікробіологічні обстеження проведено в 30 
учнів віком 11-13 років, хворих на катаральний 
гінгівіт (ХКГ), у мікробіологічній лабораторії 
кафедри мікробіології та вірусології ВДНЗ Украї-
ни «Буковинський державний медичний універ-
ситет». Діти проживають у м. Чернівці та в ближ-
ніх районах Чернівецької області. Діагноз цукро-
вого діабету І типу встановлений в ендокриноло-
гічному центрі Чернівецької області. 

Забір матеріалу для мікробіологічного 
(бактеріологічного і мікологічного) обстеження 
проведений шляхом фрикційних рухів стериль-
них тампонів виробництва FL-medical/CE0546 
(Італія) на слизовій оболонці порожнини рота в 
кількості трьох тампонів на одне дослідження. Із 
тампонів у стерильних пробірках вичавлювали 
слиз, із яких робили розведення 1:10 (10-1). Із цієї 
суміші готували титраційний ряд із розведенням 
матеріалу від 1:10-2 до 1:10-8. Із кожної пробірки 
проводили висів 0,01 мл на сектори оптимально-
го для кожного таксону твердого середовища і 
ретельно розтирали на поверхні стерильним 
скляним шпателем для отримання ізольованих 
колоній, із яких отримували чисті культури, і за 
кількістю колоній визначали популяційний рі-
вень у lg КУО/мл. Ентеробактерії вирощували на 
диференційно-діагностичних середовищах; грам-
позитивні коки – на кров'яному МПА і жовтково-
молочному агарі; дріжджоподібні гриби роду 
Candida – на середовищі Сабуро.  

Для визначення чутливості умовно-
патогенних бактерій і дріжджоподібних грибів 
роду Candida щодо етонію використовували ме-
тод послідовних двократних розведень у рідкому 
поживному середовищі, який відповідає світовим 
стандартам і використовується в оцінці антимік-
робної активності антибіотиків та інших лікарсь-
ких засобів. Відомо, що визначення чутливості 
мікроорганізмів до антимікробних препаратів in 
vitro проводиться в умовах, які значно відрізня-

ються від тих, в яких хіміопрепарат діє в організ-
мі. 

Статистичну оброботку отриманих результа-
тів дослідження проводили за допомогою програ-
много комплексу Windows, Word і Excel; STA-
TISTICA 6.0 з використанням методу варіаційної 
статистики з визначенням достовірності за допо-
могою критерію Стьюдента. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Для розкриття механізму зміни чутливості виді-
лених штамів умовно-патогенних мікроорганіз-
мів до етонію через 40 років використання цього 
препарату проводили трикратні дослідження ан-
тимікробної активності етонію щодо еталонних 
штамів умовно-патогенних організмів. Результа-
ти дослідження наведені в таблиці 1. 

Показано, що чутливість еталонних штамів, 
наведених у таблиці 1, мікроорганізмів за 40 ро-
ків зберігання у лабораторних умовах у напіврід-
кому поживному середовищі практично не змі-
нюється. Тільки штами S. faecalіs АТСС 6783 
проявили бактеріостатичну резистентність на 
1,92 % (Р<0,05) за збереження бактерицидної 
концентрації в лабораторних умовах протягом 40 
років. Бактерицидна концентрація етонію стосов-
но S. faecalіs АТСС 29212 підвищилась за 40 ро-
ків зберігання в лабораторних умовах на 1,96 % 
(Р<0,05). 

Результати дослідження зміни чутливості 
клінічних штамів умовно-патогенних мікроорга-
нізмів, виділенних із верхніх дихальних шляхів 
хворих на хронічний катаральний гінгівіт за ко-
морбідного стану (цукрового діабету І типу), до 
етонію залежно від терміну його використання в 
клінічних умовах протягом 40 років наведені у 
таблиці 2. 

Цілеспрямована експериментальна резистен-
тність різних штамів стафілокока була вивчена в 
лабораторних умовах із постійно зростаючими 
концетраціями етонію співробітниками кафедри 
мікробіології і фармакології Чернівецького дер-
жавного медичного інституту (Сидорчук І.Й., 
Волянський Ю.Л., Кучер В.І.-1966-1974рр.). До-
ведено, що в лабораторних умовах набута стій-
кість до етонію стафілококів, ешерихій і кандид 
розвивається поступово, шляхом багатоступене-
вих мутацій за пеніциліновим типом, і за 30 діб 
резистентність не досягла високих цифр (у 16-32 
рази). Тому що за цим типом розвитку стійкості 
до хіміотерапевтичних препаратів потрібні чис-
ленні послідовні пасажі на середовищах, які міс-
тять зростаючі концентрації препарату. 

Розвиток стійкості регіональних штамів умо-
вно-патогенних мікроорганізмів, що персистують 
у ротовій порожнині, відрізняється від розвитку 
стійкості в лабораторних умовах. Показано, що 
бактеріостатична і бактерицидна активність ето-
нію за 40 років понизилась стосовно клінічних 
штамів і це зниження (зростання резистентності) 
залежить від мікроорганізмів, їх морфологічних, 
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Таблиця 1 

Чутливість еталонних штамів умовно-патогенних мікроорганізмів щодо етонію (мкг/мл) 

Еталонні штами 
мікроорганізмів 

МБСК МБЦК 
1974-76 рр. 

М±m 
2014-16 рр. 

М±m P 1974-76 рр. 
М±m 

2014-16 рр. 
М±m P 

Staphylococcus aur-
eus 209-P 3,55±0,35 3,25±0,31 >0,05 8,03±0,12 8,12±0,14 >0,05 

S. aureus АТСС 
9341 3,12±0,21 3,47±0,30 >0,05 7,11±0,31 7,57±0,29 >0,05 

S. aureus АТСС 
25923 3,42±0,17 3,17±0,18 >0,05 7,81±0,12 7,99±0,09 >0,05 

Streptococcus fae-
calіs АТСС 29212 57,03±0,18 57,41±0,21 >0,05 147,14±0,91 150,03±0,87 <0,05 

S. faecalіs АТСС 
6783 58,29±0,19 59,41±0,21 <0,05 150,17±0,47 151,04±0,36 >0,05 

Escherichia coli 
АТСС 25922 15,47±0,32 16,14±0,29 >0,05 34,13±0,47 35,07±0,36 >0,05 

Р. aeruginosa АТСС 
27853 42,91±0,21 43,11±0,24 >0,05 64,91±0,49 66,17±0,57 >0,05 

S. pyogenes АТСС 
9341 5,51±0,16 5,42±0,17 >0,05 12,97±0,31 13,21±0,27 >0,05 

С. albicans АТСС 
ВКПГ 815 3,97±0,14 4,15±0,15 >0,05 11,12±0,12 11,49±0,15 >0,05 

Примітка. МБСК – мінімальна бактеріостатична концентрація; МБЦК – мінімальна бактерицидна концентрація  

Таблиця 2 

Динаміка змін рівня чутливості клінічних штамів умовно-патогенних мікроорганізмів,  
виділених із верхніх дихальних шляхів дітей віком 11-13 років, хворих на хронічний  

катаральний гінгівіт за коморбідного стану, до етонію (мкг/мл) 

Мікроорганіз-
ми 

Мінімальна бактеріостатична концентрація Мінімальна бактерицидна концентрація 
Кіль-
кість 
штамів 

1974-76 
рр. 
М±m 

2014-16 
рр. 
М±m 

P Кількість 
штамів 

1974-76 
рр. 
М±m 

2014-16 
рр. 
М±m 

P 

S. aureus 20 3,82±0,29 7,68±0,41 <0,01 20 8,00±0,37 17,45±0,31 <0,01 

S. epidermidis 20 3,02±0,24 6,43±0,31 <0,01 20 7,80±0,20 17,37±0,27 <0,01 

S.haemolyticus 10 5,07±0,17 8,97±0,38 <0,01 10 7,80±0,22 17,55±0,24 <0,01 

S. pyogenes 10 5,46±0,21 12,09±0,17 <0,01 10 13,26±0,31 40,60±0,31 <0,01 

S. anginosus 10 3,94±0,25 10,92±0,12 <0,01 10 7,80±0,17 31,20±0,22 <0,01 

S. faecalіs 10 56-
,25±0,83 

11-
8,75±0,87 <0,01 10 15-

0,00±1,83 
27-

5,06±1,87 <0,01 

E. coli 20 16-
,39±0,18 40,23±0,64 <0,01 20 33,59±0,71 15-

1,56±1,63 <0,01 

P. mirabilis 5 50-
,00±0,57 

12-
8,12±0,77 <0,01 5 11-

8,75±0,81 
26-

2,51±1,79 <0,01 

Р. aeruginosa 5 43-
,75±0,31 53,13±0,49 <0,01 10 62,50±0,73 17-

5,02±1,83 <0,01 

С. albicans 20 4,68±0,22 10,73±0,22 <0,01 20 10,14±0,42 23,87±1,17 <0,01 

тинкторіальних та інших властивостей. Так, бак-
теріостатична активність етонію понизилась сто-
совно S. aureus у 2,01 раза, S. epidermidis – у 2,13 
раза, S. haemolyticus – на 76,92 %, S. pyogenes – у 
2,21 раза, S. anginosus – у 2,77 раза, S. faecalіs – у 
2,11 раза. Підвищилась за 40 років використання 
етонію стійкість у грамнегативних бактерій та 

дріжджоподібних грибів роду Candida. Стійкість 
E. coli до етонію зросла у 2,45 раза, P. mirabilis – 
у 2,56 раза, Р. aeruginosa – тільки на 21,44 %, 
С. albicans – у 2,29 раза. 

Одержані та наведені результати клініко-
лабораторних обстежень динаміки змін чутливос-
ті до етонію клінічних штамів мікробіоти ротової 
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Таблиця 3 

Зміни чутливості клінічних штамів умовно-патогенних мікроорганізмів, виділених із верхніх  
дихальних шляхів дітей віком 11-13 років, хворих на хронічний катаральний гінгівіт за  

коморбідного стану, до синтезованої в 1972 р. бісчетвертинної сполуки похідної димедролу  
(мкг/мл) 

Мікроорганіз-
ми 

Мінімальна бактеріостатична концентрація Мінімальна бактерицидна концентрація 
Кіль-
кість 
штамів 

11974-76 
рр. 
М±m 

2014-16 
рр. 
М±m 

P Кількість 
штамів 

1974-76 
рр. 
М±m 

2014-16 
рр. 
М±m 

P 

S. aureus 20 0,51±0,06 0,81±0,09 <0,05 20 1,62±0,25 2,11±0,27 >0,05 

S. epidermidis 20 0,46±0,11 0,59±0,07 <0,05 20 2,92±0,24 2,62±0,26 >0,05 

S .haemolyticus 10 0,46±0,12 0,61±0,09 <0,05 10 5,52±0,31 5,37±0,41 >0,05 

S. pyogenes 10 5,36±0,32 5,72±0,37 <0,05 10 10,72±0,73 10,83±0,81 >0,05 

S. anginosus 5 1,46±0,10 1,37±0,11 <0,05 10 5,85±0,43 6,02±0,49 >0,05 

S. faecalіs 10 41-
,67±0,47 40,91±0,49 <0,05 10 10-

4,17±0,91 
11-

2,07±0,97 <0,05 

E. coli 20 31-
,23±0,49 32,01±0,41 <0,05 20 10-

4,67±0,82 
10-

5,27±0,81 >0,05 

P. mirabilis 5 62-
,97±0,43 64,11±0,87 <0,05 10 12-

6,71±0,77 
12-

5,17±0,97 >0,05 

Р. aeruginosa 5 93-
,75±0,67 96,12±1,31 <0,05 10 18-

7,50±0,87 
18-

9,64±1,12 >0,05 

С. albicans 20 2,60±0,19 2,78±0,28 <0,05 20 6,50±0,32 7,09±0,52 >0,05 

порожнини у хворих на хронічний катаральний 
гінгівіт показали, що в грампозитивних та грам-
негативих мікроорганізмів за 40 років викорис-
тання етонію понизилась чутливість від 1,21 до 
2,56 раза до цього антимікробного хіміотерапев-
тичного препарату. Розвиток резистентності 
практично всіх, наведених у табл. 2 умовно-
патогенних та автохтонних факультативних мік-
роорганізмів розвивається поступово шляхом 
багатоступеневих мутацій і селекції стійких варі-
антів. Таким чином, за помірного використання 
етонію в клінічних умовах проходить поступовий 
розвиток і селекція стійких штамів мікроорганіз-
мів, що належать до 10 таксономічних груп. 

Нами також вивчена чутливість клінічних 
штамів умовно-патогенних мікрорганізмів до 
синтетичної сполуки (синтезована в 1972 року), 
що належить до бісчетвертинних похідних диме-
дролу, у 1974-1976 роках і повторне до клінічних 
штамів, ізольованих у 2014-2016 рр., що мали 
понижену чутливість до етонію (табл. 3). 

Показано, що чутливість клінічних штамів, 
наведених у таблиці 3, за 40 років не змінилась, 
оскільки дана сполука ніколи не використовува-
лась у клінічній практиці, і вона не впливала на 
формування резистентності до сполуки, і не від-
бувалась селекція стійких варіантів. Разом з тим, 
бактерицидна активність сполуки понизилась на 
7,58 % (Р<0,01) стосовно S. faecalіs, який має при-
родну резистентність не тільки до цієї сполуки, 
але і до етонію. 

Ці дослідження були необхідні для виявлен-
ня можливої перехресної резистентності етоніо-
резистентних штамів до бісчетвертинних похід-
них димедролу, що мають деяку хімічну подіб-
ність. Ці дані засвідчують про відсутність перех-
рестної стійкості, і пошук нових сполук з антимі-
кробною активністю серед цієї групи бісчетвер-
тинних сполук є перспективними. 

Висновки 
1. Використання протягом 40 років синтети-

чного препарату етонію у клінічній практиці при-
зводить до формування резистентних варіантів 
умовно-патогенних грампозитивних (S. aureus, S. 
haemolyticus, S. pyogenes, S. anginosus, S. faecalіs), 
грамнегативних (E. coli, P. mirabilis, Р. aerugi-
nosa) бактерій та дріжджоподібних грибів роду 
Candida. Розвиток стійких варіантів розвивається 
шляхом поступової їх селекції серед тих, що по-
ширюються в клініках. 

2. За сучасних умов для успішної терапії 
етонієм перед його використанням необхідно 
виділити та ідентифікувати умовно-патогенний 
мікроб і встановити бактеріостатичну і бактери-
цидну концентрацію етонію з подальшим вирі-
шенням питання про його можливе ефективне 
використання. 

Перспективи подальших досліджень поляга-
ють у використанні наведених у статті результатів 
для розробки методів лімітації розвитку резистент-
ності мікроорганізмами стосовно етонію. 
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Мета роботи – визначити ЕМГ-активність жувальних м’язів у 
пацієнтів після завершення активної стадії лікування за допомо-
гою брекет-техніки на початку стадії ретенції. 
Матеріал і методи. Групу обстеження створили 55 осіб, на по-
чатку стадії ретенції за стандартною методикою. Середній вік 
пацієнтів становив 26,4±0,83 року. Для визначення функціонально-
го стану зубощелепної ділянки всім пацієнтам проводили ЕМГ 
скроневих та жувальних м’язів у пробах: стиснення зубів з лівого 
та правого боків, максимального стиснення зубів з обох боків, ви-
сунення нижньої щелепи вперед (протрузія) і зміщення назад 
(ретрузія) із визначенням максимальної та середньої амплітуди, 
симетричності активності жувальних м’язів з лівого та правого 
боків у кожного пацієнта. Вірогідність відмінностей отриманих 
результатів визначалася за допомогою t-критерію надійності 
Стьюдента за ймовірності похибки p<0,05. Обчислення проводи-
ли на персональному комп'ютері із використанням програм 
“Microsoft Excel 2003” та "SPSS for Windows. Release 13.0". 
Результати. У пацієнтів на початку ретенційного періоду нами 
визначено гіперактивність жувальних м’язів в усіх проведених 
пробах напруження; асиметричну робота жувальних і скроневих 
м’язів у пробах однобічного (справа, зліва) та максимального сти-
снення зубів, протрузії, ретрузії нижньої щелепи. 
Висновок. В обстежених пацієнтів на початку стадії ретенції ви-
значений функціональний дисбаланс у діяльності жувальних м’язів. 

 Ключевые слова: 
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ЭМГ-АКТИВНОСТЬ ЖЕВАТЕЛЬНЫХ МЫШЦ У  
ПАЦИЕНТОВ В НАЧАЛЕ СТАДИИ РЕТЕНЦИИ 
Л.В. Смаглюк, К.А. Соловей, А.В. Ляховская 

Цель работы – определить ЭМГ-активность жевательных 
мышц у пациентов после завершения активной стадии лечения с 
помощью брекет-техники в начале стадии ретенции. 
Материал и методы. В группу обследования вошли 55 человек в 
начале стадии ретенции по стандартной методике. Средний воз-
раст пациентов составил 26,4±0,83 лет. Для изучения функцио-
нального состояния зубочелюстной системы всем пациентам про-
водили ЭМГ височных и жевательных мышц в пробах: сжатие 
зубов с левой и правой сторон, максимальное сжатие зубов с обе-
их сторон, выдвижение нижней челюсти вперед (протрузия) и 
смещение назад (ретрузия) с определением максимальной и сред-
ней амплитуды, симметричности активности жевательных 
мышц с левой и правой сторон у каждого пациента. Достовер-
ность различий полученных результатов определялась с помощью 
t-критерия надежности Стьюдента при вероятности ошибки 
p<0,05. Вычисления проводили на персональном компьютере с ис-
пользованием программ "Microsoft Excel 2003" и "SPSS for Win-
dows. Release 13.0". 
Результаты. У пациентов в начале ретенционного периода нами 
определены гиперактивность жевательных мышц во всех прове-
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  денных пробах напряжения; асимметричная работа жеватель-
ных и височных мышц в пробах одностороннего (справа, слева) и 
максимального сжатия зубов, протрузии, ретрузии нижней челю-
сти. 
Вывод. В обследованных в начале стадии ретенции определен 
функциональный дисбаланс в деятельности жевательных мышц. 

Оригінальні дослідження                                                         

 Key words: bronchial 
asthma, Gln27Glu poly-
morphism, phenotype, 
β2-adrenergic receptor 
gene.  
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EMG-ACTIVITY OF CHEWING MUSCLES IN PATIENTS  
AT THE BEGINNING OF THE RETENTION STAGE 
L. Smahliuk, K. Solovei, A. Liakhovska 
Objective of the study is to determine EMG activity of masticatory mus-
cles in patients after the active phase of treatment with braces at the 
beginning of retention. 
Material and methods. The study group formed by the standard method 
included 55 people being at the beginning of the retention stage. The 
average age of patients was 26,4±0,83 years. To determine the func-
tional state of the dento-facial region, all the patients underwent EMG 
of anterior temporal and masseter muscles in tests: clenching teeth on 
the left and right, the maximum voluntary clenching, shifting the lower 
jaw forward (protrusion) and back (retrusion) intending the maximum 
and average amplitude, symmetry of left and right masticatory muscles 
activity. The distributions of the clinical variables were compared using 
Student t-test of p<0,05. The data were analyzed using Microsoft Excel 
2003 and SPSS for Windows. Release 13,0.  
Results. We determined hyperactivity of masticatory muscles in all tests 
of the patients at the beginning of the retention period; asymmetrical 
activity of masseter and temporal muscles in clenching on the right and 
left sides and maximum voluntary clenching, protrusion, retrusion of 
the lower jaw. 
Conclusion. Functional imbalance in the activity of masticatory mus-
cles was observed in patients at the beginning of the retention stage 
after active orthodontic treatment.  

Вступ. Важливу роль у забезпеченні стабіль-
ного довготривалого результату ортодонтичного 
лікування відіграє досягнення рівноваги між мор-
фологічними змінами в оклюзії та функціональ-
ною адаптацією до цих змін організму людини. 
За даними ряду авторів, факторами, що призво-
дять до нестабільності результатів ортодонтично-
го лікування, є функціональні розлади в зубоще-
лепній ділянці – порушення діяльності жуваль-
них м’язів за рахунок формування зон гіперакти-
вності [1, 2]. Так, напруження (тонус) жувальних 
м’язів може викликати зміни оклюзії і рецидиву 
ортодонтичної патології [3, 4].  

Тому діагностування неправильної роботи 
жувальних м’язів є першим кроком до запобіган-
ня серйозним патологічним змінам функціону-
вання зубощелепної ділянки та стабільності 
оклюзійних взаємовідношень [5].  

Таким чином, незаперечною є актуальність 
проведення досліджень, що сприятимуть підви-
щенню ефективності ретенційного періоду орто-
донтичного лікування, забезпечення нормального 
функціонування зубощелепного апарату і балан-

су організму в цілому після ортодонтичного ліку-
вання шляхом вивчення особливостей біоелект-
ричної активності жувальних м’язів на початку 
ретенційного періоду. 

Мета роботи. Визначити ЕМГ-активність 
жувальних м’язів у пацієнтів після завершення 
активної стадії лікування за допомогою брекет-
техніки на початку стадії ретенції. 

Матеріал і методи. До групи дослідження 
увійшли 55 осіб, які закінчували ортодонтичне 
лікування брекет-системою та розпочинали ста-
дію ретенції за стандартною методикою. Серед-
ній вік пацієнтів становив 26,4±0,83 року. Крите-
ріями виключення із дослідження були наявність 
дефектів зубних рядів, клінічних проявів симпто-
мів дисфункції скронево-нижньощелепного суг-
лоба. Для визначення біоелектричної активності 
скроневих та жувальних м’язів проводили елект-
роміографію відповідно до рекомендацій Sforza 
та ін. і Tartaglia та ін. [6, 7]. ЕМГ-активність м’я-
зів реєструвалася з використанням комп’ютери-
зованого електроміографа Synapsis фірми 
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“Нейрософт” з програмним забезпеченням 
“Нейротех” (Російська Федерація).  

Для проведення дослідження біоелектричної 
активності скроневих та жувальних м’язів у паці-
єнтів нами обрано проби: стиснення зубів з ліво-
го та правого боку, максимального стиснення 
зубів з обох боків, висунення нижньої щелепи 
вперед (протрузія) і зміщення назад (ретрузія). 
При проведенні даних проб ми оцінювали макси-
мальну та середню амплітуди активності, симет-
ричність активності жувальних м’язів з лівого та 
правого боку в кожного пацієнта.  

Отримані у процесі обстеження пацієнтів 
кількісні показники обробляли методами матема-
тичної статистики з розрахунком середніх вибір-
кових значень (М), дисперсії (σ) та похибок сере-
дніх значень (m). Вірогідність відмінностей отри-
маних результатів визначалася за допомогою t-
критерію надійності Стьюдента. Відмінності вва-
жали вірогідними при імовірності похибки 
p<0,05. Обчислення проводили на персональному 
комп'ютері з використанням програм “Microsoft 
Excel 2003” та "SPSS for Windows. Release 13.0".  

Результати дослідження та їх обговорення. 
Результати ЕМГ жувальних м’язів у пробі стис-
нення зліва представлені в таблиці 1. 

Результати показників ЕМГ-активності м’я-
зів основної та контрольної груп при стисненні 
зубів справа представлені в таблиці 2. 

Так, при аналізі показників ЕМГ-активності 
жувальних м’язів у пробах стиснення зубів зліва і 
справа встановлено, що в обстежених пацієнтів 
на початку стадії ретенції максимальна амплітуда 
скроневих і жувальних м’язів була більшою на 
робочому боці, ніж балансуючому, але різниця в 
показниках була недостовірною (р>0,05). Хоча, 
за деякими даними наукових джерел, при фізіо-
логічному функціонуванні жувальних м’язів при 
проведенні таких проб активність м’язів робочо-
го боку повинна перевищувати показники балан-
суючого [6, 7]. 

Наводимо приклад запису ЕМГ у пробах 
стиснення зубів з лівого та правого боку в пацієн-
тів групи дослідження на рисунках 1 та 2.  

Показники ЕМГ-активності жувальних м’я-
зів при проведенні проби максимального стис-
нення зубів (бруксизм) в осіб на початку стадії 
ретенції наведені у таблиці 3. 

У пробі максимального стиснення зубів з 
обох боків у пацієнтів спостерігалися зміни фізіо-
логічної активності жувальних м’язів. Так, у всіх 
спостереженнях відзначалося перевищення зна-
чень максимальної амплітуди і середньої амплі-
туди скорочень жувальних м’язів, на відміну від 
скроневих (р<0,01). У той же час відбувалася 
несиметрична активність жувальних м’язів спра-
ва і зліва (р<0,01). Щодо скроневого м’яза, дисба-
ланс в їх роботі траплявся рідко і тому різниця в 

Таблиця 1 
ЕМГ-активність жувальних м’язів у пробі стиснення зубів зліва у пацієнтів  

групи дослідження (n=55) 

Показники 

Жувальні м’язи 

m.temporalis m.masseter 

dextra sinistra dextra sinistra 
Максимальна амплітуда, 

мкВ 1392,3±62,52 1425,3±72,17 1916,6±107,43 2095,4±118,62 

Рівень достовірності (р) р>0,05 р>0,05 

Середня амплітуда, мкВ 334,5±27,63 353,2±28,19 389,6±28,01 402,3±27,64 

Рівень достовірності (р) р>0,05 р>0,05 

Таблиця 2 

ЕМГ-активність жувальних м’язів у пробі стиснення зубів справа у пацієнтів  
групи дослідження (n=55) 

Показники 

Жувальні м’язи 

m.temporalis m.masseter 

dextra sinistra dextra sinistra 
Максимальна амплітуда, 

мкВ 1431,3±63,29 1354,4±59,81 2045,3±109,87 1923,5±98,34 

Рівень достовірності (р) р>0,05 р>0,05 

Середня амплітуда, мкВ 324,1±25,09 302,7±23,09 398,531,02 367,3±27,08 

Рівень достовірності (р) р>0,05 р>0,05 
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Рис. 1. Фрагмент електроміограми у пробі стиснення зубів зліва у пацієнта групи дослідження, 27 років. Підвищена 
активність м’язів із балансуючого боку (справа) 

MD; 
27,3% MS; 28,7%

TS; 23,4%TD; 21,6%

MD; 
29,3%

MS; 26,6%

TS; 21,4%TD; 23,7%

Рис. 2. Фрагмент електроміограми у пробі стиснення зубів справа у пацієнта групи дослідження, 28 років. Підвищена 
активність м’язів із балансуючого боку (зліва) 

Таблиця 3 

ЕМГ-активність жувальних м’язів у пробі максимального стиснення зубів (бруксизм)  
у пацієнтів групи дослідження (n=55) 

Показники 

Жувальні м’язи 

m.temporalis m.masseter 

dextra sinistra dextra sinistra 
Максимальна амплітуда, 

мкВ 1356,9±78,29 1341,3±75,21 2165,8±121,82 1853,3±97,32 

Рівень достовірності (р) р>0,05 р<0,01 

Середня амплітуда, мкВ 325,9±27,38 329,7±29,81 496,5±34,24 423,2±31,31 

Рівень достовірності (р) р>0,05 р<0,01 

ЕМГ-активності в середньому значенні була ста-
тистично недостовірною (р>0,05). Також необ-
хідно відзначити, що біоелектрична активність 
жувальних м’язів при максимальному стисненні 
мала високі показники (більше 2000 мкВ), що 
говорить про їх гіперактивність.  

Наводимо приклад запису ЕМГ у пробі мак-
симального стиснення зубів у пацієнтів групи 
дослідження на рисунках 3 і 4. 

Результати ЕМГ досліджуваних м’язів у про-
бі зміщення нижньої щелепи вперед і повернення 
її в положення центрального співвідношення 

(протрузії) у пацієнтів групи дослідження пред-
ставлені в таблиці 4. 

Таким чином, при висуванні нижньої щеле-
пи вперед також спостерігався дисбаланс у робо-
ті жувальних м’язів, який характеризувався аси-
метричністю ЕМГ-активності жувальних м’язів 
порівняно лівого та правого боку. Так, відзнача-
ється достовірна різниця в показниках максима-
льної амплітуди жувальних м’язів справа і скро-
невих зліва (р<0,05).  

При проведенні проби зміщення нижньої 
щелепи назад відзначається збільшення ампліту-
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Рис. 3. Фрагмент електроміограми у пробі максимального стиснення зубів у пацієнта групи дослідження, 24 роки. 
Підвищена активність жувального м’яза з правого боку  

MD; 
31,6%

MS; 24,7%

TS; 21,7%TD; 22,0%

Рис. 4. Фрагмент електроміограми у пробі максимального стиснення зубів у пацієнта групи дослідження, 26 років. 
Підвищена активність жувального м’яза з правого боку 

Таблиця 4 

ЕМГ-активність жувальних м’язів у пробі зміщення нижньої щелепи вперед (протрузії)  
у пацієнтів групи дослідження (n=55) 

Показники 
Жувальні м’язи 

m.temporalis m.masseter 
dextra sinistra dextra sinistra 

Максимальна амплітуда, мкВ 604,3±31,12 698,7±32,55 809,5±47,13 711,5±37,88 
Рівень достовірності (р) р<0,05 р<0,05 
Середня амплітуда, мкВ 129,3±11,28 187,3±17,88 287,5±21,67 198,5±19,28 
Рівень достовірності (р) р<0,05 р<0,05 

Таблиця 5 

ЕМГ-активність жувальних м’язів у пробі зміщення нижньої щелепи назад (ретрузії)  
у пацієнтів групи дослідження (n=55) 

Показники 
Жувальні м’язи 

m.temporalis m.masseter 
dextra sinistra dextra sinistra 

Максимальна амплітуда, мкВ 819,1±48,92 822,5±48,76 598,8±29,54 689,5±31,09 
Рівень достовірності (р) р>0,05 р<0,05 
Середня амплітуда, мкВ 247,9±18,78 251,3±18,92 162,3±13,02 212,2±16,79 
Рівень достовірності (р) р>0,05 р<0,05 
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Рис. 5. Діаграма співвідношення активності скроневих і жувальних м’язів у пробі зміщення нижньої щелепи назад. 
Порушення симетричності роботи жувальних м’язів з превалюванням зліва 

ди скорочення скроневих м’язів у всіх обстеже-
них пацієнтів, на відміну від попередніх проб. У 
той же час спостерігається та ж тенденція до по-
рушення симетричності в роботі жувальних м’я-
зів зліва і справа. Дані ЕМГ-активності жуваль-
них м’язів пацієнтів на початку стадії ретенції у 
пробі зміщення нижньої щелепи назад наведені в 
таблиці 5.  

Також на рисунку 5 наводимо діаграму, яку 
ми найчастіше спостерігали при проведенні такої 
проби в цих обстежених. 

Висновок 
Таким чином, на підставі електроміографії 

жувальних м’язів пацієнтів на початку ретенцій-
ного періоду нами визначено: 

1) гіперактивність жувальних м’язів в усіх 
проведених пробах дослідження; 
2) асиметрична робота жувальних і скроне-
вих м’язів у пробах однобічного (справа, 
зліва) та максимального стиснення зубів, 
протрузії, ретрузії нижньої щелепи; 
3) підвищена активність м’язів балансуючо-
го боку в пробах однобічного стиснення. 
Все вищевикладене підтверджує функціона-

льний дисбаланс у діяльності жувальних м’язів, 
який потребує розробки і запровадження функці-
ональної стадії адаптації роботи жувальних м’я-
зів до новоствореної оклюзії. 

Перспективами подальших досліджень є 
розробка і запровадження алгоритму функціона-
льної адаптації роботи жувальних м’язів на поча-
тку стадії ретенції та оцінка його ефективності 
шляхом аналізу даних ЕМГ у визначені терміни. 
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Мета роботи – оцінка значущості окремих маркерів у контексті 
діагностики та прогнозування перебігу раку легенів (РЛ), визна-
чення їх ролі в патогенетичних побудовах захворювання. 
Матеріал і методи. Обстежено 115 хворих на РЛ віком від 24 до 
80 років (у середньому 58 років), серед яких було 78 % чоловіків і 
22 % жінок. Жодний з приводу РЛ раніше не був прооперований і 
до обстеження не отримував радіохіміотерапії. Дрібноклітинний 
гістологічний варіант захворювання встановлено у 17 % від числа 
хворих, недрібноклітинний (аденокарциному, плоскоклітинну та 
великоклітинну карциному) – у 83 %. У сироватці крові вивчали 
рівні трансформуючого b1 та судинного ендотеліального факто-
рів зростання, гомоцистеїну, ендотеліну-1, Е- й Р-селектину, цик-
лічного гуанозинмонофосфату, фібронектину, С-реактивного про-
теїну і a2-макроглобуліну. 
Результати. Окрім Е-селектину, виявлено достовірне збільшення 
концентрацій всіх показників, що встановлено в 34-100 % випадків 
РЛ, а їх вміст був пов'язаний із формою захворювання 
(центральна, периферійна), гістологічним варіантом, інтеграль-
ною тяжкістю пухлинного процесу, характером ускладнень пер-
винної пухлини (ексудативний плеврит, компресійний синдром, об-
тураційний ателектаз) і з особливістю метастазування, при цьо-
му параметри трансформуючого фактора зростання b1, судинно-
го ендотеліального чинника зростання й фібронектину прямо ко-
релюють між собою і мають певну негативну прогностичну зна-
чущість.  
Висновок. Отримані дані диктують необхідність вивчення в крові 
хворих на РЛ концентрацій перерахованих маркерів, що буде кори-
сним для оцінки тяжкості перебігу захворювання, прогнозування 
ускладнень його перебігу та вибору оптимальної методології ліку-
вання, а також контролю за ефективністю радіохіміотерапії. 

 Ключевые слова: рак, 
легкие, течение, фак-
торы риска, маркеры.  
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МАРКЕРЫ ФАКТОРОВ РИСКА ТЕЧЕНИЯ  
РАКА ЛЕГКИХ 
О.Ю. Столярова 

Цель работы – оценка значимости отдельных маркеров в контексте 
диагностики и прогнозирования течения рака легких (РЛ), определе-
ния их роли в патогенетических построениях заболевания. 
Материал и методы. Обследовано 115 больных РЛ в возрасте от 
24 до 80 лет (в среднем 58 лет), среди которых было 78 % муж-
чин и 22 % женщин. Ни один больной по поводу РЛ раньше не был 
прооперирован и до обследования не получал радиохимиотерапию. 
Мелкоклеточный гистологический вариант заболевания установ-
лен в 1 7% от числа больных, немелкоклеточный (аденокарцинома, 
плоско- и крупноклеточная карцинома) – в 83 %. В сыворотке кро-
ви изучали уровни трансформирующего b1 и сосудистого эндоте-
лиального факторов роста, гомоцистеина, ендотелина-1, Е- и Р-
селектина, циклического гуанозинмонофосфата, фибронектина, 
С-реактивного протеина и a2-макроглобулина. 
Результаты. Кроме Е-селектина, выявлено достоверное увеличе-
ние концентраций всех показателей, что установлено в 34-100 % 
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  случаев РЛ, а их содержимое было связано с формой заболевания 
(центральная, периферическая), гистологическим вариантом, ин-
тегральной тяжестью опухолевого процесса, характером ослож-
нений первичной опухоли (экссудативный плеврит, компрессион-
ный синдром, обтурационный ателектаз) и с особенностью мета-
стазирования, при этом параметры трансформирующего факто-
ра роста b1, сосудистого эндотелиального фактора роста и фиб-
ронектина прямо коррелируют между собой и имеют определен-
ную неблагоприятную прогностическую значимость. 
Вывод. Полученные данные диктуют необходимость изучения в 
крови больных РЛ концентраций перечисленных маркеров, что 
будет полезным для оценки тяжести течения заболевания, про-
гнозирования осложнений его течения и выбора оптимальной ме-
тодологии лечения, а также для контроля за эффективностью 
радиохимиотерапии. 

Original research 

 Key words: cancer, 
lungs, course, risk fac-
tors, markers.  
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RISK FACTORS MARKERS OF LUNG CANCER 
O.Yu. Stoliarova 

Objective – to evaluate significance of individual markers in the context 
of diagnosis and prediction of lung cancer course (LC), determination 
of their role in pathogenetic constructs of the disease. 
Materials and methods. 115 LC patients aged from 24 to 80 (average 
age – 58 years old) including 78 % of men and 22 % of women have 
been examined. None of the patients had been operated for LC previ-
ously or had undergone adiochemotherapy before the examination. 
Small-cell histological variant of the disease was found in 17 % of the 
patients, non-small cell (adenocarcinoma, squamous cell and large 
cell-carcinoma) – in 83 %. Levels of transforming b1 and vascular en-
dothelial growth factors, homocysteine, endothelin-1, E and P-selectin, 
cyclic guanosine monophosphate, fibronectin, C-reactive protein, and 
a2-macroglobulin were studied in serum. 
Results. In addition to E-selectin, a significant increase in the concen-
trations of all values was detected, which was found in 34-100 % of LC 
cases, and their contents were associated with the form of the disease 
(central, peripheral), histological variant, integral severity of the tumor 
process, nature of primary tumor complications (exudative pleurisy, 
compression syndrome, obstructive atelectasis) and with the peculiarity 
of metastasis, herewith the values of transforming growth factor b1, 
vascular endothelial growth factor and fibronectin directly correlate 
with each other and have a certain unfavorable prognostic signifi-
cance.  
Conclusion. The data obtained dictate necessity of studying the con-
centrations of these markers in the blood of LC patients. It will be use-
ful for assessing the severity of the course of the disease, predicting the 
complications of its course and selecting the optimal treatment method-
ology, and also for monitoring the effectiveness of radiochemotherapy. 

Вступ. Рак легенів (РЛ) посідає перше місце 
в структурі онкологічної захворюваності [1-3], 
причому його поширеність серед чоловіків сягає 
65 на 100 тис. населення, а серед жінок – 30 на 
100 тис., до того ж ці показники постійно зроста-
ють [4]. Щорічна смертність від РЛ серед чолові-

ків збільшується на 5-10 %, а серед жінок – на 15-
20 % [5, 6]. 

Прогноз перебігу РЛ та його ускладнень є 
актуальним завданням сучасної онкології [7]. 
Потрібно подальше удосконалення лабораторних 
прогностичних критеріїв діагностики РЛ [8, 9] та 
надійних маркерів ускладнень захворювання [10, 
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11], у тому числі внаслідок радіохіміотерапії [12, 
13]. 

Мета роботи. Оцінити значущість окремих 
маркерів у контексті діагностики та прогнозуван-
ня перебігу РЛ, визначити їх роль у патогенетич-
них побудовах захворювання. 

Матеріал і методи. Обстежено 115 хворих 
на РЛ віком від 24 до 80 років (у середньому 57-
,9±1,09 року), серед яких було 78,3 % чоловіків і 
21,7 % жінок. Виконано поперечне суцільне дос-
лідження, а в роботу увійшли пацієнти, які з при-
воду РЛ раніше не були прооперовані і до обсте-
ження не отримували радіохіміотерапії. Дрібнок-
літинний гістологічний варіант РЛ встановлено у 
16,5 % від числа хворих, недрібноклітинний – у 
83,5 %, у тому числі аденокарциному – у 40,0 %, 
плоскоклітинну карциному – у 38,3 %, великоклі-
тинну карциному – у 5,2 %. Індекс тяжкості пух-
линного процесу (IWT) дорівнював 3,97±0,056 
в.о., який оцінювали за формулою: ln[T+N2+(SM)
2], де ln – десятковий логарифм, Т – міжнародний 
показник характеру первинної пухлини, N – між-
народний показник метастатичного ураження 
регіональних лімфатичних вузлів, SМ – сума зон 
метастазів у віддалених органах. 

Імуноферментним аналізом (ридер «PR 210-
0-Sanofi diagnostic pasteur», Франція, набори 
«Immunodiagnostik», Німеччина, «IBL», Німеччи-
на, «DRG», США, «ProCon», Росія) вивчали в 
сироватці крові показники трансформуючого 
фактора зростання (TGF) b1, судинного ендотелі-
ального чинника зростання (VEGF), гомоцистеї-
ну (HCys), ендотеліну-1 (ЕТ1), Е- й Р-селектину 
(ESel, PSel), циклічного гуанозинмонофосфату 
(cGMP) і фібронектину (FN), а використавши 
аналізатор «Olympus-AU640» (Японія), вивчено в 
крові концентрації С-реактивного протеїну (CRP) 
й a2-макроглобуліну (a2MG). Як контроль лабо-

раторні параметри вивчено у 40 практично здоро-
вих людей віком від 18 до 62 років. 

Статистичну обробку отриманих результатів 
досліджень проведено за допомогою комп’ютер-
ного варіаційного, непараметричного, кореляцій-
ного, одно- (ANOVA) й багатофакторного 
(ANOVA/MANOVA) дисперсійного аналізу 
(програми «Microsoft Excel» та «Statistica-Stat-
Soft», США). Оцінювали середні значения (M), їх 
стандартні похибки (m) та відхилення (SD), кое-
фіцієнти кореляції Пірсона (r), критерії дисперсії 
Брауна-Форсайта (D) й Уїлкоксона-Рао (WR), 
відмінностей Стьюдента (t) та вірогідність стати-
стичних показників (p). Критичний рівень значу-
щості при перевірці статистичних гіпотез у дано-
му дослідженні приймали за такий, що дорівню-
вав 0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Якщо у здорових осіб параметри TGFb1 склали 
53,4±0,56 нг/мл, VEGF – 90,0±5,28 пг/мл, CRP – 
1,8±0,15 мг/л, FN – 715,1±8,24 мкг/мл і a2MG – 
2,8±0,12 г/л, то у хворих на РЛ вони виявилися 
відповідно більшими (p<0,001) у 8,0 (t=27,50), 5,7 
(t=35,39), 4,7 (t=18,78), 1,1 (t=3,67) і 1,3 (t=5,24) 
раза, що (>M+SD здорових) виявлено в 100,0 %, 
100,0 %, 99,1 %, 33,9 % і 42,6 % випадків (рис. 1 і 
2). У здорових осіб такі ендотелійасоційовані 
показники в крові, як ЕТ1 складали 4,0±0,10 пг/
мл, HCys – 9,3±0,48 мкмоль/л, cGMP – 11,2±0,20 
пмоль/мл, ESel – 241,6±12,93 нг/мл, PSel – 40-
,8±1,60 нг/мл. РЛ супроводжувався підвищенням 
в 1,9 раза ET1 (t=9,00, p<0,001), на 68 % HCys 
(t=7,69, p<0,001), на 23 % cGMP (t=4,89, p<0,001), 
на 17 % PSel (t=3,52, p=0,001). Зміни цих показ-
ників відповідно виявлено в 90 %, 76 %, 71 % та 
53 % випадків. 

За даними багатофакторного дисперсійного 
аналізу Уїлкоксона-Рао, на інтегральний стан 

TGFb1

VEGF

CRP

ET1

HCys

a2MG

cGMP

PSel

FG

ESel

Рис. 1. Відмінності показників пухлинних маркерів у 
крові хворих на РЛ і здорових, яких прийнято за 100%  
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Рис. 2. Частота змін показників пухлинних маркерів 
(X>2 в.о.) у крові хворих на РЛ (%)  
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Рис. 3. Достовірні прямі кореляційно-регресійні зв'язки рівня TGFb1 з показником IWT у хворих на РЛ  

пухлинних маркерів чинять вплив форма РЛ 
(WR=2,11, p=0,049), дрібноклітинний гістологіч-
ний його варіант (WR=2,91, p=0,008), аденокар-
цинома (WR=2,34, p=0,029) і великоклітинна кар-
цинома (WR=2,65, p=0,015), проростання пухли-
ни в стравохід (WR=2,67, p=0,014) та число груп 
лімфатичних вузлів із метастазами (WR=1,59, 
p=0,013). 

Як свідчить однофакторний аналіз Брауна-
Форсайта, на параметри TGFb1 впливає метаста-
тичне ураження печінки (D=2,49, p=0,021), на 
рівень VEGF – розвиток обтураційного ателекта-
зу (D=1,90, p=0,009), проростання пухлини в тра-
хею (D=1,80, p=0,015) і ребра (D=1,62, p=0,036), 
наявність метастазів у надключичних (D=1,83, 
p=0,013), біфуркаційних (D=1,57, p=0,047) і заче-
ревних (D=4,07, p<0,001) лімфатичних вузлах, на 
показники CRP – плоско- й великоклітинна кар-
циноми (відповідно D=2,09, p=0,032 і D=3,97, 
p<0,001), метастазування «легеня в леге-
ню» (D=2,07, p=0,034), у нирки (D=4,14, p<0,001) 
та підшлункову залозу (D=3,64, p<0,001), на FN – 
наявність аденокарциноми (D=1,88, p=0,035), на 
a2MG – метастазування в головний мозок 
(D=2,49, p=0,027). 

Стадія захворювання чинить дію на вміст у 
крові ЕТ1 (D=2,44, p=0,038). Виконаний регресій-
ний аналіз показує пряму залежність від віку хво-
рих, показників ET1 (R=+2,39, p=0,024) і cGMP 
(R=+2,09, p=0,046), від тривалості захворювання 
– значень HCys (R=+2,12, p=0,044), від стадії па-
тологічного процесу – параметрів VEGF 
(R=+2,53, p=0,017) і ЕТ1 (R=+2,19, p=0,037). Ана-
ліз множинної регресії дозволив встановити пря-
мі залежності від кількості зон метастазів рівнів 
CRP (R=+5,33, p<0,001), FN (R=+2,14, p=0,034), 
a2MG (R=+4,86, p<0,001). Виявлено прямі коре-
ляційні зв'язки (рис 3) значень TGFb1 з IWT 
(r=+0,337, p<0,001), числом зон метастазів у лім-

фатичних вузлах (r=+0,192, p=0,047) і віддален-
них органах (r=+0,204, p=0,029). 

Як свідчить ANOVA/MANOVA, рівень змін 
пухлинних маркерів у крові впливає на інтеграль-
ні клінічні ознаки РЛ (WR=2,43, p=0,010). За ре-
зультатами ANOVA, від вмісту TGFb1 залежать 
центральна форма РЛ (D=6,42, p=0,013), розвиток 
дрібноклітинного гістологічного варіанта хворо-
би (D=5,03, p=0,027), ступінь диференціації пух-
линного процесу (D=4,21, p=0,021) і його інтегра-
льній тяжкості (D=16,65, p<0,001), від концентра-
ції VEGF – формування або аденокарциноми 
(D=9,61, p=0,002), або плоскоклітинної карцино-
ми (D=4,70, p=0,032), від a2MG – великоклітин-
ної карциноми (D=4,02, p=0,047), від CRP і FN – 
кількість зон метастазів у лімфатичних вузлах 
(відповідно D=3,22, p=0,006 і D=2,63, p=0,020). 

Слід зазначити, що рівень фібронектинемії 
при РЛ прямо корелює з показниками VEGF 
(r=+0,620, p<0,001) і Esel (r=+0,483, p=0,002), 
TGFb1 – прямо з VEGF (r=+0,352, p=0,030) і обе-
рнено з PSel (r=-0,378, p=0,019). Таким чином, у 
хворих на РЛ існують щільні взаємозв'язки білко-
вих маркерів пухлинного процесу зі станом ендо-
теліальной дисфункції судин. 

У процесі виконаного варіаційного, диспер-
сійного та кореляційного аналізу зроблено укла-
дення, що має певну практичну спрямованість: 
до ознак відносно негативного перебігу РЛ нале-
жать показники в крові TGFb1>520 нг/мл, VEGF-
>600 пг/мл і FN>800 мкг/мл (>M+SD хворих). 

Висновки 
1. У хворих на рак легень зростають у крові 

показники таких вивчених пухлинних маркерів, 
як TGFb1, VEGF, CRP, ET1, HCys, cGMP, PSel 
a2MG, FN, що спостерігається відповідно в 10-
0 %, 100 %, 99 %, 90 %, 76 %, 71 %, 50 %, 43 % і 
34 % випадків. 
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2. Рівень маркерів пов'язаний із формою за-
хворювання (центральна, периферична), гістоло-
гічним варіантом (дрібноклітинний, аденокарци-
нома, плоскоклітинна і великоклітинна карцино-
ма), з інтегральною тяжкістю пухлинного проце-
су, характером ускладнень первинної пухлини 
(ексудативний плеврит, компресійний синдром, 
обтураційний ателектаз) і з особливістю метаста-
зування. 

3. Показники в сироватці крові TGFb1, VE-
GF і FN прямо корелюють між собою і мають 
певну негативну прогностичну значущість. 

Перспективи подальших досліджень. 
Отримані дані диктують необхідність вивчення в 
крові хворих на рак легень концентрацій TGFb1, 
VEGF, CRP, ET1, HCys, cGMP, PSel a2MG і FN, 
що буде корисним задля оцінки тяжкості перебі-
гу захворювання, прогнозування ускладнень його 
перебігу та, можливо, вибору оптимальної мето-
дології лікування й контролю за ефективністю 
радіохіміотерапії. 
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Мета роботи – з’ясувати вплив одноразового введення церулопла-
зміну на процеси пероксидації ліпідів та білків у крові та тканині 
нирок за умов гострого пошкодження нирок. 
Матеріал і методи. В експерименті на білих статевозрілих щу-
рах вивчено вплив церулоплазміну на прооксидантно-
антиоксидантний баланс у нирках та крові за умов гострого пош-
кодження нирок, індукованого 50 % розчином гліцеролу. 
Результати. У результаті моделювання гострого пошкодження 
нирок виникли глибокі порушення прооксидантно-антиокси-
дантної рівноваги. Одноразове введення церулоплазміну призвело 
до покращення антиоксидантного захисту та зменшення перок-
сидації ліпідів та білків. Спостерігалося зниження рівня малоно-
вого альдегіду та окисно-модифікованих білків. При цьому антио-
ксидантний захист посилився за рахунок підвищення активності 
глутатіонпероксидази і каталази в нирках та рівня церулоплазмі-
ну в плазмі крові. 
Висновок. Одноразове застосування церулоплазміну відновлює 
прооксидатно-антиоксидантну рівновагу, за рахунок зменшення 
вмісту продуктів ліпідної і білкової пероксидації та підвишення 
активності антиоксидантних ферментів. 
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ВЛИЯНИЕ ОДНОКРАТНОГО ВВЕДЕНИЯ  
ЦЕРУЛОПЛАЗМИНА НА ПРООКСИДАНТНО-
АНТИОКСИДАНТНЫЙ БАЛАНС В КРОВИ И ТКАНИ  
ПОЧЕК В УСЛОВИЯХ ОСТРОГО ПОВРЕЖДЕНИЯ ПОЧЕК 
Т.М. Унгурян, И.И. Заморский 

Цель работы – выяснить влияние однократного введения церулоп-
лазмина на процессы пероксидации липидов и белков в крови и 
ткани почек в условиях острого повреждения почек.  
Материал и методы. В эксперименте на белых половозрелых 
крысах изучено влияние церулоплазмина на прооксидантно-
антиоксидантный баланс в почках и крови в условиях острого пов-
реждения почек, индуцированного 50 % раствором глицерина.  
Результаты. В результате моделирования острого повреждения 
почек возникли глубокие нарушения прооксидантно-
антиоксидантного равновесия. Однократное введение церулоплаз-
мина привело к улучшению антиоксидантной защиты и уменьше-
ние пероксидации липидов и белков. Наблюдалось снижение уровня 
малонового альдегида и окислительно- модифицированных белков. 
При этом антиоксидантная защита усилилась за счет повыше-
ния активности глутатионпероксидазы и каталазы в почках и 
уровня церулоплазмина в плазме крови.  
Вывод. Однократное применение церулоплазмина восстанавлива-
ет прооксидатно-антиоксидантное равновесие, за счет уменьше-
ния содержания продуктов липидной и белковой пероксидации и 
повышения активности антиоксидантных ферментов.  



Буковинський медичний вісник. 2017. Т. 21, № 3 (83)                    ISSN 1684-7903            https://www.bsmu.edu.ua 

104 

 

Оригінальні дослідження                                                         

 Key words: acute kid-
ney injury, oxidative 
stress, antioxidants, 
ceruloplasmin. 
 
Bukovinian Medical 
Herald. Т.21, № 3 (83). 
P. 103-107  

THE INFLUENCE OF SINGLE ADMINISTRATION OF  
CERULOPLASMIN ON THE PROOXIDANT-ANTIOXIDANT 
BALANCE IN BLOOD AND KIDNEY TISSUE OF UNDER  
THE CONDITIONS OF ACUTE KIDNEY INJURY 
T.M. Unhurian, I.I. Zamorskyi 

Objective – to determine the influence of a single administration of ce-
ruloplasmin on the processes of peroxidation of lipids and proteins in 
the blood and kidney tissue under the conditions of acute kidney injury.  
Materials and methods. The influence of ceruloplasmin on the prooxi-
dant-antioxidant balance in the kidneys and blood was studied in an 
experiment on white rats under the conditions of glycerol acute kidney 
injury.  
Results. As a result of acute kidney injury, there was deep disturbance 
of prooxidant-antioxidant balance. A single administration of ceru-
loplasmin improved antioxidant protection and reduced peroxidation of 
lipids and proteins. There was a decreasing of levels of malondialde-
hyde and oxidative modification of proteins. At the same time, the anti-
oxidant protection intensified due increasing of the activity of glu-
tathione peroxidase and catalase in the kidneys and the level of ceru-
loplasmin in plasma.  
Conclusions. A single administration of ceruloplasminim proves pro-
oxidant-antioxidant balance, by reducing the content of products of 
lipid and protein peroxidation and increasing the activity of antioxidant 
enzymes.  

Вступ. Проблема лікування та запобігання 
гострому пошкодженню нирок (ГПН), незважаю-
чи на досягнення сучасної медицини, залишаєть-
ся актуальною. Смертність за цієї патології ста-
новить 40-50 %, а якщо порушення функцій ни-
рок досягають ступеня тяжкості, коли необхідна 
ниркова замінна терапія, рівень смертності підви-
щується до 60 % [1]. Отож, очевидним є подаль-
ше вивчення та розробка нових нефропротектор-
них засобів. 

Один із перспективних напрямів лікування 
ГПН – антиоксиданти, які гальмують вільноради-
кальні процеси та запобігають руйнуванню клі-
тинних мембран та іншим патологічним проце-
сам. Пероксидне окиснення ліпідів лежить в ос-
нові патогенезу ГПН[2-4], що призводить до по-
рушення балансу між прооксидантами та антиок-
сидантною системою на користь оксидантів - 
розвивається «оксидативний стрес». Зростання 
утворення активних форм кисню (АФК) в органі-
змі може змінити структуру ДНК, призводить до 
модифікації білків і ліпідів, активації індукова-
них стресом факторів транскрипції і продукції 
прозапальних і протизапальних цитокінів [5-7]. 

У цьому зв’язку нашу увагу привернув анти-
оксидант плазми крові – церулоплазмін, який є 
основним позаклітинним ферментом, що здійс-
нює антиоксидантний захист. Основна його фізі-
ологічна роль – участь в окисно–відновних реак-
ціях, діючи як фероксидаза, окиснює Fe2+ у 
Fe3+, що робить можливим включення заліза в 
трансферин без утворення токсичних продуктів 

[8-12]. Церулоплазмін проявляє декілька видів 
оксидазної активності [10], каталізує окиснення 
міді, сприяє окисненню біогенних амінів 
(норадреналіну, серотоніну), проявляє активність 
NO-оксидази та супероксиддисмутази, пригнічує 
прооксидантні властивості мієлопероксидази, 
демонструє мембранопротекторні ефекти як вна-
слідок покращення прооксидантно-антиокси-
дантного балансу, так і в результаті прямої взає-
модії з фосфоліпідами біологічних мембран [9]. 
Такі властивості церулоплазміну характеризують 
його як ефективний антиоксидант, здатний запо-
бігти ушкодженню білків, ДНК і ліпідів. Також 
він зменшує ендогенну інтоксикацію та проявляє 
радіозахисну дію, стимулює кровотворення, іму-
нні процеси та покращує реологічні властивості 
крові [11]. Однак даних про дію церулоплазміну 
за умов пошкодження нирок недостатньо. 

Мета доослідження. З’ясувати вплив одно-
разового введення церулоплазміну на процеси 
пероксидації ліпідів та білків у крові та тканині 
нирок за умов гострого пошкодження нирок. 

Матеріал і методи. Експерименти проведені 
на білих лабораторних статевозрілих щурах ма-
сою 200-280 г, яких утримували за стандартних 
умов віварію. Тварин розподілили на три групи: 
першу групу становили інтактні тварини, другу – 
тварини з ГПН, яке викликали внутрішньом’язо-
вим уведенням 50 % розчину гліцеролу в дозі 8 
мг/кг [4]. Третю групу становили тварини, яким 
після моделювання ГПН одноразово через 30 хв 
уводили внутрішньоочеревинно препарат церу-
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лоплазміну (Біоцерулін виробництва Біофарма, 
Україна) у дозі 7 мг/кг [13]. Евтаназію проводили 
на 24 год після уведення гліцеролу шляхом дека-
пітації під легким ефірним наркозом, дотримую-
чись положення «Європейської конвенції по за-
хисту хребетних тварин, яких використовують в 
експериментальних та інших наукових цілях». 

Стан прооксидантно-антиоксидантного бала-
нсу оцінювали за вмістом малонового альдегіду 
(МА) та окисно-модифікованих білків (ОМБ) у 
крові та їх вмістом у тканині нирок, активністю 
каталази та глутатіонпероксидази в плазмі крові 
та тканині нирок, вмістом церулоплазміну в плаз-
мі крові за стандартними біохімічними методика-
ми [14]. 

Статистичну обробку результатів дослі-
джень проводили за допомогою Excel 7. Достові-
рність різниці показників між показниками оці-
нювали за допомогою параметричного t-критерію 
Стьюдента (за нормального розподілу даних) та 
непараметричного U-критерію Манна-Уїтні (за 
невідповідності нормальному розподілу). 

Результати дослідження та їх обговорення. 
У результаті моделювання ГПН встановлено, що 
при цьому в організмі тварин виникають глибокі 
порушення прооксидантно-антиоксидантної рів-
новаги, що відповідає даним літератури [3-4]. 
Виявлено підвищення пероксидації ліпідів та 
білків, що характеризується зростанням вмісту 
МА в 1,6 раза,продуктів ОМБ – в 1,6 раза. Спо-
стерігається пригнічення антиоксидантного захи-
сту: активність ГП у нирках знизилась в 1,4 раза, 
каталази – в 1,4 раза, рівень ЦП у плазмі крові 
знизився в 1,3 раза порівняно з показниками інта-
ктних тварин. 

Одноразове введення церулоплазміну при 
ГПН характеризувалося покращенням антиокси-
дантного захисту та зменшенням продуктів перо-
ксидації ліпідів та білків. Так, рівень МА знизив-
ся в 1,4 раза, ОМБ – в 1,3 раза. При цьому антио-

ксидантний захист посилився за рахунок підви-
щення активності ГП у нирках в 1,2 раза, катала-
зи – в 1,3 раза, рівень ЦП у плазмі крові підвиши-
вся в 1,6 раза в порівнянні з нелікованими твари-
нами. 

На основі отриманих даних можна відзначи-
ти, що застосування природного антиоксиданту 
плазми крові – церулоплазміну при експеримен-
тальному ГПН зменшує порушення прооксидант-
но-антиоксидантного балансу в організмі тварин. 

Висновки 
За гліцеролової моделі гострого пошкоджен-

ня нирок відбувається активація прооксидантних 
процесів за рахунок підвищення вмісту малоно-
вого альдегіду та окисно-модифікованих білків у 
тканині нирок, а також пригнічення активності 
антиоксидантних ферментів глутатіонпероксида-
зи, каталази в нирках та вмісту церулоплазміну в 
плазмі крові. 

Одноразове застосування церулоплазміну в 
дозі 7 мг/кг через 30 хв після початку моделю-
вання гострого пошкодження нирок призводить 
до відновлення прооксидатно-антиоксидантної 
рівноваги, за рахунок зменшення вмісту продук-
тів ліпідної і білкової пероксидації та підвишення 
активності антиоксидантних ферментів. 

Перспективи подальших досліджень. 
Отримані в результаті дослідження дані свідчать 
про покращення прооксидантно-антиокси-
дантного балансу в крові та нирках під впливом 
церулоплазміну вже на першу добу гострого по-
шкодження нирок. У подальших дослідженнях 
доцільно вивчити вплив цього ферменту на анти-
оксидантну систему та морфофункціональний 
стан нирок за умов гострого пошкодження в ди-
наміці.  
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Таблиця  

Вплив одноразового введення церулоплазміну на стан процесів вільнорадикального  
окиснення за умов гліцеролової моделі гострого пошкодження нирок (M±m, n=8) 

Показник Контроль Модельний патологічний 
процес ГПН + церулоплазмін 

Вміст МА, мкмоль/г 36,25±3,13 58,01±1,04* 41,38±2,11** 
Вміст ОМБ, од. опт.густ./

мл 13,69±0,44 22,03±0,36* 16,03±1,08** 

Активність ГП, нмоль/
(хв·мг тканини) 343,62±13,38 246,10±18,47* 284,96±13,10** 

Активність КТ, мкмоль 
Н2О2/ (хв·мг тканини) 7,47±0,29 5,88±0,24* 7,80±0,47** 

Вміст ЦП, 
мг/л 97,30±16,22 75,47±12,38* 120,23±6,41** 

Примітка. Статистично значущі відмінності: порівняно з даними групи інтактного контролю – *(р<0,01); з даними 
групи модельної патології (ГНН) - ** (р<0,01). МА – малоновий альдегід, КТ – каталаза, ГП – глутатіонпероксидаза, 
ОМБ – окисна модифікація білків, ЦП – церулоплазмін, n – кількість тварин у групі 
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Мета роботи – дослідити вміст цитокінів і адипокінів у хворих 
на неалкогольний стеатогепатит у поєднанні з хронічним обстру-
ктивним захворюванням легень. 
Матеріал і методи. В одноцентровому крос-секційному дослі-
дженні проаналізовано дані обстеження 10 хворих на неалкоголь-
ний стеатогепатит на тлі ожиріння І ступеня, 10 хворих на хро-
нічне обструктивне захворювання легень із нормальним індексом 
маси тіла та 35 хворих на неалкогольний стеатогепатит у поєд-
нанні з хронічним обструктивним захворюванням легень. Усім па-
цієнтам проводили загальноклінічні, антропометричні, імунофер-
ментні та інструментальні дослідження. 
Результати. Неалкогольний стеатогепатит, поєднаний із хроніч-
ним обструктивним захворюванням легень, супроводжується змі-
нами рівнів адипокінів, що проявляється в істотному зростанні 
рівня лептину (у 5 разів) та резистину (у 2,7 раза) за суттєвого 
зниження вмісту адипонектину (в 1,4 раза) у сироватці крові. 
Водночас при зазначеній коморбідній патології спостерігається 
істотніше, ніж за відсутності хронічного обструктивного захво-
рювання легень, підвищення вмісту фактора некрозу пухлин α (в 
1,4 раза), трансформуючого фактора росту β1 (у 2,15 раза) та С-
реактивного білка (у 3,9 раза) у сироватці крові. 
Висновок. Поєднаний перебіг неалкогольного стеатогепатиту та 
хронічного обструктивного захворювання легень характеризуєть-
ся розвитком дисбалансу адипокінів на тлі вираженого запального 
процесу, який має системний характер. 

 Ключевые слова: не-
алкогольный стеато-
гепатит, хроническое 
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ЦИТОКИНОВЫЙ ПРОФИЛЬ И СОДЕРЖАНИЕ  
АДИПОКИНОВ У БОЛЬНЫХ НЕАЛКОГОЛЬНЫМ  
СТЕАТОГЕПАТИТОМ, СОЧЕТАННЫМ С  
ХРОНИЧЕСКИМ ОБСТРУКТИВНЫМ  
ЗАБОЛЕВАНИЕМ ЛЕГКИХ 
А.И. Федив, Т.П. Цинтарь, В.И. Ушаков 

Цель работы – исследовать содержание цитокинов и адипокинов 
у больных неалкогольным стеатогепатитом в сочетании с хрони-
ческим обструктивным забоолеванием легких. 
Материал и методы. В одноцентровом кросс-секционном иссле-
довании проанализированы данные обследования 10 больных неал-
когольным стеатогепатитом на фоне ожирения І степени, 10 
больных хроническим обструктивным заболеванием легких с нор-
мальным индексом массы тела и 35 больных неалкогольным стеа-
тогепатитом, сочетанным с хроническим обструктивным забо-
леванием легких. Всем пациентам проводили общеклинические, 
антропометрические, иммуноферментные и инструментальные 
исследования. 
Результаты. Неалкогольный стеатогепатит, сочетанный с хро-
ническим обструктивным заболеванием легких, сопровождается 
существенным повышением уровня лептина (в 5 раз) и резистина 
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  (в 2,7 раза) и одновременным снижением содержания адипонек-
тина (в 1,4 раза) в сыроватке крови. В то же время при указанной 
коморбидной патологии наблюдается более существенное, чем 
при отсутствии хронического обструктивного заболевания лег-
ких, повышение содержания фактора некроза опухолей α (в 1,4 
раза), трансформирующего фактора роста β1 (в 2,15 раза) и С-
реактивного белка (в 3,9 раза) в сыроватке крови. 
Вывод. Сочетание неалкогольного стеатогепатита и хроническо-
го обструктивного заболевания легких характеризуется развити-
ем дисбаланса адипокинов на фоне выраженного воспалительного 
процесса, который имеет системный характер. 

 Key words: non-
alcoholic steatohepati-
tis, chronic obstructive 
pulmonary disease, adi-
pokines, cytokines.  
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CYTOKINE PROFILE AND THE CONTENT OF  
ADIPOKINES IN PATIENTS WITH NON-ALCOHOLIC  
STEATOHEPATITIS, COMBINED WITH CHRONIC  
OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE 
O.I. Fediv, T.P. Tsyntar, V.I. Ushakov 

The objective of this study was to to investigate the content of cytokines 
and adipokines in patients with non-alcoholic steatohepatitis in combi-
nation with chronic obstructive pulmonary disease. 
Material and methods. We performed a single-center cross-sectional 
study of 10 patients with non-alcoholic steatohepatitis on the back-
ground of the I degree obesity, 10 patients with chronic obstructive pul-
monary disease with normal body mass index and 35 patients with non-
alcoholic steatohepatitis in combination with chronic obstructive pul-
monary disease. All the patients underwent general-clinical, anthro-
pometric, immuno-enzymatic and instrumental examination. 
Results. Non-alcoholic steatohepatitis combined with chronic obstruc-
tive pulmonary disease is accompanied by changes in the levels of adi-
pokine, which is manifested in a significant increase in the level of 
leptin (5 times) and resistin (2,7 times), with a significant decrease adi-
ponectin (1,4-fold) in serum. At the same time, the indicated comorbid-
ity is more significant than in the absence of a chronic obstructive pul-
monary disease, an increase in the content of tumor necrosis factor α 
(1,4 fold), a transforming growth factor β1 (2,15 times), and a C-
reactive protein (3,9 times) in serum. 
Conclusion. The combined course of non-alcoholic steatohepatitis and 
chronic obstructive pulmonary disease is characterized by the develop-
ment of the imbalance of adipokines against the background of a 
marked system inflammatory process. 

Вступ. Неалкогольна жирова хвороба печін-
ки (НАЖХП) є найпоширенішим хронічним за-
хворюванням. Згідно з епідеміологічними дослі-
дженнями поширеність НАЖХП у популяції ста-
новить 10-40 %. Дослідження останніх років свід-
чать про зростання кількості хворих на НАЖХП 
[1, 2, 3], а так само її ускладнень і можливою тра-
нсформацією в цироз печінки [4, 5, 6]. НАСГ є 
причиною 5-8 % трансплантацій печінки, викона-
них у США і в країнах Європейського союзу [7]. 
В Україні статистичних даних, які достовірно 
відображають поширеність НАЖХП, немає, про-
те, за даними російських учених, НАЖХП вияв-
ляється у 10-15 % «здорових» осіб і в 70-80 %, 
страждаючих ожирінням [8].  

За останніми даними ВООЗ, спостерігається 
невпинне зростання захворюваності на ХОЗЛ, що 
пов’язано зі старінням населення та дією шкідли-
вих чинників, зокрема куріння [9]. Відомо також, 
що серед хворих на ХОЗЛ, частою супутньою 
патологією є ожиріння [10]. Оскільки одною із 
причин розвитку НАСГ є ожиріння, можливо 
передбачати часте поєднання даних нозологій. 
Проте в літературі є тільки поодинокі дані щодо 
особливостей поєднаного перебігу НАСГ та 
ХОЗЛ [11]. 

Мета роботи – дослідити вміст цитокінів і 
адипокінів у хворих на неалкогольний стеатоге-
патит у поєднанні з хронічним обструктивним 
захворюванням легень. 
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Оригінальні дослідження                                                         

Матеріал і методи. В одноцентровому крос-
секційному дослідженні, проведеному на базі 
ОКУ «Чернівецька обласна клінічна лікарня», 
проаналізовано дані обстеження 10 хворих на 
неалкогольний стеатогепатит на тлі ожиріння І 
ступеня (група 1), 10 хворих на хронічне обстру-
ктивне захворювання легень із нормальним інде-
ксом маси тіла (група 2) та 35 хворих на неалко-
гольний стеатогепатит у поєднанні з хронічним 
обструктивним захворюванням легень (група 3). 

Критерії включення в дослідження: вік паці-
єнтів на момент скринінгу старше 40 років, хворі 
на НАСГ, що розвинувся на тлі ожиріння І ступе-
ня, у тому числі із супровідним ХОЗЛ, підписан-
ня пацієнтом форми письмової інформованої зго-
ди перед початком участі у дослідженні. 

Критерії виключення з дослідження: вагіт-
ність, бронхіальна астма, дефіцит α1-
антитрипсину, активний туберкульоз, рак легень, 
значні бронхоектази, саркоїдоз, фіброз легень, 
інтерстиційні захворювання легень; наявність 
ознак клінічно значущих серцево-судинних, нев-
рологічних, психічних, ниркових, печінкових, 
імунологічних, шлунково-кишкових, сечостате-
вих розладів, ураження м’язово-скелетної систе-
ми, шкіри, органів чуття, ендокринної системи 
(неконтрольований діабет чи захворювання щи-
товидної залози) або гематологічні захворюван-
ня, які є неконтрольованими, нестабільне захво-
рювання печінки, нестабільне або життєво небез-
печне захворювання серця, пацієнти зі злоякіс-
ним новоутворенням, які не перебували у повній 
ремісії впродовж щонайменше 5 років, медикаме-
нтозна (наркотична) залежність, алкогольна зале-
жність, а також вірусні, алкогольні, медикаменто-
зно-індуковані стеатогепатити, автоімунні гепа-
тити, цирози печінки різної етіології. 

Діагноз НАСГ ґрунтувався на підставі анам-
нестичних ,  кл ін ічних ,  лабораторних 
(біохімічних, серологічних, імунологічних) да-
них, визначення сироваткових маркерів вірусів 
гепатиту В та С, результатів ультрасонографії. 

Діагноз ХОЗЛ встановлювався згідно з нака-
зом МОЗ України № 128 від 19 березня 2007 р., 
наказом МОЗ України № 555 від 27 червня 2013 
року. Ступінь обструкції дихальних шляхів вста-
новлювали за класифікацією GOLD, 2008: стадія 
1 (легка) – ОФВ1 ≥80 %, стадія 2 (середня) – 
ОФВ1 50-79 %, стадія 3 (важка) – ОФВ1 30-49 %, 
стадія 4 (дуже важка) – ОФВ1 <30 %.  

Діагноз ожиріння встановлювали за індек-
сом маси тіла, який розраховували за формулою: 
маса тіла (кг)/ріст2 (см2). Оцінка маси тіла і сту-
пеня ожиріння проводилася за класифікацією 
ВООЗ (1997): нормальна маса тіла - ІМТ 19-24,9 
кг/м2, надмірна маса тіла – ІМТ 25-29,9 кг/м2, 
ожиріння І ступеня - ІМТ 30-34,9 кг/м2, ІІ ступеня 
- ІМТ 35-39,9 кг/м2, ІІІ ступеня - ІМТ ≥40 кг/м2. 
Тип ожиріння визначали за співвідношенням 
окружності талії (ОТ) до окружності стегон (ОС) 

та рівнем вісцерального жиру (біоімпендансо-
метрія). За наявності абдомінального ожиріння 
(АО) ОТ/ОС перевищував 1,0 (у чоловіків) та 0,8 
(у жінок), а рівень вісцерального жиру був біль-
шим за 12. 

За допомогою наборів для імуноферментно-
го аналізу в сироватці крові визначали рівень 
лептину (Diagnostics Biochem Canada Inc, Кана-
да), адипонектину (Assay, США) та резистину 
(Mediagnost, Німеччина). Рівень ФНПα та ТФРβ1 
визначали у сироватці крові, використовуючи 
набір для ІФА (Bender MedSystems GmbH, Авст-
рія). Дослідження проводили на імунофермент-
ному аналізаторі Stat Fax 303 Plus (Awareness 
Technology Inc., США). Рівень СРБ у сироватці 
крові визначали згідно з інструкцією (Humatex 
CRP «HUMAN», Німеччина). 

Статистичний аналіз отриманих даних про-
водили за допомогою програми BioStat 2009 Pro-
fessional. Перед перевіркою статистичних гіпотез 
визначалися коефіцієнти асиметрії та ексцесу за 
допомогою критерію Хана-Шапіро-Уілкі для ана-
лізу нормальності розподілу величин у рандомі-
зованих вибірках. t-критерій Стьюдента застосо-
вували лише в разі нормального розподілу за рів-
ності генеральних дисперсій вибірок, що порів-
нювалися, яку перевіряли за допомогою F-
критерію Фішера. В інших випадках для порів-
няння отриманих результатів використовували 
непараметричний ранговий критерій Манна-
Уїтні. Для порівняння декількох груп використо-
вували дисперсійний аналіз. Відмінності вважали 
достовірними при рівні значущості р<0,05. Віро-
гідність змін варіацій у динаміці лікування при 
нормальному розподілі у вибірках визначали за 
парним критерієм Стьюдента, в інших випадках – 
за непараметричним парним Т-критерієм Вілкок-
сона.  

Результати дослідження та їх обговорення. 
Аналіз рівня лептину в сироватці крові у дослі-
джуваних зразках встановив, що при поєднаному 
перебігу НАСГ та ХОЗЛ спостерігалося найвища 
його концентрація, яка в 5 разів була вищою, ніж 
за контроль та в 3,9 раза порівняно із групою хво-
рих на ХОЗЛ із нормальним ІМТ (табл. 1).  

В осіб із НАСГ на тлі ожиріння І ступеня 
рівень лептину був вищим за контроль у 4 рази. 
У хворих на ХОЗЛ із нормальним ІМТ даний 
показник був у 3,1 раза нижчим, ніж у осіб із 
ожирінням. 

Рівень резистину в сироватці крові порівня-
но зі здоровими особами вірогідно зростав у всіх 
досліджуваних групах. Вірогідно вищою його 
концентрацією виявилась у групі хворих на 
НАСГ, поєднаний із ХОЗЛ (у 2,7 раза порівняно 
із групою практично здорових осіб та у 33,8 і 
34,1 % – у хворих на НАСГ на тлі ожиріння І сту-
пеня та хворих на ХОЗЛ відповідно). У пацієнтів 
з НАСГ на тлі ожиріння даний показник був на 
43,5 % вищим за контроль. У хворих на ХОЗЛ із 
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Таблиця 1 
Показники вмісту лептину, резистину, адипонектину в сироватці крові в осіб із нормальною  
функцією зовнішнього дихання та хворих на неалкогольний стеатогепатит, поєднаного  

із хронічним обструктивним захворюванням легень 

Показники Здорові особи 
n=10 

Хворі на НАСГ на 
тлі ожиріння І ступе-

ня 
(група 1) 

n=10 

Хворі на ХОЗЛ із 
нормальним ІМТ 

(група 2) 
n=11 

Хворі на НАСГ, 
поєднаного із 

ХОЗЛ 
(група 3) 

n=35 

Лептин, нг/мл 
10,22±4,54 41,17±6,98 

р<0,05 
13,38±2,37 
р1<0,05 

  

51,61±4,79 
р<0,05 
р2<0,05 

Резистин, 
нг/мл 

4,92±0,31 8,71±0,64 
р<0,05 

8,67±0,56 
р<0,05 

13,16±0,83 
р<0,05 
р1<0,05 
р2<0,05 

Адипонектин, нг/мл 
6,79±0,43 3,92±0,31 

р<0,05 
11,72±1,24 
р<0,05 
р1<0,05 

4,95±0,30 
р<0,05 
р2<0,01 

Примітка. р – вірогідність відмінностей порівняно з групою здорових осіб; р1 – вірогідність відмінностей порівняно з 
групою осіб із ожирінням; р2 – вірогідність відмінностей порівняно з групою хворих на ХОЗЛ із нормальною масою 
тіла 

Таблиця 2 
Показники вмісту ФНПα, ТФРβ1, С-реактивного білка в сироватці крові при поєднаному  

перебігу неалкогольного стеатогепатиту та хронічного обструктивного захворювання легень  

Показ-
ники 

Здорові особи 
n=10 

Хворі на НАСГ на тлі 
ожиріння І ступеня 

(група 1) 
n=10 

Хворі на ХОЗЛ із нор-
мальним ІМТ 

(група 2) 
n=11 

Хворі на НАСГ, поєд-
наного із ХОЗЛ 

(група 3) 
n=35 

ФНПα, 
пг/мл 40,66±5,31 414,22±59,19 

р<0,05 
333,82±60,58 

р<0,05 
573,33±47,39 

 р<0,05 
р2<0,05 

ТФРβ1,  
пг/мл 5510,33±724,06 7389,79±1048,48 

  
12169,74±1759,50 

р<0,05 
р1<0,05 

15859,47±965,60 
р<0,05 
р1<0,05 
р2<0,05 

CРБ,  
мг/мл 

1,26±0,09 
n=20 

  
2,06±0,10 

n=20 

6,55±0,70 
 n=29 
р<0,05 
р1<0,05 

7,94±0,50 
n=52 
р<0,05 
р1<0,05 

Примітка. р – вірогідність відмінностей порівняно з групою здорових осіб; р1 – вірогідність відмінностей порівняно з 
групою осіб з ожирінням; р2 – вірогідність відмінностей порівняно з групою хворих на ХОЗЛ із нормальною масою 
тіла 

нормальним ІМТ рівень резистину в сироватці 
крові на 43,3 % перевищував за значення у прак-
тично здорових осіб.  

При аналізі вмісту адипонектину в сироватці 
крові встановлено, що у хворих на ХОЗЛ із нор-
мальним ІМТ спостерігався його найвищий рі-
вень (на 42,1 % вищий за здорових осіб та в 3 
рази вищий, ніж у другій групі). В осіб із НАСГ 
на тлі ожиріння та при поєднаному перебігу 
НАСГ та ХОЗЛ спостерігалося вірогідне його 
зниження порівняно із контролем та з групою 
хворих на ХОЗЛ із нормальним ІМТ. Так, у хво-
рих на НАСГ даний показник був нижчим за кон-
троль на 73,2 %. При поєднаному перебігу НАСГ 

та ХОЗЛ рівень адипонектину в сироватці крові 
був на 37,2 % нижчим порівняно із практично 
здоровими особами та у 2,4 раза – порівняно із 
хворими на ХОЗЛ.  

Отже, поєднаний перебіг НАСГ та ХОЗЛ 
характеризується дисбалансом адипокінів, який 
проявляється у зростанні рівня лептину та резис-
тину при зниженні вмісту адипонектину в сиро-
ватці крові.  

Відомо, що для хронічного запального про-
цесу притаманним є зростання рівня прозапаль-
них факторів у сироватці крові, тому одним із 
завдань нашого дослідження стало вивчення рів-
ня ФНПα, ТФРβ1, С-реактивного білка в сироват-
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ці крові при поєднаному перебігу неалкогольного 
стеатогепатиту та хронічного обструктивного 
захворювання легень. 

При аналізі показників, які характеризують 
хронічний запальний процес, встановлено істотне 
зростання вмісту ФНПα, ТФРβ1 та СРБ у сирова-
тці крові при поєднаному перебігу неалкогольно-
го стеатогепатиту та хронічного обструктивного 
захворювання легень (табл. 2). Так, рівень ФНПα 
у сироватці крові був на 41,8 % вищим порівняно 
із хворими на ХОЗЛ із нормальним ІМТ.  

ТФРβ1 також виявився вірогідно вищим у 
групі хворих на неалкогольний стеатогепатит, 
поєднаний із хронічним обструктивним захворю-
ванням легень (на 53,4 % порівняно з особами з 
ожирінням та на 23,3 % – порівняно з третьою 
групою). У хворих на ХОЗЛ із нормальним ІМТ 
даний показник був на 54,7 % вищим за контроль 
та на 39,3 % – за осіб із ожирінням.  

Рівень С-реактивного білка вірогідно був 
вищим у другій та третій групі.  

Отримані дані свідчать про те, що при поєд-
наному перебігу неалкогольного стеатогепатиту 
та хронічного обструктивного захворювання ле-
гень спостерігається найбільший виражений за-
пальний процес, який має системний характер, 
що підтверджується суттєвим підвищенням вміс-
ту ФНПα, ТФРβ1 та СРБ у сироватці крові.  

Висновок 
Поєднаний перебіг неалкогольного стеатоге-

патиту та хронічного обструктивного захворю-
вання легень характеризується розвитком дисба-
лансу адипокінів на тлі вираженого запального 
процесу, який має системний характер. 

Перспективи подальших досліджень поля-
гають у з’ясуванні ролі ендотеліальної дисфунк-
ції у розвитку неалкогольного стеатогепатиту, 
поєднаного з хронічним обструктивним захворю-
ванням легень, що дозволить удосконалити ран-
ню діагностику та оптимізувати лікування зазна-
ченої коморбідної патології. 
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Хронічне обструктивне захворювання легень (ХОЗЛ) залишається 
однією з найважливіших медичних і соціальних проблем, яка харак-
теризується широкою поширеністю, високими показниками смер-
тності, інвалідності та значним економічним збитком. 
Мета роботи – встановити клініко-функціональні особливості 
перебігу ХОЗЛ у осіб із вперше виявленим захворюванням залежно 
від статі та віку. 
Матеріал і методи. У ході дослідження за допомогою оригіналь-
ної анкети, створеної на основі опитувальників GOLD (2012, 2015 
рр.) та наказу МОЗ України № 555 від 27.06.2013 р., залежно від 
вираженості клінічних проявів респіраторних симптомів та 
факторів ризику виникнення ХОЗЛ, ми відібрали групу пацієнтів із 
високим ризиком розвитку ХОЗЛ. До групи увійшли 216 осіб 
(41,1 %), що вважали себе здоровими та регулярно, двічі на рік, 
проходили медичні огляди, серед них було 115 жінок (53,2 %) та 
101 чоловік (46,8 %). 
Результати. Встановлено, що серед обстежених у 79 (58,1 %) 
пацієнтів за результатами спірографії виявлено зниження індексу 
Тифно(ОФВ1/ЖЕЛ) менше 70 %, на підставі чого діагностовано 
вперше виявлений ХОЗЛ. Порівнявши групи пацієнтів з виявленим 
ХОЗЛ та без нього можна сказати, що достовірність різниці між 
кількістю чоловіків та жінок, віком обстежених відзначалися ли-
ше у групі осіб з виявленим ХОЗЛ віком 61-79 років. У цій групі чо-
ловіків було 9 (28,1 %), достовірно більше ніж жінок – 2 (4,3 %, 
р=0,001). 
Порівнювалася також частота основних факторів ризику розви-
тку ХОЗЛ. На респіраторні захворювання хворіли всі опитані. До-
стовірної різниці між чоловіками та жінками в обох групах не 
було. У групі з ХОЗЛ обтяжений алергічний анамнез відзначали 
дещо частіше жінки (71,9 %), ніж чоловіки (61,7 %). У групі без 
ХОЗЛ цей фактор ризику теж частіше відзначали жінки (91,7 %), 
ніж чоловіки (72,7 %). В осіб із вперше діагностованим ХОЗЛ чо-
ловіків, що палили, було 34 (72,3 %) та жінок – 8 (25 %, р=0,001). 
Серед осіб без діагностованого ХОЗЛ палили 21 чоловік (63,6 %) 
та 2 жінки (8,3 %), (р=0,001). Статева структура пацієнтів із 
вперше виявленим ХОЗЛ залежно від ступеня тяжкості була та-
кою: із GOLD 1 було 15 чоловіків (19,0 %) та 6 жінок (7,6 %); із 
GOLD 2 було 14 чоловіків (17,7 %) та 12 жінок (15,2 %); із GOLD 
3 було 16 чоловіків (20,2 %) та 12 жінок (15,2 %); із GOLD 4 було 
2 чоловіків (2,5 %) та 2 жінки (2,5 %). 
Висновки. Встановлено, що серед обстежених у 79 (58,1 %) паціє-
нтів за результатами спірографії виявлено зниження індексу Тиф-
но (ОФВ1/ЖЕЛ) менше 70 %, на підставі чого вперше встановле-
ний діагноз хронічного обструктивного захворювання легень.  
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 КЛИНИКО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ ОСОБЕННОСТИ  
ТЕЧЕНИЯ ХРОНИЧЕСКОГО ОБСТРУКТИВНОГО  
ЗАБОЛЕВАНИЯ ЛЕГКИХ У ЛИЦ С ВПЕРВЫЕ  
ВЫЯВЛЕННЫМ ЗАБОЛЕВАНИЕМ В ЗАВИСИМОСТИ  
ОТ ПОЛА И ВОЗРАСТА 
Н.В. Черепий 
Хроническое обструктивное заболевание легких (ХОЗЛ) остается 
одной из важнейших медицинских и социальных проблем, которая 
характеризуется широкой распространенностью, высокими пока-
зателями смертности, инвалидности и значительным экономиче-
ским ущербом. 
Цель работы – установить клинико-функциональные особенно-
сти течения ХОЗЛ у лиц с впервые выявленным заболеванием в 
зависимости от пола и возраста. 
Материал и методы. В ходе исследования с помощью оригиналь-
ной анкеты, созданной на основе опросников GOLD (2012, 2015) и 
приказом МЗ Украины № 555 от 27.06.2013 г. , в зависимости от 
выраженности клинических проявлений респираторных симпто-
мов и факторов риска возникновения ХОЗЛ, мы отобрали группу 
пациентов с высоким риском развития ХОЗЛ. В группу вошли 216 
человек (41,1 %), которые считали себя здоровыми и регулярно, 
дважды в год, проходили медицинские осмотры, среди них было 
115 женщин (53,2 %) и 101 мужчина (46,8 %). 
Результаты. Установлено, что среди обследованных в 79 
(58,1 %) пациентов по результатам спирографии выявлено сни-
жение индекса Тифно (ОФВ1 / ЖЕЛ) менее 70% и диагностирова-
но впервые обнаруженное ХОЗЛ. Сравнив группы пациентов с вы-
явленным ХОЗЛ и без него, установлено, что достоверная разница 
между количеством мужчин и женщин в возрасте обследованных 
отмечалась только в группе лиц с выявленным ХОЗЛ в возрасте 
61-79 лет. В этой группе мужчин было 9 (28,1 %), достоверно бо-
льше чем женщин – 2 (4,3 %, р=0,001). Сравнивалась также час-
тота основных факторов риска развития ХОЗЛ. Респираторны-
ми заболеваниями болели все опрошенные. Достоверной разницы 
между мужчинами и женщинами в обеих группах не было. В груп-
пе с ХОЗЛ отягощенный аллергический анамнез отмечали не-
сколько чаще женщины (71,9 %), чем мужчины (61,7 %). В группе 
без ХОЗЛ этот фактор риска тоже чаще отмечали женщины 
(91,7 %), чем мужчины (72,7 %). У лиц с впервые диагностирован-
ным ХОЗЛ курящих мужчин было 34 (72,3 %) и женщин – 8 (25 %, 
р=0,001). Среди лиц без диагностированного ХОЗБЛ курили 21 
мужчина (63,6 %) и 2 женщины (8,3 %, р=0,001). Половая струк-
тура пациентов с впервые выявленным ХОЗЛ в зависимости от 
степени тяжести была следующей: с GOLD 1 было 15 мужчин 
(19,0 %) и 6 женщин (7,6 %); с GOLD 2 было 14 мужчин (17,7 %) и 
12 женщин (15,2 %); с GOLD 3 было 16 мужчин (20,2 %) и 12 
женщин (15,2 %); с GOLD 4 было 2 мужчин (2,5 %) и 2 женщины 
(2,5 %). 
Выводы. Установлено, что среди обследованных в 79 (58,1 %) па-
циентов по результатам спирографии было выявлено снижение 
индекса Тифно (ОФВ1 / ЖЕЛ) менее 70 % и на основании этого 
впервые установлен диагноз хронического обструктивного заболе-
вания легких. 

Ключевые слова: хро-
ническое обструктив-
ное заболевание лег-
ких, ранняя диагнос-
тика, распространен-
ность ХОЗЛ, кашель, 
одышка.  
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 CLINICAL AND FUNCTIONAL FEATURES OF NEWLY  
DIAGNOSED CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY  
DISEASE COURSE IN PATIENTS, DEPENDING ON  
GENDER AND AGE 
N.V. Cherepii 
Abstract. Introduction: Chronic obstructive pulmonary disease 
(COPD) remains one of the most challenging medical and social prob-
lems, characterized by large-scale prevalence, high mortality rates, 
disability and significant economic losses. 
Objective: to establish the special features of clinical and functional 
course of COPD in individuals with the first established diagnosis of 
the disease, depending on their gender and age. 
Materials and methods: During the study, we screened a group of pa-
tients at high risk of developing COPD with the help of original ques-
tionnaire, created on the basis of GOLD questionnaires (2012, 2015) 
and Order of the Ministry of Health of Ukraine No. 555 of June 27, 
2013 [6, 7], depending on the severity of clinical manifestations of res-
piratory symptoms and COPD risk factors. The group consisted of 216 
individuals (41,1 %) including 115 female (53,2 %) and 101 male 
(46,8 %) subjects, who considered themselves healthy and regularly 
passed medical examinations twice a year. 
The results: We found that among 79 (58,1 %) examined pa-
tients,according to spirography reports, the Tifno index (FEV1/FVC) 
was decreased by at least 70% which showed that they had newly diag-
nosed COPD. Having compared the groups of patients with and with-
out COPD, we can definitely say about statistically significant differ-
ence between the number of male and female individuals, and age dif-
ferences only in agroup of 61-79 individuals with COPD. This group 
consisted of significantly more males 9 (28,1 %) than females – 2 
(4,3 %), (p=0,001).We compared the incidence of major COPD risk 
factors. All respondents had a history of respiratory diseases. There 
was no statistically significant difference between men and women in 
both groups. In the COPD group, an allergic-burdened history was 
reported rather by women (71,9 %) than men (61,7 %). In the non-
COPD group, this risk factor was also more often reported by women 
(91,7 %) than men (72,7 %). Among individuals with newly diagnosed 
COPD, 34 (72,3 %) male individuals and 8 (25 %) female ones were 
smokers, (p=0,001). Among non-COPD individuals, 21 male subjects 
(63,6 %) and 2 female subjects (8,3 %), (p=0,001) were smokers. The 
gender ratio of patients with newly diagnosed COPD, depending on the 
disease severity, was as follows: GOLD 1 presented 15 men (19,0 %) 
and 6 women (7,6 %); GOLD 2 – 14 men (17,7 %) and 12 women 
(15,2 %); GOLD 3 – 16 men (20,2 %) and 12 women (15,2 %); and 
GOLD 4 – 2 men (2,5 %) and 2 women (2,5 %).  
Conclusions: It was found that among the examined patients in 79 
(58,1 %) patients, spirography revealed a decrease of Tifno index 
(FEV1/FVC) by less than 70 % and was considered as the first diagno-
sis of chronic obstructive pulmonary disease.  

Вступ. Хронічне обструктивне захворюван-
ня легень (ХОЗЛ) залишається однією з найваж-
ливіших медичних і соціальних проблем, яка ха-
рактеризується широкою поширеністю, високими 
показниками смертності, інвалідності та значним 

економічним збитком [1, 2]. За даними Європей-
ського респіраторного товариства (ERS), прогно-
зується зростання смертності від ХОЗЛ до 2020 
року, коли вона вийде на 4-те місце після таких 
захворювань, як ішемічна хвороба серця (ІХС), 
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цереброваскулярна патологія, рак легень. Така 
тенденція характерна як для Східної, так і для 
Західної Європи. Всесвітня організація охорони 
здоров'я (ВООЗ) прогнозує, що до 2030 року 
ХОЗЛ стане третьою найбільш поширеною при-
чиною смертей після інсульту та інфаркту 
міокарда [1, 3].  

До факторів ризику ХОЗЛ належать паління, 
несприятливі умови професійної діяльності та 
життя, інфекційні чинники, обтяжений сімейний 
та алергологічний анамнез, погодні умови і кліма-
тичні чинники (туман та підвищена вологість) [4]. 

Захворювання спостерігається значно часті-
ше у курців і колишніх курців, ніж у осіб, що не 
курять; в осіб старше 40 років порівняно з більш 
молодими; частіше у чоловіків, ніж у жінок; се-
ред міських жителів майже вдвічі частіше, ніж у 
жителів сільської місцевості [5]. Однозначно всі 
науковці та клініцисти наголошують на низький 
рівень діагностики ХОЗЛ. Так, за даними популя-
ційних скринінгових досліджень, серед осіб із 
вперше виявленим ХОЗЛ тільки у 20 % був по-
ставлений цей діагноз раніше [6]. 

Враховуючи, що ХОЗЛ діагностують частіше 
в осіб старше 40 років, перебіг захворювання, як 
правило, проходить на фоні інших хронічних захво-
рювань внутрішніх органів. Таке поєднання зумов-
лює подібність симптомів та пізню діагностику 
захворювання. У той же час існують особливості 
клінічного перебігу ХОЗЛ серед чоловіків та жінок. 
Відомо, що захворювання має різний вплив на па-
раметри якості життя (ЯЖ) залежно від статі [2, 7]. 
Таким чином, проблема ранньої діагностики ХОЗЛ 
є однією з актуальних та потребує розроблення 
методичних підходів. 

Мета роботи. Встановити клініко-
функціональні особливості перебігу ХОЗЛ у осіб 
із вперше виявленим захворюванням залежно від 
статі та віку. 

Матеріал і методи. У ході дослідження за 
допомогою оригінальної анкети, створеної на 
основі опитувальників GOLD (2012, 2015 рр.)та 
наказу МОЗ України № 555 від 27.06.2013 р. [8, 
9], залежно від вираженості клінічних проявів 
респіраторних симптомів та факторів ризику ви-
никнення ХОЗЛ, ми відібрали групу пацієнтів із 
високим ризиком розвитку ХОЗЛ. До групи увій-
шли 216 осіб (41,1 %), що вважали себе здорови-
ми та регулярно, двічі на рік, проходили медичні 
огляди, серед них було 115 жінок (53,2 %) та 101 
чоловік (46,8 %) [5, 7] (рис. 1). 

Найбільш численною групою пацієнтів із 
високим ступенем вірогідності ХОЗЛ є особи 
активного працездатного віку (до 60 років). У 
віковій групі до 40 років пацієнтів із високим 
ризиком розвитку ХОЗЛ було всього 72 особи 
(33,3 %), практично однаково чоловіків та жінок, 
відповідно 35 (34,7 %) та 37 (32,2 %).У групі об-
стежених 41-49 років було 55 осіб (25,5 %) – 30 
чоловіків (29,7 %)та 25 жінок (21,7 %) та в групі 
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50-59 років – 57 осіб (26,4 %), а саме 26 чоловіків 
(25,7 %) та 31 жінка (27,0 %) (рис. 1). 

Пацієнтам із високим ризиком виникнення 
ХОЗЛ проведена спірографія з бронходилатаційним 
тестом із використанням 400 мкг сальбутамолу та 
проведено опитування за модифікованою анкетою 
оцінки задишки медичної дослідницької ради 
(мМДР) та тестом з оцінки ХОЗЛ (ТОХ) для визна-
чення клінічної групи ХОЗЛ, що регламентовано 
наказом МОЗ України № 555 від 27.05.2013 р. [8, 9]. 

Параметри якості життя (ЯЖ) у пацієнтів з 
високим ризиком ХОЗЛ, досліджували за допо-
могою Української версії (переклад та адаптація 
до України) Міжнародного опитувальника з якос-
ті життя Medical Outcomes Study Short Form 
(MOS SF-36). Він користується найбільшою по-
пулярністю саме завдяки тому, що дає змогу оці-
нити ЯЖ респондентів із різними нозологіями та 
порівняти показники із популяцією здорових осіб 
віком від 14 років та старше. 

Опитувальник орієнтований на визначення 
восьми комплексних параметрів ЯЖ, які найбільш 
часто використовуються в популяційних дослі-
дженнях та найбільш чутливі до змін стану здоро-
в'я людини. Досліджували такі критерії оцінки ЯЖ: 
фізична активність (ФА); роль фізичних проблем в 
обмеженні життєдіяльності (РФ); біль (Б); загальне 
здоров'я (33); життєздатність (ЖЗ); соціальна акти-
вність (СА); роль емоційних проблем в обмеженні 
життєдіяльності (РЕ); психічне здоров'я (ПЗ); порі-
вняння самовідчуття з попереднім роком (ПС) . 
ФА, РФ та Б – відповідають фізичному компоненту 
здоров'я, СА, РЕ та ПЗ – характеризують психоло-
гічний компонент, ЖЗ та 33 – корелюють з обома 
компонентами, ПС дає змогу прослідкувати дина-
міку здоров'я протягом року [4]. 

У процесі дослідження аналізували розподі-
лення параметрів ЯЖ залежно від статі, віку, сту-
пеня тяжкості Х ОЗЛ, вираженості клінічних сим-
птомів захворювання.  

Обстежено 136 пацієнтів віком від 38 до 77 
(середній вік – 51,5±0,8 року). Віковий розподіл 
обстежених продемонстрував, що достовірно 
найбільша частка обстежених була віком до 50 
років (р<0,0001) і найменша частка – віком стар-
ше 70 років (р<0,006). Серед обстежених 81 
(59,6 %) чоловік і 55 (40,4 %) жінок. Співвідно-
шення чоловіків до жінок 1,5 до 1,0 демонструє, 
що в дослідженні суттєво переважали пацієнти 
чоловічої статі. 

Статистичну обробку отриманих результатів 
виконували на персональному комп'ютері за до-
помогою методів варіаційної статистики з вико-
ристанням програм MicroSoft Exсel 2003 iStatSoft 
„Statistica” v. 6.1, (Ліцензійна версія 
№ВХХR901E246022FA належить медико-
д іагностичному  центру  Вінницького 
національного медичного університету ім. М.І. 
Пирогова), згідно з рекомендаціями [11]. Вірогід-
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Рис. 1. Статево-вікова характеристика проанкетованих пацієнтів із високим ризиком розвитку хронічного обструктив-
ного захворювання легень 
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ними вважали результати порівнянь при значенні 
ймовірності похибки р < 0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Встановлено, що серед обстежених у 79 (58,1 %) 
пацієнтів за результатами спірографії виявлено 
зниження індексу Тифно (ОФВ1/ЖЕЛ) менше 
70 % та діагностовано вперше ХОЗЛ. 

Порівнявши групи пацієнтів із встановленим 
ХОЗЛ та без нього, можна дійти висновку, що 

достовірність різниці між кількістю чоловіків та 
жінок, віком обстежених відзначалися лише у 
групі осіб із виявленим ХОЗЛ віком 61-79 років. 
У цій групі чоловіків було 9 (28,1 %), достовірно 
більше, ніж жінок – 2 (4,3 %), (р=0,001). 

Ми порівняли частоту основних факторів 
ризику розвитку ХОЗЛ у цих же групах (табл. 1). 

Таблиця 1 

Оцінка факторів ризику хронічного обструктивного захворювання легень серед пацієнтів  
у групах із вперше виявленим захворюванням та пацієнтами без  

хронічного обструктивного захворювання легень 

  З ХОЗЛ 
Р 

Без ХОЗЛ 
Р 

  Чоловіки 
(n=47) Жінки (n=32) Чоловіки 

(n=33) Жінки (n=24) 

Паління 34 (72,3 %) 8 (25,0 %) 0,0002 21 (63,6 %) 2 (8,3 %) 0,0001 
Респіраторні за-
хворювання 47 (100 %) 32 (100 %)   33 (100 %) 24 (100 %)   

Алергологічний 
анамнез 29 (61,7 %) 26 (71,9 %) 0,64 24 (72,3 %) 22 (91,7 %) 0,20 

Примітка. 1. Порівняння відсотків між групами проведено за критерієм χ2. 2. Порівняння величин загального бала між 
групами проведено за Mann-Whithney U test. 3. Різниця достовірна при р<0,05 

8(25,00%)

2(8,30%)

34(72,30%)

21(63,60%)

0,00%
10,00%
20,00%
30,00%
40,00%
50,00%
60,00%
70,00%
80,00%

З ХОЗЛ(n=79) без ХОЗЛ(n=57)

Жінки

Чоловіки

Рис. 2. Частка осіб, що палять, серед чоловіків та жінок у групі пацієнтів із вперше виявленим хронічним обструктив-
ним захворюванням легень та без нього 
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Рис. 3. Кількість цигарок за день та індекс паління в осіб з вперше виявленим хронічним обструктивним захворюван-
ням легень та без нього 

GOLD 1 ; 
26,60% n=21

 GOLD 2; 
32,90% n=26

 GOLD 3; 
35,40% n=28

GOLD 4; 5,10% 
n=4

Рис. 4. Ступінь тяжкості хронічного обструктивного захворювання легень у осіб із вперше діагностованим захворю-
ванням 

Всього, n=79

3,8% n=3

48,1% n=38 48,1% n=38

0 БАЛІВ 1 БАЛ 2 БАЛА

Рис. 5. Ступінь задишки за шкалою мMDRу пацієнтів із виявленим хронічним обструктивним захворюванням легень 

На часті респіраторні захворювання хворіли 
всі опитані. Достовірної різниці між чоловіками 
та жінками в обох групах не виявлено. 

Алергологічний анамнез обтяжений у 52 
(65,8 %) пацієнтів з ХОЗЛ та у 64 (80,7 %) осіб 
без встановленого діагнозу ХОЗЛ. У групі з 
ХОЗЛ обтяжений алергологічний анамнез відзна-
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чали дещо частіше жінки (71,9 %), ніж чоловіки 
(61,7 %). У групі без ХОЗЛ цей фактор ризику 
теж частіше відзначали жінки (91,7 %), ніж чоло-
віки (72,7 %). 

Аналізуючи скаргу на паління, слід відзна-
чити, що цю скаргу пред'являли 53 особи (67,1 
%) з вперше виявленим ХОЗЛ та 49 (28,1 %) – 
без визначеного ХОЗЛ (р=0,001). Встановлено, 
що в обох групах чоловіків було достовірно біль-
ше, ніж жінок (р=0,0002). В осіб із вперше діаг-

ностованим ХОЗЛ чоловіків, що палили, було 34 
(72,3 %) та жінок – 8 (2 5%, р=0,001). Серед осіб 
без діагностованого ХОЗЛ палили 21 чоловік 
(63,6 %) та 2 жінки (8,3 %), (р=0,001) (рис. 2). 

Вплив паління на формування патологічних 
змін, що сприятимуть розвитку захворювання, 
визначається тривалістю паління (стаж) та кількі-
стю цигарок, що пацієнт палить протягом доби. 
Сучасним критерієм впливу паління на здоров'я є 
індекс паління. Встановлено, що стаж паління (у 

Рис. 6. Клінічні групи хронічного обструктивного захворювання легень у осіб із вперше виявленим захворюванням 
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Рис. 7. Клінічні групи хронічного обструктивного захворювання легень у осіб із вперше виявленим захворюванням – 
статева структура 

Таблиця 2  

Порівняння оцінки параметрів якості життя серед осіб із вперше виявленим хронічним  
обструктивним захворюванням легень та без верифікованого діагнозу в різних статевих групах 

Примітка. 1. Порівняння відсотків між групами проведено за критерієм χ2 .2. Порівняння величин загального бала між 
групами проведено за Mann-Whithney U test. 3. Різниця достовірна при р<0,05 

Показники 

Пацієнти з вперше виявленим 
ХОЗЛ, n=79 

Р 

Пацієнти без встановленого 
ХОЗЛ, n=57 

Р 
Чоловіки 

(n=47) 
Жінки 
(n=32) 

Чоловіки 
(n=33) 

Фізичне здоров'я 63 (50; 72) 64 (50; 80) 0,49 72 (55; 80) 72 (57; 80) 0,61 
Психічне здоров'я 52 (45; 58) 55 (47; 65) 0,26 55 (45; 70) 56 (45; 71) 0,95 
Загальний стан 56 (46; 66) 53 (45; 66) 0,63 62 (54; 66) 61 (47; 66) 0,62 

Жінки 
(n=24) 
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тому числі і серед колишніх курців) становив 
(15,07±0,95) років у пацієнтів із вперше виявле-
ним ХОЗЛ та (18,1±1,97) – в осіб без встановле-
ного діагнозу. Достовірної різниці між цими по-
казниками в даних групах не виявлено (р=0,50). 

Середня кількість сигарет за добу становила 
16(13;20) у групі пацієнтів з ХОЗЛ та 14(10;18) в 
осіб без ХОЗЛ. Індекс паління становив 13,5 та 
11,2 пачко/років відповідно в осіб з ХОЗЛ та без 
ХОЗЛ (рис. 3). 

Розподіливши пацієнтів за ступенем тяжкос-
ті ХОЗЛ бачимо, що найбільше пацієнтів було з 
GOLD 2 – 26 осіб (32,9 %) та GOLD 3 – 28 осіб 
(35,40 %). Найменш численна група GOLD 4 - 4 
пацієнти – (5,1 %) (рис. 4). 

Статева структура пацієнтів із вперше вияв-
леним ХОЗЛ залежно від ступеня тяжкості була 
такою: із GOLD 1 діагностовано 15 чоловіків 
(19,0 %) та 6 жінок (7,6 %); із GOLD 2 – 14 чоло-
віків (17,7 %) та 12 жінок (15,2 %); із GOLD 3 – 
16 чоловіків (20,2 %) та 12 жінок (15,2 %); із 
GOLD 4 – 2 чоловіки (2,5 %) та 2 жінки (2,5 %) . 

Ступінь задишки оцінена за модифікованою 
шкалою тяжкості задишки Медичної дослідної 
ради і встановлено, що достовірно вищі бали мали 
пацієнти з групи ХОЗЛ – середній бал становив 
1,44±0,07, у той час як у групі без виявленого за-
хворювання середній бал становив 0,96±0,09 
(р≤0,0001). Ступінь задишки в жінок у групі з 
ХОЗЛ – 2 (1;2) був достовірно вищий, ніж у чоло-
віків 1 (1;2) (р=0,009). Достовірної різниці між 
чоловіками та жінками у групі без ХОЗЛ не вста-
новлено. Серед пацієнтів із встановленим діагно-
зом найчисленніші були групи, до яких віднесені 
пацієнти, що набрали 1 та 2 бали – по 38 осіб 
(48,1 %), що характерно як для чоловіків, так і для 
жінок (рис. 5). 

За тестом САТ достовірно вищі бали були у 
групі осіб зі встановленим діагнозом, ніж у групі 
без ХОЗЛ – середній бал становив – 18,8±0,8 та 
12,7±1,0 відповідно (р=<0,0001). Кількість балів за 
тестом САТ у жінок – 22 (16;27) у групі з ХОЗЛ 
була достовірно вища, ніж у чоловіків 18(13;22) 
(р=0,03). Достовірної різниці між чоловіками та 
жінками у групі без ХОЗЛ не встановлено. 

Ми розподілили пацієнтів із вперше виявле-
ним ХОЗЛ на клінічні групи. До групи А – низький 
ризик несприятливих подій у майбутньому, невели-
ка кількість симптомів – віднесено 28 осіб (35%); 
група В – низький ризик несприятливих подій у 
майбутньому, велика кількість симптомів – 19 осіб 
(24%); група С - високий ризик несприятливих по-
дій у майбутньому, невелика кількість симптомів – 
12 (15 %); група Д – 20 осіб (25 %). Отже, варто 
відзначити, що серед осіб із вперше виявленим 
ХОЗЛ майже 50 % (група В і Д) пацієнтів мали ве-
лику кількість симптомів, що не було раніше оціне-
но лікарями, які проводили медичні огляди (рис. 6). 

Статева структура пацієнтів така – до групи 
А віднесено 23 (29,1 %) чоловіки та 8 (10,1 %) 

жінок. До групи В – 9 (11,4 %) чоловіків та 10 
(12,7 %) жінок. До групи С – 10 (12,7 %) чолові-
ків та 2 (2,5 %) жінки. До групи D – 6 (7,6 %) чо-
ловіків та 11 (12,7 %) жінок (рис. 7). 

Параметри якості життя дозволяють 
об´єктивізувати стан хворого, а також оцінити 
наслідки захворювання(табл. 2). 

Оцінка основних параметрів якості життя 
(табл. 2) дозволяє бачити дещо нижчі показники 
якості життя у пацієнтів з ХОЗЛ, ніж у пацієнтів 
без даної патології. При оцінці фізичного статусу 
(ФС) середня кількість балів у пацієнтів з ХОЗЛ 
становила 72, у той час як у пацієнтів без ХОЗЛ – 
65 балів. Суттєвої різниці між чоловіками та жін-
ками у цих групах не було – у групі з ХОЗЛ сере-
дня кількість балів становила 63 (50; 72) , а в жі-
нок – 64 (50; 80); У групі без ХОЗЛ – відповідно 
72 (55; 80) у чоловіків та 72 (57; 80) у жінок. 

Щодо психічного статусу (ПС) бали розподі-
лилися таким чином – у пацієнтів з ХОЗЛ – 56 
балів – чоловіки – 52 (45; 58) та жінки – 55 (47; 
65), у пацієнтів без встановленого діагнозу 55 ба-
лів – у чоловіків 55 (45; 70), у жінок – 56 (45; 71). 

При оцінці загального статусу (ЗС): у паціє-
нтів з ХОЗЛ 62 бали чоловіки набрали 56(46;66) 
балів у середньому, жінки – 53 (45; 66), а в паціє-
нтів без даної патології – 56 балів – у чоловіків 
62 (54; 66), а в жінок – 61 (47; 66). 

Проте варто відзначити відсутність достовір-
ної різниці показників основних параметрів якос-
ті життя у групах пацієнтів з ХОЗЛ та без ХОЗЛ. 

Висновки 
1. Діагностика хронічного обструктивного 

захворювання легень належить до найбільш акту-
альних та складних у роботі лікаря загальної 
практики, що визначається, з одного боку, збіль-
шенням кількості осіб старших вікових груп, що 
мають цілу низку факторів ризику, та з іншого – 
методологічних підходів щодо діагностики за-
хворювання.  

2. Серед осіб, які регулярно проходять меди-
чні огляди, 216 осіб (41,1 %), за результатами 
анкетування, мають високу вірогідність хроніч-
ного обструктивного захворювання легень. 

3. У 79 (58,1 %) пацієнтів, за результатами 
спірографії, виявлено зниження індексу Тифно 
(ОФВ1/ЖЕЛ) менше 70 %, на підставі чого впер-
ше встановлений діагноз хронічного обструктив-
ного захворювання легень. 

4. У групі осіб, які регулярно проходять ме-
дичні огляди, не діагностоване хронічне обструк-
тивне захворювання легень спостерігалося у 14,9 
% випадків і супроводжувалося кашлем, задиш-
кою, утрудненим диханням, що не були оцінені 
лікарями. У 59,0 % хворих діагностовано хроніч-
не обструктивне захворювання легень групи А та 
В, а в 41 % осіб – групи С та D. 

Перспективи подальших досліджень. От-
же, наразі є доцільним створення простих скрині-
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нгових алгоритмів відбору пацієнтів для наступ-
ного спірографічного обстеження, яке має стати 
одним із звичних у практиці не лише пульмоно-
лога, а насамперед, лікаря сімейної медицини. 
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Проблема збереження високого рівня працездатності, витривало-
сті до різних викликів навчального середовища часто студента-
ми-медиками вирішується через уживання в раціоні енергетичних 
напоїв. 
Мета роботи – виявити ступінь впливу вживання енергетичних 
напоїв у раціоні студентів-медиків на серцево-судинну, травну 
системи організму та нервово-психічну регуляцію, визначити і 
оцінити рівні особистісної та ситуативної тривожності.  
Матеріал і методи. Проаналізовано результати анкетування 318 
студентів Львівського національного медичного університету іме-
ні Данила Галицького. Розроблена анкета з вивчення впливу енер-
гетичних напоїв на організм, яка складалась із 15 блоків запитань. 
Ситуативну, особистісну тривожність визначали за допомогою 
тесту Спілбергера-Ханіна. Статистичний аналіз здійснювали за 
допомогою Microsoft Office Excel 2007.  
Результати. Аналіз відповідей про вплив енергетичних напоїв (у 
кількості 330-500 мл на добу) на системи організму виявив, що сту-
денти скаржились на порушення з боку серцево-судинної системи 
(прискорене серцебиття – у 75,23% чоловіків та у 92,2 % жінок), 
травної системи (підвищена перистальтика – у 16,82 % чоловіків 
та у 14,15 % жінок, скарги на спазматичні болі переважали серед 
жінок – 12,2 %), нервової системи (тривожний сон – у 25,67 % жі-
нок і в 17,08 % чоловіків). Встановлено, що енергетичні напої викли-
кали короткотривалі (6-12 годин) зміни уваги, розумової діяльності 
з подальшим наростанням втоми та виснаження.  
Висновки. Уживання енергетичних напоїв спричиняє прискорене 
серцебиття, підвищену перистальтику кишечнику, спазматичні 
болі, проблеми із засинанням та запам’ятовуванням навчального 
матеріалу. Рівень особистісної тривожності в обстежених гру-
пах суттєво не відрізнявся, однак, ситуативна тривожність у 
групі, що вживала енергетичні напої, часто (щотижня) та некон-
трольовано зросла, що свідчить про достатньо високий рівень 
стимуляції нервових реакцій.  

 Ключевые слова: эне-
ргетические напитки, 
студенты-медики, 
работоспособность, 
внимание, память, 
тревожность.  
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Проблема сохранения высокого уровня работоспособности, выно-
сливости к различным вызовам учебной среды зачастую решается 
студентами-медиками с помощью употребления в рационе энерге-
тических напитков. 
Цель работы – выявить степень влияния употребления энергети-
ческих напитков в рационе студентов-медиков на сердечно-
сосудистую, пищеварительную системы организма и нервно-
психическую регуляцию, определить и оценить уровни личностной 
и ситуативной тревожности. 
Материал и методы. Проанализированы результаты анкетиро-
вания 318 студентов Львовского национального медицинского уни-
верситета имени Данила Галицкого. Разработана анкета по изу-
чению влияния энергетических напитков на организм, которая 
состояла из 15 блоков вопросов. Ситуативную, личностную тре-
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  вожность определяли с помощью теста Спилбергера-Ханина. 
Статистический анализ полученных результатов, осуществляли 
с помощью Microsoft Office Excel 2007. 
Результаты. Анализируя ответы о влиянии энергетических напи-
тков (в количестве 330-500 мл в сутки) на системы организма 
обнаружено, что студенты жаловались на нарушение со сторо-
ны сердечно-сосудистой системы (тахикардия у 75,23 % мужчин 
и у 92,2 % женщин), пищеварительной системы (повышенная пе-
ристальтика в 16,82 % мужчин и 14,15 % у женщин, жалобы на 
спазматические боли преобладали среди женщин – 12,2 %), нерв-
ной системы (тревожный сон – в 25,67 % женщин и 17,08 % му-
жчин). Установлено, что энергетические напитки вызвали крат-
ковременные (6-12 часов) изменения внимания, умственной деяте-
льности с последующим нарастанием ощущения усталости и ис-
тощения. 
Выводы. Употребление студентами энергетических напитков 
вызывало учащенное сердцебиение, повышенную перистальтику 
кишечника, спазматические боли, проблемы с засыпанием и запо-
минанием учебного материала. Уровень личностной тревожнос-
ти в обследованных группах существенно не отличался, однако, 
ситуативная тревожность в группе, которая употребляла энер-
гетические напитки часто (еженедельно) и неконтролируемо воз-
росла, что свидетельствует о достаточно высоком уровне сти-
муляции нервных реакций. 

Оригінальні дослідження                                                         

 Key words: energy 
drinks, medical stu-
dents, hard work, atten-
tion, memory, anxiety.  
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MEDICO-HYGIENIC ASPECTS OF THE PROBLEM OF  
ENERGY DRINKS CONSUMPTION BY MEDICAL  
STUDENTS 
Ya.M. Yamka  
Abstract. The problem of maintaining a high level of efficiency, endur-
ance to various challenges of the learning environment is often solved 
by medical students through the use of energy drinks in their diet. 
Objective – was to identify the degree of influence of the use of energy 
drinks in the diet of medical students on the body, to determine and as-
sess levels of personal and situational anxiety. 
Materials and methods. The results of the survey of 318 students of 
Lviv national medical university n.a. Danylo Halytsky are analyzed. A 
questionnaire was developed to study the effect of energy drinks on the 
body. Situational, personal anxiety was determined with the help of the 
Spielberger-Khanin test. Statistical analysis of the results was carried 
out using Microsoft Office Excel 2007. 
Results. Analyzing the answers about the influence of energy drinks (in 
the amount of 330-500 ml per day) on the body systems, it was found 
that students complained of cardiovascular disorders (tachycardia 
75,23 % for men and 92,2 % for women), digestive system (increased 
peristalsis in 16,82 % of men and 14,15 % in women, complaints of 
cramping pain prevailed among women – 12,2 %), nervous system 
(anxious sleep – in 25,67 % of women and 17,08 % of men ). It is estab-
lished that energy drinks caused short-term (6-12 hours) changes in 
attention, mental activity, followed by a growing feeling of fatigue and 
exhaustion. 
Conclusions. The use of energy drinks by students caused heart palpi-
tations, increased intestinal peristalsis, spasmodic pains, problems with 
falling asleep and memorizing educational material. The level of per-
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  sonal anxiety in the groups surveyed did not differ significantly, how-
ever, the situational anxiety in the group that consumed energy drinks 
frequently (weekly) and uncontrollably increased, which indicates a 
sufficiently high level of stimulation of nervous reactions. 

Original research 

Вступ. Успішність та ефективність адаптації 
молоді до навчального процесу та соціалізації в 
студентському середовищі є багатогранним про-
цесом, пов’язаним із формуванням нових педаго-
гічних, соціальних, психофізіологічних, профе-
сійних, поведінкових та харчових стереотипів [1]. 
Проблема збереження в екстремальних умовах 
студентського життя високого рівня працездатно-
сті, витривалості до різних викликів навчального 
середовища вирішується молоддю досить часто 
через застосування в раціоні енергетичних напоїв 
(ЕН), що є розрекламованим продуктом, який 
ніби сприяє підвищенню працездатності, запобі-
гає втомі, яка викликана напруженою діяльністю, 
депривацією сну, порушенням енергетичної та 
якісної адекватності харчування. 

Застосування засобів “фармакологічної коре-
кції”, чим насправді є складові ЕН, дозволяє сту-
денту відчувати на рівні оптимуму суб’єктивну 
оцінку психічного стану, самопочуття, настрою, 
активності, уваги, мотиваційного зацікавлення в 
роботі та емоційної стійкості. 

ЕН з’явилися в Україні порівняно недавно, 
наприкінці 20-го століття, стали популярними, і 
швидко набирають преференції в молодіжних 
групах. ЕН являють собою найбільш швидко зро-
стаючий сегмент ринку безалкогольних напоїв. 
За період 2003-2015 pp. продаж безалкогольних 
енергетичних напоїв в Україні збільшився майже 
в 14 разів і досяг 33,31 млн.л. За даними аналіти-
ків компанії Constant, споживання ЕН в Україні 
дорівнює 0,6-0,7 л на людину на рік, що значно 
менше, ніж у Європі (у середньому 5-6 л), але 
темпи зростання об’ємів споживання значно ви-
щі, ніж в європейських країнах [2].  

Рецептура ЕН різних марок, доступних на 
українському ринку, відрізняється за якісним і 
кількісним складом, однак спільною рисою є ная-
вність біологічно активних речовин, таких, як 
кофеїн, таурин, інозитол, глюкуронолактон, гуа-
рана, карнітин і вітаміни групи В (рибофлавін, 
ніацин, вітамін В6 і В12). Виробники таких напоїв 
переконані, що поєднання таких компонентів, як 
кофеїн, таурин і глюкуронолактон стимулює ор-
ганізм, поліпшує увагу, настрій, підвищує проду-
ктивність роботи, здатність концентрації і швид-
кості реакції. Дослідження маркетологів [3], що 
виправдовують об’єднання кофеїну, таурину і 
глюкуронолактону в одному напої, свідчать про 
позитивний вплив цієї комбінації на когнітивні 
функції і настрій, у той час як медиками були 
поставлені під сумнів ці заяви, оскільки таку дію 
може викликати сам по собі лише кофеїн, а вне-
сення такого потужного комплексу біологічно 

активних речовин може мати і ефекти потенцію-
вання [4]. Медичні покази щодо уживання ЕН є 
суперечливими. Прихильники цього типу напоїв 
вважають, що потрібно їх уживати, щоб досягти 
поліпшення інтенсивності уваги, концентрації і 
пам’яті, а також збільшити фізичну працездат-
ність як в аеробних, так і в анаеробних умовах 
[5]. Натомість, їхні опоненти повідомляють про 
побічні ефекти, пов’язані з уживанням ЕН, а саме 
– головний біль, серцебиття, підвищений ризик 
захворювання судин головного мозку, психічні та 
метаболічні розлади [6, 7].  

Мета роботи. Виявити ступінь впливу ужи-
вання ЕН у раціоні студентів-медиків на серцево-
судинну, травну системи організму та нервово-
психічну регуляцію за анкетно-опитувальним 
методом, визначити і оцінити рівні особистісної 
та ситуативної тривожності за допомогою тесту 
Спілбергера-Ханіна.  

Матеріал і методи. В анкетуванні взяли 
участь 318 студентів ІІІ курсу медичного факуль-
тету Львівського національного медичного уні-
верситету імені Данила Галицького, з них  
35,54 % чоловіків та 64,47% жінок. Попередньо 
всі студенти дали письмову згоду на участь у 
дослідженні. Для цього нами була розроблена 
анкета з вивчення впливу ЕН на організм, яка 
складалась з 15 блоків запитань. Зокрема питання 
стосувались того, які напої уживають респонден-
ти; з якою метою та частотою вживають ЕН; які 
зміни в самопочутті відзначали студенти під час і 
після уживання ЕН; які порушення з боку серце-
во-судинної, дихальної, травної та нервової сис-
тем відзначали після вживання ЕН; як довго три-
вали ефекти після вживання ЕН; чи ознайомлені 
споживачі з рецептурою і обмежувальними реко-
мендаціями, зазначеними на етикетці; який об’єм 
ЕН уживали на добу; які порушення сну відзна-
чали після вживання ЕН; чи відзначали зміни 
харчових уподобань під час та після вживання 
ЕН; чи відзначали споживачі вплив вживання ЕН 
на спілкування, зміну працездатності; чи зміню-
валась у них увага, запам’ятовування матеріалу 
та кількість помилок при виконанні завдань після 
вживання ЕН. 

Ситуативну, особистісну тривожність визна-
чали за допомогою тесту Спілбергера-Ханіна, 
який складається з 20 пунктів, що відповідають 
оцінці тривожності як стану (стан тривоги, реак-
тивна або ситуативна тривога) та 20 пунктів на 
визначення тривожності як особистісної особли-
вості – властивість тривожності [8]. Даний тест 
використовували як інформативний спосіб само-
оцінки біжного рівня тривожності (реактивна 
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тривожність) і особистісної тривожності (стійка 
характеристика людини). Це дозволило диферен-
ційовано вимірювати тривожність і як особистіс-
ну властивість, і як стан [9]. 

При аналізі множинного вибору відповідей 
респондентів нами використано число відповідей 
у відсотках. Статистичний аналіз отриманих ре-
зультатів здійснювали за допомогою Microsoft 
Office Excel 2007 і SPSS 20GB. Рівень статистич-
ної значущості встановлений при р<0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Встановлено, що найбільш часто вживаними ЕН 
виявилися Red Bull, Burn, Non Stop (66,98 % рес-
пондентів) (рис.1). Рідше студентами споживався 
Adrenaline Rush, Mustang, Revo. 

Серед юнаків з усіх ЕН найбільшою популя-
рністю користуються Red Bull і Burn (рис. 2). 

Найбільшою популярністю серед дівчат ко-
ристуються також Red Bull і Non Stop (рис. 3). 

Оцінка складу ЕН проводилася з етикеткової 
інформації продуктів, що реалізуються в торгіве-
льній мережі м. Львова та згідно зі санітарно-
епідеміологічною експертизизою та сертифіката-
ми відповідності. ЕН умовно можна поділити на 
дві групи: вітамінні та кофеїнові, хоча чіткої гра-
дації нема. Вітамінні напої містять більше віта-
мінних складників у дозах, що часто перебільшу-
ють добову потребу або дорівнюють їй і можуть 
бути застосовані для занять спортом, а кофеїнові 
містять великі дози кофеїну та інших кофеїновмі-
сних речовин і рекомендуються для людей з інте-
нсивним розумовим навантаженням. Аналіз ети-
кеткового складу найбільш популярних напоїв 
показав, що їх вміст у перерахунку на 100см3 на-
пою є таким: 

- Red Bull – сахароза; глюкоза; двоокис вуг-
лецю; глюкуронолактон – 240 мг; таурин – 400 
мг; кофеїн – 32 мг; вітаміни В3, В5, В6, В9 у кіль-
костях добової потреби; ароматизатори; барвни-

ки; регулятори кислотності. Енергетична цінність 
– 47 ккал. 

- Burn – сахароза; двоокис вуглецю; глюку-
ронолактон – 255 мг; таурин – 420 мг; кофеїн – 
35 мг; екстракт гуарани – 5,3 мг; теобромін; віта-
міни: В3, В5, В6, В8, В9 у кількостях, що не пере-
вищують добової потреби; ароматизатори; барв-
ники; регулятори кислотності. Енергетична цін-
ність – 61,3 ккал. За своїм складом є найбільш 
небезпечним на наш погляд напоєм, оскільки в 
ньому міститься найбільша кількість кофеїну і 
таурину, посилених екстрактом гуарани. 

- Non Stop – цукор; регулятори кислотності: 
лимонна кислота, цитрат натрію; двоокис вугле-
цю; таурин – 400 мг; кофеїн – 35мг; вітаміни: В5, 
В6, В9, РР, С, що не перевищує добової потреби, 
натуральний барвник – цукровий колір, аромати-
затори; консервант – бензоат натрію. Енергетич-
на цінність – 39,5 ккал. 

- Adrenaline Rush – сахароза; двоокис вугле-
цю; D-рибоза – 201 мг; таурин - 399 мг; кофеїн – 
30 мг; L-карнітин – 100мг, екстракт гуарани, екс-
тракт женьшеню – 4,8 мг; вітаміни: С, В6, В8,В9 у 
кількості, що не перевищує добової потреби; аро-
матизатори; барвники; регулятори кислотності. 
Слід відзначити, що Adrenaline Rush містить най-
меншу кількість кофеїну і таурину, проте ефекти 
цих речовин підсилюються екстрактами гуарани 
та женьшеню, а значить його вживання вимагає 
певних обмежень при застосуванні. Енергетична 
цінність – 52 ккал.  

Слід зазначити, що за технологією виготов-
лення ЕН у розчин вноситься купажний сироп, в 
який додають комплекси вітамінів та аскорбінову 
кислоту як антиоксидант у вигляді 50 % водного 
розчину [10]. 

Встановлено, що різниця в складі між різни-
ми марками ЕН полягає лише в кількості та спів-
відношеннях інгредієнтів. Порівняння фактичних 

32,70 %

11,01 %

17,61 %

16,67 %

9,75 %
12,26 %

Non Stop Mustang Adrenaline Rush Revo Red Bull Burn

Рис. 1. Співвідношення часто вживаних енергетичних напоїв серед студентів 
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14,16%

10,62 %1,77%

25,67 %

11,50 %

36,28 %

Non Stop Mustang Adrenaline Rush Revo Red Bull Burn

Рис. 2. Співвідношення часто вживаних енергетичних напоїв серед чоловіків  

30,73%

10,73 %

13,17 %

24,88 %

9,27 %

11,22 %

Non Stop Mustang Adrenaline Rush Revo Red Bull Burn

Рис. 3. Співвідношення часто вживаних енергетичних напоїв серед жінок 

значень вмісту кофеїну свідчать, що в зразках 
Adrenaline Rush, Red Bull, Burn його кількість 
була завищена по відношенню до декларованих у 
рецептурі значень (на 7,3-38,3 %) [11]. Така сама 
ситуація відзначена для більшості зразків у від-
ношенні нікотинової кислоти (8-204 %) і піридок-
сину (57,35 – 232,3 %). Концентрація пантотено-
вої кислоти була меншою від заявленої на 11,8-
25,3 %. Такі явища характерні для виробництв, 
що мають проблеми з дозуванням інгредієнтів, 
котрі в складі ЕН містяться в невеликих концент-
раціях. В усіх зразках зареєстровано наявність 
рибофлавіну (лактофлавін-рибофлавін, Е 101) у 
концентраціях від 62,2 до 76,4 мг/100 см3, у той 
час як товаровиробники не декларують внесення 
цього вітаміну в рецептуру напою [12]. Пояснен-
ням є забарвлюючі властивості рибофлавіну, вна-
слідок чого виробники використовують його як 
барвник, вважаючи що ще один вітамін не на-
шкодить здоров’ю споживача. Однак норма цьо-
го вітаміну є значно нижчою – у 2,5 раза від наяв-

ної в ЕН концентрації. У “Нормах фізіологічних 
потреб населення України в основних харчових 
речовинах та енергії” [13] вказано добову потре-
бу для дорослого населення цього нутрицевтика, 
яка становить для чоловіків 2,0 мг, а для жінок – 
1,6 мг. Наявність у складі ЕН незаявлених рецеп-
турою вітамінів та інших речовин можна поясни-
ти використанням преміксів замість окремих ре-
човин. Проведений нами аналіз технологічного 
процесу виготовлення ЕН свідчить, що в ході 
виготовлення в розчин вноситься визначена реце-
птурою кількість преміксів (комплексних препа-
ратів-вітамінів, підсолоджувачів, консервантів, 
стабілізаторів, барвників), біологічно активних 
речовин, концентрацію кожного з інгредієнтів 
яких встановити неможливо. 

При аналізі причин уживання ЕН серед усієї 
когорти респондентів найбільш частою була від-
повідь про вживання цих продуктів при підготов-
ці до модулів та іспитів (91,2 % ), на другому 
місці – з друзями “за компанію” (75,16 %), більш 
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ніж половина студентів (66,98 %) споживали 
енергетичні напої під час перебування в нічному 
клубі та на дискотеці. Відповідь “з метою відчути 
нові враження” та “для втамування” спраги обра-
ли 21,38 % і 21,07 % респондентів. Для того, щоб 
отримати ефект стимуляції для підвищення 
результатів на спортивних змаганнях ЕН спожива-
ють більше чоловіки, ніж жінки (р <0,05), а також 
таку тенденцію виявлено при споживанні ЕН за 
кермом автомобіля. Потрібно зауважити, що жо-
ден респондент не обрав відповіді “для почуття 
впевненості”, як причину споживання ЕН.  

Аналіз відповідей на питання анкети про 
частоту вживання ЕН показав, що 14,16 % студе-
нтів уживають ЕН щодня. Велика частина студе-
нтів споживають ЕН один раз на тиждень (82,08 
%). Однак насторожує той факт, що 74,22 % сту-
дентів не регулюють споживання ЕН, а п’ють їх 
неконтрольовано, часто для втамування спраги. 

Найчастіше студенти заявляють про спожи-
вання лише однієї банки (250 мл) ЕН (63,21 %). 
Тому можна припустити, що вони дотримуються 
рекомендацій виробника щодо максимальної до-
бової дози цих напоїв. У той же час споживання 
330 мл або 500 мл енергетичного напою обрали 
18,24 % та 14,78 % студентів відповідно. Студен-
тів, які споживали енергетичні напої в об’ємі 750 
мл, серед опитаних було відносно мало (3,77 %). 

Після споживання енергетичного напою всі 
респонденти відзначали небажані реакції. Най-
більш часто, як у чоловіків, так і в жінок 
(множинний вибір відповідей) відзначено зміни в 
самопочутті: відчуття бадьорості виникало відпо-
відно у 61,07 % та 51,22 % респондентів, нато-
мість нервове та емоційне збудження та пору-
шення сну виникали в обох групах з однаковою 
часткою (44,25 % та 33,17 % відповідно) у термі-
ни 12-28 годин після уживання ЕН. 

Рівень особистісної тривожності в обстеже-
них групах суттєво не відрізнявся, однак, ситуа-
тивна тривожність у групі, що вживала ЕН, часто 
(щотижня) та неконтрольовано зросла, що свід-
чить про достатньо високий рівень стимуляції 
нервових реакцій (табл.). 

За традиційною оцінкою ситуативна тривож-
ність нижче 30 балів вказує на низький рівень 
тривоги, від 31 до 45 – середній, а вище 46 – ви-
сокий. Отже, такий стан студентів можна оцінити 
як ситуативний стрес, корелятивно пов’язаний із 
кількістю та частотою уживання ЕН. Оскільки 
психологічний стрес проявляється реактивною 
тривожністю, яка характеризується суб'єктивни-
ми пережитими емоціями, вважається, що дуже 
висока реактивна тривожність викликає пору-
шення уваги і часто тонкої координації. Тривож-
ність і невротичні порушення є причиною зни-
ження працездатності студентів, що опосередко-
вано може впливати і на успішність навчання. 
Студенти, що демонстрували високий рівень три-
вожності, відзначали в нашому дослідженні над-
мірну емоційність, нав’язливе почуття некомпе-
тентності, панічні атаки, негативні передчуття. 

При опитуванні про вплив на органи та систе-
ми організму встановлено, що як чоловіки, так і 
жінки однаково скаржилися на порушення з боку 
серцево-судинної системи (прискорене серцебиття 
–у 75,23 % чоловіків та у 92,2 % жінок), травної 
системи (підвищена перистальтика – у 16,82 % 
чоловіків та у 14,15 % жінок, скарги на спазматич-
ні болі переважали серед жінок – 12,2 %). 

Більшість студентів відзначали вплив ЕН на 
час засинання (на 2-3 години пізніше ніж зазви-
чай), часто просинались 18,87 % усіх опитаних, 
тривожний сон був у 25,67 % жінок і в 17,08 % 
чоловіків, а спокійний сон – у 18,59 % чоловіків 
та в 14,15 % жінок. У студентів відзначалися змі-
ни харчових уподобань, а саме – зростання апе-
титу в 41,71 % чоловіків та у 42,93 % жінок, се-
ред жінок зростала потреба в цукровмісних хар-
чових продуктах (12,2 %). Це можна пояснити, 
зокрема, низьким вмістом вуглеводів в ЕН Non 
Stop, якому надають перевагу дівчата, орієнтую-
чись на його низькокалорійний етикетковий 
склад. Незначна кількість респондентів (15,04 % 
чоловіків та 25,37 % жінок) відзначали зниження 
апетиту та втамування голоду при вживанні ЕН. 

Вживання ЕН, як відзначали респонденти, 
також впливає на активність спілкування, яка 

Таблиця 

Рівень показників особистісної та ситуативної тривожності у студентів 

Примітка. * коефіцієнт значущості – р≤0,05 (наведені тільки статистично вірогідні відмінності) 

Частота вживання енергетичних 
напоїв 

Кількість студе-
нтів, n 

Тривожність 
Особистісна Ситуативна 

Спорадичне 
(3,76 % опитаних) 12 42,7±2,9 38,6±1,98 

1 раз на тиждень 
(82,08 % опитаних) 261 44,1±2,6 52,2±4,3* 

Щодня, неконтрольовано 
(14,16 % опитаних) 45 40,9±2,3 54,7±2,2* 
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збільшується як серед чоловіків, так і серед жінок 
на 32,75 % та 31,22 % відповідно.  

Під час аналізу відповідей було відзначено 
вплив ЕН на когнітивні функції. Студенти під час 
опитування вказали на тимчасове зростання розу-
мової працездатності (на 37,17 % у чоловіків та 
54,15 % у жінок) при вживанні ЕН, проте в 
більшості з опитаних вона мала хвилеподібний 
характер із подальшим відчуттям втоми і висна-
женням через 20 годин після вживання ЕН.  

Також спостерігалися зміни уваги при вжи-
ванні енергетика. Серед 14,78-23,9 % опитаних 
зростало відволікання, неуважність, неможливість 
сконцентруватися на виконанні завдання, і, як 
наслідок, – знижувалась якість його виконання. 
Однак 26,11-39,0 % студентів відзначали зростан-
ня концентрації та швидкості виконання завдання. 

Вживання ЕН пришвидшувало запам’ятову-
вання матеріалу та призводило в однаковій мірі 
як до зростання, так і до зниження кількості по-
милок при виконанні завдань як серед опитаних 
чоловіків, так і серед жінок. Необхідно зауважи-
ти, що серед жінок було обрано відповідь про 
гальмування запам’ятовування матеріалу та зрос-
тання кількості помилок при вживанні ЕН (на 
28,35 % більше, ніж у чоловіків). 

Більшість респондентів вказували на трива-
лість ефектів після вживання ЕН упродовж 3-6 
годин, залежно від ємкості банки (68,15 % у чо-
ловіків та 58,05 % у жінок), із збільшенням часу 
(20-24 год) після споживання ЕН прояви ефектів 
знижувались. Практично 44,25 % юнаків 
та 41,96 % дівчат з усіх опитаних не ознайомили-
ся зі складом і обмеженнями щодо застосування 
енергетичного напою, зазначеними на етикетці. 

Висновки  
1. До складу найбільш популярних у студе-

нтському середовищі енергетичних напоїв вхо-
дять біологічно активні речовини, проте вони 
наявні в концентраціях, що дорівнюють або пере-
вищують добову норму, що не враховує надхо-
дження цих речовин із харчовим раціоном. 

2. Найбільш популярними енергетичними 
напоями серед студентів медичного вишу є Red 
Bull, Burn, Non Stop, Adrenaline Rush. Серед дів-
чат найбільшою популярністю користуються Red 
Bull і Non Stop, у юнаків Red Bull і Burn, що міс-
тять найвищі концентрації кофеїну, а значущою 
причиною вживання енергетичних напоїв студен-
тами-медиками є необхідність підвищення витри-
валості під час підготовці до іспитів та під час 
сесії, з друзями “за компанію”, у нічному клубі, 
на дискотеці (більше 90 % з тих, що споживають 
енергетичні напої). 

3. Неконтрольовано вживають 74,22 % сту-
дентів медичного університету, 82,08 % – помір-
но (один раз на тиждень), 14,16 % – часто (1-2 
рази на день) з тих, що споживають енергетичні 
напої. 

4. Рівень особистісної тривожності в обсте-
жених групах суттєво не відрізнявся, однак, ситу-
ативна тривожність у групі, що вживала енерге-
тичні напої, часто (щотижня) та неконтрольовано 
зросла, що свідчить про достатньо високий рі-
вень стимуляції нервових реакцій. Енергетичні 
напої впливають на короткотривалі (6-12 годин) 
зміни уваги, стимулюють розумову діяльність та 
змінюють поведінкові реакції у 26,11-39,0 % об-
стежених із подальшим наростанням відчуття 
втоми та виснаження.  

5. Уживання найбільш популярних у сту-
дентському середовищі енергетичних напоїв (у 
кількості 330-500 мл на добу) спричиняє приско-
рене серцебиття, підвищену перистальтику кише-
чнику, спазматичні болі, депривації сну, пробле-
ми із засинанням та запам’ятовуванням навчаль-
ного матеріалу. Зміни харчових уподобань, а са-
ме зростання апетиту та потреби в цукровмісних 
продуктах відзначались у приблизно половини 
обстежених студентів-медиків. 

Перспективи подальших досліджень. 
Отримані нами дані свідчать про необхідність 
подальшого дослідження впливу ЕН на серцево-
судинну, травну та нервову системи організму 
молодої людини та розробку чітких обмежуваль-
них рекомендацій із застосування цих напоїв у 
раціоні, підкріплену широким спектром медич-
них досліджень. 
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Мета роботи - вивчити асоціацію поліморфізму генів ACE (I/D) 
та PPAR-g2 (Pro12Ala) із появою неалкогольного стеатогепати-
ту і стеатогепатозу у хворих на есенційну артеріальну гіпертен-
зію (ЕАГ) і абдомінальне ожиріння (АО).  
Матеріал і методи. У проспективному дослідженні взяло участь 
96 хворих на неалкогольну жирову хворобу печінки (НАЖХП), ЕАГ 
II стадії, 1-2-го ступеня, високого і дуже високого ризику із супут-
нім АО: чоловіків – 41,67 % (40), жінок – 58,33 % (56), середній вік 
становив 53,70±5,34 року. Функцію печінки вивчали за активністю 
органоспецифічних ферментів. Дослідження поліморфізму генів 
PPAR-g2 (Pro12Ala) та АСЕ (I/D) виконали методом ПЛР. До гру-
пи контролю увійшли 50 практично здорових осіб. 
Результати. Ожиріння (ОЖ) І ступеня встановили у 27,08 % (26) 
осіб, ОЖ II ступеня – у 58,33 % (56), ОЖ III – у 14,58 % (14) паці-
єнтів; у 16,67 % (16) осіб – стеатогепатит із мінімальною актив-
ністю мезенхімально-запального процесу, у решти хворих 
 – 83,33 % (80) – стеатогепатоз. Серед хворих на НАЖХП, ОЖ та 
ЕАГ мешканців Північної Буковини делеція у 16 інтроні гена АСЕ 
(rs 4646994) у гомозиготному стані трапляється у 32,29 % випад-
ків, що на 14,29 % частіше, ніж серед осіб контрольної групи 
(χ2=3,38, р=0,048). Несприятливий D-алель гена АСЕ асоціює у 
хворих на НАЖХП і ЕАГ із ожирінням ІІ і ІІІ ступеня (χ2=5,24, 
р=0,022 та χ2=6,11, р=0,013 відповідно) та частіше трапляється 
загалом у хворих – на 12,29 % (χ2=3,99; р=0,046). Також DD-
генотип та D-алель асоціюють із більшою частотою стеатоге-
патозу на 20,57 % (χ2=3,81;р=0,05) і 13,75 % (χ2=4,68; р=0,03) 
відповідно. 
Частота гомозиготної місенс мутації у 3-й хромосомі 12 кодоні 
екзоні B гена PPAR-g2 (rs1801282) наявна у 2,0 % практично здо-
рових і 5,21 % хворих на НАЖХП, ЕАГ і ОЖ (р>0,05). Загалом се-
ред обстежених переважає Pro-алель у 6,14 і 3,85 раза (р<0,001), 
який частіше трапляється в контролі, ніж у хворих на НАЖХП, 
ЕАГ та ОЖ І ступеня на 16,77 % (χ2=5,06; р=0,024). Ala-алель, а 
також AlaAla- і ProAla-генотипи асоціюють із більшою часто-
тою стеатогепатиту на 30,25 % (χ2=4,99; р=0,025) і 17,25 % 
(χ2=4,85;р=0,028) відповідно. 
Обмеження дослідження / наслідки. Обмеження зумовлені відсу-
тністю пункційної біопсії печінки / наслідки - точність діагности-
ки НАЖХП базується на клінічно-лабораторних та УЗД даних. 
Оригінальність / значення. Оригінальне дослідження, надає дані 
для оцінки асоціації генів ACE (I/D) та PPAR-g2 (Pro12Ala) із 
НАЖХП, ЕАГ та АО з урахуванням виду НАЖХП та ступенів 
ожиріння. 
Висновки. У хворих на неалкогольну жирову хворобу печінки та 
есенційну артеріальну гіпертензію D-алель гена АСЕ (rs4646994) 
асоціює з ожирінням ІІ і ІІІ ступеня та більшою частотою стеа-
тогепатозу; Ala-алель гена PPAR-g2 (rs1801282) асоціює із біль-
шою частотою стеатогепатиту. 
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АССОЦИАЦИЯ ПОЛИМОРФИЗМА ГЕНОВ ACE (I/D) ТА 
PPAR-G2 (PRO12ALA) С РАЗВИТИЕМ НЕАЛКОГОЛЬНОЙ 
ЖИРОВОЙ БОЛЕЗНИ ПЕЧЕНИ У БОЛЬНЫХ  
АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И ОЖИРЕНИЕМ 
Ю.Н. Яринич, Л.П. Сидорчук 
Цель работы - изучить ассоциации полиморфизма генов ACE (I/D) 
и PPAR-g2 - (Pro12Ala) с появлением неалкогольного стеатогепа-
тита и стеатогепатоза у больных эссенциальной артериальной 
гипертензией (ЭАГ) и абдоминальным ожирением (АО). 
Материал и методы. В проспективном исследовании участвова-
ли 96 больных неалкогольной жировой болезнью печени (НАЖХП), 
ЭАГ II стадии, 1-2-й степени, высокого и очень високого риска с 
сопутствующим АО: мужчин – 41,67 % (40), женщин – 58,33 % 
(56), средний возраст составил 53,70±5,34 лет. Функцию печени 
изучали по активности органоспецифических ферментов. Иссле-
дование полиморфизма генов PPAR-g2 (Pro12Ala) и АСЕ (I / D) вы-
полнили методом ПЦР. Группу контроля составили 50 практичес-
ки здоровых лиц. 
Результаты. Ожирение (ОЖ) І степени установили у 27,08 % (26) 
лиц, ОЖ II степени – у 58,33 % (56), ОЖ III – в 14,58 % (14) пациен-
тов; в 16,67 % (16) лиц – стеатогепатит с минимальной активнос-
тью мезенхимально-воспалительного процесса, у остальных больных 
– 83,33 % (80) – стеатогепатоз. Среди больных НАЖХП, ОЖ и ЭАГ 
жителей Северной Буковины делеция в 16 интроне гена АСЕ (rs 4646-
994) в гомозиготном состоянии встречается в 32,29 % случаев, что 
на 14,29 % чаще, чем среди лиц контрольной группы (χ2=3,38; 
р=0,048). Неблагоприятный D-аллель гена АСЕ ассоциирует у боль-
ных НАЖХП и ЭАГ с ожирением II и III степеней (χ2=5,24; р=0,022 и 
χ2=6,11; р=0,013, соответственно) и чаще встречается в целом у 
больных – на 12,29 % (χ2=3,99; р=0,046). Также DD-генотип D-аллель 
ассоциируют с большей частотой стеатогепатозу на 20,57 % 
(χ2=3,81; р=0,05) и 13,75 % (χ2=4,68; р=0,03) соответственно. 
Частота гомозиготной миссенс мутации в 3-й хромосоме 12 ко-
доне экзоне B гена PPAR-g2 (rs1801282) имеется в 2,0 % практи-
чески здоровых и 5,21 % больных НАЖХП, ЭАГ и ОЖ (р> 0,05). В 
целом среди обследованных преобладает Pro-аллель в 6,14 и 3,85 
раза (р<0,001), которая чаще встречается в контроле, чем у бо-
льных НАЖХП, ЭАГ и ОЖ I степени на 16,77 % (χ2=5,06; 
р=0,024). Ala-аллель, а также AlaAla- и ProAla-генотипы ассоции-
руют с большей частотой стеатогепатита на 30,25–% (χ2= 4,99; 
р=0,025) и 17,25–% (χ2=4,85; р=0,028 ) соответственно. 
Ограничение исследования / последствия. Ограничения обуслов-
лены отсутствием пункционной биопсии печени / последствия – 
точность диагностики НАЖХП базируется на клинико-
лабораторных и УЗИ данных. 
Оригинальность / значение. Оригинальное исследование, предос-
тавляет данные для оценки ассоциации генов ACE (I/D) и PPAR-g2 
(Pro12Ala) с НАЖХП, ЭАГ и АО с учетом вида НАЖХП и степе-
ней ожирения. 
Выводы. У больных неалкогольной жировой болезнью печени и эс-
сенциальной артериальной гипертензией D-аллель гена АСЕ 
(rs4646994) ассоциирует с ожирением II и III степени и большей 
частотой стеатогепатоза; Ala-аллель гена PPAR-g2 (rs1801282) 
ассоциирует с большей частотой стеатогепатита.  
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P. 131-140  

ASSOCIATION OF POLYMORPHISM OF ACE (I/D) AND PPAR-G2 
(PRO12ALA) GENES WITH THE DEVELOPMENT OF NON-
ALCOHOLIC FATTY LIVER DISEASE IN PATIENTS WITH  
ARTERIAL HYPERTENSION AND OBESITY 
Yu.M. Yarynych, L.P. Sydorchuk  

Objective – To study the association of polymorphism of ACE (I/D) 
and PPAR-g2 (Pro12Ala) genes with the onset of non-alcoholic steato-
hepatitis and steatohepatosis in patients suffering from essential arte-
rial hypertension (EAH) and abdominal obesity (AO).  

Materials and methods. The prospective study involved 96 patients 
with non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD), stage II EAH of 1-2 degr-
ees of high and very high risk with concomitant AO. There were 41,67 % 
(40) of men and 58,33 % (56) women, the average age was 53,70±5,34 
years. The function of the liver was studied by the activity of organ-
specific enzymes. The study of polymorphism of PPAR-g2 (Pro12Ala) and 
АСЕ (I/D) genes was carried out by using the PCR method. The control 
group consisted of 50 practically healthy individuals. 

Results. First degree obesity (OB) was diagnosed in 27,08 % (26) in-
dividuals, second degree OB was found in 58,33 % (56), 14,58 % (14) of 
patients had third degree OB; 16,67 % (16) individuals suffered from stea-
tohepatitis with minimal activity of mesenchymal and inflammatory proc-
ess, the rest 83,33 % (80) of the patients had steatohepatosis. Among the 
residents of the Northern Bukovyna suffering from NAFLD, OB and EAH 
the deletion in the 16th intron of the АСЕ (rs 4646994) gene in the homozy-
gous condition occurs in 32,29 % of cases, which is by14,29 % more fre-
quently than in the individuals of the control group (χ2=3.38; р=0,048). 
The unfavorable D-allele of the ACE gene is associated in patients with 
NAFLD and EAH with II and III degree obesity (χ2=5,24; р=0,022 and 
χ2=6,11; р=0.013, respectively) and occurs in general more frequently in 
patients by12,29 % (χ2=3,99; р=0,046). The DD genotype and D-allele are 
also associated with a higher incidence of steatohepatosis by 20,57 % 
(χ2=3,81; р=0,05) and 13,75 % (χ2=4,68; р=0,03), respectively. 

Frequency of homozygous missense mutation in chromosome 3 of co-
don 12 of exon B of PPAR-g2 (rs1801282) gene exists in 2,0 % of practi-
cally healthy individuals and in 5,21 % of patients with NAFLD, EAH and 
AO (р>0.05). In general, Pro-allele is prevalent among the examined indi-
viduals by 6.14 and 3.85 times (p<0,001), which is more common in the 
control than in patients with NAFLD, EAH and first degree AO by16.77% 
(χ2=5,06; р=0,024). Ala-allele, as well as AlaAla- and ProAla-genotypes 
are associated with a higher incidence of steatohepatitis by 30,25 % 
(χ2=4,99; р=0,025) and 17,25 % (χ2=4,85; р=0,028) respectively.  

Limitations of the study / consequences. The limitations are due to 
the lack of a puncture biopsy of the liver / consequences – the accuracy 
of diagnosis of NAFLD is based on clinical and laboratory findings and 
those of ultrasound examination.  

Novelty / value. This original study provides data allowing to as-
sess the association of ACE (I/D) and PPAR-g2 (Pro12Ala) genes with 
NAFLD, EAH and AO considering the type of NAFLD and the degrees 
of obesity. 

Conclusions. In patients with Non-alcoholic Fatty Liver Disease, Es-
sential Arterial Hypertension the unfavorable D-allele of the ACE 
(rs4646994) gene is associated with II and III obesity degree and higher 
incidence of steatohepatosis; Ala-allele of the PPAR-g2 (rs1801282) gene 
is associated with a higher incidence of steatohepatitis. 
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Вступ. Неалкогольна жирова хвороба печін-
ки (НАЖХП) є актуальною проблемою внутріш-
ньої медицини. Це зумовлено високим ризиком 
розвитку неалкогольного стеатогепатиту (НАСГ), 
печінкової недостатності і гепатоцелюлярної кар-
циноми [1]. Відповідно до МКХ-10 НАЖХП 
(К76.0) включає стеатоз печінки (НАСП) і стеато-
гепатит (НАСГ), які можуть прогресувати в  
1-12 % випадків до цирозу печінки (ЦП). Приблиз-
но в 30 % пацієнтів зі стеатозом розвивається 
НАСГ, який у 10 % випадків може трансформува-
тися в ЦП [2, 3]. Останніми роками в Україні за-
хворюваність на стеатогепатит зросла на 76,6 % 
[1]. Окрім того, НАЖХП є додатковим незалеж-
ним чинником ризику серцево-судинних захворю-
вань та предиктором кардіоваскулярних усклад-
нень. Частота виявлення жирового гепатозу в 
пацієнтів із серцево-судинними захворюваннями 
сягає 90 % [1, 3, 4]. НАЖХП досить довго може 
проходити асимптоматично, тому її діагностика 
часто взагалі не проводиться, адже недуга прояв-
ляється лише тоді, коли ліпідами інфільтровано 
більше 66 % гепатоцитів. У той же час популя-
ційні дослідження свідчать, що близько 80 % 
криптогенних ЦП – це результат недіагностова-
ного жирового гепатозу [5]. У США у 6 % випад-
ків пересадку печінки виконують у зв’язку з 
НАЖХП, але більшість хворих із цією патологі-
єю помирають від інсультів та інфарктів міокарда 
[6-8].  

Незважаючи на те, що високоспецифічним 
(84 %) і чутливим (94 %) методом діагностики 
НАЖХП є ультразвукове дослідження печінки, 
результати якого корелюють із гістологічними 
ознаками та дають змогу встановити її патогене-
тичний варіант, на сьогодні недостатньо вивчени-
ми є маркери її ранньої діагностики, у т.ч. генети-
чні предиктори розвитку патології. 

У зв'язку з цим виникла необхідність вивчити 
асоціацію можливих генетичних предикторів – 
генів ACE (I/D) та PPAR-g2 (Pro12Ala) із появою 
НАЖХП у хворих на есенційну артеріальну гіпер-
тензію (ЕАГ), обтяжену абдомінальним ожирін-
ням (АО). 

Мета дослідження. Проаналізувати частоту 
зустрічальності алелів і генотипів Pro12Ala полі-
морфізму гена PPAR-g2 (rs1801282) та I/D полі-
морфізму гена АСЕ (rs4646994) у структурі хво-
рих на НАЖХП, ЕАГ і АО. 

Матеріал і методи. Проспективне дослі-
дження проводили із дотриманням основних по-
ложень GСР (1996), Конвенції Ради Європи про 
права людини та біомедицину, Гельсінкської де-
кларації Всесвітньої медичної асоціації про етич-
ні принципи виконання наукових медичних дослі-
джень за участю людини, із підписанням інформо-
ваної згоди пацієнта на участь у дослідженнях. 
Клінічний матеріал збирали з вересня 2013 року 
по квітень 2015 року на базі комунальних меди-
чних установ міських поліклінік №1 та №3 м. Чер-

нівці, а також амбулаторій загальної практики – 
сімейної медицини Вижницького району Черніве-
цької області. У проспективному дослідженні взя-
ло участь 110 хворих на ЕАГ II стадії, 1-2-го сту-
пеня, високого і дуже високого кардіоваскуляр-
ного ризику із супутнім АО та НАЖХП. Етап 
скринінгу пройшли 96 пацієнтів, серед яких  
41,67 % (40) – чоловіків, 58,33 % (56) – жінок; 
середній вік становив 53,70±5,34 року. У 45,83 % 
(44) хворих був компенсований ЦД 2-го типу, 
тривалістю від двох до семи років. Групу контро-
лю склали 50 практично здорових осіб, зіставних 
за віком (47,99±8,46 року) та статевим розподі-
лом (60 % – жінок, 40 % – чоловіків), які не були 
в родинних стосунках із хворими. 

Клінічний діагноз ЕАГ та НАЖХП виставляли 
відповідно до Наказу №384 МОЗ України від 24-
.05.2012 року та Наказу № 826 МОЗ України від 
06.11.2014 року [3, 9]. АО визначали за окружністю 
талії (ОТ) для чоловіків >94 см, для жінок >80 см 
[3, 10]. Абдомінальний тип ожиріння підтверджу-
вали за співвідношенням ОТ/окружності стегон 
(ОС): у чоловіків >1,0, у жінок >0,85. За індексом 
маси тіла (ІМТ) (співвідношення маси тіла до зрос-
ту, піднесеного до квадрата) ≥ 30 кг/м2, виставляли 
ожиріння (ОЖ) [3, 10]. Обстежені заперечували 
зловживання алкоголем: для чоловіків – >50 г ета-
нолу/тиждень, для жінок – >30 г етанолу/тиждень 
протягом останнього року. Критеріями невключен-
ня були: ЕАГ І і III стадій; хронічний вірусний гепа-
тит (НВV, НСV, НDV); автоімунний та медикамен-
тозний гепатити, ідіопатичний гемохроматоз; при-
роджена недостатність а1-антитрипсину, хвороба 
Коновалова-Вільсона; хронічна хвороба нирок зі 
швидкістю клубочкової фільтрації <89 мл/хв/1,73м2 

(ІІ-V стадії); гостре, чи загострення хронічного за-
палення будь-якої локалізації упродовж останніх 
трьох місяців; активна фаза перебігу автоімунних 
захворювань; гіпотиреоз; онкопатологія; психічні 
розлади, що унеможливлювали контакт із пацієн-
том. Математично розраховували тести на фіброзоу-
творення в печінці (FІВ-4, АРRI) та циротичні зміни 
(НАLТ-С тест). У випадку позитивних тестів хворих 
вилучали із дослідження. 

Функцію печінки вивчали за активністю фе-
рментів аланінамінотрансферази (АлАТ), аспар-
татамінотрансферази (АсАТ), гамаглутамілтранс-
пептидази (ГГТП), лактатдегідрогенази (ЛДГ), 
лужної фосфатази (ЛФ), загальним білірубіном та 
його фракціями, тимоловою пробою. Усім паціє-
нтам виконали також ультразвукове обстеження 
органів черевної порожнини (УЗД ОЧП) і нирок, 
а також еластографію печінки [11]. 

Поліморфізм генів PPAR-g2 (Pro12Ala) 
(rs1801282) та АСЕ (I/D) (rs4646994) досліджува-
ли за допомогою полімеразної ланцюгової реакції 
(ПЛР). ДНК виділяли із лімфоцитів периферич-
ної венозної крові із застосуванням набору реаге-
нтів "ДНК-сорб-В" (RU). ПЛР-реакцію проводи-
ли з використанням Taq-ДНК-полімерази та спе-
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(StаtSoft Іnс., США). Різницю вважали достовір-
ною при р<0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Серед обстежених 27,08 % (26) осіб мали ОЖ І 
ступеня, 58,33 % (56) осіб – ОЖ II ступеня,  
14,58 % (14) пацієтів – ОЖ III ступеня. У 16,67 % 
(16) осіб реєстрували стеатогепатит із мінімаль-
ною активністю мезенхімальнозапального проце-
су, у решти хворих – 83,33 % (80) – стеатогепа-
тоз. Розподіл поліморфних варіантів гена PPAR-
g2 (rs1801282) з урахуванням ступенів ОЖ наве-
дено в таблиці 1, рисунку 1. Розподіл генотипів у 
обстежених відповідав популяційній рівновазі 
Hardy-Weinberg. Загалом як серед осіб групи кон-
тролю, так і cеред хворих переважав Pro-алель у 
6,14 і 3,85 раза (р<0,001) відповідно без вірогід-
ної різниці в частоті окремих генотипів. Однак у 
осіб групи контролю вірогідно частіше реєстру-
вали дикий Pro-алель, рідше Ala-алель, ніж у хво-

цифічних праймерів для гена PPAR-g2 (прямого 
5′– GAAACTGATGTCTTGACTCATGGGTG – 3′ і 
з в о р о т н о г о  5 ′ -  C A A C C T G G A A G A 
CAAACTACAAGAGC -3′) та АСЕ (прямого 5′– 
GCCGGGGACTCTGTAAGCCA CTGC – 3′ і зво-
ротного 5′- CCTTGTCTCGCCAGCCCTCCCA -
3′). [12,13]. Дискримінацію алелів гена PPAR-g2 
проводили за допомогою ендонуклеази рестрик-
ції Cse I (HgaI) ("Fermentas®", Литва). Продукти 
ампліфікації I/D поліморфізму гена АСЕ та про-
дукти рестрикції ПЛР Pro12Ala поліморфізму 
гена PPAR-g2 розділяли в горизонтальному елек-
трофорезі у 3 % агарозному гелі, концентровано-
му 4 мкл броміду етидію 45-60 хв, візуалізували 
за допомогою транслюмінатора за наявності мар-
кера молекулярних мас 100-1000 пн 
("СибЭнзим", RU). 

Статистичну обробку проводили за допомо-
гою прикладних програм МS® Ехсеl® 2003™, 
Ргіmег оf Віоstatіstics® 6.05 та Statistіса® 7.0 

Таблиця 1 

Розподіл поліморфних варіантів гена PPAR-g2 (rs1801282) у хворих на неалкогольну  
жирову хворобу печінки і артеріальну гіпертензію залежно від ступеня ожиріння 

Генотипи, 
алелі 

Контроль 
n=50 (%) 

Хворі, n=96 
χ2 р ОЖ І, 

n=26 (%) 
ОЖ II, 

n=56 (%) 
ОЖ III, n=14 

(%) 
Загалом, n=96 

(%) 

AlaAla, n 1 (2,0) 1 (3,85) 4 (7,14) 0 5 (5,21) χ2<1,0 
p>0,05 

ProAla, n 12 (24,0) 14 (53,85) 12 (21,43) 4 (28,57) 30 (31,25) χ2<1,0 
p>0,05 

ProPro, n 37 (74,0) 11 (42,31) 40 (71,43) 10 (71,43) 61 (63,54) χ2<1,0 
p>0,05 

χ2 р χ2=35,52 
р<0,001 

χ2=16,04 
р<0,001 

χ2=57,43 
р<0,001 

χ2=5,14 
р=0,023 

χ2=73,78 
р<0,001 - 

Ala-алель, n 14 (14,0) 16 (30,77) 20 (17,86) 4 (14,29) 40 (20,83) χ2<1,0 
p>0,05 Pro-алель, n 86 (86,0) 36 (69,23) 92 (82,14) 24 (85,71) 152 (79,17) 

χ2 р χ2=62,72 
р<0,001 

χ2=15,38 
р<0,001 

χ2=92,57 
р<0,001 

χ2=28,57 
р<0,001 

χ2=130,67 
р<0,001 - 

Примітка. ОЖ І-ІII – ожиріння І-ІII ступеня. χ2 р (по вертикалі) – вірогідність різниць за критерієм χ2 між хворими зага-
лом та контролем, р<0,05 

Рис. 1. Частота алелів та генотипів (%) за Pro12Ala поліморфізмом гена PPAR-g2 у хворих на неалкогольну жирову 
хворобу печінки і артеріальну гіпертензію та в контролі 
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Таблиця 2 

Розподіл поліморфних варіантів гена АСЕ (rs4646994) у хворих на неалкогольну жирову хворобу 
печінки і артеріальну гіпертензію залежно від ступеня ожиріння 

Генотипи, 
алелі 

Контроль 
n=50 (%) 

Хворі, n=96 
χ2 р ОЖ І, 

n=26 (%) 
ОЖ II, 

n=56 (%) 
ОЖ III, n=14 

(%) 
Загалом, n=96 

(%) 

II-генотип, n 14 (28,0) 9 (34,62) 7 (12,5) 1 (7,14) 17 (17,71) χ2=2,08 
р>0,05 

ID-генотип, n 27 (54,0) 12 (46,15) 30 (53,57) 6 (42,86) 48 (50,0) χ2<1,0 
p>0,05 

DD-генотип, n 9 (18,0) 5 (19,23) 19 (33,93) 7 (50,0) 31 (32,29) χ2=3,38 
р=0,048 

χ2 р χ2=15,54 
р<0,001 

χ2=4,27 
р>0,05 

χ2=21,27 
р<0,001 

χ2=6,64 
р=0,036 

χ2=22,59 
р<0,001 - 

I-алель, n 55 (55,0) 30 (57,69) 44 (39,29) 8 (28,57) 82 (42,71) χ=3,99 
р=0,046 D-алель, n 45 (45,0) 22 (42,31) 68 (60,71) 20 (71,43) 110 (57,29) 

χ2 р χ2=2,0 р>0,05 χ2=2,46 
р>0,05 

χ2=10,29 
р=0,001 

χ2=8,64 
р=0,003 χ2=8,17 р=0,004 - 

Примітка. ОЖ І-ІII – ожиріння І-ІII ступеня. χ2 р (по вертикалі) – вірогідність різниць за критерієм χ2 між хворими зага-
лом та контролем, р<0,05 
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Рис. 2. Частота алелів та генотипів (%) за I/D поліморфізмом гена ACE у хворих на неалкогольну жирову хворобу пе-
чінки і артеріальну гіпертензію та в контролі 

рих на НАЖХП, ЕАГ та ОЖ І ступеня на 16,77 % 
(χ2=5,06, р=0,024).  

Розподіл поліморфних варіантів гена АСЕ 
(rs4646994) у хворих та в контролі відповідав популя-
ційній рівновазі Hardy-Weinberg (табл. 2, рис. 2). Серед 
осіб групи контролю переважав дикий І-алель над 
мутаційним D-алелем на 10 % (р>0,05), тоді як серед 
хворих загалом, навпаки, домінував D-алель  
на 14,58 % (χ2=8,17; р=0,004). Делецію в гомозиготно-
му стані вірогідно частіше на 14,29 % реєстрували у 
хворих на НАЖХП, ніж у контролі (χ2=3,38; р=0,048). 
А дикий І-алель, навпаки, частіше виявляли у групі 
контролю, за менші частоти зустрічальності D-алеля, 
ніж у хворих на НАЖХП, ЕАГ і ОЖ ІІ ступеня – на 
15,71 % (χ2=5,24; р=0,022), ОЖ ІІІ ступеня – на  
26,43 % (χ2=6,11; р=0,013), та загалом у хворих – на 
12,29 % (χ2=3,99; р=0,046).  

Частота алелів та генотипів генів PPAR-g2 
(rs1801282) та АСЕ (rs4646994) між хворими на стеа-
тогепатит і стеатогепатоз вірогідно не відрізнялась 
(табл. 3, 4). Однак відносна частота осіб із AlaAla- і 
ProAla-генотипами і, відповідно, із Ala-алелем була 
вірогідно більшою у хворих на стеатогепатит, ніж у 
контролі – на 30,25 % (χ2=4,99; р=0,025) і 17,25 % 
(χ2=4,85; р=0,028). Натомість, відносна частота осіб із 
ProPro-генотипом та Pro-алелем, навпаки, була мен-
шою, ніж у контролі на 30,25 % (р=0,025) і 17,25 % 
(р=0,028) відповідно, таблиця 3.  

Незважаючи на відсутність статистично значи-
мої різниці за частотою генотипів та алелів гена 
АСЕ (rs4646994) між хворими на стеатогепатит і 
стеатоз, встановили вірогідно більшу кількість 
носіїв DD-генотипу та D-алеля серед пацієнтів із 
стеатогепатозом, ніж у групі контролю: 38,57 % 
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Таблиця 3  

Частота алелів та генотипів гена PPAR-g2 (rs1801282) у хворих залежно від виду  
неалкогольної жирової хвороби печінки 

Генотипи, алелі Стеатогепатит, n=16 
(%) 

Стеатогепатоз, n=80 
(%) ВШ [95% ДІ] р 

AlaAla, n=5 1 (6,25) 4 (5,0) 1,27 [0,13-12,14] >0,05 
ProAla, n=30 8 (50,0) 22 (27,50) 2,64 [0,88-7,89] >0,05 
ProPro, n=61 7 (43,75) 54 (67,50) 0,37 [0,12-1,12] >0,05 

χ2 р χ2=8,06 
р=0,018 χ2=72,15 р<0,001 - - 

Ala-алель, n=40 10 (31,25) 30 (18,75) 
1,97 [0,84-4,59] >0,05 

Pro-алель, n=152 22 (68,75) 130 (81,25) 

χ2 р χ2=9,0 
р=0,003 χ2=125,0 р<0,001 - - 

Примітка. ВШ [95% ДІ] – відношення шансів [95% довірчий інтервал] 

Таблиця 4  

Частота алелів та генотипів гена АСЕ (rs4646994) у хворих залежно від виду  
неалкогольної жирової хвороби печінки 

Генотипи, алелі Стеатогепатит, n=16 
(%) 

Стеатогепатоз, n=80 
(%) ВШ [95% ДІ] р 

II-генотип, n=17 4 (25,0) 13 (16,25) 1,72 [0,48-6,17] >0,05 
ID-генотип, 

n=48 8 (50,0) 40 (50,0) 1,0 [0,34-2,93] >0,05 

DD-генотип, 
n=31 4 (25,0) 27 (38,57) 0,65 [0,19-2,22] >0,05 

χ2 р χ2=3,0 р>0,05 χ2=20,51 р<0,001 - - 
I-алель, n=74 16 (50,0) 66 (41,25) 

1,42 [0,66-3,05] >0,05 
D-алель, n=118 16 (50,0) 94 (58,75) 

χ2 р - χ2=9,80 р=0,002 - - 

Примітка. ВШ [95 % ДІ] – відношення шансів [95 % довірчий інтервал] 

проти 18,0 % (χ2=3,81; р=0,05) і 58,75 % проти 
45,0 % (χ2=4,68; р=0,03) відповідно, таблиця 4.  

На сьогодні є багато суперечливих відомос-
тей про роль поліморфізму генів сімейства PP-
AR-g2 у розвитку метаболічного синдрому, дис-
ліпідемій, артеріальної гіпертензії, інсулінорезис-
тентності, цукрового діабету 2-го типу, ожиріння 
тощо [13-19]. Аналогічно і результати дослі-
джень розподілу поліморфних варіантів генів 
PPAR-g2 (Pro12Ala) та АСЕ (I/D) у популяціях 
характеризуються неоднорідністю та суперечли-
вістю даних. Расовий, етнічний та популяційний 
аналіз засвідчив, що частота виявлення несприят-
ливого DD-генотипу гена АСЕ серед обстежених 
нами осіб (хворих на НАЖХП, ОЖ і ЕАГ –  
32,29 %, у здорових – 18,0 %, загалом – 27,38 %) 
вірогідно не відрізняється від переважної більшо-
сті популяцій європеоїдної раси (22,0-40,0 %), 
дещо перевищуючи відповідний усереднений 
показник у окремих представників монголоїдної 
раси (22,5 % [7,0-41,0 %], р>0,05) та є значно ме-
ншою, ніж серед переважної більшості популяцій 
екваторіальної раси (36 % проти 27,38 %, р<0,05) 

[20,21]. Щодо гена PPAR-g2, то частота зустріча-
льності основного Pro алеля (79,17-86,0 %) відпо-
відала такій у осіб європеоїдної раси (PPro=71,5-
83,7 %, p>0,05), будучи меншою, ніж у окремих 
представників монголоїдної (PPro12=90,8-99,9 %, 
р>0,05) і, особливо, екваторіальної рас 
(PPro12=93,2-95,1 %, р<0,05) [22-24]. Таким чином, 
отримані расові та популяційні розбіжності засві-
дчують високу гетерогенність та неоднорідність 
за поліморфними ділянками досліджуваних генів.  

Висновки 
1. Серед хворих на неалкогольну жирову 

хворобу печінки, ожиріння та есенційну артері-
альну гіпертензію мешканців Північної Буковини 
делеція в 16 інтроні гена АСЕ (rs 4646994) у го-
мозиготному стані трапляється у 32,29 % випад-
ків, що на 14,29 % частіше, ніж серед осіб конт-
рольної групи (χ2=3,38; р=0,048). Несприятливий 
D-алель гена АСЕ асоціює у хворих на неалкого-
льну жирову хворобу печінки і есенційну артеріа-
льну гіпертензію з ожирінням ІІ і ІІІ ступеня 
(χ2=5,24; р=0,022 та χ2=6,11; р=0,013, відповідно) 
та частіше трапляється загалом у хворих – на 
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12,29 % (χ2=3,99; р=0,046). Також DD-генотип та 
D-алель асоціюють із більшою частотою стеато-
гепатозу на 20,57 % (χ2=3,81, р=0,05) і 13,75 % 
(χ2=4,68, р=0,03) відповідно. 

2. Частота гомозиготної місенс однонуклети-
дної мутації у 3-й хромосомі 12 кодоні екзоні B 
гена PPAR-g2 (rs1801282) наявна у 2,0 % практи-
чно здорових і 5,21 % хворих на неалкогольну 
жирову хворобу печінки, есенційну артеріальну 
гіпертензію і ожиріння (р>0,05). Загалом серед 
обстежених переважає Pro-алель у 6,14 і 3,85 раза 
(р<0,001), який частіше трапляється у контролі, 
ніж у хворих на неалкогольну жирову хворобу 
печінки, есенційну артеріальну гіпертензію та 
ожиріння І ступеня на 16,77 % (χ2=5,06, р=0,024). 
Ala-алель, а також AlaAla- і ProAla-генотипи асо-
ціюють із більшою частотою стеатогепатиту на 
30,25 % (χ2=4,99, р=0,025) і 17,25 % (χ2=4,85, 
р=0,028) відповідно. 

Перспективи подальших досліджень поля-
гають в аналізі асоціації поліморфних варіантів 
генів АСЕ (rs 4646994) та PPAR-g2 (rs1801282) у 
хворих на НАЖХП, ЕАГ і ОЖ із маркерами фун-
кціонування гепатоцитів. 
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Мета роботи – аналіз сучасного стану вивчення морфофункціо-
нальних особливостей інтерстиціальних клітин Кахаля. 
Морфологічно клітини характеризуються подібністю до гладень-
ких міоцитів, довгими відростками, утворюють численні контак-
ти з гладенькими м’язовими клітинами та нейроцитами у вигляді 
тривимірної сітки. Завдяки пейсмейкерній активності інтерсти-
ціальні клітини Кахаля зумовлюють скорочення гладеньких міоци-
тів органів сечової системи. На підставі ультраструктурних та 
імуногістохімічних особливостей будови їх поділяють на власне 
інтерстиціальні клітини Кахаля і фібробластоподібні клітини. 
Імуногістохімічним маркером для виявлення клітин Кахаля є 
CD117. Залежно від місця розташування в стінці органа, інтерс-
тиціальні клітини Кахаля мають різні морфологічні характерис-
тики. Клітини Кахаля взаємодіють не тільки з гладеньком’язови-
ми клітинами, а й з лімфоцитами, базофілами, еозинофілами, ней-
трофілами, тучними і дендритними клітинами. Патологія заклад-
ки та розвитку клітин Кахаля призводить до порушення мотори-
ки органів сечовидільної системи. 
Висновок. Морфологічні особливості інтерстиціальних клітин 
Кахаля в органах сечовивідної системи вивчені недостатньо і по-
требують подальшого комплексного дослідження, з’ясування їх 
джерел та особливостей топографії у стінках органів сечової 
системи. 

 
Ключевые слова: ин-
терстициальные кле-
тки Кахаля, эмбриоге-
нез, мочеполовая сис-
тема, человек.  
 
Буковинский медицин-
ский весник. Т.21, № 3 
(83). С. 141-145 
 

Цель работы – анализ современного состояния изучения морфо-
функциональных особенностей интерстициальных клеток Кахаля. 
Морфологически клетки характеризуются длинными отростка-
ми, образуют множественные контакты с гладкомышечными и 
клетками нервной системы в форме трехмерной сети. За счет 
пейсмейкерной активности интерстициальные клетки Кахаля 
обусловливают сокращение гладкомышечных клеток. На основа-
нии ультраструктурных и иммуногистохимических особенностей 
строения их делят на собственно интерстициальные клетки Ка-
халя и фибробластоподобные клетки. Иммуногистохимическим 
маркером для выявления клеток Кахаля является CD117. В зависи-
мости от места расположения в стенке органа интерстициаль-
ные клетки Кахаля имеют различные морфологические характе-
ристики. Клетки Кахаля взаимодействуют не только с гладкомы-
шечными клетками, но и с лимфоцитами, базофилами, эозинофи-
лами, нейтрофилами, тучными и дендритными клетками. Пато-
логия закладки и развития клеток Кахаля приводит к нарушению 
моторики органов мочевыделительной системы. 
Выводы. Морфологические особенности интерстициальных кле-
ток Кахаля в органах мочевыводящей системы изучены недоста-
точно и требуют дальнейшего комплексного исследования, выяс-
нения их источников и особенностей топографии в стенках орга-
нов мочевой системы. 
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INTERSTITIAL CELLS OF CAJAL URINARY SYSTEM  
(REVIEW OF LITERATURE) 
K.A. Vladychenko 
Objective is to analyze the current state of studying morphological fea-
tures of interstitial cells of Cajal. 
Morphologically the cells are characterized by their similarity to 
smooth myocytes with long processes, they form numerous contacts 
with smooth muscular cells and cells of the nervous system in the form 
of three-dimensional grid. Due to their pacemaker activity the intersti-
tial cells of cause contraction of smooth myocytes of the urinary system. 
Based on immunohistochemical and ultrastructural features of the 
structure they are divided into interstitial cells of Cajal proper and fi-
broblast cells. Immunohistochemical marker for identifying cells Cajal 
is CD117. Depending on their location in the body wall, interstitial 
cells of Cajal have different morphological characteristics. Cells of 
Cajal interact not only with smooth muscle cells, but also with lympho-
cytes, basophils, eosinophils, neutrophils, mast and dendritic cells. 
Pathological anlage and development of Cajal cells leads to disruption 
of motility of the urinary system organs. 
Conclusion. The morphological features of interstitial Cahal cells in 
the organs of the urinary system are insufficiently studied and require 
further integrated research, ascertaining their sources and features of 
the topography in the walls of the organs of the urinary system. 

Наукові огляди                                                                                                  

У 1893 р. іспанський анатом Ramon Y. Cajal 
вперше описав клітини, які розташовані в м’язо-
вій оболонці органів шлунково-кишкового трак-
ту. Вони локалізуються в інтерстиції та контакту-
ють з нервовими закінченнями і гладеньком’язо-
вими клітинами. Виявлені ним клітини морфоло-
гічно подібні до нейроцитів, забарвлюються ме-
тиленовим синім і толуїдиновим синім без ефек-
ту метахромазії, мають позитивну реакцію на 
імпрегнацію сріблом, властиву нервовим кліти-
нам [1]. Враховуючи ці дані, Ramon Y. Cajal дав 
їм назву – «інтерстиціальні нейрони». 

У 1977-1982 рр. M.S. Faussone-Pellegrini і 
L. Thuneberg, використовуючи дані електронної 
мікроскопії, дійшли висновку, що клітини, які 
названі «інтерстиціальними нейронами», не ма-
ють відношення до нервової тканини, а є похід-
ними мезенхіми [1]. Електрофізіологічні дослі-
дження інтерстиціальних клітин Кахаля (ІКК) 
виявили ознаки їх пейсмейкерної активності, тоб-
то здатності самостійно генерувати електричний 
потенціал [1, 2]. 

При подальших дослідженнях подібні кліти-
ни виявлено у всіх відділах шлунково-кишкового 
тракту [2], у верхніх [3] та нижніх [4-5] відділах 
сечових шляхів, у позапечінкових жовчних про-
токах [6-8], у стінках артерій [9], у судинах лім-
фатичної системи [10], маткових трубах [11], міо-
метрії [12], молочній залозі [13] і в плаценті [14]. 

Характерною особливістю цих клітин є їх 
розташування поруч з нервовими сплетеннями і 
нервовими закінченнями (зазвичай безмієлінови-
ми). При цьому ІКК своїми довгими відростками 

контактують з пучками гладеньких міоцитів, нер-
вовими клітинами та їх відростками [15]. За до-
помогою даних електронної мікроскопії визначе-
ні морфологічні ознаки ІКК: витягнута веретено-
подібна форма, довжина від 40 мкм до 100 мкм, 
товщина 0,2-0,5 мкм, наявність від 2 до 5 відрост-
ків плазматичної мембрани [1, 13]. 

Відростки ІКК мають вторинні і третинні 
розгалуження, завдяки чому утворюють тривимі-
рну сітку. На ультраструктурному рівні відростки 
мають особливу будову і містять у своєму складі 
специфічні тонкі фібрилоподібні сегменти та 
розширені цистерноподібні ділянки, названі по-
домами. У розширених ділянках відростків вияв-
ляють мітохондрії, кавеоли, ендоплазматичну 
сітку, а також специфічні кальцій-акумулюючі 
міхурці [1, 15]. 

T. Komuro [15] виділив кілька морфологіч-
них варіантів популяції ІКК шлунково-
кишкового тракту. Основним підходом до класи-
фікації інтерстиціальних клітин є порівняння 
особливостей їх будови при зіставленні їх з фіб-
робластами і гладенькими міоцитами, на підставі 
чого дослідник поділив їх на дві групи: ІКК 
(interstitial Cajal cells) і фібробластоподібні кліти-
ни. Останні виокремлені на підставі низки мор-
фологічних відмінностей: добре розвиненій гра-
нулярній ендоплазматичній сітці, незначній кіль-
кості мітохондрій, відсутності базальної мембра-
ни [5]. 

Залежно від ступеня подібності до гладень-
ких міоцитів, ІКК поділяють на три типи. До I 
типу відносять ІКК із найменшою подібністю до 
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лейоміоцитів, до типу III – ІКК з найбільшою 
схожістю будови до лейоміоцитів. Тип II пред-
ставлений ІКК, які мають ознаки клітин I і III 
типів [1, 15]. ІКК відрізняються від фібробласто-
подібних клітин тим, що при імуногістохімічних 
дослідженнях є позитивними для c-kit (CD117). 
Фібробластоподібні клітини, виділені T. Komuro, 
інші дослідники називають клітинами з властиво-
стями клітин Кахаля (КВКК) [16]. При цьому 
низка дослідників [17] наголошують, що всі ІКК, 
які розташовані за межами шлунково-кишкового 
тракту, належать до групи КВКК. 

ІКК у стінці порожнистих органів шлунково-
кишкового тракту розташовані в їх різних плас-
тах, а саме: у підслизовій оболонці, субсерозному 
шарі, у м’язовій оболонці (у циркулярних і поз-
довжніх шарах), у ділянці регіонального міжм’я-
зового нервового сплетення, у ділянці глибокого 
внутрішньом’язового нервового сплетення. Слід 
відзначити, що залежно від розташування у стін-
ці кишки, ІКК мають морфологічні особливості. 
Так, ІКК у ділянці регіонального міжм’язового 
нервового сплетення представлені трьома типами 
(I-III), тоді як серед КК глибокого внутрішньо-
м’язового нервового сплетення переважають клі-
тини III типу. ІКК, що знаходяться у циркулярно-
му і поздовжньому шарах м’язової оболонки ки-
шки, мають по два відростки, які орієнтовані уз-
довж осі кишки. У ІКК, які розташовані поруч із 
ауербаховим і глибоким міжм’язовим нервовими 
сплетеннями, спостерігається від трьох до п’яти 
відростків [15]. 

КВКК, які локалізовані в підслизовій оболо-
нці, утворюють відносно невелику кількість між-
клітинних контактів [15, 17, 18]. На підставі спі-
льності морфологічних характеристик ІКК і 
КВКК, M.S. Faussone-Pellegrini і L.M. Popescu 
[19] запропонували називати їх телоцитами. Згід-
но з Міжнародною гістологічною термінологією 
[20], клітини з властивостями ІКК і КВКК реко-
мендується називати інтерстиціальними пейсмей-
керними клітинами. 

Джерела розвитку КВКК остаточно не вста-
новлені, хоча дослідники дотримуються думки 
про їх мезенхімне походження [21]. Під час дос-
лідження ембріонів експериментальних тварин 
встановлено ,  що  мезенхімні  клітини-
попередники другої лінії диференціюються на 
гладенькі міоцити та клітини провідної системи. 
Мезенхімна стовбурова клітина-попередник має 
експресію двох маркерів: SM-MHC (маркер емб-
ріональних гладеньком’язових клітин) і CD117. У 
процесі диференціювання у гладеньком’язових 
клітинах концентрація SM-MHC поступово наро-
стає, в той час як CD117 зникає. ІКК, навпаки, 
характеризуються низькою експресією SM-MHC 
і високою CD117 [21, 22]. 

R.J. Lang et al. [23, 24] виявили у ділянці 
проксимального відділу ниркової миски клітини 
веретеноподібної форми, які мають пейсмейкер-

ну активність і генерують імпульси з частотою 
близько 8 за хв. Їх будова була ближчою до гла-
деньком’язових клітин, ніж до ІКК шлунково-
кишкового тракту, тому їх віднесли до атипових 
гладеньком’язових клітин. Ці клітини виявлялися 
здебільшого у проксимальних відділах мисково-
сечовідного сегмента. У ділянці ниркових сосоч-
ків вони формують дифузну сітку та поширю-
ються у м’язовий шар малих чашечок і внутріш-
ній шар м’язової оболонки великих чашечок і 
ниркової миски. Кількість атипових гладенько-
м’язових клітин зменшується від основи нирко-
вих сосочків до мисково-сечовідного сегмента, і 
вони практично не виявляються у сечоводі. В 
експериментальних тварин та людини у стінці 
ниркової миски виявлені клітини, подібні до ти-
пових ІКК [23]. У сечовому міхурі людини та 
різних видів ссавців виявлено ІКК, які утворю-
ють сітки: у підслизовій оболонці, у власній пла-
стинці слизової оболонки, між гладеньком’язови-
ми клітинами детрузора із формуванням щільних 
міжклітинних контактів, гладеньком’язовими 
клітинами, нервовими волокнами та їх закінчен-
нями [25]. Сітки ІКК і КВКК, які розташовані у 
різних ділянках сечового міхура, розглядаються 
як пейсмейкерні зони. За даними А. Shafik et al. 
[26], ІКК переважно розташовані в м’язовій обо-
лонці дна сечового міхура. Автори припускають, 
що це скупчення клітин формує первинний рит-
моводій, який генерує та поширює збудження на 
інші відділи органа, викликаючи його скорочен-
ня. Патологія цих клітин може призвести до роз-
ладів моторики сечового міхура. 

З’ясовано, що ІКК уретри становлять до  
10 % усієї кількості гладеньких міоцитів органа. 
Вони мають відростки та не здатні до скорочен-
ня. В уретрі ІКК утворюють невеликі кластери, 
але не формують великих сіток, або ж розташо-
вуються поодиноко [23]. За морфологічними і 
електрофізіологічними характеристиками, ІКК 
уретри істотно відрізняються від гладеньком’язо-
вих клітин. За припущенням N.G. McHale et al. 
[27], циклічний викид Са2+ з внутрішньоклітин-
них депо SКК викликає деполяризацію цитоплаз-
матичної мембрани, яка поширюється на прилег-
лі гладенькі міоцити. ІКК різної локалізації в ор-
гані генерують потенціал неодночасно, що приз-
водить до асинхронних скорочень окремих пуч-
ків гладеньких міоцитів, що й регулює тонус уре-
три. 

Висновок 
Інтерстиціальні клітини Кахаля, які вперше 

були описані 1893 року, незважаючи на зусилля 
вчених морфологів та фізіологів, залишаються 
все ще маловивченим об’єктом. Відомо, що ці 
клітини мають довгі відростки цитоплазми, фор-
мують численні контакти із суміжними гладень-
кими міоцитами і нейронами, утворюючи триви-
мірну сітку. Завдяки пейсмейкерній активності, 
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інтерстиціальні клітини Кахаля зумовлюють ско-
рочення міоцитів. На підставі ультраструктурних 
та імуногістохімічних особливостей будови, кла-
сифікують на власне інтерстиціальні клітини Ка-
халя і фібробластоподібні клітини. Залежно від 
локалізації у стінці органа, інтерстиціальні кліти-
ни Кахаля мають різні морфологічні характерис-
тики. Виявлено, що клітини Кахаля взаємодіють 
не тільки з гладеньком’язовими клітинами, а й із 
лімфоцитами, базофілами, еозинофілами, нейтро-
філами, тучними і дендритними клітинами. Вста-
новлено, що патологія закладки та розвитку клі-
тин Кахаля призводить до порушення моторики 
органів. Морфологічні особливості інтерстиціа-
льних клітин Кахаля в органах сечовивідної сис-
теми вивчені недостатньо і потребують подаль-
шого комплексного дослідження, з’ясування їх 
джерел та особливостей топографії у стінках ор-
ганів сечової системи. 
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Мета роботи – проаналізувати та узагальнити основні зміни зу-
бощелепного апарату, які виникають внаслідок оклюзійних пору-
шень при лікуванні пацієнтів незнімними зубними протезами. Дос-
лідити вплив оклюзійних інтерференцій на стан жувальної муску-
латури та скронево-нижньощелепних суглобів. Виявити необхід-
ність аналізу оклюзії у динаміці від першого міжоклюзійного кон-
такту до множинного змикання. 
Висновки. На основі огляду літератури, а також власних клініч-
них спостережень [1], встановлено, що після протезування незні-
мними зубними протезами, незважаючи на точність та ретель-
ність перевірки і корекції оклюзійних співвідношень, у найближчі 
та віддалені терміни можуть виникати оклюзійні інтерференції, 
які значно впливають на зубощелепний апарат. Отже, ключовим 
питанням ефективності ортопедичного стоматологічного ліку-
вання залишається формування та відтворення оптимальної 
оклюзії та нейром’язового балансу жувальних м’язів.  
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ИЗМЕНЕНИЯ ЗУБОЧЕЛЮСТНОГО АППАРАТА,  
КОТОРЫЕ ВОЗНИКАЮТ ВСЛЕДСТВИЕ  
ОККЛЮЗИОННЫХ НАРУШЕНИЙ В ПЕРИОД  
АДАПТАЦИИ ПАЦИЕНТОВ К НЕСЪЕМНЫМ  
ЗУБНЫМ ПРОТЕЗАМ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 
В.П. Неспрядько, Ю.Ю. Мороз  
Цель работы – проанализировать и обобщить основные измене-
ния зубочелюстного аппарата, которые возникают вследствие 
окклюзионных нарушений при лечении пациентов несъемными зуб-
ными протезами. Исследовать данные о влиянии окклюзионных 
интерференций на состояние жевательной мускулатуры и височ-
но-нижнечелюстных суставов. Выявить необходимость анализа 
окклюзии в динамике от первого межокклюзионного контакта до 
множественного смыкания.  
Выводы. Подводя итоги обзора литературы, а также собствен-
ные наблюдения [1], мы выявили, что после протезирования несъ-
емными зубными протезами, несмотря на точность и тщатель-
ность проверки и коррекции окклюзионных соотношений, в близ-
кие и отдаленные термины могут возникать окклюзионные инте-
рференции, которые оказывают значительное влияние на зубоче-
люстной аппарат. Следовательно, ключевым вопросом эффекти-
вности ортопедического стоматологического лечения остается 
формирование и воспроизведение оптимальной окклюзии и нейро-
мышечного баланса жевательных мышц.  
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Вступ. Актуальною проблемою сьогодення 
залишаються оклюзійні порушення, які виника-
ють після лікування пацієнтів незнімними зубни-
ми протезами (НЗП). Зубощелепний апарат 
(ЗЩА) – це комплекс складної взаємодії щелеп, 
жувальних м’язів (ЖМ), зубів, скронево-
нижньощелепних суглобів (СНЩС) [2]. Цей зв'я-
зок здійснюється системою трійчастого нерва із 
чутливими та руховими ядрами, тісно пов’язани-
ми із коровими та підкоровими центрами голов-
ного мозку.  

Загальновідомо, що кожен зуб, а саме його 
оклюзійна поверхня, має досить складну анатомі-
чну будову, яка представлена у вигляді направля-
ючих площин («оклюзійний компас»), які забез-
печують різні рухи нижньої щелепи (НЩ), а са-
ме: латеротрузію, протрузію, рухи у вертикальній 
площині тощо [3]. 

При виготовленні ортопедичних конструкцій 
у разі недотримання критеріїв, які забезпечують 
збалансоване гармонійне функціонування всіх 
ланок ЗЩА, у 68,7 % випадків виникають усклад-
нення [4].  

Основна частина 
Під терміном «адаптація» розуміють процес 

звикання пацієнта до протеза, відновлення функ-
ції жувального апарату та відчуття комфорту в 
пацієнта при користуванні протезом.  

Поняття адаптації узагальнює всі види при-
родженої та набутої пристосувальної діяльності 
людини. Вони забезпечуються фізіологічними 
реакціями, які відбуваються на клітинному, ор-
ганному, системному та організменному рівнях. 
Вчені виділяють три типи адаптаційної поведін-
ки: «втеча» від несприятливого подразника, акти-
вна протидія за рахунок специфічних адаптацій-
них реакцій та пасивне підкорення йому.  

При нормальному змиканні зубів у положен-
ні центральної оклюзії піднебінні горбки зубів 
верхньої щелепи (ВЩ) контактують із централь-
ними ямками чи крайовими виступами одной-
менних нижніх молярів та премолярів. Щічні 
горбки зубів НЩ контактують із центральними 
ямками та крайовими виступами однойменних 
верхніх молярів та премолярів.  

При змиканні зубів положення НЩ визнача-
ється результуючою силою, що виникає при взає-
модії поверхонь зубів верхньої та нижньої щелеп. 
Процес функціонування ЗЩА відповідно із харак-
тером оклюзійних контактів – це «оклюзійне про-
грамування». Саме змикання зубів через аферент-
ну імпульсацію від механорецепторів пародонта, 
що виникає при жуванні, програмує роботу в ЖМ 
та СНЩС. Ряд авторів вказують на те, що оклю-
зійні контакти динамічно змінюються протягом 
всього життя [5-7]. Адаптатаційні можливості ЖМ 
та СНЩС корегують гармонійне функціонування 
всього ЗЩА, незважаючи на метаморфози, що не 
виходять за рамки фізіології [8,9].  

Адаптація нейром’язової системи займає пев-
ний час і може бути детермінуючим фактором у 
впливі на електроміографічну активність ЖМ 
[10]. 

У багатьох дослідженнях наголошується, що 
більшість функціональних порушень діяльності 
органів жування виникає внаслідок патології 
оклюзії [11-17]. Оклюзія – це динамічна біологіч-
на взаємодія компонентів жувальної системи, що 
регулює контакти зубів один з одним за умов 
нормальної або порушеної функції [18-24]. Це 
завжди комплексна дія, за участю ЖМ, СНЩС і 
зубних рядів [25-27].  

Реконструктивні стоматологічні заходи мож-
на розглядати як стресогенний чинник [28]. Існує 

 Key words: dental-jaw 
apparatus, adaptation, 
fixed dentures, jaw mus-
cles, lower jaw, occlu-
sal contacts, occlusal 
interferences, stress 
situation, temporo-
mandibular joint.  
 
Bukovinian Medical 
Herald. Т.21, № 3 (83). 
Р. 146-153 

CHANGES IN THE DENTAL-JAW APPARATUS THAT  
APPEAR DUE TO OCCLUSIAL DISORDERS DURING THE 
PERIOD OF ADAPTATION OF PATIENTS TO THE FIXED 
DENTURES (REVIEW OF LITERATURE) 
V.P. Nespriadko, Yu.Yu. Moroz  

Objective – to analyze and generalize main changes of dental-jaw ap-
paratus that appear due to occlusal interferences in the treatment of 
patients by fixed dentures. To investigate data on the influence of occlu-
sal interferences to the condition of jaw muscles and temporo-
mandibular joint. To identify the necessity of analysis of occlusion in 
dynamic from first interocclusion contact to the multiple closing.  
Conclusion. Summing up all information of the literature review as 
well as our own observations [1] we established that after the treat-
ment with fixed dentures, in spite of accuracy and thoroughness of 
checking and correction of occlusal relations in nearest and distant 
terms, occlusal interferences that influence the dental-jaw apparatus 
can appear. Consequently, the main question of the efficiency of pros-
thetic treatment remains the shaping and the reproduction of the opti-
mal occlusion and the neuro-muscular balance of chewing muscles. 
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багато факторів, які можуть схилити чашу терезів 
від стану адаптації із функціональною компенса-
цією до порушення функції. До їх числа відно-
сять такі місцеві фактори: порушення оклюзії 
через втрату чи зміщення зубів, неправильне 
установлення пломби чи зубного протеза.  

Будь-яке протетичне лікування, незалежно 
від складності конструкції, включає в людини 
адаптаційні реакції, що спираються на різномані-
тні фізіологічні механізми, які проявляються на 
клітинному, органному та організменному рівнях 
[29].  

Зміна оклюзійних співвідношень не завжди 
призводить до порушення функції СНЩС та м’я-
зів. Це пов’язано з тим, що ЗЩА має значну фун-
кціональну адаптацію, що знаходить прояв у при-
стосувальних змінах всіх його ланок. Всі індиві-
дууми мають різну адаптаційну здатність до 
оклюзійних порушень та дії стресових ситуацій 
[30, 31]. Одні пацієнти легко адаптуються до зна-
чних порушень оклюзії та потужних психо-
емоційних навантажень, в інших – при незначних 
змінах вищеперерахованих чинників виникає 
симптоматика, що характерна для дисфункційних 
станів [31]. Доведено, що на момент адаптації 
також впливають нефункціональні звички та кон-
ституційні особливості організму. У тих випад-
ках, коли адаптація до певної форми оклюзії не 
наступає, то підвищується тонічне напруження 
м’язів і, як наслідок, розбалансування системи, 
порушення функціональної гармонії [19]. М’язо-
вий спазм, який виникає внаслідок зміни оклю-
зійних співвідношень, є первинним та основним 
фактором, який ініціює появу симптоматики. 

Механізмом компенсації оклюзійних мета-
морфоз є зміна рухів НЩ, які стають умовно реф-
лекторними, що до певного часу нівелює зміну 
стану м’язів у спокої. Наприклад, при передчас-
ному контакті змінюються рухи НЩ, тому що 
при змиканні будуть подразнюватися рецептори 
пародонта. Внаслідок цього організм направляє 
сили на уникнення цього передчасного контакту, 
що можна розглядати як механізм виникнення 
«вимушеного» положення, «звичної оклюзії». 
Через те, що патологічна імпульсація про змі-
щення постійно надходитиме у центральну нер-
вову систему, внаслідок дискоординації м’язових 
скорочень, результуючим явищем буде стійке 
зміщення НЩ у бік. Отже, це призводить до ви-
никнення симптоматики. За даними В. А. Свато-
вої, зміну оклюзійних контактів та відсутність 
зміщення НЩ, при яких не спостерігаються дис-
функційні симптоми, треба приймати як 
«прийнятну оклюзію» [2].  

За наявності хоча б одного симптому вже 
треба проводити оклюзійну корекцію, через те 
що під дією стресового чинника виникає ризик 
зміщення НЩ та появи багатьох негативних сим-
птомів.  

Внаслідок патологічної імпульсації зміню-
ється м’язова функція, що призводить до виму-
шеного положення НЩ і, як результат, до падін-
ня амплітуди м’язових скорочень та поглиблення 
дискоординації елементів СНЩС [32].  

При оклюзійних змінах зубних рядів пору-
шуються двобічні оклюзійні контакти між зубни-
ми рядами, рівномірний розподіл жувального 
навантаження в пародонті, скоординована дія 
ЖМ та СНЩС, що призводить до змін траєкторії 
цих рухів. Такий стан отримав назву 
«дисгармонії оклюзії» [2]. Як синонім, рядом 
учених, особливо міжнародного рівня, пропону-
ється використовувати термін, що означає функ-
ціональне та естетичне оптимальне змикання – 
«нейтральний прикус» або «нейтральна оклюзія». 
Однак деякі автори мають свою точку зору щодо 
ототожнення даних понять [33]. Результати ана-
лізу досліджень видів змикання зубних рядів до-
водять, що виявлені в центричній та ексцентрич-
них оклюзіях передчасні контакти не дозволяють 
вважати вид змикання зубних рядів із оклюзійни-
ми інтерференціями фізіологічною оклюзією, 
ортогнатичним прикусом, оскільки останні озна-
чають функціональну норму зімкнення зубних 
рядів [11].  

Зміни морфології оклюзійної поверхні біч-
них зубів при лікуванні дефектів твердих тканин, 
при патологічному стиранні та інші зміни в будо-
ві зубних рядів пацієнтів із фізіологічною оклюзі-
єю, що відбуваються протягом життя, неминуче 
призводять до порушення функції чи тимчасово 
компенсованим, умовно патологічним станам, з 
боку всіх структур стоматогнатичної системи [11, 
34].  

Дисгармонія оклюзії при функціональному 
порушенні пред’являє більші вимоги до адапта-
ційних можливостей нейром’язового апарату для 
підтримання нормальної функції. При утворенні 
вимушеного положення НЩ порушується харак-
тер змикання зубних рядів у центральній, боко-
вих та передній оклюзіях, а також функціональна 
оклюзія та артикуляція. Формується вимушений 
тип жування, що ще більше порушує двобічну 
функцію ЖМ, у свою чергу підсилюючи наявну 
мікротравму СНЩС.  

Модифікація оклюзії призводить до зміни 
зубного каркаса в результаті зміщення НЩ. Як-
що зміни перевищують адаптаційні можливості 
СНЩС, то вони можуть призвести до деструкти-
вних процесів тканин та його структурних елеме-
нтів [35, 36]  

У разі відсутності оклюзійних контактів, 
рухи НЩ направляються артикулюючими повер-
хнями СНЩС та пропріоцептивними нервово-
м’язовими механізмами [37]. Коли ж оклюзійні 
контакти спостерігаються, то саме жувальні по-
верхні зубів направляють рухи НЩ, а суглобам 
відведена пасивна роль [38]. Плоскі оклюзійні 
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поверхні зубів знижують функціональну ефекти-
вність жування. Адекватна консистенція їжі все 
ще забезпечується, але за рахунок перенапружен-
ня жувальних м’язів. V. F. Ferrario вказує на 
вплив оклюзійних порушень на електроміографі-
чну активність шийних м’язів [39]. 

Одні автори вважають, що оклюзійні пору-
шення рідко спричиняють дисфункції стоматог-
натичної системи [39], інші, навпаки, наголошу-
ють на те, що чинники оклюзійної компенсації 
часто є основною причиною дисфункцій цієї сис-
теми [2, 4, 11].  

Якщо є передчасний контакт при зімкненні 
зубів, то подразнюються рецептори пародонта, 
змінюються рухи НЩ. При цьому зімкнення ще-
леп відбувається так, що виключається цей пе-
редчасний контакт. У подальшому може виник-
нути вимушене положення НЩ – «звична» оклю-
зія. При порушенні оклюзії пародонт передчасно 
контактуючих зубів дає сигнали до чутливого 
ядра трійчастого нерва, потім у рухові ядра і по-
в'язаний із ними мезенцефалічний корінець, а від 
них до ЖМ. Порушення оклюзійних співвідно-
шень зубних рядів призводить до порушення 
центричного положення НЩ відносно ВЩ, що 
виявляється клінічними методами дослідження та 
підтверджується рентгенологічними та магнітно-
резонансними дослідженнями СНЩС. Крім того, 
порушується баланс між ЖМ правого та лівого 
боку, формується звичний бік пережовування їжі. 
Оклюзійні супраконтакти призводять до знижен-
ня біоелектричної активності власне жувальних 
м’язів, збільшенню частки активності скроневих 
м’язів порівняно із власне жувальними, до винят-
кового збільшення біоелектричної активності 
латеральних крилоподібних м’язів, асиметрії сту-
пеня біоелектричної активності ЖМ справа та 
зліва [40, 41].  

Однак остаточна структурна сумісність рес-
таврації при різних рухах НЩ може бути переві-
рена лише в ротовій порожнині незалежно від 
можливостей використання артикулятора [42, 
43]. Жувальний рух порушує центральну оклю-
зію (ЦО), яка формально являє собою максималь-
не міжгорбкове положення антагоністів. У ре-
зультаті, саме зуби направляють НЩ у ЦО, в якій 
моментально відбувається перепрограмування 
нейром’язової системи для наступного жувально-
го циклу.  

Виходячи із вищесказаного, дослідження 
порушень оклюзії зубних рядів є невід’ємним 
компонентом у комплексному функціональному 
аналізі. У процесі лікування, змінюючи динаміч-
ні та статичні параметри оклюзії, лікарі здійсню-
ють вплив на м’язовий апарат та СНЩС. Моде-
люючи нову форму коронкової частини зубів чи 
змінюючи їх положення, можливо досягнути за-
довільного зімкнення зубних рядів, тим самим 
скоректувавши статичні параметри. Але якщо в 
даній роботі не враховувати індивідуальних пара-

метрів кінцевого відрізка траєкторії зімкнення 
зубних рядів, тобто по якій траєкторії НЩ зміщу-
ється у множинний фісурно-горбковий контакт, 
це в подальшому призведе до додаткових оклю-
зійних корекцій.  

Тривале функціонування виконаних ортопе-
дичних конструкцій залежить від правильно 
створених оклюзійних співвідношень. Дослідни-
ки завжди приділяли увагу відновленню фізіоло-
гічної оклюзії, як одному з етапів відновного лі-
кування. При достатній кількості і правильно 
розміщених оклюзійних контактах, адекватному 
взаєморозміщенню компонентів СНЩС, форму-
вання фізіологічної оклюзії буде основою рівно-
мірного розподілу функціональних та парафунк-
ціональних навантажень. Тривале використання 
ортопедичних конструкцій може бути досягнуто 
лише за наявності балансу між міжгорбковим 
положенням зубів та м’язово-скелетним поло-
женням суглобових голівок у ямках. При нарос-
танні невідповідності між складовими СНЩС та 
міжгорбковим положенням зубів збільшується 
ризик розвитку внутрішньосуглобових порушень. 
Перевірка щільності оклюзійних контактів не є 
повноцінною об’єктивною методикою якості 
проведеного лікування. Необхідно аналізувати 
оклюзію в динаміці від першого міжоклюзійного 
контакту до множинного змикання. Ретельний 
оклюзійний аналіз дозволяє запобігти розвитку 
функціональних порушень у стоматогнатичній 
системі. Краще розуміння взаємозв’язку між 
оклюзією та фізіологічною поведінкою ЖМ може 
збільшити користь у клінічному веденні пацієн-
тів [44].  

Нормалізація зімкнення зубів покращує або 
сприяє фізіологічній роботі елементів СНЩС 
[41]. 

Складна взаємодія та регуляція елементів 
стоматогнатичної системи частіше за все дозво-
ляє компенсувати вплив постійно виникаючих 
уражуючих факторів. Однак вчасно виявлені фак-
тори оклюзійної компенсації можуть запобігти 
розвитку симптоматики порушення функції. Ро-
зуміння такого складного механізму адаптації 
треба шукати у формуванні перебудови центра-
льних структур жувального центра у відповідь на 
ураження чи перешкоду, що виникають у стома-
тогнатичній системі. Механізми адаптації до пос-
тійно мінливих умов, наявні в організмі людини, 
є великим досягненням, що виникло у процесі 
еволюції [45].  

Висновки 
На основі огляду літератури, а також влас-

них клінічних спостережень [1], встановлено, що 
після протезування незнімними зубними протеза-
ми, незважаючи на точність та ретельність пере-
вірки і корекції оклюзійних співвідношень, у 
найближчі та віддалені терміни можуть виникати 
оклюзійні інтерференції, які значно впливають на 
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зубощелепний апарат. Отже, ключовим питанням 
ефективності ортопедичного стоматологічного 
лікування залишається формуванні та відтворен-
ня оптимальної оклюзії та нейром’язового балан-
су жувальних м’язів.  

Перспективи подальших досліджень. По-
дальше вивчення оклюзійних співвідношень зуб-
них рядів після лікування пацієнтів НЗП є перс-
пективною проблемою, у зв’язку з чим є необхід-
ність ретельніше дослідити це питання з метою 
оптимізації оклюзійних контактів після лікування 
пацієнтів НЗП.  
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Мета роботи – провести метааналіз статей та рефератів ста-
тей на сайті Pebmed за останні п’ять років щодо комплексного 
лікування місцево-поширеного раку молочної залози. 
У даній статті представлені сучасні рекомендації щодо спеціаль-
ного лікування місцево-поширеного раку молочної залози, вказані 
недоліки та переваги різних лікувальних тактик, підкреслені неви-
рішені питання. 
Висновок. На сьогоднішній день потребує подальшого розробки 
та вдосконалення алгоритму лікувальної тактики місцево-
поширеного раку молочної залози, особливо питання об’єктивної 
оцінки ступеня регресії пухлини після неоад’ювантної хіміотера-
пії, застосування сторожової лімфаденектомії до початку 
останньої. 

 Ключевые слова: мес-
тно-распространен-
ный рак молочной же-
лезы, неоадъювантная 
химиотерапия.  
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СОВРЕМЕННЫЕ РЕКОМЕНДАЦИИ ПО ЛЕЧЕНИЮ  
МЕСТНО-РАСПРОСТРАНЕННОГО РАКА МОЛОЧНОЙ 
ЖЕЛЕЗЫ (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 
1Р.В. Сенютович, 1В.П. Унгурян, 1С.Ю. Кравчук,  
1И.А. Малишевский, 1В.В. Шульгина, 2Л.Я. Кушнерик,  
1Ю.Я. Чупровская 

Цель работы - провести метаанализ статей и рефератов ста-
тей на сайте Pebmed за последние пять лет по поводу комплекс-
ного лечения местно-распространенного рака молочной железы. 
В данной статье представлены современные рекомендации по 
специальному лечению местно-распространенного рака молочной 
железы, указаны недостатки и преимущества различных лечеб-
ных тактик, подчеркнуты нерешенные вопросы. 
Вывод. На сегодняшний день требует дальнейшей доработки и 
совершенствования алгоритм лечебной тактики местно-
распространенного рака молочной железы, особенно вопросы объ-
ективной оценки степени регрессии опухоли после неоадъювант-
ной химиотерапии, применения сторожевой лимфаденэктомии до 
начала последней. 

 CURRENT RECOMMENDATIONS FOR THE TREATMENT 
OF LOCALLY ADVANCED BREAST CANCER  
(REVIEW OF LITERATURE) 
1R.V.Seniutovych, 1V.P,Unguryan, 1S.Yu.Kravchuk,  
1I.O.Malyshevsky, 1V.V.Shulgina, 2L.Y.Kushneryk,  
1J.Ya.Chuprovska 

Objective – to carry out a metaanalysis of the articles and abstracts of 
the articles published on Pebmed site for the last five years concerning 
the complex treatment of locally advanced breast cancer. 
Up-to-date recommendations concerning a special treatment of the lo-
cally advanced breast cancer are presented in the article, disadvan-
tages and advantages of different therapeutic approaches are shown, 
unsettled issues are emphasized. 

Key words: locally ad-
vanced breast cancer, 
non-adjuvant chemo-
therapy.   
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Вступ. Рак молочної залози посідає перше 
місце серед онкологічних захворювань жінок. В 
Україні більше ніж у 50 % хворих діагностується 
місцево-поширений рак молочної залози 
(МПРМЗ). П’ятирічне виживання за цієї патоло-
гії становить біля 60 %. 

МПРМЗ складає доволі різноманітну групу з 
місцевими поширеними пухлинами, ураженням 
лімфатичних вузлів та запальними карциномами. 
Деякі автори включають сюди тільки неоперабе-
льні карциноми. 

Лікування МПРМЗ розпочинають із нео-
ад’ювантної хіміотерапії (НАХТ), далі виконують 
модифіковану (із збереженням грудних м’язів) 
мастектомію, після операції – променеву терапію, 
ад’ювантну хіміотерапію, гормонотерапію. 

Остаточно невирішеними залишаються на-
ступні питання: 
1. Роль органозберігаючих операцій при ефе-

ктивній неоад’ювантній хіміо- або гормо-
нотерапій. 

2. Застосування променевої терапії у жінок, 
які перенесли неоад’ювантну хіміотера-
пію. 

3. Об’єм післяопераційної променевої терапії 
на групи реґіонарних лімфовузлів, зони 
грудної клітки в місці видалення залози. 

4. Застосування променевої терапії у жінок із 
повною патологічною регресією після 
НАХТ. 

5. У яку чергу, по підношенню до НАХТ, 
виконувати сторожову лімфаденектомію. 

6. Яка тактика подальшого лікування при 
неефективному першому курсі НАХТ. 

У даній роботі проведено аналіз літератури 
переважно за останні п’ять років, стосовно ком-
плексного лікування МПРМЗ. 

Обсяг дослідження. Проаналізовано статті 
та реферати статей на сайті Pebmed за останні 
п’ять років. Проаналізовано понад 300 робіт, які 
переставлені у 38 статтях. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Найбільшим за обсягом є дослідження канадсь-
ких онкологів, що проаналізували статті з 1996 
по 2013 рр., присвячені місцево-поширеному ра-
ку молочної залози. Всього переглянуто 42,138 
публікацій, з них критеріями виключення відпо-
відало 143 роботи. У т.ч. 18 – практичних реко-
мендацій, 27 – системних робіт і метааналізів [1]. 

Крім цієї роботи, інтерес становлять оглядо-
ві дослідження Deo et al., (2003) [2], Van der Hage 

Scientific reviews 

et al., (2001) [3], Wolmark et al., (2001) [4], Braek-
tone et al., (2014) [5]. 

Ми представляємо виклад матеріалів у ви-
гляді певних рекомендацій, обґрунтовуючи їх 
даними проаналізованої літератури. 

Canadian national expert consensus on neoad-
juvant therapy for breast cancer (Boilean et al., 2012) 
[6] – 85 експертів – проаналізували всі рекомен-
довані контрольовані дослідження з неоад'ювант-
ної хіміотерапії (НАХТ) МПРМЗ з 1967 по 2012 
р. Є одностайна думка щодо необхідності такої 
терапії. 

Неоад’ювантна хіміотерапія не показана до 
проведення повного патогістологічного дослі-
дження (Brackstone et al., 2014) [5]. 

Перед НАХТ пухлина повинна бути марко-
вана з допомогою хірургічних кліпс. Це робиться 
для того, щоб знати локалізацію пухлини після 
повної або часткової ремісії внаслідок НАХТ для 
адекватного патологічного дослідження (краї 
препарату) та ін. Це стандартна процедура, реко-
мендована Canadian Consortium for LABC 
(Boilean et al., 2012) [6]. 

В Україні цієї процедури не проводять, хоча 
технічні можливості є в кожному диспансері. 

Аналізуються втрати-ефективність НАХТ 
для країн із різними доходами. НАХТ МПРМЗ – 
дороговартісне лікування. 

Holmes et al., (2015) вивчили проведення 
НАХТ у США зі стадіями І-ІІІ РМЗ у 395486 хво-
рих (2003-2011 рр.). Відзначено збільшення 
НАХТ при стадіях ІІІА з 12,9 % до 39,3 %, із ста-
дією ІІІВ – з 72,3 % до 86,4 % і стадією ІІІС – з 
30,1 % до 59,3 %. 

Загалом тільки менше 50 % (це в США) хво-
рих із стадіями ІІІ були проліковані з допомогою 
НАХТ. 

Частіше цю терапію застосовували у жінок, 
молодших 60 років, африканок та в академічних 
центрах. 

У практичних рекомендаціях щодо НАХТ 
МПРМЗ, за даними літератури з 2000 по 2014 рр., 
вказують серед іншого на такі особливості прове-
дення НАХТ: 
1. Обов'язкова променева візуалізація молоч-

ної залози та пахвової ямки. 
2. Слід проводити біопсію пухлини і пахво-

вих вузлів. 
3. Показано визначення пухлинних маркерів. 
4. Після НАХТ обов’язкове повторне проме-

неве зображення (мамографія, КТ, МРТ 
залози та пахвової ямки). 

 Conclusion. At present, the algorithm of the therapeutic approach to 
locally advanced breast cancer, especially the questions of the objec-
tive estimation of the tumor regression degree following the non-
adjuvant chemotherapy, application of the protective lymphadenectomy 
before the beginning of the latter, require further elaboration and im-
provement. 
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5. Генетичні тести. 
Впровадження цих досліджень у практику 

українських онкологів ще попереду. 
Об’єм операції залежить від оцінки всіх 5 

чинників. 
Можливість проведення органозберігаючих 

операцій після НАХТ показана в рекомендаціях 
American College of Radiology (Macdonald et al., 
2011) [7], U.S., National Comprehensive Caner Net-
work (National., 2013) [8], Consensus Conference 
on Neoadjuvant Chemotherapy of Carcinoma of the 
Breast (Schwarz et al., 2011) [9]. 

Ці автори рекомендують органозберігаючі 
операції при малих пухлинах із N2 i N3, при ре-
гресії лімфовузлів після НАХТ і навіть при пух-
линах T3N0-1. 

Таких рекомендацій дотримується і Inter-
national Expert Panel on Inflammatory Brest Cancer 
(Dawood et al., 2011) [10]. 

Додамо, що в Україні органозберігаючі опе-
рації при МПРМЗ практично не виконуються, і 
єдиним типом втручань після НАХТ (принаймні 
в нашій клініці) є модифікована мастектомія. 

Хворим, які перенесли НАХТ і мастектомію, 
рекомендовано проведити променеву терапію. 

Роботи Clarke et al., (2005) [11], McGale et al., 
(2014) [12] показали, що така терапія значно зни-
жує ризик рецидивів після 5 і 10 років у пацієнтів 
із позитивними вузлами (включаючи один - три 
позитивні вузли), навіть коли особи одержували 
після операції системну терапію (циклофосфан-
метотрексат-5-фторурацил). 

Однак тут варто врахувати ризик серцевих 
та легеневих променевих уражень. 

Ризик цих уражень зможе зменшити сучасне 
планування променевої терапії, що в більшості дис-
пансерів України не проводиться. Budach et al., 
(2015) [13], представляючи практичні рекомендації 
German Society of Radiation Oncology (DEGRO), 
наголошують саме на тримірній терапії. 

Результати трьох рандомізованих трайлів 
(NSABP B-51/RTOG1304) допускають можли-
вість відмови від променевої терапії, якщо клініч-
но стадії (Т1-Т2 N1) стали негативними після 
НАХТ. 

Порівняли різні методики променевої терапії 
раку молочної залози: (PMRMRT), 3DCRT-FIN (3 
– dimensiоnal conformal radiotherapy, 5-field inten-
sity-modulated (5F- IMRT), 2-partial volume modu-
lated therapy, 2P-VMAT). Найкращі результати 
одержані від 5F- IMRT [14]. 

Дослідили значення променевої терапії при 
тричі негативному раку молочної залози (TNBC) 
– дуже агресивній формі хвороби. Обстежено 
1138 жінок з п’яти азіатських центрів. При пух-
линах Т2-3,N0-2,M0 органозберігаючі операції дали 
94,1 % п’ятирічного виживання, мастектомія 
плюс ПТ – 62,7 %, мастектомія – 58,6 %. ПТ пок-
ращувала виживання жінок тільки молодших 40 
років [15]. 

Whelan et al. (2000) [16] показали, що ПТ 
зменшує ризик рецидивів після системної терапії. 

German Breast Cancer Study Group (Schmoor 
C. et al., 2000) [17] виявили, що у 25 % хворих 
після ПТ, виникають гострі шкірні реакції, у 
 % – ці реакції тривають довгий час (1-2 роки). 

У 20 дослідженнях, що підсумували Whelan et 
al., (2011) [16] радіаційний пневмоніт виявлено в 
1,3 % хворих (0,2 % – контрольна група, без ПТ). 

Після променевої терапії збільшується ризик 
розвитку раку протилежної залози (Rutgvist et al., 
2014 [18], Clarke et al., 2005 [11]). 

Навіть при пухлинах Т3 з негативними вуз-
лами (pN0) ПТ ефективна. Ризик рецидивів змен-
шується з 3,3 % до 1,6 %, (р>0,1), смертність зме-
ншується з 47,6 % до 41,6 %, (р=0,003). 

Обов’язково слід опромінювати внутрішні 
грудні лімфовузли (виживання покращується до 
73,0 %, контроль 52,0 % (Stemmer et al., 2003), над-
ключичні лімфовузли (Matzinger et al., 2010 [19]; 
Musat et al., 2007 [20]; Poozmans et al., 2010 [21]; 
Horst et al., 2012 [22]; Budach et al., 2013 [13]). 

Слід акцентувати увагу на тому, що практич-
но 80 % жінок, які одержували ПТ, мають ускла-
днення в руховій функції верхньої кінцівки і пси-
хологічний стрес (Krag et al., 1998) [23]. 

Однак при негативних лімфовузлах, навіть 
при Т3, підхід до опромінення лімфовузлів все-
таки можна індивідуалізувати, хоча є онкологи, 
які уникають такого опромінення. 

Тактика після НАХТ і повної ремісії пухли-
ни. Для лікування таких хворих після ОЗО також 
рекомендують післяопераційну ПТ (Fowble et al., 
2012, 2013 [24]). 

Для виявлення стану лімфатичних вузлів при 
МПРМЗ рекомендується стандартна пахвова лім-
фодисекція. 

Сторожова лімфаденектомія дає недостовір-
ні негативні дані в 10 % випадків (7 % про N0) і 
13 % у клінічно позитивній групі (N+) (Bonghey et 
al., 2013, 2014 [25, 26]). 

Краще застосовувати одночасно забарвлення 
сторожових вузлів і радіодетекцію.  

В Україні сторожова лімфаденектомія при 
МПРМЗ не проводиться. Зарубіжні онкологи вва-
жають необхідним проведення сторожової біоп-
сії, як менш агресивного підходу.  

Безумовно, що стандартна пахвова дисекція 
частіше ускладнюється нагноєнням ран , серома-
ми, парестезіями (Lucci et al., 2007 [27]). 

У рекомендаціях National Comprehensive 
Cancer Network (2014) [8] вказується, що при клі-
нічно негативних вузлах і негативній сторожовій 
лімфаденектомії пахвову дисекцію при МПРМЗ 
можна не проводити. Дуже важливий висновок. 

Робіт, які б переконливо показали переваги 
сторожової лімфаденектомії до проведення 
НАХТ чи після неї, не існує (Papa et al., 2008 [28]; 
Vazquer et al., 2010 [29]). Частота виявлення сто-



 157 

Буковинський медичний вісник. 2017. Т. 21, № 3 (83)                    ISSN 1684-7903            https://www.bsmu.edu.ua 
 

Scientific reviews 

рожових лімфовузлів до проведення НАХТ ста-
новить 98-99 %. 

Kuelin et al., (2013) [30] проводили сторожо-
ву лімфаденектомію до НАХТ і після неї. Недо-
стовірні негативні дані повторної (після НАХТ) 
сторожової лімфаденектомії становили 61 %. Ця 
робота взагалі не рекомендує сторожову лімфаде-
нектомію ні до, ні після НАХТ. 

Проаналізували 363 хворих, які перенесли 
НАХТ. 72,1% хворим провели мастектомію, -
18,7 % – профілактичну контрлатеральну мастек-
томію. 68,9 % жінок не були кандидатами для 
органозберігаючих операцій. 

Якщо НАХТ, що базується на антрациклінах 
і таксанах неефективна, рекомендується повторна 
НАХТ за іншими схемами або хірургічне втру-
чання.  

National Surgical Adyuvant Breast and Bowel 
Project (Bear et al., 2006) [31], Mamounas et al., 
(2012) [32], Rastogi et al., (2008) [33] показали 
переваги схем доксорубін-циклофосфан з наступ-
ною повторною НАХТ таксанами. 

Gepan-Triol trial Qi et al., (2010) [34] – за нее-
фективності НАХТ припиняють її через два цик-
ли і переходять до інших схем. Однак їх дані не-
переконливі.  

Нами виконано цілий ряд робіт із лікування 
МПРМЗ. Результати підсумовані в монографіях 
[35, 36, 37, 38].  

У нашій клініці виконана перша і поки що 
єдина в Україні дисертаційна робота з виявлення 
чиників прогнозу НАХТ (Л. І. Бізер, 2013) [38]. 
Але вивчивши більше 10 прогностичних факто-
рів, ми так і не виявили надійного предиктора 
ефективності НАХТ. Наші дослідження підтвер-
джують і роботи, які не відзначили залежності та 
ефективності НАХТ від різних пухлинних марке-
рів. 

Ми одні з перших в Україні почали впрова-
джувати НАХТ при МПРМЗ, оптимізували сис-
теми та променеве лікування [35-38]. Однак так і 
не змогли подолати психологічного бар’єру щодо 
виконання органозберігаючих операцій. 

У даній роботі наведені рекомендації зарубі-
жних онкологів останніх років (2010-2015) щодо 
лікування МПРМЗ. Вони свідчать, що українсь-
ким онкологам необхідно переглянути деякі осо-
бливості тактики лікування МПРМЗ. Перш за все 
це стосується об’єктивної оцінки ступеня регресії 
пухлини після НАХТ, застосування сторожової 
лімфаденектомії до початку НАХТ, оскільки для 
цього є всі необхідні умови. 

На жаль, цей процес відбувається неналеж-
ним станом роботи центральних онкологічних 
клінік та малою обізнаністю лікарів із сучасними 
напрямками лікування МПРМЗ. 
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Мета роботи – проаналізувати дані літератури щодо питання 
сучасних підходів до лікування коморбідного хронічного обструк-
тивного захворювання легень (ХОЗЛ) та хронічного пієлонефриту 
(ХП) із супутньою урологічною та нефрологічною патологією, 
зокрема, сечокам’яною хворобою (СКХ).  
Матеріал і методи. При проведенні аналітичного дослідження 
вивчено сучасний стан патогенетичних ланок синдрому взаємооб-
тяження ХОЗЛ та ХП за даними наукових публікацій українських 
та закордонних дослідників. 
Результати. Визначені перспективи практичного застосування ме-
тодів та схем лікування ХОЗЛ за коморбідності із ХП, які пропону-
ються авторами-розробниками клінічних рекомендацій Європейської 
асоціації урологів (EAU) та Глобальної ініціативи з питань ХОЗЛ 
(GOLD). Особливу увагу приділено розгляду аспекту корекції гомеос-
тазу іонів магнію, калію та кальцію за такої коморбідності.  
Висновки. Огляд літератури засвідчив, що дослідження патогене-
тичних ланок поєднання ХОЗЛ та ХП разом із порушеннями магні-
єво-кальцієвого обміну поглиблює розуміння сучасних терапевтич-
них підходів та дозволяє ефективніше використовувати їх у прак-
тичній медицині.  

 Ключевые слова: ок-
салаты, хроническая 
оструктивная болезнь 
лёгких, хронический 
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НОВЫЕ ПОДХОДЫ К ЛЕЧЕНИЮ ХРОНИЧЕСКОЙ  
ОБСТРУКТИВНОЙ БОЛЕЗНИ ЛЕГКИХ И  
КОМОРБИДНОГО ХРОНИЧЕСКОГО ПИЕЛОНЕФРИТА 
(ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ) 
О.С. Хухлина, К.В. Вилигорская, О.В. Андрусяк, А.А. Антонив 

Резюме. Цель работы. Обзор литературы посвящен современным 
подходам к лечению коморбидной хронической обструктивной бо-
лезни легких (ХОБЛ) и хронического пиелонефрита (ХП) с сопутс-
твующей урологической и нефрологической патологией, в частно-
сти, мочекаменной болезнью (МКБ).  
Материал и методы. При проведении аналитического исследова-
ния были изучены патогенетические составляющие синдрома вза-
имного отягощения по данным украинских и зарубежных исследо-
вателей.  
Результаты. Определены перспективы практического использо-
вания методов и схем лечения ХОБЛ с коморбидным ХП на основе 
рекомендаций Глобальной инициативы по диагностике, лечению и 
профилактике хронической обструктивной болезни легких (GOLD) 
и Руководства Европейской ассоциации урологов (EAU). Особое 
внимание было уделено аспекту коррекции гомеостаза ионов маг-
ния, калия и кальция при такой коморбидности.  
Выводы. Обзор литературы подтвердил, что исследование пато-
генеза ХОБЛ и коморбидного ХП с нарушениями магниево-
кальциевого обмена углубляет понимание современных терапев-
тических подходов, что позволяет эффективнее использовать их 
в практической медицине.  
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NEW APPROACHES TO THE TREATMENT OF CHRONIC 
OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE AND COMORBID 
CHRONIC PYELONEPHRITIS (REVIEW OF LITERATURE) 
O.S. Khukhlina, K.V. Viligorska, O.A. Andrysiak, A.A. Antoniv  

Objective. The review of the literature deals with modern approaches 
of treatment of comorbid chronic obstructive pulmonary disease 
(COPD) and chronic pyelonephritis (CP) with accompanying urologi-
cal and nephrological pathology, urolithiasis (UL).  
Material and methods. Conducting this study the state of pathogenic 
processes that contribute COPD and CP comorbidity according to the 
data of other researchers, both Ukrainian and international were ana-
lyzed.  
Results. Future perspectives of diagnostic methods and treatment 
schemes of COPD with comorbid CP that are proposed by the authors 
of the Global Strategy for the Diagnosis, Management and Prevention 
of COPD, Global Initiative for Chronic Obstructive Lung Disease 
(GOLD) and European Association of Urology Guidelines (EAU) were 
defined. The special focus was on the problem of magnesium, potas-
sium, and calcium homeostasis in patients with comorbid COPD and 
CP.  
Conclusions. Literature review proved that investigation of pathogenic 
links of COPD and CP alongside with metabolic disturbances of mag-
nesium and calcium allows to use new therapeutic approaches more 
effectively.  

Вступ. Останнім часом коморбідний перебіг 
ХОЗЛ стає все більш частою проблемою серед 
населення працездатного віку, особливо чолові-
чої статі, що підтверджують дані, зазначені в клі-
нічних рекомендаціях GOLD, 2017 [1]. Серед 
найчастіших варіантів коморбідності ХОЗЛ авто-
ри виділяють серцево-судинні захворювання, 
остеопороз та метаболічний синдром із цукровим 
діабетом типу 2. Нещодавні дослідження авторів 
із медичного університету Тайваню, кафедри 
фармації та клінічної фармакології доводять, що 
наявність ХОЗЛ підвищує ризик розвитку хроніч-
ної хвороби нирок (ХХН) (міжгруповий логариф-
мічний ранговий критерій, P<0,0001) [2, 3]. Дос-
лідження вітчизняних авторів встановили, що за 
умов ХОЗЛ патологія нирок найчастіше предста-
влена дисметаболічною нефропатією (ДН) зі сте-
ртою клінічною картиною, що ускладнює встано-
влення правильного діагнозу коморбідної патоло-
гії нирок. Клінічною характеристикою ДН є крис-
талурія кальцієвих солей оксалатів із частотою 
60 % та уратів – у 40 % випадків. За умов впливу 
певних зовнішніх факторів, таких, як седаментар-
ний стиль життя, вживання жирної їжі, продуктів 
тваринного походження, наростають порушення 
кальцієво-магнієвого балансу на тлі ДН [4]. Це 
створює умови для приєднання інфекцій, E.сoli 
(88 %) і Enterobacter (34 %), із розвитком вторин-
ного пієлонефриту. Вторинний ХП виникає при 
порушенні відтоку сечі не лише за умов наявнос-
ті природжених та набутих анатомічних анома-
лій, а також при функціональних порушеннях, 

сечокам’яній хворобі з генетичною схильністю 
до гіпероксалатурії, цукровому діабеті. Отже, не 
виникає сумнівів, що перебіг ХОЗЛ та ХП із су-
путньою СКХ внаслідок порушень іонного бала-
нсу Ca2+ та Mg2+ є досить частою патологією, яка 
характеризується системними розладами на гли-
бокому молекулярному рівні та потребує вивчен-
ня нових підходів діагностики та ефективного 
лікування [5]. 

Мета дослідження: проаналізувати дані 
літератури щодо сучасного стану відомостей про 
етіологію, патогенез, зокрема, основні шляхи 
порушення гомеостазу кальцію та магнію, особ-
ливості перебігу ХОЗЛ на тлі коморбідних ХП із 
СКХ, на підставі результатів проведених рандо-
мізованих клінічних досліджень, для подальшої 
оптимізації лікувального процесу.  

Основна частина. Основою патогенезу 
ХОЗЛ є наявність хронічного запального процесу 
бронхолегеневої системи з переважним уражен-
ням дистального відділу респіраторного тракту, 
який виникає у відповідь на вплив шкідливих 
чинників, таких, як паління тютюну, виробничий 
пил, що прогресує з віком [1]. Запальний компо-
нент є поєднуючою ланкою патогенезу ХОЗЛ та 
ХП внаслідок наявності «повільного системного 
запалення», що отримало назву «inflam-
maging» [6, 7]. Інфекційні загострення ХОЗЛ та 
ХП розвиваються паралельно, що може бути під-
тверджено при визначенні маркерів запалення, 
таких, як С-реактивний білок (СРБ) та інтерлей-
кіни -1β та 6 (ІЛ-1β, 6). Хронічний запальний 
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процес створює навантаження на імунну систему, 
призводячи до виснаження організму із негатив-
ним впливом на обмін щавелевої кислоти та елек-
тролітів (Ca2+ та Mg2+). При поєднанні ХОЗЛ та 
ХП організм знаходиться в стані не лише хроніч-
ного запального процесу, але й метаболічного 
ацидозу [8]. Метаболічний ацидоз сприяє виве-
денню магнію з організму, що посилює ознаки 
бронхообструктивного синдрому (БОС) при 
ХОЗЛ, погіршуючи якість життя пацієнтів. Вто-
ринний метаболічний ацидоз є несприятливим 
при ХП із СКХ, оскільки посилює явища нефро-
кальцинозу за типом первинного тубулярного 
ацидозу. Іони магнію адсорбуються в тонкій ки-
шці, хоча при аліментарному надходженні з про-
дуктів харчування організмом засвоюється лише 
30-45 % магнію, оскільки термічна обробка вдвічі 
зменшує його вміст. Депонування і екскреція 
іонів магнію відбувається сечовидільною систе-
мою, проте близько 1 % іонів магнію знаходиться 
в позаклітинній рідині у незв’язаному стані, за-
безпечуючи міжклітинні реакції [9, 10]. Магній 
виступає кофактором у реакціях обміну адено-
зинтрифосфорної кислоти (АТФ), входить до 
складу ферментів: креатинкінази та K-Na-
АТФази, Са-АТФази. Іони магнію мають власти-
вість вступати в оборотні зв’язки з органічними 
речовинами, що сприяє посиленню іонного тран-
спорту крізь мембрани клітин, таким чином замі-
щуючи в клітинних реакціях кальцій. Функціона-
льно це явище виражається в запобіганні спазму 
гладеньких м’язів та зменшенню рівня вільних 
іонів кальцію в плазмі крові. Клінічне значення 
такого патогенетичного процесу при поєднаному 
перебігу ХОЗЛ та ХП із СКХ внаслідок гіперок-
салатурії полягає у зниженні тенденції до утво-
рення кальцієво-оксалатних комплексів, що є 
однією із патогномонічних ознак гіпероксалурії 
[11, 12].  

Гіпероксалурія є генетичним захворюван-
ням, яке залежно від форми характеризується 
відкладанням кальцієво-оксалатних комплексів у 
паренхіматозних органах, окрім нирок, напри-
клад, у легенях. Найчастіше активізація патогене-
тичних ланок гіпероксалурії припадає на холодну 
пору року із розвитком інфекційних загострень 
ХОЗЛ та ХП. Кристалізаційна здатність сечі в 
нормі забезпечується біокомплексами, похідними 
АТФ. Кількість біокомплексів зменшується під 
час хронічних захворювань, таких, як ХОЗЛ та 
ХП, через мікробний фагоцитоз біокомплексів, 
який порушує процеси кристалізації [13, 14]. За 
ХП ниркові клітини ушкоджуються запальним 
процесом та відбувається порушення обміну гліо-
ксилової кислоти, яка може трансамінуватися до 
гліцину, відновлюватися до гліоксилату або окис-
нюватися до оксалату, здатного до комплексо-
утворення із кальцієм [15]. При порушенні тран-
самінування гліоксилату, оксалати комплексу-
ються з кальцієм і починають депонуватися у 

тканинах: стінці кровоносних судин, кістках, хря-
щах, лімфатичних вузлах, легенях, погіршуючи 
їх функціональну здатність. Механізм ниркової 
екскреції іонів магнію має особливості, їх абсор-
бція відбувається разом з іонами кальцію у ви-
східній частині петлі Генле (ТоВЧ) за допомогою 
електрохімічного градієнта водно-сольового 
транспорту та білків-клаудинів, які є основною 
частиною замикального міжклітинного щільного 
контакту клітин епітелію ТоВЧ [16]. Проте функ-
ціональна здатність білків-клаудинів залежить 
від зовнішніх та внутрішніх факторів, коли паці-
єнт страждає на СКХ із інфекцією сечовидільних 
шляхів, ХП, відбувається значна втрата іонів маг-
нію та кальцію. Сповільнення процесу всмокту-
вання магнію в нирках відбувається через гіпер-
кальціємію, що стає причиною неадекватної ро-
боти кальцієво-чутливого рецептора (КЧР), який 
знаходиться на базолатеральній мембрані ТоВЧ 
петлі Генле. Коли іони кальцію або магнію акти-
вують цей рецептор, відбувається викид гідроксі-
єкозитетраноїдної кислоти, що є похідною арахі-
донової кислоти (20-HETE) [6, 7, 13]. Ця сполука 
є гальмуючим агентом для поверхневих калієвих 
каналів. У даному випадку активність калієвих 
каналів дуже важлива, оскільки електролітний 
натрій-калієвий транспорт створює електропози-
тивний фон, що є сприятливим середовищем для 
реабсорбції іонів магнію. Саме тому, починаючи 
із 2015 року, у клінічних рекомендаціях Європей-
ської асоціації урологів зазначена доцільність 
використання препаратів магнію при лікуванні 
СКХ через активацію протикристалізаціної здат-
ності сечі, розчинення кристалів оксалату, змен-
шення локального запалення.  

При пероральному надходженні іонів маг-
нію, у позаклітинному середовищі виникає стан 
метаболічного алкалозу, який стимулює роботу 
КЧР дистального звивистого канальця та сприяє 
засвоєнню магнію організмом. Для кращої клубо-
чкової фільтрації іони магнію утворюють ком-
плекси в плазмі крові, особливо з оксалатами та 
фосфатами [3, 11]. З боку респіраторної системи 
застосування препаратів магнію виражається в 
полегшенні явищ БОС, оскільки магній конкурує 
із кальцієм, здійснюючи вплив на кальцієві по-
тенціалзалежні іонні канали та пригнічуючи про-
цес бронхообструкції, спричинений гуморальни-
ми впливами з такою ж ефективністю, як і препа-
рати-інгібітори кальцієвих каналів. Зростає зага-
льна метаболічна активність респіраторної та 
сечовидільної систем організму, що запобігає 
розвитку оксалатної ДН [3, 4, 11, 12]. Цікавим є 
те, що в плані діагностики, визначення концент-
рації магнію в плазмі крові є відносним, адже це 
значення є сумарним і підтримується досить дов-
го на сталому рівні, навіть при клінічно вираже-
ному дефіциті. Тим не менш, при поєднаному 
перебігу ХОЗЛ та ХП із СКХ необхідно контро-
лювати рівень магнію та остерігатися гіпермагні-
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ємії через ризик комплексоутворення магнію з 
фосфором та амонійними іонами, які вважаються 
конкрементами інфекційного походження.  

Європейською асоціацією урологів хворим із 
підозрою на СКХ рекомендується виконувати 
розгорнутий біохімічний аналіз крові з іоногра-
мою (K+, Na+ ,Ca2,, Mg2+P5+), вмістом альбумінів, 
обов’язковим визначенням креатиніну, сечовини, 
сечової кислоти, С-реактивного білка (СРБ), а 
також дослідженням сечі з визначенням pH, пи-
томої ваги та мікробного числа культур бактерій. 
Для виключення гіперпаратиреоїдизму необхідно 
визначати рівень паратгормону. Особливо важли-
вим є іонограма при вперше виявленій СКХ. У 
такому випадку, за можливості, варто провести 
спектроскопію або спектрофотополяриметрію 
осаду сечі для визначення точного складу конк-
рементів [2, 3]. Віддиференціювати характер кон-
крементів при СКХ на тлі ХП із ХОЗЛ можна і за 
рентгенологічними властивостями. Найбільш 
рентгенконтрастними є сполуки кальцію та щаве-
левої кислоти: дигідрат та моногідрат кальцію 
оксалату, кальцій-фосфат. Низьку рентгенконтра-
стність мають магній, амоній, фосфатні конкре-
менти, а рентгенпрозорими є урати. Першочерго-
вим методом діагностики СКХ залишається ульт-
развукове дослідження (УЗД), що дає змогу іден-
тифікувати конкременти в чашечках, мисках, 
сечоводах та сечівнику [3, 12]. 

Стосовно діагностики ХОЗЛ, згідно з реко-
мендаціями GOLD 2017, спірометрія з визначен-
ням об’єму форсованого видиху за першу секун-
ду (ОФВ1) залишається методом вибору для 
встановлення наявності та стадії ХОЗЛ [3, 7]. 
Визначення групи “D” розподілено за двома па-
раметрами: функціональною здатністю легень та/
або історією загострень. Стадія ХОЗЛ за спіроме-
тричними даними та ступінь тяжкості за клініч-
ними проявами є співвідносними із діагностикою 
ХОЗЛ, яка базується на скаргах пацієнта та за 
допомогою шкал: модифікованої шкали задишки 
«Medical Research Council (мMRC) Dyspnea Scale 
та тестом контролю над ХОЗЛ - CAT. ОФВ1 є 
зручним показником для визначення функції ле-
гень при проведенні досліджень на популяційно-
му рівні, але ОФВ1 в індивідуальних випадках 
втрачає діагностичну точність і потребує допов-
нення у вигляді даних, наданих пацієнтом щодо 
симптоматики ХОЗЛ за шкалами мMRC та CAT, 
кількістю зареєстрованих звернень на рік з при-
воду загострення ХОЗЛ та з урахуванням факто-
рів ризику : генетична схильність, паління, умови 
праці пацієнта та рівень забрудненості повітря, 
навколишнього середовища у місці проживання 
пацієнта. Оцінка стану пацієнта з ХОЗЛ за шка-
лами є особливо актуальною при коморбідному 
перебігу ХОЗЛ, оскільки функція легень, визна-
чена при спірометрії, може відрізнятися від наяв-
ної клінічної картини та скарг пацієнта. Поясню-
ється це тим, що при тяжкому перебігу ХОЗЛ, 

наприклад, ІІІ-IV стадія, група «С» та «Д», паціє-
нта турбує прогресуюча задишка експіраторного 
та змішаного характеру, обмеження дихального 
повітряного потоку внаслідок ремоделювання та 
звуження бронхів, дисфункції війчастого епіте-
лію та гіперсекреції слизу [8].  

При коморбідному перебігу ХОЗЛ, зміни 
бронхів можуть мати інакший патофізіологічний 
характер ніж при ізольованому перебігу ХОЗЛ, 
але клінічно проявлятися подібно. Пацієнти з 
коморбідним перебігом ХОЗЛ та вираженою клі-
нічною симптоматикою згідно зі шкалами, які 
мають більше трьох загострень на рік, можуть 
бути віднесені до групи «Д», навіть якщо при 
проведенні спірометрії рівень ОФВ1 становив 50-
79 %. Діагностика коморбідного ХОЗЛ є надзви-
чайно важливою з точки зору правильної та адек-
ватної терапії. У рекомендаціях GOLD, 2017 про-
понується проводити лікування ХОЗЛ таким чи-
ном: при легкому ступені тяжкості – тільки брон-
ходилататорами короткої дії, при помірному – 
бронходилататорами короткої дії, антибіотиками 
та/або пероральними кортикостероїдами, при 
тяжкому ступені ХОЗЛ лікування проводиться 
тільки в стаціонарі з контролем ступеня легеневої 
недостатності. Наявність легеневої недостатності 
при ХОЗЛ характеризується пастозністю та акро-
ціанозом, але потрібно враховувати, що при су-
путній серцевій або нирковій коморбідній пато-
логії набряки можуть бути змішаного ґенезу [3, 8, 
14]. При коморбідності ХОЗЛ та ХП із гіперокса-
латурією спостерігається гормональний та іонний 
дисбаланс, що спричиняє клінічну картину вира-
женого набрякового синдрому та легеневої недо-
статності ІІ-ІІІ ступеня. Частіше за все, порушен-
ня з боку нирок, гіпероксалурія та ХП проявля-
ються у вигляді набрякового синдрому або гіпо-
натріємії та часто спостерігаються в пацієнтів із 
ХОЗЛ [3]. Раніше причиною набрякового синдро-
му при ХОЗЛ вважали «cor pulmonale» з подаль-
шим розвитком серцевої недостатності. За пато-
генезом таке явище представляє собою індукова-
ну гіпоксією легеневу гіпертензію, що супрово-
джується структурними змінами легеневих арте-
рій, підвищенням системного венозного тиску та 
зменшенням серцевого викиду. Проте досліджен-
ня рівня смертності упродовж 4-річного періоду 
серед пацієнтів із тяжким ступенем ХОЗЛ та на-
бряковим синдромом встановило, що смертність 
пацієнтів, в яких діагностовано «cor pulmonale» 
становила 53 % із 73 % досліджуваних [2, 3, 5]. 
Це свідчить про те, що у 20 % пацієнтів набряко-
вий синдром не пов'язаний із патологією серце-
во-судинної системи, навпаки, серцевий викид 
відповідав метаболічним потребам пацієнта. Вва-
жалось, що для пацієнтів із ХОЗЛ із гіпоксемією 
та нормокапнією набряковий синдром є нехарак-
терним, на відміну від транзиторних порушень у 
насиченні крові киснем під час та після сну або 
фізичних навантажень.  
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При легкому перебігу ХОЗЛ (І-ІІ стадії) за 
коморбідності із ХП, відбувається прискорення 
іонного обміну в ниркових канальцях: H+/Na+ із 
тенденцією до затримки іонів Na+ в організмі. 
Патологічні стани, гіперкапнія або гіпоксемія 
виступають пусковим механізмом для гемодина-
мічних розладів у нирковій тканині: зниження 
рівня ефективного ниркового плазмотоку (ЕНП), 
збільшення фільтраційної фракції (ФФ) із пода-
льшим наростанням перитубулярного онкотично-
го тиску [3, 4]. 

Під час експериментальних досліджень до-
ведено, що на пізніх стадіях ХОЗЛ (ІІІ-ІV стадії), 
коморбідного із ХП, гіперкапнія та гіпоксемія 
запускають гормональний дисбаланс ренін-
ангіотензин-альдостеронового співвідношення та 
рівня вазопресину, доповнюючи гіпонатріємію, 
що клінічно проявляється набряковим синдро-
мом [3, 14]. Швидкість клубочкової фільтрації 
(ШКФ) у таких пацієнтів буде збережена під час 
ІІ-ІІІ стадії ХОЗЛ, її зниження відзначатиметься 
лише за IV стадії. Через місцеве збудження адре-
нергічних рецепторів, яке є вторинним після гіпе-
ркапнії, відбувається зниження ЕПН при норма-
льному рівні ШКФ, що, у свою чергу, призводить 
до підвищення ФФ, і як наслідок, до активної 
ретенції іонів Na+ та підвищення опору аферент-
них артеріол. На початкових стадіях ХОЗЛ (І-ІІ; 
групи A, B), ниркова перфузія залишається на 
рівні норми, але з початком прогресування комо-
рбідної патології ,ХОЗЛ, розвивається затримка 
CO2 , що призводить до зниження рівня нирково-
го кровотоку на 63 % [3, 9, 14]. У деяких дослі-
дженнях зазначено, що парціальний тиск CO2 
знаходився в зворотній кореляційній залежності 
із ЕПН та здатністю нирок виводити натрій та 
рідину. При гіперкапнії відбувається вивільнення 
норадреналіну, що підвищує тонус симпатичних 
рецепторів приносних артеріол. Зі зростанням 
тонусу артеріол підвищується тубулярна реабсо-
рбція Na+ разом із перерозподілом ниркового 
кровотоку та плазмотоку. Клінічно такий стан 
проявляється у вигляді високого рівня натрію в 
сироватці крові, але без вираженого набрякового 
синдрому [2, 3].  

Доведено, що призначення оксигенотерапії 
та малих доз допаміну не впливає на покращення 
ниркового кровообігу, але провокує виведення 
значної кількості натрію із сечею. Після призна-
чення бронходилататорів зменшується парціаль-
ний тиск CO2, покращується функція легень та 
паралельно знижується рівень альдостерону та 
активність реніну в плазмі крові. На пізніх стаді-
ях ХОЗЛ за умов коморбідності із ХП, ренін-
ангіотензин-альдостеронова система (РААС) від-
повідає за виділення іонів Na+ та води, створюю-
чи клінічну картину «вторинного гіперальдосте-
ронізму». У таких пацієнтів формується набряко-
вий синдром зі зниженням ЕНП та помірним зни-
женням ШКФ, високими рівнями реніну-

ангіонтезину ІІ (РА) та альдостерону [2, 3, 5, 6]. 
В експериментальних дослідженнях доведено, 
що гіпоксія провокує підвищення рівня реніну та 
ангіотензину.  

Проте при коморбідності ХОЗЛ, підвищення 
рівня реніну та ангіотензину відбувається тільки 
тоді, коли ЕНП починає знижуватись. Результати 
досліджень ефективності корекції гіпоксії та одно-
часного застосування препаратів, інгібіторів ангіо-
тензин-перетворюючого ферменту (іАПФ), у паці-
єнтів із коморбідним ХОЗЛ та ХП є суперечливи-
ми [3, 11, 12]. В одній із досліджуваних груп кап-
топрил збільшував виведення Na+ без впливу на 
рівень ЕПН та РА, а при застосуванні периндоп-
рилу спостерігалося зниження рівнів ЕПН та РА 
без впливу на виведення Na+. Гіпонатріємія є ха-
рактерною для 53 % хворих на ХОЗЛ із набряко-
вим синдромом разом із підвищеним рівнем вазо-
пресину, у той час як осмолярність плазми крові 
залишається низькою. Патофізіологічний меха-
нізм цього явища залишається недостатньо вивче-
ним та потребує подальших досліджень [4]. 

Набряковий синдром при коморбідному 
ХОЗЛ та ХП має особливу природу, тому потре-
бує препаратів, які можуть зменшувати гіпоксе-
мію, зменшувати кількість бронхіального секре-
ту, створюючи умови для максимальної бронхо-
дилатації [3, 4, 14]. Для зниження рівня натрію в 
плазмі крові пацієнтам із ХОЗЛ та ХП рекомен-
дується регулювання питного режиму. Застосу-
вання препаратів іАПФ є недоцільним для паціє-
нтів із даною коморбідною патологією (побічна 
дія – сухий кашель, гіперкаліємія). Застосування 
діуретиків можливе тільки за контролю сатурації 
крові (допустимий рівень 75-85 %), адже діурети-
ки сприяють розвитку гіпохлоремічного метабо-
лічного алкалозу, що може призвести до гіповен-
тиляції та активації РА, проте запобігти форму-
ванню конкрементів кальцію оксалату [3, 14, 16]. 

При ускладненому вторинному пієлонефриті 
з гіпероксалуричною СКХ та ХОЗЛ, до лікування 
рекомендують додати препарати, що містять віта-
мін B6 – піридоксин. Фосфорильована форма ві-
таміну В6 (піридоксальфосфат) входить до складу 
ферментів, які декарбоксилюють амінокислоти. 
Піридоксальфосфат бере участь у обміні трипто-
фану, метіоніну, цистеїну, глутамінової та інших 
амінокислот, підвищує діурез, сповільнює проце-
си утворення кальцієвих кристалів у сечі [4, 8, 10, 
13]. Позитивною властивістю піридоксальфосфа-
ту є його висока зв’язуваність (≈ 90 %) з білками 
плазми крові, завдяки чому він має високу тка-
нинну проникність. Згідно з рекомендаціями Єв-
ропейської асоціації урологів щодо запобігання 
формуванню конкрементів та метаболічних пору-
шень, які лежать в їх основі, застосування піри-
доксальфосфату в комплексі з магнієм, збільшен-
ням вживання кількості рідини до 3,5-4 л/добу 
справляє позитивний терапевтичний ефект у па-
цієнтів із гіпероксалурією І типу у вигляді зни-
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ження екскреції оксалату із сечею [4, 13, 16] 
(табл.). 

При коморбідному ХОЗЛ та ХП із гіперокса-
луричною СКХ, запобігання рецидиву конкре-
ментоутворення має особливе значення, оскільки 
кристали оксалату кальцію мають здатність від-
кладатись у нирковій паренхімі та стінці бронхів. 
Полегшення симптомів ХОЗЛ за такої коморбід-
ності можна досягти лише з паралельним дотри-
манням рекомендацій щодо усунення ознак гіпе-
роксалуріїї, що включає в себе корекцію способу 
життя та курс препаратів на основі магнію та 
піридоксину, оскільки вони мають мінімальну 
кількість побічних дій, є безпечними та простими 
у вживанні та інтеграції в лікувальний режим та 
життя пацієнта. Рекомендується дотримуватися 
циркадіанного питного режиму, дієти, багатої на 
фрукти та овочі, горіхи та цільнозернові культу-
ри з метою забезпечення організму мікроелемен-
тами, зокрема, антагоністом кальцію – магнієм. 
Необхідно обмежити вживання солі до 4-5 г/добу 
та тваринного білка до 0,8-1,0 г/кг/добу [14, 15]. 

Факторами ризику при розвитку респіратор-
ного оксалозу та погіршенні симптоматики гіпе-
роксалуричної СКХ є наявність ХП, тому своєча-
сне лікування інфекцій сечовидільної системи 
позитивно впливає на усунення симптомів основ-
ного та коморбідного захворювань [2, 4, 8]. 

Для нівелювання факторів ризику розвитку 
інших патологій, за наявності ожиріння в пацієн-
тів із коморбідними ХОЗЛ, ХП та СКХ рекомен-
дується адекватний до стану та віку пацієнта ру-
ховий режим, консультація дієтолога з метою 
досягнення цільового індексу маси тіла (ІМТ) 18-
25 кг/м2 [4, 9, 11]. 

Висновки 
1. Згідно зі сучасними рекомендаціями з діа-

гностики та лікування хронічного обструктивно-
го захворювання легень, за коморбідності з хро-
нічним пієлонефритом та сечокам’яною хворо-
бою, актуальність вивчення ролі гомеостазу маг-
нію та кальцію зросла та потребує подальших 
досліджень, зокрема, ефективності дії препаратів 
магнію та піридоксину. 

2. Аналіз даних літератури підтверджує, що, 
незважаючи на відомі факти патогенезу коморбі-
дних хронічного обструктивного запалення ле-
гень, хронічного пієлонефриту та сечокам’яної 
хвороби, дискусійними залишаються питання 
тактики корекції бронхообструктивного синдро-
му за такої патології та гіпероксалатурії.  

Перспективи подальших досліджень. Ви-
вчення нових патофізіологічних ланок при склад-
ній коморбідності ХОЗЛ, ХП та СКХ відкриє 
нові можливості діагностики та профілактики 
ускладнень. Необхідне проведення подальших 
досліджень щодо практичного застосування ком-

 Таблиця 

Фармакологічні агенти, які запобігають прогресуванню  
та рецидивам утворення конкрементів  

Фармакологічний 
агент Причина застосування Доза Специфіка дії та 

побічні дії Тип конкремента 

Лужні цитрати 
Гальмування утворення 
кальцію оксалату, гіпоци-

тратурія 
5-12 г/добу (14-
36 ммоль/добу) 

Доза може коре-
гуватись залежно 
від рівня pH сечі 

Оксалат кальцію, 
урати, сірчисті сполу-

ки цистину 

Кальцій Ентеропатична гіперокса-
лурія 500м г/добу Вживати до їди Оксалат кальцію 

L-метіонін Закиснення середовища 
сечі 

600-1500 мг/
добу Не зафіксовано 

Конкременти інфек-
ційного ґенезу 

(при ХП), фосфат 
кальцію 

Магній 
Ізольована гіпермагнезіу-
рія, ентеропатична гіпе-

роксалурія 
200-400 мг/

добу 

За наявності 
ознак ниркової 
недостатності 

необхідна корек-
ція дози 

Оксалат кальцію 

Піридоксин Гіпероксалурія І типу 

Початкова доза 
5 мг/кг/добу; 
Максимально 
допустима доза 
на добу – 20 мг/

кг 

Полінейропатія Оксалат кальцію 

Тіазид 
(гідрохлортіазид) Гіперкальційурія 25-50 мг/добу 

Гіпотонія, підви-
щений ризик 

діабету 
Оксалат кальцію, 
фосфат кальцію 

Примітка. *модифікована версія таблиці; оригінал [3] 
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плексних препаратів магнію та піридоксину з 
корекцією стилю життя пацієнта з ХОЗЛ, ХП та 
СКХ з метою розробки найоптимальнішого спо-
собу запобігання рецидивам основного та комор-
бідного захворювань.  
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Мета роботи – покращити результати комплексного консерва-
тивного лікування хворих літнього та старечого віку на трофічні 
виразки нижніх кінцівок на тлі хронічної венозної, серцево-
судинної недостатності та цукрового діабету ІІ типу з викорис-
танням ад'ювантної загальної та місцевої фармакотерапії в умо-
вах амбулаторії загальної практики та сімейної медицини. 
Матеріал і методи. У статті представлено десятирічний досвід 
консервативного лікування 834 хворих на трофічні виразки нижніх 
кінцівок венозної та іншої етіології в умовах стаціонару сільської 
дільничної лікарні та лікарської амбулаторії загальної практики і 
сімейної медицини з використанням ад'ювантного загального ліку-
вання на основі Орегонського протоколу (1999), а також місцево-
мазевих лікувальних пов’язок (Унна-Кефера) з дотриманням прин-
ципу перебігу фаз ранового процесу і застосуванням лікувальної 
та пожиттєвої, щоденної еластичної компресії.  
Результати. При виразках діаметром від 2 до 5см (344) курс ліку-
вання до повної епітелізації становив від 2 до 5 тижнів; а при 
трофічних виразках у діаметрі від 6 до 9 см (179) – 6-10 тижнів. 
У 31 хворого загоєння проходило під пов’язкою Унна-Кефера , а в 
59 хворих при виразках діаметром більше 10 см терміни лікування 
становили 15-18 тижнів, з багаторазовим використанням пов’я-
зок Унна-Кефера. У 44 (7 %) пролікованих хворих наступили реци-
диви виразок через порушення режиму компресійної терапії.  
Висновки. Таким чином, застосування вищенаведеного лікування з 
дотриманням принципу лікування з врахуванням перебігу фаз рано-
вого процесу та лікувальної і пожиттєвої, щоденної еластичної 
компресії, дає можливість у 93 % отримати стійкий лікувальний 
ефект. 
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КОНСЕРВАТИВНОЕ ЛЕЧЕНИЕ БОЛЬНЫХ ПОЖИЛОГО  
И СТАРЧЕСКОГО ВОЗРАСТА С ТРОФИЧЕСКИМИ  
ЯЗВАМИ НИЖНИХ КОНЕЧНОСТЕЙ В УСЛОВИЯХ  
АМБУЛАТОРИИ ОБЩЕЙ ПРАКТИКИ И  
СЕМЕЙНОЙ МЕДИЦИНЫ 
Б.П. Попадюк  
Цель работы – улучшить результаты комплексного консерватив-
ного лечения больных пожилого и старческого возраста с трофи-
ческими язвами нижних конечностей на фоне хронической веноз-
ной, сердечно-сосудистой недостаточности и сахарного диабета 
II типа с использованием адъювантной общей и местной фарма-
котерапии в условиях амбулатории общей практики и семейной 
медицины. 
Материал и методы. В статье представлено десятилетний 
опыт консервативного лечения 834 больных с трофическими язва-
ми нижних конечностей венозной и другой этиологии во врачеб-
ной амбулатории общей практики и семейной медицины, с днев-
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 ным стационаром при использовании адъювантного общего лече-
ния на основе Орегонского протокола (1999), а в местной терапии 
– мазевых лечебных повязок, в т.ч. Унна-Кефера, с тщательным 
соблюдением принципа течения фаз раневого процесса, а также 
применения лечебной и пожизненной, ежедневной эластической 
компрессии.  
Результаты. При язвах диаметром от 2 до 5см (344) курс лече-
ния до полной эпителизации был от 2 до 6 недель; а при ТВ в диа-
метре от 6 до 9 см (179) составлял 6-10 недель. При этом, у 31 из 
них заживление наступало под повязкой Унна-Кефера, а у 59 боль-
ных при язвах диаметром больше 10 см строки лечения были 15-18 
недель, с многоразовым использованием повязок Унна-Кефера. В 
44 (7 %) пролеченных больных наступили рецидивы язв из-за нару-
шения режима компрессионной терапии.  
Выводы. Таким образом, применение вышеуказанного лечения с 
соблюдением принципа течения фаз раневого процесса, а также 
лечебной, и пожизненной, ежедневной эластической компрессии, 
даёт возможность в 93 % получить стойкий лечебный эффект. 

Обмін досвідом                                                                                           

 Key words: trophic ul-
cers, chronic venous 
insufficiency, zinc ge-
latinous dressings, pos-
tural drainage, elastic 
compression.  
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CONSERVATIVE TREATMENT ON VENOUS ULCERS  
OF THE LOWER EXTREMITIES OF ELDERLY AND  
SENILE AGE IN AMBULATORY GENERAL PRACTICE  
AND FAMILY MEDICINE  
B.P. Popadyuk 
Objective. The aim of the work is to improve the results of complex con-
servative treatment of elderly and senile patients with trophic ulcers of 
the lower extremities on the background of chronic venous, cardiovas-
cular insufficiency and type II diabetes mellitus with the use of adjuvant 
general and local pharmacotherapy in a general practice and family 
medicine outpatient setting. 
Materials and methods. The paper presents ten years of conservative 
treatment 834 patients (of them: in working age – 209, in the elderly 
and senile – 625), the trophic ulcers of the lower limbs and other ve-
nous etiology in a district hospitals (2007-2012) and in ambulatory 
general practice and family medicine (2013-2016), using a common 
adjuvant treatment Oregon protocol based (1999) and locally – oint-
ment medical dressings, including Unna's boot, carefully principle of 
motion phases of wound healing, and the use of medical daily elastic 
compression.  
Result. Ulcers with a diameter of 2 to 5cm (344) treatment to complete 
epithelialization was between 2 to 5 weeks; and ulcers in diameter from 
6 to 9 cm (179), he was 6-10 weeks. Thus, in 31 patients healing took 
place under the bandage Unna's boot and in 59 patients with ulcers 
with a diameter of 10 cm treatment periods were 15-18 weeks, with re-
peated use of Unna's boot. In 44 (7 %) treated patients with recurrent 
ulcers occurring due to violation of compression therapy.  
Conclusion. Thus, the use of above mentioned treatment, taking into 
account current phases of wound healing, and medical daily elastic 
compression makes it possible to get a 93 % sustained therapeutic ef-
fect. 



 171 

Буковинський медичний вісник. 2017. Т. 21, № 3 (83)                    ISSN 1684-7903            https://www.bsmu.edu.ua 
 

Exchange of experience 

Вступ. Від 600 тис. до 2,5 млн людей у світі 
страждають на хронічні трофічні виразки гомілок 
і стоп. У середньому, за даними різних джерел, 
трофічні виразки (ТВ) венозної етіології станов-
лять 70-75 % від усіх виразок нижніх кінцівок і 
трапляються у 2 % дорослого населення індустрі-
ально розвинених країн [1]. У пацієнтів літнього і 
старечого віку частота їх виникнення зростає 
більше ніж у 3 рази та сягає 4-6 % [2]. За даними 
наукового дослідження «Дефект», проведеного за 
ініціативою Національного інституту хірургії та 
трансплантології імені О.О. Шалімова НАМН 
України та Асоціації судинних хірургів України 
(2006), трофічні виразки трапляються у 27,12 % 
населення України. При цьому 12,9 % пацієнтів 
діагностують епітелізовану трофічну виразку, а 
7,4 % хворих постійно звертаються за медичною 
допомогою для лікування відкритої виразки [3, 4, 
5, 6]. У хворих на декомпенсовану хронічну ве-
нозну недостатність (ХВН) значно збільшуються 
матеріальні затрати на лікування, знижується 
соціальна активність та збільшується відсоток їх 
виходу на інвалідність [6, 7, 8]. Враховуючи, що 
в Україні частота ТВ при варикозній хворобі ся-
гає 12,9 %, а ХВН у сільського населення трапля-
ється в 15-18 %, то на тлі постаріння сільського 
населення частота трофічних виразок (ТВ) ниж-
ніх кінцівок в осіб літнього і старечого віку вини-
кає втричі частіше і становить 4-7% [4, 6, 7, 8]. 

Вибір варіанта місцевого лікування визнача-
ється перш за все стадією ранового процесу, су-
путніми ускладненнями (дерматит, целюліт), ін-
дивідуальними особливостями пацієнта 
(наявність полівалентної алергії, непереносимос-
ті того чи іншого препарату), його фінансовими 
спроможностями, а також готовністю хворого до 
співпраці [6, 9].  

Тому застосування методів консервативного 
лікування ХВН та інших захворювань нижніх 
кінцівок, які ускладнюються ТВ, в умовах сільсь-
кої амбулаторії загальної практики і сімейної 
медицини, на сучасному етапі реформування ме-
дичного обслуговування населення є досить акту-
альним [13, 14]. 

Мета роботи – покращити результати ком-
плексного консервативного лікування хворих 
літнього та старечого віку на трофічні виразки 
нижніх кінцівок на тлі хронічної венозної, серце-
во-судинної недостатності та цукрового діабету 
ІІ типу з використанням ад'ювантної загальної та 
місцевої фармакотерапії в умовах амбулаторії 
загальної практики та сімейної медицини. 

Матеріал і методи. Представлені дані кон-
сервативного лікування ХВН з ТВ за період 2007-
2016 років. У період 2007-2012 рр. хворі отриму-
вали лікування стаціонарно, а з 2013 по 2016 рр. 
– в умовах амбулаторії з денним стаціонаром, яка 
була створена на базі лікарні зі збереженням пе-
рев’язочної, автоклавувальної, фізкабінету, лабо-
раторії, аптечного пункту та лікарського, серед-

нього і молодшого персоналу. Проліковано 506 
хворих на ТВ, з них: на тлі варикозного розши-
рення вен – 86 (17 %); 405 (80 %) – при посттром-
ботичному синдромі (ПТС) та в 15 (3 %) – на тлі 
серцевої декомпенсації та діабету.  

Чоловіків було 142 (28 % ), а жінок – 364 
(72 %). За віком пацієнти були розподілені згідно 
з класифікацією ВООЗ (2015). В юнацькому віці 
(20-25 років) було 3 хворих, у молодому віці (25-
45) пролікували 56 хворих, а в середньому віці 
(45-60 років) – 67. Пацієнти літнього віку (60-
75років) – 303 особи, старечого (75-90) – 77. У 
380 стаціонарних хворих літнього і старечого 
віку виразки за діаметром 2-5 см – у 253 хворих; 
6-9 см – у 84; 10-15 см – у 43 осіб. У хворих на 
ЦД (9) виразки діаметром 2-5 см були у 6, а 6-9 
см – у 3 пацієнтів. Шість пацієнтів з некомпенсо-
ваною серцево-судинною патологією страждали 
венозними трофічними виразками діаметром від 
10 до 14см. Тривалість захворювання на трофічні 
виразки в пацієнтів становила в середньому 15 
років. 

У період 2013-2016 років амбулаторне кон-
сервативне лікування проводили у 328 хворих, у 
яких ТВ на тлі варикозної хвороби були в 62 
(19 %); причиною ТВ у 256 (78 %) осіб був 
ПТФС; у 10 (3 %) пацієнтів виразкування насту-
пало при ЦД та некомпенсованій серцево-
судинній патології. Чоловіків було 72 (22 %), 
жінок – 256 (78 %). Вік хворих коливався від 20 
до 90 років. В юнацькому віці –2 хворих, у моло-
дому (25-45 ) – 36, а в середньому віці (45-60) 
проліковано 45, що разом у працездатному віці 
становило 83 хворих. Пацієнтів у літньому (60-
75) віці було 196, а в старечому (75-90) – 49. 
Отож, за десять календарних років (2007-2016) 
колективом лікарні і амбулаторії загальної прак-
тики та сімейної медицини всього проліковано 
834 хворих на ТВ, із них у працездатному віці – 
209, а в літньому та в старечому – 625 осіб. 

При консервативному лікуванні ТВ, ми ви-
користовували рекомендації Aleksander (1992) та 
Орегонського протоколу лікування (1999), що 
включає: ліжковий режим із постуральним дрена-
жем; системну антибактеріальну терапію, щоден-
ний туалет виразки мильною водою, волого-
висихаючі пов’язки, компресійний гольф або 
бинтування (30-40 мм рт. ст.), місцево кортико-
стероїди при дерматиті та екземі, постійне носін-
ня компресійних гольфів або бинтування після 
загоєння виразки.  

Результати дослідження та їх обговорення. 
За десять календарних років (2007-2016) колекти-
вом лікарні і амбулаторії загальної практики та 
сімейної медицини всього проліковано 834 хво-
рих на ТВ, із них осіб літнього та старечого віку 
– 625 пацієнтів. При обстеженні пацієнтів ми 
враховували стан трофічних виразок нижніх кін-
цівок, реєстрували не лише їхні розміри та лока-
лізацію, але й констатували тканинні зміни та 
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клінічні форми ТВ: гнійно-некротичні, епітеліа-
льні та кальозні. Пацієнти скаржилися на прогре-
сування ТВ, гіперпігментацію шкіри гомілки, 
індурацію підшкірно-жирової клітковини, наяв-
ність варикозно розширених вен, а у випадку 
гострого тромбофлебіту – на інтенсивний біль 
уздовж стовбура вени та прилеглих до нього тка-
нин. Також пацієнти скаржилися на тривале заго-
ювання виразок, виражений больовий синдром, 
інтенсивний свербіж шкіри, нічні судоми в лит-
кових м’язах, відчуття тяжкості та набрякання 
гомілки та стопи, обмеження діапазонів згинання 
та розгинання стопи в гомілковостопному сугло-
бі ушкодженої кінцівки. В анамнезі у більшості з 
них був перенесений тромбоз глибоких вен, тоб-
то причиною ТВ і їх рецидивів, та багаторазового 
лікування був ПТС.  

Консервативне лікування ТВ ми проводили 
згідно з фазами перебігу ранового процесу. У 
стадії ексудації, як правило, в умовах стаціонару, 
або денного стаціонару проводили інтенсивну 
системну терапію ХВН, що включала полівалент-
ні венотоніки, венопротектори (детралекс, акто-
вегін), тромбоцитарні дезагреганти (трентал, пен-
токсифілін, пентосану полісульфат), вітаміни в 
різних композиціях; антигістамінні, знеболюва-
льні та нестероїдні протизапальні засоби; антибі-
отикотерапію (цефалоспорини різного покоління, 
а в тяжких випадках – карбапенеми); препарати 
системної ензимотерапії.  

Корегувальну терапію супутньої патології 
виконували цілеспрямовано – патогенетичне ме-
дикаментозне лікування (антиаритмічні, гіпотен-
зивні, метаболічні та інші лікарські засоби, при 
тяжкому перебігу запалення виразки та наростан-
ні SIRS, хворих із супутнім ЦД ІІ типу тимчасово 
переводили на добову дозу простого інсуліну).  

Місцеве лікування включало: щоденний туа-
лет виразки мильною водою з подальшим проми-
ванням розчинами антисептиків. За наявності 
дерматиту та екземи по краях виразки застосову-
вали місцеві кортикостероїдні препарати. Решту 
поверхні гомілки – втиранням антитромботично-
го гелю. Волого-висихаючі пов’язки при больо-
вій формі виразки накладали змоченими в діокси-
золі серветками або мазь офлокаїн. При безбо-
льовій формі виразки використовували мазь ле-
воміколь. Препарати на виразку наносили 1-2 
рази на добу і фіксували стерильним бинтом, на 
який накладали компресійний бинт І-ІІ класу або 
гольф ІІ-ІІІ компресійного класу. У нічний період 
використовували постуральний дренаж – підви-
щене положення ураженої кінцівки, без еластич-
ної компресії. У стадії грануляції продовжували 
венотоніки (детралекс), дезагреганти, а місцево 
за наявності фібрину виразку очищали мазями: 
вулнузан або іруксол. У подальшому для загоєн-
ня виразки накладали щоденно мазь метилурацил 
з мірамістином або левосин до активної епітелі-

зації. У фазі епітелізації використовували гелі 
(солкосерил, метрожил та ін.). Як у І, так і в ІІ і 
ІІІ стадіях ранового процесу перев’язка обов’яз-
ково закінчувалася накладанням компресійних 
бинтів І-ІІ класу або надіванням гольфа ІІ-ІІІ 
компресійного класу.  

Для запобігання рецидивам ТВ, хворим реко-
мендували пожиттєво компресійну терапію 
(бинти, трикотаж), а в молодшому віці ХВН коре-
гували оперативними методами з використанням 
сучасних методик лазерної ендоваскулярної коре-
кції варикозу та неспроможних клапанів прониз-
них вен в умовах стаціонарів судинної хірургії. 

При виразках діаметром від 2 до 5см (344) 
курс лікування становив від 2 до 6 тижнів; а при 
ТВ у діаметрі від 6 до 9 см (179) він становив 6-10 
тижнів. При цьому в 31 хворого загоєння прохо-
дило під пов’язкою Унна-Кефера з різною концен-
трацією оксиду цинку, желатини та гліцерину, 
залежно від пори року. При масивному промокан-
ні пов’язки її поверхню обробляли бетадином або 
водним розчином йоду. У 59 хворих виразки були 
діаметром більше 10 см і це викликало збільшення 
термінів лікування до 15-18 тижнів, а також бага-
торазову потребу в накладанні у 22 хворих пов’яз-
ки Унна-Кефера (О.В.Іванина, 2006). 

У 44 (7 %) з них упродовж від 8 місяців до 3 
років, після нашого лікування, наступили реци-
диви виразок через порушення режиму компре-
сійної терапії і харчування (прогресуючого аліме-
нтарного ожиріння), у 93 % (581) – отримали 
стійкий лікувальний ефект. Вимірювання діамет-
ра ТВ здійснювали кожні 4-5 діб. З цією метою 
перед початком лікування визначали середній 
діаметр ТВ. Оброблену антисептиком поліетиле-
нову плівку накладали на поверхню ТВ і окрес-
лювали її контур. Отримані зображення ТВ на-
кладали на листок міліметрового (калібру-
вального) паперу і визначали найбільший діаметр 
виразки в сантиметрах. Загоєння ТВ упродовж 
доби характеризує динаміку регенеративних про-
цесів і залежить не тільки від регенерації епіте-
лію, але й прилеглих уражених тканин.  

Таким, чином, застосування методів консер-
вативного лікування ХВН та інших захворювань 
нижніх кінцівок, які ускладнюються ТВ, в умовах 
сільської амбулаторії загальної практики і сімей-
ної медицини, на сучасному етапі реформування 
медичного обслуговування населення необхідно 
проводити якомога на ранніх стадіях із урахуван-
ням фази перебігу ранового процесу. 

Висновок 
Застосування вищенаведеного лікування з 

дотриманням принципу лікування з врахуванням 
перебігу фаз ранового процесу та лікувальної і 
пожиттєвої, щоденної еластичної компресії, дає 
можливість у 93 % отримати стійкий лікувальний 
ефект. 

Обмін досвідом                                                                                           
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Перспективи подальших досліджень. У 
подальшому планується вивчення ґенезу утво-
рення виразок на тлі порушень у глибокій та по-
верхневій венозній системі нижніх кінцівок, а 
при лікуванні – більш широким застосуванням 
вітчизняних мазевих середників згідно з фазами 
перебігу ранового процесу. 
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Мета роботи – визначити  теоретичні основи системного зв’яз-
ку експериментальних, клінічних та соціально-медичних дослі-
джень, відповідні інтегральні показники досліджуваних об’єктів з 
виділенням тих, які придатні й адекватні для управління здоро-
в’ям населення і системою охорони здоров’я в умовах страхової 
медицини. 
Матеріал і методи. Матеріалами дослідження стали теоретич-
ні та суто практичні експериментальні, клінічні та соціально-
методичні дослідження, поєднані в комплексних наукових роботах 
системною ідеологією, похідними методами та інтегральними 
показниками закону виживання популяцій та закону збереження 
здоров’я населення. 
Результати. Визначення теоретичних засад системного зв’язку 
експериментальних, клінічних та соціально-медичних досліджень 
здійснено шляхом узгодження системної ідеології родового понят-
тя «здоров’я» із аспектними (за досліджуваними об’єктами) із 
залученням для встановлення загальних інформаційно-методичних 
основ спостереження протягом всього часу спостереження двох 
законів: виживання популяцій та збереження здоров’я населення. 
Отримано, що здоров’я постає кодом вирішення всіх організацій-
них та управлінсько-технологічних питань у реструктуризації та 
перебудові системи охорони здоров’я. 
Висновки. Визначена ідеологія системного зв’язку перебігу проце-
сів здоров’я в основних досліджуваних об’єктах у медицині. Сис-
темно погоджено родове визначення «здоров’я» з провідними ас-
пектними, які використовуються в медичних наукових досліджен-
нях. Встановлена загальна інтегральна основа контрольованого 
спостереження за здоров’ям досліджуваних об’єктів протягом 
усього періоду (років) їх існування. Перевірена структуризація ба-
зових інтегральних показників для спостереження і контролю 
«здоров’я» основних об’єктів дослідження в медицині. Визначені 
провідні показники контролю динаміки здоров’я в ринкових умовах 
господарювання, придатні і коректні для формування системи 
медичного страхування населення і фінансового забезпечення за-
кладів страхової медицини. Визначені методичні основи узгоджен-
ня результатів експериментальних, клінічних та соціально-
медичних досліджень. 

 Ключевые слова: сис-
темный анализ, дина-
мика здоровья. 
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ХРОНИЧЕСКАЯ ПАТОЛОГИЯ: ИДЕОЛОГИЯ  
СИСТЕМНОЙ СВЯЗИ ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫХ  
ИССЛЕДОВАНИЙ И МЕДИЦИНСКОГО СТРАХОВАНИЯ 
И.В. Геруш, В.Л. Таралло 

Цель работы – определить теоретические основы системной 
связи экспериментальных, клинических и социально-медицинских 
исследований, соответствующие интегральные показатели иссле-
дуемых объектов с выделением тех, которые пригодны и адеква-
тны для управления здоровьем населения и системой здравоохра-
нения в условиях страховой медицины. 
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Материал и методы. Материалами исследования стали теоре-
тические и практические экспериментальные, клинические и соци-
ально-медицинские исследования, объединенные в комплексных 
научных работах системной идеологией, производными методами 
и интегральными показателями закона выживания популяций и 
закона сохранения здоровья населения. 
Результаты. Определение теоретических основ системной связи 
экспериментальных, клинических и социально-медицинских иссле-
дований проведено путем согласования системной идеологии ро-
дового понятия «здоровья» с аспектными (привязанными к иссле-
дованным объектам) с привлечением для установления общих ин-
формационно-методических основ наблюдения на протяжении 
всего периода их контроля двух законов: выживания популяций и 
сохранения здоровья населения. Получено, что здоровье является 
кодом решения всех организационных и управленческо-
технологических вопросов в реструктуризации и перестройке сис-
темы здравоохранения. 
Выводы. Определена идеология системной связи протекания про-
цессов здоровья в основных исследуемых объектах в медицине. Си-
стемно согласовано родовое определение «здоровье» с ведущими 
аспектными, которые используются в медицинских научных исс-
ледованиях. Установлена общая интегральная основа контролиру-
емого наблюдения за здоровьем исследуемых объектов на протя-
жении всего периода (лет) их существования. Проведена струк-
туризация базовых интегральных показателей для наблюдения и 
контроля «здоровья» основных объектов исследования в медицине. 
Определены ведущие показатели контроля динамики здоровья в 
рыночных условиях хозяйствования, пригодные и корректные для 
формирования системы медицинского страхования населения и 
финансового обеспечения учреждений страховой медицины. Опре-
делены методические основы согласования результатов экспери-
ментальных, клинических и социально-медицинских исследований. 

 CHRONIC PATHOLOGY: IDEOLOGY OF SYSTEMIC  
ASSOCIATION OF EXPERIMENTAL STUDIES AND  
MEDICAL INSURANCE 
I.V. Gerush, V.L. Таrallo 

Objective: to determine theoretical bases of the systemic association of 
experimental, clinical and social-medical studies, appropriate integral 
indices of the examined objects with isolation of those able and ade-
quate to manage the health of population and the system of health care 
under conditions of insurance medicine. 
Materials and methods. The material for the study was theoretical and 
completely practical experimental, clinical and social-methodical studies 
associated in comprehensive scientific papers by the systemic ideology, 
derivative methods and integral indices of the law concerning population 
survival and the law of maintenance of health of the population. 
Results. Theoretical bases of the systemic association of experimental, 
clinical and social-medical studies were determined by means of con-
formity of the systemic ideology of the generic notion “health” with 
aspect ones (on examined objects) and involvement for determination 
of general information-methodical bases of observation during the 
whole period of observation of the two laws: survival of populations 
and maintenance of health of the population. Health is determined to 
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Debatable papers 

 become a code for the solution of all the organizational and adminis-
trative-technological issues in restructuring and reconstruction of the 
health care system.  
Conclusions: the ideology in the systemic association of health proc-
esses in the main examined objects in medicine is determined. A ge-
neric definition “health” is systematically coordinated with leading 
aspect ones used in medical scientific studies. A general integral basis 
of a controlled observation of health of the examined objects during the 
whole period (years) of their existence is determined. Structuring of the 
basic integral indices for observation and control of “health” of the 
main objects of studies in medicine is checked. Leading indices to con-
trol the dynamics of health under market conditions are determined, 
able and correct for the formation of the system of medical insurance of 
the population and financial supply of insurance medicine establish-
ments. Methodical bases to coordinate the results of experimental, 
clinical and social-medical studies are detected.   

Вступ. Проблемна ситуація. На даний час 
поширення однієї з провідних хронічних хвороб – 
цукрового діабету стрімко зростає в країнах світу. 
Ця хронічна патологія поступово переборює хро-
нічну патологію дихальної системи серед провід-
них чинників смерті. Наведені обставини сприяли 
стрімкому зростанню чинних до даної патології – 
її профілактики, перебігу протягом життя та нас-
лідків, цільових наукових досліджень. При цьому 
фахівці зустрілися з проблемами коректності екст-
раполяції результатів наукових досліджень, прове-
дених на тваринах, на людей – окремих або на 
групах хворих, населення певних територій тощо. 
Ця проблема, ураховуючи колективну бажаність в 
Україні переходу до страхової медицини, торкну-
лася визначення ідеології, інформаційних та мето-
дичних засадах чинних перетворень з урахуван-
ням світового досвіду [1, 2]. 

Проблема. Міждисциплінарний характер 
наведеної ситуації спонукає до пошуку спільної 
методології та інформаційно-методичних засад 
для вирішення питань коректної екстраполяції 
результатів експериментальних наукових дослі-
джень, проведених на тваринах – хворих на цук-
ровий діабет 2-го типу з метою визначення особ-
ливостей медичного страхування останніх. 

Мета дослідження. Визначити теоретичні 
основи системному зв’язку експериментальних, 
клінічних та соціально-медичних досліджень, від-
повідні інтегральні показники досліджуваних 
об’єктів з виділенням тих, які придатні і адекватні 
для управління здоров’ям населення і системою 
охорони здоров’я в умовах страхової медицини. 

Матеріал і методи. Матеріалами дослідження 
стали теоретичні та суто практичні експеримен-
тальні, клінічні та соціально-методичні досліджен-
ня, поєднані в комплексних наукових роботах сис-

темною ідеологією, похідними методами та інте-
гральними показниками закону виживання популя-
цій та закону збереження здоров’я населення. 

Результати досліджень. Вимоги до рішення. 
Системність об’єктів дослідження і питань ме-
дичного страхування хворих, як і загалом насе-
лення, зумовлює необхідність залучення до рі-
шення проблеми базових властивостей системи. 
За таким підходом належить встановити корект-
ний місток (алгоритм) перенесення результатів 
наукових досліджень, проведених на тваринах, на 
окрему людину і, згодом, на групу людей 
(населення).  

Форма реалізації рішення. З урахуванням 
вимог рішення складається із пошуку структур-
ної відповідності складових спільної інформацій-
ної та методичної основи про перебіг процесів 
здоров’я в досліджуваних об’єктах. 

Рішення проблеми міститься в адаптації і 
глибинному узгодженні родового поняття 
«здоров’я» із аспектними, чинними до досліджу-
ваних у медицині об’єктів: «здоров’я індивіда», 
«здоров’я сім’ї», «здоров’я населення», «здоров’я 
тварин» тощо, а також в узгодженні параметрів 
динамічного спостереження за здоров’ям чинних 
об’єктів з методиками їх визначення з урахуван-
ням системної технології спостереження. Остан-
ня проступає за схемою, що наведена нижче, де 
трикутні дужки фіксують узгоджену єдність ба-
зових характеристик спостережуваних об’єктів, 
які спільно репрезентують за безліччю інваріан-
тів станів досліджуваних об’єктів (у певний час 
за певних умов) перебіг процесів здоров’я, збере-
ження і швидкість втрат його ресурсу. 

Схема вирішення проблеми складається з 
таких етапів: 
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− пошук узгоджених визначень здоров’я люди-
ни, сім’ї, населення та тварини; 

− перевірка здатності цих визначень «працю-
вати»; 

− пошук чинних показників здоров’я, придат-
них для вирішення проблем управління об’єк-
том та системою його охорони на територіях 
проживання (існування), можливістю їх залу-
чення до формування інформаційних основ 
медичного страхування людей. 
Стратегія побудови рішення повинна бути 

орієнтованою на споживача – людину, населення, 
а також керівника служби охорони здоров’я, із 
відокремленням чинних стратегічних рішень охо-
рони здоров’я від місцевих (за територією про-
живання) щодо ресурсної підтримки закладів 
охорони здоров’я. 

Реалізація рішення. У межах розробленої 
теорії систем [3] і чинних знань, що накопичені в 
медицині про людину та населення, територію їх 
проживання та існуючі системи їх життєзабезпе-
чення (зокрема, систему охорони здоров’я) спіль-
ним для всіх об’єктів, пов’язаних з людиною та її 
існуванням, родовим поняттям «здоров’я» може 
бути наступне: 

«Здоров’я – інваріант стану організації ціле-
спрямовано функціонуючого об’єкта, який від-
дзеркалює системну єдність і неподільність його 
морфологічних, функціональних та генетичних 
аспектів, а також здатність вирішувати проблеми, 
що виникають перед ним». 

Наведене визначення із системної точки зору 
повністю відповідає дефініції здоров’я, запропоно-
ваної ВООЗ. Водночас воно принципово відмінне 
завдяки власній конструктивності. 

По-перше, це поняття за формальною структу-
рою притаманне будь-якому системному об’єкту 
природного або соціального походження, де здійс-
нюється життєдіяльність людини. Воно визначає 
стан об’єкта – як статусну характеристику його 
(роль та місце) у системному середовищі, стан – як 
якість умов взаємодії з урахуванням власних внут-
рішніх характеристик, які забезпечують цю взаємо-
дію (морфологічний та функціональний аспекти). 

Фіксація спостерігачем упродовж дослі-
дження конкретних особливостей об’єкта сприяє 
визначення його індивідуальності та унікальнос-
ті. Так, за розглядом навколишнього середовища 
(природного та соціального) або способу життя 
окремої людини, групи людей, тварин (як автоно-
мних системних об’єктів), кожен з них має власні 
проявлені і спостережувані стани «здоров’я». Так 
само і будь-який соціально-виробничий об’єкт, 
де складовою постає людина (охорона здоров’я, 
лікарня, будь-який їх підрозділ), у разі оцінки їх 
станів з позиції цілісності об’єктів, має власну 
спостережувану якість власної організації і влас-
не «здоров’я», за яким традиційно репрезенту-
ються  якість  послуг ,  що  надаються 

(реалізовуються). Іншими словами, поняття 
«здоров’я» в транскрипції «стан» – це наслідок 
неподільної, узгодженої єдності морфології сис-
темного об’єкта та його функціонування 
(діяльності) з еволюційно проявленою на цих 
засадах спостережуваною якістю організації об’є-
кта. Така дефініція поняття «здоров’я» підносить 
його на щабель видових характеристик об’єктів, 
завдяки чому підкреслюється спільність форма-
льної структури запису визначення «здоров’я» 
для будь-якого з них. Виходячи з наведеного, 
визначення «здоров’я» для людини, сім’ї, насе-
лення і тварин наступні: 

«Здоров’я індивіда» – інваріант стану органі-
зації цілеспрямовано функціонуючої особистості, 
яка віддзеркалює неподільну єдність його морфо-
логічних, функціональних та генетичних аспек-
тів, а також здатність вирішувати проблеми, що 
виникають перед нею. 

«Здоров’я сім’ї» – інваріант організації стану 
цілеспрямовано функціонуючої репродуктивної 
групи людей (сім’ї), який віддзеркалює єдність її 
морфологічних та генетичних аспектів, а також 
здатність вирішувати проблеми виховання наща-
дків, збереження родини та інші проблеми соціа-
льної комунікації, які виникають перед нею. 

«Здоров’я населення» – інваріант стану орга-
нізації групи людей з чітко означеним способом 
життя, який репрезентує неподільну єдність її 
структурно-морфологічного, функціонального та 
соціально-генетичного аспектів, а також здатність 
вирішувати виникаючі перед нею проблеми соціа-
льної комунікації [3]. 

«Здоров’я тварин» – інваріант стану органі-
зації інстинктивно функціонуючого об’єкта, який 
віддзеркалює єдність його морфологічних, функ-
ціональних та генетичних аспектів, а також здат-
ність вирішувати харчові, репродуктивні, обере-
гові та інші проблеми в середовищі існування [4]. 

Останнє поняття, як і попередні, за своєю 
формальною структурою спільне для живих сис-
темних об’єктів і враховує особливості їх існу-
вання в контрольованих умовах. Воно виражає 
стан об’єкта, як статусну характеристику його 
існування (роль і місце) у системному середови-
щі, а також якість умов їх взаємної залежності з 
урахуванням якості власних внутрішніх характе-
ристик, які забезпечують цю взаємодію. 

Зазначимо, що внесений до визначення 
«здоров’я» термін «інваріант» репрезентує інди-
відуальність, унікальність і якість спостережува-
них станів досліджуваного об’єкта на певному 
часовому проміжку (у певний момент). Інваріант 
констатує наслідок проявленого зв’язку 
(генезис=розвиток) або, іншими словами, 
«програмованого вирощування» спостережува-
них проявів (маркерів) перебігу процесів здоро-
в’я у досліджуваних об’єктів у певний момент і в 
певному середовищі з урахуванням «інваріант-
ності» сформованої власноруч будови – вироще-
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них стану організації об’єкта, його зміненої мор-
фології, традиційних зв’язків (функціонування), а 
також взаємодії цих морфоструктур у тому чи 
іншому середовищі існування. 

Інваріант – це ядро, незмінна характеристи-
ка (показник проявів) стану об’єкта, це системна 
основа, шаблон. Зазначимо, що він створюється 
самим дослідником (!) на ґрунті певного аспекту 
розгляду об’єкта. 

Вимір (в узгоджених інтегральних одини-
цях) величини інваріанта дозволяє дати оцінку 
якості перебігу процесів здоров’я досліджувано-
го об’єкта в певних умовах і конкретний момент 
у різних вікових, статевих та інших статусних 
групах. 

За результатами досліджень популяційних 
показників здоров’я населення протягом життя, 
що отримуються за законом виживання популя-
цій – внутрішньої (природженої) та зовнішньої 
(набутої) життєстійкості населення, та за законом 
збереження здоров’я населення [3], в якому ура-
ховуються провідні чинники хронічних захворю-
вань та смерті, встановлено, що саме урахування 
чинних інтегральних параметрів здоров’я дозво-
ляє вийти на визначення і досягнення провідних 
цілей в управлінні здоров’ям населення. 

Необхідність динамічного спостереження за 
хворими на цукровий діабет протягом життя із 
визначенням обсягу та структури бажаної ресурс-
ної підтримки системи їх медичного опікування в 
різних вікових, статевих, виробничих групах та 
різних територіальних умовах мешкання спону-
кала нас до пошуків чинної інформаційної мето-
дичної системи. 

Рішення проблеми було знайдено в реалізації 
технології системного спостереження динаміч-
них об’єктів за вищенаведеною моделлю 
(схемою) щодо неподільної єдності трьох провід-
них складових та проявів будь-якого спостережу-
ваного живого об’єкта. 

Треба було знайти за даною схемою: 
а) інформаційні маркери спостереження кон-

трольованих об’єктів, а саме провідні інтегральні 
показники їх здоров’я; 

б) визначити на цих же засадах чинні мето-
дики і технології конструктивного спостережен-
ня за динамікою здоров’я досліджуваних об’єктів 
протягом терміну їх існування (життя); 

в) визначити і обґрунтувати організаційні 
складові для формування якісної і доступної сис-
теми охорони здоров’я контрольованих об’єктів з 
метою сталого покращання їх здоров’я. 

Стратегія побудови рішення ґрунтувалась 
на урахуванні індивідуальних і групових статус-
них характеристик досліджуваних об’єктів 
(стать, вік, середовище мешкання, у тварин – вид, 
маса тіла тощо). 

До провідних факторів побудови рішення 
була віднесена стратифікація показників – марке-
рів здоров’я об’єктів на різних етапах їх життя: 

при народженні, на етапах розвитку 
(усвідомленого функціонування і/або трудової 
діяльності), а також у літньому віці (на етапі ви-
ходу на пенсію і до кінця життя). 

Окрім того, стратегія побудови рішення орі-
єнтувалася на беззаперечне якісне і достатнє за-
безпечення збереженості ресурсу здоров’я протя-
гом всіх років життя за розрахунками, похідними 
від законів виживання популяцій та збереження 
здоров’я населення. 

Встановлено (перше), що провідними показни-
ками у визначенні прогнозу здоров’я в момент на-
родження об’єкта спостережених постають два сис-
темних параметри (маркери) його здоров’я: внутрі-
шньої (природженої) і зовнішньої життєстійкості – 
це морфологічні характеристики здоров’я об’єкта і 
їх прояви у різних об’єктів відмінні. 

Друге – провідними функціональними марке-
рами поточного спостереження за динамікою здо-
ров’я обговорюваних об’єктів протягом всіх років 
їх існування (життя) постають показники ризиків їх 
здоров’ю і життю: за статтю, віком, територіями та 
умовами існування (це відноситься і до якості та 
доступності системи охорони здоров’я). 

Третє – провідним прикінцевим (наслідковим) 
маркером якості здоров’я, а також штучної (для 
тварини) або створеної самим населенням системи 
охорони його здоров’я протягом життя постає пока-
зник граничної тривалості життя – генетичний ви-
довий параметр ресурсу здоров’я і життя, як стану 
біологічної організації об’єкта з урахуванням сере-
довищних умов його існування. 

Наведена система триєдності динамічного 
спостереження за здоров’ям досліджуваних об’є-
ктів започатковує нові концептуальні і методичні 
умови формування технології управління здоро-
в’ям підпорядкованих об’єктів, системи управ-
ління галуззю охорони здоров’я, територіями 
(осередками мешкання, існування, навчання, пра-
ці, лікування, відпочинку) людей і, зокрема, хво-
рих, формує конструктивні основи проведення 
експериментальних медичних досліджень на тва-
ринах, а також логіку і умови перенесення отри-
маних за ними результатів на людей з узгоджен-
ням результатів медико-статистичних і клінічних 
чинних досліджень. 

Всі показники динамічного спостереження 
за здоров’ям підпорядкованих об’єктів повністю 
адаптовані для використання в ринкових умовах 
господарювання системи охорони здоров’я, зок-
рема у страховій медицині – завдяки зв’язку всіх 
параметрів спостереження з ідеологією станов-
лення і витрат ресурсу здоров’я, а також економі-
чних та інших ресурсів його підтримки. 100% 
відношення до вирішення питань медичного 
страхування населення України мають не тільки 
показники страхових ризиків, але й всі інші інте-
гральні параметри (внутрішньої та зовнішньої 
життєстійкості, граничної тривалості життя). 
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Водночас зазначимо: для вирішення поточ-
них питань ресурсної підтримки здоров’я людей і 
діяльності системи охорони здоров’я найкорисні-
шими і доступними в практиці охорони здоров’я 
для чинних розрахунків постають показники ри-
зиків здоров’ю і життю. 

Останні належить поділяти на ті, що похідні 
від самого об’єкта, на ті, що похідні від середови-
ща (де проходить існування об’єкта), і на ті, що 
похідні від взаємодії перших із другими. Окрім 
того, ризики треба поділяти на «керовані» і 
«некеровані». 

Також зауважимо, що будь-який ризик ре-
презентує історію власної появи в житті об’єкта, 
наслідки для існування об’єкта, а величина пока-
зника і його коливання створюють умови для 
визначення обсягу та структури бажаної компен-
сації з метою усунення або зменшення впливу 
ризику. Компенсації можуть бути організаційно-
го, технологічного, економічного або комплекс-
ного характеру. Саме за ними визначаються об-
сяг і структура ресурсної підтримки здоров’я 
об’єктів на певних етапах їх життя, а також чинна 
підтримка діяльності системи охорони здоров’я. 

Визначені ризики – вікові, статеві, за профе-
сією, стажем, місцем проживання, якістю і досту-
пністю системи охорони здоров’я, дають конс-
труктивну математичну основу для визначення 
часткових і повних обсягів бажаних компенсацій-
них витрат ресурсів, їх структуру і, завдяки цьо-
му, репрезентують бажану ресурсну основу для 
формування і становлення страхової медицини. 

Намагання за результатами комплексних 
досліджень залучити експериментальні дані 
(отримані на тваринах) для уточнення можливих 
ризиків здоров’ю людей та їх життю створює 
значно більш надійну основу для визначення 
структури ризиків здоров’ю людей, структурного 
розподілу коштів, спрямованих на усунення їх 
впливу, для підтримки роботи закладів системи 
охорони здоров’я. 

Напрямки подальших досліджень. Резуль-
тати досліджень дозволяють значно розширити 
коло наукових досліджень у медицині, поширити 
висновки чинних комплексних досліджень, нау-
ково обґрунтувати розвиток і організаційні пере-
творення в охороні здоров’я людей за різних ор-
ганізаційних форм оздоровчих програм. 

Висновки  
1. Визначена ідеологія системного зв’язку 

перебігу процесів здоров’я у провідних досліджу-
ваних об’єктів у медицині.  

2. Системно узгоджено родове визначення 
«здоров’я» із всіма аспектними, які залучаються 
для наукових досліджень у медицині.  

3. Встановлена спільна інтегральна основа 
контрольованого спостереження за перебігом 
здоров’я досліджуваних об’єктів протягом всіх 
років їх існування.  

4. Здійснена структуризація базових інтегра-
льних показників для спостереження і контролю 
«здоров’я» провідних досліджуваних у медицині 
об’єктів.  

5. Визначені провідні показники контролю 
динаміки здоров’я в ринкових умовах господарю-
вання, придатні та коректні для формування сис-
теми медичного страхування населення і фінан-
сового забезпечення закладів страхової медици-
ни.  

6. Визначені методичні засади щодо узго-
дження результатів експериментальних, клініч-
них та соціально-медичних досліджень.  

7. Підтверджено, що здоров’я – є кодом вирі-
шення організаційних та управлінсько-
технологічних питань у реструктуризації і пере-
будові системи охорони здоров’я. 
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Мета роботи – підвищити ефективність навчального процесу 
при вивченні дисципліни «Акушерство та гінекологія» шляхом 
впровадження різних видів наукової та навчально-методичної ро-
боти для якісної підготовки сучасного лікаря. 
Матеріал і методи. Впровадження у навчальний процес різних 
методів викладання дисципліни «Акушерство та гінекологія» се-
ред студентів 4-го, 5-го та 6-го курсів спеціальності «Лікувальна 
справа». 
Результати. Залучення студентів до науково-дослідницької робо-
ти формує сучасного логічно мислячого лікаря. Наукова робота 
студентами здійснюється в різних напрямках – від наукових огля-
дів до спільних з науковим керівником клінічних досліджень. Важ-
ливо, щоб студенти брали активну участь у випробуваннях і мали 
свій невеличкий, самостійний розділ роботи. Велике значення має 
розбір цікавих клінічних випадків, спостережень, відеозаписів уні-
кальних операцій, маніпуляцій, сумісна публікація результатів ро-
боти.  
Для підвищення ефективності навчання студентів, практичної 
роботи серед лікарів, нами використовуються результати науко-
вих досліджень, нові освітньо-педагогічні технології, методи ін-
терактивного навчання, матеріали дистанційного навчання в сис-
темі MOODLE. 
На кафедрі в сучасній системі дистанційного навчання MOODLE 
створені інформаційні формати навчальних матеріалів, посібни-
ків, підручників, тестових та ситуаційних завдань. При цьому ви-
користовується принцип модульного навчання. 
Висновок. Для практичної підготовки майбутнього лікаря важли-
вим є залучення студентів у роботі студентського наукового то-
вариства, максимальне використання навчальних Інтернет-
ресурсів університету, постійне впровадження у навчальний про-
цес сучасних методик, якісне оцінювання студентів. 

 Ключевые слова: 
практическая підго-
товка студентов, са-
мостоятельная рабо-
та, учебно-методи-
ческий процесс.  
 
Буковинский медицин-
ский весник. Т.21, № 3 
(83). С. 182-186 
 

ПРАКТИЧЕСКАЯ ПОДГОТОВКА СОВРЕМЕННЫХ  
ВРАЧЕЙ 
И.Р. Ницович, А.М. Юзько, О.А. Андриец, А.В. Семеняк 

Цель работы –  повысить эффективность учебного процесса при 
изучении дисциплины «Акушерство и гинекология» путем внедре-
ния различных видов научной и учебно-методической работы для 
качественной подготовки современного врача 
Материал и методы. Внедрение в учебный процесс различных 
методов преподавания дисциплины «Акушерство и гинекология» 
среди студентов 4-го, 5-го и 6-го курсов специальности «Лечебное 
дело». 
Результаты.  Привлечение студентов к научно-исследовательской 
работе формирует современного логично мыслящего врача. Науч-
ная работа студентов осуществляется в разных направлениях – 
от научных обзоров к совместным с научным руководителем кли-
нических исследований. Важно, чтобы студенты принимали ак-
тивное участие в испытаниях и имели свой небольшой, самостоя-
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 тельный раздел работы. Большое значение имеет разбор интере-
сных клинических случаев, наблюдений, видеозаписей уникальных 
операций, манипуляций, совместимая публикация результатов 
работы. 
Для повышения эффективности обучения студентов, практичес-
кой работы среди врачей, нами используются результаты науч-
ных исследований, новые образовательно-педагогические техноло-
гии, методы интерактивного обучения, материалы дистанцион-
ного обучения в системе MOODLE. 
На кафедре в современной системе дистанционного обучения  
MOODLE созданы информационные форматы учебных материа-
лов, пособий, учебников, тестовых и ситуационных задач. При 
этом используется принцип модульного обучения. 
Вывод. Для практической подготовки будущего врача важным 
является привлечение студентов в работе студенческого научно-
го общества, максимальное использование учебных Интернет-
ресурсов университета, постоянное внедрение в учебный процесс 
современных методик, качественное оценивание студентов. 

 PRACTICAL TRAINING OF MODERN DOCTORS 
I.R. Nitsovych, O.M. Yuzko, O.A. Andriyets’, A.V. Semenyak 

Objective –  to increase the efficiency of the educational process in the study 
of the discipline «Obstetrics and Gynecology» by introducing various types 
of scientific and educational work for the qualitative training of a modern 
physician. 
Materials and methods. Introduction into the educational process of 
various methods of teaching the discipline «Obstetrics and Gynecol-
ogy» among students of 4, 5 and 6 years in the specialty «General Med-
icine». 
Results.  Involving students in research work forms a modern logically 
thinking doctor. Students' scientific work is carried out in different dir-
ections - from scientific reviews to cooperation with the scientific lead-
er of clinical research. It is important that students take an active part 
in the trials and have their own small, independent section of work. Of 
great importance is the analysis of interesting clinical cases, observ-
ations, videos of unique operations, manipulations, and the joint publ-
ication of the results of work. 
To improve the efficiency of teaching students, practical work among 
physicians, we use the results of scientific research, new educational 
and pedagogical technologies, methods of interactive teaching of dist-
ance learning materials in the system MOODLE. 
At the department in the modern system of distance learning MOODLE 
created information formats of educational materials, manuals, textbo-
oks, test and situational tasks. In this case, the principle of modular 
learning is used. 
Conclusion. For practical training of the future doctor it is important 
to involve students in the work of the student's scientific association, the 
use of educational online resources of the university, the constant intro-
duction of modern methods in the educational process, and the qualita-
tive assessment of students. 
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training of students, 
independent work, teac-
hing and methodical 
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Проблеми вищої медичної освіти                             

Вступ. На сьогодні одним із найважливіших 
стратегічних завдань вищої освіти в Україні є 
забезпечення якості підготовки фахівців, їх адап-
тація до Європейського простору та світового 
рівня стандартів. Кінцевою метою впровадження 
реформ є конкурентоспроможність на ринку пра-
ці, визнання за межами України дипломів про 
вищу освіту [1, 2, 3, 4]. 

Велике значення у формуванні умінь та на-
вичок правильно практично мислити мають нау-
кові дослідження. У наш час наукову роботу 
складно організувати, хоча вона заслуговує уваж-
ного відношення до себе [5]. 

Мета дослідження. Підвищити ефектив-
ність навчального процесу при вивченні дисцип-
ліни «Акушерство та гінекологія» шляхом впро-
вадження різних видів наукової та навчально-
методичної роботи для якісної підготовки сучас-
ного лікаря. 

Матеріал і методи. Проводилося впрова-
дження у навчальний процес різних методів ви-
кладання дисципліни «Акушерство та гінеколо-
гія» серед студентів 4-го, 5-го та 6-го курсів спе-
ціальності «Лікувальна справа». 

Результати дослідження та їх обговорення. 
На кафедрі акушерства та гінекології роботі сту-
дентського наукового гуртка (СНГ) завжди при-
ділялось велике значення. Науковою діяльністю 
студенти на кафедрі почали займатися ще з дале-
ких післявоєнних років. 

Залучаючи студентів до  науково-
дослідницької роботи, ми готуємо собі майбутні 
кадри, формуємо сучасного логічно мислячого 
лікаря. У ході наукових досліджень широко вико-
ристовуються практичні матеріали з клінічних 
баз кафедри. Студенти доповідають свої роботи з 
різних актуальних питань акушерства та гінеко-
логії на конференціях, які завжди проходять спі-
льно з лікарями, молодими науковцями. Це ство-
рює спадкоємність і зв'язок поколінь між студен-
тами, лікарями та науковцями. 

Наукова робота студентами здійснюється в 
різних напрямках – від наукових оглядів до спі-
льних з науковим керівником клінічних дослі-
джень. Важливо, щоб студенти брали активну 
участь у випробуваннях і мали свій невеличкий, 
самостійний розділ роботи. 

Велике значення при проведенні СНГ має 
розбір цікавих клінічних випадків, спостережень, 
відеозаписів унікальних операцій, маніпуляцій, 
сумісна публікація результатів роботи. Тоді май-
бутній лікар буде мати можливість представити в 
журналі публікації з власної практики, доповісти 
свої результати на науково-практичній конферен-
ції. Результати роботи студенти можуть допові-
дати на практичних заняттях. 

При викладанні дисципліни «Акушерство та 
гінекологія» використовується принцип модуль-
ного навчання. Під час практичних занять прово-
диться обговорення теоретичного матеріалу з 

використанням різноманітних сучасних методик, 
практична робота у відділенні та оцінювання сту-
дентів.  

Протягом практичного заняття проводяться 
різні види контролю знань: початковий, поточ-
ний, підсумковий. Різновидом початкового конт-
ролю є проведення до початку практичного за-
няття в системі дистанційного навчання  
MOODLE тестування студентів, яке, зазвичай, 
проводять на початку заняття, що є необхідним 
для виявлення базових знань студентів, вихідно-
го рівня їх підготовки. Тестування студентів поза 
навчальною аудиторією звільняє час для відпра-
цювання практичних навичок, дискусій, тощо. 
Тестування є найбільш актуальним на 4-му та 5-
му курсах, коли студенти тільки починають ви-
вчати основи дисципліни. На 6-му курсі втрача-
ється актуальність такого методу, тому питання 
використання навчального часу для проведення 
початкового контролю є дискусійним. 

Поточний контроль виконує функції мотива-
ції, стимулювання студентів на освоєння знань та 
умінь, допомагає визначити ступінь засвоєння 
матеріалу. Поточний контроль проводиться впро-
довж всього практичного заняття і спонукає сту-
дента до безперервної роботи під час заняття, до 
активної праці навіть у випадку, коли з певних 
причин він не зміг підготуватися заздалегідь до 
практичного заняття. 

Для підвищення ефективності навчання сту-
дентів, практичної роботи серед лікарів, нами 
використовуються результати наукових дослі-
джень, нові освітньо-педагогічні технології, ме-
тоди інтерактивного навчання (коротка сучасна 
лекція-презентація, робота в малих групах, аналіз 
текстів, рольові ігри, демонстрації домашнього 
завдання, індивідуальна самостійна робота, дис-
кусії, питання-відповідь, «мозковий штурм»), 
матеріали дистанційного навчання в системі 
MOODLE. 

На кафедрі в сучасній системі дистанційного 
навчання MOODLE створені інформаційні фор-
мати навчальних матеріалів, посібників, підруч-
ників, тестових та ситуаційних завдань.  

Орієнтовну можливу модель проведення 
практичного заняття розглянемо на прикладі 6-го 
курсу. Практичні заняття зі студентами 6-го кур-
су проводяться протягом навчального дня за при-
близною схемою: практична робота з відпрацю-
ванням практичних навичок – 2-3 години, обго-
ворення теоретичного матеріалу – 2-3 години, 
контроль знань студентів шляхом вирішення та 
обговорення тестових завдань «Крок-2» – 1-2 
години. Після цього 2-4 години – самостійна ро-
бота під контролем викладача у відділеннях по-
логового будинку з можливістю вечірнього чер-
гування. 

Під час практичної роботи студенти беруть 
участь в обходах, маніпуляціях, обстеженні вагіт-
них і хворих. Викладач акцентує увагу на основ-
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них моментах операції, маніпуляцій. У процесі 
відпрацювання практичних навичок викладач 
контролює проведення маніпуляцій, обстежень і 
оцінює їх проведення студентами. Все це стиму-
лює студентів до здобуття якісної освіти. 

Підсумковий контроль проводиться наприкі-
нці заняття, циклу навчання і виявляє недоліки у 
навчанні студентів, викладанні предмета співро-
бітниками кафедри. Це, у подальшому, дає мож-
ливість провести корегування навчального про-
цесу, підвищити вимогливість до студентів, спів-
робітників, видати нову навчально-методичну 
літературу з актуальних проблем акушерства та 
гінекології. Доцільним при цьому є проведення 
підсумкових модульних контролів кількома ви-
кладачами – тими, хто проводили практичні за-
няття у даній групі, та викладачами, що не мали 
відношення до викладання дисципліни на даному 
курсі. Така практика сприяє більш прозорому 
оцінюванню не тільки знань студентів, а також 
роботи викладачів. Ще однією особливістю скла-
дання підсумкових модульних контролів при ви-
вченні дисципліни «Акушерство та гінекологія» є 
складання модульного контролю студентами при 
академічній групі, а не особисто. Позитивним у 
такій практиці складання підсумкового модуль-
ного контролю є можливість студентів паралель-
но продовжувати свій навчальний процес, оскіль-
ки різні студенти запам’ятовують краще різний 
матеріал. Саме за такої ситуації відбувається пев-
ний обмін досвідом між студентами, вони мо-
жуть порівняти свої знання зі знаннями одног-
рупників та самостійно визначити свій особистий 
рівень. 

Критерієм оцінювання якості знань є підсум-
кова рейтингова оцінка, яка складається з поточ-
ної оцінки контролю підготовленості студента до 
заняття, оцінки якості виконання практичних 
завдань та навичок, оцінки вирішення задач про-
міжного і підсумкового контролю, інтерпретації 
лабораторних показників, активності студента на 
практичному занятті. Оцінка озвучується студен-
там наприкінці заняття і виставляється в елект-
ронний журнал успішності. Все це, у сукупності, 
сприяє підвищенню ефективності навчання. 

Ефективне використання в навчальному про-
цесі будь-яких методів навчання вимагає уміння 
дотримуватися принципів зворотного зв'язку. 
Більшість студентів потребує схвалення того, що 
вони зробили добре і правильно. Але ми часто 
схильні виділяти негативні моменти, фокусувати 
увагу на помилках, ніж на перевагах і не помічає-
мо хорошого. Необхідно відзначити спочатку 
позитивні моменти, а негативні моменти в пода-
льшому будуть вислухані студентом і взяти до 
уваги. Необхідно намагатися уникати загальних 
коментарів, які не мотивують до подальшого на-
вчання, а точно і ясно аргументувати свої вра-
ження. Вимогливий негативний зворотній зв'язок 

негативно впливає на студентів, викликає почут-
тя протидії, відсутність реакції на неї. 

Висновки  
1. Запропонована модель навчального проце-

су позитивно впливає на підвищення рівня про-
фесійної підготовки студентів, мотивації їх до 
навчання. 

2. Поділ заняття на етапи, розгляд ситуацій-
них завдань, наукова складова навчального про-
цесу є інструментом розвитку спілкування у нау-
ково-практичній роботі, допомагає вирішити клі-
нічні проблеми, покращує засвоєння матеріалу. 
Це забезпечить формування клінічного мислення, 
навичок практичної роботи. 

Перспективи подальших досліджень. По-
дальше впровадження та застосування сучасних 
різноманітних методів навчання для підвищення 
ефективності засвоєння дисципліни. 
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Мета роботи – вдосконалити навчальний процес при викладанні 
дисципліни «Акушерство та гінекологія» для студентів зі спеціа-
льності «Медична психологія» шляхом впровадження різноманіт-
них методів самостійної та індивідуальної роботи 
Матеріал і методи. Проведено порівняння засвоєння рівня знань у 
студентів 4-го, 5-го та 6-го курсів спеціальності «Медична психо-
логія», які виконували додатково, крім самостійної, індивідуальну 
роботу (основна група) та не виконували індивідуальної роботи 
(група порівняння). 
Результати. Самостійна робота студента у клінічній базі перед-
бачає відпрацювання додаткових чергувань під керівництвом ви-
кладача, особливістю зі спеціальності «Медична психологія» є 
проведення психологічних тестувань. 
Індивідуальна робота передбачає формування карт-копій історій 
хвороби чи пологів, які в подальшому використовуються студен-
тами для написання статей, тез, підготовки доповідей для висту-
пу на конференціях. Кожна самостійна чи індивідуальна робота з 
акушерства та гінекології містить елементи клінічної психології. 
Проведено визначення рівня знань під час підсумкового модульного 
контролю – студенти основної групи отримали відмінні та добрі 
оцінки, групи порівняння – добрі та задовільні. 
Висновки. Особливістю самостійної та індивідуальної роботи 
студентів зі спеціальності «Медична психологія» при вивченні ди-
сципліни «Акушерство та гінекологія» є паралельне застосування 
на практиці набутих знань із клінічної психології, акушерства та 
гінекології.  Виконання індивідуальної роботи сприяє покращенню 
навчального процесу: відсоток правильних відповідей становить 
80 %, на відміну від групи порівняння, де правильні відповіді коли-
ваються в межах 65%, тривалому засвоєнню знань. 
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ОСОБЕННОСТИ САМОСТОЯТЕЛЬНОЙ И  
ИНДИВИДУАЛЬНОЙ РАБОТЫ СТУДЕНТОВ  
СПЕЦИАЛЬНОСТИ «МЕДИЦИНСКАЯ  
ПСИХОЛОГИЯ» 
А.В. Семеняк, А.М. Юзько, О.А. Андриец, И.Р. Ницович 
Резюме. Цель работы –  усовершенствовать учебный процесс при 
преподавании дисциплины «Акушерство и гинекология» для студе-
нтов по специальности «Медицинская психология» путем внедре-
ния различных методов самостоятельной и индивидуальной рабо-
ты. 
Материал и методы.  Проведено сравнение усвоения уровня зна-
ний студентов 4-го, 5-го и 6-го курсов специальности 
«Медицинская психология», которые выполняли дополнительно, 
кроме самостоятельной, индивидуальную работу (основная груп-
па) и не выполняли индивидуальную работу (группа сравнения). 
Результаты.  Самостоятельная работа студента в клинической 
базе предусматривает отработку дополнительных дежурств под 
руководством преподавателя, особенностью по специальности 
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 «Медицинская психология» является проведение психологических 
тестирований. 
Индивидуальная работа предусматривает формирование карт-
копий историй болезни или родов, которые в дальнейшем исполь-
зуются студентами для написания статей, тезисов, подготовки 
докладов для выступления на конференциях. Каждая самостояте-
льная или индивидуальная работа по акушерству и гинекологии 
содержит элементы клинической психологии. 
Проведено определение уровня знаний во время итогового модуль-
ного контроля – студенты основной группы получили отличные и 
хорошие оценки, группы сравнения – хорошие и удовлетворитель-
ные. 
Выводы.  Особенностью самостоятельной и индивидуальной рабо-
ты студентов по специальности «Медицинская психология» при 
изучении дисциплины «Акушерство и гинекология» является па-
раллельное применение на практике полученных знаний по клини-
ческой психологии, акушерству и гинекологии.  Выполнение индиви-
дуальной работы способствует улучшению учебного процесса: 
процент правильных ответов составляет 80  %, в отличие от гру-
ппы сравнения, где правильные ответы колеблются в пределах 
65 %. 

 FEATURES OF INDEPENDENT AND INDIVIDUAL WORK  
OF STUDENTS IN SPECIALTY «MEDICAL PSYCHOLOGY»  
A.V. Semenyak, O.M. Yuzko, O.A. Andriyets’, I.R. Nitsovych  
Objective – to improve the educational process in teaching discipline 
"Obstetrics and Gynecology" for students in the specialty «Medical 
Psychology» by introducing various methods of independent and indi-
vidual work. 
Materials and methods. Comparison of the acquisition of the level of 
knowledge in the students of 4, 5 and 6 years in the specialty «Medical 
Psychology» who performed individual work (main group) and did not 
perform individual work (comparison group). 
Results.  Independent work of the student in the clinical base involves 
the development of additional alternations under the direction of a tea-
cher, a student in the specialty «Medical Psychology» does psyc-
hological tests. 
Individual work involves the formation of card-copies of medical hist-
ory or childbirth, which are later used by students to write articles, 
abstracts, preparation of reports for speeches at conferences. Each ind-
ividual work in obstetrics and gynecology contains elements of clinical 
psychology. 
The level of knowledge was determined during the final module control 
- the students of the main group received excellent and good grades, 
the groups of comparison are good and satisfactory. 
Conclusions.  The peculiarity of independent and individual work of stud-
ents in the specialty «Medical Psychology» in the study of the discipline 
«Obstetrics and Gynecology» is the application in practice of acquired 
knowledge of clinical psychology  together with obstetrics and gyne-
cology  knowledge. Individual work contributes to the improvement of the 
learning process: the percentage of correct answers is 80 %, unlike the 
comparison group, where the correct answers range within 65 %. 

Key words: independent 
and individual work, 
teaching process  
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Вступ. В умовах стрімкого розвитку науки, 
особливо в галузі медицини, у лікарів виникає 
потреба постійного саморозвитку та самонавчан-
ня, тому основним напрямком викладання клініч-
них дисциплін у вищій медичній школі має бути 
підготовка якісних фахівців зі сформованими на-
вичками самостійної роботи при різних видах дія-
льності. Тільки при такому підході можна сприяти 
підготовці висококваліфікованих кадрів. Студент, 
навчаючись у вищому медичному навчальному 
закладі, повинен оволодіти навичками самоосвіти, 
що легко досягається за наявності високої мотива-
ції. У реальних умовах, у більшості студентів ви-
пускних курсів, спостерігається зниження мотива-
ції, що потребує індивідуального підходу та роз-
робки різноманітних методів самостійної роботи в 
позааудиторний час при підготовці до практичних 
занять, під час чергувань у клініці, під час аудито-
рних практичних занять і лекцій, при написанні 
історії хвороби [1, 2]. 

Індивідуальну роботу можна ототожнити із 
самостійною роботою, однак при цьому є певні 
особливості. У випадку самостійної роботи зага-
льні цілі при вивченні дисципліни формуються 
викладачем, що принципово відрізняється від 
індивідуальної роботи, коли цілі та завдання для 
себе формує сам студент і досягає своїх власних 
результатів. Студент формує свою мету виходячи 
з його власних пізнавальних потреб та інтересів, 
вибирає власний пізнавальний шлях, спрямова-
ний на досягнення результату. 

Визначення «Індивідуальної роботи» зву-
чить як форма організації навчального процесу, 
яка забезпечує реалізацію творчих можливостей 
студента через індивідуально спрямований роз-
виток здібностей, науково-дослідну роботу та 
творчу діяльність [3, 4, 5]. 

Мета роботи. Вдосконалити навчальний 
процес при викладанні дисципліни «Акушерство 
та гінекологія» шляхом впровадження різномані-
тних методів самостійної та індивідуальної робо-
ти для студентів зі спеціальності «Медична пси-
хологія». 

Матеріал і методи. Для визначення рівня 
ефективності засвоєння матеріалу при впрова-
дженні методів самостійної та індивідуальної 
роботи, проведено порівняння засвоєння рівня 
знань у студентів 4-го, 5-го та 6-го курсів спеціа-
льності «Медична психологія», які виконували 
додатково, крім самостійної, індивідуальну робо-
ту (основна група) та не виконували індивідуаль-
ної роботи (група порівняння). Особливістю дос-
лідження було визначення рівня знань студентів 
наприкінці навчального року при складанні під-
сумкового модульного контролю та через рік, 
коли студенти розпочинали вивчати наступний 
модуль. Тобто, у даному випадку проводилося 
визначення рівня тривалого засвоєння знань. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Дисципліна «Акушерство та гінекологія» вивча-

ється студентами спеціальності «Медична психо-
логія» впродовж трьох років навчання: на 4-му 
курсі вивчається частина дисципліни, яка вклю-
чає фізіологічне та патологічне акушерство, на 5-
му курсі вивчаються особливості репродуктивної 
системи та гінекологічні захворювання, на 6-му 
курсі вивчається дисципліна «Акушерство та 
гінекологія з основами клінічної психології». 
Таким чином, навчаючи студентів упродовж 
трьох років, можна визначити ефективність за-
стосування різних методів навчання. 

Викладання дисципліни «Акушерство та 
гінекологія» у студентів зі спеціальності 
«Медична психологія» має свої особливості. Слід 
відмітити, що наявність знань із акушерства та 
гінекології є вагомою складовою у роботі лікаря 
– медичного психолога. Більшість вагітних, ро-
діль, породіль та гінекологічних хворих потребу-
ють консультації кваліфікованого лікаря – медич-
ного психолога, що робить вивчення дисципліни 
актуальним. У реальних умовах відсутність поса-
ди лікар – медичного психолога, у штаті більшос-
ті пологових будинків, знижує мотивацію студен-
та до навчання. Викладати дисципліну 
«Акушерство та гінекологія» в таких умовах є 
складно, тому тільки впровадження різноманіт-
них сучасних методів навчання може сприяти 
глибокому засвоєнню знань. 

Самостійна робота студента у клінічній базі 
передбачає відпрацювання додаткових чергувань 
під керівництвом викладача, особливістю у сту-
дентів зі спеціальності «Медична психологія» є 
проведення психологічних тестувань із вагітни-
ми, породіллями та гінекологічними хворими. 

Індивідуальна робота, у свою чергу, в умо-
вах навчання у клінічній базі передбачає, крім 
відпрацювання додаткових чергувань у відділен-
нях, формування особистих карт-копій історій 
хвороби чи пологів, які в подальшому використо-
вуються студентами для написання статей, тез, 
підготовки доповідей для виступу на конференці-
ях. Індивідуальна робота проводиться під керів-
ництвом викладача у встановленому порядку 
згідно з розкладом роботи у відділеннях, з ураху-
ванням потреб і можливостей студента. Завдання 
викладача при виконанні студентами індивідуа-
льної роботи полягає не в перевірці та оцінюван-
ні вивченого студентом, а в коригуванні його дій, 
допомозі організувати процес самостійного ово-
лодіння знаннями. 

Одним із різновидів індивідуальної роботи 
на кафедрі є індивідуальні заняття зі студентами, 
які здійснюються під час додаткових консульта-
цій із дискусійних питань щодо написання тез, 
статей чи підготовки матеріалів до конференції. 

Ефективність індивідуальної роботи зале-
жить незначно від організації процесу на кафедрі. 
Більшою мірою, ефективність навчання залежить 
від мотивації студента, що робить такий вид на-
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сприяв організації набору матеріалу та незначно 
допомагав у обробці одержаних результатів. Зре-
штою, всіма студентами підготовлено тези, час-
тина брала участь у виступах на конференціях. 

Нами проведено визначення рівня знань у 
студентів під час підсумкового модульного конт-
ролю. Слід відзначити, що незалежно від почат-
кового рівня знань, студенти основної групи 
отримали добрі та відмінні оцінки. Студенти гру-
пи порівняння склали підсумковий модульний 
контроль на добрі та задовільні оцінки. Наступ-
ним кроком було визначення рівня знань студен-
тів через рік, перед вивченням модуля на 6-му 
курсі, з використанням тестових завдань формату 
«Крок 2». У результаті встановлено, що всі сту-
денти основної групи склали тестові завдання 
більше як на 80 % правильних відповідей, на від-
міну від студентів групи порівняння, у яких пра-
вильні відповіді коливалися в межах 65 %. 

Висновки 
Особливістю самостійної та індивідуальної 

роботи студентів зі спеціальності «Медична пси-
хологія» при вивченні дисципліни «Акушерство 
та гінекологія» є можливість застосування набу-
тих студентами знань із клінічної психології в 
реальних клінічних умовах, що мотивує студента 
до необхідності засвоєння акушерсько-
гінекологічного матеріалу. 

Вдосконалити навчальний процес при викла-
данні дисципліни «Акушерство та гінекологія» 
можна шляхом виконання самостійної та індиві-
дуальної роботи з урахуванням особливостей 
спеціальності, що сприяє кращому засвоєнню 
матеріалу (відсоток правильних відповідей стано-
вить 80 %, на відміну від групи порівняння, де 
правильні відповіді коливаються у межах 65 %), 
розвитку навичок самостійної роботи, тривалому 
засвоєнню знань, про що свідчить достовірно 
вищий результат отриманих оцінок при складан-
ні підсумкових модульних контролів. 

Перспективи подальших досліджень. По-
дальше впровадження та застосування сучасних 
різноманітних методів навчання для підвищення 
ефективності засвоєння дисципліни. 
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вчання як один із найбільш ефективних методів 
при вивченні клінічних дисциплін. 

Правильно організована індивідуальна робо-
та формує в студентів свідомі самостійні навча-
льні дії, які згодом реалізуються в чіткі вміння та 
навички організації лікарської діяльності, сприя-
ють самоствердженню студентів, оскільки в та-
ких умовах студенти спроможні критично оціни-
ти самостійно отримані результати, усвідомлюю-
чи їхнє практичне значення. При виконанні інди-
відуальної роботи є елемент свободи, відчуття 
себе вільними від зовнішніх обставин, що сприяє 
зменшенню внутрішнього напруження та позити-
вно впливає на засвоєння теоретичного матеріа-
лу. Студенти можуть обирати зручний темп робо-
ти та спосіб виконання завдання, активно викори-
стовують для досягнення мети всі засоби, розумі-
ючи, що тільки від власних дій залежить резуль-
тат. 

При вивченні дисципліни студентами зі спе-
ціальності «Медична психологія», застосування 
індивідуальної роботи сприяє одночасному за-
своєнню акушерства, гінекології та клінічної пси-
хології за рахунок того, що кожна самостійна чи 
індивідуальна робота з акушерства та гінекології 
містить елементи клінічної психології. 

Проводячи набір матеріалу для написання 
статей та тез, студенти зі спеціальності «Медична 
психологія», на відміну від студентів зі спеціаль-
ності «Лікувальна справа», не користуються тіль-
ки картами-копіями історій хвороби чи пологів 
вагітних для написання власної наукової роботи. 
Вони проводять власні дослідження, які поєдну-
ють акушерсько-гінекологічну патологію з пси-
хологічними проблемами, що робить роботу 
більш захопливою та спонукає студентів до ви-
вчення саме акушерства та гінекології, оскільки 
клінічну психологію студенти знають краще. Та-
ким чином, викладачам вдається не тільки підви-
щити мотивацію у студентів, а також наблизити 
студента до розуміння важливості власної профе-
сії, з якою акушерство та гінекологія є нерозділь-
ними. 

Нами запропоновано виконання індивідуаль-
ної роботи, зокрема написання тез і статей за ре-
зультатами власних досліджень, половині студен-
там, які становили основну групу. Друга полови-
на студентів (група порівняння) не займалися 
підготовкою власної наукової роботи. Перед 
впровадженням даного методу зі студентами про-
ведено бесіду та роз’яснено доцільність написан-
ня власної наукової роботи. Після отримання 
згоди студентів, проведено сліпий розподіл їх на 
групи. У випадку, якщо хтось зі студентів хотів 
виконувати роботу, але не потрапив до основної 
групи, він також міг проводити власне наукове 
дослідження. 

Вибір теми для проведення роботи визначав-
ся студентом особисто. Також студенти самі фор-
мували мету та завдання дослідження. Викладач 
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МЕДИЧНІ INTERNET-ВІСТІ. ЧАСТИНА XVI 
За редакцією К.І. Яковець, С.Є. Дейнеки  
Вищий державний навчальний заклад України «Буковинський державний медичний університет», м. Чернівці 

Масштабні дослідження геному визнані 
марними. Аналіз усього геному зараз дуже попу-
лярний. До нього звертаються вчені з різних га-
лузей. Але співробітники Стенфордського уні-
верситету вважають цей аналіз не особливо кори-
сним. Мета досліджень геному – порівняння спа-
дкової інформації великої кількості людей – по-
лягає в пошуку генетичних варіацій, пов'язаних з 
будь-яким захворюванням. Однак безліч таких 
варіацій, виявлених під час досліджень геному 
багатьох людей, мінімально впливають на ризик 
розвитку захворювання. До того ж, окремі захво-
рювання можуть бути пов'язані зі сотнями тисяч 
варіацій ДНК, практично з кожною її ділянкою, 
яка активується в тканинах, уражених захворю-
ванням. Тобто на практиці, з точки зору лікуван-
ня реальних недуг, повний аналіз геному не при-
носить ніякої користі. Наприклад, кілька років 
тому на прикладі 250000 людей генетики знайш-
ли приблизно 700 варіацій у геномі, пов'язаних із 
ростом людини. Однак ці варіації пояснювали 
тільки 16 % відмінностей у рості людини. Фахів-
ці закликають: замість масштабних досліджень, 
що стосуються пошуку безлічі слабких зв'язків, 
слід приділяти більше уваги пошуку мутацій, які 
безпосередньо викликають захворювання (http://
www.medlinks.ru/article.php?sid=74002). 

Ефект ноцебо – новий феномен, який на-
магаються розгадати вчені. Про ефект плацебо 
широко відомо. Але вчені до цього часу продов-
жують відкривати його нові грані. Наприклад, 
нерідко прийом статинів (препаратів, що знижу-
ють рівень холестерину) викликає побічні ефекти 
в пацієнтів, які беруть участь у клінічних випро-
буваннях і знають, який саме препарат їм дають. 
Проведене дослідження показує: якщо випробу-
вання проводяться "наосліп" (учасники не зна-
ють, що їм дають), то частота повідомлень про 
побічні ефекти в основний і плацебо-групі одна-
кова. Але при проведенні відкритих спостереж-
них досліджень, коли дані про терапію відкриті і 
пацієнти знають, який препарат приймають, різко 
зростає число повідомлень про побічні ефекти 
лікування. Вчені проаналізували феномен, вико-
риставши дані клінічного дослідження статинів 
ASCOT (брали участь понад 10000 доброволь-
ців). Три роки учасники отримували статини або 
плацебо, але не знали, який саме препарат вони 
приймають. Далі йшов дворічний наглядовий 
період, протягом якого пацієнти продовжили 
приймати свої ліки, однак тепер їм повідомляли, 
що вони приймають статини. З'ясувалося: це 
знання відразу виливалося в зростання на 41 % 
кількості повідомлень про м'язові болі. Даний 
феномен вчені назвали ефектом ноцебо – пацієнт 

знає про те, які небажані явища можуть розвива-
тися на тлі терапії препаратом і саме ці побічні 
ефекти в нього проявляються, хоча, можливо, 
викликані і не самим ліками (http://
www.medlinks.ru/ article.php? sid = 73729). 

Японці з'ясували механізм виходу з-під 
контролю клітин імунної системи. Дослідники 
з Окінавського інституту науки і технології розк-
рили раніше невідому роль відомої молекули під 
назвою JunB і асоційованого з нею гена: JunB має 
ключове значення в порушенні функціонування 
особливого типу білих кров'яних клітин – Т-
хелперів, які координують відповідь імунної сис-
теми, продукуючи цілий ряд комунікаційних сиг-
налів у формі молекул під назвою інтерлейкіни. 
JunB функціонує в Т-хелперах 17, підтипі, який 
відповідає за початкову імунну відповідь на інфе-
кцію. Іноді ці Т-хелпери 17 виходять з-під конт-
ролю і стають токсичними для кишечнику і суг-
лобів людини. Команда з Окінави вивчила про-
цес, у результаті якого Т-хелпери 17 стають ток-
сичними. Одна з комунікаційних молекул імун-
ної системи – інтерлейкін-23 – має «будити» Т-
хелпери 17 під час інфекції і змушувати їх боро-
тися з вторгненням. Однак інтерлейкін-23 – це 
палиця з двома кінцями: вона іноді провокує ви-
хід цих Т-хелперів з-під контролю. Щоб Т-
хелпери 17 почули заклик до дії, їм треба відо-
бразити на своїй поверхні рецептори інтерлейкі-
ну-23, що означає активацію відповідного гена – 
зазвичай «вимкненого». Пошук способу не дати 
цьому гену активуватися – потенційна можли-
вість припинити весь цей процес. І ось тут на 
сцену виходить JunB – це фактор транскрипції, 
який регулює – вмикає і вимикає – діяльність 
гена або групи генів у ДНК клітини. Вчені іден-
тифікували JunB, систематично перевіряючи фак-
тори транскрипції в ДНК Т-хелперів 17. З цією 
метою вони по черзі «вирубували» – порушували 
послідовність ДНК – гени для кожного фактора 
транскрипції. Кожен раз вчені перевіряли, чи 
відображає Т-хелпер 17 свої рецептори інтерлей-
кіну-23. Відключивши JunB, вони усвідомили, 
що Т-хелпери 17 більше не відображали рецепто-
ри інтерлейкіну-23 і не могли вийти з-під контро-
лю. Більш того, у мишей, у чиїх T-хелперах не 
було JunB, не розвивалися пов'язані з Т-
хелперами 17 автоімунні захворювання. Найціка-
віше це те, що Т-хелпери 17 без JunB як і раніше 
були здатні акумулюватися в кишечнику і боро-
тися з інфекціями. Якщо вчені зможуть розроби-
ти ліки, що будуть боротися безпосередньо з 
JunB, вони можуть запобігти виходу Т-хелперів 
17 з-під контролю, не надаючи негативного впли-
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ву  на  всю  імунну систему (http://
www.medlinks.ru/article.php?sid = 73728). 

Вчені знайшли спосіб уповільнити рак. 
Фахівці з генної інженерії з американського Уні-
верситету Рочестера застосували систему редагу-
вання геномів CRISPR-Cas на ракові клітини і 
зуміли зупинити неконтрольоване розмноження. 
Вчені ізолювали один з ключових протеїнів – 
Tudor-SN, який відіграє ключову роль у розподілі 
ракової клітини. Генетикам вдалося за допомо-
гою системи редагування геномів CRISPR-Cas 
видалити його з клітин. Коли це вдалося зробити, 
то ракові клітини не змогли ділитися зі звичай-
ною високою швидкістю. Учасники дослідження 
відзначили, що про застосування методу в меди-
цині поки говорити рано, тому що потрібно про-
вести ще багато дослідів на ракових клітинах 
різних типів (http://www.medlinks.ru/article.php?
sid=73653). 

Перша вакцина проти підвищеного холес-
терину готова до тестів на людях. Медичний 
університет Відня провів випробування нової 
вакцини, яка знижує рівень холестерину. Розроб-
ники вже мають на руках позитивні результати 
тестів з мишами і тепер готові перейти до клініч-
них випробувань. Вакцина має тільки одну зада-
чу – не давати відкладенням забивати судини. 
Дана вакцина може стати прекрасною альтерна-
тивою статинам. Вакцина змушує імунітет атаку-
вати білок PCSK9, тим самим, не даючи накопи-
чуватися в кровотоці "шкідливому холестери-
ну" (ліпопротеїнам низької щільності). У цілому 
вакцина знижує рівень "шкідливого холестерину" 
на 50 % строком на 12 місяців, захищаючи від 
атеросклерозу. Вакцина повинна підійти людям, 
які не реагують на стандартну терапію, особам із 
підвищеним холестерином через сімейну гіперхо-
лестеринемію. До того ж, завжди простіше зроби-
ти одне щеплення раз на рік, ніж приймати табле-
тки кожен день. Відомо: перша фаза клінічних 
випробувань торкнеться 72 добровольців. Вона 
повинна закінчитися до кінця року, показавши 
наскільки вакцина безпечна. Поки у вчених є по-
боювання, що вакцина підвищить ризик діабету 
(http://www.medlinks.ru/article.php?sid=73974). 

Створена універсальна вакцина від грипу 
і ГРВІ. Серія нових вакцин передбачає одночас-
ний захист відразу від декількох форм грипу, 
включаючи пандемічні. Вони вже врятували жит-
тя мишей, тхорів і свиней, заражених різними 
штамами вірусів, такими, як вірус «іспанки», що 
викликав у 1918 році пандемію. Деякі вакцини з 
цієї серії в даний момент проходять тестування 
на пацієнтах. У рамках проекту FLUTCORE, що 
фінансується ЄС, вченими з iQur вперше був роз-
роблений більш гнучкий процес виробництва 
вакцини. Замість того, щоб націлювати вакцину 
на постійно мінливу білкову головку вірусу гри-
пу, вчені створили так звану тандемну ядерну 
структуру, яка синтезується за допомогою моди-

фікованих дріжджових бактерій. Процес дрі-
жджового синтезу скорочує процес виробництва 
вакцини від декількох місяців до декількох тиж-
нів (http://www.medlinks.ru/article.php?sid=73973). 

Синдром роздратованого кишечнику зв'я-
зали з виснаженням імунної системи. Вчені з 
Університету Аделаїди проаналізували дані паці-
єнтів з різними типами синдрому роздратованого 
кишечнику (СРК). Фахівці порівнювали зразки 
крові пацієнтів у періоди загострення і ремісії. 
Дослідження показало: у всіх добровольців, які 
страждали від СРК з переважанням діареї, зазна-
чалося однакове виснаження Т-клітин. Ці кліти-
ни, які зазвичай активні, у даної групи доброво-
льців були менш чутливі до стимуляції, виробля-
ли менше медіаторів і менше ділилися. Те ж саме 
часто спостерігається при хронічних інфекціях. 
Вчені сподіваються, що їх відкриття призведе до 
розробки нових методів діагностики та лікування 
СРК  (http://www.medlinks.ru/article.php?
sid=73972). 

''Розумні бактерії'' візьмуть на себе реабі-
літацію осіб із серцево-судинними захворю-
ваннями. Cтенфордський університет розробив 
нову методику, яка дозволить швидко відновити 
серце після інфаркту. Вчені пропонують вводити 
бактерії, що виробляють кисень у результаті фо-
тосинтезу. Якщо судину блокує тромб, серце по-
чинає відчувати кисневе голодування через пору-
шення припливу крові. Але, ввівши здатні до 
фотосинтезу одноклітинні ціанобактерії Synecho-
coccus elongatus, можливо прибрати вуглекислий 
газ, одночасно наситити киснем і цукром м'язові 
клітини в серці. Як показав аналіз, через 10 хви-
лин рівень кисню в серці виявився значно вищим, 
ніж у контрольній групі, а через 45 хвилин також 
покращилася скоротливість шлуночків. Що важ-
ливо, ця процедура не викликала імунної відпові-
ді, а значить була безпечною. Правда, є проблема 
- безпосередньо відкрита операція на серці, яка 
несе з собою ризики. Зараз вчені розробляють 
метод доставки Synechococcus elongatus через 
вени. До речі, крім кардіології, методика може 
перевернути трансплантологію (бактерії будуть 
зберігати  донорські  органи)  (h t tp : / /
www.medlinks.ru/article.php?sid=73920). 

Бактерії в ротовій порожнині заважають 
деяким жінкам завагітніти. Вчені з Університе-
ту Гельсінкі радять жінкам, які намагаються зава-
гітніти, стежити за станом ясен. Справа в тому, 
що бактерії Porphyromonas gingivalis, що викли-
кають пародонтит (хвороба ясен), зменшують 
вірогідність зачаття. Ймовірно, через захворю-
вання ясен підвищується рівень запалення в орга-
нізмі. А запалення перешкоджає овуляції й ім-
плантації ембріона. Крім того, можливо, воно 
впливає на вироблення гормонів і збільшує ризик 
ендометріозу. У дослідженні взяли участь 256 
здорових жінок віком від 19 до 42 років. Учасни-
ці відмовилися від контрацепції, оскільки намага-
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лися завагітніти. Вчені протягом року оцінювали 
стан ротової порожнини, ясен і репродуктивних 
органів жінок. Дослідження показало: жінкам, в 
яких у слині були Porphyromonas gingivalis або 
антитіла, які вказують на наявність цих бактерій, 
вдавалося завагітніти в три рази рідше, ніж учас-
ницям без вищезазначених бактерій і антитіл. А в 
учасниць із бактеріями й ознаками хвороби ясен 
ймовірність завагітніти виявилася в 4 рази ниж-
чою. Фахівці врахували чинники, які могли впли-
нути на результати, такі, як соціально-
економічний статус і загальний стан здоров'я 
(http://www.medlinks.ru/article.php?sid=73905). 

Австралійці вилікують алергію генною 
терапією. Проблема з астмою і алергіями поля-
гає в тому, що в імунних клітин – Т-клітин – є 
свого роду пам'ять, вони виробляють резистент-
ність до лікування. Вчені змогли «стерти» па-
м'ять у Т-клітинах тварин за допомогою генної 
терапії, зменшити чутливість імунної системи 
так, що вона почала переносити алергенні білки. 
Для цього в стовбурових клітинах крові вчені 
відредагували ген, який регулює пам'ять про але-
ргічні протеїни, потім ці клітини імплантують 
рецепієнту. Стовбурові клітини виробляють нові 
клітини крові з пам'яттю про потрібні білки, і 
вони вже будуть звертатися до певних імунних 
клітин, «вимикаючи» реакцію на алергени. У 
дослідженні використовувався експерименталь-
ний астматичний алерген, але це дослідження 
можна застосувати і для того, щоб лікувати силь-
ні алергії на арахіс, бджолину отруту, молюсків 
та інші. Завдання у вчених неймовірно амбітні. 
Мета – створити дешеву і просту терапію, одну 
ін’єкцію, яка вилікує алергію раз і назавжди. Це 
повинно замінити нинішні батареї антигістамін-
них препаратів і довгі, дорогі і болючі процеду-
ри, якими не особливо ефективно лікують алер-
гію в наш час (http://www.medlinks.ru/article.php?
sid=73797). 

Британські вчені вражені новим препара-
том проти раку простати. Клінічні випробуван-
ня нового препарату "абіратерон" (Abiraterone) 
для лікування раку простати показали, що його 
застосування на ранніх стадіях захворювання 
рятує життя багатьох пацієнтів. "Абіратерон", 
також відомий як "Зайтіга" (Zytiga), відноситься 
до препаратів гормональної терапії. На відміну 
від хіміотерапії, коли медикаменти вбивають клі-
тини злоякісної пухлини, даний препарат переш-
коджає надходженню до пухлини тестостерону, 
що не дає їй рости. Вчені стверджують, що про-
вели випробування приблизно на двох тисячах 
пацієнтів (http://www.medlinks.ru/article.php?
sid=73791). 

Глобальне потепління призведе до глоба-
льного недосипання. У міру підвищення темпе-
ратури Землі все більша кількість людей буде 
страждати від безсонних ночей. До таких виснов-
ків прийшли фахівці з Каліфорнії, які досліджу-

вали сон літніх американців. Результати роботи з 
даними про сон 765 тисяч жителів США показа-
ли, що нічна температура навколишнього середо-
вища, яка перевищує на один градус Цельсія се-
редньомісячне значення, стала причиною приб-
лизно трьох додаткових ночей з неспокійним 
сном. За даними досліджень, систематичне недо-
сипання підвищує ризик загострення хронічних 
захворювань і зниження когнітивних функцій. 
Крім того, низька якість сну пов'язується зі змен-
шенням об’єму мозку. Вчені відзначають, що 
люди з низьким доходом більше страждали від 
проблем зі сном, тому що не могли залишати 
кондиціонери включеними всю ніч. Найвираже-
ніше тенденція проявлялася в літню пору (http://
www.medlinks.ru/article.php?sid=73776). 

Дослідники виявили фермент, який здат-
ний стирати спогади. Співробітники Медичної 
школи Перельмана при Університеті Пенсільванії 
знайшли в мозку мишей фермент, який "вмикає" і 
"вимикає" гени в процесі формування нових спо-
гадів. Йдеться про фермент ACSS2. Коли утво-
рюються спогади, синапс перебудовується. Да-
ний процес контролюють гени, пов'язані з пам'ят-
тю. Приєднання радикалів до певних точок гено-
му сприяє експресії генів і утворенню потрібних 
білків. Дослідження показало, що ACSS2 прикрі-
плювався до генів, пов'язаним з пам'яттю, і регу-
лював приєднання радикалів. Зменшення концен-
трації ACSS2 у мишей призводило до зниження 
експресії генів, пов'язаних з пам'яттю. Інформа-
ція в цих гризунів не переходила в довгострокову 
пам 'ять (http://www.medlinks.ru/article.php?
sid=73775). 

Проблеми з імунною системою загрожу-
ють облисінням. Прийнято вважати, що у втраті 
волосся на голові винен підвищений рівень тес-
тостерону або ж мутації в генах, що контролю-
ють ріст волосся на обличчі та інших частинах 
тіла. Виявляється, є й інша причина – аномальна 
робота імунних клітин. Це відкриття було зроб-
лено завдяки експерименту з мишами. Імунні 
клітини тварин гинули в довільному місці, коли 
мишам вводили токсин. Такий метод дозволив 
отримати зразки шкіри, очищені від імунних клі-
тин. Місця зі шкірою, позбавленою імунних клі-
тин, поголили. І виявилося, на цих зонах волосся 
не відростало. Щоб розібратися в тому, що відбу-
вається, вчені позначили імунні і стовбурові клі-
тини в шкірі фарбою, яка світиться. Це показало 
взаємодію клітин. Регулюючі Т-клітини брали 
активну участь у рості волосся. Вони виробляли 
хімічні сигнали – молекули білка Jag1, які зму-
шували стовбурові клітини цибулини рости і фо-
рмувати нове волосся. Причому до безпосеред-
ньої захисної імунної функції описаний процес 
не мав ніякого відношення. Вчені вважають: як-
що в людини є проблеми з регенерацією шкіри, 
можливо, у неї одночасно випадає волосся (http://
www.medlinks.ru/article.php?sid=73662). 
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Medical internet-news 

Виявлено рецептори, якими користується 
пневмокок, щоб потрапити в головний мозок. 
Фахівці з Каролінського інституту (Karolinska 
Institutet) досліджували тканини мозку померлих 
від менінгіту пацієнтів і виявили, що 90-95 % 
пневмококів скупчувалися біля двох рецепторів 
клітин гематоенцефалічного бар'єру: PECAM-1 і 
pIgR. Блокування цих рецепторів у мишей за до-
помогою антитіл виявилося більш ніж ефектив-
ним - у контрольної групи концентрація бактерій 
у мозку була в сотні разів вищою, ніж у особин, 
які пройшли терапію зі застосуванням антитіл. 
Антибіотики також допомагали мишам набагато 
краще, якщо тваринам пропонували їх у комбіна-
ції з антитілами. Деякі миші повністю вилікува-
лися в результаті такої терапії. Можливо, антиті-
ла зможуть боротися і з резистентними до антибі-
отиків бактеріями, запобігаючи зараженню шля-
хом блокування пневмококам доступу в мозок 
(http://www.medlinks.ru/article.php?sid=73499). 

Сигаретний дим провокує розвиток діабе-
ту другого типу. Чим частіше людина стикається 
з сигаретним димом, тим вищий ризик розвитку 
діабету другого типу, повідомляють дослідники з 
США, долучивши до своєї роботи більше 100000 
людей, за якими вони спостерігали протягом 24 
років. За ці роки в кожної 18 людини розвинувся 
діабет другого типу. Проаналізувавши наявні 
дані, вчені прийшли до висновку, що люди, які 
курили більше двох пачок у день, захворювали 
діабетом частіше за інших. На кожні 10000 осіб 
приблизно 30 завзятих курців щорічно отриму-

ють цей діагноз. Серед некурящих і тих, хто не 
стикається з сигаретним димом, таких 25 з 10000. 
Ризик зростає серед людей, що кинули палити, 
або які курять пасивно. Так, серед представників 
цих груп, у 39 з 10000 щорічно розвивається діа-
бет. Після того, як дослідники взяли до уваги такі 
фактори ризику, як вага, вік і сімейна історія за-
хворювання, виявилося, що ризик у колишніх 
курців на 12 % перевершує ризик у людей, які 
регулярно піддаються впливу тютюнового диму 
(http: //www.medlinks. ru / article.php? sid = 
74001). 

Вчені отримали нові дані про дію анесте-
зії. Колектив німецьких і американських вчених 
прийшов до висновку, що анестезія діє не так, як 
вважалося раніше. Раніше вважалося, що анесте-
зія блокує свідомість за рахунок порушення пере-
дачі інформації між відділами мозку. Дослідники 
вирішили перевірити гіпотезу, згідно з якою від-
бувається не зменшення інформації через пору-
шення зв'язків між відділами мозку, а зменшення 
інформації безпосередньо в початковій точці. 
Вчені ввели піддослідних тхорів у несвідомий 
стан із застосуванням препарату ізофлуран. Спо-
стереження показали, що скорочення кількості 
інформації йде відразу в префронтальній корі 
мозку, а не під час її передачі в інші відділи, тоб-
то передавати було вже майже нічого. Таким чи-
ном, анестезія діє безпосередньо на зв'язок між 
нервовими клітинами всередині деяких відділів 
мозку (http://www.medlinks.ru/article.php?
sid=73794). 

Надійшла до редакції 30.06.2017 
© За редакцією К.І. Яковець, С.Є. Дейнеки, 2017 
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ВИМОГИ ДО ОФОРМЛЕННЯ РУКОПИСІВ, ЩО НАПРАВЛЯЮТЬСЯ  
ДО ЖУРНАЛУ “БУКОВИНСЬКИЙ МЕДИЧНИЙ ВІСНИК” 

 
1. Журнал приймає до опублікування оригінальні дослідження, критичні наукові огляди та випадки з 

лікарської практики з різних проблем клінічної та експериментальної медицини. Крім того, редакція 
приймає матеріали з розділів "Проблеми вищої школи", "Ювілеї", "Рецензії", "Листи до редакції", 
"Історія кафедри", "Пам'ятні дати". 

2. Об'єм оригінальної статті – 12 стандартних машинописних сторінок, оглядової – до 15 сторінок, 
коротких повідомлень – до 3 сторінок. 

3. Стаття подається в редакцію у двох роздрукованих екземплярах і на дискові CD-R(W) чи на елект-
ронну пошту у вигляді текстового файла, набраного у форматі редактора Word 2003. Ім'я файла 
(латинськими літерами) має відповідати прізвищу першого автора. 

4. Текст статті повинен бути роздрукований шрифтом Times New Roman, кегль 14, міжрядковий ін-
тервал – полуторний. Одна сторінка роздрукованого тексту повинна вмішувати 28-30 рядків, 60-65 зна-
ків у рядку. Не рекомендується переносити слова в текстовому редакторі. Грецькі символи (α,β,γ  – то-
що) необхідно наводити саме так, а не повною назвою літер (альфа, бета, гамма – тощо). Імуноглобулі-
ни скорочують латинськими символами Ig, а не Іг чи ІГ; інтерлейкіни, навпаки, потрібно скорочувати 
кирилицею – ІЛ, а не латиною (IL, як і назви хімічних сполук (НАДФ, цАМФ, ДНК, а не NADP, cAMP, 
DNA тощо), за винятком тих, для яких на кирилиці поки не існує аналогів (G-білки, фактори транскрип-
ції генів тощо). Латинські назви генів наводяться курсивом, а білків – прямим шрифтом. Особливу ува-
гу необхідно звертати на скорочення – загальноприйняті абревіатури (ЕКГ, ЕЕГ, ЕМГ, УЗД, ТТГ, ЛГ, 
ФСГ тощо) розшифрування не вимагають. Способи уведення препаратів (в/в, в/м, п/ш) подаються ско-
рочено. Для всіх решти назв і понять, після першого згадування, повинні наводитися розшифрування. 

Електронний варіант статті має бути точним аналогом друкованого варіанта. Редакція переконливо 
просить авторів перевіряти електронні носії на наявність комп'ютерних вірусів. 

5. Оригінальні статті потрібно оформляти за наступною схемою: 

УДК 
Назва роботи мовою оригіналу статті  
Автори (П.П. Петренко…) 
Назва установ, де працюють автори (мовою оригі-

налу статті). Для кожного з авторів статті, якщо вони є 
співробітниками різних установ, необхідно вказати 
розгорнуту назву установи, поставивши відповідну 
надрядкову цифру в кінці прізвища. Е-mail авторів 

Короткий опис роботи 
Мета роботи – 
Матеріал і методи. 
Результати. 
Висновки. 
Ключові слова:  
 
Название работы на русском языке  
Авторы (П.П. Петренко ...) 
Цель работы – 
Материал и методы. 
Результаты. 
Выводы. 
Ключевые слова: 
 
Title (англійською мовою) 
The authors (P.P. Petrenko ...) 
Objective – 
Materials and methods. 
Results. 
Conclusions. 
Key words: 
 
Структура статті: 
Вступ (в якому відобразити актуальність, стан ви-

вчення проблеми, дискусійні питання тощо) 
Мета роботи. 
Матеріал і методи. 
Результати дослідження та їх обговорення.  
Висновки 

Перспективи подальших досліджень. 
Список літератури (за Ванкуверським стилем): 
References:   
Відомості про авторів: (українською, російською, 

англійською мовами) 
Прізвище та ініціали, науковий ступінь, посада, 

місце роботи  
Сведения об авторах: 
Information about authors: 
 
Взірець оформлення: наукових оглядів (Review) 
УДК 
Заголовок роботи мовою оригіналу статті  
Автори (П.П. Петренко…) 
Назва установ, де працюють автори (мовою оригі-

налу статті). Для кожного з авторів статті, якщо вони є 
співробітниками різних установ, необхідно вказати 
розгорнуту назву установи, поставивши відповідну 
надрядкову цифру в кінці прізвища. Е-mail авторів 

Короткий опис роботи 
Мета роботи – 
Висновки. 
Ключові слова: 
 
Название работы на русском языке  
Авторы (П.П. Петренко ...) 
Цель работы – 
Выводы. 
Ключевые слова: 
 
Title (англійській мові) 
The authors (P.P. Petrenko ...) 
Objective – 
Conclusions. 
Key words: 
 
Структура статті: 
Вступ (в якому відобразити актуальність, стан  
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Авторське резюме повинно виконувати функцію незалежного від статті джерела інформації. 
У розділі "Матеріал і методи" необхідно: 
1) конкретно і чітко описати організацію проведення даного дослідження; 
2) вказати варіант дослідження: одномоментне (поперечне), поздовжнє (про- або ретроспективне), 

дослідження випадок – контроль; 
3) обов'язково описати критерії включення і виключення з дослідження (а не просто вказати діаг-

ноз); 
4) обов'язково вказати про наявність або відсутність рандомізації (із зазначенням методики) при роз-

поділі пацієнтів по групах, а також на наявність або відсутність маскування ("осліплення") при викори-
станні плацебо або лікарських препаратів у клінічних дослідах; 

5) детальний опис використаної літератури і діагностичної техніки, з наведенням її основних харак-
теристик, фірм-виробників; 

6) дати назви комерційних наборів для гормональних і біохімічних досліджень, їх виробників, нор-
мальних значень для окремих показників; 

7) при використанні загальноприйнятих методів дослідження, потрібно вказати відповідні джерела 
літератури; 

8) обов'язково вказати точні назви всіх використаних лікарських препаратів і хімічних речовин, дози 
і способи їх уведення. 

Якщо в статті міститься опис експериментів на людині необхідно вказати, чи відповідала їх проце-
дура стандартам Комітету з етики закладу, де виконувалася робота, або Гельсінкської декларації 1975 р. 
і її переглянутого варіанта 1983 р. 

Комітет редакторів не рекомендує використовувати прізвища, ініціали хворих, номери історій хво-
роби, особливо на рисунках чи фотографіях. При експериментальних роботах, виконаних на тваринах, 
необхідно вказати вид, стать і кількість використаних тварин, методи знеболення і евтаназії, строго у 
відповідності до етичних принципів експериментів на тваринах, ухвалених Першим Національним кон-
гресом з біоетики (Київ, 2000), що узгоджуються з положеннями Європейської конвенції про захист 
хребетних тварин, які використовуються для експериментальних та інших наукових цілей.  

Статистичний аналіз є невід'ємним компонентом розділу "Матеріал і методи". Обов'язково вказуєть-
ся: а) прийнятий у даному дослідженні критичний рівень значущості "р"(наприклад "критичний рівень 
значущості при  перевірці статистичних гіпотез у даному дослідженні приймали рівним 0,05"). У кож-
ному конкретному випадку вказується фактична величина рівня значущості "р" для використовуваного 
статистичного критерію (а не просто р<0,05 або р>0,05). Крім того, необхідно вказувати конкретні зна-
чення отриманих статистичних критеріїв (наприклад, критерія Х^П^; число ступеня свободи df=2, 
p=0,0001). Середні величини не варто наводити точніше, ніж на один десятковий знак порівняно з вихі-
дними даними, середньоквадратичне відхилення і похибку середнього – ще на один знак точніше. Якщо 
аналіз даних проводиться з використанням статистичного пакета програм – необхідно вказати назву 
цього пакета і його версію. 

6. Стаття може бути проілюстрована таблицями, рисунками, графіками, схемами, діаграмами, фото-
графіями мікропрепаратів. Рисунки не повинні повторювати дані таблиць, або навпаки (або те, або ін-
ше). Обсяг графічного матеріалу має бути мінімальним. Ілюстрації необхідно компонувати в тексті 
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статті або подавати у двох екземплярах на окремому листі й окремому файлі на дискові. Таблиці повин-
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ника, дифференциальный диагноз: учеб.-метод. пособ. Минск: БелМАПО; 2011. 34 с. 
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Автореферат 
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та окремо References:  (наводиться латиницею - траслітерація). 
Транслітерація – механічна передача тексту й окремих слів, які написані однією графічною систе-

мою, засобами іншої графічної системи при другорядній ролі звукової точності, тобто передача однієї 
писемності літерами іншої. У романському алфавіті для україномовних/російськомовних джерел пот-
рібно наступна структура бібліографічного посилання: автор (транслітерація), назва статті 
(транслітерація) та переклад назви книги або статті на англійську мову (в квадратних дужках), назва 
джерела (транслітерація), вихідні дані в цифровому форматі, вказівка на мову статті в дужках (in 
Ukrainian, in Russian). DОІ (якщо є) 

Джерела кирилицею в транслітерованому вигляді можна здійснити автоматично на сайті:  http://
www.slovnyk.ua/services/translit.php для української мови. Система автоматичної транслітерації джерел 
російською мовою на сайті: http://www.translit.ru.   
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Джерела літератури мають бути "не старше" 10 років. 
10. При вживанні одиниць виміру необхідно користуватися міжнародною системою одиниць – СІ. 
Не варто використовувати абревіатури в назві статті, висновках і резюме. Назви ферментів, тканин-
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13. Рукописи, листи, побажання і зауваження надсилайте за адресою: 
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