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Анотація: В роботі представлені історичні матеріали становлення і розвитку служби комбустіології у Дніпропетров-
ську. Комбустіологія, як частина хірургії має особливу специфічність надання допомоги постраждалим з опіками вимагає 
особих підходів. Проведений історичний аналіз внеску вчених-хірургів кафедри загальної хірургії у розвиток і відокрем-
лення її в окрему медичну службу. 

Аннотация: В работе представлены исторические материалы становления и развития службы комбустиологии  
в Днепропетровске. Комбустиология, как часть хирургии имеет особую специфичность оказания помощи пораженным  
ожогами требует особых подходов. Проведен исторический анализ вклада ученых-хирургов кафедры общей хирургии  
в развитие и выделение ее в отдельную медицинскую службу. 

Summary: In work historical materials of formation and service development combustiology in Dnepropetrovsk are pre-
sented. Combustiology as the surgery part has special specificity of rendering assistance amazed with burns demands special 
approaches. The historical analysis of the contribution of scientists-surgeons of chair of the general surgery in development and 
its allocation in a separate health service is carried out. 

Висока частота опікового травматизму у про-
мислово розвинутому регіоні та її зростання, 
у зв’язку із узбільшенням обсягів металургійного 
і машинобудівельного виробництва у 60-70-х ро-
ках, тривалість і складність лікування цієї категорії 
хворих визначили необхідність  створення такого 
центру, де можна було б сконцентрувати хворих, 
кваліфікованих фахівців та наукові кадри. У квіт-
ні 1962 року на базі міської клінічної лікарні № 2 
м. Дніпропетровська, у складі клініки загальної 
хірургії були розгорнуті опікові ліжка. Ініціатором 
створення опікового відділення був кандидат ме-
дичних наук, доцент Рудольф Карлович Крикент, 
який з 1961 до 1963 рр. завідував кафедрою загаль-
ної хірургії ДМІ.

Доцент Р.К. Крикент був блискучим хірургом 
широкого кола дії, який  поряд із операціями за-
гальнохірургічного профілю чудово виконував 
пластичні втручання.

Тоді у відділенні працювали лікарі: учасник 
ВВВ М.Д. Брик та Л.К. Бондаренко. Відділення 
мало 3 палати по 10 ліжок у кожній. Використо-
вували традиційні – перев’язувальні методи ліку-
вання обпечених. Проте, лікування постраждалих 
з поширеними опіками часто закінчувалося леталь-
но. Постраждалі, що мали глибокі ураження понад 
25-35% поверхні тіла гинули як правило на стадії 
опікового шоку, що і визначило основну тематику 
наукової роботи клініки на той період.

У березні 1964 р. наказом обласного управління 
охорони здоров’я було офіційно відкрите опікове 

відділення  на  30 ліжок, яким   завідувала Л.К. Бон-
даренко.

У 1965 р. завідувачем кафедри загальної хірургії 
була призначена доктор медичних наук, професор 
Л.Н. Коваленко. Під її керівництвом на базі опіко-
вого відділення почали активно проводити наукові 
дослідження, впроваджувати нові методи лікуван-
ня хворих. Основною темою, над якою працюва-
ла більшість співробітників кафедри з 1966 року, 
була опікова травма та її наслідки. На початку 
були вивчені патофізіологічні зміни за умов об-
межених опіків у різні періоди опікової хвороби. 
Встановлені цікаві факти зміни гемокоагуляції, 
функції нирок, надниркових залоз і печінки, стану 
ферментного обміну та обміну мікроелементів; ви-
вчені деякі імунологічні здвиги у обпечених, скоро-
чувальна функція міокарду, а також встановлений 
об’єм протишокової терапії на догоспітальному 
етапі в залежності від ступеня шоку (рис. 1).

Проведені дослідження із впливу лікувальної 
гімнастики на стан периферійного кровотоку  у об-
печених. Вивчені різноманітні методи премедика-
ції і наркозу у обпечених в стадії септикотоксемії, 
під час перев’язок та оперативного лікування (ауто-
дермопластика). За останні 5 років співробітники 
кафедри працювали над проблемою превентивного 
і оперативного лікування поверхневих і глибоких 
опіків кисті, використовуючи при цьому рекон-
структивно-відновлювальні операції (І.П. Біжко).

Для реалізації наведеного співробітниками ла-
бораторії кафедри були освоєні такі методики, як 
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Рис. 1. Доктор медичних наук, професор  

Л.Н. Коваленко

сертації, науковим керівником яких була професор 
Л.Н. Коваленко:

• А.А. Асланян «Мікрофлора ран та деякі іму-
нологічні здвиги у обпечених хворих» (1969);

• І.В. Перець «Вплив термічної травми на функ-
цію нирок» (1970);

• О.П. Зубенко «Динаміка периферійного кро-
вообігу у обпечених хворих під впливом лікуваль-
ної гімнастики» (1975);

• В.М. Пасяк «Вплив засобів премедикації, нар-
коза фторотаном і метоксифлураном на гемоди-
наміку, активність симпато-адреналової системи і 
кислотно-лужного стану у опікових хворих в стадії 
септикотоксемії» (1979);

• Г.Ю. Хапатько «Діагностика тяжкості опіково-
го шоку і об’єм протишокової терапії на догоспі-
тальному етапі і у стаціонарі» (1981);

• В.М. Барвінський «Вплив опікової травми 
на функціональний стан серцево-судинної системи 
у процесі лікування» (1989).

Крім того, із 287 статей опублікованих у жур-
налах 235 присвячені опіковій травмі. З них 2 були 
опубліковані у збірниках міжнародних праць: про-
фесор Л.Н. Коваленко із співавт. (Болгарія, 1969), 
асистент Г.Ю. Хапатько із співавт. (Чехословаччи-
на, 1981).

Співробітники кафедри щорічно приймають 
участь роботах Союзних (м. Москва), Військово-
медичній академії (м. Ленінград), Республікан-
ських (включаючи РРФСР) конференціях, плену-
мах, симпозіумах, на яких зробили до 40 доповідей. 
Професор Л.Н. Коваленко у 1973 році була учасни-
цею міжнародного симпозіуму з опіків у м. Прага. 
У 1975 році у м. Дніпропетровську була проведена 

Рис. 2. Президія ІІІ Республіканської конференції з проблеми «Опіки»

визначення адреналіну і норадреналіну, 17-ОКС, 
ванілин-миндальної кислоти, електролітів, фер-
ментів крові, глибокої функції нирок, коагулограм, 
тромбоеластограм, КЛР тощо.

Підсумками науково-дослідної роботи були 
підготовані і захищені наступні кандидатські ди- 
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Третя Республіканська конференція по проблемі 
«Опіки».  У ній брали участь понад 150 лікарів і 
науковців. Було багато гостей із м. Москви, Ленін-
граду, Молдавської РСР, Саратова, Пермі, Мінська 
та інших міст Радянського Союзу, де діяли на той 
час великі опікові центри (рис. 2).

Крім основної наукової тематики за проблемою 
«Опіки» співробітники кафедри займалися розроб-
кою анестезіологічних проблем (доцент Л.В. Усен-
ко, асистенти Т.Д. Трегубова-Коненкова, Н.С. Сизо-
ненко) і питаннями патології щитоподібної залози 
(доцент В.О. Фомін).

За цей період під керівництвом професора 
Л.Н. Коваленко були захищені також наступні дис-
ертації:

• доцент Л.В. Усенко «Гемодинаміка та кис-
лотно-лужна равновага у онкологічних хворих 
у зв’язку із премедикацією, знеболенням і методом 
ведення післяопераційного періоду» (докторська 
дисертація, 1971);

• асистент В.А. Кудрявський «Оцінка деяких 
методів нефропексії» (кандидатська дисертація, 
1972);

• аспірант Л.Н. Зуєва «Вплив деяких видів за-
гального знеболення на обмін тирозину у онколо-
гічних хворих» (кандидатська дисертація);

• клінічний ординатор В.В. Корнєєв «Внутріш-
ньовенна анестезія у амбулаторно-поліклінічній 
практиці» (кандидатська дисертація);

• асистент І.П. Біжко «Стан системи гемокоагу-
ляції при гострому холециститі і гострому апенди-
циті» (кандидатська дисертація, 1973).

Протягом 8 років співробітники кафедри вели 
госпдоговірну роботу на трубопрокатному заводі 
імені В.І. Леніна за темою «Опіки та їх лікуван-
ня в умовах медсанчастини заводу і у стаціонарі 
опікового центру». Проведені дослідження з ви-
явленням причин цього виду виробничих травм, 
впровадження методів з надання самопомочі та 
взаємодопомоги безпосередньо у цехах, де були 
обладнані спеціальні аптечки, використання нових 
методів лікування у стаціонарі з наступною реабі-
літацією дали заводу значний економічний ефект. 
У 1975 році він дорівнював 19400 рублів, а за по-
передні 3 роки – 32180 рублів. 

Результати проведеної роботи були представле-
ні на ВДНГ у м. Москві. Її учасники були нагоро-
джені у 1973 році бронзовою медаллю. 

З 1975 року колектив кафедри працює згідно за-
вдання МОЗ СРСР у комплексі з іншими науково-
дослідними інститутами країни. За роботу викона-
ну у 1977-1978 рр. отримана подяка від МОЗ СРСР.

На кафедрі також плідно проводиться винахід-
ницька та раціоналізаторська робота. У 1982 році 
отрмано диплом на винахід шини для профілак-
тики опікової контрактури кисті і пальця (профе-
сор Л.Н. Коваленко, доцент І.П. Біжко, студентка 
Н.Г. Бельтюкова). Отримано 39 свідоцтв на різні 
раціоналізаторські пропозиції. Крім того, за вико-
наними останнім часом роботами (облік ведеться 
з 1976 року) є 35 впроваджень, у тому числі 2 – на 
республіканському рівні. Одне із них з лікування 

обпечених в стадії шоку надруковане у м. Празі 
у 1981 році (асистент Г.Ю. Хапатько). З кожної на-
уково-дослідної роботи, винаходу, раціоналізатор-
ській пропозиції був проведений патентний пошук. 
Патентну роботу по кафедрі очолює патентовед 
асистент В.М. Барвінський, який закінчив 2-річний 
вечірній університет патентоведення.

За проведення науково-дослідної роботи на гід-
ному рівні співробітники кафедри неодноразово 
були відзначені подяками і заохоченнями. Крім по-
значених нагород (бронзова медаль на ВДНГ, подя-
ка МОЗ СРСР) і наказів ректора інституту у люто-
му 1976 року за підсумками ефективності наукових 
досліджень на честь ХХV з’їзду КПРС кафедра 
(у числі трьох кафедр інституту) була визнана пе-
реможцем даного смотру. За ефективність науко-
вих досліджень у 9-й п’ятирічці Жовтневий райком 
партії нагородив кафедру Почесною грамотою.

Крім того, колектив кафедри з 1975 до 1990 року 
виконував держзамовлену наукову тему «Опіки» 
УВМУ міністерства оборони і міністерства охо-
рони здоров’я (сумісно із провідними інститутами 
булого СРСР мм. Москви, Ленінграду, Горького, 
Мінську, Києва).

Виконана робота забезпечила досягнення на-
укових і практичних результатів у лікуванні хво-
рих з опіковою хворобою, дозволила виліковувати 
обпечених, які зазнали ураження від 35 до 60%. 
При цьому значно скоротилась летальність у ста-
дії опікового шоку, токсемії. У практику охорони 
здоров’я були широко впроваджені методи лікуван-
ня у абактеріальних умовах АТУ-1 і АТУ-3, удоско-
налені оперативні методи лікування з використан-
ням сіткових аутодермотрансплантатів, розроблені 
пристрої для їх виконання. Створений на кафедрі 
перфоратор формував клапті шкіри з коефіцієнтом 
розтягнення 1:2, 1:6 та більше. За умов тяжких ура-
жень великих суглобів були розроблені нові під-
ходи до визначення лікувальної тактики з викорис-
танням скелетного підвішування, стійкої апаратної 
імобілізації, що дозволило у більшості випадків 
завадити ампутації кінцівки.

Виконавці замовленої наукової теми професор 
Л.Н. Коваленко, доценти І.П. Біжко, Г.Ю. Хапать-
ко, асистент В.М. Барвінський за високий рівень 
наукових досліджень і впровадження досягнень 
у практику охорони здоров’я відзначені заохочен-
ням міністерства охорони здоров’я СРСР.

Таким чином, під керівництвом професора 
Л.Н. Коваленко формувалася Дніпропетровська 
школа комбустіологів, які активно розробляли пи-
тання патогенезу, лікування опіків, опікової хворо-
би, хірургічні методи лікування і методи профілак-
тики ускладнень термічної травми (рис. 3).

У вересні 1983 року, у зв’язку із приходом на 
кафедру нового завідувача професора В.Г. Харчен-
ка, наукова тематика кафедри, крім опікової трав-
ми, була доповнена вивченням гнійної хірургічної 
інфекції. Акцент наукових досліджень був пере-
несений на вивчення опікової хвороби і розробку 
методів детоксикації, а також активно розробля-
ються питання хірургічної реабілітації, знеболення 
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та інше. У практику обласного опікового центру, 
опікових центрів України, Білорусії, Росії впрова-
джені удосконалені методи екстракорпоральної де-
токсикації, а також розроблені на кафедрі методи 
ектеро- і аплікаційні сорбції. Комплексні наукові 
дослідження покращили результати лікування опі-
кової хвороби і дозволили лікарям А.А. Фоміну, 
М.Н. Шкурі, С.В. Слєсаренко під керівництвом 
професора В.Г. Харченка захистити кандидатські 
дисертації:

• Слєсаренко С.В. «Ефективність аплікаційної 
торції у лікуванні опікової хвороби» (1990);

• Фомін О.В. «Клініко-імунологічна оцінка ви-
користання аплікаційних сорбентів у хірургічному 
лікуванні обпечених» (1992);

• Шкура М.М. «Оцінка ефективності енте-
росорбції в комплексному лікуванні опалених» 
(1994).

Автори довели високу ефективність розробле-
них методів ентеросорбції, екстракорпоральної де-
токсикації, що дозволило проводити некректомію 
на значних площах при опіковій хворобі, викорис-
товувати алотрансплантати як проміжний варіант 
підготовки опікових ран до аутодермопластики.

Наукові розробки кафедри мали комплексний 
характер і були спрямовані на вирішення питань 
попередження, ранньої діагностики і лікування 
ускладнень і наслідків опікової травми. Розро-
блені нові підходи у вирішенні цілого комплек-
су проблем ураження кисті. На кафедрі доцент 
І.П. Біжко закінчує і захищає докторську дисер-

тацію «Превентивна і відновлювальна хірургія  
кисті» (1994).

Узагальнюючою науковою працею з удоско-
налення методів детоксикації стала докторська 
дисертація лікаря-комбустіолога С.В. Слєсаренка 
«Розробка та визначення ефективності комбінова-
них методів детоксикації для підвищення натураль-
ної резистентності організму при опіковій хворо-
бі», яку він захищає у 1996 році.

У зв’язку із впровадженням останнім часом 
у клінічну практику нових плазмозамінників 
з функцією переносу кисня, на кафедрі почали 
розробляти нові методи лікування тяжкохворих 
з використанням перфторану. Завершені і захи-
щені кандидатські дисертації лікарів Д.П. Лещова 
«Кисневий статус організму при різних варіантах 
інфузійно-трансфузійної терапії гострого періоду 
опікової хвороби», В.В. Слінченкова «Гемодинамі-
ка, обмін біогенних амінів і функція нирок при різ-
них варіантах індексу тяжкості у гострому періоді 
опікової хвороби».

Результати наукових досліджень, які проводили 
співробітники кафедри, лікарі обласного опікового 
відділення, мають новизну на світовому рівні і ви-
соку практичну цінність. Вони захищені 16 автор-
ськими посвідченнями і 3 патентами України.

Крім того, за ініціативою вчених кафедри була 
створена оригінальна, єдина в Україні система про-
філактики, лікування і реабілітація обпечених, яка 
дозволяє створити цикл лікування і реабілітації 
єдиним високоефективним лікувальним процесом.

 
Рис. 3. Доктор медичних наук, професор  

В.Г. Харченко (1931-2011)

 
Рис. 4. Лауреат державної премії України, 

доктор медичних наук, професор І.П. Біжко
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Таким чином, створена професорами Л.Н. Ко-
валенко і В.Г. Харченком школа комбустіологів і на 
сьогодні вносить свій гідний внесок у розвиток ві-
тчизняної науки.

Доцент І.П. Біжко у своїй докторській дисерта-
ції «Превентивна і відновлювальна хірургія кисті» 
розробив і запропонував аплікаційну сорбцію для 
лікування обпечених, низку методів хірургічного 
лікування опіків і опікової хвороби. Розробив мето-
ди хірургічної реабілітації хворих з ускладненнями 
опікової травми, впровадив нові методи хірургіч-
ного лікування тяжких контрактур. Розробки ав-
тором широко були представлені на міжнародних 
конгресах комбустіологів у Англії, Франції, Іспа-
нії. Він також став автором створення регіонарної 
системи лікування і реабілітації обпечених, за його 
ініціативою у м. Дніпропетровську був створений 
міський центр реконструктивно-відновлювальної 
і пластичної хірургії. За створення нового напря-
му в хірургії кисті у 1990 році йому було присво-
єно звання «Лауреат Державної премії УРСР», а 
за особливий внесок у розвиток охорони здоров’я 
у 1997 році Указом Президента присвоєно звання 
«Заслужений лікар України» (рис. 4).

Тільки протягом 1986-1996 рр. колективом кафе-
дри розроблені і впроваджені нові методи лікування 
хворих з опіковою травмою та її наслідками, які за-
хищені 10 патентами і авторськими посвідченнями.

Слід зазначити, що з 1985 до 1990 рр. співро-
бітники кафедри брали активну участь у виконанні 
регіональної програми з питань охорони здоров’я 
населення області «Здоров’я», розробляли нові 
методи лікування ран за допомогою апплікацій-
них сорбентів. У практику охорони здоров’я була 
розроблена і впроваджена сорбційна пов’язка «Ін-
дивідуальний перев’язочний пакет» (Держпатент 
України, № Р 310036), яка виготовляється медич-
ною промисловістю у вигляді 2-х видів пов’язок 
«Д-SORB» і «AIS-T» та широко використовується 
у опікових відділеннях України.

Сергій Володимирович Слєсаренко після за-
хисту докторської дисертації став обласним спе-
ціалістом з комбустіології, очолив обласний центр 
термічної травми і пластичної хірургії. Дніпропе-
тровська школа комбустіологів за своїми наукови-
ми досягненнями стала відома не тільки в Україні, 
країнах СНД, але й далекому зарубіжжі – Італії, 
Бельгії, Ізраїлі, Сингапурі, Чехословаччині, Болга-
рії, Греції та ін. а також за статтями у методичних 
журналах (рис. 5).

Під його керівництвом були виконані і захищені 
наступні кандидатські дисертації лікарями і спів-
робітниками кафедри загальної хірургії:

• Бадюл П.О. «Раннє хірургічне і реабілітаційне 
відновлення функцій при глибоких пошкодженнях 
кінцівок» (2009);

•  Гузенко Б.В. «Прогнозування, діагностика і 
профілактика ускладнень інфекційно-запального 
генезу в гострій стадії опікової хвороби» (2010);

• Нор Н.М. «Ранні хірургічні втручання та їх 
ефективність при лікуванні хворих термічною 
травмою кисті» (2012).

Із 2000 р. Центр почав приймати на лікування 
хворих не тільки з опіками, але й з іншими захво-
рюваннями або травмами, що пов’язані з втратою 
шкірного покрову, і вимагають пластичного хірур-
гічного лікування. Змінилася і назва «опікового 
відділення» на «Центр термічної травми і плас-
тичної хірургії». Розширилася і тематика наукових 
досліджень. Останніми роками у практику роботи 
були впроваджені і широко виконуються сучасні 
методи лікування, такі як ранні хірургічні втручан-
ня з алопластикою при поширених ураженнях, ре-
васкуляризуючі операції при тотальних ураженнях 
м’яких тканин  і практично всі види реконструк-
тивно-пластичних оперативних втручань. Впрова-
джуються нові вітчизняні і закордонні препарати, 
проводиться аналіз їх ефективності. Результати 
наукових досліджень, які проводяться на базі об-
ласного Центру, мають світову новину і високу 
практичну цінність, вони захищені 16 Авторськи-
ми свідоцтвами і 3 патентами України. Ці роботи 
були широко представлені на Міжнародних фору-
мах, національних конференціях з питань опікової 
травми. 

З цього приводу під керівництвом завідувача 
кафедри професора С.О. Мунтяна була виконана 
і захищена кандидатська дисертація аспірантом 
кафедри (нині – асистентом) К.С. Слєсаренко «Хі-
рургічне лікування хворих з глибокими локалізова-
ними дефектами покривних тканин нижніх кінці-
вок» (2016). Асистент кафедри, кандидат медичних 
наук Павло Олексійович Бадюл закінчив і подав до 
захисту докторську дисертацію «Реконструктив-

 
Рис. 5. Доктор медичних наук, професор  

С.В. Слєсаренко
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но-відновлювальна хірургія дефектів покривних 
тканин з використанням перфорантних клаптів» 
(2018). 

На сьогодні керівник Центру Сергій Володими-
рович Слєсаренко лікар-хірург, пластичний хірург, 
комбустиолог висщої категорії, член-кореспондент 
Української Академії Наук з 2004 року по відді-
ленню медико-біологічних наук; доктор медич-
них наук (1996), професор (2006). Член правління 
Асоціації Комбустиологів України (АКУ). Член 
European Burns Association (EBA), сертифікований 
член Всеукраїнської Асоціації пластичних, рекон-

структивних та естетичних хірургів України, Асо-
ціації хірургів України, Асоціації комбустиологів 
України (АКУ), Асоціації антиейджинг, ґендерної 
та превентивної медицини. Співробітники Центру 
є членами Європейської асоціації опіків (ЕВА), 
Американського Товариства Пластичних хірургів 
(ASPS), Всесвітнього Товариства Реконструктив-
ної Мікрохірургії (WSRM), Асоціації комбустиоло-
гів  України (АКУ), Всеукраїнської асоціації плас-
тичних, реконструктивних і естетичних хірургів 
(ВАПРЕХ), Дніпропетровського обласного товари-
ства хірургів.
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СТАНОВЛЕННЯ І РОЗВИТОК УРОЛОГІЇ НА ДНІПРОПЕТРОВЩИНІ  
(ДО 100-РІЧЧЯ КАФЕДРИ ЗАГАЛЬНОЇ ХІРУРГІЇ ДЗ «ДМА МОЗ УКРАЇНИ»)

Анотація: В роботі представлені історичні матеріали становлення і розвитку служби урології у Дніпропетровську. 
Урологія, як частина хірургії розвивалася паралельно із нею. Проте, специфічність обстеження і надання допомоги уро-
логічним пацієнтам за допомогою певних інструментів, відокремила особливу групу лікарів – цистоскопісти. Проведений 
історичний аналіз внеску вчених-хірургів медичної академії, які мали спеціальну фахову підготовку з урології, у розвиток 
і відокремлення її в окрему медичну службу. 

Аннотация: В работе представлены исторические материалы становления и развития службы урологии в Дне-
пропетровске. Урология как часть хирургии развивалась параллельно с ней. Однако, специфичность обследования и 
оказания помощи урологическим пациентам с помощью определенных инструментов, выделила особую группу врачей – 
цистоскописты. Проведен исторический анализ вклада ученых-хирургов медицинской академии, которые имели специ-
альную подготовку по урологии в развитие и выделение ее в отдельную медицинскую службу. 

Summary: In work historical materials of formation and development of service of urology in Dnepropetrovsk are present-
ed. The urology as a surgery part developed in parallel with it. However, specificity of inspection and rendering assistance to 
urological patients by means of certain tools, has allocated special group of doctors - cysthoscopy. The historical analysis of 
the contribution of scientists-surgeons of medical academy which had special preparation on urology in development and its 
allocation in a separate health service is carried out. 

Кожна суспільна організація, кожне явище має 
своє обличчя, свою історію, яка залишає наступ-
ним поколінням матеріальну і духовну спадщину. 
Не можна бути байдужим до своєї історії! Гордість 
за минуле медичної науки народжує повагу до сьо-
годення Історія урологічної хірургії, як і власно 
хірургії, частиною якої вона є, теж має певне під-
грунтя. На сьогодні інтенсивно вивчається життя 
і науково-практична діяльність провідних вчених, 
які зробили великий внесок до світової урологічної 
науки. 

З’явившись у середині ХVІІІ століття, про-
тягом майже 200 років урологія перетворилась у 
наукову дисципліну. У процесі розвитку хірургії 
в середині ХІХ століття стало зрозумілим, що за-
своїти всі її досягнення та розвиватися відповідно 
до світових досягнень одна особа не може. Цим і 
можна пояснити відокремлення від хірургії окре-
мих науково-практичних дисциплін, у тому числі 
і урології. Окремі хірурги почали отримувати спе-
ціалізацію з вивчення захворювань сечових і ста-
тевих органів, розробляти питання фізіології і па-
тології в урології, методи діагностики, лікування 
і профілактики цих захворювань. З відокремлен-
ням урології із хірургії наприкінці ХІХ століття 
у Росії починається організація урологічних від-
ділень і кабінетів. У 20-30 роках ХХ століття уро-
логія завоювала право на самостійне існування і 
стала обов’язковою дисципліною для викладання 
студентам V-VІ курсів.

На Катеринославщині до 30-х років ХХ сто-
ліття спеціалізованої урологічної допомоги не 
існувало. Амбулаторні хворі відвідували шкір-
но-венерологічні диспансери, де ними займали-
ся лікарі-венерологи і так звані «цистоскопісти». 
Допомога хворим у цих закладах не виходила за 
межі малої урології. У стаціонарах, у тому числі і 

хірургічних клініках урологічних хворих лікували 
хірурги, які для інструментального дослідження 
урологічних хворих викликали цистоскопістів, що 
приходили із своїм цистоскопом. Таким чином, до 
початку 30-х років урологічна допомога населенню 
розвивалася у двох напрямках: знизу – у венероло-
гів, цистоскопістів і зверху – як розділ хірургії. Лі-
карі-венерологи (Д.Є. Шершевер, М.М. Корецький 
і А.Б. Чернявський) повністю відповідали рівню 
знань і наукових досягнень того часу. Вони прово-
дили внутрішньоміхурову електрокоагуляцію пух-
лин сечового міхура, механічне каменеруйнування, 
лікування грязевими тампонами хворих на проста-
тит. Але, вся ця урологічна допомога відповідала 
обсягу  малої урології.

Суттєвий внесок був зроблений співробітника-
ми Катеринославської медичної академії (Дніпро-
петровського медичного інституту) в організацію і 
становлення окремої урологічної служби області. 
Особливої уваги слід приділити діяльності кафе-
дри загальної хірургії яка не тільки стала засно-
вником цієї служби, але й тривалий час (майже до 
1965 року) опікувалася і направляла роботу першо-
го урологічного стаціонару.

Кафедра загальної хірургії була заснована у ве-
ресні 1918 році на базі Катеринославської губерн-
ської земської лікарні

Першим завідувачем кафедри був доктор ме-
дицини, професор Вінсент Цезаревич Томашевич, 
учень професора С.П. Дьяконова. Його слід вважа-
ти одним із засновників нашої академії, який з 1917 
р. уже перебував на посаді декана лікувального 
факультету і одночасно головний лікар Катеринос-
лавської губернської земської лікарні. Він керував 
кафедрою з 1918 по 1923 роки (рис. 1). 

Кафедра загальної хірургії Катеринославського 
державного медичного інституту була розташована 
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на базі губернської земської лікарні і займала хі-
рургічне відділення на 25 ліжок (рис. 2).

Професор В.Ц. Томашевич мав великий до-
свід русько-японської та першої світової війн. 
Війна за висловом відомого хірурга М.І. Пиро-

гова це «травматична епідемія». Тому на першо-
му місці була проблема лікування травматичних 
пошкоджень тканин і органів. Клініка широко за-
ймалася питаннями лікування ран (застосовували 
метод постійного зрощування ран), оперативним 

 
Рис. 1. Доктор медицини, професор  

В. Ц. Томашевич (1876-1965)

 
Рис. 2. Головний корпус (нині терапевтичний корпус) 
Катеринославської губернської земської лікарні (нині 

Дніпропетровська обласна клінічна лікарня імні І. І. Мечнікова) 

 
Рис. 3. Доктор медицини, професор  

В. М. Деревенко (1879-1939)
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лікуванням кістково-суглобового туберкульозу. 
24 лекції з основ хірургії з урахуванням перебі-
гу і лікування інфікованих ран, які він читав про-
тягом 1918-1919 навчального року були видані у 
1921 році у вигляді підручника під назвою «Лекції 
по хірургічній патології і терапії». У підручнику 

було висвітлено нове у перебігу та лікуванні ін-
фікованих ран з урахуванням детального дослі-
дження біологічних основ ранової інфекції. Крім 
підручника було опубліковано 28 наукових праць 
і видано монографію «Наука о ранах и их лече-
нии». Одна з робіт була присвячена досвіду опе-

 
Рис. 4. Головний корпус міської клінічної лікарні № 2

 
Рис. 5. Кандидат медичних наук,  

доцент Б. Т. Фукс (1892-1973)

 
Рис. 6. Доктор медицини, професор  

В. В. Москаленко (1885-1943)
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ративного лікування внутриочеревинного розриву 
сечового міхура. В клініці надавали допомогу при 
різних пошкодженнях сечових органів. Один із 
учнів професора ординатор відділення Д.О. Ва-
силенко (у майбутньому доктор медичних наук, 
професор, завідувач кафедрою загальної хірургії 
з 1951 до 1960 р.) обрав тему докторської дисер-
тації «Закриті пошкодження нирок». В роботі він 
обгрунтував показання до консервативного і опе-
ративного лікування закритих пошкоджень нирок, 
експериментально довів, що утворені при закри-
тих пошкодженнях нирок нефролізини циркулю-
ють в крові протягом перших 7-14 діб, що обумов-
лює можливість розвитку травматичного нефриту 
у залишеній непошкодженій нирці.

З 1923 по 1930 роки кафедрою загальної хірур-
гії завідував доктор медицини, професор Володи-
мир Миколайович Деревенко.

Професор В.М. Деревенко досконало воло-
дів декількома іноземними мовами, систематично 
слідкував за розвитком світової медицини і знав всі 
її досягнення. Він був блискучим лектором. Його 
лекції базувалися на даних літератури та умінні 
ясно і чітко, у красивій освітній формі викладати 
ту чи іншу тему. Через це, лекції професора відвід-
ували не тільки студенти, але й практичні лікарі ба-
гатьох лікувальних закладів міста (рис. 3).

З 1927 року кафедра переходить до 2-ї міської 
лікарні і базою її стає хірургічне відділення на 
50 ліжок (рис. 4).

Професор В.М. Деревенко був чудовим клі-
ніцистом-діагностом. Діагностику він поєднував 
з даними фізіології, патологічної анатомії та інши-
ми дисциплінами. Особливо слід відзначити висо-
ку хірургічну техніку Володимира Миколайовича. 

Це був хірург-віртуоз, який вільно володів техні-
кою складних операцій. Маючи добру професій-
ну підготовку з оперативною урологією у клініці 
професора С.П. Федорова, він першим у місті став 
використовувати інструментальні дослідження  
та операції на сечовивідних шляхах. Ще на по-
чатку ХХ століття разом із професором Є.С. Бот-
кіним він оцінив цілющі властивості сакських 
грязей і активно пропонував їх використання для 
лікування різних захворювань, у тому числі і уро-
логічних.

У клініці загальної хірургії розділу урології, 
як спеціальності, надавали все більшого значення. 
Саме професор В.М. Деревенко, як єдиний на той 
час високопідготований фахівець з урології, який 
до того ж мав досвід викладання цього предмету 
в університетах Пермі і Томська, поставив за мету 
створити окрему урологічну службу в області. 
Найбільш зацікавленим цією ідеєю виявився орди-
натор клініки Борис Тимофійович Фукс, який вів 
урологічних хворих (рис. 5). 

За рекомендацією професора В.М. Деревенка 
він був відряджений на спеціалізацію до клінік 
С.П. Федорова, Б.М. Хольцова і В.О. Гораша. Після 
його спеціалізації у відомих урологічних клініках 
країни у 1930 році було відкрито перший у Дні-
пропетровську урологічний амбулаторний прийом 
у палаці профілактики (поліклініка № 1) міської 
лікарні № 2. У 1932 році у міській лікарні № 2 
м. Дніпропетровська було розгорнуто 20 урологіч-
них ліжок.

У 1931 році на базі міської дитячої лікарні № 3 
відкрита кафедра хірургії дитячого віку, яку очолив 
професор М.Ф. Руднев. На цій кафедрі було розпо-
чато надання урологічної допомоги дітям.

 
Рис. 7. Заслужений діяч науки УРСР, 

доктор медичних наук, професор  
Д. О. Василенко (1883-1960)

 
Рис. 8. Кандидат медичних наук,  

доцент Р. К. Крикент (?-1963)
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З 1931 до 1939 року кафедрою загальної хірур-
гії завідував доктор медицини, професор Валентин 
Васильович Москаленко (рис. 6). 

Учень професора В.М. Шевкуненка, протягом 
перших трьох років роботи у клініці він суміщав 
завідування кафедрою топографічної анатомії і 
оперативної хірургії, яке залишив у 1933 році і 
всі сили почав віддавати хірургічній клініці. Ва-
лентин Васильович Москаленко відрізнявся осо-
бливими талановитими здібностями і величезною 
працездатністю. Коло його інтересів не обмеж-
увалося однією хірургією. Він займався травма-
тологією, урологією, нейро- та щелепно-лицевою 
хірургією, питаннями переливання крові. Він 
створив низку праць, які поєднували вивчення 
різних типів анатомії і раціональних оперативних 
доступів (сарторіопластика при нетриманні калу і 
сечі; екстрадуральний спосіб при створенні пере-
хресного анастомозу корінців при поліомієліті та 
ін.). Він був одним із авторів базового керівництва 
з оперативної хірургії.

У травні 1935 року у Дніпропетровську було 
створено обласне урологічне товариство, яке очо-
лив Б.Т. Фукс, як секція всеукраїнського уроло-
гічного товариства. Воно об’єднувало лікарів, які 
працювали за цією спеціальністю та всі зацікавле-
них нею – урологів, цистоскопистів, венерологів, 
хірургів, гінекологів. Загальна кількість членів то-
вариства склала 38 осіб.  

Під керівництвом професора В.В. Москален-
ка у 1938 році Борис Тимофійович Фукс захищає 
кандидатську дисертацію за темою «О пузырно-
мочеточниковом рефлюксе», яка до того ж була ви-
дана окремою монографією.

У 1940 році кількість урологічних ліжок у клі-
ніці було збільшено до 30 і вони стають базою до-
центського курсу з урології медичного інституту. 
У відділенні працювали, крім керівника курсу до-
цента Б.Т. Фукса, асистент медичного інституту 
Решетько, який мав велику фахову загальнохірур-
гічну підготовку (на жаль загинув у року Великої 
Вітчизняної війни), і ординатор інституту удоско-
налення лікарів І.С. Ємець. Напередодні Великої 
Вітчизняної війни доцентський курс був перетво-
рений на кафедру інституту удосконалення лікарів.

Після закінчення війни у серпні 1946 року у 
Дніпропетровську було відкрито урологічне відді-
лення на 30 ліжок на базі обласної клінічної лікарні 
імені І.І. Мечнікова, яке стало базою відновленого 
доцентського курсу з урології госпітальної хірур-
гічної клініки, якою завідував професор Тимофій 
Єремійович Гнілорибов, Дніпропетровського ме-
дичного інституту. Завідувачем цим курсом став 
доцент Б.Т. Фукс. У цьому відділенні проводилась 
підготовка урологів для всієї області. Він же став 
першим обласним урологом, який отримував ін-
струкції від головного уролога МОЗ України за-
служеного діяча науки, академіка А.А. Чайки, який 
очолював урологічну службу в Україні.

Госпітальна хірургічна клініка займалася не 
тільки хірургічними але й важливими на той час 
урологічними і гінекологічними питаннями. Ціка-

вими були її розробки з кишкової пластики стра-
воходу при його рубцевому стенозі, відновлення 
піхви при її атрезії, сечового міхура при його екс-
трофії, хірургічне лікування статевої дисфункції 
у чоловіків, трансплантації органів і тканин (гі-
пофізу, щитоподібної залози, яєчка та яєчника, 
реплантація та пересадка кінцівок в експерименті 
тощо).

У 1952 році було відновлено урологічне від-
ділення м. Дніпропетровська у міській клінічній 
лікарні №2, яким завідував І.С. Ємець (з 1960 р. – 
О.В. Люлько). Кафедра загальної хірургії знову 
продовжувала опікувати це відділення, базу якого 
використовувала для навчання студентів. На той 
час кафедрою завідував Заслужений діяч науки, 
доктор медичних наук, професор Дмитро Оверко-
вич Василенко (рис. 7). 

Дмитро Оверкович був взірцем лікаря-кліні-
циста, який мав багаторічний власний клінічний 
досвід. Він був спостережливим, роздумливим і 
суворим у вирішенні питань, пов’язаних із пока-
заннями до операцій. Як майстер-хірург, він до-
сконало володів технікою складних операцій у всіх 
розділах хірургії. Із притаманною йому енергією 
Дмитро Оверкович багато і наполегливо працював 
над вивченням нових розділів хірургії, у тому числі 
нейрохірургія, ендокринна хірургія, урологія.

Але найбільший внесок зробив кандидат медич-
них наук, доцент Рудольф Карлович Крикент, який 
завідував кафедрою загальної хірургії з 1961 до 
1963 року (рис. 8).

Рис. 9. Заслужений діяч науки і техніки 
України, член-кор. НАМН України, 

доктор медичних наук, професор  
О. В. Люлько (1935-2013)
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Доцент Р.К. Крикент був блискучим хірургом 
широкого діапазону. Він вільно оперував на орга-
нах черевної і грудної порожнин, на сечових шля-
хах і опірно-рухового апарату, на періферійній і 
центральній нервовій системах. Чудово володіючи 
декількома іноземними мовами, він ретельно сте-
жив не тільки за вітчизняною, але й іноземною лі-
тературою, що надавало йому можливість постійно 
перебувати у руслі останніх досягнень науки. Ру-
дольф Карлович намагався перевірити в експери-
менті і в наступному як можна швидше викорис-
тати у клініці всі нові сучасні досягнення наукової 
думки. Він багато працював сам, постійно вчився і 
навчав інших. Йому належить 80 друкованих робіт 
з різноманітних питань хірургії. Він завжди із вели-
ким задоволенням ділився науковим і практичним 
досвідом, активно залучав до наукової роботи і ке-
рував багатьма науковими роботами лікарів.

Саме він був науковим керівником кандидат-
ської дисертації завідувача урологічним відділен-
ням Олексія Володимировича Люлька за темою 
«Використання алопластичного суспензорія при 
варикоцелє» (1964) (рис. 9).

 Останнє визначило подальшу долю О.В. Люль-
ка – у майбутньому доктора медичних наук, про-
фесора, Заслуженого діяча науки і техніки Укра-
їни, двічі Лауреата державної премії України, 
засновника і першого завідувача кафедри урології 
з 1974 року, з  1981 р. – проректора з наукової робо-
ти, а з 1999 р. – проректора з наукової та лікуваль-
ної роботи Дніпропетровської державної медичної 
академії. Саме із заснування самостійної кафедри 
урології почався новий етап розвитку урології 
у Дніпропетровській області.

У 1965 році урологічне відділення було пере-
ведене у міську лікарню № 10 і стало невід’ємною 
частиною вже створеної мережі урологічної служ-
би м. Дніпропетровська. Таким чином, створені 
за активною участі клініки загальної хірургії ме-
дичного інституту, перші урологічний прийом і 
урологічне відділення стали базою для активного 
розвитку нової спеціалізованої урологічної служби 
міста, де були виховані і підготовані фахівці, які 
склали основу всієї мережі не тільки в м. Дніпро-
петровську але й у межах області.
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ПОРУШЕННЯ У СИСТЕМІ РЕГУЛЯЦІЇ АГРЕГАТНОГО СТАНУ  
КРОВІ ЖІНОК З МАТКОВИМИ КРОВОТЕЧАМИ

Анотація: Вивчалися порушення в системі регуляції агрегатного стану крові у хворих з хронічною постгеморагіч-
ною анемією на тлі маткових кровотеч. У жінок з анемією на тлі маткових кровотеч, за високої активності первинного 
гемостазу розвивається структурна та хронометрична гіпокоагуляція, що зумовлено різким зниженням вмісту в крові 
фібриногену. Основною причиною гіпофібриногенемії є надмірна активація неферментативного фібринолізу. Загалом, 
зміни в системі регуляції агрегатного стану крові у жінок з високим ступенем анемізації є проявом субклінічного внутріш-
ньосудинного згортання крові, яке розвивається внаслідок високої функціональної активності тромбоцитів.

Аннотация: Изучались нарушения в системе регуляции агрегатного состояния крови у больных с хронической пост-
геморрагической анемией на фоне маточных кровотечений. У женщин с анемией на фоне маточных кровотечений, при 
высокой активности первичного гемостаза, развивается структурная и хронометрическая гипокоагуляция, что обуслов-
лено резким снижением в крови фибриногена. Основной причиной гипофибриногенемии является чрезмерная актива-
ция неферментативного фибринолиза. В целом, изменения в системе регуляции агрегатного состояния крови у женщин 
с высокой степенью анемизации являются проявлением субклинического внутрисосудистого свертывания крови, кото-
рое развивается в результате высокой функциональной активности тромбоцитов.

Summary: Disturbances in the system of regulating the aggregate state of blood in patients with chronic posthemorrhagic 
anemia on the background of uterine bleeding were studied. In women with anaemia on a background of the uterine bleeding, 
at high activity of primary hemostasis, structural and chronometric hypocoagulation develops; it is predefined by the acute 
decreasing of the fibrinogen in blood. The principal reason of hypofibrinogenaemia is the excessive activating of nonfermentative 
fibrinolysis. In conclusion, changes in the system of regulation of the aggregate state of blood in women with severe degree of 
anaemia are the display of subclinical inopexi that develops as a result of high functional activity thrombocytes.

Маткові кровотечі займають особливе міс-
це серед гінекологічної патології, оскільки вони є 
симптомом багатьох захворювань жіночої статевої 
сфери. Згідно етіології, сьогодні виділяють дев'ять 
основних категорій маткових кровотеч: поліп, аде-
номіоз, лейоміома, малігнізація, гіперплазія, коагу-
лопатія, овуляторная дисфункція, ендометріальні, 
ятрогенн та ще не класифіковані причини [2; 6; 8; 12].

Серед причин на практиці рідко діагностується 
такий фактор, як коагулопатія, хоча це порушення 
є основною причиною рясних менструальних кро-
вотеч у 10% жінок репродуктивного віку [3; 5; 9]. 
Отримані дані є переконливою підставою для про-
ведення скринінгу з виявлення порушень згортання 
крові при виникненні АМК [1; 3; 4; 14]. У разі вста-
новлення характеру порушення гемостазу може 
бути призначено патогенетичне лікування і, таким 
чином, не буде необхідності у гормонотерапії та 
хірургічному лікуванні. За даними деяких авторів, 
на підставі 20-річних досліджень, встановлено, що 
більш ніж у половини хворих, які страждають мат-
ковими кровотечами, виявляються вроджені і/або 
набуті порушення системи гемостазу зі схильністю 
до геморагій, при цьому більш ніж 75% складають 
тромбоцитопатії. Тільки комбінована терапія, яка 
поєднує в собі індивідуально підібрану гормоно-
терапію і неспецифічну гемостатичну терапію, до-
зволяє забезпечити не тільки зупинку маткової кро-
вотечі, але і домогтися відновлення менструальної 
функції та значного підвищення якості життя жінок 
в різні вікові періоди [10; 13]. 

Проте, мено- та метрорагії, які не піддаються 
гормональній, симптоматичній і гемостатичній 
терапії, призводять до розвитку хронічної постге-
морагічної анемії, що впливає на загальний індекс 
здоров'я та якість життя жінки [7; 10; 11]. Систем-
ні порушення параметрів гемостазу при маткових 
кровотечах, зокрема системи регуляції агрегатного 
стану крові, потребують подальшого вивчення для 
виявлення нових пускових моментів патології.

Метою роботи було виявлення порушень в сис-
темі регуляції агрегатного стану крові у хворих 
з хронічною постгеморагічною анемією на тлі мат-
кових кровотеч.

Для вивчення системи регуляції агрегатного 
стану крові у хворих з дисфункціональними мат-
ковими кровотечами кров збирали вранці натще-
серце з ліктьової вени. Стан тромбоцитарно-судин-
ного гемостазу оцінювали за відсотком адгезивних 
тромбоцитів, а також за індексом спонтанної агре-
гації тромбоцитів. Загальний коагуляційний потен-
ціал крові, фібринолітичну активність плазми, по-
тенційну активність плазміногену, антиплазміни, 
рівень фібриногену в плазмі крові, активність ан-
титромбіну III, концентрацію розчинних комплек-
сів фібрин-мономеру в крові визначали реактивами 
фірми Simko Ltd.

Визначення показників швидкості утворення 
тромбіну, тромбоеластографічної константи К, 
константи специфічного тромбоцитарного згорта-
ня крові, кута α та збірного індексу коагуляції ви-
конували на тромбоеластографі АКГ.
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Проведені нами дослідження показали, що у жі-
нок з анемією на тлі маткових кровотеч виявлялася 
чітка хронометрична гіпокоагуляція: час рекальци-
фікації плазми крові в 1,4 рази перевищував контр-
ольні дані, протромбіновий час був 1,5 рази біль-
шим за контроль, а тромбіновий час подовжувався 
відносно контрольного рівня на 54,18%. Пригні-
чення інтенсивності тромбіногенезу за внутрішнім 
шляхом утворення протромбіназного комплексу 
підтверджувалося значним зростанням активова-
ного парціального тромбопластинового часу.

Разом з тим, виявлялася висока функціональ-
на активність тромбоцитів – відсоток адгезив-
них тромбоцитів підвищувався майже в 2,5 рази, 
а індекс їх спонтанної агрегації збільшувався 
в 2,2 рази, що відбувалося за суттєвого пригнічення 
протизгортальної здатності крові – активність ан-
титромбіну ІІІ знижувалася на 30,42%. Про висна-
ження резервів коагуляційного гемостазу свідчило 
майже тридцятивідсоткове зменшення активності 
фактора Лакі-Лорана. Зауважимо, що у жінок з ви-
соким ступенем анемізації в 2,2 рази знижувалася 
концентрація фібриногену в плазмі крові, що пояс-
нює розвиток структурної гіпокоагуляції за високої 
функціональної активності тромбоцитів.

Безпосередньою причиною гіпофібриногенемії 
у жінок з анемією була надмірна активація фібри-
нолітичної системи плазми крові: сумарна фібри-
нолітична активність збільшувалася в 2,1 рази за 
рахунок значного підвищення інтенсивності не-
ферментативного фібринолізу, тоді як ензиматич-
ний лізис фібрину вірогідно від контрольних даних 
не відрізнявся. Зростання інтенсивності плазмо-
вого фібринолізу супроводжувалося відповідним 
збільшенням активності в плазмі крові антиплаз-
мінів.

Зауважимо на змінах вмісту в крові жінок з ви-
соким ступенем анемізації продуктів фібринолізу: 
концентрація в плазмі крові розчинних комплексів 
фібрин-мономеру зростала в 4,9 рази, плазмовий 
вміст продуктів деградації фібрин/фібриногену та-
кож підвищувався більш ніж у 5 разів. При цьому 
резерви ензиматичного фібринолізу зберігалися: 

потенційна активність плазміногену відповідала 
контрольному рівню, а інтенсивність Хагеман- 
залежного фібринолізу перевищувала контрольні 
дані.

У жінок з анемією, що страждають матковими 
кровотечами, швидкість тромбіногенезу значно 
зменшувалася (константа r складала 360,32±21,25 
сек.; р<0,001; n=30). Тромбоеластографічна кон-
станта k майже в 2 рази перевищувала контрольні 
дані (457,26±28,55 сек.; р<0,001; n=30). Максималь-
на амплітуда тромбоеластграфічної кривої значно 
зменшувалася (24,54±4,24 мм; p<0,001; n=30), що 
свідчить про певну незалежність зниження щіль-
ності кров’яного згустку від функціонального ста-
ну тромбоцитів. Це підтверджується відсутністю 
вірогідних змін з боку його еластичності та модуля 
пружності, які були нижчими за контроль (відпо-
відно: 27,86±5,61 од та 154,19±8,76 Н/м2; р<0,001; 
n=30). Зауважимо, що у жінок з високим ступенем 
анемізації структурна гіпокоагуляція не супрово-
джувалася зниженням функціональної активності 
тромбоцитів, навпаки, константа специфічного 
тромбоцитарного згортання крові скорочувалася 
(234,61±14,47 сек.; р<0,001; n=30). Константа сине-
резису, як похідна декількох тромбоеластграфічних 
показників, сягала 745,92±53,177 сек. (n=30) і віро-
гідно від контрольного рівня не відрізнялася.

Загальний тромбоеластографічний час згор-
тання крові зростав до 1118,48±61,96 сек. (р<0,05; 
n=30). Збірний індекс коагуляції у жінок з анемією 
ІІІ ступеня був майже в 2 рази меншим за контроль 
(0,211±0,012 од; р<0,001; n=30). Кут α знижувався 
до 4,12±0,29о (р<0,001; n=30).

Таким чином, зміни фібринолітичного потен-
ціалу крові у жінок анемією мають вторинний 
характер, що зумовлено активацією тромбіно- і 
фібриногенезу за механізмами зовнішнього шля-
ху. Хронометрична гіперкоагуляція розвивається 
внаслідок активації згортання крові за зовнішнім 
механізмом утворення протромбінази, що супрово-
джується зниженням протизгортального потенціа-
лу і значним збільшенням адгезивно-агрегаційних 
властивостей тромбоцитів. 
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ПРАКТИЧНЕ ВИКОРИСТАННЯ КОМПЛЕКСУ МЕТОДІВ  
НЕМЕДИКАМЕНТОЗНОГО  ВІДНОВЛЕННЯ ПІСЛЯ ОПЕРАТИВНОГО 

ЛІКУВАННЯ ПОРУШЕНОЇ ПОЗАМАТКОВОЇ ВАГІТНОСТІ

Анотація: У даній статті розглянуті особливості практичного застосування комплексу не медикаментозних методів 
відновного лікування, після перенесеної порушеної трубної позаматкової вагітності і проведеного попередньо хірургіч-
ного лікування. У методиці проведення дослідження нами представлена авторська програма фізичної реабілітації в ран-
ньому і пізньому післяопераційному періодах. 

Аннотация: В данной статье рассмотрены особенности практического применения комплекса немедикаментозных 
методов восстановительного лечения после перенесенной трубной внематочной беременности и проведенного пред-
варительно хирургического лечения. В методике проведения исследования нами представлена авторская программа 
физической реабилитации в раннем и позднем послеоперационном периодах.

Summary: In this article features of the practical application of the complex of non-medical methods of restorative treatment, 
after the suffering of impaired tubal ectopic pregnancy and pre-surgical treatment were considered. In the methodology of 
conducting the research, we present the author’s program of physical rehabilitation in the early and late postoperative periods.

Постановка проблеми. Питання лікування 
при позаматкової вагітності є на сьогоднішній день 
дуже актуальним, оскільки ця патологія несе в собі 
безпосередню загрозу для життя пацієнтки. Згідно 
різних літературних джерел позаматкова трубна 
вагітність становить 1,6-25% серед гінекологічних 
захворювань і займає друге місце в структурі при-
чин материнської смертності в цивілізованих кра-
їнах світу [1-3]. Окрім того частота позаматкової 
вагітності залишається стабільно високою в струк-
турі невідкладних станів в гінекології, складаючи 
1-12 % по відношенню до всіх пацієнток, госпіта-
лізованих в гінекологічні стаціонари [1-3]. Майже 
у 50% жінок, які перенесли трубну позаматкову 
вагітність, розвивається вторинне трубно-періто-
неальне безпліддя, а у 8-20% є можливість виник-
нення повторної ектопічної вагітності, найчастіше 
вже в іншій матковій трубі, що надає проблемі важ-
ливе соціальне значення, пов’язане із зростанням 
жіночого безпліддя [1-3]. Якщо питанням опера-
тивного лікування та медичної реабілітації різних 
форм позаматкової вагітності приділено багато 
уваги, то в доступній літературі, ані вітчизняни-
ми, ані закордонними дослідниками практично не 
висвітлені питання застосування методів і засобів 
фізичної реабілітації після перенесеної позаматко-
вої вагітності та її оперативного лікування. Хоча 
дуже актуальними в сучасному відновлювально-
му лікуванні є питання застосування методів і за-
собів фізичної реабілітації як в ранньому, так і в 
пізньому післяопераційному періодах, а також на 
санаторно-курортному етапі реабілітації [3-5]. Го-
ловне завдання проведення післяопераційних від-
новлювально-реабілітаційних заходів, це поперед-
ження таких ускладнень, як повторна позаматкова 
вагітність, вторинне безпліддя, утворення злукових 
утворень навколо маткових труб і порушення їх 
функціональної активності [6-8].

Аналіз останніх досліджень і публікацій. Пи-
танням, що стосуються відновного лікування та 
різним видам реабілітаційних дій в сучасній гіне-

кології, приділяється достатня увага. Вітчизняни-
ми та закордонними фахівцями з питань етіології, 
патогенезу, клінічного перебігу та відновлення 
стану здоров’я гінекологічних хворих, написано 
достатньо наукових робіт. Також, в останні роки, 
широко проводяться дослідження з ефективності 
запропонованих фахівцями реабілітаційних комп-
лексів у жінок різних вікових категорій та з різно-
манітною гінекологічною патологією, в тому числі 
і у пацієнток, що перенесли оперативні втручання 
у випадках невідкладних станів в гінекології, зо-
крема при порушеній позаматковій вагітності. 
Серед друкованих робіт з досліджуваного питан-
ня, хотілося б відмітити праці таких науковців, як  
П.Д. Куранов, А.А. Лыков, Н.В. Кабанова, 1992; 
Т.С. Кривоногова, И.Д. Евтушенко, Л.А. Матвеева, 
2002; И.Ю. Майскова, 2008; Е.В. Петрова, 2008; 
Л.В. Каушанская, 2008; С.І. Жук, О.І. Яцина, 2008; 
К.О. Заїка, 2009; Г. М. Філатова, 2009; М.И. Мази-
това, А.Б. Ляпахин, 2010; М.Г. Шнейдерман, 2011; 
К.А. Бугаєвський, 2014-2018. Ці автори подають 
сучасну  наукову інформацію, що стосується клі-
нічного перебігу як самої позаматкової вагітності, 
так і веденню пацієнток на різних етапах післяопе-
раційного періоду та на різних рівнях відновно-ре-
абілітаційних дій, з практичними рекомендаціями 
щодо оздоровлення пацієнток на стаціонарному, 
амбулаторному та санаторно-курортному етапах 
реабілітації.

Мета та завдання дослідження складають-
ся в розробка методів і засобів практичного за-
стосування і оцінюванні впливу запропонованого 
комплексу методів і засобів немедикаментозного 
відновлювального лікування у пацієнток, після 
проведення оперативного лікування порушеної по-
заматкової вагітності, проведеного різними опера-
тивними доступами.

Основний матеріал дослідження. Після ви-
вчення первинної медичної документації, нами 
була відібрана група пацієнток, для проведення до-
слідження щодо ефективності застосування комп-
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лексу методів фізичної реабілітації після опера-
тивного лікування позаматкової трубної вагітності. 
Група була однорідною за віком, діагнозом, комп-
лексом лікувально-діагностичних заходів. До екс-
периментальної групи увійшло 36 жінок, яким про-
водили реабілітаційні заходи за запропонованою 
нами схемою. Середній вік пацієнток в досліджу-
ваній групі достовірно не відрізнявся між собою 
(р>0,05) і становив 29,8±6,2 років. Всі жінки, на час 
проведення дослідження, спостерігалися в умовах 
гінекологічного відділення та жіночої консульта-
ції. У пацієнток вивчався загально-соматичний та 
акушерсько-гінекологічний анамнез, проводилося 
повне клінічне обстеження загальноприйнятими 
методами, що включали в себе оцінку загального 
соматичного та гінекологічного статусу. Первин-
ною документацією у зазначених жінок була та-
кож, спеціально розроблена нами анкета, яка міс-
тила дані анамнезу про перенесені захворювання, 
екстрагенітальну патологію, функціонування ре-
продуктивної функції жінок, а також про реабіліта-
ційні заходи, які проводилися після оперативного 
лікування та їх ефективність, дані лабораторних 
та додаткових досліджень (вимірювання базальної 
температури, УЗД в динаміці проведення застосу-
вання реабілітаційних заходів). 

Для дослідження, в комплекс запропонованих 
методів фізичної реабілітації після оперативного 
лікування позаматкової (трубної) вагітності, нами 
використовувалися засоби лікувальної фізичної 
культури (ЛФК) за методикою В.Є. Васильєвої, лі-
кувальна гімнастика (ЛГ), вібраційний і гінеколо-
гічний масаж, рефлексотерапія біологічно-актив-
них точок (БАТ) статевої та ендокринної систем на 
стопах та підошвах, фітбол [3; 4; 7; 10]. Ефектив-
ність реабілітаційних заходів оцінювали відразу 
після застосування і в динаміці: через 1, 3 і 6 мі-
сяців після перенесеного оперативного лікуван-
ня. Для визначення якості життя та суб’єктивного 
оцінювання психологічного та соматичного стану 
жінок, які перенесли позаматкову трубну вагітність 
та її оперативне лікування, було проведено їх анке-
тування, як під час їх стаціонарного лікування, так і 
через 6 місяців після нього та проведення комплек-
су фізичної реабілітації.

Згідно даних, отриманих нами після обстежен-
ня та анкетування пацієнток, нами було достовірно 
встановлено, що основними чинниками виникнен-
ня прогресуючої трубної вагітності у пацієнток 
були: порушення менструального циклу у вигляді 
дисменореї (51,6%), наявність штучного перери-
вання вагітності в анамнезі (50,2%), раніше пере-
несені різноманітні оперативні втручання (41,0%), 
прояви, діагностування та лікування безпліддя 
різного ґенезу і спроби його лікування (32,3%), за-
стосування жінками в попередні роки внутрішньо-
маткової контрацепції (2,6%) [1; 2; 8]. 

По результатам опитування та анкетування, 
у передопераційному періоді стан пацієнток у гру-
пі характеризувався таким чином: 54,1% пацієнток 
досліджуваної групи відзначали порушення мен-
струальної функції до операції у вигляді альгоме-

нореї та дисменореї. При їх повторному анкетуван-
ні через 6 місяців після операції 63,2% пацієнток 
досліджуваної групи відзначали нормалізацію 
менструальної функції. Їх післяопераційна фізич-
на реабілітація включала ЛФК у вигляді комплексу 
спеціальних вправ, що зміцнюють м’язи живота і 
тазового дна (за методикою В.Є. Васильєвої [3; 4]. 

Для активізації та стабілізації менструальної та 
ендокринної функцій яєчників ми застосовували, 
як альтернативний медикаментозному лікуванню, 
метод рефлексотерапії стоп та підошв, з активним 
впливом на БАТ, що відповідають за репродуктив-
ну та ендокринну функцію [4; 6]. При оцінюванні 
функції яєчників в післяопераційному періоді, за 
допомогою вимірювання базальної температури 
(БТ) в досліджуваній групі, в перші 2-3 місяці, ову-
ляторні цикли відновилися у 12 жінок (33,33%), 
на 3-4 місяці після операції овуляції визначалися 
ще у 15 жінок (41,67%), на 5-6 місяці овуляція фік-
сувалася ще у 6 жінок (16,67%). Овуляторні цикли 
через 6 місяців не були зафіксовані у 3 (8,33%) жі-
нок в групі.

У ранньому післяопераційному періоді (з пер-
шої доби після операції) ми застосовували курс 
вправ лікувальної гімнастики (ЛГ), спрямованих 
на загальне зміцнення організму, протягом 15 днів 
в ранньому післяопераційному періоді. Ці вправи 
були націлені на покращення дихання, мали ста-
тичний і динамічний характер [3; 4; 7]. Важливе 
значення відігравав комплекс ранкової гігієнічної 
гімнастики щадного режиму, який ми вважали до-
цільним, зважаючи на те, що всі пацієнтки, задіяні 
в нашому досліджені були прооперовані сучасним 
лапароскопічним методом, який полегшує як пере-
біг післяопераційного періоду, так і фізичну піс-
ляопераційну реабілітацію [3-5; 7]. Також нами, 
із застосуванням через день, застосовувалися ві-
браційний масаж на низ живота (15-20 сеансів) 
[4; 6] і гінекологічний масаж по І.І. Бенедиктову, 
в модифікації М.Г. Шнейдермана (по 15-20 сеансів 
на курс реабілітації) [3; 4; 10]. Ці види масажу ви-
користовувались нами як засіб, що поліпшує гемо-
динаміку, для профілактики і немедикаментозної 
терапії утворення злуків і застійних явищ в порож-
нині малого тазу. 

На абулаторно-поліклінічному етапі прове-
дення реабілітаційних заходів, з метою зміцнення 
м’язів тазового дна, черевної стінки та попереку, 
поліпшення крово- і лімфообігу, а також для про-
філактики можливих злукових утворень, 3-4 рази 
на тиждень ми застосовували вправи на фітболі 
[3; 4; 7]. У наступні три місяці післяопераційно-
го періоду у 14 (38,9%) пацієнток досліджува-
ної групи, після застосування запропонованого 
нами комплексу фізичної реабілітації, настала 
вагітність. У 12 (33,3%) пацієнток була зафіксо-
вана прогресуюча маткова вагітність. На жаль, у 2 
(5,56%) жінок стався самовільний викидень на 6-8 
тижні їх вагітностей. Так, після застосування за-
пропонованого нами реабілітаційного відновного 
лікування, через 6 місяців, у 41,67% жінок дослі-
джуваної групи репродуктивна функція була від-
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новлена, 18 (50,00%) жінок з досліджуваної гру-
пи надалі завагітніли і народили. Індивідуальний 
моніторинг якості життя проводився нами до по-
чатку лікування, в процесі проведення лікування, 
а також на етапах ранньої та пізньої реабілітації 
з використанням анкети-опитувальника «Якості 
життя жінок», з оцінкою 5 параметрів (фізичний 
і психічний стан, соціальне і рольове функціо-
нування, загальне суб’єктивне сприйняття стану 
свого здоров’я). Оцінка якості життя пацієнток, 
дозволяла нам здійснювати постійне спостере-
ження за ходом реабілітації та, при необхідності, 
проводити її корекцію [5; 8; 9]. 

У періоді реабілітації, після перенесеного опе-
ративного лікування трубної вагітності у 65,0% жі-
нок мала місце сприятлива психологічна адаптація, 
у 35,00% була виявлена патологічна психологічна 
адаптація. Застосування нами психологічної під-
тримки жінок в періоді реабілітації сприяло більш 
швидкій нормалізації менструальної (53,8%) і фер-
тильної (30,8%) функції пацієнток. 

Аналіз найближчих та віддалених результатів 
лікувально-реабілітаційних заходів після хірур-
гічного лікування трубної вагітності показав, що 
застосування комплексу методів фізичної реабі-
літації сприяє зменшенню термінів перебування 
в стаціонарі, зниженню частоти рецидивів ектопіч-
ної вагітності, ранньому відновленню менструаль-
ної і репродуктивної функції, поліпшенню якості 
життя хворих [1; 5; 8]. У ранньому і в пізньому 

реабілітаційному періоді жінкам, які перенесли 
оперативне лікування з приводу трубної вагітнос-
ті, рекомендовано спостереження клінічного пси-
холога або психотерапевта по місцю їх лікування 
та/чи реабілітації [9]. Крім того, в комплексі реа-
білітаційних заходів для пацієнток, які перенесли 
оперативне лікування при трубній позаматкової 
вагітності, доцільна реабілітація їх репродуктивно-
го здоров’я, у вигляді корекції їх менструального 
циклу та ендокринної функції, за допомогою ви-
користання рефлексотерапії БАТ на стопі та під-
ошвах, профілактичне застосування різних видів 
масажу, а також використання ЛФК, у вигляді спе-
ціальних фізичних вправ (за методикою В.Є. Васи-
льєвої, А. Кегеля, Ф.А. Юнусова [3; 4; 6; 7].

Висновки: 
1. Розроблений комплекс фізичної реабілітації, 

будучи методично простим і не потребуючим вели-
ких матеріальних витрат, може бути використаний 
на практиці в широкій мережі лікувально-профі-
лактичних установ, що спеціалізуються на реабілі-
тації гінекологічних хворих. 

2. Включення в практику відновного лікуван-
ня у гінекологічних пацієнток запропонованого 
комплексу лікувально-реабілітаційних заходів, на 
стаціонарному, амбулаторному та санаторно-ку-
рортному етапах, може значно зменшити частоту 
і ризик рецидивів трубної позаматкової вагітності, 
злукових ускладнень та вторинного трубно-пери-
тонеального безпліддя.
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ДІАГНОСТИЧНІ ПАРАМЕТРИ ВНУТРІШНЬОУТРОБНОГО СТАНУ ПЛОДА  
У ЖІНОК З ПРОЛОНГОВАНОЮ ВАГІТНІСТЮ 

Анотація: У статті наведені основні показники діагностики внутрішньоутробного стану плода у жінок з переношеною 
вагітністю. Кардіотокографічна діагностика – це одна із перших ланок віддзеркалення внутрішньоутробного стану плода, 
що служить сигналом для подальшого спостереження та тактики ведення жінок в терміні гестацій більше 40 тижнів. 
Більш значні порушення параметрів, які діагностовані під час запису кардіотокограм у жінок з переношеною вагітністю, 
а саме, зниженням АМО та кількості осциляцій, зменшення кількості акцелерацій, одночасне збільшення варіабельних, 
глибоких, довготривалих децелерацій під час вагітності та виникнення пізніх децелерацій в пологах (dipІІ, dipІІІ), зрос-
тання відсотка стабільного ритму зі значними ділянками монотонності і синусоїдального ритму вказував на порушення 
внутрішньоутробного стану плода: гіпоксію, дистрес плода та порушення плацентарного кровообігу  у 87,6% випадків  
жінок з переношеною вагітністю. Необхідно зазначити, що за даними КТГ у більшості жінок контрольної групи був діа-
гностований задовільний стан плода.

Аннотация: В статье приведены основные показатели диагностики внутриутробного состояния плода у женщин с 
переношенной беременностью. Кардиотокографическая диагностика – это одна из первых звеньев отражение внутри-
утробного состояния плода, что служит сигналом для дальнейшего наблюдения и тактики ведения женщин в сроке 
гестации больше 40 недель. Более значительные нарушения параметров, которые диагностированы во время запи-
си кардиотокограм у женщин с переношенной беременностью, а именно, снижением АМО и количества осцилляций, 
уменьшение количества акцелераций, одновременное увеличение вариабельных, глубоких, долговременных децеле-
раций во время беременности и возникновения, поздних децелераций в родах (dipІІ, dipІІІ), рост процента стабильного 
ритма со значительными участками монотонности и синусоидального ритма указывал на нарушения внутриутробного 
состояния плода: гипоксию, дистресс плода и нарушение плацентарного кровообращения в 87,6% случаев у женщин с 
переношенной беременностью. Необходимо отметить, что по данным КТГ у большинства женщин контрольной группы 
был диагностирован удовлетворительное состояние плода.

Summary: The article presents the main indicators of diagnostics of intrauterine condition of the fetus in women with a 
term pregnancy. Cardaccutane diagnosis is one of the first links a reflection of the intrauterine condition of the fetus that serves 
as a signal for further observation and treatment of women in the period of gestation more than 40 weeks. More significant 
disturbances of parameters that are diagnosed during recording cardamomum in women with perenose pregnancy, namely, 
lower AMO and the number of oscillations, reducing the number of accelerate, simultaneous increase in a variable, deep, long-
term decelerate during pregnancy and the occurrence of late decelerate in childbirth (dipІІ, dipІІІ), increases in the percentage 
of a stable rhythm with a considerable amount of monotony and sinus rhythm indicated violations of the intrauterine state of 
the fetus: hypoxia, fetal distress and disturbance of placental circulation in 87,6% of cases in women with a term pregnancy. It 
should be noted that according to the CTG, most women in the control group were diagnosed satisfactory condition of the fetus.

Вступ. Проблема переношеної вагітності і за-
пізнілих пологів до цього часу представляє ве-
ликий науковий інтерес для акушер-гінекологів 
і перинатологів, оскільки основною причиною 
гестаційних ускладнень при терміні гестації біль-
ше 40 тижнів є порушення функції плацентарного 
комплексу. Важливість і актуальність проблеми по-
яснюється великим числом  ускладнень під час ва-
гітності, пологах та післяпологовому періодах. Для 
діагностики порушень плацентарного комплексу 
та внутрішньоутробного стану плода існуютьбез-
ліч різноманітних методів, однак одним із перших 
та достовірних методів є кардіотокографічне дослі-
дження.

Мета дослідження – діагностувати особливос-
ті кардіотографічних показників у жінок з ознака-
ми переношеної вагітності та порівняти отримані 
результати з показниками жінок до 40 тижнів гес-
тації. 

Матеріали та методи. Для оцінки результатів 
кардіотокографічних даних нами було проведено 
розподіл вагітних на 2 групи: основну групу скла-

ли 30 вагітних з переношеною вагітністю в терміні  
41-42 тижні та контрольну групу склали 20 здоро-
вих вагітних в терміні 37-40 тижнів гестації. Для 
діагностики переношеної вагітності нами прийма-
лись до уваги наступні дані: підрахунок терміну 
гестації по менструальному циклу, овуляції, УЗД 
скринінгових методах дослідження, перших рухах 
плода, відкриття декретної відпустки. В комплексі 
проведених досліджень були включені: ехографіч-
ні обстеження( фетометрія, плацентографія, БПП 
та допплерометричні дані кривих швидкостей кро-
вотку), кардіотокографія, амніоскопія. Слід зазна-
чити, що розподіл груп по віковій категорії складав 
від 20 до 35 років. Першовагітні – 18(30%), повтор-
новагітні – 42(70%). Найбільш частими екстрагені-
тальними захворюваннями у жінок основної групи 
були: анемія І та ІІ ступеня 12(40%), захворювання 
ШКТ – 6(20%), захворювання сечовидільної систе-
ми – 5 (16,6%), варикозне розширення вен нижніх 
кінцівок – 8(26,7%), захворювання щитоподібної 
залози – 4 (13,3%). Проводячи ретроспективний 
аналіз медичної документації зазначено, що у жі-
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нок основної групи спостерігались такі гестаційні 
ускладнення: загроза самовільного викидня без 
кровомазання – 16 (53,3%), загроза самовільного 
викидня з кровомазанням у ранньому ембріональ-
ному періоді з частковим відшаруванням хоріона – 
8 (26,7%), ранні гестози – 9 (30%), СЗРП І та ІІ ст. – 
7 (23,3%). Для діагностики внутрішньоутробного 
стану плода всім вагітним (основна та контрольні 
групи) проведено кардіотокографічне дослідження.

Обговорення результатів дослідження. Всім 
жінкам основної та контрольної груп виконано 
кардіотокографічне дослідження (КТГ). За дани-
ми КТГ оцінювали такі параметри: базальна час-
тота серцевих скорочень (БЧСС),варіабельність 
ЧСС(амплітуду і частоту осциляцій), наявність і 
тип тимчасових змін БЧСС у вигляді прискорення 
(акцелерація), чи уповільнення (децелерація)сер-
цевого ритму. Встановлено, що у жінок основної 
групи (табл.1) зміна базальної частоти серцевих 
скорочень (БЧСС) в бік тахікардії (р>0,05) сягала 
175,8 пош/хв і більше, однак у 32,5% випадків цей 
показник перебував на рівні 110-170 пош/хв. Стій-
ка брадикардія була зафіксована у 2 жінок (6,6%). 
Реактивність автономної системи у плода допо-
внюється оцінкою варіабельності. Варіабельність 
свідчить про відхилення від середнього рівня ба-
зального ритму у вигляді осциляцій. Оцінку варіа-
бельності базального ритму проводили за ампліту-
дою і частотою.У жінок основної групи з проявами 
функціональних  порушень плацентарного комп-
лексу амплітуда миттєвих осциляцій(АМО) по-
рівняно з нормою зменшувалася і КТГ зазвичай 
мала сплощений, монотонний низькоамплітудний 
та низькочастотний ритм. АМО знижувалася до 
4,2 ±0,2 мм (р<0,001) у жінок з проявами переноше-
ної вагітності проте, у жінок контрольної групи цей 
показник сягав в межах 10,8±0,52 мм.Частота осци-
ляцій у жінок основної групи сягала 3,1±0.12 осц./
хв, коли у жінок контрольної групи цей показник 
сягав в межах 7,5±0,18 осц./хв. Прояв зафіксовано-
го монотонного ритму кривої свідчить про гіпок-
сичні порушення плода у жінок основної групи.

Акцелерації – це показник стабільного функці-
онального стану плода, який найбільше відмічав-

ся у групі контролю.  Так кількість акцелерацій 
у здорових жінок (у терміні до 40 тиж. вагітності) 
на протязі 20 хв. дослідження сягала 6,9±0,24, амп-
літуда – 22,6±1,20, тривалість – 14,6±0,57с. Слід за-
значити, що у жінок основної групи у порівнянні 
з групою контролю значно знижувалася так кіль-
кість акцелерацій сягала 1,5±0,37 (р<0,001).Амплі-
туда становила 15,6±1,5( р<0,01), тривалість відпо-
відно, 8,9±0,58с. (р>0,05).

Негативний показник, який відображав пато-
логічний стан плода  у вигляді вираженої гіпоксії 
, що спостерігався переважно у жінок основної 
групи. Кількість децелерацій у жінок основної 
групи сягав 4,6±0,29(р<0,001), амплітуда сяга-
ла 25,1±1,81 (р<0,05), тривалістю 3,62±0,41 с. 
(р<0,001). Проте, діагностовано, що у жінок 
контрольної групи кількість децелерацій була не-
значною 1,3±0,2, амплітуда сягала 1,54±1,32, три-
валість – 0,6±0,06 с.

Оцінюючи дані КТГ жінок у пологах слід відмі-
тити, що у жінок основної групи з'являлися пізні dip 
ІІ, dip ІІІ децелерації, що свідчило про важку гіпок-
сію та дистрес плода, що слугувало до терміново-
го пологорозрішення шляхом кесаревого розтину. 
Так у жінок основної групи  кількість децелерацій 
варіювала від 4,6 – 5,7±0,12; амплітуда коливала-
ся в межах 16-23 пош./хв. – 19,6±0,41 пош./хв., 
тривалість становила від 18-31 с – 24,2±0,77 с. 
Проте, у жінок контрольній групі вагітних спосте-
рігалися поодинокі, спорадичні, короткотривалі де-
целерації, що виникали у відповідь на рухи плоду.  
Кількість децелерацій становила 1,3 – 2,1±0,08, 
амплітуда коливалася у межах від 16 до 19 пош./хв. –  
17,4± 0,12 пош./хв., а тривалість коливалася в меж-
ах 15-19 с. і в середньому становила 17,2±0,16 с.  
З початком пологової діяльності у здорових вагіт-
них спостерігали поодинокі, періодичні (ранні) де-
целерації: dip 0, dip І,  які тривали не більше 15 с.

Оцінюючи рухову активність плоду у жінок 
основної та контрольної груп на момент запи-
су КТГ (20хв.) діагностовано, що кількість рухів 
плода у жінок основної групи в 3-6, проте у жінок 
контрольної групи рухова активність плоду сягала 
в межах 5-10.

Таблиця 1
Показники кардіотокограм у обстежених вагітних (М±m)

Показники КТГ Групи вагітних
Основна група (n =30) Контрольна група (n =20)

БЧСС, пош./хв. 175,8±2,3 145,6±1,03
АМО, пош./хв. 4,2±0,2 10,8±0,52
Чосцосц./хв. 3,1±0.12 7,5±0,18

Акцелерації
Кількість 1,5±0,37 6,9±0,24

Амплітуда, пошт./ хв. 15,9±1,5 22,6±1,2
Тривалість, с 8,9±0,58 14,6±0,57

Децелерації
Кількість 4,6±0,29 1,3±0,2

Амплітуда, пошт./ хв. 25,1±0,81 15,4±1,32
Тривалість, с 3,62±0,41 0,6±0,006

Рухи 3-6 5-10
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Більш значні порушення параметрів, які діа-
гностовані під час запису кардіотокограм у жінок 
основної групи, а саме, зниженням АМО та кіль-
кості осциляцій, зменшення кількості акцелерацій, 
одночасне збільшення варіабельних, глибоких, 
довготривалих децелерацій під час вагітності та 
виникнення пізніх децелерацій в пологах (dipІІ, 
dipІІІ), зростання відсотка стабільного ритму зі 
значними ділянками монотонності і синусоїдаль-
ного ритму вказував на порушення внутрішньоу-
тробного стану плода: гіпоксію, дистрес плода та 
порушення плацентарного кровообігу у 87,6% ви-
падківу жінок з переношеною вагітністю. Необхід-
но зазначити, що за даними КТГ у більшості жінок 
контрольної групи був діагностований задовільний 
стан плода.

Висновки. Отже, найбільш інформативними 
показниками, що відображають внутрішньоутроб-
ний стан плода, за даними КТГ є базальна часто-
та серцевих скорочень, амплітуда, частота мит-
тєвих осциляцій, кількість, амплітуда, тривалість 
акцелерацій та децелерацій та реактивність не 
стресового тесту. Дані КТГ дозволяють своєчасно 
діагностувати,попередити загрозливий стан плода 
(гіпоксію, дистрес) під час вагітності, пологівта 
прийняти правильну акушерську тактику щодо ве-
дення даної пацієнтки.

Перспективи подальших досліджень. Своє-
часна діагностика порушень плацентарного комп-
лексу та внутрішньоутробного страждання плода 
за допомогою інструментальних методів діагнос-
тики.
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КОРЕКЦІЯ ХРОНІЧНОГО ПСИХОЕМОЦІЙНОГО НАПРУЖЕННЯ  
ТА СТАНУ ВАЗОДИЛАЯТАЦІЙНОГО РЕЗЕРВУ У ПАЦІЄНТІВ  

З АРТЕРІАЛЬНОЮ ГІПЕРТЕНЗІЄЮ

Анотація: Стаття присвячена вивченню можливих механізмів погіршення вазодилатуючої функції ендотелію під дією 
хронічного психоемоційного напруження і активації нейрогуморальних механізмів з підвищенням секреції кортизолу. В 
роботі наведені нові дані щодо особливостей ендотелійзалежної та ендотелійнезалежної вазодилятації на тлі напру-
ження регуляторних систем. Доведено доцільність застосування препаратів магнію та мебікару для оптимізації базової 
антигіпертензивної терапії у пацієнтів із  фоновим високим рівнем тривожності та гіперсекрецією коритзолу. 

Аннотация: Статья посвящена изучению возможных механизмов ухудшения вазодилатирующей функции 
эндотелия под действием хронического психоэмоционального напряжения и активации нейрогуморальных механизмов 
с повышением секреции кортизола. В работе приведены новые данные об особенностях эндотелийзависимой и ен-
дотелийнезависимой вазодилатации, сопровождающейся напряжением регуляторных систем. Доказана целесообраз-
ность применения препаратов магния и мебикара для оптимизации базовой антигипертензивной терапии у пациентов с 
фоновым высоким уровнем тревожности и гиперсекрецией коритзола. 

Summary:  The article is devoted to the study of possible mechanisms of deterioration of the vasodilating function of the 
endothelium under the influence of chronic psychoemotional stress and activation of neurohumoral mechanisms with increased 
cortisol secretion.  New data on the features of endothelium-dependent and endothelial-independent vasodilation against the 
backdrop of regulatory system stress are presented in the work.  The expediency of the use of magnesium and mebica drugs 
for optimization of basic antihypertensive therapy in patients with background high anxiety and hypersecretion of the torso has 
been proven.

Серцево-судинні захворювання (ССЗ) – про-
відна причина смертності в усьому світі що при-
зводить до 17,7 мільйона смертей щорічно (ВООЗ, 
2015) [1]. В даний час  артеріальна гіпертензія (АГ) 
розглядається як складний комплекс нейрогумо-
ральних, гемодинамічних і метаболічних факторів, 
взаємовідношення яких трансформується в часі, 
що визначає можливість переходу одного варіанту 
перебігу АГ в інший [2]. Стрес, гіподинамія, пси-
хоемоційне напруження, що є характерними осо-
бливостями способу життя сучасного суспільства, 
стають чинниками формування АГ, а ризик серце-
во-судинних ускладнень у хворих із АГ залежить 
не тільки від абсолютного рівня артеріального 
тиску, а й від коливань АТ протягом різних про-
міжків часу, так званої варіабельності АТ [3; 4; 5].  
Артеріальний тиск регулюється фізіологічними 
механізмами контролю серцево-судинної системи, 
у тому числі нейромедіаторами [6]. Експеримен-
тальні дані свідчать про те, що симпатична нервова 
система (СНС) тісно взаємодіє з ендотелієм судин 
[7; 8]. І навпаки, ендоліальна дисфункція сама по 
собі підвищує ризик розвитку АГ і ключовою при-
чиною формування і становлення АГ [9; 10].

Численні популяційні дослідження вказують на 
важливу роль психоемоційного стресу в якості фак-
тора ризику серцево-судинних захворювань і АГ 
[11; 12]. Довготривале психоемоційне напружен-
ня призводить до розвитку стійкого підвищення 
артеріального тиску (АТ), погіршуючи ендотелій-
залежну вазодилятацію (ЕЗВД). В умовах хроніч-
ного стресу відбувається стійка і тривала активація 
симпатоадреналової та гіпоталамо-гіпофізарно-
надниркової вісей. В результаті збільшується се-
креція основного гормону стресу – кортизолу, який 

пригнічує експресію ендотеліальної NO-синтетази 
і знижує продукцію NO. Крім того, під дією сим-
патичної нервової системи відбувається активація 
ренін-ангіотензин-альдостеронового механізму, 
що призводить до зростання периферичного опо-
ру і збільшення навантаження на ендотеліоцити 
кровоносних судин і, в кінцевому підсумку, сприяє 
формуванню ЕД [13].

З огляду на це існує доцільність пошуку пре-
паратів, які би оптимізували традиційну антигіпер-
тензувну терапію шляхом впливу на деякі патоге-
нетичні ланки дестабілізації регуляторних систем. 

Міроелемент магній (Мg2+) є важливим мікро-
елементом, що забезпечує стабільність всіх енер-
гозалежних процесів в організмі (насамперед у 
серцево-судинній системі) контролює нормальне 
функціонування кардіоміоцитів, забезпечує цикл 
систола-діастола, гіпотензивний ефект за рахунок 
депресії центральних механізмів регуляції артері-
ального тиску, пригнічення пресорних рефлексів, 
часткової блокади нервових імпульсів, зменшення 
виділення катехоламінів, альдостерону, зниження 
чутливості судин до пресорних агентів і прямо-
го вазодилятуючого впливу, перешкоджає втра-
ті К+, виявляє антиаритмічну дію [14]. На думку 
О.А. Громової (2014), стан гострого і хронічного 
стресу супроводжується катехоламіновими впли-
вами. У стані стресу виділяється підвищена кіль-
кість адреналіну і норадреналіну, що сприяють 
виведенню магнію із клітин, зменшенню внутріш-
ньоклітинного вмісту магнію і високій концентра-
ції магнію у первинній сечі та втратам із сечею. 
За даними літератури, застосування препаратів 
магнію сприяє покращенню загального стану при 
АГ, що супроводжуються розладами регуляторних 



27

Південноукраїнський медичний науковий журнал

систем [15]. Особлива роль у лікуванні магнійдефі-
цитних станів належить комбінованим препаратам, 
що містять магній і піридоксин. Висока активність 
комбінованого препарату обумовлена синергізмом 
дії компонентів: піридоксин збільшує концентра-
цію магнію в плазмі та еритроцитах і знижує кіль-
кість магнію, що виводиться з організму, покращує 
всмоктування магнію в шлунково-кишковому трак-
ті, його проникнення у клітини [16]. Корекція ди-
фіциту магнію  може поліпшити ендотелійзалежну 
дилятацію плечової артерії [17]. 

Також в комплексному лікуванні хворих на 
АГ доцільно застосовувати препарати, що мають 
транквілізуючу дію, сприяють зниженню відчуття 
тривоги. В клінічній практиці застосовується пре-
парат мебікар, який має помірну транквілізуючу 
(анксіолітичну) активність, знімає або послаблює 
відчуття занепокоєння, тривогу, страх, внутріш-
нє емоційне напруження та роздратування [18]. 
Мебікар в основному діє на серотонінергічну 
систему організму. У малих і середніх дозах він 
підсилює ефект попередника серотоніну трипто-
фану, у нейромедіаторному профілі дії цього пре-
парату присутні дофамінопозитивний компонент 
і особливості агоніста-антагоніста адренергічної 
системи [19].

Метою цієї роботи було вивчення впливу пре-
паратів магнію і мебікару на прояви хронічного 
психоемоційного напруження та ендотеліальну 
функцію у пацієнтів із АГ.

Матеріали і методи дослідження. Проведено 
обстеження 145 пацієнтів із АГ IІ стадії, у віці від 
29 до 53 років (середній вік – 46,75 ± 0,56 років). 
Залежно від отриманого лікування пацієнти були 
розподілені на групи: І група (n=30) – пацієнти, 

які отримуватимуть базову терапію згідно із ре-
комендаціями по АГ;  ІІ група (n=40) – пацієнти, 
які отримували на фоні базової терапії препарат 
магнію в дозі 1 табл. 3 р/добу; ІІІ група (n=38) – 
пацієнти на фоні базової терапії приймали мебікар  
в дозі 300мг. 3 р/добу; IV група (n=37) – пацієнти, 
які на фоні базової терапії приймали Мебікар в 
дозі 300 мг 3 р/добу та препарат магнію в дозі 1  
таб. 3 р/добу. Тривалість терапії – 1 місяць. 
До контрольної групи увійшли 20 практично здо-
рових людей без АГ, серцево-судинної патології та 
надлишкової маси тіла, порівнянних за віком з гру-
пами 1 і 2 (середній вік – 42,58 ± 1,45 років).

Діагноз АГ ґрунтувався на положеннях крите-
ріїв Оновленої та адаптованої клінічної настанови, 
заснованої на доказах «Артеріальна гіпертензія» 
та уніфікованого клінічного протоколу первинної, 
екстреної та вторинної (спеціалізованої) медичної 
допомоги «Артеріальна гіпертензія» (Наказ МОЗ 
України від 24 травня 2012 року № 384) [19]. 

Рівень реактивної і особистісної тривожності 
визначали за допомогою опитувальника Спілберге-
ра-Ханіна. Результат до 30 балів відповідав низькій 
тривожності, 30-45 балів – помірній, 46 і вище – 
високій тривожності.

З метою вивчення судиннорухової функції 
ендотелію проводили ультразвукове досліджен-
ня плечової артерії, з оцінкою зміни її діаметра і 
швидкості кровотоку по ній в ході проведення проб 
з реактивною гіперемією і прийомом нітрогліце-
рину за допомогою ультразвукової системи Philips 
HD11XE (Нідерланди). Вимірювання проводили 
в режимі двомірного ультразвукового сканування 
методом, запропонованим D. Celermajer і співавто-
рами в модифікації Т. В. Балахонової. Оцінювали 

Таблиця 1
Динаміка показників ендотелійзалежної та ендотелійнезалежної вазодилятації  

в тесті реактивної гіперемії Celemayer et al. (1992) у хворих на артеріальною гіпертензією ІІ ступеня  
залежно від отриманого лікування

Показники
Групи хвори

Dрг, % ЕЗВД р Dнг, % ЕНВД р

Здорові особи 12,65 ± 0,50 23,31±0,53
Група І 
до лікування
після лікування

7,88±0,49
8,27±0,83

р>0,05
р1<0,05

18,28±1,01
19,72±0,79

р>0,05
р1<0,05

Група ІІ     
до лікування
після лікування

7,35±0,57
11,41±0,86

р<0,05
р1>0,05

18,46±1,13
22,23±1,49

р<0,05
р1>0,05

Група ІІІ   
до лікування
після лікування

7,59±0,42
9,88±0,13

р>0,05
р1<0,05

18,38±0,94
21,08±1,77

р>0,05
р1<0,05

Група ІV   
до лікування
після лікування

7,41±0,63
12,22±0,46

р<0,05
р1>0,05

18,06±0,99
23,68±0,72

р<0,05
р1>0,05

Примітки: 1. Dрг – діаметр плечової артерії в умовах реактивної гіперемії,
2. Dнг – діаметр плечової артерії через 5 хв. після прийому нітрогліцерину,
3. ЕЗВД – ендотелійзалежна вазодилятація, 
4. ЕНВД – ендотелійнезалежна вазодилятація,
5. р – достовірна відмінність до і після лікування,
6. р1 – достовірна відмінність після лікування і здоровими особами.
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стан ендотелійзалежної вазодилатації (ЕЗВД) та 
ендотелійнезалежної вазодилатації (ЕНВД). 

Визначення концентрації кортизолу в сироватці 
крові проводилося методом твердофазного конку-
рентного імуноферментного аналізу з викорис-
танням набору реагентів «Кортизол-ІФА-БЕСТ»  
(Росія). Кров для дослідження брали з ліктьової 
вени натщесерце вранці в період з 8:00 до 9:00.

У всіх осіб, включених в дослідження, було 
отримано письмову згоду на проведення обстежень 
і використання їх даних.

Статистичну обробку результатів досліджен-
ня проводили з використанням пакета програм 
STATISTICA 10.0 (StatSoft, Inc., USA). Дані пред-
ставлені у вигляді M±m. Для оцінки відмінностей 
між двома вибірками за рівнем досліджуваної озна-
ки застосовувався непараметричний критерій Ман-
на-Уїтні. Відмінності вважали достовірними при  
р <0,05.

Результати дослідження та їх обговорення. 
Аналіз даних, отриманих в ході проб з реактив-
ною гіперемією і прийомом нітрогліцерину, пока-

зав, що у пацієнтів з АГ у порівнянні з контроль-
ною групою здорових осіб до лікування величини 
ЕЗВД і ЕНВД були значно нижче, що відображено 
в табл. 1. 

Середні показники ЕЗВД і ЕНВД у пацієн-
тів групи І після лікування склали 8,27±0,83% і 
19,72±0,79% відповідно, що було значно нижче 
аналогічних показників в групі контролю – ЕЗВД 
(12,65±0,50%, р<0,001) і ЕНВД (23,31±0,53%, 
р<0,001) та достовірно не відрізнялись від показ-
ників до початку лікування. Натомість у пацієн-
тів ІІ групи, які отримували додатково препарат 
магнію, доведено достовірне підвищення ЕЗВД 
(11,41±0,86%; р<0,05) і ЕНВД (22,23±1,49%, р<0,05) 
після курсового лікування.  Застосування мебікару 
у пацієнтів ІІІ групи  оптимізувало здатність судин 
у хворих із АГ до судинодилятації у відповідь на 
механічну деформацію і дію NO на гладенькі міо-
цити судинної стінки, однак достовірного унорму-
вання показників порівняно із здоровими особами 
не було встановлено: ЕЗВД (9,88±0,13%; р>0,05; 
р1<0,05) і ЕНВД (21,08±1,77%, р>0,05; р1<0,05) – 

Таблиця 3
Динаміка показників сироваткового кортизолу у хворих на артеріальною гіпертензією ІІ ступеня 

залежно від отриманого лікування (M±m, бали)

Групи

Кортизол, нмоль/л 

Групи хворих
I II III IY

n=25 n=32 n=29 n=27
до лікування 938,28±29,93 971,24±93,22 993,78±55,25 983,66±68,93
після лікування 785,21±59,59 401,81±33,07* 620,92±49,47* 323,57±25,59*

р<0,05; р>0,05;
р1<0,02

р<0,01;
р2<0,05

Здорові особи 205,24±1,61 205,24±1,61 205,24±1,61 205,24±1,61
Примітки: * р<0,05 – достовірність різниці до і після лікування; 
р – достовірність різниці з І групою після лікування;
р1 – достовірність різниці між ІІ і ІІІ групами після лікування;
р2 – достовірність різниці між ІІ і IY групами після лікування.

Таблиця 2
Динаміка показників особистісної (ОТ) і реактивної (РТ) тривожності  

(опитувальник Спілбергера-Ханіна) у хворих на артеріальною гіпертензією ІІ ступеня  
залежно від отриманого лікування (M±m, бали).

Групи

Тривожність,  
бали

Групи хворих

I
n=25

II
n=32

III
n=29

IY
n=27

ОТ 
до лікування
після лікування

52,21±1,95
48,45±0,94

52,47±1,04
46,84±0,43

53,08±1,25
39,92±0,67*

53,22±1,21
38,57±1,45

р>0,05 р<0,05; 
р1<0,05

р<0,05;
р2<0,05

РТ 
до лікування
після лікування

52,23±1,24
35,17±1,08*

55,15±1,62
37,01±0,59*

51,48±3,07
34,54±0,89*

53,41±0,97
35,36±0,88*

р>0,05 р>0,05; 
р1>0,05

р>0,05;
р2>0,05

Примітки: 1. * р<0,05- достовірність різниці до і після лікування; 
2. р –  достовірність різниці з І групою після лікування;
3. р1 – достовірність різниці між ІІ і ІІІ групами після лікування;
4. р2 – достовірність різниці між ІІ і IY групами після лікування.
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після курсового лікування. У пацієнтів групи ІV 
показники характеризувалося більш вираженим 
покращанням ЕЗВД і ЕНВД. Так, спостерігалося 
істотне підвищення ЕЗВД (12,22±0,46%, р<0,05) 
у порівнянні з контрольною групою (р1>0,05), а 
також ЕНВД (23,68±0,72%, р<0,05) у порівнянні 
з контрольною групою (р1<0,001). Отже нами до-
ведено клінічно значимий ефект Ма2+ для покра-
щення вазодилятаційного резерву судин в умовах 
реактивної гіперемії і прийому нітрогліцерину. 

З даних, поміщених в таблиці 2 можна заклю-
чити, що динамічні зміни ситуативної і реактивної 
тривожності були різними. Не залежно від отри-
маного лікування рівень реактивної тривожності 
достовірно знизився в усіх групах хворих і визна-
чався в межах 35,17±1,08 (І група) – 37,01±0,59 
(ІІ група) балів. Простежувались інші тенденції 
відносно динаміки особистісної тривожності. Рі-
вень ОТ у хворих на АГ, які отримували традицій-
не лікування чи препарат магнію, достовірно не 
знизився в процесі лікування і  залишався високим 

(48,45±0,94 бала, р<0,01; 46,84±0,43 бала, р>0,05). 
Показники особистісної тривожності  у хворих 
ІІІ (39,92±0,67 балів, р<0,01) і IY (38,57±1,45 бала, 
р<0,01) груп, які отримували мебікар, знизились  
до середнього рівня. Найбільш виразну динаміку 
зниження рівня особистісної і реактивної тривож-
ності ми спостерігали у хворих які отримували по-
єднано і препарати магнію і мебікару. 

Той факт, що рівні кортизолу в крові були 
пов’язані з показниками психоемоційного стресу, 
є підтвердженням його ключової ролі в реалізації 
впливу психологічних факторів на розвиток АГ. 
Призначення препаратів магнію у пацієнтів ІІ і 
IV груп сприяло достовірному внормуванню рівня 
кортизолу у 2,41 рази та у 3,04 рази відповідно.

Отже, у пацієнтів із АГ, яка супроводжується 
психоемоційними розладами, хронічним стресом 
і надмірною активацією стресреагуючих систем – 
застосування препаратів магнію та мебікару сприяє 
відновленню синергійності вегетативної регуляції і 
ендотелійної дисфункції.
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ФОРМУВАННЯ СЛУЖБИ ШВИДКОГО РЕАГУВАННЯ  
НА НАДЗВИЧАЙНІ СИТУАЦІЇ В КРАЇНАХ ЄВРОСОЮЗУ

Анотація: В статті наведено особливості діяльності служб швидкого реагування на надзвичайні ситуації у деяких 
країнах Європи з метою розробки ефективного планування, організації та управління готовністю для адекватного забез-
печення населення медичною допомогою. Акцентується увага на значенні в організації швидкого реагування на надзви-
чайні ситуації високопрофесійної підготовки кадрів, проведенні заходів щодо забезпечення матеріально-технічної бази, 
зв’язку і взаємодії різних аварійно-рятувальних служб, а також міжнародного співробітництва.

Аннотация: В статье приведены особенности деятельности служб быстрого реагирования на чрезвычайные ситу-
ации в некоторых странах Европы с целью разработки эффективного планирования, организации и управления готов-
ностью для адекватного обеспечения населения медицинской помощью. Акцентируется внимание на значении в орга-
низации быстрого реагирования на чрезвычайные ситуации высокопрофессиональной подготовки кадров, проведении 
мероприятий по обеспечению материально-технической базы, связи и взаимодействия различных аварийно-спасатель-
ных служб, а также международного сотрудничества.

Summary: The article describes the features of emergency response services in some European countries in order to de-
velop effective planning, organization and management of readiness to adequately provide medical care to the population. The 
emphasis is placed on the importance of highly qualified personnel in emergency response organization, on measures to secure 
the material and technical base, communication and interaction of various emergency rescue services, as well as international 
cooperation.

Постановка проблеми. Враховуючи сучасну 
ситуацію у світі, де суттєво зростають ризики ви-
никнення надзвичайних ситуацій, актуальність ви-
вчення особливостей служби швидкого реагування 
і забезпечення населення необхідним об’ємом ме-
дичного забезпечення не викликає сумніву.

Аналіз останніх досліджень та публікацій. 
Проблемою формування служби швидкого реагу-
вання на надзвичайні ситуації в Україні займають-
ся В.А. Гузенко, О.І. Камардаш, І.М. Неклонський, 
В.О. Самарін, Н.В. Григоренко, Я.Ф. Радиш. Зокре-
ма, П.Б. Волянський захистив дисертацію на здо-
буття наукового ступеня доктора наук з державного 
управління на тему «Теоретичні засади державно-
го управління медичним захистом населення від 
наслідків надзвичайних ситуацій в Україні», в якій 
проаналізовано досвід розвинених зарубіжних країн 
при ліквідації наслідків надзвичайних ситуацій [1].

Основною метою нашого дослідження є озна-
йомлення із організацією сучасної служби медич-
ного реагування на надзвичайні ситуації у країнах 
західної Європи.

Матеріали і методи досліджень. Для вирі-
шення поставленої мети нами були проаналізовані 
літературні джерела, в яких висвітлено проблему 
надання екстреної медичної допомоги населенню 
при виникненні надзвичайних ситуацій. 

Виклад основного матеріалу. З метою опера-
тивного впливу на надзвичайні ситуації всередині 

і за межами Євросоюзу, ЄС створив Європейський 
медичний корпус швидкого реагування. Завдяки 
створенню цього корпусу держави-члени ЄС та 
інші європейські країни, які входять до числа орга-
нізаторів корпусу, зможуть отримати доступ до ме-
дичних бригад і засобів для швидкого реагування 
на виникнення надзвичайної ситуації. До складу 
корпусу швидкого реагування можуть входити 
групи фахівців та експертів, бригади екстреної 
медичної допомоги, мобільні лабораторії біобезпе-
ки, евакуаційна медична авіаслужба, матеріально- 
технічна підтримка. 

Формування Європейського медичного корпусу 
є частиною нового механізму цивільного захисту 
ЄС. На сьогодні, для цієї програми вже виділені 
людські та матеріальні ресурси у Бельгії, Чехії, 
Фінляндії, Франції, Люксембург, Німеччина, Іспа-
нія, Швеція і Нідерланди.

Механізм цивільного захисту ЄС можна акти-
вовувати для усіх типів катастроф. Ефективність 
діяльності корпусу швидкого реагування можна 
було оцінити під час спалаху гарячки Ебола в Захід-
ній Африці (2014 р.), повені на Західних Балканах 
(2014 р.), конфлікту в Східній Україні (2015 р.) та 
кризи з мігрантами в Європі (2015 р.). В діяльнос-
ті Механізму цивільного захисту ЄС беруть участь 
усі двадцять вісім держав-членів ЄС, а також Іс-
ландія, Норвегія, Сербія, колишня Югославія, Рес-
публіка Македонія та Чорногорія. Туреччина також 
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підписала угоду про приєднання до Механізму ци-
вільного захисту ЄС [2]. 

В країнах Євросоюзу чітко регламентовано об-
сяг і визначені стандарти надання медичної допо-
моги у випадку виникнення надзвичайної ситуа-
ції. Систему об’єднаних сил швидкого реагування 
країн Європи складають рухомі медичні бригади і 
загони, організовані на базі багатопрофільних ліка-
рень. Їх діяльність починається з попередньої ме-
дичної розвідки, проведеної в зоні катастрофи, яка 
дозволяє оцінити ситуацію: визначити приблизну 
кількість постраждалих, характер і тяжкість ура-
жень, потребу в конкретних фахівцях, медичному 
майні, медикаментах, перев’язувальних та інших 
матеріально-технічних засобах. До цієї роботи 
на догоспітальному етапі залучаються як медичні 
так і немедичні працівники.

У Німеччині система швидкої допомоги при над-
звичайних ситуаціях включає елементи медицини 
катастроф США та Франції. До надання допомоги 
разом з поліцією залучаються всі федеральні і кому-
нальні служби, пожежні частини, а також допоміжні 
служби та благодійні союзи. В Баварії існує ще вели-
ка добровільна організація – Баварський Червоний 
Хрест, яка має в своєму розпорядженні в якості фе-
дерального резерву поїзд допомоги «Баварія», який 
забезпечує надання допомоги приблизно 4000 осіб 
по лінії медичної служби та служби обслугову-
вання. Крім того, він має в своєму розпорядженні 
дев’ятнадцять повністю оснащених інфекційних 
госпіталів. При необхідності на допомогу бригаді 
парамедиків виїжджає лікар. Він може виїхати на 
будь-якому транспорті, тому що все необхідне об-
ладнання для надання медичної допомоги є в кареті 
швидкої допомоги, включаючи дихальну апаратуру, 
кардіомонітор, набори для реанімації та інше [3].

У Франції прийнята децентралізована форма 
координації рятувальних робіт. Кожен департамент 
і великий населений пункт має спеціальну систему 
сил і засобів для ліквідації наслідків надзвичайних 
ситуацій. Першими інформацію про катастрофу 
отримує поліція, яка передає цю інформацію до Цен-
тральної ради з організації та допомоги службам 
префектури. У 1956 р. була створена невідкладна 
медична служба Service Aide Medicale d ‘ Urgence – 
SAMU. На кожному з 97 пунктів цілодобово чер-
гують терапевти, хірурги, анестезіологи – реаніма-
тологи та середній медичний персонал. Крім того 
до складу SAMU входять фахівці, які постійно пра-
цюють в інших установах (медичних, поліцейських, 
пожежних, транспортних тощо) і пройшли спеці-
альну підготовку за 400 – годинною програмою.  
Окрім цього, в систему надання екстреної допомоги 
входять досить ефективні формування добровільних 
рятувальників ( secourism або sauver). Дипломовані 
рятувальники повинні вміти вивести людину з кри-
тичного стану. Створенню формувань рятувальників 
приділяють велику увагу. Такі фахівці забезпечу-
ються підтримкою держави, владою департаментів 
і міст [4].

У спеціалізованих командах швидкої медич-
ної допомоги дипломовані рятувальники беруть 

на себе функції керівників таких команд, а добро-
вільний медичний персонал в них виконує тільки 
свої безпосередні обов’язки.

У Польщі в систему швидкої допомоги при 
надзвичайних ситуаціях входять парамедики, а 
також реанімаційні та інші спеціалізовані медичні 
бригади.

У Швеції служба невідкладної медичної допо-
моги при катастрофах перебуває у складі пожеж-
ного управління Міністерства внутрішніх справ 
країни. В 1975 р. була створена Шведська Асоціа-
ція невідкладної медичної допомоги, за допомогою 
якої проводиться посилений підготовчий курс для 
служби швидкої допомоги і рятувальників з ме-
тою вироблення навичок надання допомоги по-
страждалим при пожежах та вибухах, руйнуваннях 
конструкцій, зсувах, повенях і штормах, дорожньо-
транспортних пригодах, радіоактивному зараженні 
місцевості, витоках нафти і небезпечних хімічних 
речовин. Керівництво аварійними роботами в над-
звичайних ситуаціях з 1986 р. було покладено на 
Національне управління рятувальних служб, яке 
несе відповідальність за організацію і навчання 
муніципальних і рятувальних служб, надає довід-
ково-консультативну допомогу при їх роботі в екс-
тремальних ситуаціях, забезпечує населення всією 
необхідною інформацією. У надзвичайних ситу-
аціях медичні установи Швеції переходять у під-
порядкування командуванню цивільної оборони 
відповідного рівня і готові прийняти до 200 тисяч 
осіб, що постраждали. При цьому можуть бути роз-
горнуті 92 стаціонарних , 90 тимчасових госпіталів 
і 76 окремих медичних пунктів. Для цієї роботи 
на державних і муніципальних складах знаходять-
ся певні запаси медикаментів, медичного облад-
нання та інших матеріальних засобів [5].

Висновки і перспективи подальшого до-
слідження. Таким чином, на сьогоднішній день 
потенційні ризики виникнення надзвичайних си-
туацій, які супроводжуються великою кількістю 
жертв серед населення досить значні, що вимагає 
від суспільства розробки ефективного планування, 
організації та управління готовністю для адекват-
ного забезпечення населення медичною допомо-
гою. Як ми бачимо, в розглянутих країнах Європи 
існують схожі медичні служби швидкого реагуван-
ня і забезпечення населення необхідним об’ємом 
медичного забезпечення в разі виникнення надзви-
чайних ситуацій. До проведення цих заходів окрім 
медиків обов’язково залучаються й інші служби 
швидкого реагування – це рятувальні, пожежні 
служби, поліція, всі федеральні і комунальні служ-
би, а також допоміжні служби та благодійні союзи. 

Для кожної країни підбирається оптимальний 
варіант взаємодії цих служб, що дає найбільш 
ефективний результат координованого реагування 
на надзвичайні ситуації. Але основою ефектив-
ності цих заходів є високопрофесійна підготовка 
кадрів, проведення заходів щодо забезпечення ма-
теріально-технічної бази, зв’язок і взаємодія різних 
аварійно-рятувальних служб, а також міжнародне 
співробітництво.
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ЕНДОМЕТРІОЗ У ЖІНОК З БЕЗПЛІДДЯМ

Анотація: Стаття присвячена дослідженню поширеності, етіології, патогенезу, клініки, діагностики і лікування ендо-
метріозу та його зв’язку з безпліддям у жінок. В роботі наведені дані стосовно можливостей діагностики ендометріозу 
та пов’язаного з ним безпліддя, методом визначення рівня антимюллерівського гормону в сироватці крові.

Аннотация: Статья посвящена исследованию распространенности, этиологии, патогенеза, клиники, диагностики и 
лечения эндометриоза и его связи с бесплодием у женщин. В работе приведены данные относительно возможностей 
диагностики эндометриоза и связанного с ним бесплодия, методом определения уровня антимюллеривського гормона 
в сыворотке крови.

Summary: The article is devoted to the study of prevalence, etiology, pathogenesis, clinic, diagnosis and treatment of 
endometriosis and its connection with infertility in women. The work presents data on the possibilities of diagnosing endometriosis 
and associated infertility, by determining the level of antimulylerivskogo hormone in the blood serum.

Актуальність. Поширеність ендометріозу ко-
ливається від 50% до 60% у жінок та дівчат-підліт-
ків з тазовими болями, від 6% до 10% (і більше) 
у жінок репродуктивного віку, і, за деякими дани-
ми, до 50% у жінок з безпліддям [1; 2]. Цей стан 
залежить від естрогену і спостерігається перш за 
все у репродуктивному віці. Його також виявляють 
випадково під час хірургічних втручань, таких як 
лапароскопія чи стерилізація, за умови безсимп-
томного перебігу захворювання. 

У жінок з ендометріозом існує підвищений ри-
зик розвитку декількох видів раку та аутоімунних 
розладів. Наявність хвороби пов’язана з змінами 
імунної відповіді, васкуляризації, нервової функ-
ції, перитонеального середовища та ектопічного 
ендометрію, що свідчить про те, що ендометріоз 
є системним, а не локалізованим станом. Ендоме-
тріоз глибоко впливає на психологічне та соціальне 
благополуччя і накладає значний економічний тя-
гар на суспільство.

Визначення. Ендометріоз – це патологія ре-
продуктивної системи жінки, яка визначається як 
наявність тканини ендометрію (залозистого компо-
ненту і строми) поза порожниною матки [1; 2; 3].  
Ендометріоїдні ураження можуть виникати в різ-
них місцях, включаючи тазову очеревину і яєч-
ники; можуть проникати в структури тазу, розта-
шовані під очеревиною, спричинюючи глибокий 
інфільтруючий ендометріоз. Деколи ендометріоїд-
ну імплантацію можна знайти і в більш віддалених 
ділянках, включаючи легені, печінку, підшлункову 
залозу та постоперативні рубці, – з відповідними 
варіаціями у симптоматиці та клінічній картині.

Етіологія. Причини виникнення ендометріозу 
до кінця не з’ясовані, проте існують декілька теорій. 
«Ретроградна теорія менструацій», запропонована у 
1920-х роках припускає, що фрагменти ендометрію 
витісняються рефлюксом разом з менструальною 

кров’ю під час менструації з порожнини матки че-
рез фаллопієві труби в таз і в подальшому імплан-
туються на яєчниках чи на поверхні очеревини. 
Однак ця теорія не пояснює той факт, що тільки у 
10% жінок розвивається ендометріоз, тоді як ре-
троградна менструація відбувається у 90% жінок. 
Тканина ендометрію також може транспортуватися 
лімфатичною чи кровоносною системами до різ-
них ділянок тазу, і, як наслідок, ектопічно там про-
ростати. Метапластична теорія полягає у тому, що 
мультипотентні клітини мезотелію очеревини під-
даються метапластичній трансформації в функці-
ональну ендометріоїдну тканину. Останнім часом, 
розвиток ендометріозу пов’язують з дефектами 
імунної системи [3]. Клітини ендометрію, потра-
пляючи в кров та інші органи являють собою ав-
тоантигени. Проліферація ендометріоїдних клітин 
в інших тканинах можлива у результаті підвищення 
рівня естрогену, який стимулює секрецію кортикос-
тероїдів. В свою чергу, кортикостероїди подавляють 
місцевий клітинний і гуморальний імунітет, що за-
безпечує сприятливі умови для інвазії і розвитку 
клітин ендометрію. Наявні дані про те, що цілий ряд 
екологічних, імунологічних і гормональних факто-
рів, генетичних локусів пов’язані з ендометріозом 
і збільшують ризик його розвитку, однак їх при-
чинно-наслідкові зв’язки до кінця не з’ясовані [3].

Патогенез. Наявність хвороби пов’язана з змі-
нами імунної відповіді, васкуляризації, нервової 
функції, перитонеального середовища та ектопіч-
ного ендометрію, що свідчить про те, що ендо-
метріоз є системним, а не локалізованим станом. 
Імплантація ендометріоїдних клітин спричинює 
руйнування нормальних тканин спайковим про-
цесом та фіброзом, викликає важке запалення. 
Як наслідок, ендометріоз може провокувати дис-
менорею, диспареунію, хронічний тазовий біль та 
безпліддя [3; 4]. 
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Зв’язок із безпліддям. До факторів виникнен-
ня безпліддя при ендометріозі відносяться зміни 
перитонеальної рідини, порушення процесів овуля-
ції, розвиток імунологічної патології і трубно-пе-
ритонеальні порушення. Вважається, що наявність 
інтерлейкінів і некротизуючого пухлинного фак-
тору в перитонеальній рідині, а також збільшення 
числа макрофагів призводить до зниження рухли-
вості сперматозоїдів. При ендометріозі та безплідді 
знижується скорочувальна здатність фаллопієвих 
труб, внаслідок підвищення рівня простагландинів.

Ендометріоз достатнього ступеню важкості 
здатен провокувати спайковий процес в тазу, тим 
самим, погіршуючи фертильність, перешкоджаючи 
прийому і транспортуванню оооцитів і сприяючи 
подальшому безпліддю. 

Крім того, при ендометріозі часто спосте-
рігаються відсутність дозрівання яйцеклітин 
в яєчниках, зміни властивостей слизової матки, 
запальна реакція тканин, що оточують вогнища ендо- 
метріозу.

Діагностика ендометріозу. Клінічний анамнез 
та обстеження тазу можуть підвищувати можли-
вості діагностики ендометріозу, але неоднорідність 
у клінічному вираженні, висока поширеність без-
симптомного ендометріозу (від 2 до 50%) та пога-
ний зв’язок між наявними симптомами та тяжкіс-
тю захворювання зумовлюють труднощі, пов’язані 
з отримання надійного діагнозу ендометріозу, 
заснованого виключно на наявності симптомів.  
Незважаючи на те, що дослідження тазових ано-
малій корелює з наявністю ендометріозу при лапа-
роскопії в 70-90% випадків, диференційний діагноз 
для більшості позитивних результатів обстеження 
залишається широким. Крім того, звичайні клі-
нічні обстеження жінок не виключають наявності 
ендометріозу, оскільки захворювання діагносту-
ється і лапароскопічно підтверджується більш ніж 
у 50% жінок під час звичайних клінічних дослі-
джень тазу [4; 5].

Хірургічні діагностичні методи для ендометрі-
озу включають лапароскопію (хірургію мінімаль-
ного доступу) або лапаротомію (відкриту операцію 
через абдомінальний розріз). Протягом останніх 
декількох десятиліть лапароскопія стала все більш 
поширеною процедурою та в значній мірі замінила 
традиційну відкриту хірургію серед жінок, у яких 
існує підозра наявності ендометріозу [5]. Лапа-
роскопія має значні переваги перед лапаротомією, 
викликаючи меншу кількість ускладнень та скоро-
чуючи час відновлення пацієнтів після операції. 
Більше того, збільшення зображення при лапарос-
копії дозволяє краще візуалізувати очеревину та 
черевну порожнину. Незважаючи на протиріччя 
літератури з урахуванням переваги одного хірур-
гічного способу в порівнянні з іншою формою діа-
гностики та лікування жінок з хворобами органів 
малого таза, лапароскопія є технікою, якій надають 
перевагу для оцінки стану тазової та черевної по-
рожнини [5; 6]. Хірургія також є єдиним в даний 
час прийнятим способом визначення ступеня тяж-
кості ендометріозу. Лапароскопія, на сьогодні є зо-

лотим стандартом діагностики ендометріозу, проте 
несе хірургічні ризики. 

В якості діагностичних методів для ендометріо-
зу були запропоновані різноманітні тести, які вико-
ристовують зображення тазу, маркери крові, екто-
пічні характеристики ендометрію, сечові маркери 
або перитонеальні флюїдні компоненти. Незважа-
ючи на те, що велика кількість обраних маркерів 
відрізняла жінок з ендометріозом та без ендометрі-
озу у невеликих експериментальних дослідженнях, 
багато з них не показали переконливого потенціалу 
як діагностичного тесту при оцінці ширших до-
сліджень різних дослідницьких груп. В даний час 
в клінічній практиці відсутні неінвазивні тести, які 
можуть бути використані для точної діагностики 
ендометріозу [6].

Трансвагінальний ультразвук дає можливість 
ідентифікувати ендометріоз яєчників з достатньою 
точністю, щоб допомогти хірургам визначити, чи 
потрібна операція, а магнітно-резонансна томогра-
фія (МРТ) є достатньо точною, щоб замінити хірур-
гію при діагностиці ендометріозу, але була оцінена 
тільки в невеликій кількості досліджень. Трансва-
гінальний ультразвук може використовуватися для 
виявлення більшої кількості анатомічних ділянок 
глибокого ендометріозу в порівнянні з МРТ, до-
помагаючи хірургам краще планувати операційну 
процедуру. Ендометріоз у нижньому відділі кишеч-
ника досить точно діагностується як трансвагіналь-
ним, так і трансректальним ультразвуком, за допо-
могою МРТ та багатодетекторної комп’ютерної 
томографії. Нові види ультразвуку та МРТ є бага-
тообіцяючими у виявленні ендометріозу, але чітко 
показати їхню діагностичну цінність важко, через 
відсутність відповідних досліджень [6; 7].

Аналіз рівня АМГ. Антимюллерівський гор-
мон синтезується гранульозними клітинами пре-
антральних та антральних фолікулів. Відомо, 
що антимюллерівський гормон (АМГ) відіграє 
гальмуючу роль у розвитку та поповненні фолі-
кулів, сприяючи затримці їх дозрівання. АМГ та-
кож знижує активність ароматази та чутливість 
фолікулів до стимуляції ФСГ. Припускають, що 
АМГ може бути ранньою ознакою зменшення за-
пасів яєчників, а це може сприяти консультуван-
ню жінок щодо їх репродуктивних можливостей  
[6; 8; 9; 10; 11]. Рівень АМГ прямо пропорційний 
кількості антральних фолікулів, в зв’язку з чим 
АМГ є корисним маркером кількісних аспектів за-
пасів яєчників та реакції на стимуляцію яєчників. 
Обсяги концентрації АМГ знижуються з підви-
щенням репродуктивного віку і оптимально опи-
суються квадратичним рівнянням.

Дослідження рівня АМГ є демонстрацією по-
шкодження ендометріозом резерву яєчників, що 
призводить до форми початкової відмови яєчників, 
яка вважається ранньою ознакою виснаження яєч-
ників у молодих жінок. Досліджено, що у пацієнтів 
з ендометріозом III-IV стадії рівень АМГ у сиро-
ватці крові значно знижений. Ці висновки дозволя-
ють припустити, що АМГ може використовуватися 
для спостереження за пацієнтами з ендометріозом, 
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щоб швидко оцінити зменшення запасів яєчників 
[8; 9; 11] . 

Клініка і принципи лікування. Ендометрі-
оз є поширеним гінекологічним станом, що може 
призвести до хворобливих симптомів та безпліддя. 
Симптомами захворювання можуть бути дисмено-
рея (болючі менструації), диспареунія (біль під час 
або після статевого акту) та біль у тазовій або ниж-
ній частині живота. Менш поширеним симптомом 
є циклічний біль на інших ділянках, пов’язаних 
з ендометріозом . Ендометріоз можна розділити на 
чотири стадії важкості (I стадія: мінімальна хво-
роба, IV стадія: важка хвороба), як визначено сис-
темою класифікації Американського товариства 
фертильності. Ступінь важкості не співвідноситься 
зі ступенем вираженості чи тяжкістю симптомів, 
але визначає стадію захворювання, видиму при 
лапароскопії. Зв’язок між болем, що відчувається 
жінками, і стадією ендометріозу не є достатньо 
зрозумілим, оскільки вираженість болю, що відчу-
вається, не завжди прямо співвідноситься з тяжкіс-
тю ендометріозу [9; 10; 11]. Навіть якщо ендоме-
тріоз вже діагностовано, це не завжди може бути 
причиною симптомів жінки, оскільки механізм, 
через який виникає біль, не є повністю зрозумілим. 

Немає ліків від ендометріозу. Варіанти ліку-
вання включають в себе діагностичне лікування, 
фармакологічну (гормональну) терапію та хірур-
гію [11; 12]. Лікування індивідуалізується, беручи 
до уваги терапевтичну мету і місцерозташування 
захворювання. Основними цілями лікування ен-
дометріозу є забезпечення полегшення болю, об-
меження рецидивів, а також, при необхідності, збе-
реження фертильності. Гормональний дисбаланс, 
що бере участь у розвитку ендометріозу, включає 
збільшення синтезу та метаболізму естрогену і 
стійкість до прогестерону [4; 5; 12]. Мінімально 
інвазивні хірургічні процедури відіграють важли-
ву роль при діагностиці та видаленні ендометріо-
зу. Хірургічне висічення ендометріоїдних уражень 
може зменшити симптоми больового синдрому, але 
цей підхід обмежений високою частотою рецидивів 

від 40% до 50% у п’ятирічній післяопераційній те-
рапії. Сучасне медичне лікування зосереджується 
на блокуванні естрогенних розладів яєчників (ана-
логами або антагоністами гонадотропін-рилізинго-
вих гормонів (антагоністи GnRH-a або GnRH)) або 
зупинці естроген-індукованого росту ектопічного 
ендометрію (оральними контрацептивами і андро-
генами). Ці ліки можуть пом’якшити симптоми 
дисменореї та хронічного тазового болю. Недоліка-
ми цих підходів є значне зниження кісткової маси, 
а також приливи жару, вагінальна сухість, дратів-
ливість, дискомфорт в грудях, вугри та гірсутизм, 
які погіршують якість життя у деяких жінок. Крім 
того, середня тривалість часу до повторної появи 
болю після завершення медичної терапії становить 
від 6 до 18 місяців [12]. Ідеальна медикаментозна 
терапія при ендометріозі повинна полегшувати 
біль і пригнічувати проліферацію ендометрію, уни-
каючи при цьому гіпоестрогенного стану.

Рання терапія ендометріозу призводить до по-
кращення, внаслідок зменшення рівня болю, а та-
кож фізичного та психологічного самопочуття. 
Більше того, поліпшення регуляції менструального 
циклу (застосування внутрішньоматкової гормо-
нальної системи та безперервне використання ком-
бінованих контрацептивних таблеток) та збережен-
ня плодючості (вітрифікація ооцитів) підвищують 
можливість придушення прогресування ендометрі-
озу та перспективного управління фертильністю 
у хворих на ендометріоз. Потенційний успіх цих 
превентивних стратегій залежить від точної та ран-
ньої діагностики. Найважливішою перешкодою до 
більш ранньої та більш ефективної терапії цього 
захворювання є діагностична затримка внаслідок 
інвазивного характеру стандартних діагностичних 
тестів [3; 7; 11].

Висновок. Безпліддя є однією з найактуаль-
ніших проблем в гінекології. Однією з найбільш 
поширених причин безпліддя у жінок є ендоме-
тріоз. Для діагностики важкості ендометріозу і 
пов’язаного з ним безпліддя можна застосовувати 
визначення рівня АМГ в сироватці крові. 
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THE ANTI-CONTAMINANT EFFICIENCY  
OF THE NEW ALGINATE IMPRESSION MATERIAL

Summary: The aim of the study was a to evaluate in comparison the anti-contaminant efficiency and dimensional accuracy 
of dentures which were made with the use of new alginate impression material with peroxide K-30, which has decontamination 
properties, on the stages of dentures manufacture.

Анотація: За результатами власних досліджень доведено, що використання нового альгінатного відбиткового ма-
теріалу з пероксидом К-30 знижує (у порівнянні з мікробіоценозом ротової порожнини) ступінь контамінації відбитків  
в 1,3 рази, забезпечуючи їх знезараження від основних видів мікрофлори, та її мінімально можливу присутність (як кіль-
кісно, так і якісно) на гіпсових моделях. Виключення процедури замочування відбитків у водних дезінфікуючих розчинах, 
позитивно впливає на розмірну точність гіпсових моделей, та на конструкції протезів в цілому.

Аннотация: По результатам собственных исследований доказано, что применение нового альгинатного оттискного 
материала с пероксидом К-30 снижает (в сравнении с микробиоценозом полости рта) степень контаминации оттисков 
в 1,3 раза, обеспечивая их обеззараживание от основных видов микрофлоры, и её минимально возможное присутствие 
(количественно и качественно) на гипсовых моделях. Исключение процедуры замачивания в водных дезинфицирующих 
растворах позитивно влияет на размерную точность гипсовых моделей и конструкции протезов в целом.

Actuality. Significant growth of infectious diseases 
around the world requires a more careful study of ways 
of spreading infection. Increased risk of its transmis-
sion in dentistry due primarily to the fact that the high-
est concentration of AIDS virus and hepatitis found 
in the saliva and other secretions. Infectious diseases 
have always been a hazard for dentists who have regu-
lar contact with the blood and saliva of patients during 
their work. This applies mostly to the hepatitis B virus 
and AIDS. That’s why the problem of disinfection and 
sterilization in dentistry is especially important.

The analysis of modern trends in the development 
of medicine and orthopedic stomatology in particular 
testifies to the urgent need for the development and im-
plementation of effective methods of prevention, treat-
ment and rehabilitation in the practice of providing 
medical care. At the same time, in the clinical practice 
of orthopedic dentistry, the quality of dental materials 
that are used at the clinical and laboratory stages of the 
manufacturing of the proper orthopedic constructions 
is a primary importance.

Disinfection of prints by applying advanced mate-
rials is a modern trend of dental materials usage, thus it 
is necessary also to pay attention to the basic properties 
of impression materials. The quality of impression ma-
terials with disinfecting effect – a generalized concept 
that includes ease of use and harmlessness of material 
for the patient's health and its ability to comply with 
the requirements for physical and mechanical prop-
erties and the ability to disinfect pathogenic and op-
portunistic pathogenic flora in contact of material with 
mucous membranes prosthetic bed. Improving the ac-
curacy of evaluation of dental materials reaching that 
comprehensively take into account the physical and 
mechanical, clinical and technological properties that 

meets modern requirements for dental materials, and in 
addition – disinfecting effect. Last plays a crucial role 
in enhancing the efficiency and quality of dental treat-
ment, as well as technological and epidemic providing 
of dental care.

The main disadvantage of domestic alginate im-
print materials is the lack of decontamination effect. 
The decontamination of the prints is carried out with 
using physical methods, or, for the most part, chemi-
cals are used. But these methods can lead to deforma-
tion of the imprints, which in turn is reflected in the 
accuracy of reproduction of prosthetic lids on plaster 
models. In addition, these methods are quite labor- 
intensive, require the use of additional equipment and 
much time spent on disinfection.

One method of disinfecting alginate impressions – 
antimicrobial additive component in alginate powders. 
At the same time it should not be toxic, irritating the 
mucous membrane, gustatory and olfactory receptors, 
have harmful effects on the physical and mechanical 
properties of impression materials. Reprints must ac-
quire at the same time short-term (until the modeling) 
antimicrobial properties.

Our research is devoted to the urgent problem of 
orthopedic dentistry – the problem of reducing the risk 
of infection of dentists, dental technicians, support 
staff of dental clinics, as well as other patients by de-
contamination of impressions.

The objective of our work was to develop a tech-
nology of estimation and testing a new national algi-
nate impression materials with peroxide K-30, which 
has decontamination properties.

The aim of the study was to evaluate in compar-
ison the anti-contaminant efficiency and dimensional 
accuracy of dentures which were made with the use 
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of new impression material on the stages of dentures 
manufacture.

Materials and methods. In order to conduct a 
comparative study of the efficiency of different meth-
ods of disinfection of the dental piaster models we 
made: at the first stage – the study of oral microbio-
cenosis in patients and the bacterial contamination of 
the imprints (Ig CFU/ml) made of new impression ma-
terial and her analogue, at the second stage – the study 
of the effect of the disinfection regime of the dental 
piaster models poured by the imprints obtained with 
the material-analogue; at the third stage – a compar-
ative evaluation of the effectiveness of disinfection of 
the dental piaster models and of the dimensional accu-
racy of dentures which were made with the use of the 
investigated material.

Results and their discussion. In studying the 
microbiocenosis of the oral cavity we found that 
the total number of microorganisms was (51,1±6,2) 
CFU/ml. Microorganisms were mainly represented 
by the anaerobic organisms ((28,2±3,4) CFU/ml or 
55,2%), while the aerobic organisms were accounted 
for 44,8%. Among the anaerobic flora the most rep-
resentative (5,52±0,16 CFU/ml) was Lactobacterium 
sp. and among the aerobic flora – Streptoc. Pyogenes 
(6,21±0,10 CFU/ml). From the same patients we ob-
tained the imprints of the prosthetic bed with the usage 
of studied impression material (from mandible – new 
material, from maxillae – material-analogue), this al-
lowed the data comparability.

In the usage of material-analogue the bacterial 
contamination of the imprints was (30,1±1,7) CFU/ml.  
That was significantly less than the level of microbial 
colonization in the oral cavity and significantly bigger 
than the bacterial contamination of imprints, which 
were obtained with the new impression material (re-
spectively 51,1±6,2 and 34,7±1,8 CFU/ ml). It was 
found that regardless of the type of used impression 
materials in the structure of bacterial contamination 
the dominated form was the anaerobic microorganisms 
(respectively 16,9±0,9 and 14,2±0,8 CFU/ml). How-
ever the usage of material-analogue did not provide 
the quantitative changes in two types of microorgan-
isms, such as: Candida albicans, Staphylococcus au-
reus, while the disinfecting efficiency of the material 
impression material with peroxide K-30 manifested a 
significant decrease of the levels of bacterial contami-
nation of imprints for all types of microorganisms.

The efficiency of disinfection was evaluated on the 
imprints obtained with the material-analoge, for which 
they were soaked in the reagent (aqueous solution of 
glutaraldehyde). For further microbiological study we 
made washings from the imprints every 5 min. After 
15 minutes of the beginning of decontamination the 
overall level of the bacterial contamination of the dental 
plaster models was 4,6±0,08 CFU/ml. It significantly 
(p<0,001) differs from the levels of colonization after 5 
and 10 minutes of disinfection (respectively 22,8±0,21 
and 11,2±0,09 CFU/ml). It should also be noted that the 
level of microbial colonization of dental plaster models 
represented with material-analogue after 15 min of dis-
infection remained significantly (p<0,05) higher than 

the levels of colonization of the dental plaster models 
poured by the imprints obtained with the new material. 
In addition, depending on the method of disinfection, 
the microbial landscape of the bacterial contamination 
of the dental plaster models and was different: a ver-
sion of the application material-analogue on the den-
tal plaster models the colonization was represented by 
5 types: Peptostreptococcus sp. – 1,15±0,12 CFU/ml, 
Candida albicans – 1,05±0,05 CFU/ml, Staphylococ-
cus saprophyticus – 1,50±0,10 CFU/ml, Streptococcus 
pyogenes – 1,45±0,05 CFU/ml and Corynebacterium 
sp. 1,00±0,10 CFU/ml. In the case of application of 
new material an anaerobic flora was represented by: 
Lactobacterium sp,, Staphylococcus epidermidis, 
Streptococcus mitis (all types by 1,10±0,05 CFU/ml).

As soon as the dental plaster models obtained by 
the imprints of material-analogue required the addi-
tional decontamination it was clear in the experiment 
that an additional disinfection has reduced the level of 
bacterial contamination of dental plaster models and 
has changed the microbial landscape of the bacterial 
contamination. However, in comparison with the meth-
od of application of impression material with disinfect-
ing effect, the usage of methods of decontamination of 
the dental piaster models with material-analogue did 
not provide the required level of disinfection; a dan-
gerous pathogenic microflora is present. The appli-
cation of new impression material provided the basic 
disinfection of the main types of pathogenic microflora 
and its minimal possible presence (both quantitatively 
and qualitatively) on the dental plaster models. And the 
exclusion of the soaping procedure in aqueous disin-
fectant solutions can affect the accuracy of the dental 
plaster models.

An accuracy of the imprints was compared by the 
basic parameters whose values were obtained by meas-
uring the diameter of each cylinder of the dental plaster 
model. For imprints obtaining we used the disposable 
perforated impression trays. It was found that the low-
est values of the finite dimensional accuracy (FDA) 
was characterized by technological variants of mate-
rial-analogue in combination with piaster GC Fujirock 
EP (FDA varied in the range of 0,29% to 1,63% of the 
linear size of the supporting elements). It should also 
be noted that depending on the type of supporting el-
ements, the optimal choice of technological version 
“plaster – impression material” could vary: the most 
accurate models of molars, premolars and incisors can 
be obtained with to use of new material in combination 
with the plaster GC Fujirock EP, while of canines with 
the usage of the plaster GV-B-11.

Comparing the dimensional accuracy of the den-
tures which were made with the use of material- 
analogue and new impression material in the select-
ed technological variants it should also be noted that 
the optimal technological variant for the material-ana-
logue was a technological variant with the use of GV-
G-10-A-III (error 0,04%), whereas in the case of use 
new material – technological variant with the use of 
the plaster GC Fujirock EP. This could be explained by 
the fact that in the first case, disinfection was done by 
imprint’s soaking in the aqueous solution, what lead to 
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the size changes, and the second case – the process of 
soaking was excluded.

Conclusions.
1. The level of contamination is determined by 

the impression material, in particular, the usage of 
new impression material with peroxide K-30 reduced 
(comparatively to the oral microbiocenosis) the degree 
of contamination of imprints more than 30%: from 
51,1±6,2 to 34,7±1,8 CFU/ml.

2. The usage of new impression material with per-
oxide K-30 provided the necessary disinfection of the 
main types of microbiocenosis and its minimal possi-

ble presence (both quantitatively and qualitatively) on 
the dental plaster models. The exclusion of the soaking 
procedure in aqueous disinfectant solution has positive 
effect on the dimensional accuracy of the dental plaster 
models.

3. The best compliance with new impression ma-
terial with peroxide K-30 for a maximum dimension-
al accuracy is the usage of plaster GC Fujirock EP, 
which has provides the average accuracy at the level 
of 99,3% of the linear size of the supporting elements. 
Somewhat less (error is 1,09%) accurate models could 
be obtained with the use of the plaster GV-G-10 – A III.
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ОСОБЛИВОСТІ СУЧАСНИХ ТИПІВ КОНСПЕКТУВАННЯ ЛЕКЦІЙНОГО 
МАТЕРІАЛУ У ПІСЛЯДИПЛОМНОМУ МЕДИЧНОМУ НАВЧАННІ

Анотація: Стаття присвячена особливостям сучасних типів конспектування. В роботі наведені актуальні проблеми 
сприйняття лекційної форми навчання та шляхи її вирішення, а також особливості генеративного та негенеративного 
типів конспектування.

Аннотация: Статья посвящена особенностям современных типов конспектирования. В работе приведены 
актуальные проблемы восприятия лекционной формы обучения и пути их решения, а также особенности генеративного 
и негенеративного типов конспектирования.

Summary: The article is devoted to the features of modern types of notes. The work presents actual problems of perception 
of the lecture form of instruction and ways of their solution, as well as features of generative and non-regenerative types of 
abstracting.

Не зважаючи на сучасні дискусії про доціль-
ність лекції як провідної форми навчання у вищих 
навчальних закладах, вона залишається традицій-
ним та необхідним атрибутом вищої школи. В умо-
вах великої кількості інформаційних джерел перед 
лектором стоять зовсім інші завдання: не просто 
викладати навчальний матеріал, а модерувати та 
систематизувати його, проводячи через призму 
практичних реалій сьогодення, відокремити весь 
«непотріб» і довести до аудиторії інформацію, яка 
відповідає сучасним вимогам.

У лекціях викладач, поряд з систематичним на-
данням фундаментальних основ науки, висловлює 
свої наукові ідеї, своє ставлення до предмета ви-
вчення, своє творче розуміння його сутності та пер-
спективи розвитку. Лекція призначена для того, щоб 
закладати основи наукових знань, визначати напря-
мок, основний зміст і характер усіх інших видів 
навчальних занять, а також самостійної роботи ін-
тернів та курсантів. Основне завдання слухача – вчи-
тися мислити, розуміти викладені лектором ідеї [1].

На факультеті післядипломного освіти про-
ходять навчання лікарі-інтерни та лікарі-курсан-
ти, які підвищують свою кваліфікацію за різними 
фахами. Навчальний план та програма включають 
певну кількість лекційних годин [2]. Ми вже давно 
зіткнулися з такою проблемою: інтерни та слухачі 
циклів підвищення кваліфікації не тільки не обі-
знані з основами конспектування лекційного ма-
теріалу, але часом зовсім відмовляються від нього.  
Це пов’язано з тим, що на сьогоднішній день вза-
галі можна не записувати матеріал, оскільки є 
можливість фотографувати надані слайди за допо-
могою мобільних пристроїв, планшетів, або кон-
спектувати в електронному вигляді, користуючись 
ноутбуками.

Але нещодавно стало відомо, що такі прогре-
сивні методи можуть навпаки зашкодити ефектив-
ності навчання. Дослідження Psychological Science 
2014 року, яке проводилося вченими в Прінстоні 
та Каліфорнійському університеті Лос-Анджелесу, 
довело необхідність та ефективність саме класич-
ного конспектування. Студентів цих університетів 
розподілили на дві групи і кожній прочитали лек-
цію. Перша група повинна була робити конспект 
від руки, а друга – друкувати на комп’ютері. Піс-
ля лекції конспект у обох груп студентів вилучав-
ся, і через тиждень їх запрошували скласти іспит 
за матеріалами наданої лекції. Та група студентів, 
яка вела конспект від руки, в середньому набира-
ла в 2 рази більше балів, ніж ті, хто вів конспекти 
в електронному вигляді. Зважаючи на це доведено, 
що ступінь засвоєння інформації залежить від типу 
конспектування. 

Розрізняють генеративний та негенеративний 
типи конспектування. Генеративне конспектування 
передбачає перефразування, кумуляцію матеріа-
лу, записування інформації в формі інтелект-карт.  
Негенеративне конспектування – це конспектуван-
ня від слова до слова, за принципом «що чую, те й 
пишу».

За своєю суттю генеративне конспектування пе-
редбачає набагато глибший процес обробки інфор-
мації в той час, коли негенеративне – є більш по-
верхневим процесингом з когнітивної точки зору. 
Навіть якщо записувати на комп’ютері лекційний 
матеріал не в «слово в слово», а за генеративним 
типом, все одно відбувається зниження сприйнят-
тя інформації через відволікання на користування 
функціями Word.

В цьому дослідженні вченими також було про-
ведено такий експеримент: вони роздали конспекти 



41

Південноукраїнський медичний науковий журнал

після одного тижня студентам для того, щоб остан-
ні могли повторити інформацію та поспіль її від-
творити. Ті, хто записував свої конспекти від руки, 
здали тест краще, ніж ті, хто вів електронний запис 
на комп’ютері.

Проведені дослідження свідчать про те, що 
конспектування інформації на комп’ютері нега-
тивно позначається на рівні її запам’ятовування. 
На перший погляд здається, що більш детальні 
записи дають деяку перевагу в навчанні, але по-
трібно пам’ятати, що ціна таких більш детальних 
записів – більш поверхневе розуміння. Саме тому 
при вибірковому записуванні, коли слухачі зму-
шені перефразувати і синтезувати інформацію, 
студенти досягають оптимальних навчальних ре-
зультатів [3].

Щоб зрозуміти користь правильного конспек-
тування, розглянемо нашу пам’ять. Пам’ять поді-
ляється на три блоки: короткочасного, оператив-
ного та довготривалого зберігання інформації, що 
запам’ятовується. Останній блок, у свою чергу, 
підрозділяється на свідому та підсвідому частину. 
Спочатку вся навчальна інформація по каналах 
сенсорного сприйняття надходить до короткочас-
ної пам’яті, яка характеризується незначним обся-
гом сприйняття будь-якого матеріалу на незначний 
період часу – не більше 1 хвилини. З короткочас-
ної пам’яті осмислена інформація надходить до 
оперативної, яка має приблизно такі ж обсяги, але 
вже з максимальним часом зберігання інформації 
до 10 годин. З блоку оперативної пам’яті збереже-
ний матеріал надходить до блоку довготривалої 
пам’яті, обсяги якого й час зберігання інформації 
практично безмежні. Блок довготривалої пам’яті 
в свою чергу підрозділяється на свідому та під-
свідому (латентну) частину. Їх обсяги та ресурси 
розрізняються в десятки й сотні разів. У цьому 
нескладному процесі є один нюанс: з блоку ко-
роткочасної пам’яті до блоку оперативної інфор-
мація потрапляє тільки осмисленою. Цей процес 
здійснюється за допомогою змістового фільтру, що 
знаходиться між короткочасною та оперативною 
пам’яттю. У блок довготривалої пам’яті осмислена 
інформація потрапляє за умови її неодноразового 
повторення. Збільшення числа повторень забезпе-
чує запам’ятовування інформації на більш трива-
лий період. Таким чином, виграє той слухач, який 
має свій (іноді зрозумілий тільки йому) конспект, 
бо в нього є можливість у будь-який час відтворити 
навчальний матеріал і зберегти його в довгостро-
ковій пам’яті. 

Зважаючи на це, проаналізувавши ряд сучасних 
літературних джерел та використовуючи власний 
немалий андрагогічний досвід, ми вирішили на-
дати нашим молодим та старшим колегам низку 
порад: як з найменшими витратами сил і часу та 
з найбільшою користю для себе скласти конспект 
прослуханої лекції, яким можна буде користувати-
ся впродовж великого терміну часу.

 Конспект (від лат. conspectus – огляд) – пись-
мовий текст, в якому коротко й послідовно ви-
кладено зміст основного джерела інформації. 

Конспектувати – означає приводити до якогось 
порядку відомості, взяті з оригіналу. В основі 
процесу полягає систематизація прочитаного або 
почутого. 

У процесі навчання або при вирішенні якогось 
завдання в загальному обсязі інформації виділя-
ють найважливіше й необхідне, полегшуючи таким 
чином оволодіння матеріалом. У добре зроблених 
записах можна з легкістю виявити спеціалізова-
ну термінологію, зрозуміло розтлумачити й чітко 
окреслити для запам’ятовування значення різних 
слів, скорочень та абревіатур. Використовуючи за-
конспектовані відомості легше створювати значущі 
творчі або наукові роботи, різноманітні реферати 
та статті.

Критерії хорошого конспекту:
- стислість (конспект орієнтовно не повинен пе-

ревищувати 1/8 від первинного тексту);
- ясна, чітка структуризація матеріалу, що за-

безпечує його швидке зчитування, схоплювання 
загальної логіки, тощо;

- наукова коректність;
- оригінальність індивідуальної обробки мате-

ріалу (наявність питань, Я-суджень, своїх символів 
і знаків, тощо);

- адресність (чітке фіксування вихідних даних, 
наведення сторінок цитування та окремих поло-
жень) [4; 5].

При конспектування лекцій рекомендується до-
тримуватися таких основних правил:

• Не починати записувати матеріал з перших 
слів викладача, спочатку необхідно вислухати його 
думку до кінця та спромогтися зрозуміти її.

• Приступати до запису потрібно в той момент, 
коли викладач, закінчуючи виклад однієї думки, 
починає її коментувати.

• У конспекті обов’язково виділяються окремі 
частини. Необхідно розмежовувати заголовки, під-
заголовки, висновки, відокремлювати одну тему 
від іншої. 

• Записи треба створювати з використанням 
прийнятих умовних позначень. Конспектуючи, 
обов’язково вживати різноманітні знаки (вони 
звуться сигнальними). 

• Не потрібно забувати про абревіатури (ско-
рочені слова), знаки «рівності» та «нерівності», 
«більше» або «менше», тощо.

• Велику користь для створення правильного 
конспекту надають скорочення. 

• Безперечно, що організувати якісний конспект 
допоможуть іноземні слова. Найбільш вживані се-
ред них – англійські.

• Потрібно уникати складних і довгих розмір-
ковувань.

• При конспектування краще користуватися 
розповідними пропозиціями, уникати самостійних 
питань. Питання доречні на полях конспекту.

• Не потрібно намагатися зафіксувати матері-
ал дослівно, при цьому часто втрачається головна 
думка, до того ж такий запис важко вести. Друго-
рядні слова, без яких головна думка не губиться, 
потрібно відкидати.
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• Якщо в лекції зустрічаються незрозумілі тер-
міни, можна залишити вільне місце, а після занять 
уточнити їх значення у викладача.

• Над конспектами лекцій треба систематич-
но працювати: перечитувати їх, виправляти текст, 
робити додатки, відкреслювати іншим кольором 
те, що повинно бути глибоко й міцно закріплено 
в пам’яті. Перший перегляд конспекту рекоменду-
ється зробити ввечері того дня, коли була прослуха-
но лекцію (попередньо згадати про що йшла мова 
і хоча б один раз переглянути записи). Потім знову 
переглянути конспект через 3-4 дні. 

• Працюючи над конспектом лекцій, завжди 
слід використовувати не тільки підручник, а й ту 
літературу, яку додатково рекомендував лектор. 
Тільки така ретельна кропітка робота з лекційним 
матеріалом дозволить кожному слухачеві оволоді-
ти науковими знаннями й розвинути в собі основи, 
здібності, обдарування. 

• Вивчивши всі подробиці правильного кон-
спектування, можна навчитися не тільки легко й 
результативно працювати на лекціях або курсах, 
але стати робити це із задоволенням. Це велика на-
солода – пізнати ті істини, які досі здавалися недо-
ступними [6; 7].

Відомі також неординарні типи конспектуван-
ня. До таких новаторських методів відносять:

• метод Корнелла – полягає не тільки у зано-
товуванні основних тезисів, але й обов’язковому 

перегляді матеріалу протягом доби та формуванні 
власних висновків;

• метод ментальных карт (mind-mapping) – 
дуже популярна сучасна техніка конспектування, 
яка полягає у схематичному зображенні інфор- 
мації;

• метод речень – лінійний метод конспектуван-
ня, який передбачає послідовну нумерацію речень 
тез;

• метод течії (flow method) – фіксація ключових 
моментів лекції з власними доповненнями чи ко-
ментарями (К. Статкус, 2015).

Висновки.
1. Здебільшого інтерни та лікарі, що підви-

щують свою кваліфікацію необізнані в плані кон-
спектування лекційного матеріалу, при цьому вони 
втрачають багато часу та зусиль при малому «кое-
фіцієнті корисної дії».

2. Ціною прогресу сьогодення (заміна конспек-
тування на фотографування матеріалу) є значне 
зниження ефективності набування знань.

3. Використання наших порад в процесі на-
вчання дозволить нашим слухачам по-новому 
підійти до процесу конспектування лекційної 
інформації, що в подальшому покращить ре-
зультати теоретичних та практичних іспитів та 
сприятиме більш активному впровадженню су-
часних медичних знань у лікарську практичну 
діяльність.
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РАЗВИТИЕ ЧЕРЕПА: НЕКОТОРЫЕ ЛИТЕРАТУРНЫЕ ДАННЫЕ

Аннотация: В статье приводятся основные исторические данные о происхождении черепа, где доказывается 
сходство костей черепа с позвонками и демонстрируется сопоставление черепа с позвоночным столбом. Освеща-
ются положения теории происхождения черепа, постепенно разрабатываемые исследователями, которые внедря-
ли эту теорию, и дополняемые данными ученых, которые эту теорию отрицали. Сходство черепа с позвоночным 
столбом объясняется прежде всего в отношении его к центральной нервной системе, что уже давно направило 
научную мысль на более детальное сравнение этих частей скелета и привело еще в конце XVIII века к попыткам 
рассматривать череп как обновленную переднюю часть позвоночного столба. Таким образом, дальнейшие труды 
ряда исследователей четко выявили факт сегментации головной мезодермы. Было установлено, что голова по-
звоночных берет развитие с переднего отдела тела (передняя часть осевого скелета) за счет преобразования 
некоторых жаберных дуг в челюстной аппарат, а позвонков – в осевую часть черепа. 

Анотація: В статті наводяться основні історичні дані щодо походження черепа, що доводить схожість кісток 
черепа із хребцями і демонструє співставлення черепа із хребтовим стовпом. Висвітлюються положення теорії 
походження черепа, що поступово розроблялися дослідниками, які впроваджували цю теорію, і доповнювалися 
даними вчених, які цю теорію заперечували. Схожість черепа с хребтовим стовпом, що пояснюється передусім у 
відношенні його до центральної нервової системи, вже давно спрямувало наукову думку на більш детальне порів-
няння цих частин скелета і призвело ще наприкінці XVIII століття до спроб розглядати череп як оновлену передню 
частину хребтового стовпа. Отже, подальші праці багатьох дослідників чітко виявили факт сегментації головної 
мезодерми. Було встановлено, що голова хребетних бере розвиток з переднього відділу тіла (передня частина 
осьового скелета) за рахунок перетворення деяких зябрових дуг в щелепний апарат, а хребців – в осьову частину 
черепа. 

Summary: This article tells us main historical dates about of cranium evolution, which proofs similarity of scools 
bones with segments of bone that form the spinal column and demonstrates comparison of cranium with spinal column, 
shows us the theory of cranium evolution, which was being gradually operated by scientists, who support this theory, and 
added with scientists facts, who thought this theory was wrong. The similarity of the skull with a vertebral column, which 
is explained primarily in relation to it to the central nervous system, has long directed the scientific thought to a more 
detailed comparison of these parts of the skeleton and led in the end of the XVIII century to attempts to view the skull as 
an updated front of the vertebral column.  Consequently, the further work of many researchers clearly identified the fact 
of segmentation of the main mesoderm. It was found that the vertebral head takes development from the anterior part of 
the body (the anterior part of the axial skeleton) by converting some gill arches into the jaw apparatus, and vertebrae into 
the axial part of the skull.

Сходство черепа с позвоночным столбом, вы-
ражающееся прежде всего в отношениях к цен-
тральной нервной системе, уже давно направило 
научную мысль на более детальное сравнение этих 
частей скелета и привело ещё в конце XVIII века к 
попыткам рассматривать череп как преобразован-
ную переднюю часть позвоночного столба. Этот 
взгляд, известный под названием позвоночной те-
ории черепа, был высказан сначала поэтом-нату-
ралистом Гёте и натурфилософом Океном и затем 
уже к середине ХІХ века детальнейшим образом 
разработан английским анатомом Оуэном в его 
учении об «архетипе» [5; 9].

Позвоночная теория рассматривала костный 
череп позвоночных в виде комплекса 4-х позвон-
ков [4; 7]. В костях черепа находили образования 
гомологичные телам, дугам, отросткам и т.д. За-
дний затылочный позвонок представлен одной 
затылочной костью, основная часть которой есть 
тело позвонка, боковые части и чешуя представля-

ют дугу позвонка, сильно расширенную, сообразно 
сильному развитию содержимого этой части чере-
па. Типичных отростков, свойственным позвонкам 
затылочный позвонок не имеет; только затылочный 
бугор представляет собой недоразвитый остистый 
отросток. Второй позвонок, височный, представ-
лен уже целым рядом костей; он не составляет у 
взрослого одну кость, как затылочный, а расчле-
нён на несколько звеньев. Его телом является за-
дняя часть тела клиновидной кости, которая око-
стеневает отдельно от передней части и у многих 
млекопитающих навсегда остаётся отделённой, а 
у человека срастается с ней только во второй по-
ловине утробной жизни. Дуга височного позвонка 
образуется: 

а) большими крыльями основной кости; 
б) теменными костями; 
в) чешуями височных костей. 
Третий, лобный, позвонок состоит из перед-

ней части тела основной кости, малых крыльев 
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её и лобной кости; последние две части образуют 
широкую дугу позвонка, которая по заднему краю 
представляет очень большое отверстие, а по перед-
нему краю очень малое. Роль тела четвёртого, или 
носового позвонка, играл сошник, а роль дуги – две 
костные пластинки, из которых состоит перпенди-
кулярная пластинка решётчатой кости.

Однако не все кости черепа могли быть рас-
сматриваемы как части того или иного позвонка. 
Пирамиды, барабанные части височных костей и 
лабиринты решётчатых ни каким образом не могли 
быть приравнены к той или другой части сегмента. 
Их позвоночная теория рассматривает как встав-
ные, появившиеся с развитием высших органов 
чувств – слухового и обонятельного.

Лицевой череп рассматривался как гомолог рё-
бер – висцеральных дуг. В нём различали три дуги: 
верхнечелюстную, нижнечелюстную и подъязыч-
ную. Причисляя их к передним трём позвонкам 
черепа – носовому, лобному и височному. Затылоч-
ный позвонок, согласно этой теории, висцеральной 
дуги не имел.

Однако уже в шестидесятых годах ХІХ века 
стали раздаваться голоса против вышеприведённой 
теории. Так, Гексли показал, что сегментация чере-
па чисто вторичное явление и отсутствует в черепе 
низших позвоночных. Отсутствует сегментация и 
в эмбриональном хрящевом черепе позвоночных. 
В этих черепах не оказалось никаких данных о на-
личии каких-либо сегментов, соответствующих по-
звонкам позвоночной теории [16].

В своих работах Гегенбауэр изложил свой 
взгляд на происхождение черепа, являющийся, по 
сути, дальнейшим развитием позвоночной теории, 
основные положения которого следующие: 

1. Жаберные дуги являются нижними дугами 
позвонков. 

2. Череп подобен отделу позвоночного столба 
и содержит минимально столько же подобных по-
звонкам сегментов, сколько от него отходит жабер-
ных дуг. 

3. Череп сам содержит целый ряд важных сход-
ных черт с позвоночным столбом:

а) лежащая в основании позвоночного столба 
спинная струна пронизывает череп в таких же от-
ношениях, как и позвоночный столб;

б) все выходящие на этом участке нервы гомо-
логичны спинномозговым нервам;

в) отличие черепа от позвоночного столба 
объясняется воздействием развивающихся голов-
ного мозга, органов чувств и условий внешней  
среды;

4. Дифференцировка черепа происходит благо-
даря слиянию определённого количества позвон-
ков, как это происходит в позвоночном столбе;

5. Так как только в участке черепа, пронизыва-
емого хордой отношение черепных нервов сходно 
со спинномозговыми нервами, то только этот отдел 
является производным позвонков и ему одновре-
менно принадлежит жаберный скелет. Эту часть 
черепа следует различать как позвоночную, в от-
личие от передней или непозвоночной, которая не 

позволяет определить никаких связей с позвонками 
и является вторичным образованием.

6. Число позвонков входящих в череп определя-
ется минимально как 9 [2].

Детальное изучение эмбрионального развития 
головы показало, что и эта теория неправильна. 
Прежде всего исходное сравнение висцеральных 
дуг с рёбрами неверно. Висцеральные дуги хотя 
и развиваются как образования метамерно распо-
ложенные, но независимо от осевого скелета, иным 
путём и позже [9].

Хотя вышеизложенные теории были отвер-
гнуты, но необходимо отметить что в основе их, 
по-видимому, лежала по существу верная мысль 
о происхождении черепа из метамерно располо-
женных частей [6].

В свете вышеизложенного важны и интерес-
ны приводимые Кибальчичем в его работе об ат-
ланто-затылочном сращении данные, отмеченные  
Кащенко, Северцевым, Фрорипом, Кольцовым и 
др. в конце ХІХ и первой половине ХХ в.в., касаю-
щиеся особенности строения атланто-затылочной 
области различных позвоночных.

У рыб развитие этой области идёт от метамер-
ного состояния к неметамерному, причём задняя 
часть головы постепенно растёт за счёт переднего 
отдела туловища. Область черепа у амфибий по-
степенно увеличивается также за счёт сегментов 
передней части туловища [13].

Чиаруджи высказал мысль, что у млекопитаю-
щих ассимиляция шейных сегментов со стороны 
головы идёт прогрессивно во время филогенети-
ческого развития, вот почему передние затылоч-
ные сегменты чрезвычайно редуцированы у птиц и 
рептилий, а у млекопитающих совершенно исчез-
ли, войдя в состав головы [12].

В голове амниот Фрорип отмечает два отдела: 
передний – церебральный или преспинальный и 
задний – спинальный. Преспинальный отдел голо-
вы разделяется на вертебральную, переднюю, не-
сегментированную часть, и псевдовертебральную 
или хордальную, своеобразно сегментированную 
часть. В спинальном отделе онтогенетически мож-
но констатировать элементы, которые соответству-
ют позвонкам [14].

Границу между спинальным и преспинальным 
отделами образует блуждающий нерв. В области 
указанной границы происходят редукционные про-
цессы. Основание – исследование блуждающего и 
подъязычного нервов, в частности наличие у по-
следнего узла в эмбриональном периоде.

Фюрбрингер, на основании изучения затылоч-
ных нервов показал, что развитие затылочной об-
ласти у амниот совершается посредством присо-
единения туловищных позвонков и нервов [15].

Маклин, изучая развитие черепа человеческого 
эмбриона 43 мм, отмечает некоторые факты строе-
ния затылочной области – участие хряща попереч-
ных отростков затылочного позвонка в формирова-
нии чешуи затылочной кости [18].

Ансеров, Кольман считают, что ряд затылочных 
позвонков входят в состав задней части черепа [1; 17].
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Одноралов описывая атланто-затылочное сра-
щение и производя детальный анализ литературно-
го материала приходит к выводу, что это явление 
является вполне закономерным [8].

Сам Кибальчич касаясь вопроса генеза атлан-
то-затылочного сращения человека отмечает, что 
эмбриональные данные демонстрируют близкое 
прилежание однородных, начальных закладок за-
тылочной области, атланта и осевого позвонка. 

Гремяцкий считает, что небольшой задний уча-
сток черепа (затылочная часть черепа) можно рас-
сматривать как результат сращения нескольких 
преобразованных позвонков. Что в черепе надо 
различать две части – лежащую впереди турецкого 
седла превертебральную, которая развивается не-
зависимо от позвонков, и лежащую сзади от неё, 
развитию которой предшествует спинная струна и 
элементы позвоночного столба. Это вертебральная 
часть, сохранившая известные следы сегментации. 
В ней обнаруживаются следы 9-10, а может быть и 
большего числа метамеров [3].

На основании вышеприведенных мнений ряда 
авторов можно предполагать, что голова представ-
ляет собой преобразованный передний конец тела, 
который раньше был построен так же, как и всё 
остальное тело. С прогрессивным развитием орга-
нов чувств и человеческого мозга, а также с пре-
образованием передних жаберных дуг в челюстной 
аппарат, элементы позвонков, находившиеся в хор-
дальной части головы, срослись между собой и 
дали начало осевой части черепа.

Таким образом, хордальный отдел черепа явля-
ется результатом преобразования передней части 

осевого скелета. Лежащая впереди хорды прехор-
дальная часть представляет, по-видимому, ново-
образование, развившееся в связи с разрастанием 
переднего мозга.

Появившаяся в результате преобразования 
передней части осевого скелета хордальная часть 
черепа продолжает у низших позвоночных нарас-
тать путём дальнейшего присоединения элементов 
позвоночного столба [11].

Выводы. 1. В работах исследователей был чёт-
ко определён и доказан факт сегментации головной 
мезодермы.

2. Путём длительных наблюдений было доказа-
но сходство костей черепа с позвонками и проде-
монстрировано сопоставление черепа с позвоноч-
ным столбом.

3. Со временем было установлено, что голова 
позвоночных развивается из переднего отдела тела 
(передняя часть осевого скелета) за счёт превраще-
ния некоторых жаберных дуг в челюстной аппарат, 
а позвонков – в осевую часть черепа.

Перспективы дальнейшего исследования 
проблемы. Проведенный литературный обзор 
данной темы не исчерпывает всей глубины опи-
сания возникновения и дальнейшего развития 
костей черепа человека в историческом аспекте. 
Представленный анализ литературных данных 
даёт возможность определить некоторые при-
оритетные точки зрения исследователей данной 
тематики, обогащающие сравнительную анато-
мию выводами высокой научно-философской 
ценности.
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РОЛЬ ОБМІНУ БІЛКІВ, ВІЛЬНИХ ЖИРНИХ КИСЛОТ, ЦИТОКІНІВ, МАГНІЮ  
У РОЗВИТКУ АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ ТА ОЖИРІННЯ

Анотація: Стаття присвячена дослідженню різних видів обміну речовин у хворих на артеріальну гіпертензію з су-
путнім ожирінням. В роботі наведені нові дані щодо ролі обмінних порушень в патогенезі артеріальної гіпертензії.  
В дослідженні оцінено особливості жирно-кислотного спектру фосфоліпідів мембран клітин крові, вміст біометалу Mg++  

в плазмі крові, цитокіновий статус та динамічний статус вільних амінокислот і їх метаболітів в сироватці крові у пацієнтів 
з первинною артеріальною гіпертензією з супутнім ожирінням. 

Аннотация: Статья посвящена исследованию различных видов обмена веществ у больных артериальной гипер-
тензией с сопутствующим ожирением. В работе приведены новые данные о роли обменных нарушений в патогенезе 
артериальной гипертензии. В исследовании оценены особенности жирно-кислотного спектра фосфолипидов мембран 
клеток крови, содержание биометаллов Mg++ в плазме крови, цитокиновый статус и динамический статус свободных 
аминокислот и их метаболитов в сыворотке крови у пациентов с первичной артериальной гипертензией с сопутствую-
щим ожирением.

Summary: The article is devoted to the study of various types of metabolism in patients with arterial hypertension with 
concomitant obesity. The paper presents new data on the role of metabolic disorders in the pathogenesis of arterial hypertension. 
The study evaluated the features of the fatty acid spectrum of phospholipids in blood cell membranes, the content of Mg++ in 
blood plasma, the cytokine status and the dynamic status of free aminoacids and their metabolites in serum in patients with 
primary hypertension with concomitant obesity.

Одним із найпоширеніших серцево-судинних 
захворювань вже впродовж багатьох десятиріч 
залишається артеріальна гіпертензія (АГ). На су-
часному етапі найбільш часто АГ перебігає на тлі 
різних метаболічних захворювань, і насамперед 
абдомінального ожиріння (АО). Майже у 40% хво-
рих на АГ спостерігається підвищена маса тіла 
та гіперінсулінемія. Поєднаний перебіг АГ та АО 
значно підвищує ризик розвитку цілої низки сер-
цево-судинних ускладнень у таких хворих. АГ – це 
захворювання з багатокомпонентним патогенезом. 
На даному етапі не вдалося у доступній літерату-
рі латиницею й кирилицею знайти роботи зі спро-
бами глобально оцінити напрямки патогенезу АГ. 
Вивчаються окремі ланки, які не є ведучими. Та-
ким чином, проблема АГ є актуальною, інтенсивно 
вивчається в різних напрямках та по всьому світу. 
На сьогодні не існує єдиної теорії АГ, незважаю-
чи на багаторічні дослідження та дебати експертів. 
Найбільш вірогідно, що патогенез АГ складається 
з декількох різноспрямованих та рівнозначних ла-
нок. Тому, на превеликий жаль, зростаюча кількість 
антигіпертензивних препаратів, препаратів, які 
впливають на асоційовані фактори ризику, а саме 
на них зараз акцентується увага медичної спіль-
ноти (ліпідознижуючі, антитромботичні лікарські 

засоби) (Сиренко Ю.Н., 2011), не забезпечує ефек-
тивний довготривалий контроль артеріального 
тиску. Поза сумнівом лишається факт необхідності 
подальшого вивчення особливостей різних видів 
метаболізму у хворих на АГ з супутнім ожирінням. 
Одним із головних патогенетичних механізмів роз-
витку багатьох захворювань, в тому числі і АГ є 
структурно-функціональні порушення клітинних 
мембран. Під впливом гіпоксії, процесів вільно-
радикального окислення та імунологічних змін в 
організмі відбувається жирно-кислотний дисба-
ланс на рівні мембранних структур, що може мати 
патогенетичне значення у розвитку АГ. Подібна 
структура клітинних мембран та їх жирно-кислот-
ний спектр дає можливість ототожнювати ліпідний 
метаболізм всіх клітин одного організму [1, с. 52]. 

Відомими прискорювачами атеросклерозу є 
інсулінорезистентність, дис- і гіперліпідемії, які 
розвиваються при дефіциті Mg++ [2, с. 967]. Прове-
дені епідеміологічні дослідження свідчать про те, 
що рівень Mg++ в сироватці зворотньо пов’язаний 
з факторами серцево-судинних захворювань (ССЗ), 
таких як АГ, цукровий діабет, метаболічний син-
дром. Інші дані, отримані впродовж клінічних 
досліджень, автопсій, свідчать про те, що підви-
щення рівня Mg++ потенційно захищає від ССЗ. 
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Не дивлячись на важливу роль магнію, його рівень 
виявляють досить рідко, хоча в одному досліджен-
ні гіпомагніємія виявлена у 42% госпіталізованих 
пацієнтів, гіпермагніємія у 6%. При цьому рівень 
Mg++, як і калію, в сироватці крові часто залиша-
ється нормальним, не дивлячись на зниження його 
вмісту в організмі. В цілому ні сироватковий рі-
вень Mg++, ні виявлення внутрішньоклітинного 
вмісту не дає вірного уявлення про його фізіоло-
гічну активність, на відміну від виявлення вільного 
Mg++, що можливо методом магнітно-резонансної 
томографії. Однак, в клінічній практиці доступ-
ним є тільки виявлення сироваткового рівня Mg++.  
Не дивлячись на те, що майже весь Mg++ знаходить-
ся в організмі внутрішньоклітинно, низький рівень 
його вмісту в сироватці корелює з загальним дефі-
цитом Mg++. 

Mg++ приймає участь в активации Na–K–АТФ 
насосу, а також регулює надходження кальцію до 
клітини. Таким чином, дефіцит Mg++ може призво-
дити до зниження внутрішньоклітинного вмісту 
натрію і кальцію, підвищенню загального перифе-
ричного опору і вазоспазму, що було встановлено в 
експериментальних дослідженнях на тваринах.

Значення Mg++ в патогенезі АГ до кінця не є 
зрозуміле, тому що в різних дослідженнях були 
отримані суперечливі результати при вивченні 
взаємозв’язку споживання, екскреції, сироватково-
го рівня Mg++ і ступеню АГ [2, с. 967]. Зокрема, вста-
новлено, що при сімейному анамнезі АГ має місце 
зниження внутрішньоклітинного вмісту Mg++. Крім 
того, гіпотензивний ефект додаткового прийому 
Mg++ відзначений у пацієнтів зі зниженною його 
екскрецією з сечею, на відміну від інших катего-
рій пацієнтів, де гіпотензивний ефект був відсутнім  
[3, с. 203]. 

Пацієнти з високим вмістом реніну плазми 
мали знижений вміст Mg++ в плазмі і краще відпо-
відали на додатковий прийом Mg++. Встановлена 
обернена залежність між рівнем альдостерону і ре-
ніну плазми, що свідчить про те, що низький рівень 
Mg++ пов’язаний з підвищенням активності ренін-
ангіотензин-альдостеронової системи, що сприяє 
в свою чергу розвитку та прогресуванню АГ, ви-
никненню серцево-судинних катастроф [3, с. 204; 
4, с. 58]. Важливу дію магнію можна об’єднати в 
такі основні групи: 1) вплив на енергетичні проце-
си в клітинах, особливо м’язової і нервової систем. 
Бере участь в регуляції всіх катаболічних і анабо-
лічних шляхів метаболізму, сприяє нормальному 
перебігу обмінних процесів в окремих клітинах і 
організмі в цілому. Потрапляючи всередину кліти-
ни, магній утворює оборотні хелатоподібні зв’язки 
з багатьма органічними речовинами, забезпечу-
ючи можливість участі в метаболічних процесах 
близько 300 ферментів. Серед них, зокрема, креа-
тинкіназа, аденілатциклаза, фосфофруктокінази,  
NAD+-кіназа, K+-Na+-АТФаза, Са2+-АТФази та ба-
гато інших У вигляді коферменту прямо або опо-
середковано бере участь в процесах гліколізу, циклі 
Кребса, окисного фосфорилювання, синтезі білка, 
циклах сечовини, глюкози і лимонної кислоти, об-

міні нуклеїнових кислот, ліпідів і т. д.; 2) зв’язок 
з синтезом ДНК, РНК і білка з переважним впли-
вом на посилення анаболічних процесів; 3) запобі-
гання токсичним ефектам багатьох ксенобіотиків, 
в тому числі і більшості фармакологічних засобів 
(гіпотензивні, діуретики і ін.); 4) посилення мета-
болізму універсального регулятора тонусу, спазмо-
літика судинної стінки – оксиду азоту (NO). За ра-
хунок здатності стимулювати синтез оксиду азоту і 
участі в агрегації тромбоцитів магній впливає і на 
функцію ендотелію. Доведено, що дефіцит магнію 
збільшує активність тромбоксану А2, що, як відо-
мо, супроводжується пошкодженням ендотелію і 
гіперкоагуляцією (Низовцева О.А., 2014). Поряд 
з цим магній стимулює фібриноліз; 5) природний 
фізіологічний антагонізм з кальцієм, перш за все 
в нервовій і м’язовій системах, попереджає акти-
вацію дії кальцію як основного патогенетичного 
чинника гіпертонії і дисліпідемії, ІХС; запобігає 
некрозу клітин, контролює нормальне функціо-
нування клітин міокарда, за рахунок участі в ре-
гуляції скорочувальної функції міофібрил серця. 
У м’язевій клітині Mg2+, конкурує з Са2+ через Са2+, 
Mg2+-залежну АТ Фазу Mg2+ знижує вивільнення 
енергії, необхідної для проникнення і транспорту 
кальцію в цистерни саркоплазматичного ретику-
луму м’язового волокна та безпосередньо витісняє 
кальцій зі зв’язку з тропоніном С, тому не може 
відбутися взаємодія скорочувальних білків актину 
і міозину в міофібриллах, сповільнюється їх ков-
зання одного вздовж іншого в присутності іоні-
зованого кальцію. Цим досягається розслаблення 
міозитів судин, знімається спазм, а в кардіоміоци-
тах збільшується період діастолічного відпочинку.  
При зміні внутрішньоклітинного співвідношення 
Са/Mg при переважанні Са2 + відбувається акти-
вація Са-чутливих протеаз і ліпаз, що призводить 
до пошкодження мембран. Слід відмітити що маг-
ній сприяє фіксації калію в клітині що забезпечуює 
поляризацію клітинних мембран, та має важливе 
значення для функціонування тканин з провідною 
здатністю і спонтанною електричною активністю 
(міокард, та його провідна система). Останні дані 
експериментальних досліджень свідчать, що дефі-
цит магнію сприяє вивільненню з нейронів нейро-
пептида – субстанції Р, яка обумовлює розвиток ран-
ніх прооксидантних/прозапальних змін системного 
характеру. Зазначені зміни призводять до розвитку 
порушення скоротливості міокарда, ідентичного 
такому при серцевій недостатності (Weglicki W.B. 
et al., 2010). Дані клінічних, епідеміологічних і об-
сервційних досліджень показують, що дієта з висо-
ким вмістом магнію (як мінімум 500-1000 мг/добу)  
може сприяти зниженню артеріального тиску, але 
ці результати суперечливі.

Цитокіни – це група поліпептидних медіато-
рів, що приймають участь в регуляції захисних 
реакцій організму. Захист розвивається шляхом 
формування типової запальної реакції у відповідь 
на пошкодження за участі фактора некрозу пухли-
ни α (ФНП- α), інтерлейкіну 1β (ІЛ-1β) та інших. 
ФНП- α та ІЛ-1β є маркерами гострого запального 
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процесу, викликають метаболічне виснаження, мі-
кросудинну гіперкоагуляцію та гемодинамічні по-
рушення. 

 При цереброваскулярній патології є пору-
шення не тільки ліпідного, але і білкового обміну 
[5, с. 146]. Амінокислоти є найбільш важливими 
сполуками, які беруть участь у метаболізмі азоту 
і синтезі більшості ендогенних біологічно актив-
них сполук. Зміни білкового обміну у хворих на 
АГ характеризуються зниженням вмісту більшості 
амінокислот. Однією із причин таких порушень є 
гіпоксія та ацидоз, які особливо посилюються при 
надлишку катехоламінів. Основним вазодилятато-
ром, що продукується ендотелієм, є NO, знижен-
ня синтезу якого пов’язують з формуванням АГ. 
Причинами цього вважають наявність дисфункції 
ендотелію, пошкодження L-аргінін-транспортних 
систем, а також низький вміст в крові L-аргініну, 
який утворюється в орнітиновому циклі і є попере-
дником та активатором синтезу NO.

Зважаючи на вище сказане метою досліджен-
ня стало вивченя особливостей жирно-кислотного 
спектру фосфоліпідів мембран клітин крові, оцінка 
вмісту біометалу Mg++ в плазмі крові, цитокінового 
статусу та динамічного статусу вільних амінокис-
лот і їх метаболітів в сироватці крові у пацієнтів з 
первинною артеріальною гіпертензією з супутнім 
ожирінням та уточнення патогенетичного значення 
обмінних порушень. 

Матеріали та методи дослідження. Для здій-
снення поставленої мети покладено клінічне 
спостереження 191 хворого на АГ І-ІІ стадій та 
1-3 ступенів із супутнім ожирінням, які знаходи-
лись на стаціонарному лікуванні у кардіологічно-
му та терапевтичному відділеннях КМКЛ № 12. 
Серед обстежених пацієнтів 170 жінок (89%) та 
21 чоловік (11%). Середній вік хворих становив 
59,09±6,25 років. Отримані результати порівнюва-
ли з даними практично здорових осіб (20 чоловік) 
репрезентативних за віком та статтю, які форму-
вали групу контролю. Для контролю маси тіла ви-
користовували індекс маси тіла, окружність талії. 
Із АГ І ступеня тяжкості було 17 хворих (8,7 %), 
ІІ ступеня – 115 (60 %) хворих, ІІІ ступеня – 
59 (31,1%) пацієнтів. Середній вік та тривалість 
захворювання в роках становили в залежності від 
ступеня тяжкості АГ 39,8±2,2 та 2,4±0,4, 48,3±2,5 
та 10,3±1,6, 53,2±1,9 та 18,3±1,6 відповідно. По-
казники систолічного та діастолічного артеріаль-
ного тисків (САТ і ДАТ) були такими: І ступінь 
АГ – 141,5±0,58 мм рт. ст., 89,5±0,76; ІІ ступінь 
АГ- 165,2±1,38, 99,2±0,70 мм рт. ст.; ІІІ ступінь 
АГ – 182,1±1,60, 114,04±0,16 мм рт. ст. Маса тіла 
у хворих на АГ перевищувала масу тіла у групі 
контролю на 32%, ІМТ – на 32,8%, ОТ – на 14,4%. 
Пацієнтам був притаманний центральний (абдомі-
нальний) тип ожиріння. 

 Жирно-кислотний спектр фосфоліпідів мемб-
ран клітин крові визначали за допомогою газового 
хроматоргафу «Цвєт – 500» з іонізаційним детек-
тором в ізометричному режимі в %. Ідентифікува-
ли такі жирні кислоти (ЖК): С14:0 – міристинова 

кислота, С16:0 – пальмітинова кислота, С18:1 – 
олеїнова кислота, С18:2 – лінолева кислота. З них 
міристинова (С14:0), пальмітинова (С16:0) – наси-
чені жирні кислоти (НЖК), олеїнова (С18:1) – нена-
сичена жирна кислота (ННЖК), лінолева (С18:2) – 
поліненасичена жирна кислота (ПНЖК) [6, с. 150].

Рівень біометалу Mg++ визначали в плазмі кро-
ві хворих на артеріальну гіпертензію із супутнім 
ожирінням спектрофотометричним методом. Ре-
зультати обчислювались в ммоль/л. Вміст ФНП-α 
та ІЛ-1β визначали імуноферментним методом та 
обчислювали в пкг/мл. Вміст вільних амінокислот 
визначали методом іоннообмінної рідинно-колон-
кової хроматографії з використанням автоматич-
ного амінокислотного аналізатора моделі ААА-33  
(Mikrotechna, Чехія) за класичною методикою 
Штейна і Мура в мг/100мл [5, с. 10]. Результа-
ти досліджень були оброблені на персональному 
комп’ютері за допомогою пакету програм Мikrosoft 
Office. Для статистичної обробки отриманих даних 
використовувалась програма Mikrosoft Excel 2010. 
Достовірність відмінностей між середніми значен-
нями показників різних груп виявлялась за допо-
могою визначення t- критерію Ст’юдента. 

Результати дослідження. В порівнянні з гру-
пою контролю знайдено підвищення концен-
трації Mg++ в плазмі крові хворих на АГ із су-
путнім ожирінням з ІІ та ІІІ ступенями тяжкості 
захворювання: 0,95±1,63 ммоль/л – рівень Mg++ 

в групі контролю, 2,81±1,42 ммоль/л – при І сту-
пені АГ, 4,42±3,32* ммоль/л – при ІІ ступені АГ, 
4,93±5,14* ммоль/л – при ІІІ ступені АГ (* – досто-
вірна різниця з групою контролю (p < 0,05). Аналізу-
ючи отримані дані можна сказати, що в гамі метабо-
лічних порушень при АГ порушення в обміні Mg++ 

відводиться чільне місце. Зростання вмісту Mg++ 

залежно від ступеня тяжкості АГ можна розціню-
вати як низку захисних, пристосувальних реакцій, 
спрямованих на запобігання розвитку вазоспастич-
них реакцій з одного боку, з іншого – на зниження 
прокоагулянтної активності плазми крові, шляхом 
впливу на синтез тромбоксану А2 та активації фі-
бринолізу. Дослідження цитокінового обміну ха-
рактеризується недостовірним зростанням ФНП-α 
у хворих на АГ з супутнім ожирінням І ступеня 
тяжкості (47,4±3,53 пкг/мл проти 43,51±3,47 пкг/мл  
в групі контролю), тоді як при ІІ ступені тяжкості 
ФНП- α зріс до 117,8±13,7 пкг/мл * (p < 0,05) в по-
рівнянні з групою контролю та 81,83±6,43 пкг/мл  
становив у хворих на АГ ІІІ ступеню тяжко-
сті (p < 0,05). Вміст ІЛ-1 узгоджується із вміс-
том ФНП-α, і при цьому достовірно підвище-
ний рівень спостерігається у всіх групах хворих:  
62,63±3,0 пкг/мл – І ступінь тяжкості,  
99,1±9,84 пкг/мл – ІІ ступінь тяжкості, 
77,23±6,48 пкг/мл – ІІІ ступінь тяжкості проти 
45,34±2,54 пкг/мл в групі контролю. Аналізуючи 
вміст цитокінів в крові хворих на АГ з супутнім 
ожирінням враховували факт їх прооксидантного 
впливу. В дослідженні виявлене достовірне їх зрос-
тання в крові хворих на АГ всіх ступенів тяжкості, 
причому максимальний вміст спостерігався при 
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ІІ ступені тяжкості, а у хворих ІІІ ступеня тяжко-
сті ці показники були вищими, ніж у хворих І сту-
пеня тяжкості. Така різниця, можливо, пов’язана 
з тим, що у хворих на АГ ІІІ ступеня тяжкості 
підвищені показники прооксидантної активності 
і пов’язано це з активацією всіх ферментних сис-
тем в результаті порушення функції ендотелію 
[7, с. 27]. Зміни ліпідних показників еритроцитів, 
тромбоцитів, лімфоцитів крові у хворих на АГ 
з супутнім ожирінням були такими: І – в еритро-
цитах С14:0 – 3,5±0,5 , С16:0 – 33,4±1,0 , С18:1 – 
14,5±1,0, С18:2 – 25,8±1,5; ІІ – в тромбоцитах –  
С14:0 – 3,8±0,5, С16:0 – 30,5±1,5 , С18:1 – 24,7±1,5, 
С18:2 -26,3±1,5; в лімфоцитах – С 14:0 – 3,8±0,7 , 
С16:0 – 10,6±1,0 , С18:1 – 61,2±1,5, С18:2 – 10,6±1,0 
проти відповідних показників у групі контролю: І – 
в еритроцитах С14:0 – 7,2±0,8, С16:0 – 30,6±0,7, 
С18:1 – 15,8±0,5, С18:2 – 19,2±0,7; ІІ – в тром-
боцитах – С 14:0 – 1,1±0,1, С16:0 – 26,0±1,0, 
С18:1 – 20,2±0,5, С18:2 – 0,7±1,0; в лімфоцитах 
1,8±0,3, С16:0 – 30,6±1,0, С18:1 – 20,2±0,8, С18:2 – 
12,6±0,5. Із отриманих даних бачимо зростання 
вмісту міристинової ЖК в тромбоцитах та лімфо-
цитах хворих, що може бути свідчення порушень 
в ендокринній системі, зниження пальмітинової 
ЖК в лімфоцитах хворих вказує на деструкцію 
фосфоліпідної фракції крові, зростання вмісту оле-
їнової ЖК в елементах крові хворих та зниження 
ліноленової ЖК може свідчити про порушення лі-
підного метаболізму печінки.

Було ідентифіковано 20 амінокислот у хворих 
на АГ із супутнім ожирінням, які представлені 
у вигліді незамінних (есенціальних) та замінних 
(неесенціальних) амнокислот: лізин – 2,820±1,352; 
гіститдин – 1,236±0,398; аргінін – 1,279±0,433; 
орнітин – 1,740±0,550; таурин – 0,380±0,086; 
аспарагінова кислота – 0,149±0,086; треонін – 
1,204±0,235; серин – 1,085±0,427; глутамінова 
кислота -2,490±1,897; пролін – 0,986±0,347; глі-
цин – 1,774±0,988; аланін – 4,740±2,495; цистеїн – 
2,01±0,765; 60 April 28–29, 2017 валін – 3,150±1,456; 
метіонін – 0,258±0,077; ізолейцин – 0,673±0,255; 
лейцин – 1,455±0,474; тирозин – 0,920±0,166; фені-
лаланін 0,576±0,264; глутамін – 7,148±2,465. Нами 
встановлено, що у хворих на АГ з супутнім ожи-
рінням спостерігалось достовірне по відношенню 
до групи контролю підвищення вмісту глутаміну, 
фенілаланіну, тирозину, валіну; зниження вмісту 
гліцину, проліну, аргініну, лізину. Так, основний 
ендогенний вазодилятатор NO синтезується в ор-
ганізмі з амінокислоти L-аргініну під впливом 

трьох основних ізоформ NO-синтази. Оксид азоту 
зменшує вміст кальцію в тромбоцитах та гладких 
м’язах, що призводить до реалізації основних кін-
цевих ефектів NO — вазодилятаторний, антиагре-
гантний, антикоагулянтний, профібринолітичний. 
Корекція вмісту аргініну в плазмі крові хворих 
на АГ з супутнім ожирінням є беззаперечною ще 
й тому, що дана амінокислота збільшує секрецію 
інсуліну, який сам промотує вазодилятацію. В екс-
периментальних та клінічних дослідженнях остан-
ніх років щодо прогнозування серцево-судинних 
катастроф, підгрунтям яких є АГ, за вихідним амі-
нокислотним спектром плазми крові показано, що 
зміни рівня проліну, гліцину, фенілаланіну дають 
змогу з високою точністю передбачити раннє від-
торгнення серцевого трансплантанту в експери-
ментальних тварин, що може свідчити про наяв-
ність патогенетичного взаємозв’язку між змінами 
амінокислотного спектру крові, метаболічними 
процесами в міокарді та імунним статусом реципі-
єнта [8, с. 38]. Також встановлено, що розвиток ен-
дотеліальної дисфункції та патологічного ремоде-
лювання лівого шлуночка асоціюється з дефіцитом 
глутатіону, який синтезується із гліцину (зниження 
його вмісту спостерігалось у досліджуваної групи 
хворих на АГ з супутнім ожирінням), серину, глу-
тамінової кислоти. 

Висновки. 
1. У хворих на АГ з супутнім ожирінням вияв-

лені значні зміни вмісту біометалу Mg++ та встанов-
лені особливості цитокінового обміну в залежності 
від ступеня тяжкості АГ. 

2. Найбільш виражені зміни вищих жирних 
кислот відбуваються в лімфоцитах крові хворих на 
АГ з супутнім ожирінням, тому можуть слугувати 
додатковим діагностичним критерієм та критерієм 
для контролю ефективності лікування, маркерами 
значимості порушень ліпідного метаболізму.

3. Наявність у хворих есенціальної АГ з су-
путнім ожирінням призводить до вираженого 
дисбалансу амінокислотного фонду плазми кро-
ві, які виступають метаболічними маркерами, 
зокрема, запалення, ендотеліальної дисфункції.  
Це є передумовою патогенетично обґрунтова-
ного призначення до базисної терапії [9, с. 27] 
хворих на АГ з супутнім ожирінням препаратів 
які стимулюють синтез,зокрема, аргініну в орні-
тиновому циклі, наприклад, антиоксидантів та 
гепатопротекторів, які пригнічують негативний 
вплив оксидативного стресу, який розвивається 
на фоні гіпоаргінінемії.
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лікар-нейрохірург нейрохірургічного відділення
 Харківської клінічної лікарні на залізничному транспорті № 1

ВПЛИВ ХОЛІНУ АЛЬФОСЦЕРАТУ НА НЕЙРОВАСКУЛЯРНІ ПОРУШЕННЯ  
ПРИ КОМПРЕСІЙНІЙ ІШЕМІЧНІЙ РАДИКУЛОМІЄЛОПАТІЇ

Анотація: У 31 хворого з хронічною формою радикуломієлопатії (РМП) на тлі загальної терапії і у 27 хворих з го-
строю формою РМП, що додатково отримували холіну альфосцерат був виявлений взаємозв’язок між зміною показників 
ендотеліну–1, підвищенням рівня металопротеїназ, інформаційних молекул та молекул адгезії, що свідчило про імунно-
судинне запалення. Під впливом загальної терапії та в групі з додаванням холіна альфосцерата відмічалось поліпшення 
стану хворих РМП, зменшення інтенсивності болю та відновлення чутливості, але у другій групі показники були більш 
вагомими.

Аннотация: У 31 больного с хронической формой радикуломиелопатии (РМП) на фоне общепринятой терапии  
и у 27 больных с острой формой РМП, которые дополнительно получали холина альфосцерат была выявлена взаимос-
вязь между изменением показателей энтотелина–1, повышением уровня металлопротеиназ, информационных молекул 
и молекул адгезии, что свидетельствовало об иммунно-сосудистом воспалении. Под влиянием общепринятой терапии и 
в группе с дополнительным введением холина альфосцерата отмечалось улучшение состояния больных с РМП, умень-
шение интенсивности болевого синдрома и восстановление чувствительности, но во второй группе эти показатели были 
более выраженными.

Summary:  In 31 patients with chronic form of radiculomyelopathy (RMP) on the background of conventional therapy and in 
27 patients with acute form of RMP who additionally received choline alphoscerate, a correlation was found between changes 
in the indices of entothelin–1, an increase in the level of metalloproteinases, information molecules and adhesion molecules, 
which indicated an immune-vascular inflammation. Under the influence of conventional therapy and in the group with additional 
administration of choline alfoscerate, there was an improvement in the state of patients with RMP, a decrease in the intensity of 
the pain syndrome, and restoration of sensitivity, but in the second group these indicators were more pronounced. 

Спонділогенні здавлення епідуральних ве-
нозних сплетінь і венул спинномозкових корінців 
ведуть до нейроваскулярних порушень з форму-
вання компресійно–ішемічної радикуломієлопатія 
(КІРМП). У цьому процесі велике значення грають 
ендотелін-1 (ЕТ-1) і оксид азоту, що є одним з ме-
ханізмів розвитку ішемії [1; 2]. Згідно з сучасними 
поглядами ішемія і локальне запалення формують 
ланцюг патогенетичних змін до руйнування поза-
клітинного матриксу. Матриксна металопротеїназа 
(ММП) є маркером зміни якої свідчать про пере-
будову сполученої тканини. Протеолітична актив-
ність якої може бути подавлена лише тканинними 
інгібіторами металопротеіназ (ТІМП) [3]. Крім 
цього, інтерлейкін-1β (ІЛ-1β) і фактор некрозу пух-
лин (ФНП) індукують синтез ІЛ-6, який ремоделює 
матрикс шляхом підвищення активності ТІМП та 
опосередковує катаболічні ефекти ІЛ-1β і ФНП. 
При взаємодії цих факторів відбуваються структур-
ні та метаболічні зміни у спинномозкових корінцях 
[4]. В доповнення до пошкодження ендотелія судин 
діагностичне значення мають розчинні молекули 
адгезії судинного ендотелію-1 (sVCAM-1) і молеку-
ли міжклітинної адгезії-1 (sICAM–1) [5; 6]. Відомо, 
що під впливом медіаторів запалення, особливо у 
випадку гострого його прояву, підсилення експресії 
sVCAM-1 і sICAM-1 на поверхні ендотелію судин 
та результати цих змін, на наш погляд, мають своє 
діагностичне значення при КІРМП. Так, sICAM-1 
експресірується на ендотеліальних і гемопоетич-
них клітинах, фібробластах та індуцирується меді-
аторами запалення, такими як ІЛ-1β, ФНП [7]. 

Відомо, що гіперактивність симпатичної нерво-
вої системи знижує опірність до стресу, оскільки 
адреналін здійснює більш сильний вплив на адені-

латциклазну систему, ніж норадреналін, викликає 
активацію метаболізму і його зсув в бік енерге-
тично менш вигідних реакції, що веде до пошко-
дження компенсаторної реакції і може обернутись 
тяжким загостренням захворювання та порушення 
нейропровідності [8]. Тобто, такий системний не-
йромедіаторний дисбаланс є основною причиною 
формування судинної і нейродегенеративної па-
тології. Відомо, що холін альфосцерат покращує 
передачу нервових імпульсів у холінергічних не-
йронах, позитивно впливає на пластичність нейро-
нальних мембран і функцію рецепторів, покращує 
кровоток, посилює метаболічні процеси, активує 
та відновлює структури ретикулярної формації  
[9; 10; 11]. Таким чином, активація холінергічних 
процесів у нервовій системі та передача імпульсів, 
за допомогою холіну альфосцерату має велике зна-
чення. Але у літературі на сьогодення при гострій 
формі КІРМП такої інформації не має.

Мета роботи – вивчити вплив холіну альфос-
церату на нейропровідність при гострій формі 
КІРМП.

Матеріал і методи. У Харківській клінічній 
лікарні на залізничному транспорті №1 філії «Цен-
тру охорони здоров’я» ПАТ «Українська залізни-
ця» у 2016–2018 рр. в нейрохірургічному відділі 
під спостереженням перебували 58 хворих, які 
були поділені на 2-і групи. У 1-у групу увійшли 
31 хворий з хронічною, а у 2-у групу 27 хворих 
з гострою формою КІРМП. У 3-ю, контрольну 
групу, увійшли 29 практично здорових пацієн-
тів. Усі хворі і пацієнти контрольної групи були 
зіставлені за віком, статтю, лабораторними по-
казниками і формою захворювання. Середній вік 
хворих складав 43±9 років. Усім хворим проводи-
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ли рентгенологічне, КТ, МРТ, допплерографічне 
та електроміографічне дослідження. Визначали 
маркери фіброзу і запалення: про ММП-1 і ТІМП, 
ЕТ-1, sVCAM-1, sICAM-1 імуноферментним ме-
тодом. Рівень ІЛ-1β, ІЛ-6, ФНП реєстрували за 
допомогою тест–системи для визначення цито-
кінів. Після обстеження хворим 1-ї групи до за-
гальної терапії включали мельдоній «Вазопро» 
який вводили в/в крапельно 1000 мг на 200,0 мл 
0,9% натрію хлориду, а хворим 2-ї групи вклю-
чали холіну альфосцерату «Гліятон» 1000 мг/до- 
бу розчиненого водою для ін’єкцій, який вводили 
в/в струйно, повільно 1000 мг/добу. Обидва препа-
рати одного виробника ПАТ «Фармак» і їх вводи-
ли на протязі 2-х тижнів. Після закінчення стаці-
онарного лікування аналізували отримані клінічні 
та лабораторні показники. Статистичну обробку 
одержаних результатів здійснювали за допомогою 

дисперсійного аналізу з використанням пакетів лі-
цензійних програм Microsoft Excel i Statistica. 

Результати дослідження та їх обговорен-
ня. Проведене дослідження показало підвищення 
концентрації ЕТ-1 та маркерів локального запа-
лення, тобто розчинних молекул судинної адгезії 
1-го типу sVCAM-1 і молекул міжклітинної адгезії 
1-го типу sICAM-1 порівняно з контролем. Біль та 
порушення функцій у поперековому відділі хреб-
та були основними проявами нейросудинних по-
рушень, що на наш погляд, пов’язано з індукцією 
окислювального стресу [8]. Тобто, пригнічення 
ферментів антиоксидантного захисту і енергетич-
ного обміну супроводжувалось вивільненням віль-
них радикалів з утворенням пероксинітриту. Тоді 
як прозапальні інтерлейкіни вивільняють медіато-
ри запалення та підсилюють цитотоксичність у цих 
процесах. Проведене дослідження показало підви-
щення рівня ЕТ-1, sVCAM-1, sICAM-1 у хворих 
з хронічною гострою формою КІРМП у порівнянні 
з контролем, що представлено на рис. 1, 2.

Проведене дослідження у хворих з хронічною і 
гострою формою КІРМП показало достовірне під-
вищення рівня ЕТ-1 і ТІМП-1 та зниження ММП-1  
під впливом мельдонію у хворих 1-ої та холіну аль-
фосцерату у хворим 2-ої групі спостереження. що 
супроводжувалось поліпшення запального стану 
хворих, зменшенням інтенсивності, частоти і три-
валості болю переважно у хворих 1-ї групи і як на-
слідок зниження порога чутливості і відновлення 
нейропровідності у хворих обох груп. Позитивні 
клінічні прояви захворювання мали взаємозв’язок 
зі змінами показників інформаційних молекул, що 
представлено на рис. 3, 4.

До лікування у хворих з хронічною і гострою 
формою КІРМП було виявлено підвищення вмісту 
IЛ-1b, ФНП-α порівняно з контролем – p<0,05, що 
спонукало до підвищення концентрації ІЛ-6, який 
в свою чергу впливав на підвищення активнос-
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Рис. 1. Зміни показників молекул судинної 
адгезії – sVCAM–1 і молекул міжклітинної 
адгезії – sICAM–1 у хворих з хронічною і 

гострою формою КІРМП
Примітка: # – p<0,05, відмінності достовірні у по-

рівнянні з контролем.

Рис. 2. Зміни показників порушення функції ендотелію судин ЕТ–1 
 і маркерів фіброзу у сироватці крові хворих КІРМП  

під впливом мельдонію і холіну альфосцерату
Примітка: # – p<0,05, відмінності достовірні у порівнянні з контролем; 
* – p<0,05, відмінності достовірні у порівнянні з даними до лікування (тут та  

на рис. 3–4). 
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ті ТІМП-1 та знижував протеолітичну активність 
ММП-1 [3; 4]. Підвищення активності ТІМП–1 та 
зниження ММП-1 в обох групах спостереження 
представлено на рис. 1. Такі зміни показників до 
і після лікування у групах спостереження свідчать 
про взаємозв’язок між медіаторами запалення і 
маркерами фіброзу, молекулами адгезії направле-
них на ремоделювання матриксу у зв’язку з завер-
шенням локального запалення під впливом мельдо-
нію та холіну альфосцерату у хворих з хронічною 
та гострою формою КІРМП, що представлено на 
рис. 2–4.

Відомо, що порушення у периферичних суди-
нах спонукає до розвитку реактивно-запальних, 
нейроімунних і дегенеративних процесів у ре-
зультаті чого клітини ендотелію виділяють роз-
чинні молекули судинної і міжклітинної адгезії. 
Проведене дослідження з хронічною і гострою 
формою КІРМП показало достовірне підвищення 
рівня ЕТ-1 (рис. 1) який впливав на молекули су-
динної адгезії – sVCAM-1 і молекул міжклітинної 

адгезії – sICAM-1 та спонукає до їх підвищення 
у групах до лікування, що є маркерами судинно-
го запалення і порушення ендотелію судин [1; 7]. 
У хворих КІРМП під впливом мельдонію і холіну 
альфосцерату мало місце достовірне підвищення 
цих показників та мав клінічний взаємозв’язок зі 
зниженням порога чутливості і відновлення не-
йропровідності у хворих 1-ої та 2-ої груп спосте-
реження. Такі позитивні зміни свідчать на користь 
відновлення функції і структури ендотелію судин у 
хворих КІРМП.

Висновки.
1. При КІРМП відмічалось підвищення ЕТ-1 та 

експресії молекул адгезії sVCAM-1 і sICAM-1.що 
необхідно використовувати як додаткові маркери 
оцінки хронічного і гострого судинного запалення.

2. Отримані клініко-лабораторні показники, 
тобто зниження ЕТ-1 та підвищення рівня ТІМП-1 
свідчать, що призначення холіну альфосцерату при 
КІРМП спонукає до відновлення нейропровіднос-
ті, структури і функції корінців спинного мозку.
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Рис. 3. Зміни показників IЛ–1b, IЛ–6, ФНП–α у сироватці крові  
хворих з хронічною і гострою формою КІРМП під впливом  

мельдонію та холіну альфосцерату

 
Рис. 4. Зміни показників молекул судинної адгезії – sVCAM-1 
 і молекул міжклітинної адгезії – sICAM-1 у хворих КІРМП  

під впливом мельдонію і холіну альфосцерату
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АНТИБІОТИКОРЕЗИСТЕНТНІСТЬ БАКТЕРІЙ:  
ПРИЧИНИ, МЕХАНІЗМИ РОЗВИТКУ, НАСЛІДКИ

Анотація: Стаття присвячена висвітленню проблеми резистентності мікроорганізмів до антибіотиків, яка у сучасно-
му світі набуває ознак глобальності. Наведено дані щодо причин формування та молекулярно-генетичних механізмів на-
буття, збереження та передачі антибіотикорезистентності. Відзначено, що розкриття складних процесів, які відбуваються 
в популяціях мікроорганізмів під впливом антимікробних сполук, дозволить сформулювати підходи щодо прогнозування, 
контролю та запобігання стрімкому розповсюдженню стійкості бактерій до антибіотиків.

Аннотация: В статье освещена проблема резистентности микроорганизмов к антибиотикам, которая в современ-
ном мире становится глобальной. Приведены данные о причинах формирования, молекулярно-генетических механиз-
мах возникновения, сохранения и передачи антибиотикорезистентности. Указано, что раскрытие сложных процессов, 
происходящих в популяциях микроорганизмов под влиянием противомикробных препаратов, позволит сформулировать 
подходы к прогнозированию, контролю и предупреждению распространения устойчивости бактерий к антибиотикам. 

Summary: The article highlights the problem of resistance of microorganisms to antibiotics, which becomes global in 
the modern world. The data on the causes of the formation, molecular genetic mechanisms of the origin, preservation and 
transmission of antibiotic resistance are presented. It is indicated that the disclosure of complex processes occurring in 
populations of microorganisms under the influence of antimicrobial agents will allow to formulate approaches to forecasting, 
controlling and preventing the spread of bacterial resistance to antibiotics.

Відкриття пеніциліну та успіхи антибіотикоте-
рапії після його впровадження в клінічну практику 
сформували у науковій сфері та у суспільстві ілю-
зорну думку про перемогу над інфекційними захво-
рюваннями. Але, на зміну ейфорії 1940-1950 років 
прийшов скепсис (1960-2000 рр.), а після – розча-
рування. На сьогодні в світі настільки гостро стоїть 
проблема резистентності мікроорганізмів до анти-
мікробних препаратів, що XXI століття по праву 
можна назвати «ерою антибіотикорезистентності» 
[1-5]. 

Резистентність мікроорганізмів до антибіотиків 
і, як наслідок, різке зниження ефективності етіо-
тропної терапії інфекційних захворювань є серйоз-
ною загрозою благополуччю і здоров’ю людства. 
У країнах Євросоюзу щорічно реєструється майже 
400 тисяч інфекцій, викликаних антибіотикоре-
зистентними збудниками, від яких гинуть близько 
25 тисяч чоловік, а фінансові витрати на лікування 
перевищують 1,5 млрд євро [6]. В США, за даними 
центру з контролю та профілактики захворювань 
(CDC), щонайменш 2 мільйони людей щорічно ін-
фікуються стійкими до антибіотиків бактеріями, 
число летальних випадків внаслідок неефективної 
антибіотикотерапії наближується до 23 тисяч чоло-
вік, а економічні збитки, пов’язані з цією пробле-
мою, оцінюються у суму від 21 до 32 млрд. доларів 
на рік [7]. 

У разі відсутності прогресу у боротьбі з антибі-
отикорезистентністю мікроорганізмів, втрати пра-
цездатного населення в світі до 2050 року будуть 
сягати 11-14 мільйонів осіб на рік, витрати у гро-
шовому вимірі будуть складати 3 трлн. на рік [8; 9].

Актуальність та серйозність даної проблеми 
в повній мірі усвідомлена міжнародною медич-
ною спільнотою. Всесвітня організація охорони 
здоров’я (ВООЗ) в 2001 році розробила та опублі-
кувала «Глобальну стратегію ВООЗ зі стримання 
стійкості до протимікробних препаратів», в якій 
рекомендовано розглядати вказану проблему як 
один із пріоритетів системи охорони здоров’я 
(World Health Organization, 2001). Для консоліда-
ції дій у боротьбі з антибіотикорезистентністю у 
2009 році створено Трансатлантичну цільову гру-
пу по дослідженню антимікробної резистентності 
(Transatlantic Taskforce on Antimicrobial Resistance/
TATFAR). 

В Україні, за офіційною статистикою, щороку 
реєструється декілька тисяч випадків внутрішньо-
лікарняних інфекцій, викликаних збудниками з ви-
сокою стійкістю до протимікробних препаратів, 
проте реальна їх кількість значно більша та може 
сягати кілька десятків тисяч випадків на рік [10]. 
Це може бути пов’язано з недосконалою системою 
моніторингу інфекцій, обумовлених поліантибіо-
тикорезистентними штамами збудників. За ініціа-
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тивою Комітету Верховної Ради з питань охорони 
здоров’я 7 жовтня 2016 р. відбувся круглий стіл 
«Антибіотикорезистентність та інфекційний контр-
оль», на якому було скоординовано заходи для бо-
ротьби з першочерговими причинами розвитку 
стійкості до антибіотиків відразу в декількох сек-
торах – у сферах охорони здоров’я, тваринництва 
та сільського господарства. Інфекції, спричинені 
антибіотикорезистентними штамами збудників, 
включено до переліку захворювань, що підлягають 
постійному епідеміологічному нагляду [11]. 

Таким чином, проблема резистентності мікро-
організмів до антибіотиків набуває ознаки глобаль-
ності, потребує всебічного аналізу причин виник-
нення та пошуку шляхів подолання.

Вважається, що головною причиною форму-
вання та швидкого розповсюдження резистент-
ності є селективний тиск на мікроорганізми через 
неналежне використання антибіотиків у клінічній 
медицині (безрецептурний продаж, неадекватне 
дозування, використання антимікробних препа-
ратів при легких формах інфекційного процесу та 
ін.) [12-14]. Дослідження, проведені CDC (Centers 
for Disease Control and Prevention), вказують на не-
коректний вибір препаратів та тривалості терапії 
у 30-50% випадків призначення антибіотиків, що 
є наслідком, насамперед, використання емпірич-
ної антибіотикотерапії без урахування мікробіо-
логічної ідентифікації збудників та встановлення 
профілю чутливості до антибіотиків [7]. Так, за 
даними Bartlett JG зі співавторами (2013), у США 
етіологічний збудник встановлюється менш ніш 
у 10,0% випадків негоспітальної пневмонії [13]. 
Дослідниками Каролінського інституту (Швеція) 
встановлено, що від 30,0% до 60,0% антибіотиків, 
призначених пацієнтам у відділеннях інтенсивної 
терапії, були непотрібними , недоречними та нео-
птимальними [14].

Одним з антропогенних факторів розвитку та 
розповсюдження резистентності до антибіотиків 
є активне застосування антимікробних препаратів 
у сільському господарстві. За оцінками деяких до-
слідників, до 80,0% антибіотиків, що реалізуються 
у США, застосовуються для стимуляції росту, про-
філактики і лікування інфекційних захворювань 
у тварин; у Китаї щорічно в якості ростової добав-
ки у птахівництві та свинарстві  використовується 
близько 8 тисяч тон колістину – препарату, який 
у більшості країн світу визначається як антибіотик 
резерву [15-17]. Сільськогосподарське викорис-
тання антибіотиків також впливає на екологічний 
мікробіом. Значна кількість антибіотиків, що за-
стосовуються у тваринництві, виділяються з сечею 
та фекаліями, широко розсіюються через ґрун-
тові води, поверхневі стоки та органічні добрива  
[13; 18]. Сукупність перелічених факторів сприяє 
експонуванню у навколишньому середовищі анти-
біотикорезистентних мікроорганізмів [19]. 

Незважаючи на беззаперечний вклад людства 
в еволюцію антибіотикорезистентності, останні-
ми роками все частіше з’являються повідомлення 
про те, що виникнення стійкості до антибіотиків є 

результатом складних екологічних та еволюційних 
стосунків між самими бактеріями, що склались за-
довго до появи людини як біологічного виду. Під-
твердженням цьому є чисельні повідомлення про 
виявлення резистентності до антибіотиків у мікро-
організмів, вилучених із зразків, що не піддава-
лись антропогенному впливу [20-25]. Наприклад, 
у 2011-2012 роках у печерах Нью-Мексико (США), 
які були ізольовані від поверхні планети протягом 
4 мільйонів років, виявлено бактерії з множинною 
резистентністю не тільки до природних, але й до 
синтетичних антибіотиків [23]. Поліантибіоти-
корезистентність встановлена у майже 65,0% ізо-
лятів S. aureus, E. coli, K. pneumoniae, E. faecium, 
C. albicans, Aspergillus flavus, Aspergillus fumigatus, 
що вегетували у льодовику Сіачен (Пакистан) [24]. 
При дослідженні кишкового мікробіому тисячоліт-
ніх мумій інків виявлено гени резистентні до ван-
коміцину, фосфоміцину, хлорамфеніколу, тетраци-
кліну, макролідів та аміноглікозидів [25]. 

Наведені дані свідчать, що антибіотикорезис-
тентність бактерій – феномен набагато давніший, 
ніж відкриття антибіотиків, і пов’язаний, скоріше, 
з загальними механізмами стійкості збудників до 
несприятливих факторів зовнішнього середовища. 
Проте, надмірний селективній тиск антибіотиків, 
як результат антропогенної дії, може прискорювати 
еволюцію захисних механізмів у бактерій, у тому 
числі – генетичних.

Відомо, що формування антибіотикорезис-
тентності обумовлено двома основоположними 
механізмами - або надбанням нової генетичної 
інформації, або зміною власного геному. Набуті 
детермінанти резистентності бактерії отримують, 
частіше за все, від мікроорганізмів-продуцентів 
природних антибіотиків, які за багатовікову іс-
торію існування сформували складні механізми 
самозахисту [26]. Ще у 1973 році було висунуто 
гіпотезу про можливість горизонтальної передачі 
резистентності від мікроорганізмів-продуцентів 
антибіотиків до інших бактерій за допомогою мо-
більних елементів переносу генетичної інформа-
ції – плазмід і транспозонів [27]. Підтвердженням 
цьому стало виявлення генів, гомологічних генам 
актиноміцетів, у клінічних штамів бактерій різних 
таксономічних груп. Зокрема, у грамнегативних 
патогенів виявлено гени резистентності до аміно-
глікозидів та β-лактамів, ідентичні генам актино-
міцетів, так само як у грампозитивних мікроор-
ганізмів – гени резистентності до еритроміцину 
та ванкоміцину [28; 29]. Зазвичай, з плазмідами 
та транспозонами передаються гени, що кодують 
ферменти інактивації антибіотиків, також до скла-
ду мобільних елементів можуть входити кластери 
генів, що кодують метаболічні шляхи модифікації 
мішені дії антибіотиків. Горизонтальний перенос 
генів резистентності створює у прокариотичних 
спільнотах широку мережу інтенсивних потоків 
генів у межах однієї еконіші мікробіому. Мобільні 
генетичні елементи окремої мікробної спільноти 
у вигляді фагів, профагів, плазмід, транспозонів, 
інтегронів, інерційних кріптичних послідовностей 
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(ISCR) формують незалежний пул генів резистент-
ності, так званий супергеном, який є легкодоступ-
ним для всіх членів мікробіому, причому, головну 
роль у міжвидовому та міжродовому переносі де-
термінант резистентності відіграють транспозони, 
які відрізняються низькою специфічністю та здатні 
мігрувати з геному в геном [2, с. 30, 31]. 

Модифікація бактеріальних генів, що спричи-
нена дією факторів зовнішнього впливу, пов’язана 
з різноманітними хромосомними мутаціями (ви-
різання, інсерція, рекомбінація, гетерологічна 
експресія генів тощо). Зміни складу та порядку 
розташування генів у геномі кодують трансфор-
мацію мішені дії антибіотиків, ензими інактива-
ції, системи еффлюкса, поринові канали та інші 
механізми захисту бактеріальної клітини від 
протимікробних засобів [2]. Транскрипцію генів, 
відповідальних за той чи інший механізм форму-
вання антибіотикорезистентності викликає також 
співіснування бактерій у природних еконішах з 
актиноміцетами, що створює умови для постійно-
го контакту з низькими концентраціями антибіо-
тиків, які відіграють роль внутрішньоклітинних 
сигнальних молекул [32]. 

Таким чином, формування антибіотикорезис-
тентності у бактерій ґрунтується на складних мо-
лекулярно-генетичних процесах, пов’язаних з дією 
факторів зовнішнього впливу, у тому числі – з се-
лективним тиском антибіотиків, або з видовим чи 
міжвидовим обміном генетичною інформацією. 
Для розкриття фундаментальних аспектів форму-
вання стійкості мікроорганізмів до антибіотиків 
останніми роками проводяться дослідження анти-
біотикочутливості музейних штамів мікроорганіз-
мів, ізольованих як в доантибіотичний період, так і 
в періоди впровадження та широкого використання 
різних груп антибіотиків. 

Американськими вченими (кафедра екології 
та еволюційної біології, Аризонський університет, 
США) проаналізовано рівні антибіотикочутливості 
Escherichia coli та Salmonella enterica з трьох ко-
лекцій мікроорганізмів: ECOR, SARC та Murray 
до ампіциліну, канаміцину, тетрацикліну та хло-
рамфеніколу. Всі штами доантибіотичного періо-
ду були чутливими до вказаних антибіотиків, тоді 
як 20,0% сучасних штамів демонстрували високу 
стійкість хоча б до одного з зазначених препаратів. 
Крім збільшення частоти стійкості до антимікроб-
них препаратів, в сучасних мікробних популяціях 
виявлено збільшення фонових рівней стійкості [33].

Співробітниками Wellcome Trust Sanger Institute 
(Кембридж) та Національної колекції типових куль-
тур (National Collection of Type Cultures) також ви-
вчались штами доантибіотичного періоду з Murray 
Collection. Встановлено, що ізоляти Klebsiella 
pneumoniae доантибіотичного періоду були чут-
ливими до цефалоспоринів, карбапенемів, хіно-
лонів та колістину, однак 30,0% ізолятів показали 
високий рівень резистентності (МІК > 64 мкг/мл) 
до пеніцилінів (ампіцилін, піперацилін), причому, 
на присутність β-лактамаз вказувала чутливість 
до інгібіторозахищених пеніцилінів з додаванням 
тазобактаму та клавуланової кислоти [34]. Тими ж 
дослідниками проведено порівняльний аналіз ге-
ному S flexneri 2a (NCTC), ізольованої у 1915 році  
під час Першої світової війни, та музейних штама-
мів S flexneri, що вилучались впродовж 100 наступ-
них років. Штам 1915 року виявився резистентним 
до пеніциліну та еритроміцину, в його геномі ви-
явлено гени хромосомної антибіотикорезистент-
ності, які були аналогічними генам більш пізніх 
ізолятів [35]. 

Британські вчені разом з австралійськими 
колегами (University of Queensland, Australia), 
які вивчали історичні ізоляти Murray Collection, 
провели генотипування штамів родини 
Enterobacteriaceae доантибіотичного періоду та 
виявили ген tetC, що кодує резистентність до те-
трацикліну, майже в усіх досліджених ізолятах 
мікроорганізмів роду Klebsiella та у декількох 
ізолятів родів Escherichia, Shigella та Salmonella. 
Також ними встановлено у більшості штамів ко-
лекції наявність генів, які можуть забезпечити 
резистентність до антибіотиків, що підкреслює 
значний потенціал колекцій штамів мікроорга-
нізмів для вивчення ранньої горизонтальної пе-
редачі антибіотикорезистентності [36]. 

Ретельне вивчення колекційних штамів, ви-
лучених у преантибіотичний період та у різні 
періоди впровадження антибіотикотерапії, на 
наш погляд, дозволить усвідомити закономір-
ності формування та еволюції резистентності 
бактерій до антибіотиків. Дослідження на фе-
нотиповому та молекулярно-генетичному рівні 
складних процесів, що відбуваються в популя-
ції мікроорганізмів у різні історичні періоди під 
впливом антимікробних сполук, надасть інстру-
менти для прогнозування, контролю та запобі-
гання стрімкого розповсюдження антибіотико-
резистентності.
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ОЦІНКА ТА ПЕРСПЕКТИВИ КОРЕКЦІЇ АНТИОКСИДАНТНОГО ДИСБАЛАНСУ 
У ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ПАНКРЕАТИТ ПРИ ПОЄДНАННІ ЙОГО  

З МЕТАБОЛІЧНИМ СИНДРОМОМ

Анотація: З метою вивчення перекисного окислення ліпідів (ПОЛ) та системи антиоксидантного захисту (АОЗ) у хво-
рих на хронічний панкреатит (ХП) та в поєднанні його з метаболічним синдромом (МС) і визначення ефективності засто-
сування омега-3 поліненасичених жирних кислот (ПНЖК) обстежено 129 хворих. Встановлено інтенсифікацію процесів 
ПОЛ, недостатність АОС більш виражену у хворих із супутнім МС. Використання омега-3 ПНЖК у лікуванні пацієнтів із 
виявленими порушеннями сприяло ефективнішому внормуванню показників системи ПОЛ-АОЗ. Даною роботою пропо-
нується новий спосіб корекції антиоксидантного дисбалансу у хворих з ХП при поєднанні його з МС.

Аннотация: С целью изучения перекисного окисления липидов (ПОЛ) и системы антиоксидантной защиты 
(АОЗ) у больных хроническим панкреатитом (ХП) и в сочетании е с метаболическим синдромом (МС) и определения 
эффективности применения омега-3 полиненасыщенных жирных кислот (ПНЖК) обследовано 129 больных. Установ-
лено интенсификацию процессов ПОЛ, недостаточность АОС более выраженную у больных с сопутствующим МС. Ис-
пользование омега-3 ПНЖК в лечении пациентов с выявленными нарушениями способствовало эффективному нор-
мированию показателей системы ПОЛ-АОЗ. Данной работой предлагается новый способ коррекции антиоксидантной 
дисбаланса у больных с ХП при сочетании его с МС.

Summary: We have examined 129 patients wth the aim to study the lipid peroxidation (LPO) and the antioxidant defense 
system (ADS) in patients with chronic pancreatitis (CP) and combined with the metabolic syndrome (MS) and determine the 
efficacy of omega-3 polyunsaturated fatty acids (PFA). The intensification of LPO, lack ADS more pronounced in patients with 
concomitant MS was established. The use of omega-3 polyunsaturated fatty acids in the treatment of patients with diagnosed 
disabilities contributed regimentation efficient performance of LPO-ADS system. That is a new method for correcting antioxidant 
imbalance in patients with chronic pancreatitis in combination with MS.

Постановка проблеми. Неухильне зростан-
ня захворюваності та поширеності патології під-
шлункової залози (ПЗ) в усьому світі, у тому числі 
в Україні, робить проблему хронічного панкреа-
титу (ХП) однією з найважливіших проблем вну-
трішніх хвороб і, зокрема, гастроентерології [3; 7]. 
Так, в Україні за останні 7 років поширеність за-
хворювань ПЗ зросла на 118%, а захворюваність – 
на 91,5%, що представляє собою найвищий приріст 
серед усіх захворювань органів травлення. Окрім 
того, перебіг ХП в більшості випадків не є ізольо-
ваним, що потребує поглиблення знань стосовно 
патогенетичних ланок при поєднаній патології та 
розробки ефективних лікувальних та профілактич-
них заходів [4].

Аналіз останніх досліджень та публікацій. 
Одним з основних механізмів розвитку запален-
ня ПЗ при ХП є окисний стрес [3]. Захисні окисні 
реакції, що відбуваються на даному етапі, супро-
воджуються утворенням токсичних метаболітів, 
в тому числі продуктів перекисного окислення 
ліпідів (ПОЛ), які в фізіологічних умовах нейтра-
лізуються багатокомпонентною антиоксидантною 
системою організму (АОС)[6]. Вважається, що 
при активації ПОЛ, відбувається накопичення його 
продуктів, депресія АОС, що, у свою чергу, сприяє 
збільшенню ферментно-інгібіторного дисбалансу, 
включаючи його в хибне коло патогенезу панкре-
атиту. Інтенсифікація процесів ПОЛ при ХП при-
водить до підтримання запалення, некрозу ткани-
ни залози. Має місце також пригнічення процесів 
тканинного дихання, що зумовлює прогресування 
запальних і дистрофічних змін ПЗ [3; 6; 8].

Окисновідновна клітинна сигнальна система 
відіграє важливу роль у розвитку та прогресуван-
ні пошкоджуючого ефекту на β-клітини ПЗ. Крім 
того, окисний стрес відіграє важливу роль у роз-
витку вогнищевого переродження клітин острівців, 
що призводить до порушення інкреторної та екс-
креторної функцій ПЗ. За даними багатьох авторів, 
дисбаланс секреторних та інкреторних речовин 
підшлункової залози може бути однією із ймовір-
них патогенетичних компонентів формування та 
прогресування метаболічного синдрому [3; 4; 10]. 

В літературі є дані про участь перекисного 
окислення ліпідів у виникненні і прогресуван-
ні ряду захворювань (хронічного панкреатиту, 
виразкової хвороби,запальних захворювань ки-
шечника та ін.) [3]. На наш погляд, важливим є 
вивчення особливостей змін даної системі при 
наявності супутньої патології, зокрема, при по-
єднанні хронічного панкреатиту з метаболічним 
синдромом.

Корекція дисбалансу ПОЛ – АОЗ полягає в ре-
гуляції активності не тільки за участю антиокси-
дантів, але і шляхом зміни складу жирних кислот 
мембран [6; 8; 9]. Окислюючи фосфоліпіди, які 
містять ПНЖК і білки клітинних мембран, вільні 
радикали порушують їх проникність та еластичні 
властивості. На сьогоднішній день є переконливі 
докази застосування препаратів омега-3 ПНЖК в 
різних галузях медицини [5]. Нами запропоновано 
новий спосіб корекції дисбалансу системи ПОЛ-
АОЗ у хворих на ХП в поєднанні з МС.

Ціль роботи – оцінити ефективність метабо-
лічної корекції антиоксидантного дисбалансу із за-
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стосуванням омега-3 ПНЖК у комплексному ліку-
ванні хворих на ХП в поєднанні МС.

Матеріал і методи дослідження. Обстежено 
129 хворих на ХП, з них 84 хворих на ХП в поєднанні 
з МС. Обстежені хворі були пацієнтами спеціалізо-
ваного гастроентерологічного відділення МКЛ № 1 
м. Івано-Франківська. Серед обстежених пацієнтів 
переважали жінки (72 особи; 55,8% випадків). Чо-
ловіків відповідно було 57 осіб (44,2%). Вік обсте-
жених коливався від 20 до 61 року і в середньому 
становив 48,3±4,1 роки. Всім хворим, включеним 
у дослідження, після ознайомлення і підписання 
ними інформованої згоди проводилося загальноклі-
нічне та лабораторно-інструментальне обстеження.

Діагноз ХП верифіковано згідно наказу МОЗ 
України № 271 від 13.06.2005р. В основі розмеж-
ування форм ХП використовувалась Міжнародна 
класифікація хвороб та причин смерті 10-го пере-
гляду. Діагноз МС верифіковано згідно рекоменда-
цій Всесвітньої федерації по вивченню цукрового 
діабету (IDF) [10].

 Всіх обстежених було розподілено на 3 гру-
пи. В Ι групу увійшли 45 хворих на ХП без інших 
фонових захворювань, в ІІ групу – 42 хворих на 
ХП в поєднанні з МС, компонентами якого було 
абдомінальне ожиріння (АО), підвищення арте-
ріального тиску (АТ) вище 130/85 мм. рт. ст. (або 
наявність діагностованої артеріальної гіпертензії 
(АГ)), гіперглікемія натще більше 5,6 ммоль/л (або 
верифікований цукровий діабет (ЦД)). У пацієнтів 
ІІΙ групи (42 хворих) ХП поєднанувався з МС, як і 
в ІІ групі. Крім того у всіх хворих даної групи ви-
значалася дисліпідемія. Контрольну групу склада-
ли 30 практично здорових осіб.

Вміст ліпідів у крові оцінювали на осно-
ві визначення рівня у сироватці крові ЗХС, ТГ,  
ХС ЛПВЩ фотоколориметричним способом за 
допомогою набору реактивів фірми «LACHEMA» 
(Чехія) методом Ilka.

Стан перекисного окислення ліпідів оцінювали 
за показниками вмісту в плазмі крові малонового 
альдегіду (МА) та дієнових кон´югатів (ДК) [1]. 
Для вивчення стану системи антиоксидантного за-
хисту (АОЗ) організму визначали активність церу-
лоплазміну (ЦП) і насиченість трансферину (ТФ) 
залізом методом Г.О. Бабенка [2]. Усі отримані 
протягом досліджень дані оброблені за допомогою 
програм «Statistica for Windows v. 7.1». Обрахову-
вались середні арифметичні значення М, стандарт-
ні відхилення середньої (m) та відносні величини. 
Вірогідність різниці кількісних показників визна-
чалися за допомогою t критерія Стьюдента. Розбіж-
ності між порівнюваними показниками вірогідні, 
якщо значення вірогідності більше або дорівнює 
95% (р<0,05). Для дослідження взаємозв’язків між 
показниками, що аналізуються, проведено кореля-
ційний аналіз з розрахунком парних коефіцієнтів 
кореляції Пірсона (r). 

Результати досліджень та їх обговорення. 
Характеристику показників ПОЛ та системи АОЗ, 
у сироватці крові хворих на ХП та при поєднанні 
його з МС, представлено в табл. 1.
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 Як видно y табл. 1. показники окисно-віднов-
ної системи у хворих мали односпрямовані зміни і 
вірогідно відрізнялись від контрольних. Однак при 
поєднаному перебігу ХП та МС дані показники 
перевищували аналогічні у хворих з ізольованим 
ХП. Поряд із цим існувала вірогідна відмінність 
між групами: у хворих ΙΙΙ групи спостерігався до-
стовірно вищий (p<0,05) рівень МА та ДК у порів-
нянні з аналогічними показниками у пацієнтів Ι та 
ΙΙ групи.

  При вивченні функціонування системи АОЗ 
у хворих були отримані результати, згідно яких 
можна говорити про більш виражене пригнічення 
її активності у хворих з поєднаною патологією, що 
вказувало на зменшення її резервів та неспромож-
ність адекватного реагування даної системи. 

Як видно з даних, наведених в табл. 1., спо-
стерігалося вірогідне зниження (p<0,05) актив-
ності ЦП у всіх випадках загострення ХП у по-
рівнянні зі здоровими особами. Насиченість ТФ 
залізом у здорових осіб, також, істотно відрізня-
лась від такої у всіх випадках захворювання ХП, 
у яких відмічалось вірогідне зменшення цього по-
казника (p<0,05). Поряд із цим існувала вірогідна 
відмінність між групами: у хворих ΙΙ та ΙΙΙ груп 
спостерігався достовірно нижчий (p<0,05) рівень 
ЦП та ТФ у порівнянні з аналогічними показни-
ками пацієнтів Ι групи та групою здорових осіб. 
При порівнянні показників ΙΙ та ΙΙΙ груп відміча-
лось достовірне (p<0,05) зниження рівня рівня ЦП 
у пацієнтів ΙΙΙ групи.У 6 хворих на ХП ці показни-
ки були дещо підвищені, що було розцінено нами 
як прояв компенсаторно-адаптаційних процесів 
на ранніх етапах розвитку захворювання. Мож-
на припустити, що зрив адаптаційних реакцій 
по мірі розвитку патологічного процесу посилює 
пошкоджуючі ефекти ПОЛ і сприяє прогресуван-
ню захворювання. Причому в більшості характер 
і вираженість змін активності даних ферментів 
залежали від тривалості захворювання і частоти 
рецидивів. Відомо, що патогенетичним чинником 
оксидативного стресу у хворих з МС є порушен-
ня ліпідного та вуглеводного обміну, зокрема гі-
перглікемія та дисліпопротеїдемія [3]. Внаслідок 
гіпертриацилгліцеридемії посилюються реакції 
ПОЛ, оскільки є доступним субстрат окиснення. 
Враховуючи повідомлення про роль ПОЛ в поси-
ленні фібротичних процесів у підшлунковій залозі 
та активації фіброгенезу, можна припустити пато-
генетичну роль у прогресуванні ХП із погіршен-
ням фіброзу [3; 6].

За даними кореляційного аналізу виявляли-
ся статистично значущий прямий кореляційний 
взаємозв’язок переважно середньої сили між сту-
пенем між рівнем ТГ та МА (r=0, 34, p=0,007) 

та зворотній – між ХС ЛПВЩ і МА (r=–0,467,  
p=0,007). У хворих на ізольований хронічний пан-
креатит кореляційний зв'язок ліпідів і показників 
ПОЛ-АОЗ відсутній. Отже, наявність метаболіч-
ного синдрому призводить до посилення процесів 
ліпопероксидації, тим самим поглиблюючи патоло-
гічні зміни у тканині підшлункової залози.

Динаміку показників ПОЛ та системи АОЗ піс-
ля проведення курсу лікування із застосуванням 
омега-3 ПНЖК представлені у таблиці 1.

Як видно, з наведених в табл.1. даних, стан 
ПОЛ та системи АОЗ в усіх групах хворих через 
3 тижні після застосованої терапії не змінювався, 
що підтверджувалось відсутністю вірогідних змін 
у порівнянні з показниками до початку лікування 
рівнів ДК та МА, ЦП та ТФ (p>0,05).

Через 3 місяці після проведеного лікування 
нами відмічено внормування процесів ПОЛ та сис-
теми АОЗ у ΙΙА та ΙΙΙА підгрупах, що проявлялось 
у достовірному зниженні рівня МА та ДК та під-
вищенні рівня ЦП та ТФ Проте отримані показни-
ки вірогідно відрізнялись від показників здорових 
осіб. Отримані нами дані свідчать про недостатню 
ефективність впливу базисної терапії на стан сис-
теми ПОЛ – АОЗ у хворих на ХП в поєднанні з МС.

При аналізі показників ПОЛ у ΙΙБ та ΙΙΙБ під-
групі ми констатували вірогідне (p<0,05) зниження 
рівня МА на 67% і 66,4% і ДК 66% і 64,21% відпо-
відно та наближення його до показника у здорових 
осіб. Також, у хворих даних підгруп ми спостеріга-
ли достовірне (p<0,05) зростання рівня насиченос-
ті ТФ на 31,5% і 36,06% залізом у та активності ЦП 
на 42% і 41,8% відповідно. Отримані результати 
вказують на позитивний вплив комплексного лі-
кування з включенням оега-3 ПНЖК на показники 
ПОЛ-АОЗ у хворих на ХП в поєднанні з МС.

Висновки. У хворих на хронічний панкреатит 
в поєднанні з метаболічним синдромом відміча-
ється виражений дисбаланс у системі ПОЛ-АОЗ 
у порівнянні з ізольованим хронічним панкреати-
том, що визначає протікання коморбідної патології. 
Дисбаланс у системі окислювального гомеостазу 
та накопичення вторинних продуктів перекисного 
окислення ліпідів зумовлює розвиток метаболіч-
них порушень.

Застосування запропонованого методу лікуван-
ня із включенням в комплексну терапію омега-3 
ПНЖК призводить до більш ефективної корекції 
порушень системи ПОЛ-АОЗ, що полягає у до-
стовірному зниженні рівня малонового альдегіду і 
дієнових кон’югат, підвищення рівнів церулоплаз-
міну і насиченості трансферину залізом та засвід-
чує клініко-лабораторну ефективність лікувальної 
програми у хворих на хронічний панкреатит при 
поєднанні його з метаболічним синдромом.
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ПАТОГІСТОЛОГІЧНІ ДОСЛІДЖЕННЯ ЯК ОДИН З ПОКАЗНИКІВ РОБОТИ 
ПАТОЛОГОАНАТОМІЧНОЇ СЛУЖБИ УКРАЇНИ 

Анотація: Стаття присвячена вивченню одного з основних показників роботи патологоанатомічної служби України, 
патогістологічних досліджень, з 2007 по 2016 роки. Встановлено, що кількість патогістологічних досліджень операційно-
го та біопсійного матеріалу чітко повторює тенденції до зменшення загальної кількості патогістологічних досліджень у 
цілому. Причому кількість патогістологічних досліджень секційного матеріалу зменшується більш високими темпами, ніж 
кількість розтинів. Патогістологічні дослідження операційного та біопсійного матеріалу залишаються на однаковому рівні 
у цілому та в амбулаторно-поліклінічних закладах. Співвідношення патогістологічних досліджень секційного та операцій-
ного/біопсійного матеріалу залишається стабільним протягом останніх 10 років.

Аннотация: Статья посвящена изучению одного из основных показателей работы патологоанатомической службы 
Украины, патогистологических исследований, с 2007 по 2016 годы. Установлено, что количество патогистологических 
исследований операционного и биопсийного материала четко повторяет тенденции к уменьшению общего количества 
патогистологических исследований в целом. Причем количество патогистологических исследований секционного мате-
риала уменьшается более высокими темпами, чем количество вскрытий. Патогистологические исследования операци-
онного и биопсийного материала остаются на одинаковом уровне в целом и в амбулаторно-поликлинических учрежде-
ниях. Соотношение патогистологических исследований секционного и операционного / биопсийного материала остается 
стабильным в течение последних 10 лет.

Summary: The article is devoted to the study of one of the main indicators of the pathoanatomical service of Ukraine, 
patohistological research, from 2007 to 2016. It was established that the number of pathologist studies of surgical and biopsy 
material clearly repeats the tendency towards a decrease in the total number of pathologist studies in general. Moreover, the 
number of pathologist studies of sectional material decreases at a higher pace than the number of openings. Pathogistological 
investigations of surgical and biopsy material remain at the same level in general and in outpatient clinics. The proportion of 
pathological findings of sectional and surgical / biopsy material remains stable over the past 10 years.

Патологоанатомічна служба є важливим під-
розділом медичної галузі прижиттєвої діагностики 
захворювань, особливо новоутворень, і експертно-
діагностичної оцінки лікування за результатами 
аутопсії. За результатами звітів обласних спеціа-
лістів-патологоанатомів та зведених звітів голов-
ного позаштатного патологоанатома Міністерства 
охорони здоров’я України, даними довідника [1] 
було досліджено кількість проведених патогістоло-
гічних досліджень операційного, біопсійного та ау-
топсійного матеріалів в Україні з 2007 по 2016 роки 
у абсолютних цифрах. Загальна кількість пато-
гістологічних досліджень (рис. 1) у період 2007-

2013 роки мала чіткий висхідний тренд. Проте 
у 2014 році відбулось різке зниження кількості до-
сліджень: з 7873,4 тисяч у 2013 році до 6337,9 ти-
сяч у 2014 році (зменшення на 19,5%). У період 
2014-2016 роки кількість досліджень залишається 
стабільною.

Кількість патогістологічних досліджень опера-
ційного та біопсійного матеріалу чітко повторює 
тенденції змін загальної кількості патогістологіч-
них досліджень у цілому, коефіцієнт кореляції ста-
новить 0,9986, статистична значущість p<0,001. 

Розподіл проведених патогістогічних дослі-
джень по регіонам (табл. 1) вказує на лідерство по 
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Рис. 1. Кількість патогістологічних досліджень в Україні,  
2007-2016 роки, абсолютні дані
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Таблиця 1
Кількість проведених патогістологічних досліджень операційного та біопсійного матеріалу –  

всього за 2007-2016 роки 

Адміністративні території (Абсолютні дані)
2007 2010 2013 2015 2016

Україна 6371320 6 698 511 6 956 813 5 456 276 5 533 595
Авт. Республіка Крим  276833 284 893 319 847 0 0
Вінницька  186045 185 858 196 923 195 337 196 569
Волинська  171665 194 918 223 819 219 606 232 062
Дніпропетровська  669834 681 683 695 153 613 500 600 965
Донецька  752187 791 663 821 625 224 307 245 367
Житомирська  112638 104 985 115 730 110 712 105 794
Закарпатська  107191 120 238 142 154 131 652 131 878
Запорізька  430332 466 000 492 837 377 761 410 614
Івано-Франківська  128867 162 043 168 444 150 562 149 806
Київська  178782 190 513 192 922 193 962 192 555
Кіровоградська  155562 144 168 161 145 163 886 162 202
Луганська  216299 195 271 230 483 40 680 37 331
Львівська  276242 284 172 290 593 285 154 276 352
Миколаївська  110953 108 471 136 675 124 103 114 536
Одеська  405465 487 292 399 086 383 345 379 762
Полтавська  117920 113 721 103 467 104 907 109 776
Рівненська  182157 184 924 198 227 202 355 208 550
Сумська  162437 152 516 167 414 164 391 169 435
Тернопільська   82250 81 382 101 048 104 034 116 171
Харківська  293943 332 945 335 818 336 736 324 678
Херсонська  132539 126 540 119 720 126 990 137 022
Хмельницька  194173 211 977 218 897 188 943 189 895
Черкаська  226384 243 881 245 957 257 534 251 680
Чернівецька  161276 180 801 191 544 120 544 146 958
Чернігівська  195305 206 261 209 329 191 435 190 995
м.Київ  403428 415 065 429 746 443 840 452 642
м.Севастополь   40613 46 330 48 210 0 0

Таблиця 2
Патологоанатомічні дослідження операційного та біопсійного матеріалу в Україні,  

2007-2016 роки

Роки
Кількість патологоанатомічних досліджень  

операційного та біопсійного матеріалу на 1 хворого
Питома вага хворих, яким проведене 

патогістологічне дослідження  
операційного та біопсійного матеріалу  

з поліклінік, %усього в т. ч. з поліклінік
2007 4,1 2,8 21,4
2008 4,1 2,9 20,3
2009 4,0 2,5 20,7
2010 4,1 2,6 20,1
2011 4,1 2,5 20,3
2012 4,2 2,5 20,6
2013 4,2 2,4 20,8
2014 4,2 2,5 20,1
2015 4,1 2,4 20,1
2016 4,1 2,5 20,3
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кількості вказаних досліджень Дніпропетровської, 
Запорізької Одеської областей та м.Київ. Дані До-
нецької та Луганської областей з 2014 року відо-
бражають передбачувані зміни через наявність 
окупованих територій. Не зважаючи на загальне 
тенденцію до зменшення досліджень, у Вінниць-
кій, Волинській, Київській, Закарпатській, Рівнен-
ській та Тернопільській областях документоване 
стабільне поступове збільшення досліджень опе-
раційного та біопсійного матеріалу. 

Загальна кількість патогістологічних дослі-
джень секційного матеріалу (рис. 2) за період 
2007-2016 роки зменшилась з 870 774 у 2007 році 
до 676 870 у 2016 році (зменшення на 22,27%). 
Таке зменшення кількості досліджень відбува-
лось на фоні зниження кількості розтинів, про-
те більш швидкими темпами: середньорічний 
темп зменшення кількості патогістологічних 
досліджень склав 2,49%, а кількості розтинів – 
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Рис. 3. Структура патогістологічних досліджень за типом 
досліджуваного матеріалу в Україні, 2007-2016 роки, (%)

Рис. 2. Кількість розтинів та патогістологічних досліджень  
секційного матеріалу в Україні, 2007-2016 роки

9,8 9,8 

10,3 10,4 10,2 10,1 
9,7 

9,3 
9,5 

8,9 

8,0

8,5

9,0

9,5

10,0

10,5

0

100000

200000

300000

400000

500000

600000

700000

800000

900000

1000000

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 Се
ре

дн
я 

кі
ль

кі
ст

ь 
до

сл
ід

ж
ен

ь 
на

 1
 р

оз
ти

н 

Кі
ль

кі
ст

ь 
ро

зт
ин

ів
 та

 д
ос

лі
дж

ен
ь,

 (а
бс

) 

Середня кількість патогістологічних досліджень на 1 розтин  

Кількість патологогістологічних досліджень секційного матеріалу  

Кількість патологоанатомічних розтинів померлих  

1,61% на рік. Таким чином, середня кількість 
патогістологічних досліджень в перерахунку 
на один розтин зменшилась з 9,8 у 2007 році до 
8,9 у 2016 році або на 8,57%. 

Співвідношення патогістологічних досліджень 
секційного матеріалу та операційного й біопсійно-
го матеріалу залишається стабільним протягом усіх 
десяти років спостереження (рис. 3).

Статистика патологоанатомічних досліджень 
операційного та біопсійного матеріалу (табл. 2) 
демонструє, що кількість досліджень на одного 
хворого в цілому залишається незмінною, а в ам-
булаторно-поліклінічних закладах у 2009 році 
відбулось зменшення (2,5 у 2009 році проти 2,9 
у 2008 році, зниження на 13,8%). Після 2009 року 
рівень обстежень залишається стабільним на рів-
ні 2,4-2,5 обстежень на одного хворого. Протягом 
останніх десяти років незмінною залишається пи-
тома вага хворих, яким проведене патогістологічне 
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дослідження операційного та біопсійного матеріа-
лу в амбулаторно-поліклінічних закладах. 

Узагальнені дані про кількість патогістологіч-
них досліджень біопсійного та операційного мате-
ріалів наведено у таблиці 2. 

Висновки. Кількість патогістологічних дослі-
джень секційного матеріалу зменшується більш 
високими темпами, ніж кількість розтинів. Вна-
слідок цього, середня кількість патогістологіч-

них досліджень на один розтин зменшилась з 9,8 
у 2007 році до 8,9 у 2016 році.

Патогістологічні дослідження операційного та 
біопсійного матеріалу залишаються на однаковому 
рівні у цілому та в амбулаторно-поліклінічних за-
кладах.

Співвідношення патогістологічних досліджень 
секційного та операційного/біопсійного матеріалу 
залишається стабільним протягом останніх 10 років.

ЛІТЕРАТУРА:
1. Діяльність патологоанатомічної служби в  Україні – Довідник: головний редактор Вороненко Ю.В. : Київ. – 

2017. – 47с. 
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СУЧАСНІ АСПЕКТИ ЕСТЕТИЧНОЇ ГІНЕКОЛОГІЇ

Анотація: Стаття присвячена проблематиці застосування інтимної контурної пластики в естетичній медицині. В ро-
боті наведені дані стосовно  причин, переваг порівняно з хірургічними методами корекції, етапів, різновидів процедури та 
варіантів філерів, що застосовуються на сьогоднішній день.

Аннотация: Статья посвящена вопросам применения интимной контурной пластики в эстетической медицине.  
В работе приведены данные относительно причин, преимуществ сравнительно с хирургическими методами коррекции, 
этапов, разновидностей процедуры и вариантов филлеров, что применяются на сегодняшний день.

Summary: The article is devoted to the problems of the use of intimate contour plastic in aesthetic medicine. The work 
presents data about the causes, benefits compared to the surgical methods of correction, stages, varieties of procedure and 
variants of fillers currently used.

На сьогоднішній день інтимна контурна плас-
тика стає все популярнішою. В усьому світі цей 
метод користується попитом та з кожним роком він 
набирає обертів і серед українок. Це – альтернатива 
хірургічному втручанню, але безпечна і з таким же 
відмінним ефектом.

Мало хто зважаться на пластичну операцію, 
так як не всі вважають обґрунтованим в даній 
ситуації хірургічне втручання, все-таки інтимна 
зона – це не ніс, не вуха, які видно всім. Пробле-
ма полягає в тому, що багато жінок через власну 
нерішучість та сором’язливість не наважуються 
навіть говорити про свою проблему, хоча вона 
криє за собою якщо не дискомфорт в повсякден-
ному житті, то веде за собою порушення статевої 
функції та психологічні проблеми. Зовсім інша 
справа – контурна пластика. Це ін’єкційна мето-
дика, що дозволяє малотравматично скорегувати 
різні зони обличчя і тіла. Згідно з останніми до-
слідженнями, публікаціями і спостереженнями 
щодо цієї проблематики, косметологічні клініки 
успішно просувають контурну пластику обличчя, 
носогубних складок, губ. Контурна пластика ж 
інтимних зон порівняно не настільки популярна: 
якщо вже для того, щоб зважитися на епіляцію 
зони бікіні в салоні багатьом жінкам часто до-
водиться переступати через своє збентеження, 
то корекція форм в інтимній зоні дається їм ще 
складніше. Однак час та медичний прогрес ро-
блять свою справу і інтимна контурна пластика 
поступово стає все більш звичайним заходом. 
До прикладу, аналізуючи статистичні дані, отри-
мані від Американської Спільноти Естетичної 
Пластичної Хірургії (ASAPS) за 2017 рік, вияв-
лено, що попит на нехірургічні процедури зріс 
на 4,2% порівняно з попереднім роком та складає 
23% усіх звернень до профільного лікаря. 26,3% 
пластичних операцій складають інтимні проце-
дури (як нехірургічні, так і хірургічні). Операції 

з приводу лабіопластики (хірургічна процедура) 
збільшилися на 217,3% за останні п’ять років, 
але ми спостерігаємо зменшення кількості таких 
процедур, виконаних в 2017 році, на 10,7% на 
користь збільшення випадків нехірургічних ма-
ніпуляцій (інтимна контурна пластика гіалуроно-
вою кислотою та її аналогами) [1; 2] (рис. 1, 2).

Відповідно до опитувань, більшість жінок, які 
звертаються по медичну допомогу, незадоволені 
зовнішнім виглядом та станом (еластичністю, 
пружністю) своїх зовнішніх статевих органів та 
в більшості випадків це поєднується зі слабкістю 
м’язового апарату піхви та нетриманням сечі [3]. 
Безперечно, важливим аспектом є психологіч-
ний дискомфорт та незадоволення своїм тілом,  
що веде до невпевненості та подальших проблем 
у статевому житті [4]. Ефект від такої процеду-
ри тривалий (до року) та в цілому задовольняє 
клієнток. Тобто на меті у жінок, що звертають-
ся по допомогу – покращити естетичний вигляд 
своїх зовнішніх статевих органів та усунути дис-
комфорт фізичний та психологічний, що заважає  
їм [5].

Метою інтимної контурної пластики є:
- Корекція форми і об’єму великих і малих ста-

тевих губ, у тому числі усунення набутої або вро-
дженої асиметрії.

- Відновлення пружності тканин, що втратили 
еластичність через різке схуднення, пологів, гормо-
нальних або вікових змін.

- Зволоження і живлення шкіри і слизової за 
рахунок нормалізації місцевих обмінних процесів 
і водного балансу.

- Поліпшення доступності клітора для вирішен-
ня проблеми відсутності або зниження яскравості 
оргазму.

- Лікування мимовільного сечовипускання вна-
слідок гіперрухливості уретри.

- Усунення атрофії (крауроза) вульви.
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 Рис. 1. Статистичні дані від American Society for Aesthetic Plastic Surgery  
за 2017 рік

Рис. 2. Порівняльна характеристика частоти використання хірургічних та нехірургічних 
маніпуляцій, в тому числі частота використання гіалуронової кислоти в інтимній контурній 

пластиці за даними від American Societyfor Aesthetic Plastic Surgery за 2017 рік
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Крім того процедура може доповнювати кла-
сичну пластику, покращує загоєння тканин і забез-
печує більш тонку корекцію.

Препарати інтимної контурної пластики
Філери інтимної контурної пластики – це час-

тіше за все спеціальні наповнювачі, що містять ви-
сокомолекулярну гіалуронову кислоту (філери на 
основі гіалуронової кислоти). 

Гіалуронова кислота – незамінний тканинний 
компонент, який є головним компонентом між-
клітинної речовини, що зв’язує воду, утворюючи 
щільні гідратовані полімери, складові внутріш-
ньоклітинного простору. Заповнюючи цей простір 
шкіри, вони забезпечують її пружність і еластич-
ність. Вікові зміни характеризуються зменшенням 
кількості гіалуронової кислоти в тканинах, що при-
зводить до того, що з часом зовнішні статеві орга-
ни втрачають свою пружність, піддаються процесу 
дегідратації (морщенню). Саме тому, будучи при-
родним компонентом шкіри, гіалуронова кислота 
так широко застосовується в естетичній медицині. 
Також важливим аспектом є те, що вона не викли-
кає алергію. Так як гіалуронова кислота з часом 
засвоюється організмом, то інтимна контурна плас-
тика з її застосуванням дає лише тимчасовий ре-
зультат, який після закінчення певного періоду (від 
6-ти місяців до року) вимагає додаткової корекції 
[6; 7]. Власна жирова тканина пацієнта також може 
виступати в ролі наповнювача, що використовуєть-
ся для корекції форм і обсягів в інтимній зоні. До 
переваг ліпофілінга відноситься гіпоалергенність, 
відмінна приживлюваність жирового наповнюва-
ча і тривалість результату (близько 2-х років про-
ти 6-12 місяців для філерів на основі гіалуронової 
кислоти). Також для виконання контурної пластики 
в інтимній зоні можуть використовуватися біополі-
мерні або силіконові гелі, що не розсмоктуються. 
Вони, навпаки, мають більше недоліків, ніж пере-
ваг, а тому поступово відходять в історію і прак-
тично не використовуються в даний час. По-перше, 
ведення біополімерів нерідко супроводжується 
утворенням у місці введення фіброзних капсул. 
По-друге, незадовільний результат дуже складно 
коригується, гель неможливо витягнути з тканин. 
І по-третє, при використанні гелю висока ймовір-
ність його міграції, а для інтимної зони на увазі 
фізіологічних особливостей (рух, тертя) цей ризик 
особливо великий. Ну і крім того, біогель не надає 
омолоджуючого впливу на тканини на відміну від 
жирової емульсії і препаратів на основі гіалуроно-
вої кислоти.

Інтимна контурна пластика: етапи
Перед проведенням контурної пластики ре-

комендується здати ряд основних аналізів, щоб 
звести до мінімуму ймовірність розвитку побічних 
ефектів і ускладнень.

Жінкам не рекомендується планувати процеду-
ру напередодні, під час і відразу після менструації, 
коли тканини мають характерне набухання.

Напередодні, перед процедурою необхідно ви-
далити все волосся в інтимній області і прийняти 
душ.

Процедура проводиться в стерильних умовах 
медичного кабінету з використанням одноразових 
інструментів (шприців).

Перед постановкою ін’єкцій спеціаліст обро-
бляє шкіру антисептиком з метою знезараження 
шкіри і анестетиком для знеболювання. Препарат 
може вводитися у великі і малі статеві губи, клітор, 
в точку G.

Реабілітація. Перші пару днів пацієнт може 
спостерігати дискомфорт в зоні введення препара-
ту, можлива поява набряку слизової і шкіри. Поді-
бні неприємності зберігаються не більше чотирьох 
днів.

Через сім днів оцінюється результат і за необ-
хідності проводиться додаткова корекція [7; 8; 9].

Протягом двох тижнів після процедури необ-
хідне статеве утримання, виключення прийому га-
рячих ванн, переохолодження, відвідування сауни, 
солярію, басейну. Також у цей період не рекомен-
дуються фізичні навантаження, особливо верхова 
їзда, їзда на велотренажері або велосипеді. Всі ці 
заходи спрямовані на попередження транслокації 
та передчасного розсмоктування матеріалу в тка-
нинах [9]. Результативність процедури забезпечу-
ється тільки завдяки точному виконанню всіх ма-
ніпуляцій [9; 10].

Ускладнення розвиваються вкрай рідко. До них 
належать: ризик занесення інфекції під час ін’єкцій 
та ймовірність утворення фіброзних ділянок. Щоб 
їх уникнути, необхідно уважно вибирати клініку і 
фахівця, що проводить процедуру [11]. Потрібно 
звернути увагу, що існують протипокази до прове-
дення даної процедури [11; 12] (табл. 1).

Побічні ефекти зазвичай не доставляють зна-
чного дискомфорту і минають самі по собі через 
кілька днів (таб.1).

Види інтимної контурної пластики 
Пластика статевих губ (лабіопластика)
Даний вид контурної пластики використову-

ється для корекції об’єму і форми статевих губ. 
Найчастіше з допомогою філерів збільшується об-
сяг підшкірно-жирової клітковини в зоні великих 
статевих губ. У нормі вони повинні закривати малі 
статеві губи, забезпечуючи тим самим бар’єрну і 
терморегулюючу функцію присінка піхви. Додат-
ково відбувається усунення дефектів статевих губ, 
їх омолодження [5].

Кліторопластика
Філлер вводять не сам клітор, а в препуціаль-

ну область. Ін’єкційна корекція клітора покращує 
якість інтимного життя.

Аугментація (збільшення) точки G
Ін’єкції філерів в зону точки Грефенберга, одну 

з основних ерогенних зон у жінок, посилює її чут-
ливість. В додаток до того частково зменшується 
діаметр піхви [5; 7].

Корекція нетримання сечі
З віком і після пологів слабшають м’язи піх-

ви, зменшується обсяг оточуючих уретру м’яких 
тканин, і, як підсумок, зменшується тиск в уретрі. 
В результаті, при сміху, кашлі, фізичних наванта-
женнях і інших ситуаціях, що викликають напру-
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ження черевних м’язів, відбувається нетримання 
сечі. Інтимний філінг дозволяє відновити м’язовий 
тонус, підвищуючи тим самим тиск в уретрі і від-
новлюючи функцію сфінктера .

Суть перінеопластики полягає в ін’єкційній 
корекції стінок і присінка піхви з метою звуження 
діаметра. Процедура дуже актуальна для жінок, що 
вже народжували і потрібна для покращення якості 
інтимного життя.

Корекція вікових інволюційних змін
Вік, схуднення і набір ваги, вагітність, хірургіч-

ні втручання і травми ведуть до ослаблення м’язів 
і опущення стінок піхви. Проведення інтимної кон-
турної пластики дозволяє домогтися ліфтингового 
ефекту і збільшити пружність піхви, зменшуючи 
ризик розвитку атрофічного вагініту.

Висновки. Контурна корекція стала справж-
ньою революцією в сфері косметології, тому від-
гуки про контурну пластику найчастіше не просто 
позитивні, а здебільшого захоплені. До переваг 
методу інтимної контурної пластики можна від-
нести органічність компонентів, що вводяться, 

що забезпечує відсутність алергічних реакцій, 
відторгнення та токсичного впливу на організм, 
безпечність та безболісність процедури, досяг-
нення швидкого косметичного і функціонального 
ефекту. Статистика та аналіз зворотного зв’язку 
в багатьох клініках ведеться за допомогою анкету-
вання або періодичних особистих опитувань в те-
лефонному режимі. Крім того, професійні салони, 
медичні центри, що поважають себе і підтриму-
ють репутацію регулярно проводять моніторинг 
результатів після серії омолоджуючих процедур. 
Оцінюючи факти, можна зробити висновки, що 
в 85% випадків відгуки щодо контурної пластики 
у переважній більшості жінок (95%) і чоловіків 
(78%) позитивні [1; 2]. Крім того, розвиток фарма-
цевтичних інновацій, поява нових удосконалених 
філерів, волюмайзерів робить майже всі проце-
дури більш доступними в сенсі цінової політики. 
Якщо десять років тому контурну корекцію могла 
дозволити собі тільки заможна пані, то сьогодні 
ефект омолодження і покращення зовнішності до-
ступний практично будь-якій жінці.

Таблиця 1
Протипокази та можливі побічні ефекти контурної пластики 

Протипокази: Побічні ефекти:
індивідуальна непереносимість компонентів напо-

внювача; невеликий свербіж в зоні ін’єкцій;

інфекції сечостатевої системи; набряклість;
запалення та травми шкіри в зоні впливу; почервоніння;

онкологічні захворювання; дрібні гематоми.
схильність до утворення келоїдних рубців;

лихоманка;
порушення згортання крові;
аутоімунні захворювання;
психічні захворювання;
вік менше 18-ти років;
вагітність та лактація.
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ПОДАГРИЧЕСКАЯ НЕФРОПАТИЯ:  
КЛИНИКО-ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ

Аннотация: При экспериментальной подагрической нефропатии наблюдается повреждение всех структур почек 
(клубочков, канальцев, стромы, сосудов). В процессе сравнительной оценки урикодепрессантов аллопуринола и фе-
буксостата в отношении функции почек у больных подагрической нефропатией предпочтение следует отдать второму 
препарату, хотя гипоурикемическое действие обоих средств примерно одинаково, а прогностическими критериями эф-
фективности аллопуринол- и фебуксостаттерапии соответственно являются исходные показатели вязкоэластичности 
мочи и β2-микроглобулинурии.

Анотація: При експериментальній подагричній нефропатії спостерігається ушкодження усіх структур нирок 
(клубочків, канальців, строми, судин). В процесі порівняльної оцінки урикодепресантів алопуринолу і фебуксостату 
відносно функції нирок у хворих на подагричну нефропатію перевагу слід віддати другому препарату, хоча гіпоурикемічна 
дія обох засобів приблизно однакова, а прогностичними критеріями ефективності алопуринол- та фебуксостаттерапії 
відповідно є початкові показники в`язкоеластичності сечі й β2-мікроглобулінурії.

Summary: In cases of gouty nephropathy damage of all the kidney structures (glomeruli, tubules, stroma, vessels) is 
observed. In the process of comparative evaluation of uricodepressants allopurinol and febuxostat referring to kidney function 
among patients with gouty nephropathy the preference should be given to the second medicine, though the hypouricemic effect 
of both agents is approximately the same, but the prognostic criteria for the effectiveness of allopurinol- and febuxostattherapy 
are, correspondingly, initial data of urine viscoelasticity and β2-microglobulinuria.

Введение. Подагра относится к наиболее ча-
стым ревматическим заболеваниям и занимает ли-
дирующую позицию среди всех артритов у мужчин 
[1], причем, распространенность ее повсеместно 
растет (за 20-25 лет на 30-50% [2]), достигая сейчас 
в популяции 6% и более [3]. Практически посто-
янным проявлением подагры является поражение 
почек, которое определяет прогноз болезни [4-6]. 
Гиперурикемия при подагрической нефропатии 
относится к независимым факторам риска сниже-
ния азото- и электролитовыделительной функции 
почек, а урикодепрессивная терапия может в этих 
ситуациях быть весьма успешной [7; 8]. Лечение 
подагрической нефропатии вызывает немалые 
трудности [9-11], при этом, к сожалению, за по-
следние годы наметилась резистентность многих 
больных к применению уриконормализующих пре-
паратов [12].

Цель и задачи исследования: оценить морфо-
логические признаки поражения почек у животных 
с моделью заболевания, а также клинико-лабора-
торные проявления течения подагрической нефро-
патии у больных в процессе лечения урикодепрес-
сантами (аллопуринолом и фебуксостатом).

Материалы и методы исследования. Экспе-
римент проведен на 70 самцах белых нелинейных 
крыс (масса ~230 г). Животным в корень хвоста 
однократно вводили полный адъювант Фрейнда с 
селезеночной дезоксирибонуклеиновой кислотой 
крупного рогатого скота (по 5 мг/кг массы живот-
ного) и в последующем ежедневно давали пищевой 
рацион, состоящий из аутолизата дрожжей (источ-
ник нуклеиновых кислот) с молибдатом аммония 
(стимулятор ксантиноксидазы) и инозином (пред-

шественник мочевой кислоты). Аутолизат получа-
ли из пекарских дрожжей путем инкубации их на 
протяжении двух суток при 60oС, добавляли 0,3 мг 
молибдата аммония и 100 мг инозина из расчета 
на одно животное в сутки. Каждые 10 дней (всего 
5 раз) в брюшную полость животных вводили по 
1 мл 10% стерильной суспензии мочевой кислоты 
на физиологическом растворе. Спустя 60 суток жи-
выми остались 65 крыс, которые и стали объектом 
дальнейшего анализа полученных результатов. Под 
ингаляционным эфирным и внутрибрюшным нем-
буталовым (50 мг/кг) наркозом крыс выводили из 
эксперимента. Исследование одобрено этическим 
комитетом Донецкого национального медицинско-
го университета.

Под наблюдением находились 73 больные пер-
вичной подагрой (мужчины со средним возрас-
том 49,4±0,86 лет и длительностью заболевания 
10,3±0,92 лет). Хроническая форма артрита уста-
новлена в 71,2% от числа больных, интермитти-
рующая – в 28,8%, периферические тофусы об-
наружены в 53,4% случаев. Хроническая болезнь 
почек I, II, III и IV стадии выявлена в соотношении 
56:12:2:1 или соответственно в 78,1%, 16,4%, 2,7% 
и 1,4% наблюдений, латентный, уролитиазный и 
протеинурический тип подагрической нефропа-
тии – в 53,4%, 37,0%, 9,6%, артериальная гипертен-
зия (среднее давление >115 ммHg) – в 46,6%.

Гиперурикемия (>420 мкмоль/л) на момент 
обследования констатирована у 83,6% больных, 
гиперурикурия (>800 мг/сут) – у 52,1%, метаболи-
ческий, почечный и смешанный типы гиперури-
кемии имели место соответственно в 57,5%, 2,7% 
и 39,7%. Исходный уровень мочевой кислоты в 
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крови составил 590,6±17,37 мкмоль/л, в моче –  
873,2±44,60 мг/сут, клиренс мочевой кислоты – 
8,4±0,49 мл/мин, показатели сывороточного ок-
сипуринола – 56,8±7,94 мкмоль/л, активности 
ксантиноксидазы – 7,7±0,21 нмоль/мл/мин, адено-
зиндезаминазы – 9,1±0,28 нмоль/мл/мин, 5-нукле-
отидазы – 8,8±0,30 нмоль/мл/мин.

С помощью световой микроскопии у животных 
с моделью подагрической нефропатии проводи-
ли исследование тканей почек. Морфологические 
препараты окрашивали гематоксилином и эозином, 
по ван Гизону и альциановым синим, ставили PAS-
реакцию. Подсчитывали средний показатель по-
вреждений (СПП) отдельных почечных структур 
по формуле: СПП=(а+2b+3c):(a+b+c+d), где а, b, 
c – число животных соответствено с 1, 2 и 3 бал-
лами, а d – число животных с отсутствием данного 
признака.

Используя спектрофотометр «СФ46» (Россия), 
биоанализаторы «ВS200» (Китай) и «Olympus-
AU640» (Япония), определяли в сыворотке крови 
и/или в моче биохимические показатели, а физи-
ко-химические параметры мочи исследовали мето-
дом межфазной тензиометрии («PAT2-Sinterface», 
Германия). Статистическая обработка полученных 
результатов исследований проведена с помощью 
компьютерного вариационного, корреляционно-
го, непараметрического, одно- (ANOVA) и много-
факторного (ANOVA/MANOVA) дисперсионного 
анализа (программы «Microsoft Excel» и «Statistica-
Stat-Soft», США). Оценивали средние значения, их 
стандартные отклонения и ошибки, коэффициенты 
параметрической корреляции Пирсона и непараме-
трической Кендалла, критерии дисперсии Брауна-
Форсайта и Уилкоксона-Рао, различий Стьюдента 
и Макнемара-Фишера, а также достоверность ста-
тистических показателей.

Результаты и их обсуждение. При морфоло-
гическом исследовании тканей почек всех крыс 
установлены (в убывающем порядке по часто-
те) дистрофия и слущивание эпителия канальцев 
в 90,8% случаев, изменения сосочков – в 87,7%, 
увеличение мезангиального матрикса клубоч-
ков – в 84,6%, лимфогистиоцитарная инфильтра-
ция стромы – в 80,0%, пролиферация эндотелия 
капилляров – в 69,2%, склероз стромы – в 66,2%, 
гломерулосклероз – в 58,5%, склероз сосудов – 
в 58,5%, пролиферация мезангиоцитов – в 55,3%, 
пролиферация эндотелия артериол – в 53,9%, из-
менения щеточной каемки – в 32,3%, пролифе-
рация эпителия капсулы – в 15,4%. СПП у всех 
животных составил 1,58±0,083 о.е., содержание 
в крови мочевой кислоты – 159,5±12,3 мкмоль/л, 
мочевины – 254,7±18,46 мкмоль/л, креатинина – 
10,2±1,20 мкмоль/л. Уровни мочевины и креати-
нина в крови прямо коррелируют со степенью кле-
точной инфильтрации стромы и выраженностью 
пролиферации эндотелия капилляров.

Протеинурия обнаружена у 38,4% от чис-
ла больных подагрой (в 4,1% случаев был не-
фротический синдром), лейкоцитурия (>2×103/
мкл) – у 26,0%, эритроцитурия (>1×103/

мкл) – у 35,6%, уратурия – у 19,2%, оксалату-
рия – у 27,4%. Показатели фибронектинурии со-
ставили 527,1±13,47 мг/л, β2-микроглобулинурии – 
51,3±2,26 мг/л, нитритурии – 5,7±0,17 мкмоль/л, 
поверхностного натяжения мочи – 51,1±0,35 мН/м, 
ее вязкоэластичности – 16,9±0,68 мН/м, релак-
сации – 170,6±5,82 сек. Уровень креатинина 
крови был равен 110,9±6,55 мкмоль/л, мочеви-
ны – 8,2±0,37 ммоль/л, клиренса креатинина – 
101,1±2,71 мл/мин, калия – 21,9±0,40 мл/мин, на-
трия – 2,4±0,05 мл/мин, кальция – 3,9±0,06 мл/мин, 
магния – 2,9±0,04 мл/мин, хлора – 3,4±0,07 мл/мин, 
фосфора – 28,4±0,22 мл/мин.

Методом слепого отбора больные были распре-
делены на две группы: 1-ю составили 45 (61,6%) 
пациентов, которым назначали урикодепрессор ал-
лопуринол (200-700 мг/сут), во 2-ю группу вошли 
28 (38,4%) человек, у которых применяли фебук-
состат (80-200 мг/сут). Дозы препаратов опреде-
лялись уровнем урикемии. Представители 1-й и 
2-й групп не отличались между собой по возрасту, 
длительности и характеру течения заболевания. 
Необходимо отметить, что если в 1-й группе ис-
ходный показатель скорости клубочковой филь-
трации составил 107,0±4,37 мл/мин, то во 2-й он 
был достоверно меньшим (на 13,6%), составляя 
92,4±5,40 мл/мин. При этом соотношение клирен-
сов мочевой кислоты к эндогенному креатинину 
в 1-й и 2-й группах оказалось примерно одинако-
вым (соответственно 10,1±2,96% и 11,5±2,64%).

По данным критерия Уилкоксона-Рао, характер 
урикодепрессивной терапии влияет на интеграль-
ную динамику показателей функции почек. Спустя 
2-3 месяца от начала применения аллопуринола 
констатировано улучшение почечной функции 
в 33,3% случаев, а восстановление – в 6,7%, тог-
да как на фоне фебуксостата эти показатели соот-
ветственно составили по 35,3%. Если в 1-й группе 
значения скорости клубочковой фильтрации до и 
после лечения аллопуринолом мало отличались, 
составляя 75,5±6,51 мл/мин и 74,1±7,88 мл/мин,  
то во 2-й группе констатировано достоверное 
увеличение показателя на 1/4, соответственно 
с 76,1±6,23 мл/мин до 94,5±5,50 мл/мин.

Мы выделили факторы, обладающие опреде-
ленной прогностической значимостью при по-
дагрической нефропатии. Для этого отобрали 
средние значения показателей и их стандартные от-
клонения, которые одновременно имели дисперси-
онные связи Брауна-Форсайта и корреляционные 
Кендалла с динамикой функции почек. Оказалось, 
что при использовании аллопуринола такие связи 
налицо в отношении модуля вязкоэластичности 
мочи, а при назначении фебуксостата – показателя 
β2-микроглобулинурии.

Выводы:
1. При экспериментальной подагрической не-

фропатии наблюдается повреждение всех структур 
почек (клубочков, канальцев, стромы, сосудов).

2. В процессе сравнительной оценки ингиби-
торов ксантиноксидазы аллопуринола и ксанти-
ноксиредуктазы фебуксостата в отношении функ-
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ции почек у больных подагрической нефропатией 
предпочтение следует отдать второму препарату, 
хотя гипоурикемическое действие обоих урикоде-
прессантов одинаково.

3. Прогностическими критериями эффективно-
сти аллопуринол- и фебуксостаттерапии соответ-
ственно являются исходные показатели вязкоэла-
стичности мочи и β2-микроглобулинурии.
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ЦИРКАДІАННІ ЗМІНИ ФУНКЦІОНУВАННЯ НАДНИРКОВИХ ЗАЛОЗ   
В БІЛИХ ЩУРІВ ЗА УМОВ НОРМИ ТА ПРИ ОТРУЄННІ КАДМІЙ ХЛОРИДОМ 

Анотація: У статті проаналізовано наслідки впливу кадмій хлориду на циркадіанні хроноритми гормонів наднирко-
вих залоз білих щурів. Встановлено, що отруєння кадмієм призводить до порушення гормональної активності наднирни-
ків та розвитку десинхронозу їхньої діяльності.

Аннотация: В статье проанализированы последствия воздействия хлорида кадмия на циркадианные хроноритмы 
гормонов надпочечников белых крыс. Установлено, что отравление кадмием приводит к нарушению гормональной ак-
тивности надпочечников и развитию десинхроноза их деятельности.

Summary: The effects of the action of cadmium chloride on the circadian chronorythms of albino rats adrenal hormones 
was analyzes. Found that cadmium poisoning leads to violation of adrenal gland hormonal activity and development of 
desynchronosis of their activities.

Вступ. Cолі кадмію належать до найбільш не-
безпечних забруднювачів довкілля [1; 2]. Надходячи 
в організм, вони накопичуються переважно в нир-
ках і печінці, викликають нефро- та гепатотоксич-
ну дію. Це доведено багатьма експериментальни-
ми дослідженнями і клінічними спостереженнями 
[3]. Солі цього металу також активують вільнора-
дикальні механізми, що супроводжується підви-
щенням в організмі рівня активних форм кисню.

Внаслідок дії на людину шкідливих чинників 
довкілля в неї можуть порушуватися пристосу-
вальні реакції, що призводить до патологічних 
процесів. Зокрема, встановлено, що внаслідок 
впливу на організм різних патогенних чинників 
виникають порушення мембранного апарату його 
клітин. Така дестабілізація призводить до функці-
ональних порушень як самих клітин, так і організ-
му в цілому. 

У зв’язку з цим вивчення дії ксенобіотиків, 
зокрема, важких металів, у хронобіологічному 
контексті є актуальним питанням сучасної біоло-
гії та медицини. Доведено, що циркадiанні рит-
ми виконують важливу функцiю синхронiзацiї 
фiзiологiчних процесiв. Їхні параметри можуть 
бути самостiйною характеристикою фiзiологiчного 
стану органiзму [4].

Відомо, що механізми неспецифічного імунно-
го захисту організму з’явилися у процесі еволюції 
значно раніше, ніж інші. Вони є досить чутливими 
до змін внутрішнього і зовнішнього середовища 
[2]. При дії на людину шкідливих чинників до-
вкілля в неї можуть порушуватися пристосувальні 
реакції, що призводить до імунопатологічного про-
цесу [1; 3].

Імунна система людини при контакті з різни-
ми інфекційними агентами (бактеріями, вірусами) 
виробляє захисні білки (антитіла), так звані іму-
ноглобуліни, які специфічно взаємодіють із мікро-
організмами і допомагають клітинам крові швидше 
впоратися з інфекцією. 

Найбільші молекули – імуноглобуліни класу М, 
вони першими виробляються при контакті з мікро-
організмами, тому їх називають імуноглобулінами 
первинної імунної відповіді. Наявність у крові іму-

ноглобулінів М (IgM) говорить про гостру стадію 
інфекційного процесу в організмі людини. Цей 
клас імуноглобулінів починає вироблятися ще до 
народження, а ось через плаценту IgM не прони-
кають через свій розмір, тому наявність IgM у пу-
повинній крові новонародженого свідчить про вну-
трішньоутробні інфекції [5; 6]. 

Імуноглобуліни класу G виробляються на більш 
пізніх стадіях захворювання, а також при заго-
стренні хронічних інфекцій. Вони менші за роз-
міром, ніж IgM; виділяють чотири субкласи IgG. 
Наявність у крові IgG говорить про тривалість 
патологічного процесу. До речі, цей клас імуно-
глобулінів проникає через плаценту, забезпечуючи 
імунітет дитини в перші місяці життя (до 3-6 міс). 
А от сам малюк починає виробляти антитіла цього 
класу в достатній кількості ближче до року, тому 
наявність у крові немовляти імуноглобулінів кла-
су G говорить лише про можливість внутрішньоу-
тробного інфікування, оскільки мати малюка має ці 
антитіла. Дитина потребує подальшого обстеження 
для визначення його статусу. 

Імуноглобуліни класу А переважно знаходять-
ся у слизових оболонках та захищають організм 
на першому етапі контакту з інфекцією, з моло-
ком матері малюк отримує саме ці імуноглобуліни. 
Ці імуноглобуліни забезпечують захист від найріз-
номанітніших інфекцій, за наявністю у крові таких 
антитіл можна судити про наявність або відсут-
ність інфекції та її активність [7; 8].  

Останнім часом предметом активного вивчен-
ня є участь гормонів надниркових залоз у реакції 
організму на різні несприятливі впливи. Зокрема, 
досліджуються добові, сезонні та інші хронорит-
ми фізіологічних функцій в адреналектомованих 
тварин [4]. Водночас відомості щодо циркадіанних 
змін функціонування надниркових залоз мають 
фрагментарний та суперечливий характер.

Матеріал і методи досліджень. Досліджен-
ня виконані на 96 статевозрілих нелінійних білих 
щурах-самцях масою тіла 0,20-0,25 кг. Утримували 
тварин за звичайних умов віварію на стандартному 
харчовому раціоні з вільним доступом до води та 
їжі, при температурі приміщення 20-22ºС. 
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Під час досліджень дотримувалися Директиви 
ЄЕС №609 (1986) та наказу МОЗ України № 281 
від 01.11.2000 р. «Про заходи щодо подальшого 
вдосконалення організаційних норм роботи з ви-
користанням експериментальних тварин». Досліди 
проведені відповідно до вимог комісії з біоетики 
Буковинського державного медичного університе-
ту (протокол № 3 від 16.02.2005 р.). 

Проведено дві серії експериментів: І серія – ви-
значення показників цирка-діанних ритмів функ-
ціонального стану надниркових залоз в інтактних 
щурів; ІІ серія – визначення показників циркаді-
анних ритмів функціонального стану надниркових 
залоз в умовах отруєння кадмій хлоридом. Тварини 
обох серій розподіляли на шість груп по вісім щурів 
у кожній. Для встановлення циркадіанних особли-
востей функціонування надниркових залоз у кож-
ній з серій експериментів проводили досліджен-
ня о 08.00, 12.00, 16.00, 20.00, 24.00 та 04.00 год.

Кадмієве отруєння моделювали шляхом вну-
трішньошлункового уведення впродовж семи діб 
тваринам дослідної групи водного розчину кадмій 
хлориду в дозі 2,5 мг/кг, тоді як щурам контрольної 
групи уводили водопровідну воду.

Дослідження вмісту адреналіну та норадреналі-
ну в плазмі крові виконували за допомогою імуно-
ферментного аналізу з використанням набору ре-
агентів «CatCombi ELISA» фірми IBL (Hamburg); 
рівень кортикостерону в плазмі крові щурів вста-
новлювали за допомогою радіоімунного методу 
з використанням набору реагентів «Corticosterone 
RIA (for rats and mice)» фірми IBL (Hamburg). 

Отримані цифрові дані обробляли методами ва-
ріаційної статистики за допомогою пакету програм 
«Biostat» та «Excel» з використанням для оцінки 
вірогідності різниць окремих груп даних критерію 
Стьюдента. За статистично вірогідні вважали зміни 
при р<0,05. 

Отримані резутати. Внаслідок проведених до-
сліджень встановлено, що катехоламінам та корти-
костероїдам характерна добова секреторна динамі-
ка, причому фазова структура циркадіанних ритмів 
адреналіну та норадреналіну виявилася однаковою. 
Пік секреції катехоламінів припадає на денні години 
доби: о 12.00 год концентрація адреналіну в плазмі 
крові була рівною 16,5±0,74 нмоль/л, а норадрена-
ліну – 55,8±1,03 нмоль/л. Батифазу вмісту цих гор-
монів у плазмі крові спостерігали о 04.00 год, у цей 
час рівень адреналіну становив 11,1±0,20 нмоль/л, 
норадреналіну – 33,8±1,10 нмоль/л. Амплітуда се-
креції норадреналіну склала 43,1±3,17%, адреналі-
ну – 17,5±4,35%.

Отримані нами дані збігаються з відомостями 
літератури щодо добових ритмів секреції кате-
холамінів [9; 10; 11], а також корелюють з мор-
фометричними дослідженнями. В останніх саме 
в нічних серіях дослідів відмічено посилення об-
мінних та синтетичних процесів у тканині, що про-
являлося збільшенням розмірів ядер, виявленням 
великої кількості еухроматину в них, розширенням 
ядерних пор, збільшенням числа мітохондрій та 

рибосом. У цей час реєстрували різке зростання 
в цитоплазмі числа та розмірів секреторних гранул, 
наповнених катехоламінами [12; 13; 14].

У результаті проведених експериментів нами 
встановлено, що чіткі циркадіанні характеристики 
має й концентрація у плазмі крові основного гор-
мону пучкової зони кори надниркових залоз щу-
рів – кортикостерону. Але його добова динаміка має 
інші характеристики, ніж циркадіанні хроноритми 
катехоламінів. Так, його максимальна концентрація 
у плазмі крові контрольних тварин спостерігалася 
в ранковий період доби й о 08.00 год дорівнювала 
119,2±9,70 нмоль/л. Батифаза ритму припадала на 
20.00 год (42,3±3,84 нмоль/л). Амплітуда секреції 
кортикостерону склала 43,5±3,17%.

Уведення щурам дослідної групи розчину кад-
мій хлориду призводило до активації секреторної 
діяльності клітин мозкової речовини надниркових 
залоз у всіх досліджених часових проміжках доби, 
що супроводжувалося збільшенням викиду катехо-
ламінів у кров. 

Акрофазу концентрації адреналіну у плазмі 
крові реєстрували, як і у групі інтактних тварин, 
о 12.00 год (28,2±0,72 нмоль/л, р<0,001), батифа-
зу – о 04.00 год (13,4±0,27 нмоль/л, р<0,001). Мак-
симальну величину норадреналіну зафіксовано 
також о 12.00 год – 78,2±1,16 нмоль/л, р<0,001; 
мінімальну – в нічні години (29,4±0,82 нмоль/л, 
р<0,01). 

Амплітуда ритму секреції адреналіну в щурів 
дослідної групи знизилася з 17,5% до 12,4%, но-
радреналіну – з 43,1% до 35,2%. Хоча такі зміни 
не мали вірогідного характеру, вони є свідченням 
певного функціонального виснаження клітин, від-
повідальних за секрецію катехоламінів.

Кадмієве отруєння тварин викликало й підви-
щення концентрації кортикостерону в плазмі крові 
впродовж доби. Разом з цим архітектоніка ритму 
цього показника в щурів дослідної групи не відріз-
нялася від інтактних – акрофаза припадала на 08.00 
год, батифаза – на 20.00 год. 

О 08.00 год концентрація кортикостерону в 
плазмі крові складала 191,5±5,48 нмоль/л (р<0,001). 
О 20.00 год цей показник у дослідних тварин сут-
тєво зменшувався і складав 82,8±4,55 нмоль/л 
(р<0,001). Амплітуда секреції кортикостерону 
знижувалася з 43,5% до 34,8%, що вказує на на-
пружене функціонування відповідної тканини над-
ниркових залоз в умовах шкідливого екологічного 
навантаження. 

Висновки.
1. Кадмієве отруєння призводить до порушення 

гормональної активності надниркових залоз та роз-
витку десинхронозу їхньої діяльності.

2. Ступінь дисбалансу в діяльності наднирників 
залежить від періоду доби, в якому організм підда-
ється шкідливому екологічного впливу.

3. Зрушення у функціонуванні надниркових за-
лоз у нічний період менш виражені, що пояснюєть-
ся, ймовірно, збільшенням у цей час доби концен-
трації мелатоніну в плазмі крові.
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Харківської медичної академії післядипломної освіти

РАННЯ ДІАГНОСТИКА ГОСТРИХ МІЄЛОМОНОБЛАСТНИХ ЛЕЙКЕМІЙ  
ПРИ ПЕРВИННІЙ МЕДИЧНІЙ ДОПОМОЗІ

Анотація: Робота присвячена пошуку можливостей раннього виявлення гострих мієломонобластних лейкемій при 
первинній медичній допомозі. Щоб найраніше і найшвидше виявляти гострі мієломонобластні лейкемії, потрібно мати в 
сімейній амбулаторії найпростіший гематологічний аналізатор, з допомогою якого у хворих визначаються анемія, тром-
боцитопенія і лейкоцитоз (ці показники майже завжди супроводжують перебіг гострих лейкемій). Оскільки аналізатори не 
розпізнають бласти, за рахунок яких виникає лейкоцитоз, то паралельно лаборант повинен мікроскопічно в мазках крові 
визначити мієлобласти, промієлоцити, монобласти, промоноцити і моноцити та за співвідношенням їх кількостей припус-
тити варіант лейкемії. Сімейний лікар на основі симптомів і лабораторних показників може припустити наявність гострої 
мієломонобластної лейкемії і, затративши в цілому на діагностику тільки 1-2 години, сьогодні ж направити пацієнта до 
спеціалізованої онкологічної установи, яка має право на діагностику і лікування пухлин.

Аннотация: Работа посвящена поиску возможностей раннего выявления острых миеломонобластных лейкемий 
при первичной медицинской помощи. Чтобы наиболее рано и быстро выявлять острые миеломонобластные лейкемии, 
нужно иметь в семейной амбулатории самый простой гематологический анализатор, с помощью которого у больных 
определяются анемия, тромбоцитопения и лейкоцитоз (эти показатели почти всегда сопровождают течение острых лей-
кемий). Поскольку анализаторы не определяют бласты, за счет которых возникает лейкоцитоз, то параллельно лабо-
рант должен микроскопически в мазках крови определить миелобласты, промиелоциты, монобласты, промоноциты и 
моноциты и по соотношению их количеств предположить вариант лейкемии. Семейный врач на основе симптомов и 
лабораторных показателей может предположить наличие острой миеломонобластной лейкемии и, использовав в целом 
на диагностику только 1-2 часа, сегодня же направить пациента в специализированное онкологическое учреждение, 
которое имеет право на диагностику и лечение опухолей.

Summary: The work is devoted to the search for the possibilities of early detection of acute myelomonoblastic leukemias in 
primary medical care. In order to detect acute myelomonoblastic leukemia very early and quickly, you need to have the simplest 
hematological analyzer in your family ambulance, with which anemia, thrombocytopenia and leukocytosis are determined in 
patients (these indicators almost always accompany acute leukemia). Since the analyzers do not determine the blasts that 
give rise to leukocytosis, the lab technician should microscopically identify the myeloblasts, promyelocytes, monoblasts, 
promontocytes and monocytes in blood smears and, on the basis of the ratio of their numbers, suggest a variant of leukemia.  
A family physician based on symptoms and laboratory indicators may presume the presence of acute myelomonoblastic 
leukemia and, on the whole, used only 1-2 hours for diagnosis, today he must refer the patient to a specialized oncological 
institution that has the right to diagnose and treat tumors.

Вступ. Гострі мієлоїдні лейкемії відносяться до 
тяжких злоякісних пухлин, перебіг яких скорочує 
життя пацієнтів при пізній діагностиці. А тому є 
нагальна потреба впроваджувати раннє виявлення 
таких хвороб уже при первинній медичній допо-
мозі. Гострі мієломонобластні лейкемії (М4, М4е, 
М5а, М5b) реєструються найчастіше у порівнянні 
з іншими мієлоїдними варіантами [1; 2], і тому по-
требують необхідної професійної підготовки для 
ранньої діагностики. Але чи можливо це під час 
перебудови всієї організації охорони здоров’я і при 
корекції відносно нової ланки сімейної медицини?

Метою роботи являвся пошук необхідних па-
тологічних лабораторних показників, які викладені 
у клінічних протоколах України та в інших джере-
лах інформації і практична оцінка складності ви-
значення їх доступними лабораторними аналізами 
та можливості використання лабораторних крите-
ріїв для обгрунтування припущення про перебіг го-
стрих мієломонобластних лейкемій при первинній 
медичній допомозі. 

Результати пошуку свідчать про те, що при го-
стрій мієломонобластній лейкемії (М4) у дітей і до-
рослих у кістковому мозку нерегульовано розмно-
жуються пухлинні стовбурові клітини, які можуть 
диференціюватися до монобластів, промоноцитів 
і моноцитів, а також одночасно до мієлобластів та 

промієлоцитів, кількість яких нестримно зростає у 
мієлограмі і крові. Якщо при першому зверненні 
пацієнтів до сімейних лікарів або до інших спеці-
алістів буде можливість застосувати гематологічні 
аналізатори для одночасного визначення у крові 
кількостей еритроцитів, тромбоцитів і лейкоцитів, 
то можна скоротити час на діагностику лейкемій 
до 1-2 годин (замість декількох діб). З допомогою 
аналізатора відносно швидко і точно виявляються 
анемія, тромбоцитопенія і лейкоцитоз, які регу-
лярно реєструються при перебігу гострих лей-
кемій [7;  9]: гіпогемоглобінемія від 25 до 110 г/л 
(не менше 90% випадків, а у 50% хворих концен-
трація гемоглобіну менше 100 г/л), гіпоеритроци-
темія від 0,9 до 3,0 Т/л, знижений гематокрит до 
13-35%, тромбоцитопенія від 0,3 до 50 Г/л (можли-
во з гіпокоагуляцією, у 50% випадків число тром-
боцитів меше 50 Г/л), лейкоцитоз від 10 до 440 Г/л 
(у 85% хворих, а середня кількість лейкоцитів біля 
46 Г/л) [3; 4; 5]. Але аналізатор не визначає ступінь 
зрілості лейкоцитарних клітин, за рахунок яких ре-
єструється лейкоцитоз.

Лікар-лаборант одночасно при мікроско-
пії мазків крові повинен визначити, що при М4 
у лейкоцитарній формулі серед мієлокаріоцитів 
сума мієлобластів і монобластів перевищує 30% і 
виявляються також промієлоцити (10-15%), про-
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моноцити та моноцити (15-20%), а кількість усіх 
пухлинних моноцитарних клітин більше 5 Г/л. 
Лейкемічні нейтрофільні мієлобласти можуть мати 
коливання середніх діаметрів від 15 до 22 мкм, 
з великими круглими, полігональними або продо-
вгуватими ядрами з дрібно-зернистим хроматином 
з одним або декількома округлими ядерцями (часті-
ше тільки їх нечітко візуалізовані «сліди» помірних 
або малих діаметрів). Завдяки великим розмірам 
ядра у клітинах на цитоплазму припадає менше 
площі (об’єму). Цитоплазма мієлобластів світло- 
або середньо-синя і часто її видно не навколо усьо-
го ядра. В 10-15% клітин у цитоплазмі видно від 
1 до 10 рожево-червоних гранул середніх величин 
(0,2-0,5 мкм) (Рис. 1а), а інколи і по одній рожево-
червоній тонкій паличці Ауера довжиною 3-4 мкм 
(які реєструються тільки в лейкемічних клітинах) 
(рис. 1б). 

У інших лейкемічних мієлобластах у цитоплаз-
мі можуть бути відсутні гранули і палички Ауера. 
Для сімейних лікарів важливо знати професійну ін-
формацію про діагностичне значення цитохімічних 
та імуноферментних даних (оскільки ці дорогі спе-
ціальні методики найімовірніше будуть недоступні 
для сімейних амбулаторій і повинні визначатися 
в онкологічних диспансерах). У цитоплазмі інколи 
в десятках відсотків пухлинних мієлобластів цито-
хімічно визначаються ознаки гранулоцитарних клі-
тин: наявність активності мієлопероксидази, вміс-
тів глікогену (PAS-позитивні молекули у дифузній 
формі) і ліпідів, та найчастіше відсутня активність 
неспецифічної естерази. Імуноферментно у міє-
лобластах виявляються кластери диференціюван-
ня гранулоцитарного ряду (CD13, CD33, CD11b, 
CD15, CD65), а також і деякі інші (CD34, HLA-DR, 
CD10), що дає можливість підтверджувати прина-
лежність клітин до лейкемічних клонів стовбуро-
вих пухлинних кровотворних клітин, що важливо 
для діагностики). При полімеразно-ланцюговій ре-
акції виявляються деякі аберації хромосом t(9;11) 
(p22;q23) [4; 5; 8].

Лейкемічні нейтрофільні промієлоцити (при 
М4) представлені молодими клітинами з середніми 

діаметрами від 17 до 30 мкм, в яких є великі окру-
глі чи продовгуваті, або полігональні ядра, котрі 
інколи мають по 2-3 великі фрагменти. Хроматин 
в ядрах дрібно-зернистий і найчастіше фарбова-
ний інтенсивно, та серед якого знаходяться одно чи 
декілька малих ядерець (а найчастіше видно тіль-
ки їх «сліди»). У блакитній чи синій цитоплазмі 
майже в половині клітин виявляються по декілька 
десятків рожево-червоних гранул різних розмірів 
(інколи від малих до великих) овальних чи продо-
вгуватих (рис. 1а). У інших промієлоцитах у цито-
плазмі гранули не реєструються. При цитохімічних 
дослідженнях у багатьох лейкемічних промієлоци-
тах виявляються позитивні реакції на мієлоперок-
сидазу, ліпіди і глікоген (PAS-позитивні молекули 
з дифузним розташуванням). При імунофермент-
ному визначенні в представлених промієлоцитах 
визначаються фіксовані кластери диференціюван-
ня (СD13, СD33, СD65, СD34 (рідко), а інколи та-
кож СD2, СD118, СD15), що дозволяє підтвердити 
пухлинні клітини.

Лейкемічні монобласти (при М4) мають середні 
діаметри від 16 до 30 мкм (інколи > 35 мкм). В кож-
ній клітині є одно відносно велике ядро округлої, 
продовгуватої, ниркоподібної чи полігональної 
форми з дрібно-зернистим хроматином, який час-
тіше інтенсивно фарбований і в ньому видно одно 
або декілька ядерець округло-овальної форми (най-
частіше тільки їх «сліди»). У клітинах вузька світ-
ло чи помірно синя цитоплазма без гранул. Інколи 
мієлобласти без гранул і монобласти можуть мати 
майже однакові мікроскопічні (і навіть цитохіміч-
ні) мієломоноцитарні ознаки, що ускладнює їх точ-
не визначення. Проте присутність бластів у крові 
завжди вказує на наявність гострої мієлолейкемії 
(рис. 1а). Завдяки цитохімічним дослідженням у 
переважаючій кількості монобластів у цитоплазмі 
виявляються висока активність неспецифічної ес-
терази, яка інгібована фторидом натрію, у 20% є 
PAS-позитивні молекули, а активність мієлоперок-
сидази практично не виявляється, що неодмінно 
підтверджує моноцитарні клітини. Імунофермент-
но підтверджується приналежність монобластів до 

   а)        б) 
Рис. 1. а) Мієлобласт, промієлоцит, монобласт, промоноцит, моноцит при М4 [6]; б) Мієлобласт  
з паличкою Ауера, монобласти і промоноцити з дрібними азурофільними гранулами при М4 [3]
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помірних розмірів, в якому дрібнозернистий хро-
матин, серед якого є 1-2 невеликі ядерця (частіше 
їх «сліди»). Цитоплазма відносно широка світло-
синя із пиловидними чи середніх розмірів азуро-
фільними гранулами, кількість яких коливається 
від 5 до 20 штук (рис. 1а). 

Лейкемічні моноцити також можуть мати пи-
ловидні гранули, а за різноманітністю розмірів та 
форм ядра з петлистим хроматином і блакитною 
цитоплазмою можуть не відрізнятися від нормаль-
них (рис. 1а). 

У мазках крові мікроскопічно визначаються 
зменшені кількості паличкоядерних нейтрофі-
лів до 0,5-3%, сегментоядерних нейтрофілів – до 
1-20% (нейтрофілопенія, а інколи є поодинокі 
метамієлоцити і мієлоцити), еозинофілопенія – 
до 0%, базофілопенія – до 0%, лімфоцитопенія – 
до 1-18% (з коливаннями кількості ретикулоцитів 
від 0,1 до 7,0%, збільшення яких виявляється при 
легшому перебігу, а зменшення до 0,1-1,0% – при 
тяжкому), збільшення швидкості осідання еритро-
цитів до 13-80 мм/год з наявністю супутньої інток-
сикації і інфекції. 

При гострій мієломонобластній лейкемії з еози-
нофілією (М4е), яка реєструється нечасто, а голов-
ною відмінністю її є наявність збільшеної кількості 
еозинофілів сегментоядерних у крові (5-16%) і в 
мієлограмі. При М4е мієлобласти і монобласти не 
мають особливих ознак будови ядер і цитоплазми. 
Імуноферментно виявляються кластери диференці-
ювання (CD13, CD34, CD36, а також CD2, CD19). 
Генетично визначаються аберації хромосом в блас-
тах inv(16)(p13;q22) і t(16;16)(p13;q22). В еозино-
філах сегментоядерних видно гіпосегментацію, 
велике і стовщене ядро (іноді без сегментів), а в 
цитоплазмі виявляється велика кількість крупних 
еозинофільних і базофільних гранул (рис. 2).

Гостра монобластна лейкемія без дозрівання 
(М5а) виявляється у 5-8% від усіх випадків гострих 
мієлоїдних лейкемій, а серед хворих 75% склада-
ють дівчата і хлопці до 25 років. Анемія при пер-
шому визначенні реєструється у 80% пацієнтів, а 
тромбоцитопенія – у 70%. У крові і мієлограмі ви-
являється монобластів більше 80% з поодинокими 
відсотками промоноцитів і моноцитів. Лейкемічні 
монобласти мають збільшені розміри до 40 мкм 
з великим ядром, овальним або круглим, з дрібно-
зернистим хроматином, серед якого одно чи декіль-
ка ядерець, але і цитоплазма відносно широка з різ-
ною базофілією. Визначаються також монобласти 
менших розмірів з вузькою синьою цитоплазмою, 
схожих навіть на лімфобласти (рис. 3).  

У цитоплазмі більшості монобластів виявля-
ється велика чітка активність альфа-неспецифічної 
естерази і кислої неспецифічної естерази з інгібіці-
єю фторидом натрію. PAS-реакція часто позитив-
на, активність мієлопероксидази або відсутня або 
слаба. Імуноферментно визначаються кластери ди-
ференціювання (CD14, CD15, CD11b, CD11c, CD4, 
CD7, CD13, CD33, HLA-DR). Генетично у моно-
бластах найчастіше визначаються аберації хромо-
сом t(9;11)(p21-22;q23), t(4; 1)(q21;23).

     
Рис. 2. Мієлобласт і монобласт та 3 еозинофіли 
з еозинофільними і базофільними гранулами 

при М4е [3]

Рис. 3. Монобласти при М5а [3]

 
Рис. 4. Монобласти і промоноцити  

з азурофільними гранулами середніх розмірів 
при М5b [3]

пухлинних клітин при визначенні переліку клас-
терів диференціювання (HLA-DR, CD4, CD11b, 
CD11с, CD33, CD65, CD117, CD34, CD15, CD36, 
CD56, CD14). Хоча не всі вони можуть виявлятися 
одночасно у кожного пацієнта.

Округлі лейкемічні промоноцити мають від-
носно великі середні діаметри (18-30 мкм), по 
одному ядру (нерідко з великими фрагментами) 



81

Південноукраїнський медичний науковий журнал

При перебігу гострої монобластної лейке-
мії з ознаками дозрівання (М5b) в лейкоцитарній 
формулі крові (і мієлограмі) кількість монобластів 
менше 30% (часто тільки 10-15%), а число промо-
ноцитів найбільше 35-45% та біля 10% моноцитів. 
В синій цитоплазмі моноцитарних пухлинних клі-
тин виявляються пилоподібні азурофільні гранули 
або середніх розмірів (0,2-0,5 мкм) в кількості біля 
4-10 штук або дещо більше (рис. 4).

У цитоплазмі монобластів, промоноцитів 
і моноцитів при М5b виявляються виразна ак-
тивність неспецифічної хлорацететестерази при 
інгібіції фторидом натрію, ά-1-антитрипсину,  
ά-1-антихімотрипсину та лізоциму, а на мембра-
нах імуноферментно визначаються кластери дифе-
ренціювання (CD14, CD11b, CD11c, CD13, CD15, 
CD33, HLA-DR) та з допомогою полімеразно-
ланцюгової реакції виявляються аберації хромо- 
сом t(9;11)(p21-22;q23), t(4;11)(q21;23). У мієло-
грамі кількісно переважають промоноцити, моно-
цити і монобласти, які можуть бути при метаста-
зах у складі клітин лімфатичних вузлів і селезінки, 
у лікворі та в інших органах і біорідинах.

Гострі мієлоїдні лейкемії потрібно диференці-
ювати з хронічною мієломоноцитарною лейкемією 
(ХММЛ), яка в поодиноких випадках виявляється 
у пенсіонерів-чоловіків (а у жінок менше). При 
визначенні анемії чи тромбоцитопенії ХММЛ від-
носять до мієлодиспластичної форми, а при нор-
мальних кількостях еритроцитів і тромбоцитів – до 
мієлопроліферативного типу. У крові хворих най-
частіше реєструється помірний лейкоцитоз (15-
30 Г/л) за рахунок нейтрофільозу (більше 13 Г/л) 
і моноцитозу (більше 1,0 Г/л). При мікроскопії 
мазків крові серед переважаючої кількості нейтро-
філів сегментоядерних є паличкоядерні (5-10%) та 
поодинокі (менше 5%) метамієлоцити, мієлоцити 
(інколи і промієлоцити і мієлобласти), а також мо-
ноцити (6-15%) і іноді поодинокі промоноцити. Се-
ред зрілих нейтрофілів інколи виявляються клітини 
з двома сегментами або з овальним безсегментним 
ядром, а у деяких у цитоплазмі немає гранул. Часто 
в моноцитах видно ядро великих розмірів з круп-
ними фрагментами, з інтенсивною базофілією ци-

топлазми, з азурофільними пилоподібними грану-
лами (рис. 5). 

При дослідженні кісткового мозку кількість мі-
єлобластів і монобластів не більше 5%, число ней-
трофілів переважає, а моноцитів – не більше 20%. 
У нейтрофільних клітинах ген BCR-ABL відсут-
ній, що дозволяє відрізняти ХММЛ від хронічної 
нейтрофільної лейкемії. У моноцитах виявляється 
активність неспецифічної ά-нафтилацетатестерази 
і хлорацетатестерази [4; 5; 8].

Варіанти гострих лейкемій потрібно диферен-
ціювати також з хронічною моноцитарною лейке-
мією, яка частіше виникає у людей 50 років і біль-
ше і характеризується тим, що роками протікає без 
ускладнень і при цьому навіть не потребує лікуван-
ня. У кістковому мозку лейкемічні стовбурові крово-
творні клітини розмножуються не дуже інтенсивно, 
а тому у крові реєструються: моноцитоз біля 15-50% 
(1,35 – 7,5 Г/л), при коливаннях кількості лейкоцитів 
від 9 до 15 Г/л, з одночасним збільшенням швидко-
сті осідання еритроцитів до 30-60 мм/год, та зрос-
танням у сироватці крові концентрації лізоциму 
до 40-150 мкг/мл (норма 4-7 мкг/мл) і у сечі до 24-
420  мкг/мл. Лейкемічні моноцити можуть не мати 
відхилень в будові ядра і цитоплазми від нормаль-
них клітин, маючи розміри до 20 мкм, велике продо-
вгуватої форми ядро іноді з крупними фрагментами 
(2-4 шт.) з відносно виразним петлистим хромати-
ном та блакитною цитоплазмою (інколи вузькою) 
навколо ядра, у якій видно пилоподібні азурофільні 
гранули або поодинокі рожево-червоні гранули (0,2-
0,5 мкм). У деяких хворих форми клітини і ядра кру-
глі, хроматин також інтенсивно фарбований, а цито-
плазма і гранули подібні до інших моноцитів (рис. 6). 

Перебіг хронічної моноцитарної лейкемії не-
рідко ускладнюється анемією з низькою концен-
трацією гемоглобіну (70-90 г/л і менше), що може 
супроводжуватись появою поодиноких нормо-
бластів у крові. У кістковому мозку виявляється 
збільшена кількість клітин за рахунок моноцитів 
(іноді поодиноких промоноцитів), у моноцитах 
визначається висока активність неспецифічної 
ά-нафтилацетатестерази, яка інгібується фторидом 
натрію [5; 6; 8]. 

 
Рис. 6. Моноцити при хронічній  

моноцитарній лейкемії [6]

 
Рис. 5. Нейтрофільні метамієлоцити  

і мієлоцити та моноцити при ХММЛ [3]
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Висновок. Якщо у розпорядженні сімейних 
лікарів буде найпростіший (найдешевший) ге-
матологічний аналізатор, який визначає анемію, 
тромбоцитопенію і лейкоцитоз за 1-5 хвилин, то 
це значно прискорить виявлення лейкемії. Оскіль-
ки бластні клітини у крові аналізатор не іденти-
фікує, то лаборант при невідкладній мікроскопії 
мазків крові повинен знайти мієлобласти і промі-

єлоцити та монобласти, промоноцити і моноцити 
(у більшості випадків це нескладно), що з ураху-
ванням інших показників і симптомів дасть ваго-
мі дані сімейному лікарю для формулювання по-
переднього діагнозу будь-якої гострої мієлоїдної 
лейкемії при першій зустрічі з хворим. Рання діа-
гностика завжди буде сприяти збереженню життів 
дітей і дорослих.
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ПРОБЛЕМИ РАННЬОЇ ДІАГНОСТИКИ ХРОНІЧНИХ ЗАПАЛЬНИХ  
ЗАХВОРЮВАНЬ КИШЕЧНИКУ

Анотація: Стаття присвячена проблемі пошуку та впровадження новітніх методів діагностики патології кишечника, 
які прості у проведенні, мають високу інформативність та дають можливості скоротити терміни діагностики на догоспі-
тальному та ранньому госпітальному етапах. Наведені дані власного дослідження рівнів фекального кальпротектину у 
хворих на хронічні запальні захворювання кишечнику та його функціональну патологію.

Аннотация: Статья посвящена проблеме поиска и внедрения новейших методов диагностики патологии кишечника, 
которые просты в применении, имеют высокую информативность и дают возможность сократить сроки диагностики на 
догоспитальном и раннем госпитальном этапах. Приведены данные собственного исследования уровней фекального 
кальпротектина у больных с хроническими воспалительными заболеваниями кишечника и его функциональной пато-
логией.

Summary: The article is dedicated to the problem of finding and introducing the latest diagnostic methods of intestinal 
pathology, which are easy to carry out, have high informative character and allow to reduce the diagnostic period at the 
prehospital and early hospital stages. The data of the own study of fecal calprotectin levels in patients with chronic inflammatory 
bowel disease and its functional pathology are presented.

Незважаючи на появу нових можливостей діа-
гностики хронічних запальних захворювань ки-
шечника (ХЗЗК), а також розширення спектру 
препаратів, що застосовуються для їх лікування, за-
хворюваність на неспецифічний виразковий коліт 
(НВК) повсюдно і неухильно зростає, і відповідно, 
зростає непрацездатність і інвалідизація пацієнтів. 
Тому проблемі діагностики НВК приділяється все 
більше уваги.

Неспецифічний виразковий коліт – хронічне за-
хворювання товстої кишки, що характеризується 
імунним запаленням її слизової оболонки. При НВК 
уражається товста кишка з обов’язковим залучен-
ням прямої кишки. При цьому запалення, як прави-
ло, обмежується слизовою оболонкою (за винятком 
фульмінантного коліту) і носить дифузний харак-
тер. Етіологія НВК і досі повністю нез’ясована. На 
даний момент, найбільш об’єктивною є імунологіч-
на концепція, згідно з якою патогенетичний каскад 
запалення починається з проникнення в кишечник 
антигену, яким можуть бути як харчові компонен-
ти, так і інфекційні агенти. У пацієнтів з ХЗЗК 
первинною є стимуляція IgG-продукуючих імун-
них клітин, в свою чергу, IgG-антитіла запускають 
вторинні фактори запалення, що призводить до де-
струкції кишкової стінки. На додаток до цього по-
рушується баланс між запальними та протизапаль-
ними цитокінами, а дисрегуляція імунних реакцій 
служить причиною надмірної активації запальних 
цитокінів. Також серед патогенетичних механізмів 
НВК істотну роль відіграє порушення серотоніно-
вого, гепаринового і гістамінового обмінів в слизо-
вій оболонці кишки [1; 2].

Основними клінічними симптомами НВК є ви-
ділення крові з калом, діарея, лихоманка, слабкість 
і втрата маси тіла. Хворих з НВК також турбують 
біль в животі, частіше в лівій здухвинній ділянці, 
відчуття неповного випорожнення кишечника, ме-
теоризм, помилкові позиви до дефекації [3]. Клі-

нічні прояви НВК варіюються від помірних в пері-
од ремісії до різко виражених в період загострення. 
Тяжкість загострення захворювання (легку, се-
редньотяжку і тяжку) визначають за критеріями 
Truelove – Witts, запропонованими ще в 1955 році 
[4]. До основних клінічних симптомів загострення 
НВК високого ступеня активності відносять кал з 
кров’ю частіше шести разів на добу, частоту пульсу 
більше 90 уд/хв, і/або температуру тіла вище 37,8°C, 
і/або рівень гемоглобіну нижче 105 * 1012 г/л,  
і/або швидкість осідання еритроцитів (ШОЕ) більш 
30 мм/год.

У багатьох країнах для визначення активності 
запалення при НВК досить широко поширене до-
слідження крові на С-реактивний білок (СРБ) [4]. 
До недавнього моменту СРБ вважався самим чут-
ливим і специфічним клініко-лабораторних індика-
тором запалення і некрозу. Однак, не дивлячись на 
все вищезгаданє, головним недоліком цього методу 
є те, що рівень СРБ, як і такого маркеру, як ШОЕ, 
вказує лише на наявність запального процесу, але 
не на його локалізацію. Високі концентрації СРБ 
можуть спостерігатися не тільки при НВК, а й при 
вірусних і бактеріальних інфекціях, при системних 
ревматичних захворюваннях, при наявності в ор-
ганізмі новоутворень, а також при багатьох інших 
патологіях, не пов’язаних з шлунково-кишковим 
трактом [5].

У відповідності до сучасних загальноприй-
нятих стандартів, для постановки діагнозу НВК, 
а також для оцінки активності запалення, пацієнти 
повинні проходити ендоскопічнє обстеження (ко-
лоноскопія або сігмоскопія) з подальшою морфо-
логічної діагностикою взятих біоптатів, що дозво-
ляє отримати досить високу ступінь достовірності 
в постановці діагнозу НВК. Індекс активності НВК 
(індекс Мейо), включає клінічну і ендоскопічну 
оцінку: 0 – норма або неактивна стадія захворюван-
ня; 1 (мінімальна активність) – гіперемія, змаще-
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ний судинний малюнок, контактна ранимість від-
сутня; 2 (помірна активність) – виражена гіперемія, 
відсутність судинного малюнка, наявність контак-
тної вразливості, ерозій; 3 (виражена активність) – 
спонтанна вразливість, виразки [3].

Щодня лікарі в своїй практиці стикаються з 
проблемою постановки точного діагнозу у хво-
рих, що пред’являють скарги кишкового характе-
ру. Диференціювати симптоми функціонального 
захворювання кишечника від симптомів хроніч-
ного запалення складно, вважаючи їх схожість 
і відсутність специфічності. Основні клінічні 
ознаки, такі як біль в животі, метеоризм, по-
рушення частоти дефекації і   консистенції калу 
зустрічається як при ХЗЗК, так і при функціо-
нальній патології, зокрема при синдромі подраз-
неного кишечника (СПК). 

Під нашим наглядом знаходились 160 пацієн-
тів, які були розділені на 3 групи. В першу групу 
увійшло 80 пацієнтів з ХЗЗК (у 48 був діагносто-
ваний НВК, у 32 була виявлена   хвороба Крона), 
що мали різну ступінь активності запалення в ки-
шечнику, яка була попередньо встановлена   клі-
нічно і ендоскопічно. Другу групу склали 49 па-
цієнтів з діагнозом СПК. 31 пацієнт, який не мав 
будь-яких захворювань кишечника, склали третю 
(контрольну) групу. Залежно від тяжкості пере-
бігу НВК, хворі у цій групі були розподілені на-
ступний чином: 17 осіб (35,4%) малі легкий пе-
ребіг НВК, 20 осіб (41,6%) – середній перебіг, 
11 осіб (23%) – тяжкий перебіг. Тривалість НВК 
колівалась від 1 до 22 років, в середньому склала 
7,3 років (+ 1,8 років). Середні строки діагности-
ки для НВК були 1,4 + 0,9 років. Проаналізувавші 
хворих за віком, було встановлено, что переважна 
більшість з ХЗЗК були особи середнього, тобто 
працездатного віку (52,5%). Серед обстежених па-
цієнтів клінічна картина уражень кишечника була 
представлена синдромом порушення дефекації, 
больовим синдромом у чревної порожнині, асте-
нічним синдромом.

Клінічний приклад. Пацієнтка С., 48 років, пра-
цює формувальником на сільско-господарському 
підприємстві, була ургентно госпіталізована до те-
рапевтичного відділення клінічної лікарні швид-
кої медичної допомоги. На момент госпіталізації 
скаржилась на підвищення температури тіла до 
38,7 С, озноб, виражену слабкість, запаморочен-
ня, часті рідкі випорожнення зі слизом та доміш-
ками крові до 16 разів на добу, переймоподібний 
біль у лівій здухвинній ділянці та лівому фланку 
живота, втрату ваги за останне півріччя та відсут-
ність апетиту. З анамнезу: вперше рідкі випорож-
нення зі слизом та домішками крові з’явились пів-
роки потому. Пацієнтка не звернулась до лікаря, 
вважаючи це загостренням хронічного геморою. 
Поступово частота дефекацій збільшувалась.  
За медичною допомогою не зверталась, зв’язуючи 
це явище з порушенням дієти. Коли почалось різке 
погіршення стану (з’явились лихоманка та запа-
морочення), викликала бригаду швидкої медичної 
допомоги, якою була доставлена на приймальне 

відділення клінічної лікарні швидкої медичної 
допомоги. На догоспітальному етапі була огля-
нута лікарем-інфекціоністом, згідно з висновком 
котрого, у хворої дані за інфекційну патологію 
відсутні, має місце хронічний геморой у стадії за-
гострення; хронічний панкреатит,ферментативна 
ентеропатія, анемічний синдром. Рекомендова-
но огляд хірурга, гастроентеролога, проведення 
аналізу крові на антитіла до ВІЛ. Після огляду, 
лікарем-хірургом гостра хірургічна патологія була 
виключена, виказано припущення, що у хворої 
синдром подразненого кишечнику, рекомендова-
но дообстеження та лікування у терапевтичному 
відділенні.

Дані фізікального огляду: стан важкий, хвора 
стривожена. Пересувається за допомогою медич-
ного персоналу. Температура тіла 38 С. Пастозність 
обличчя, гомілок, стоп. Шкіра та слизові оболонки 
бліді, вологі. Живіт м’який, пальпація болісна у лі-
вій здухвинній та лівій боковій ділянках.

При проведенні додаткових обстежень виявлені 
наступні патологічні зміни: у загальному аналізу 
крові (ЗАК) рівень гемоглобіну 64 г/л, виражений 
анізоцитоз та гіпохромія еритроцитів, лейкоцити 
9,2 *109/л, паличкоядерні 9%, підвищення швид-
кості осідання еритроцитів (ШОЕ-28 мм/годину). 
При ультразвуковому дослідженні органів чревної 
порожнини виявлені ознаки хронічного холецисти-
ту, спленомегалія, сольовий диатез. Результат ана-
лізу крові на антитела до ВІЛ-негативний.

Проведення фіброколоноскопії ( ФКС) з по-
дальшою гістологію для визначення стану кишеч-
ника на момент надходження хворої у стаціонар 
було неможливим, вважаючи важкий стан жінки. 
Базуючись, здебільшого, на клінічній картині, було 
встановлено попередній діагноз: НВК, вперше ви-
явлений, тяжкого ступеню? Анемічний синдром 
III ступеню. Призначена терапія: салофальк, аль-
фанормікс, креон, пробіз, суфер, гепаргін, лактовіт 
форте, розчин Рінгера, реосорбілакт. Вважаючи 
анемію III ступеню, с замісною метою, двічі було 
проведено переливання еритроцитарної маси. Піс-
ля покращення стану хворої, через 4 доби від мо-
менту надходження до стаціонару, була виконана 
ФКС, діагностовано запалення та набряк слизової 
оболонки лівої половини ободової кишки, почи-
наючи з прямої кишки. Також виявлені множинні 
ерозії та виразки цих відділів кишечнику, контак-
тна кровоточивість, хронічний комбінований ге-
морой II типу. При проведенні гістологічного до-
слідження біоптатів виявлені щільний запальний 
інфільтрат, представлений плазматичними кліти-
нами, лімфоцитами, макрофагами, захоплюючий 
велику частину кишкової стінки, місцями доходячи 
до м’язового шару. 

Після отримання результатів ендоскопічного 
та гістологічного досліджень, хворій встановлено 
клінічний діагноз: НВК, вперше виявлений, тяжко-
го ступеню, з ураженням лівої половини товстого 
кишечнику, ерозивно-геморагічна форма, стадія 
загострення. Анемічний синдром III ступеню. Хро-
нічний комбінований геморой II типу. До терапії 
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добавлено преднізолон згідно загально прийня-
тим протоколам. На 8-у добу перебування у відді-
ленні частота дефекацій зменьшилась до 6-8 разів 
на добу, домішки крові та слизу у калі з’являлись 
з кожним другим випорожненням, температура 
тіла знизилась до 37,4-37,8 С. Після проведених 
гемотрансфузій рівень гемоглобіна піднявся до 
81 г/л. Подалі стан хворої покращувався, темпера-
тура нормалізувалась, частота стула досягла 4 рази 
на добу, неоформленої консистенції, але без крові 
та слизу і вона була виписана з терапевтичного від-
ділення через 23 доби від дня надходження. Реко-
мендовано подальше лікування у лікаря-гастроен-
теролога за місцем мешкання.

Приведений клінічний випадок демонструє на-
явність проблематичності у постановці діагнозу 
НВК на догоспітальному та госпітальному етапах, 
що доказує необхідність впровадження у діагнос-
тику швидких, неінвазивних та високоінформатив-
них тестів діагностики стану кишечника. 

Останнім часом увага дослідників спрямована 
на впровадження в практику методів діагностики, 
заснованих на визначенні, так званих біологічних 
маркерів запалення, одним з яких є фекальний 
кальпротектін (ФК). [6] Отриманий безпосеред-
ньо з кишечника, ФК об’єктивно вказує на наяв-
ність або відсутність запалення, а також , по його 
рівню можна судити про ступінь вираженості за-
пального процесу.

Оскільки мета і завдання дослідницької роботи 
були спрямовані на удосконалення диференційної 
діагностики між ХЗЗК та СПК, при обстеженні 
160 пацієнтів були використані методи, затвер-
джені стандартами обстеження хворих з вищезаз-
наченими захворюваннями, а також були оцінені 
рівні кальпротектину у калі шляхом проведення 
імуноферментного аналізу. Визначення рівнів ФК 
у досліджених пацієнтів проводилась методом іму-

ноферментного аналізу з використовуванням тест-
наборів фірми BUHLMANN (Швейцарія) на при-
борі Humanrider (Німеччина).

При дослідженні концентрацій ФК у групі хво-
рих на НВК, як і очікувалось, середні концентрації 
ФК у хворих з НВК (69,78+8,23 мкг/г), були значно 
вищими за середні показники контрольної групи 
(13,72+2,02 мкг/г) (р<0,001). Залежно від ступеню 
важкості ХЗЗК була виявлена пряма залежність 
між середнім та важким ступенем захворювання 
(р<0,001) та рівнем ФК. [5] Аналіз середніх показ-
ників ФК хворих ХЗЗК (65,75+7,44 мкг/г) і серед-
ніх показників хворих на СПК (16,18+1,82 мкг/г) 
було встановлено, що при ХЗЗК рівень ФК зна-
чно відрізнявся від тих даних, котрі були виявлені 
у осіб, які страждали СПК (р<0,01). Концентрації 
ФК пацієнтів з СПК достовірно не відрізнялись 
від показників ФК осіб контрольної групи (р>0,05) 
[7]. У ході дослідження ми довели, що відсутність 
розбіжностей у концентраціях ФК здорових осіб і 
пацієнтів, страждаючих на СПК підтверджує той 
факт, що функціональні захворювання кишечника, 
не вважаючи на наявність спільних скарг і схожість 
з ХЗЗК, не мають у своїй основі запального ком-
понента. Була встановлена статистично достовір-
на перевага рівнів ФК при ХЗЗК з вираженою ак-
тивністю запального процесу над значеннями ФК 
пацієнтів з СПК. Тобто, базуючись на цих даних, 
можна впевнено стверджувати, що концентрація 
ФК може служити достовірним критерієм у дифе-
ренційній діагностиці функціональних та запаль-
них захворюваннях товстого кишечника.

Таким чином, у практику охорони здоров’я є 
доцільним впровадження валідних та високоін-
формативних тестів, а саме визначення в калі рівня 
кальпротектина з метою проведення діференційної 
діагностики між ХЗЗК та функціональних захво-
рювань кишечника.

ЛІТЕРАТУРА:
1. Kronborg O. Faecal calprotectin levels in a high risk population for colorectal neoplasia / О. Kronborg, М. Ugstad, 

Р. Fuglerud et al // Gut . – 2000. – № 46(6):795-800.
2. Степанов Ю.М. Реалии и перспективы в диагностике заболеваний кишечника / Ю.М. Степанов, Н.С.Фёдорова 

// Сучасна гастроентерологія. – 2010. – № 1(51). – С. 109-113.
3. Шарапова Л.П. Клинический случай наблюдения пациентки с язвенным колитом, осложненным гнойным 

парапроктитом / Л.П. Шарапова, К.А. Ростовщикова // Вестник Южно-Уральского научного центра Российской ака-
демии медицинских наук. – 2011. – № 7. – С. 79-80.

4. Tibble J. Surrogate markers of intestinal inflammation are predictive of relapse in patients with inflammatory bowel 
disease / J. Tibble, G. Sigthorsson, S .Bridger // Gastroenterology. – 2000. – Vol. 119: 15-22.

5. Степанов Ю.М. Содержание фекального кальпротектина у больных хроническими воспалительными забо-
леваниями кишечника/ Ю.М. Степанов, Н.С. Фёдорова // Сучасна гастроентерологія. – 2010. – № 2(52). – С. 44-48.

6. Carroccio A. Diagnostic Accuracy of Fecal calprotectin assay in distinguishing organic causes  of chronic diarrhea 
from irritable bowel syndrome: a prospective study in adults and children / A.Carroccio, G.Jacono, M.Cottone // Clinical 
Chemistry. – 2003. – № 49:861-867.

7. Степанов Ю.М. Сравнительное содержание фекального кальпротектина у больных с хроническими вос-
палительными заболеваниями кишечника и функциональной патологией толстой кишки / Ю.М. Степанов,  
Н.С. Фёдорова // Гастроентерологія: міжвід. збірник. – 2010. – № 44. – С. 401-406.



86

№ 20 / 2018 р.

Шурко Н. О.
молодший науковий співробітник лабораторії біохімії крові
ДУ «Інститут патології крові та трансфузійної медицини

Національної академії медичних наук України України»
Даниш Т. В.

кандидат біологічних наук, старший науковий співробітник,
завідувач лабораторії біохімії крові

ДУ «Інститут патології крові та трансфузійної медицини
Національної академії медичних наук України України»

БАРВНИК-ЛІГАНДНА ХРОМАТОГРАФІЯ У ТЕХНОЛОГІЇ ОТРИМАННЯ 
БІЛКОВИХ ТЕРАПЕВТИЧНИХ ПРЕПАРАТІВ З ПЛАЗМИ КРОВІ

Анотація: У статті представлені результати дослідження використання методу барвник-лігандної хроматографії 
у  процесі фракціонування плазми крові. Описано основні переваги даного типу сорбентів та відібрано основні, що мо-
жуть бути використанні у процесі очищення білків плазми крові, зокрема факторів зсідання.

Аннотация: В статье представлены результаты исследования использования метода краситель-лигандной хро-
матографии в процессе фракционирования плазмы крови. Описаны основные преимущества данного типа сорбентов 
и отобраны основные, которые могут быть использованы в процессе очистки белков плазмы крови, в частности факто-
ров свертывания.

Summary: The article presents the results of the study of the use of the method of dye-ligand chromatography in the 
process of fractionation plasma of blood. The main advantages of this type of sorbents are described and the main ones that 
can be used in the purification of blood plasma proteins, including factors coagulaton, are selected.

Актуальність. На сьогоднішній час фракціо-
нування плазми є найбільшим сегментом промис-
ловості виробництва білків для терапевтичного 
застосування [9]. Фракціонування плазми крові 
є складною технологією, в якій тісно інтегровані 
різні виробничі процеси [3; 10]. Традиційним мето-
дом переробки плазми є етанольне фракціонування 
за Конном, хоча все частіше в технологічні процеси 
включають і хроматографічні стадії [5; 14]. 

Барвник-лігандна хроматографія сформувалася 
як важливий метод для великомасштабного очи-
щення білків з 1968 р. [7; 13]. Значимість активних 
барвників в ролі афінних лігандів є результатом їх 
хімічної будови, що дозволяє їм взаємодіяти з ве-
ликою кількістю білків. Крім того, вони легко під-
даються іммобілізації на типових хроматографіч-
них матрицях. Активні барвники зв'язують білки 
завдяки специфічним взаємодіям за участі актив-
ного центру ферменту або неспецифічним взаємо-
діям (іонна, гідрофобна). Двовалентні метали, що 
входять в структуру барвника, беруть участь у ще 
одному типі взаємодії тріазинових барвників з  біл-
ками (метал-хелатна). Всі ці типи взаємодій вико-
ристовуються в технологічних схемах очищення 
білків [11; 13]. 

Синтетичні ліганди, що включають молекулу 
барвника, були відомі протягом тривалого часу і 
вважаються однією з важливих альтернатив до біо-
логічних лігандів для афінної хроматографії. Барв-
ник-лігандна біоспецифічна хроматографія (відо-
ма також як «псевдо-афінна») розроблена в якості 
важливого способу очищення білка, оскільки має 
ряд переваг над іншими типами афінної хромато-
графії: дешевизна; доступність; легкість іммобілі-
зації; відносна стабільність сорбентів щодо дії хі-
мічних і біологічних чинників; тривале зберігання 
сорбенту без втрати зв’язувальних властивостей; 
багаторазове використання (легкість регенерації); 

можливість стерилізації; простота використання; 
висока адсорбційна ємність [10]. 

Основним недоліком барвників є їх помірна се-
лективність при білок-зв'язуючому процесі. Крім 
того, дисоціація білкового комплексу від барвника 
часто досягається специфікою конкуруючих ліган-
дів, припускаючи взаємодію з білком в дискретних 
ділянках [13]. 

Останнім часом у літературі з’явився новий 
підхід до вирішення проблеми селективності барв-
ника, так звана «ера біоспецифічності». Цей підхід 
заснований на генерації біоімітуючих барвників. 
При використанні методів молекулярного моделю-
вання, можна переробити батьківський прототип 
(наприклад, Cibacron Blue F3GA) або конструк-
цією De Novo створити новий барвник, що імітує 
природній біо-ліганд з підвищеною селективністю 
до цільового ферменту [6].

Хлортріазинові полісульфатні ароматичні мо-
лекули (тріазинові барвники) використовували для 
очищення альбуміну, оксидоредуктаз, декарбокси-
лази, гліколітичних ферментів, нуклеаз, гідролаз, 
ліаз, синтетеаз і трансфераз [15]. 

Біоімітуючі моно- чи дихлортріазинові барвни-
ки здатні зв'язувати більшість типів білків, особли-
во ферментів, в деяких випадках дивним специфіч-
ним чином [4]. Згідно з іншими дослідженнями [2] 
таке зв’язування має змішаний характер (біоспе-
цифічна, гідрофобна та іонна взаємодія). Ця спе-
цифічність зумовлена присутністю різноманітних 
за властивостями замісників у барвників-лігандів 
і здійснюється, очевидно, за змішаним типом за 
участі каталітичного активного центру ферменту 
та центрів зв’язування субстратів (інгібіторів), гід-
рофобної та іонної взаємодії. 

Більшість активних барвників відносяться до 
імфілітів, лігандів із змішаною іонно-гідрофобною 
функцією, для яких біоспецифічність здійснюється 
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в результаті випадкової просторової орієнтації його 
структури з відповідною ділянкою білка, що відпо-
відає за певні функції [4; 10; 13]. Якщо ця ділянка 
включає в себе один з активних центрів ферменту, 
або якщо в результаті взаємодії з коферментом, 
субстратом чи інгібітором просторова конфігу-
рація його суттєво порушується, то стає можли-
вою конкурентна афінна елюція білка з колонки. 
Вище сказане обумовлює широку специфічність 
зв’язування білків даною групою лігандів [4]. Зву-
ження специфічності зв’язування досягається під-
бором умов проведення відповідного хроматогра-
фічного процесу. 

Мета дослідження: визначення можливості 
використання методу барвник-лігандної хромато-
графії у процесі очищення білків плазми крові. 

Матеріали та методи. Сировиною для одер-
жання терапевтичних ілкових препаратів плазми 
крові використовували свіжозаморожену плазму 
(СЗП). 

Синтез сорбентів з іммобілізованими актив-
ними барвниками проводили методикою «з вклю-
ченням солі» при лужних значеннях рН [2]. Як 
матрицю використали Діасорб-амінопропіловий 
(кремнеземна матриця модифікована ɤ-аміно-
пропілтриетокси-силаном), до якої додали водний 
розчин (10 мг/мл) барвника. Синтез проводили 
в присутності розчинів натрію хлориду та кар-
бонату калію. Інкубували при +45оС 48 год. Сор-
бенти послідовно відмивали: дистильованою во-
дою, 4 М розчином калію хлориду, 25% розчином 
iзопропанолу, 6 М розчином сечовини, дистильова-
ною водою. Одержані сорбенти зберігали в розчині 
25% ізопропанолу.

Синтезовано 16 біоспецифічних кремнеземних 
сорбентів з наступними активними барвниками 
в ролі лігандів: 7 монохлор-тріазинових (Діасорб-
Procion Blue HB, Діасорб-Reactive Red 120, Діасорб-
Reactive Green 5, Діасорб-Reactive Green 19, Діасорб- 
Активний фіолетовий 4К, Діасорб-Procion 
Yellow HE3G, Діасорб-Cibacron Brilliant 
Yellow 3GP), 7 дихлор-тріазинових (Діасорб-
Procion Blue MXR, Діасорб-Procion Red MX5B, 
Діасорб-Procion Gelb M4R, Діасорб-Reactive 
Brown 10, Діасорб-Активний яскраво-голубий К, 
Діасорб-Активний яскраво-червоний 5СХ, Діа-
сорб-Активний яскраво-оранжевий КХ) та 2 вініл-
сульфонові (Діасорб-Активний бордо 4СГ; Діа-
сорб-Активний пурпуровий 4ЖТ). 

Хімічну стійкість синтезованих сорбентів оці-
нено за умов високої іонної сили розчину, наявнос-
ті полярних розчинників, зміни рН середовища та 
температури. Оцінку міцності зв’язку здійснювали 
шляхом виявлення вільного барвника в розчині 
(поява поглинання при відповідній довжині хвилі 
для кожного барвника). Вимірювання проводили 
експрес-методом на спектрофотометрі DS-11FX 
(«DeNovix», Англія).

Сорбцію-десорбцію білків здійснювали batch-
методом: до 2 мл сорбенту, врівноваженого 0,05М 
Tріс-HCl буферним розчином з рН 7,4 або 8,0, до-
давали по 2 мл розчину досліджуваного зразка.  

Суміш інкубували 2 год при періодичному перемі-
шуванні. В супернатанті визначали: коагулологіч-
ну активність факторів зсідання крові VIII (FVIII), 
ІХ (FIX), фактора фон Віллебранда (vWF), тромбі-
ну, концентрацію фібриногену [1], альбуміну [12] 
та сумарного білка [8] . Відібрано оптимальні сор-
бенти для очищення FVIII.

У роботі використовували референтні нормаль-
ну та дефіцитну по факторах VIII та ІХ плазми 
(«Siemens Healthcare Diagnostics Products GmbH», 
Німеччина, «Helena Biosciences Europe», Велико-
британія), набори реагентів для визначення про-
коагулянтної активності факторів (АПТЧ-тест 
«Siemens Healthcare Diagnostics Products GmbH», 
Німеччина та «Helena Biosciences Europe», Велико-
британія), набір для визначення рістоміцин-кофак-
торної активності фактора фон Віллебранда («Ре-
нам», Росія),

Результати дослідження та обговорення. Су-
часні дослідження спрямовані на стандартизацію 
хроматографічного процесу з точки зору селектив-
ності, специфічності, можливості багаторазового 
використання, зменшення собівартості, простоти 
регенерації сорбенту. Це досягається шляхом ство-
рення нових підходів у виборі лігандів (як природ-
них так і синтетичних) та матриць [11].

Основними перевагами використання барвни-
ків-лігандів і біоімітуючих барвників є їх низька 
вартість і стійкість до хімічного і біологічного роз-
кладу. Основний недолік використання цих синте-
тичних лігандів полягає в тому, що процес вибору 
конкретної біомолекули є емпіричним і вимагає 
прецизійного скринінгу при розробці методу [6; 11]. 

Відомо, що є три типи афінної хроматогра-
фії – негативна, позитивна і тандем-хроматографія 
[16]. При позитивній хроматографії, іммобілізовані 
барвники використовують для утримання цільово-
го білка, а також деяких домішкових білків. Дослі-
джуваний білок потім селективно елююють з вико-
ристанням неспецифічного реагенту (нейтральної 
солі) або конкретного реагенту (субстрату, кофак-
тора або конкуруючого інгібітора). 

При тандем-хроматографії (найбільш техноло-
гічно складна з трьох процедур) використовують 
послідовне поєднання негативної і позитивної хро-
матографії. Суміш білків спочатку пропускають че-
рез колонку, що містить іммобілізований барвник, 
підібраний для негативної хроматографії. Наступ-
ним кроком є використання позитивної хромато-
графії. Цільовий білок, який зв’язується із специ-
фічним лігандом, елююють. Тандем-хроматографія 
особливо корисна у тих ситуаціях, коли імобілізо-
ваний барвник використовується для позитивної 
хроматографії, зв'язує занадто багато небажаних 
білків, що утруднює селективне елюювання цільо-
вого білка [16]. 

Негативна хроматографія – найпростіша із 
трьох методів за виконанням. Суть її полягає 
в тому, що ряд певних нецільових білків утриму-
ється іммобілізованим барвником, а інші, в тому 
числі й цільовий білок, проходять крізь колонку 
зі сорбентом. Вона особливо зручна для швидкого 
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видалення фрагментів деградації, протеаз і нукле-
аз, а також для видалення білків, які наявні у ве-
ликих кількостях (наприклад, альбумін сироватки 
крові, фібриноген у кріопреципітаті). Крім того, на 
відміну від позитивної чи тандем-хроматографії, 
при проведенні негативної сорбції вихід продукту 
становить майже 100% від нанесеного. 

Дослідження сорбційно-десорбійних влас-
тивостей синтезованих сорбентів показали, що 
всі сорбенти в тій чи іншій мірі здатні зворотньо 
зв’язувати білки плазми крові, зокрема альбумін, 
тромбін, фібриноген, FIX (позитивна сорбція). 
Встановлено, що FVIII та vWF за різних умов до-
слідження (рH 7,4 та 8,0) не зв’язувався з жодним із 
сорбентів (явище негативної сорбції). 

В результаті проведених досліджень відібрано 
5 сорбентів, які забезпечили найкращий ступінь 
очищення досліджкваних білків, зокрема: Діасорб-
Активний пурпуровий 4ЖТ, Діасорб-Procion Gelb 
M4R, Діасорб-Procion Blue HB, Діасорб-Procion 
Blue MXR і Діасорб-Активний яскраво-голубий К 
(рис. 1). З наведеного ряду тільки Діасорб-Актив-
ний пурпуровий 4ЖТ є сорбентом з вініл-сульфо-
новим барвником в якості лігаду. Всі інші в ролі 
ліганду містять тріазиновий барвник, в складі яко-
го присутній бензамідиновий залишок – сполуки, 
похідні якої є ефективними інгібіторами протеїназ 
трипсинового типу (факторів ІІ, VII, IX і Х, та є 
складовими комплексу ППСБ), що може свідчити 
про їх можливу афінність в якості лігандів для ви-
ділення цього класу ферментів. 

Альбумін – це основний білок плазми крові 
[11; 13]. Відомо, що для його очищення викорис-
товується барвник-лігандна афінна хроматогра-
фія з лігандом Cibacron Blue F3GA [14], аналогом 

якого є Procion Вlue НВ. Серед обраних сорбентів 
найближчим за структурою до Procion Вlue НВ є 
Procion Вlue MXR, а, відповідно, і Активний яскра-
во-голубий К (Рис. 1). 

У літературі не зустрічали даних щодо вико-
ристання сорбенту Діасорб-Активний пурпуровий 
4ЖТ у технологіях очищення білків. Проте, опи-
сано використання вініл-сульфонових барвників 
у технології одержання альбуміну [17]. Провести 
аналогію у структурній будові його молекули та 
інших чотирьох обраних сорбентів складно. Барв-
ник Активний пурпуровий 4ЖТ не містить бен-
замідинового залишку і, відповідно, не можемо 
стверджувати, що він проявляє спорідненість до 
протеїназ серинового типу. Проте, аналогічно по-
переднім сорбентам, активність факторів ППСБ, 
а саме тромбіну та FIX, у супернатанті після інку-
бації з Діасорб-Активний пурпуровий 4ЖТ не ви-
являлась. Отже, тут також мало явище сорбції цих 
білків, яке може відбуватись і завдяки іншим, не 
афінним, взаємодіям (іонним, гідрофобним, тощо). 

Зв’язування фібриногену на досліджуваних 
сорбентах відбувалось, очевидно, завдяки іонним і 
гідрофобним взаємодіям. Оскільки, фібриноген на-
лежить до класу глобулінів – слабокислих чи ней-
тральних білків, ізоелектрична точка яких лежить 
в межах 6,0-7,3 [1], кращої його сорбції досягали 
при рН 7,4, близько до його рІ. 

Вважаємо, що завдяки сорбції вище перера-
хованих білків відбувалося зростання питомої ак-
тивності фактора FVIII і, відповідно, процес його 
очищення. 

Дослідження рістоміцин-кофакторної актив-
ності vWF продемонстрували, що відібрані сор-
бенти не сорбують цього фактора, внаслідок чого 
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Рис. 1. Кремнеземні матриці з активними барвниками в ролі лігандів:  
a – Діасорб-Procion Вlue MXR (Активний яскраво-голубий К); b – Діасорб-Procion Blue HB;  

c– Діасорб-Procion Gelb M4R; d – Діасорб-Активний пурпуровий 4ЖТ
Примітка: R – похідне Тріс(гідроксиметил)аміном етану.
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забезпечується збереження вихідного рівня спів-
відношення FVIII/vWF. 

Вміст різноманітних білків у біологічних ріди-
нах, зокрема в плазмі, знаходиться у дуже широких 
межах. Так, одні білки присутні в високих концен-
траціях і складають до 90 % від загального вміс-
ту (альбумін, IgG, IgA, фібриноген, антитрипсин, 
трансферин, транстиретин, гемопексин або гапто-
глобулін) [9]. Ці білки заважають виділенню інших, 
що є в значно нижчих концентраціях. Тому процес 
отримання факторів зсідання крові, зокрема FVIII, 
вміст якого в плазмі становить лише 1-2 мг/мл [1], 
вимагає попередніх етапів видалення цих білків: 
кріопреципітації, переосадженння неорганічними 
солями та розчинниками, різні види хроматогра-
фічних процесів, тощо [6, 14].

Проведені дослідження поєднання різних мето-
дів попереднього осадження з барвник-лігандною 
афінною хроматографією дозволяють досягнути 
значно вищого рівня очищення.

У таблиці 1 представлені порівняльні резуль-
тати досліджень при поєднанні різних етапів очи-
щення FVIII. Зокрема, застосування безпосередньо 
етапу афінної хроматографії (Дослід І) дозволи-
ло досягнути максимального ступеня очищення 

8,33 рази; при проведенні етапів попереднього 
фракціонування з негативною афінною сорбці-
єю ступінь очищення FVIII становив приблизно 
100 раз (Дослід ІІ). Поєднання іонообмінної хро-
матографії з афінною забезпечило зростання ступе-
ня очищення в 242 рази максимально. Включення 
у технологічну схему всіх цих етапів, а саме попе-
реднього фракціонування, іонообмінної та афінної 
хроматографії, дозволяє отримати препарат FVIII 
із ступенем очищення до 700 раз.

Висновки. Синтезовано 16 біоспецифічних 
кремнеземних сорбентів з активними барвниками 
в ролі лігандів (7 моно-, 7 дихлор-тріазинових та 
2 вініл-сульфонові барвники) та відібрано наступні 
п’ять, що можуть бути використанні у технології 
очищення альбуміну, тромбіну, фібриногену, FIX 
(явище позитивної сорбції) та FVIII та vWF(явище 
негативної сорбції): Діасорб-Активний пурпуро-
вий 4ЖТ, Діасорб-Procion Gelb M-4R, Діасорб-
Procion Blue HB, Діасорб-Procion Blue MXR і Діа-
сорб-Активний яскраво-голубий К.

Встановлено, що поєднання етапів попередньо-
го фракціонування білків з методом барвник-лі-
гандної хроматографії дозволяє отримати вищий 
ступінь очищення FVIII.

Таблиця 1
Порівняння ступеня очищення FVIII залежно від методів отримання

Сорбенти Дослід І Дослід ІІ Дослід ІІІ Дослід ІV
Ступінь очищення, раз

Діасорб-Активний пурпуровий 4ЖТ 5,78 110,59 242,10 702,05
Діасорб-Procion Blue HB 3,92 100,59 129,44 343,06
Діасорб-Procion Gelb M4R 6,28 93,35 166,52 499,44
Діасорб-Procion Blue MXR 8,33 не проводили 154,60 612,92
Діасорб-Активний яскраво-голубий K 5,92 97,05 179,54 609,02

Примітка: Дослід І – афінна сорбція білків; Дослід ІІ – попереднє фракціонування + афінна хроматографія;  
Дослід ІІІ – іонообмінна + афінна хроматографії; Дослід ІV – попереднє фракціонування + іонообмінна хроматогра-
фія + афінна хроматографія.
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