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Актуальність. Ефективність застосування лікувальних тактик знеболення на етапах лікування має важливе 
значення враховуючи той факт, що хронічний біль у пацієнтів з мінно-вибуховими пораненнями діагностується 
83,3%, а з вогнепальними – у 70% випадках. У цивільному житті, серед пацієнтів які отримали поранення, цей 
діагноз зустрічається в 11-40% випадках. Даних про причини такої високої частоти хронізації недостатньо. Таким 
чином, вивчення ефективності лікувальних тактик знеболення у пацієнтів з вогнепальними та мінно-вибуховими 
пораненнями на етапах лікування буде відігравати важливу роль та сприяти покращенню результатів лікування 
даної категорії пацієнтів.

Ціль: дослідити ефективність лікувальних тактик знеболення у пацієнтів з вогнепальними та мінно-вибуховими 
пораненнями на етапах лікування.

Матеріали та методи. Проаналізовано лікування 1166 пацієнтів з пораненнями. Інтенсивність болю 
діагностували за допомогою візуальної аналогової шкали. Порівняння груп проводилося за критерієм Манна-Уітні 
та за критерієм хі-квадрат з урахуванням поправки на неперервність, Крускала-Уолліса, а постеріорні порівняння 
за критерієм Данна.

Результати. У пацієнтів з вогнепальними пораненнями, при проведенні аналізу виявлено, що дані ВАШ 
суттєво залежать від виду анестезії. Використовуючи реґіонарну анестезію дані ВАШ, у всі моменти вимірювання, 
є найнижчими (p<0.05). У пацієнтів, які отримали мінно-вибухові поранення дані ВАШ слабо залежать від вибору 
анестезіологічного забезпечення, проте, цей показник має все ж вищі значення (p<0.05) при використанні загальної 
анестезії. Двофакторний аналіз показав зв’язок динаміки даних ВАШ із типом поранення (p<0.001), видом анестезії 
(p<0.001).

Висновки. Поступлення пацієнта з пораненням д ВМКЦ з подальшим знеболенням за допомогою реґіонарних 
методів анестезії має найкращий результат щодо лікування болю та контролю болю у таких пацієнтів.

Ключові слова: лікування болю, лікувальні тактики знеболення, вогнепальні поранення, мінно-вибухові 
поранення, етапи лікування.

Актуальність. Хронічний біль, одна з най-
поширеніших причин звернень за медичною 
допомогою [1]. Це пов’язано з обмеженнями 
в мобільності у повсякденному житті [2, 3], а 
також залежністю від опіоїдів [4], тривогою і 
депресією [2, 6] та зниження якості життя [2, 
3]. Хронічний біль, після травм в цивільному 
житті, серед дорослих діагностується від 11 % 
до 40 % [5]. Біль є складовою багатьох хроніч-
них станів, і хронічний біль виникає як про-
блема здоров’я сама по собі, з негативними 
наслідками для окремих людей, їхніх сімей і 

суспільства в цілому [4, 5]. Пацієнти, які отри-
мали поранення в умовах бойових дій харак-
теризуються, як такі, у яких важко, одразу, до-
сягнути достатнього ефекту від знеболення та 
якісного контролю над болем [7]. У пацієнтів 
з мінно-вибуховими пораненнями хронічний 
біль діагностується в 83,3%, а з вогнепальними 
– у 70 %.

Ефективність лікувальних тактик знеболен-
ня у пацієнтів з вогнепальними та мінно-ви-
буховими пораненнями на етапах лікування 
потребують поглибленого вивчення, адже ті 
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суб’єктивні відчуття і емоційне переживан-
ня, що пережили пацієнти під час поранення, 
в умовах бойових дій, мають свої особливості, 
тому такі пацієнти потребують спеціального 
підходу до визначення тактики лікування болю.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Дослідження виконувалось на базі Наці-
онального військово-медичного клінічного 
центру “Головний військовий клінічний госпі-
таль”. Це проспективне дослідження. Набір па-
цієнтів здійснювався в період з 24.02.2022 року 
по 24.05.2022 рік. Збір даних здійснювався під 
час вторгнення росії в Україну та наступу на 
Київ. Усіх пацієнтів з вогнепальними поранен-
нями евакуювали на етап лікування – Націо-
нальний військово-медичний клінічний центр 
“Головний військовий клінічний госпіталь”. У 
всіх пацієнтів оцінку анестезіологічного ри-
зику здійснювали за шкалою American Society 
of Anesthesiologists (ASA) – під час поступлен-
ня. Інструментом дослідження інтенсивності 
болю була візуальна аналогова шкала (ВАШ). 
Тактика лікування болю – планове знеболен-
ня: пластир трансдермальний чи ін’єкційний 
наркотичний анальгетик + нестероїдні про-
тизапальні лікарські препарати + адюванти + 
епідуральний катетер +/чи реґіонарні блоки. 
Анестезіологічне забезпечення оперативних 
втручань проводилось у вигляді загальної ане-
стезії (ЗА) або реґіонарної анестезії (РА). Ча-
стина пацієнтів, яким проводилась реґіонар-
на анестезія отримували седацію (РА+С). Для 
седації використовували постійну інфузію 1% 
пропофолу зі швидкістю 1-4 мг/кг/год в залеж-
ності від Біспектрального індексу (60-70 – для 
реґіонарної анестезії та 40-60 – для загальної 
анестезії). Аналгезія забезпечувалась 0,005% 
фентанілу: при індукції – 3-10 мкг/кг або 0,05-
0,2 мкг/кг/хв., а для підтримання аналгезії – 
2-10 мкг/кг/год шляхом періодичного болюс-
ного введення по 25-100 мкг або постійною 
інфузією. Реґіонарна анестезія виконувалась 
під ультразвуковим контролем Голку підводи-
ли до нервових корінців та вводили 20-30 мл 
0,5% розчину бупівокаїну. Знеболення в піс-
ляопераційному періоді у пацієнтів забезпе-

чували відповідно до локального клінічного 
протоколу: парацетамол +/- нестероїдні про-
тизапальні лікарські засоби +/- опіоїди, пов-
торні периферичні блокади чи введення у ка-
тетер для пролонгованої реґіонарної анестезії 
0,25% розчин бупівокаїну.

Аналіз результатів дослідження був про-
ведений у пакеті EZR v.1.35 (R statistical 
software version 3.4.3, R Foundation for Statistical 
Computing, Vienna, Austria). 

Аналіз результатів дослідження був про-
ведений у пакеті EZR v.1.35 (R statistical 
software version 3.4.3, R Foundation for Statistical 
Computing, Vienna, Austria). Для перевірки роз-
поділу кількісних показників на нормальність 
використано критерій Шапіто-Уілка. Закон 
розподілу відрізнявся від нормального, для 
представлення кількісних показників наводи-
лось медіанне значення (Ме) та міжквартиль-
ний інтервал (QI-QIII), порівняння показників 
у двох групах проводилося за критерієм Ман-
на-Уітні. Для аналізу динаміки показників ви-
користано критерій Фрідмана для пов’язаних 
вибірок, постеріорне порівняння проводилося 
з використанням поправки Бонферроні. Для 
якісних показників представлено абсолютну 
частоту прояву ознаки та відносну частоту 
(%), а для порівняння двох груп використано 
критерій хі-квадрат з урахуванням поправ-
ки на неперервність. При проведенні аналізу 
у всіх випадках критичний рівень значимості 
прийнятий рівним 0,05.

Дослідження виконувалось в рамках прото-
колу біотичної експертизи – Міністерство охо-
рони здоров’я України, Національний медич-
ний університет імені О.О.Богомольця, Київ, 
Україна: протокол №158, 23.05.2022 року.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Дослідження побудоване на власному клі-
нічному досвіді лікування болю у 1166 паці-
єнтів, з яких 786 отримали вогнепальні пора-
нення (ВП) та 380 – мінно-вибухові (МВП). 
Представлення даних наведено у Таблиці 1.

Динаміка даних ВАШ для пацієнтів з вогне-
пальними пораненнями представлена у Табли-
ці 3. При проведені аналізу даних співставлень 
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три групи – це пацієнти у яких методом вибо-
ру була загальна анестезія, реґіонарна анесте-
зія та реґіонарна анестезія з седацією. Закон 
розподілу відрізняється від нормального, тому 
в Таблиці 1 представлено медіану (Ме) та між-
квартильний інтервал (QI-QIII).

Аналізуючи дані представлені у Таблиці 3 
зрозумілим є те, що ВАШ під час поступлення 
до ВМКЦ має найбільше значення у грі паці-
єнтів, де методом вибору анестезіологічного 
забезпечення була загальна анестезія. Така ж 
ситуація спостерігається і після знеболення.

На рисунку 1 наведено динаміку даних ВАШ 
для пацієнтів з вогнепальними пораненнями.

При проведенні аналізу виявлено, що при 
вогнепальних пораненнях дані ВАШ суттєво 
залежать від виду анестезії та має найнижчі 
значення (p<0.05) при використанні загальної 
анестезії, практично у всі дні спостереження 
у ВКМЦ і до моменту виписки. Під час вико-

ристання реґіонарної анестезії з седацією дані 
ВАШ майже у всі моменти вимірювання має 
найнижчі значення (p<0.05), також практично 
у всі дні спостереження у ВКМЦ. Це наводить 
на думку, що використання загальної анесте-
зії під час поступлення пацієнта у ВМКЦ з 
подальшим знеболенням шляхом реґіонар-
них блокад потенційно може мати найкращий 
результат щодо лікування та контролю над  
болем.

Динаміка даних ВАШ для пацієнтів з мін-
но-вибуховими пораненнями представлена у 
Таблиці 4. При проведені аналізу даних спів-
ставлень три групи – це пацієнти у яких мето-
дом вибору була загальна анестезія, реґіонарна 
анестезія та реґіонарна анестезія з седацією. 
Закон розподілу відрізняється від нормально-
го, тому в Таблиці 4 представлено медіану (Ме) 
та міжквартильний інтервал (QI-QIII).

Таблиця 1
Загальна характеристика груп пацієнтів з вогнепальними та мінно-вибуховими пораненнями 

(представлено Ме (QI-QIII))

Показник ВП (n=786) МВП (n=380) p
Вік (роки) 32 (25-39) 32 (26-39) 0.791
Зріст (см) 178 (176-182) 178.5 (176-182) 0.29
Вага (кг) 78 (75-84) 79.5 (75-84) 0.148
Кількість операцій 5 (5-7) 5 (4-7) 0.349
Кількість уражених ділянок тіла 2 (2-2) 2 (1-3) 0.767
ASA 3 (3-3) 3 (3-3) 0.563
Середня тривалість анестезій (хв) 125 (110-145) 125 (110-150) 0.786
Середня тривалість операцій (хв) 115 (105-130) 115 (105-130) 0.369
ВАШ початкове 7 (7-7) 7 (7-7) 0.106

Примітки: для порівняння використано критерій Манна-Уітні.

Таблиця 2
Розподіл пацієнтів відповідно до отриманого поранення та виду анестезії

Вид анестезії ВП (n=786) МВП (n=380) р
Загальна анестезія 59 (7.5) 154 (40.5)

<0.001Реґіонарна анестезія 240 (30.5) 111 (29.2)
Реґіонарна анестезія з седацією 487 (62.0) 115 (30.3)

Примітки: для порівняння використано критерій хі-квадрат.
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Таблиця 3
Динаміка показників ВАШ протягом спостереження у пацієнтів з вогнепальними пораненнями 

відповідно до виду анестезії

Показник ЗА (n=59) РА (n=240) РА+С 
(n=487)

Рівень значимості 
відмінності, р

ВАШ при поступленні до ВМКЦ 7 (7-8)3 7 (7-8) 7 (7-7)1 0.006
ВАШ після знеболення в ВМКЦ 3 (3-3)2,3 3 (3-3)1 3 (2-3)1 <0.001
ВАШ під час 1 доби спостереження 3 (3-3)2,3 3 (3-4) 1,3 4 (3-4)1,2 <0.001
ВАШ під час 2 доби спостереження 3 (3-3)2,3 3 (3-4) 1,3 3 (3-4)1,2 <0.001
ВАШ під час 3 доби спостереження 3 (3-3)2,3 3 (3-4) 1,3 3 (3-4)1,2 <0.001
ВАШ під час 4 доби спостереження 3 (3-3)3 3 (3-3) 3 (3-4) 1 0.004
ВАШ під час 5 доби спостереження 3 (3-3)3 3 (3-3) 3 (3-4)1 0.004
ВАШ під час 6 доби спостереження 3 (2-3)2,3 3 (3-3) 1,3 3 (3-4)1,2 <0.001
ВАШ під час 7 доби спостереження 3 (2-3)2,3 3 (3-3) 1,3 3 (3-4)1,2 <0.001
ВАШ під час 8 доби спостереження 3 (2-3)2,3 3 (3-3) 1,3 3 (3-4)1,2 <0.001
ВАШ під час 9 доби спостереження 3 (2-3)2,3 3 (3-3) 1,3 3 (3-4)1,2 <0.001
ВАШ під час 10 доби спостереження 3 (2-3)2,3 3 (3-3)1,3 3 (3-4)1,2 <0.001
ВАШ під час 11 доби спостереження 2 (2-2)2,3 3 (2-3)1,3 3 (3-3)1,2 <0.001
ВАШ під час 12 доби спостереження 2 (2-2)2,3 3 (2-3)1,3 3 (3-3)1,2 <0.001
ВАШ під час 13 доби спостереження 1 (1-1)2,3 2 (1-2)1,3 2 (1-3)1,2 <0.001
ВАШ під час 14 доби спостереження 1 (1-1)2,3 2 (1-2)1,3 2 (1-2)1,2 <0.001
ВАШ під час виписки з ВМКЦ 1 (1-2)2,3 2 (1-2)1 2 (1-2)1 0.013

Примітки: Порівняння проводилося за критерієм Крускала-Уолліса, апостеріорні порівняння за 
критерієм Данна:

1 – відмінність від групи ЗА статистично значима, p < 0, 05;
2 – відмінність від групи РА статистично значима, p < 0, 05;
3 – відмінність від групи РА+С статистично значима, p < 0, 05.

 
Рис. 1. Динаміка даних ВАШ у пацієнтів з вогнепальними пораненнями для різних видів анестезії 

(вказане середнє значення та стандартна помилка)
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Для групи пацієнтів, які отримали мін-
но-вибухові поранення за результатами ана-
лізу ми бачимо кардинально іншу картину: на 
1, 3 та 14 добу у групі пацієнтів, де методом 
вибору анестезіологічного забезпечення була 
загальна анестезія ситуація гірша аніж у групі, 
де використовували реґіонарну анестезію з се-
дацією. В інші дні спостереження дані ВАШ у 
всіх групах не відрізняються (таблиця 4).

На рисунку 2 наведено динаміку даних 
ВАШ для пацієнтів з мінно-вибуховими пора-
неннями.

Аналізуючи отримані дані виявлено, те що 
у пацієнтів, які отримали мінно-вибухові по-
ранення дані ВАШ слабо залежать від вибору 
анестезіологічного забезпечення про те цей 
показник має вищі значення (p<0.05) при ви-

користанні загальної анестезії. Це свідчить 
про те, що відсутність якісного контролю над 
болем під час всього періоду лікування є при-
чиною таких результатів, а застосування реґі-
онарних методів знеболення надає можливість 
більш ефективного лікування болю.

У даному випадку логічним є проведення 
подальшого двофакторного аналізу. В якості 
факторних ознак ми обрали тип поранення 
та вид анестезії. Результатом аналізу вияви-
лось підтвердження того, що є зв’язок динамі-
ки даних ВАШ із типом поранення (p<0.001), 
видом анестезії (p<0.001), а також відмінність 
(p<0.001) у залежності зв’язку даних ВАШ із 
видом анестезії та типу поранення.

На рисунках 3, 4, 5 наведено співставлення 
динаміки даних ВАШ в групах пацієнтів з вог-

Таблиця 4
Динаміка показників ВАШ протягом спостереження у пацієнтів з вогнепальними пораненнями 

відповідно до виду анестезії

Показник ЗА (n=154) РА (n=111) РА+С (n=115) Рівень значимсоті 
відмінності, р

ВАШ при поступленні до ВМКЦ 7 (7-7) 7 (7-7) 7 (7-7) 0.255
ВАШ після знеболення в ВМКЦ 2 (2-3) 2 (2-3) 2 (2-3) 0.096
ВАШ під час 1 доби спостереження 4 (3-4)3 4 (3-4) 3 (3-4)1 0.011
ВАШ під час 2 доби спостереження 4 (3-4) 4 (3-4) 3 (3-4) 0.079
ВАШ під час 3 доби спостереження 4 (3-4)1 3 (3-4) 3 (3-4)3 0.029
ВАШ під час 4 доби спостереження 3 (3-4) 3 (3-4) 3 (3-4) 0.050
ВАШ під час 5 доби спостереження 3 (-4) 3 (3-4) 3 (3-3.75) 0.285
ВАШ під час 6 доби спостереження 3 (3-4) 3 (3-4) 3 (3-3.75) 0.285
ВАШ під час 7 доби спостереження 3 (3-4) 3 (3-3) 3 (3-3.75) 0.690
ВАШ під час 8 доби спостереження 3 (3-4) 3 (3-3) 3 (3-3.75) 0.690
ВАШ під час 9 доби спостереження 3 (3-3) 3 (3-3) 3 (3-3) 0.645
ВАШ під час 10 доби спостереження 3 (3-3) 3 (3-3) 3 (3-3) 0.645
ВАШ під час 11 доби спостереження 3 (3-3) 3 (3-3) 3 (3-3) 0.847
ВАШ під час 12 доби спостереження 3 (3-3) 3 (3-3) 3 (3-3) 0.361
ВАШ під час 13 доби спостереження 2 (2-2) 2 (2-2) 2 (1.25-2) 0.177
ВАШ під час 14 доби спостереження 2 (2-2)3 2 (2-2) 2 (1.25-2)1 0.003
ВАШ під час виписки з ВМКЦ 2 (1-2) 2 (1-2) 2 (1-2) 0.765

Примітки: Порівняння проводилося за критерієм Крускала-Уолліса, а постеріорні порівняння за 
критерієм Данна:

1 – відмінність від групи ЗА статистично значима, p < 0.05;
2 – відмінність від групи РА статистично значима, p < 0.05;
3 – відмінність від групи РА+С статистично значима, p < 0.05.
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Рис. 2. Динаміка даних ВАШ у пацієнтів з мінно-вибуховими пораненнями для різних видів анестезії 
(вказане середнє значення та стандартна помилка)

 

Рис. 3. Динаміка даних ВАШ у пацієнтів з вогнепальними та мінно-вибуховими пораненнями,  
де методом вибору анестезіологічного забезпечення була загальна анестезія  

(вказане середнє значення та стандартна помилка)
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Рис. 4. Динаміка даних ВАШ у пацієнтів з вогнепальними та мінно-вибуховими пораненнями,  
де методом вибору анестезіологічного забезпечення була реґіонарна анестезія 

(вказане середнє значення та стандартна помилка)

 

Рис. 5. Динаміка даних ВАШ у пацієнтів з вогнепальними та мінно-вибуховими пораненнями,  
де методом вибору анестезіологічного забезпечення була реґіонарна анестезія з седацією  

(вказане середнє значення та стандартна помилка)
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непальними та мінно-вибуховими поранення-
ми при різних видах анестезії.

Так на наших рисунках добре видно, те 
що, якщо у пацієнтів з вогнепальними та мін-
но-вибуховими пораненнями використовува-
ти загальну анестезію, то значення показника 
ВАШ для пацієнтів з мінно-вибуховими пора-
неннями вище, ніж з вогнепальними, а, якщо 
використовувати реґіонарну анестезію, то ця 
відмінність стає меншою, а для реґіонарної 
анестезії із седацією й зовсім зникає. Це іще раз 
підтверджує те, що використання реґіонарних 
методів знеболення має суттєву перевагу над 
загальною анестезією для лікування болю у па-
цієнтів з вогнепальними та мінно-вибуховими 
пораненнями.

ВИСНОВКИ

1.	 У пацієнтів з вогнепальними поранення-
ми, при проведенні аналізу виявлено, що 
дані ВАШ суттєво залежать від виду ане-
стезії. Використовуючи реґіонарну анесте-
зію дані ВАШ, у всі моменти вимірювання, 
є найнижчими (p < 0.05). Тобто, під час по-
ступлення пацієнта у ВМКЦ з подальшим 
знеболенням шляхом використання реґі-
онарних технік має найкращий результат 
щодо лікування та контролю над болем.

2.	 У пацієнтів, які отримали мінно-вибухові 
поранення виявлено, те що дані ВАШ слабо 
залежать від вибору анестезіологічного за-
безпечення, проте, цей показник має вищі 
значення (p < 0.05) при використанні за-
гальної анестезії.

3.	 Результатом проведення двофакторного 
аналізу виявилось підтвердження того, що є 
зв’язок динаміки даних ВАШ із типом пора-
нення (p < 0.001), видом анестезії (p < 0.001), 
а також відмінність (p<0.001) у залежності 
зв’язку даних ВАШ із видом анестезії та 
типу поранення.
Конфлікт інтересів. Автори даного руко-

пису стверджують, що конфлікт інтересів під 
час виконання дослідження та написання ру-
копису відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.

REFERENCES

1.	 Schappert SM, Burt CW. Ambulatory care visits 
to physician offices, hospital outpatient depart-
ments, and emergency departments: United 
States, 2001–02. Vital Health Stat. 2006;13:1–
66. 

2.	 Gureje O, Von Korff M, Simon GE, Gater R. 
Persistent pain and well-being. A World Health 
Organization study in primary care. JAMA. 
1998;280:147–51. DOI: 10.1001/jama.280.2.147

3.	 Smith BH, Elliott AM, Chambers WA, Smith 
WC, Hannaford PC, Penny K. The impact of 
chronic pain in the community. Fam Pract. 
2001;18:292–9. DOI: 10.1093/fampra/18.3.292 

4.	 Institute of Medicine. Relieving pain in Amer-
ica: a blueprint for transforming prevention, 
care, education, and research. Washington, 
DC: National Academies Press. 2011. DOI: 
10.17226/13172

5.	 Interagency Pain Research Coordinating Com-
mittee. National pain strategy: a comprehen-
sive population health-level strategy for pain. 
Washington, DC: US Department of Health 
and Human Services, National Institutes of 
Health. 2016.

6.	 Kuchyn IuL, Horoshko VR. Predictors of treat-
ment failure among patients with gunshot 
wounds and post-traumatic stress disorder. 
BMC Anesthesiol. 2021, 263.  DOI: 10.1186/
s12871-021-01482-8

7.	 Kuchyn IuL, Horoshko VR. Pain syndrome in 
patients with gunshot wounds of the limbs and 
post-traumatic stress disorders. EMERGEN-
CY MEDICINE. 2021.  DOI: 10.22141/2224-
0586.17.7.2021.244591

Article history:
Received: 26.01.2023

Revision requested: 17.02.2023
Revision received: 21.03.2023

Accepted: 25.03.2023
Published:  30.03.2023



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 1 11

EFFECTIVENESS OF THERAPEUTIC TACTICS FOR ANALGESIA OF PATIENTS  
WITH GUNSHOT AND MINE-EXPLOSIVE WOUNDS AT THE STAGES OF TREATMENT

EFFECTIVENESS OF THERAPEUTIC TACTICS FOR ANALGESIA OF PATIENTS WITH GUNSHOT AND 
MINE-EXPLOSIVE WOUNDS AT THE STAGES OF TREATMENT

¹ Kuchyn Iu.L., ² Horoshko V.R.

¹ National medical University named after O.O. Bogomolets, Kyiv, Ukraine
² National military medical clinical center «Main military clinical hospital», Kyiv, Ukraine

dr.horoshko@ukr.net

Background. The effectiveness of the use of therapeutic tactics for pain relief at the stages of treatment is important con-
sidering the fact that chronic pain is diagnosed in 83.3% of patients with mine-explosive wounds, and in 70% of cases with 
gunshot wounds. In civilian life, among injured patients, this diagnosis occurs in 11-40% of cases. There is not enough data 
on the reasons for such a high frequency of chronicity. Thus, the study of the effectiveness of treatment tactics for pain relief 
in patients with gunshot and mine-explosive wounds at the stages of treatment will play an important role and contribute to 
improving the results of treatment of this category of patients.

Aim: To investigate the effectiveness of therapeutic tactics of analgesia in patients with gunshot and mine-explosive 
wounds at the stages of treatment.

Materials and methods. The treatment of 1166 patients with injuries was analyzed. Pain intensity was diagnosed using 
a visual analog scale. Group comparisons were performed using the Mann-Whitney test and the chi-square test with allow-
ance for continuity correction, Kruskal-Wallis, and post hoc comparisons were performed using Dunn’s test.

Results. In patients with gunshot wounds, during the analysis, it was found that VAS data significantly depend on the 
type of anesthesia. Using regional anesthesia, VAS data are the lowest at all measurement points (p<0.05). In patients who 
received landmine-explosive injuries, VAS data are weakly dependent on the choice of anesthetic support, however, this 
indicator still has higher values (p<0.05) when using general anesthesia. Two-factor analysis showed a relationship between 
the dynamics of VAS data and the type of injury (p<0.001), type of anesthesia (p<0.001).

Conclusion. Admission of a patient with a wound to a medical center with subsequent analgesia using regional anesthe-
sia methods has the best outcome in terms of pain management and pain control in such patients.

Key words: pain treatment, therapeutic tactics of pain relief, gunshot wounds, mine-explosive wounds, stages of treat-
ment.
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Background. The distribution of sensitization among children and adolescence with allergic rhinitis (AR) and asthma 
and their impact on various allergic symptoms have been analyzed.

Aim: investigate the distribution of sensitization among children with AR and asthma of the Ukrainian population.
Material and methods. The study involved 280 children with AR and asthma aged 2–18 years. They were tested for sIgE 

on the most common allergens among Ukrainians - Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae, dog, cat, 
cockroach, birch (t03, Bet v1, Bet v2, Bet v4), plane tree, timothy (g06, Phl p1, Phl , Phl p6, Phl p7, Phl p12), ragweed, mug-
wort  and Alternaria. Measurements of sIgE were performed by Western blotting according to the manufacturer’s protocol 
(Simesta-Medivis, Ukraine-Germany).

Results. Among the sensitized subjects, 165 were sensitive to pollen allergens, sIgE was positive to birch in 64 subjects 
(22.5%), to mugwort ‒ 65 subjects (25.4%), ragweed ‒ 110 subjects (42.5%), timothy ‒ 69 subjects (24.6%), plane tree ‒ 12 
subjects (5%). Positive sIgE to feline allergen was found in 114 (43.3%), dogs ‒ 77 (32.1%), Dermatophagoides pteronyssinus 
‒ 66 (24.6%), Dermatophagoides farinae ‒ 32 (12%), Alternaria ‒ 38 (15 %), cockroaches ‒ 25 (10%).

Conclusions. Sensitization to airborne allergens is significantly associated with asthma and AR. The most important in-
halant allergens consist of pollens (trees, grasses, and weeds), house dust mites, molds and animal dander. Among sensitive 
subjects to pollen allergens, allergy to ragweed was most spread.

Key words: allergic rhinitis, asthma, airborne allergens, sensitization.

Background. Allergic rhinitis (AR) and asth-
ma constitute major IgE‐mediated allergic dis-
orders in children and adults, with an increasing 
prevalence worldwide [1,2]. Asthma is the most 
severe disease among all chronic respiratory pa-
thologies. The incidence of asthma in the world 
is from 4 to 10% of the population [3,4]. Accord-
ing to epidemiological studies conducted under 
the international standardized program ISAAC 
(International Study of Asthma and Allergy in 
Childhood, Northern Standards and International 
Study of Asthma and Allergy among Children) in 
different regions of Ukraine on average the inci-
dence of asthma is 20–40 per 1000 population [5]. 
In particular, according to the results of a study 
conducted in Kyiv in 1999–2000, the prevalence of 
asthma in children reached 6.1–8.1% [6]. Accord-
ing to the Center for Medical Statistics of the Min-
istry of Health of Ukraine, the incidence of asthma 
in children aged 0-17 years in 2017 was 4513 new 
cases of asthma or 0.59 per 1 thousand children, 
and the prevalence was 37246 or 4.91 per 1000 

children [6]. Untimely verification of the diagnosis 
of asthma in children further determines the unfa-
vorable prognosis of its course with the formation 
of severe forms of the disease and early disability 
[7-10]. The complexity of the diagnosis of asthma 
in children is due to the lack of reliable monopre-
dictors of development, multifactorial disease and 
various clinical variants of its course - phenotypes.

Diagnosis of AR and asthma in particular in 
the early stages of its development, ie mild inter-
mittent and persistent course, is especially relevant 
in childhood. Disability, mortality, low treatment 
efficiency, economic costs depend on the timeli-
ness of allergic diseases detection [11,12]. Today 
the general principles of diagnosis of allergic dis-
eases aims detection of various causally signifi-
cant allergens in children, which are food, pollen, 
house dust mites (Dermatophagoides pteronyssi-
nus, Dermatophagoides farinae), animals, mold 
spores [9,12].

IgE sensitization is not always consistent with 
allergy symptoms, but also it may serve as a pre-
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dictor in occurrence and precede some allergic 
diseases [14]. Polysensitization is common, with 
over 50% of patients with a respiratory allergy 
sensitized to two or more allergens [14,15]. IgE 
allergen-specific multiplex panels evaluate aller-
gen-specific IgE against several allergens simulta-
neously.

Regarding different models of sensitization 
in different geographical regions of Ukraine and 
their significance in allergic diseases, the aim of 
this study was to investigate the distribution of 
sensitization among children and adolescence 
with AR and asthma and their impact on various 
allergic symptoms.

MATERIALS AND METHODS

This study was conducted in Kyiv, Ukraine, 
from June 2020 to November 2020. Children ap-
plying for medical help at the Kyiv City Children’s 
Clinical Hospital No. 2 were involved in the study. 
A total of 280 serum samples were collected from 
children with AR and asthma. All tests were per-
formed at the Allergist Medical Center, Kyiv, 
Ukraine. This study was approved by the ethics 
committee of the Bogomolets National Medical 
University. Written informed consent was ob-
tained from a parent or caregiver before collecting 
samples.

The study involved 280 children aged 2–18 
years, 125 male and 155 female. The diagnosis of 
AR in 255 patients was determined on the basis of 
clinical history and a positive physical examination 
and one or more of the following nasal symptoms: 
rhinorrhea, nasal congestion, sneezing and itching 
for 3 months. Among them, 84 had symptoms of 
year-round AR, 171 - had symptoms only in the 
pollination season, in particular 30 patients had 
symptoms only in spring, 120 ‒ in summer, among 
them 98 ‒ had symptoms mainly from August to 
October, 21 patients had symptoms in spring and 
summer. 105 patients reported symptoms related 
to contact with animals, among them ‒ 86 after 
contact with a cat, 50 ‒ with a dog, 21 patients ‒ 
with several animals.

73 patients were diagnosed with asthma, which 
was determined based on a history of self-report-
ed diagnosis or wheezing symptoms in the last 12 

months. 48 patients had combination of AR and 
asthma. 47 children had accompanying atopic der-
matitis, established on the basis of Hanifin and Ra-
jka criteria.

Subjects were tested for sIgE on the most com-
mon allergens among Ukrainians - Dermato-
phagoides pteronyssinus, Dermatophagoides fari-
nae, dog, cat, cockroach, birch tree (t03, Bet v1, 
Bet v2, Bet v4), plane tree (Platanus), Timothy 
grass (Phleum pratense) (g06, Phl p1, Phl , Phl p6, 
Phl p7, Phl p12), ragweed (Ambrosia), mugwort 
(Artemisia vulgaris) and Alternaria (Alternaria al-
ternate). Measurements of sIgE were performed by 
Western blotting according to the manufacturer’s 
protocol (Simesta-Medivis, Ukraine-Germany). 
The results were classified by classes: 0 (less than 
0.35 kU / l), 1 (0.35–0.7 kU / l), 2 (0.7–3.5 kO / l), 
3 (3.5– 17.5 kU / l), 4 (17.5–50 kU / l), 5 (50–100 
kU / l) and 6 (100 kU / l). Class 1 or higher was 
defined as positive. 

RESULTS

Among 280 people, 258 (92.1%) showed pos-
itive serum tests, 23 (8.2%) showed positive sIgE 
for at least one allergen, and 205 (83.9%) had poly-
sensitization. Among the sensitized subjects, 165 
(63.9%) were sensitive to pollen allergens, sIgE 
was positive to birch - in 64 subjects (24.8%), to 
plane tree in 12 subjects (4.6%), to mugwort  ‒ 65 
subjects (25.2%), ragweed ‒ 110 subjects (42.6%), 
timothy ‒ 69 subjects (26.7%). Detection of sensi-
tization to birch allergens showed that 40 people 
had elevated sIgE to Bet v1 (15.5%), 14 patients ‒ 
to Bet v2 (5.4%), 24 patients ‒ to Bet v4 (9.3%). 
In the study of sensitization to timothy allergens, 
38 patients had positive sIgE to Phl p1 (14.7%), 8 
subjects ‒ to Phl p2 (3.1%), 40 ‒ to Phl p5 (15.5%), 
20 ‒ to Phl p6 (7.7%), 4 ‒ Phl p7 (1.5%), 7 ‒ Phl 
p12 (2.7%). Most of subjectas had polymolecular 
sensitization. Positive sIgE to feline allergen was 
found in 114 (44.2%), dogs ‒ 77 (29.8%), Der-
matophagoides pteronyssinus ‒ 66 (25.6%), Der-
matophagoides farinae ‒ 32 (12.5%), Alternaria ‒ 
38 (14.7%), cockroaches ‒ 25 (9.7%).
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Fig. 1. Number of sIgE positive subjects (n) to birch tree molecules

 

Fig. 2. Number of sIgE positive subjects (n) to Timothy grass molecules

In total, 62 patients showed clinically not sig-
nificant sensitization to allergens, and patients re-
ported no symptoms after contact with allergen. 
In particular, 45 patients had sensitization to cat 
and\or dog, and had no symptoms. The value of 
sIgE probably did not reach the cut-off point. Also, 
many patients had polysensitization but mono-al-
lergy.

CONCLUSIONS

The most   important   inhalant   allergens   con-
sist   of   pollens (trees, grasses, and weeds), house 
dust mites, molds and animal dander. Increas-
ing temperatures and pollination periods lead to 
changes in the rate of inhalant allergens. Among 
280 patients with AR and asthma, 218 (92.1 %) 
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Fig. 3. Number of sIgE positive subjects (n) with mean sIgE concentration (kU\L)

had a positive test for the most common allergens 
in Ukraine. Among sensitive subjects to pollen al-
lergens, allergy to ragweed was most spread. Pa-
tients whose blood testing was negative but who 
have a history suggestive of allergic sensitization, 
may have local AR, and nasal allergen provocation 
test with some other tests may be helpful in reveal-
ing the diagnose.
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ПОШИРЕНІСТЬ СЕНСИБІЛІЗАЦІЇ ДО ІНГАЛЯЦІЙНИХ АЛЕРГЕНІВ  
У ХВОРИХ НА АЛЕРГІЧНИЙ РИНІТ ТА БРОНХІАЛЬНУ АСТМУ В УКРАЇНІ

О.В. Мозирська

Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, Київ, Україна

elenmoz85@gmail.com

Актуальність. Проаналізовано розподіл сенсибілізації серед дітей та підлітків з алергічним ринітом та бронхі-
альною астмою та їх вплив на різні симптоми алергії.

Ціль: вивчити розподіл сенсибілізації серед дітей з алергічним ринітом та бронхіальною астмою в українській 
популяції.

Матеріали та методи. У дослідженні взяли участь 280 дітей з алергічним ринітом та бронхіальною астмою віком 
2–18 років. Було визначено sIgE до найпоширеніших серед українців алергенів – Dermatophagoides pteronyssinus, 
Dermatophagoides farinae, собаки, кішки, таргана, берези (t03, Bet v1, Bet v2, Bet v4), платану, тимофіївки (g06, Phl p1, 
Phl, Phl p6, Phl p7, Phl p12), амброзії, полину та альтернарії. Вимірювання sIgE проводили методом вестерн-блот-
тингу згідно з протоколом виробника (Simesta-Medivis, Україна-Німеччина).

Результати. Серед сенсибілізованих дітей 165 були чутливі до пилкових алергенів, sIgE був позитивним до бере-
зи у 64 осіб (22,5%), до полину ‒ у 65 осіб (25,4%), амброзії ‒ 110 осіб (42,5%), тимофіївки ‒ 69 осіб (24,6%), платану 
‒ 12 досліджуваних (5 %). Позитивний sIgE на котячий алерген виявлено у 114 (43,3%), собаки ‒ у 77 (32,1%) дітей, 
Dermatophagoides pteronyssinus ‒ 66 (24,6%), Dermatophagoides farinae ‒ 32 (12%), Alternaria ‒ 38 (15 %), тарганів ‒ 25 
(10%).

Висновки. Сенсибілізація до інгаляційних алергенів значною мірою пов’язана з алергічним ринітом та брон-
хіальною астмою. Найважливішими інгаляційними алергенами є пилок (дерев, трав і бур’янів), кліщі домашнього 
пилу, цвіль і шерсть тварин. Серед чутливих до пилкових алергенів дітей найбільш поширеною була алергія на 
амброзію.

Ключові слова: алергічний риніт, бронхіальна астма, інгаляційні алергени, сенсибілізація.
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Актуальність. Гострий калькульозний холецистит (ГКХ) є однією з найчастіших причин ургентної госпіталіза-
ції у загальнохірургічні відділення. Відомо, що шляхи запалення і коагуляції тісно пов’язані між собою. Найбільш 
яскравим проявом порушення гемостазу та реології під впливом запального процесу є розвиток гіперкоагуляції 
при гострому холециститі. 

Ціль: з’ясування стану зсідальної системи крові та оцінка ризику виникнення венозних тромбозів та емболій за 
ходом лікування пацієнтів з гострим калькульозним холециститом та його ускладненнями. 

Матеріали та методи. Дизайн дослідження склав ретроспективний аналіз результатів лікування 206 пацієнтів з 
ГКХ та його ускладненнями у клініці кафедри хірургії, пластичної хірургії та ендоскопії ФПДО ЛНМУ імені Данила 
Галицького («Клінічна лікарня швидкої медичної допомоги м. Львова») за період з 2014-2018 р. р. Серед вибірки за 
гендерним складом переважали жінки – 135 (65,5%) осіб. Віковий розподіл пацієнтів був від 18 до 90 років (серед-
ній вік – 60,8±15,83 років). Тривалість перебування хворих у стаціонарі становила від 1 до 41 діб. В усіх випадках 
виявлено форми гострого калькульозного холециститу: флегмонозний – 86 (41,7%), гангренозний – 115 (55,8%), 
перфоративний – 5 (2,4%) хворих.

Результати. З усієї вибірки операцію на жовчному міхурі виконано у 190 (92,2%) пацієнтів, з них у 129 (62,6%) 
– лапароскопічну холецистектомію, у 61 (29,6%) – конвенційну холецистектомію. Операція холецистектомії три-
вала від 15 хвилин до 1,5 годин (середня тривалість 65±46,15 хв.). За ходом лабораторного обстеження у пацієнтів 
з ускладненим ГКХ досліджено стан зсідальної системи, при якому виявлено наявність нормокоагуляції у 19,2% 
хворих, гіпокоагуляції – у 30,4% та гіперкоагуляції – у 50,4%. Дослідження гемостазіограми у хворих з ускладненим 
ГКХ виявило гіпокоагуляцію з такими параметрами: протромбіновий час – 17”, протромбіновий індекс – 74,2%, 
фібриноген – 2,63 г/л; гіперкоагуляцію з наступними показниками: протромбіновий час – 6,5”, протромбіновий 
індекс – 130,2 %, фібриноген – 6,5 г/л. Ризик виникнення ВТЕ при лікуванні хворих з ГКХ та його ускладненнями 
оцінено за шкалою J. Caprini і виявлено, що переважна більшість (понад 71,8%) осіб має високий та дуже високий 
ризик тромбоемболічних ускладнень, а саме: низький ризик – 5,8%; середній – 12,6%; високий – 45,2%; дуже висо-
кий – 36,4%. 

Висновки. Гіперкоагуляція наявна у 79,3% у хворих з неускладненим і ускладненим ГКХ. Поява ускладнень 
ГКХ призводить до розвитку гіперкоагуляції у 50,4% хворих. Число пацієнтів з ускладненим ГКХ із вкрай високим 
ризиком виникнення ВТЕ за шкалою J. Caprinі суттєво перевищує (p<0,05) відповідне без ускладнень і становить 
52,2%. Внесення в протокол обстеження визначення D-димерів крові та ультрасонографічне сканування вен ниж-
ніх кінцівок сприятиме ранньому виявленню, профілактиці та лікуванню ВТЕ. 

Ключові слова: гострий калькульозний холецистит, форми холециститу, ризик венозних тромбозів та емболій.
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Актуальність. Гострий калькульозний хо-
лецистит (ГКХ) є однією з найчастіших при-
чин ургентної госпіталізації у загальнохірур-
гічні відділення, становлячи 10-15% хворих 
у США [1, 12]. Гострий калькульозний холе-
цистит трапляється у будь-якому віці, однак 
пік захворюваності припадає на 40-60 років; 
співвідношення чоловіків і жінок становить 
1:3. Захворюваність на гострий холецистит 
в Україні, як і в цілому світі, за останні роки 
зросла і сягає у середньому 6,27 на 10 тис. на-
селення [4, 6]. Летальність становить 5-10%, в 
основному у пацієнтів віком понад 60 років із 
тяжкою супутньою патологією, що обумовлює 
розвиток ускладнених форм холециститу [2, 
4]. Несвоєчасне звернення за медичною допо-
могою хворих на ГКХ залишається головною 
причиною виникнення ускладнень: холедохо-
літіазу, механічної жовтяниці, холангіту, білі-
арного панкреатиту, перитоніту, що створює 
вагому загрозу для життя оперованих пацієн-
тів. Частота ускладнень ГКХ за даними авто-
рів коливається приблизно 35% [4]. Летальні 
випадки головним чином зумовлені тяжкими 
гнійно-септичними ускладненнями, зокрема 
абдомінальним сепсисом [2].

Зсідальна система крові є однією з найваж-
ливіших у життєдіяльності організму, оскільки 
забезпечує структурну цілісність судинної стін-
ки в нормі та при її пошкодженні, підтримує 
замкнутість кров’яного русла та попереджує 
кровотечі, підтримує стабільний агрегантний 
стан крові – створює оптимальні умови для 
кровоплину і обмінних процесів, запобігає 
внутрішньосудинному зсіданню крові, забез-
печує лізис тромбів з відновленням кровопли-
ну та створенням передумов для оптимальної 
регенерації пошкоджених тканин. У плазмі 
крові у вільному стані міститься багато сполук, 
що беруть участь у процесі зсідання крові.

Відомо, що шляхи запалення і коагуляції 
тісно пов’язані між собою. Найбільш яскравим 
проявом порушення гемостазу та реології під 
впливом запального процесу може бути роз-
виток гіперкоагуляції, зокрема при гострому 
холециститі [8, 9].

Венозний тромбоемболізм (ВТЕ) – це жит-
тєзагрозливе ускладнення, що об´єднує тром-

боз глибоких вен (ТГВ) та тромбоемболію 
легеневої артерії (ТЕЛА). Частота ВТЕ у хірур-
гічних хворих знаходиться у широких межах 
– 28-65%, що обумовлено різними можливос-
тями їх діагностики в кожній лікувальній уста-
нові [17]. Саме масивна ТЕЛА є частою причи-
ною летальності, особливо будучи своєчасно 
не діагностованою [3, 7]. 

Враховуючи, що особливістю флеботромбо-
зу є його асимптомний перебіг, який у 10-40% 
ускладнює хірургічну хворобу, проблема про-
філактики та лікування венозних тромбоем-
болічних ускладнень залишається актуальною 
і дотепер невирішеною проблемою сучасної 
клінічної медицини. Раннє виявлення та по-
шук ефективних профілактичних заходів по-
передження тромбоемболічних ускладнень у 
хворих з гострим холециститом є складною і 
досі не розв’язаною проблемою.  З’ясування ге-
мостазіологічного статусу у хворих з ГКХ і його 
ускладнення викликає поглиблений інтерес. 

Ціль: з’ясування стану зсідальної системи 
крові та оцінка ризику виникнення ВТЕ за хо-
дом лікування пацієнтів з ГКХ та його усклад-
неннями.
 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
 

Дизайн дослідження склав ретроспективний 
аналіз результатів лікування 206 пацієнтів з ГКХ 
та його ускладненнями у клініці кафедри хірур-
гії та ендоскопії ФПДО ЛНМУ імені Данила 
Галицького (Комунальне некомерційне підпри-
ємство «1 територіальне медичне об’єднання м. 
Львова», ВП «Лікарня Святого Пантелеймона») 
за період 2014-2018 р. р. Серед вибірки за ген-
дерним складом переважали жінки – 135 (65,5%) 
осіб. Віковий розподіл пацієнтів був від 18 до 90 
років (середній вік – 60,8±15,83 років). Трива-
лість перебування хворих у стаціонарі стано-
вила від 1 до 41 діб. В усіх випадках виявлено 
форми гострого калькульозного холециститу: 
флегмонозний – 86 (41,7%), гангренозний – 115 
(55,8%), перфоративний – 5 (2,4%) хворих.

Всю вибірку розділено на дві групи: пацієн-
ти з неускладненим ГКХ – 77,7% та ускладне-
ними його формами – 22,3%. Основні параме-
три цих груп показано на Табл. 1.
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Таблиця 1 
Основні характеристики вибірки хворих

    Групи  ГКХ
неускладнений ускладнений разом

абс. % абс. % абс. %
Вік (роки)

до 44 28 17,5 2 4,3 30 14,6

44 - 60 55 34,4 7 15,2 62 30,1
61 - 75 58 36,3 20 43,5 78 37,8

понад 75* 19 11,8 17 37,0 36 17,5
середній (СД) 58,3±15,53 69,5±13,78 60,8±15,83

Стать
чоловіки 54 33,7 17 37,0 71 34,5

жінки 106 66,3 29 63,0 135 65,5
Кількість ліжко-днів

до 5 16 10,0 5 10,9 21 10,2
5 - 10* 89 55,6 14 30,4 103 50,0

понад 10 55 34,4 27 58,7 82 39,8
Форми ГКХ

флегмонозний 57 35,4 31 67,4 88 42,7
гангренозний 103 64,6 15 32,6 118 57,3

Супровідна патологія
відсутня 62 38,8 12 26,1 74 35,9
наявна 98 61,2 34 73,9 132 64,1

Проведене лікування
оперовано 152 95,0 42 84,0 190 92,2

Результат лікування
виписано 157 98,1 42 91,3 199 96,6
померло* 3 1,9 4 8,7 7 3,4

Всього 160 77,7 46 22,3 206 100

Примітка: * Різниця між групами істотна (p < 0,05).

Як бачимо з Табл. 1, кількість ускладнень 
ГКХ значимо перевищує у хворих понад 75 
років та призводить до істотного збільшення 
тривалості ліжко-дня порівняно з неусклад-
неним перебігом захворювання, а також обу-
мовлює істотне зростання післяопераційної 
летальності. 

Найчастіші ускладнення у пацієнтів з ГКХ 
були пов’язані з транзитом конкрементів у за-
гальну жовчну протоку (29 хворих – 14,1%): 
холедохолітіаз з механічною жовтяницею та 

гострим гнійним холангітом – у 22 (10,7%), 
холедохолітіаз з механічною жовтяницею – у 
5 (2,4%) та холедохолітіаз – у 2 (0,97%). У 14 
(6,8%) хворих виражені запально-деструктив-
ні зміни стінки міхура призвели до виникнен-
ня перивезикального абсцесу – у 11 (5,3%), 
перфорації стінки міхура з дифузним жовчним 
перитонітом – у 3 (1,5%) та біліодигестивної 
нориці – у 1 (0,5%). У 2 (1%) пацієнтів діагнос-
товано поєднання міхурових та протокових 
ускладнень, а саме перивезикального абсцесу з 
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холедохолітіазом, механічною жовтяницею та 
гострим гнійним холангітом.

Тяжкість стану хворих, окрім виражено-
сті ГКХ та його ускладнень, поглиблювалась 
наявністю у більшості пацієнтів супровідної 
патології (132 хворих – 64,1%). Серед них пе-
реважали серцево-судинні захворювання: 
ішемічна хвороба серця (97 – 47,1%) та гіпер-
тонічна хвороба (99 – 48,1%). Загострення 
хронічного гастриту виявлено у 15 (7,3%), хро-
нічні обструктивні захворювання легень – у 5 
(2,4), цукровий діабет – у 3 (1,5%), цереброва-
скулярна хвороба з перенесеним в минулому 
гострим порушенням мозкового кровообігу 
– у 2 (0,97%) та автоімунний тиреоїдит – в 1 
(0,5%) хворого.

Особливу увагу приділено дослідженню ге-
мостазіологічного потенціалу крові. Оскільки 
рутинні загально-лабораторні показники кро-
ві в більшості не дають можливості оцінити 
стан системи гемостазу, поглиблено дослідже-
но показники зсідання крові з метою скри-
нінг-діагностики розладів гемостазу у хворих 
з ГКХ та його ускладненнями. Окрему зацікав-
леність приділено маркерам зсідальної систе-
ми – протромбіновому часу, протромбіновому 
індексу, фібриногену. Забір крові здійснювали 
тричі (в 1-й, 3-й день та при виписці). 

За допомогою ультразвукової діагностики 
можна оцінити стан кровоносних судин та 
своєчасно виявити небезпечні захворювання. 
Одне з них – варикозне розширення вен, яке 
може загрожувати серйозними наслідками. 
Незважаючи на високий відсоток пацієнтів з 
ГКХ із високим ризиком виникнення ВТЕ, уль-
тразвукове сканування судин нижніх кінці-
вок було виконане лише у окремих (4) хворих, 
причому в усіх виявлено судинну патологію, 
зокрема, у 2-х – варикозне розширення вен 
нижніх кінцівок, у 1 – тромбофлебіт та у 1 – 
артерійну оклюзію. Всім іншим пацієнтам УЗД 
обстеження судин нижніх кінцівок не прово-
дилось. 

D-димери є маркером тромбоутворення 
і фібринолізу, їхнє визначення дозволяє ви-
явити активацію системи зсідання, а також 
інтенсивність патологічних процесів, що про-

тікають з фібринолізом. Тому важливу роль 
в діагностиці розвитку ВТЕ має дослідження 
D-димерів крові, однак дана методика не про-
водилась пацієнтам ретроспективної групи 
хворих з гострим холециститом у зв’язку з від-
сутністю даного обстеження в протоколі ліку-
вання хворих з гострим калькульозним холе-
циститом. 

Загалом, оцінювали клінічні характеристи-
ки, лабораторні показники та результати ін-
струментальних досліджень, які могли б бути 
потенційними предикторами виникнення ВТЕ 
при лікуванні хворих з ГКХ та його усклад-
неннями. Отримані результати обробляли за 
допомогою пакету програм “STATISTICA FOR 
WINDOWS 5.5” (StatSoft USA, 1998). Для оцін-
ки таблиць спряженості застосовували точний 
критерій Фішера у разі таблиць 2х2, критерій 
Манна-Уітні для рангових показників та не-
парний t-критерій для параметричного показ-
ника (віку).

РЕЗУЛЬТАТИ  ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ
 
З усієї вибірки операцію на жовчному міху-

рі виконано у 190 (92,2%) пацієнтів, з них, у 129 
(62,6%) – лапароскопічну холецистектомію, 
у 61 (29,6%) – конвенційну холецистектомію. 
Операція холецистектомії тривала від 15 хв. до 
1,5 год. (середня тривалість 65±46,15 хв.).

У зв’язку з протоковими ускладненнями 25 
(13,2%) пацієнтам з ГКХ в доповнення основ-
ного лікування виконано різні види санації 
позапечінкових жовчних протоків: ЕРХПГ + 
папілосфінктеротомія + літоекстракція – у 18 
(9,5), ЕРХПГ + папілосфінктеротомія + літо-
екстракція + стентування протоки – у 1 (0.5%), 
холедохостомія за Робсоном – у 3 (1,5%), холе-
дохостомія за Піковським – у 2 (1%), холедо-
хостомія за Холстедом – у 1 (0,4%).

Також у 8 неоперованих хворих з тяжкою су-
путньою патологією та високим операційним 
ризиком було проведено тільки ЕРХПГ з папі-
лосфінктеротомією та літоекстракцією, що ста-
ло остаточним методом лікування цих осіб.

Коагуляційні порушення, які проявляються 
тромбофіліями, є супутником багатьох захво-
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рювань, а невчасно діагностовані та некорего-
вані передтромботичні стани призводять до 
тромбозів і тромбоемболій, що часто закінчу-
ється інвалідизацією або смертю хворого, тому 
лабораторна оцінка гемостазу є обов’язковою 
у хворих з гострим холециститом. Здійснено 
дослідження зсідальної системи крові та ви-
явлено, що наявна гіперкоагуляція у значної 
кількості хворих з ГКХ (Табл. 2).

З усієї вибірки за ходом лабораторного об-
стеження у пацієнтів з ускладненим ГКХ до-
сліджено стан зсідальної системи, при якому 
виявлено наявність нормокоагуляції у 19,2% 
хворих, гіпокоагуляції – у 30,4% та гіперкоагу-
ляції – у 50,4%. Дослідження гемостазіограми у 
хворих із ускладненим ГКХ виявило гіпокоагу-
ляцію з такими параметрами: протромбіновий 
час – 17”, протромбіновий індекс – 74,2%, фі-
бриноген – 2,63 г/л, гіперкоагуляцію з наступ-
ними показниками: протромбіновий час – 6,5”, 
протромбіновий індекс – 130,2 %, фібриноген 
– 6,5 г/л.

Ризик виникнення ВТЕ при лікуванні хво-
рих з ГКХ та його ускладненнями оцінено за 

шкалою J. Caprini [1] і виявлено, що більшість 
(понад 71,8%) осіб має високий та дуже висо-
кий ризик тромбоемболічних ускладнень, а 
саме: низький ризик – 5,8%, середній – 12,6%, 
високий – 45,2%, дуже високий – 36,4%. 

Проведено порівняльну характеристику 
щодо цього показника при наявності усклад-
нень ГКХ та без них (Табл. 3).

З Табл. 3 випливає, що число пацієнтів з 
ускладненим ГКХ із вкрай високим ризиком 
виникнення ВТЕ, суттєво перевищує (p<0,05) 
відповідне без ускладнень. Це у подальшому 
може призводити до появи ВТЕ у хворих з ГКХ.

Враховуючи характер патології, тривалість 
операційного втручання та стан пацієнтів, 40 
(19,4%) осіб отримали специфічну профілак-
тику ВТЕ, а саме: еноксапарин 0,2 – 12 пацієн-
тів, еноксапарин 0,4 – 24, еноксапарин 0,2 – 2, 
надропарин 0,3 – 1.

У результаті лікування пацієнтів з ГКХ та 
його ускладненнями помер 1 хворий, загальна 
летальність – 0,5%. Причиною летального на-
слідку стало виникнення гострого порушення 
мозкового кровообігу за ішемічним типом із 

Таблиця 2 
Показники зсідальної системи крові у хворих з ГКХ

   Показники коагуляції     неускладнений ГКХ        ускладнений ГКХ
        гіпокоагуляція               19,5%                 30,4%
        нормокоагуляція               51,6%                 19,2%
        гіперкоагуляція               28,9%                 50,4%*

Примітка: * Різниця між групами істотна (p < 0,05).

Таблиця 3 
Показники ризику ВТЕ за шкалою J. Caprini

Ризик ВТЕ
неускладнений ГКХ ускладнений ГКХ

абс. % абс. %
низький 10 6,2 2 4,3
середній 24 15,0 2 4,3
високий* 75 46,9 18 39,1

дуже високий* 51 31,9 24 52,3
Разом 160 100 46 100

Примітка: * Різниця між групами істотна (p < 0,05).
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тромбоемболією гілок мозкової артерії, фле-
ботромбозом вен нижніх кінцівок та тяжкого 
септичного процесу (гострий гангренозний, 
перфораційний холецистит, дифузний жовч-
ний перитоніт) і вираженої супровідної пато-
логії (ІХС, миготлива аритмія). 

ВИСНОВКИ 

1.	 Гіперкоагуляція наявна у 79,3% у хворих з 
неускладненим і ускладненим ГКХ.

2.	 Поява ускладнень ГКХ призводить до роз-
витку гіперкоагуляції у 50,4% хворих.

3.	 Число пацієнтів з ускладненим ГКХ із вкрай 
високим ризиком виникнення ВТЕ за шка-
лою J. Caprinі суттєво перевищує (p<0,05) 
відповідне без ускладнень і складає 52,2%. 

4.	 Внесення в протокол обстеження визначен-
ня D-димерів крові та ультрасонографічне 
сканування вен нижніх кінцівок сприятиме 
ранньому виявленню, профілактиці і ліку-
ванню ВТЕ. 
Конфлікт інтересів. Автори даного руко-

пису стверджують, що конфлікт інтересів під 
час виконання дослідження та написання ру-
копису відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.
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CONDITION OF THE BLOOD COAGULATION SYSTEM AND RISK  
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CHOLECYSTITIS AND ITS COMPLICATIONS
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Background. Acute calculous cholecystitis (ACC) is one of the most frequent causes of urgent hospitalization in general 
surgical departments. It is known that the pathways of inflammation and coagulation are closely related. The most striking 
manifestation of a violation of hemostasis and rheology under the influence of the inflammatory process is the development 
of hypercoagulation in acute cholecystitis.

Aim: determine the condition of the blood coagulation system and assessing the risk of venous thrombosis and embo-
lism (VTE) during treatment of patients with acute calculous cholecystitis and its complications.

Materials and methods. The design of the study was retrospective analysis of the results of treatment of 206 patients 
with acute calculous cholecystitis (ACC) and its complications in the Department of surgery and endoscopy of Postgradu-
ate education faculty, Lviv Danylo Halytsky national medical university (at Municipal non-profit enterprise «1st Territorial 
medical association of Lviv», St. Panteleimon hospital) for the period 2014-2018. Women predominated – 135 (65.5%). Age 
distribution of patients ranged 18-90 (average – 60.8±15.83). The length of stay of patients in the hospital ranged 1-41 days. 
Following forms of ACC were: phlegmonous – 86 (41,7%), gangrenous – 115 (55,8%), perforated – 5 (2,4%) patients.

Results. Of the entire cohort, cholecystomy was performed in 190 (92.2%) patients, of which 129 (62.6%) underwent 
laparoscopic and 61 (29.6%) – conventional. Cholecystectomy lasted from 15 min to 1.5 hours (average duration 65±46.15 
min). During the laboratory examination in patients with complicated ACC, coagulation system was studied, in which the 
presence of normocoagulation was detected in 19.2% of patients, hypocoagulation – in 30.4% and hypercoagulation – in 
50.4%. Examination of the hemostasiogram in patients with complicated ACC revealed hypocoagulation with the following 
parameters: prothrombin time – 17”, prothrombin index – 74.2%, fibrinogen – 2.63 g/L; hypercoagulation with the following 
indicators: prothrombin time – 6.5”, prothrombin index – 130.2%, fibrinogen – 6.5 g/L. The risk of VTE in the treatment of 
patients with ACC and its complications was assessed by the J. Caprini scale and found that the vast majority (over 71.8%) 
of patients have a high and very high risk of thromboembolic complications, namely: low risk – 5.8%; average – 12.6%; high 
– 45.2%; very high – 36.4%.

Conclusion. Hypercoagulation is present in 79.3% of patients with uncomplicated and complicated ACC. The appearance 
of complications of ACC leads to the development of hypercoagulation in 50.4% of patients. Number of patients with 
complicated ACC with an extremely high risk of VTE according to J. Caprini scale significantly exceeds (p<0,05) the number 
without complications and is 52.2%. Inclusion of test for blood D-dimers in the examination protocol and ultrasonographic 
scanning of the veins of the lower extremities will facilitate the early detection, prevention and treatment of VTE.

Key words: acute calculous cholecystitis, forms of cholecystitis, risk of venous thrombosis and embolism.
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Актуальність. Недостатнє нічне зниження артеріального тиску (АТ) й нічна гіпертонія асоціюються зі збіль-
шенням ризику смерті незалежно від рівня середньодобового АТ. Через що вивчення добових профілей АТ у хво-
рих на артеріальну гіпертензію (АГ) різних вікових категорій з огляду на високий ризик тромботичних ускладнень 
є вельми актуальним.

Ціль: визначення особливостей показників добового моніторингу артеріального тиску (ДМАТ) в хворих на гі-
пертонічну хворобу (ГХ) ІІ стадії середнього та похилого віку при різних профілях АТ. 

Матеріали та методи. Показники ДМАТ визначені у 125 пацієнтів, яких розділили на 2 групи. 1 група (n=82) 
– пацієнти з ГХ середнього віку (45-59 років); 2 група (n=43) – пацієнти з ГХ похилого віку (60-74 роки). В групах 
обстежених середнього і похилого віку виділяли 2 групи добового профілю АТ: “dipper” і “non-dipper”.  

ДМАТ проводили за допомогою портативного реєстратора АВРМ-04 (Meditech, Угорщина). АТ вимірювали 
кожні 15 хвилин вдень (з 6 до 22 години) та через кожні 30 хвилин вночі (з 22 до 6 години). Визначали середньодо-
бові систолічний АТ (САТ), діастолічний АТ (ДАТ) і середній АТ; максимальні САТ і ДАТ протягом доби. Також 
розраховували добовий індекс (ДІ) – процент зниження нічного АТ у порівнянні із денним, обчисляли у % ДІ САТ, 
ДІ ДАТ, ДІ середнього АТ. 

Результати. Вихідний рівень АТ за величиною середньодобового САТ та ДАТ у хворих середнього віку групи 
dipper був значуще вищий на 49,6% і відповідав 155,9±12,0 мм рт. ст. (p<0,001) та 50,4% і був 97,3±6,1 мм рт. ст. (p<0,01). 
Аналогічні результати відмічаються у показників середнього АТ і максимального САТ та ДАТ, які були значуще біль-
ші за контрольну групу на 21,5% (p<0,05) і дорівнював 110,0±3,6 мм рт. ст. і 21,3% і склав 176,3±23,5 мм рт. ст. (p<0,05) 
та 23,6% і становив 117,0±19,2 мм рт. ст. (p<0,05). Вихідний рівень АТ за величиною середньодобового і максимально-
го САТ, середньодобового ДАТ і середнього АТ у хворих групи non-dipper також був значуще вищий на 50,8% (p<0,01) 
і відповідав значенню 157,1±12,9 мм рт. ст. і 27,4% і дорівнював 176,9±24,0 мм рт. ст. (p<0,05), 63,8% і склав 106,0±1,0 
мм рт. ст. (p<0,05) і 44% і становив 124,3±6,8 мм рт. ст. (p<0,05). В обстежених хворих похилого віку тільки середньо-
добовий рівень ДАТ значуще відрізнявся від відповідного показника контролю і був нижчим на 21,4% (p<0,05) і склав 
91,5±0,7 мм рт. ст. у групи dipper і на 23,1% (p<0,01) і становив 93,5±0,7 мм рт. ст. у групи non-dipper. 

Висновки. У хворих похилого віку на ГХ ІІ стадії в структурі добового ритму АТ переважає група non-dipper 
(62,8% проти 37,2%). У хворих похилого віку групи non-dipper середній АТ на 11,1% (p<0,05) є меншим щодо хворих 
середнього віку. 

Ключові слова: артеріальна гіпертензія, гіпертонічна хвороба, артеріальний тиск, добовий моніторинг артері-
ального тиску, добовий профіль артеріального тиску.

Актуальність. Взаємозв’язок недостатньо-
го зниження АТ й розвитку ускладнень чітко 
продемонстрований для літніх хворих, зокре-
ма із цукровим діабетом, у яких порушення 
двофазного ритму АТ відбиває дисфункцію ав-
тономної нервової системи [3, 8]. У досліджен-
ні Syst-Eur кожні 10% збільшення відношення 

рівня нічного до денного АТ супроводжували-
ся збільшенням ризику розвитку всіх кінцевих 
точок на 41%; а відносний ризик смерті при 
наявності інвертованого добового ритму АТ 
більш, ніж в 20 разів вищий, ніж у пацієнтів 
групи dipper. Недостатнє нічне зниження АТ й 
нічна гіпертонія асоціюються зі збільшенням 
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ризику смерті незалежно від рівня середньо-
добового АТ [2, 4, 5, 6, 9, 11, 12]. Через що ви-
вчення добових профілей АТ у хворих на АГ 
різних вікових категорій з огляду на високий 
ризик тромботичних ускладнень є вельми ак-
туальним.

Пацієнти з типом добового профілю non-
dipper мають втричі вищий ризик атероскле-
ротичних подій, ніж dipper: підвищеної акти-
вації тромбоцитів та запальної відповіді [2, 4, 
5, 6, 9, 11, 12].

Ціль: визначення особливостей показників 
ДМАТ в хворих на ГХ ІІ стадії середнього та 
похилого віку при різних профілях АТ.

 
МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Показники ДМАТ були визначені у 125 па-
цієнтів, яких розділили на 2 групи. 1 група 
(n=82) – пацієнти з ГХ середнього віку (45-59 
років); 2 група (n=43) – пацієнти з ГХ похилого 
віку (60-74 роки). Пацієнти з ГХ 1-ї та 2-ї груп 
знаходились на стаціонарному двохтижнево-
му лікуванні з приводу ГХ ІІ стадії. Крім того, 
в групах обстежених середнього і похилого 
віку виділяли 2 групи добового профілю АТ: 
“dipper” – при достатньому зниженні АТ вночі 
(ДІ – 10-20 %); “non-dipper” – при недостатньо-
му зниженні АТ в нічний час (ДІ – 0-10 %) [1, 
10]. Контрольну групу склали по 15 хворих для 
кожної з обстежених категорій, співставимих з 
основними за віком та статтю. До контрольної 
групи були залучені хворі без АГ, які знаходи-
лись на стаціонарному лікуванні з діагнозами 
хронічного гастриту, дуоденіту, холециститу, 
атеросклеротичного кардіосклерозу зі стено-
кардією напруги ФК не вище І, без порушень 
серцевого ритму і недостатності кровообігу не 
вище ІІ А стадії за Стражеском М.Д. – Васи-
ленком В.Х.

Діагноз та стадію ГХ встановлювали згідно 
з критеріями ВООЗ та Міжнародного товари-
ства гіпертензій (2013). Для участі в досліджен-
ні не залучали хворих із значними порушення-
ми серцевого ритму, стабільною стенокардією 
напруги понад І ФК, недостатністю кровообігу 
понад ІІ А стадії за Стражеском-Василенком. 
Не включались також хворі із симптоматични-

ми АГ, а також пацієнти з ожирінням понад 2 
ступеня. 

Показники ДМАТ визначали за допомогою 
портативного реєстратора АВРМ-04 (Meditech, 
Угорщина), відповідно до стандартного прото-
колу. Вимірювання АТ та окремих інших по-
казників здійснювали кожні 15 хвилин у період 
денної активності (з 6 до 22 години) та через 
кожні 30 хвилин у період нічного сну (з 22 до 
6 години). Початкове вимірювання показників 
АТ проводили на обох руках пацієнта і подаль-
шу реєстрацію здійснювали на руці з більши-
ми вихідними значеннями тиску. Визначали і 
аналізували такі показники: середньодобовий 
САТ (мм рт. ст.), середньодобовий ДАТ (мм 
рт. ст.), середній АТ (мм рт. ст.), максимальний 
САТ протягом доби (мм рт. ст.), максимальний 
ДАТ протягом доби (мм рт. ст.). Також розра-
ховували ДІ – процент зниження нічного АТ 
у порівнянні із денним, а саме: обчисляли ДІ 
САТ (%), ДІ ДАТ (%), ДІ середнього АТ (%).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

При проведені аналізу показників ДМАТ 
нами виявлені відмінності ступеню нічного 
зниження АТ у хворих на ГХ середнього віку 
(табл. 1). При аналізі даних показників вияв-
лено, що вихідний рівень АТ за величиною 
середньодобового САТ та ДАТ у хворих групи 
dipper був значуще вищий на 49,6% і відпові-
дав 155,9±12,0 мм рт. ст. (p < 0,001) та 50,4% і 
був 97,3±6,1 мм рт. ст. (p < 0,01). 

Аналогічні результати відмічаються у по-
казників середнього АТ і максимального САТ 
та ДАТ, які були значуще більші за контрольну 
групу на 21,5% (p<0,05) і дорівнював 110,0±3,6 
мм рт. ст. і 21,3% і склав 176,3±23,5 мм рт. ст. 
(p<0,05) та 23,6% і становив 117,0±19,2 мм рт. 
ст. (p<0,05).

Вихідний рівень АТ за величиною середньо-
добового і максимального САТ, середньодобово-
го ДАТ і середнього АТ у хворих групи non-dipper 
також був значуще вищий на 50,8% (p<0,01) і від-
повідав значенню 157,1±12,9 мм рт. ст. і 27,4% і 
дорівнював 176,9±24,0 мм рт. ст. (p<0,05), 63,8% 
і склав 106,0±1,0 мм рт. ст. (p<0,05) і 44% і стано-
вив 124,3±6,8 мм рт. ст. (p<0,05).
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Таблиця 1

Показники ДМАТ залежно від добового ритму АТ (dipper, non-dipper) у хворих на ГХ  
середнього віку та контролю (М±σ)

Показники
Розподіл обстежених групами

РГрупа Dipper 
(n=44)

Група non-dipper 
(n=40)

Контроль 
(n=15)

Середньодобовий САТ (мм рт. ст.) 155,9±12,0 157,1±12,9 104,2±3,1
Р1 > 0,05  

Р2 < 0,001  
Р3 < 0,01

Середньодобовий ДАТ (мм рт. ст.) 97,3±6,1 106,0±1,0 64,7±3,7
Р1 > 0,05  
Р2 < 0,01  

Р3 < 0,001

Середній АТ (мм рт. ст.) 110,0±3,6 124,3±6,8 86,4±7,5
Р1 > 0,05  
Р2 < 0,05  
Р3 < 0,05

Максимальний САТ (мм рт. ст.) 176,3±23,5 176,9±24,0 138,8±8,3
Р1 > 0,05  
Р2 < 0,05  
Р3 < 0,05

Максимальний ДАТ (мм рт. ст.) 117,0±19,2 113,8±23,3 89,4±9,7
Р1 > 0,05  
Р2 < 0,05  
Р3 > 0,05

Середня ЧСС (/хв.) 66,5±7,3 64,2±9,8 70,7±1,9
Р1 > 0,05  
Р2 < 0,05  
Р3 > 0,05

ДІ САТ (%) 14,7±4,3 3,04±5,0 10,8±7,0
Р1 < 0,001  
Р2 > 0,05  
Р3 < 0,05

ДІ ДАТ (%) 18,8±5,1 7,5±6,5 16,8±10,4
Р1 < 0,001  
Р2 > 0,05  
Р3 > 0,05

ДІ середнього АТ (%) 17,1±4,5 5,4±5,7 14,2±8,7
Р1 < 0,001  
Р2 > 0,05  
Р3 > 0,05

Примітки: 	 P1 – статистична значущість різниці між хворими групи dipper та non-dipper,
		  Р2 – статистична значущість різниці між обстеженими групи dipper та контролем, 
		  Р3 – статистична значущість різниці між обстеженими групи non-dipper та контролем.

Виразні зміни у хворих групи non-dipper 
порівняно з dipper відмічались з боку показ-
ника ДІ САТ, ДІ ДАТ та ДІ середнього АТ, які 
були значуще нижчими на 79,3% (p<0,001) і 
склав 3,04±5,0%, на 60,1% (p<0,001) і відпові-
дав значенню 7,5±6,5% та на 68,4% (p<0,001) і 
дорівнював 5,4±5,7%. 

В залежності від співвідношень даних до-
бового ритму АТ (dipper і non-dipper) у хво-

рих похилого віку визначили особливості 
основних показників ДМАТ (табл. 2). В обсте-
жених хворих похилого віку тільки середньо-
добовий рівень ДАТ значуще відрізнявся від 
відповідного показника контролю і був ниж-
чим на 21,4% (p<0,05) і склав 91,5±0,7 мм рт. ст. 
у групи dipper та на 23,1% (p<0,01) і становив 
93,5±0,7 мм рт. ст. у групи non-dipper.
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Добовий профіль АТ у хворих на ГХ ІІ ста-
дії середнього віку характеризувався співвід-
ношенням типів dipper і non-dipper 53,7% і 
46,3% (табл. 3). У хворих на ГХ похилого віку 
ці співвідношення були 37,2% проти 62,8%. Це 
свідчить про переваження в структурі добово-
го ритму АТ хворих похилого віку групи non-
dipper порівняно з хворими середнього віку 
[7]. Таким чином, у 62,8% хворих похилого віку 

та у 46,3% хворих середнього віку визначалося 
порушення циркадного профілю АТ протягом 
доби.  

При порівнянні показників ДМАТ у хворих 
середнього та похилого віку групи non-dipper 
слід підкреслити, що між двома групами спосте-
рігались зміни АТ, зокрема, у хворих старшого 
віку зменшується АТ, а саме середній на 11,1% 
(p<0,05) значуще до хворих середнього віку.

Таблиця 2
Показники ДМАТ залежно від добового ритму АТ (dipper, non-dipper) у хворих на ГХ  

похилого віку та контролю (М±σ)

Показники
Розподіл обстежених групами

РГрупа Dipper 
(n=18)

Група non-dipper 
(n=27)

Контроль 
(n=15)

Середньодобовий САТ (мм рт. ст.) 141,5±2,1 159,5±12,0 115,5±8,0
Р1>0,05 
Р2>0,05 
Р3<0,05

Середньодобовий ДАТ (мм рт. ст.) 91,5±0,7 93,5±0,7 71,9±8,6
Р1>0,05  

Р2 < 0,05  
Р3 < 0,01

Середній АТ (мм рт. ст.) 96,0±0 110,5±12,0 86,4±7,5
Р1>0,05 
Р2>0,05 
Р3>0,05

Максимальний САТ (мм рт. ст.) 166,1±17,7 170,7±30,0 146,5±8,6
Р1>0,05 
Р2>0,05 
Р3>0,05

Максимальний ДАТ (мм рт. ст.) 103,5±15,6 99,1±20,2 93,3±7,4
Р1>0,05 
Р2>0,05 
Р3>0,05

Середня ЧСС (/хв.) 60,8±7,5 64,2±10,2 68,9±18,4
Р1>0,05 
Р2>0,05 
Р3>0,05

ДІ САТ (%) 13,8±2,6 5,7±3,7 10,8±7,0
Р1 < 0,001 
Р2 > 0,05  
Р3 > 0,05

ДІ ДАТ (%) 19,4±3,9 10,5±6,5 16,8±10,4
Р1 <0,01  
Р2 > 0,05  
Р3 > 0,05

ДІ середнього АТ (%) 15,8±4,3 8,2±5,0 14,2±8,7
Р1 < 0,01  
Р2 > 0,05  
Р3 > 0,05

Примітки: P1 – статистична значущість різниці між хворими групи dipper та non-dipper,  
Р2 – статистична значущість різниці між обстеженими групи dipper та контролем,  
Р3 – статистична значущість різниці між обстеженими групи non-dipper та контролем.
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ВИСНОВКИ

У хворих похилого віку на ГХ ІІ стадії в 
структурі добового ритму АТ переважає група 
non-dipper (62,8% проти 37,2%). У хворих по-
хилого віку групи non-dipper середній АТ на 
11,1% (p<0,05) є меншим щодо хворих серед-
нього віку. 
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Background. Insufficient night-time reduction of blood pressure (BP) and night hypertension are associated with an 
increased risk of death regardless of the average daily BP. The study of daily BP profiles is very relevant in patients with hy-
pertension of different age categories due to the high risk of thrombotic complications.

Aim: of the study was to determine the peculiarities of ambulatory blood pressure monitoring (ABPM) indices in mid-
dle-aged and elderly hypertensive patients depending on the daily BP profile.

Materials and methods. ABPM indicators were determined in 125 patients who were divided into 2 groups. 1st group 
(n=82) – middle-aged hypertensive patients (45-59 years old); 2nd group (n=43) – elderly hypertensive patients (60-74 
years old). In the groups of middle-aged and elderly subjects 2 groups of daily BP profiles were distinguished: «dipper» and 
«non-dipper».

Indices of ABPM were determined using a portable recorder ABPM-04 (company «Meditech», Hungary). Measurements 
of BP were performed every 15 minutes during the day (from 6 to 22 hours) and every 30 minutes at night (from 22 to 6 
hours). We determined the following indices: the average daily systolic BP (SBP) (mm Hg), the average daly diastolic BP 
(DBP) (mm Hg), the average BP (mm Hg); the maximal daily SBP (mm Hg), the maximal daily DBP (mm Hg). The daily 
index (DI) was also calculated − the percentage of BP decrease at night compared to daytime BP calculated in % DI of SBP, 
DI of DBP, DI of average BP. 

Results. The baseline BP level in the average daily SBP and DBP in middle-aged patients of dipper group was significantly 
higher by 49,6% and corresponded to 155,9±12,0 mm Hg (p<0,001) and 50,4% and was 97,3±6,1 mm Hg (p<0,01). Similar 
results are observed in the average BP and the maximal daily SBP and the maximal daily DBP values which were significantly 
higher than the control group by 21,5% (p<0,05) and equaled 110,0±3,6 mm Hg and 21,3% and amounted to 176,3±23,5 
mm Hg (p<0,05) and 23,6% and amounted to 117,0±19,2 mm Hg (p<0,05). The baseline BP level in the average daily and 
maximal SBP, the average daily DBP and the average BP in patients of non-dipper group was significantly higher by 50,8%            
(p < 0,01) and corresponded to 157,1±12,9 mm Hg and 27,4% and equal to 176,9±24,0 mm Hg (p<0,05), 63,8% and amount-
ed to 106,0±1,0 mm Hg (p<0,05) and 44% and was 124,3±6,8 mm Hg (p<0,05) too. In the surveyed elderly patients only the 
average daily DBP was significantly different from the corresponding control indicator and was lower by 21,4% (p < 0,05) 
and amounted to 91,5±0,7 mm Hg in dipper and 23,1% (p<0,01) and was 93,5±0,7 mm Hg in non-dipper group. 

Conclusion. Non-dipper group predominates in the structure of daily BP rhythm in elderly hypertensive patients (62,8% 
versus 37,2%). The average BP decreases in elderly patients of non-dipper group by 11,1% (p<0,05) reliably to patients of 
middle age.

Key words: arterial hypertension, essential hypertension, blood pressure, ambulatory blood pressure monitoring, daily 
blood pressure profile.
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Актуальність. За оцінками Всесвітньої організації охорони здоров’я на 2021 рік у 615 млн. осіб (близько 10 % 
населення світу) виявлено симптоми депресивних або тривожних розладів. Серед основних причин смертності 
населення перше місце продовжують посідати хвороби системи кровообігу, а прогнози вказують на збереження 
тенденції до зростання. Тому вивчення розвитку тривожно-депресивних розладів на тлі ішемічного інсульту є ак-
туальним. 

Ціль: дослідити особливості ТДР на тлі експериментального ішемічного інсульту у щурів.
Матеріали та методи. Експериментальні дослідження проведено на 30 нелінійних лабораторних щурах, які 

були розподілені на 3 групи: 1 група – інтактний контроль, 2 група – тварини групи зі змодельованим ішемічним 
інсультом; 3 група – щури зі змодельованим ішемічним інсультом та тривожно-депресивними розладами. Відтво-
рення ішемічного інсульту у щурів проводили за допомогою моделі ендоваскулярної оклюзії середньої мозкової ар-
терії (фокальна ішемія) за E. Z. Longa. Для поглибленого вивчення патофізіологічних ланок тривожно-депресивних 
розладів було обрано модель резерпін-індукованої депресії у щурів.

Для оцінки експериментальних поведінкових моделей депресії на лабораторних щурах були використані тести 
– «відкрите поле» та «піднесений хрестоподібний лабіринт».

Результати. Результати тесту «відкрите поле» показали, що як за умов експериментального ішемічного інсульту, 
так і при коморбідній патології у щурів достовірно знижуються показники локомоторної та орієнтовно-дослід-
ницької активності експериментальних тварин, при цьому достовірно не впливаючи на показники вегетативного 
супроводу емоційних реакції. Одержані дані тесту «піднесений хрестоподібний лабіринт» підтверджувалися віро-
гідним збільшення часу перебування щурів в темних рукавах лабіринту (маркер посилення тривожності) та зни-
женням часу перебування в освітлених ділянках. Зокрема, у групі тварин зі змодельованим ішемічним інсультом 
латентний період входу до темної камери зростав (p<0,05), як і у щурів із коморбідною патологією (p < 0,05) порів-
няно із інтактною групою. 

Відмічалося вірогідне зниження як часу перебування в освітлених рукавах, так і кількості відвідувань освітле-
них рукавів у обох експериментальних групах тварин. 

Висновки. За умов ішемічного інсульту відмічали значні зміни психофізіологічних тестів, однак у тварин зі 
змодельованою коморбідною патологією спостерігалися більш виражені зміни всіх показників, що свідчило про 
посилення тривожності та змін емоційного статусу. Одержані результати потребують біль поглибленого вивчення 
патофізіологічних механізмів депресивно-тривожних розладів на тлі цереброваскулярних змін. 

Ключові слова: ішемічний інсульт, тривожно-депресивні розлади, патогенез.  

Актуальність. XXI століття – час стресів і 
перевантажень, переважно психічних. За дани-
ми епідеміологічних досліджень Національно-
го інституту психічного здоров’я, поширення 
психічних розладів в популяції становить 32,7 
%, серед яких депресії складають 6 %, тривожні 
розлади – 8,3 %. За оцінками Всесвітньої орга-
нізації охорони здоров’я на 2021 рік у 615 млн. 

осіб (близько 10 % населення світу) виявлено 
симптоми депресивних або тривожних розладів 
[1]. Серед основних причин смертності населен-
ня перше місце продовжують посідати хвороби 
системи кровообігу, а прогнози вказують на збе-
реження тенденції до зростання. Актуальність 
проблеми мозкового інсульту обумовлена часто-
тою захворювання, тяжкими його наслідками та 
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недостатньою ефективністю лікування. Інсульт 
обумовлює 5,7 млн. смертей в усьому світі, і як 
причина смерті поступається лише ішемічній 
хворобі серця. Експерти вважають, що до 2025 
року кількість хворих на інсульт зросте на 1/3, з 
яких більшість особи працездатного віку [2]. 

Встановлено, що інсульт є чинником роз-
витку депресії у літньому віці, однак існує і 
зворотній зв’язок: депресія підвищує ризик 
виникнення транзиторних ішемічних атак 
та інсульту, і ця кореляція залежить від чис-
ленних факторів [3]. Тому встановлення осо-
бливостей розвитку тривожно-депресивних 
розладів (ТДР) на тлі ішемічного інсульту є ак-
туальним та доцільним.

Ціль: дослідити особливості ТДР на тлі екс-
периментального ішемічного інсульту у щурів. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Експериментальні дослідження проведено 
на 30 нелінійних лабораторних щурах, які були 
розподілені на 3 групи: 1 група – інтактний 
контроль (тварини отримували воду дисти-
льовану), 2 група – тварини групи зі змодельо-
ваним ішемічним інсультом; 3 група – щури зі 
змодельованим ішемічним інсультом та ТДР.

Відтворення ішемічного інсульту у щурів 
проводили за допомогою моделі ендоваскуляр-
ної оклюзії середньої мозкової артерії (фокаль-
на ішемія) за E. Z. Longa. Попередньо щурам 
проводили анестезію, операційне поле обро-
бляли розчином хлоргексидину 0,05 %. Після 
цього виконували розріз в області шиї, із пра-
вого боку виділяли загальну сонну артерію, 
зовнішню сонну артерію та внутрішню сонну 
артерію. Загальну сонну артерію пережимали 
судинною кліпсою, на зовнішню сонну артерію 
накладали лігатуру із вікрилу № 3. Внутрішню 
сонну артерію перерізали ножицями на відстані 
3-5 мм від біфуркації. Нейлонову нитку діаме-
тром 0,25 мм, покриту силіконом та обробле-
ну розчином гепарину, вводили через відрізок 
внутрішньої сонної артерії в зовнішню сонну 
артерію на глибину 19-21 мм та фіксували су-
динною кліпсою. Кровоток перекривали на 
60 хв, після чого нитку видаляли. Після цього 
внутрішню сонну артерію закривали коагуля-

цією до повної герметичності та в подальшому 
знімали судинні кліпси. Наприкінці операції 
розріз ушивали вікрилом № 4 та обробляли 5 % 
розчином брильянтового зеленого. Після опе-
рації виконували безперервну термометрію із 
підтримкою температури на рівні фізіологічної 
норми за допомогою інфрачервоних ламп, Під 
час операції температуру тіла підтримували за 
допомогою грілки. Середня тривалість прове-
дення операції складала 7-10 хв [4, 5, 7]. 

Для поглибленого вивчення патофізіологіч-
них ланок ТДР було обрано модель резерпін-ін-
дукованої депресії у щурів. Резерпін уводили 
щурам внутрішньоочеревинно у вигляді су-
спензії, стабілізованої твіном-80, дозою 4 мг/кг 
[4, 6]. Визначали вихідні показники ректальної 
температури. Через 4 год після ін’єкції резерпі-
ну повторно визначали ректальну температуру.

Для оцінки експериментальних поведінко-
вих моделей депресії на лабораторних щурах 
були використані наступні тести [4].

Тест «Відкрите поле». Прилад для тесту від-
крите поле представляє собою білу квадратну 
платформу на ніжках розмірами: 60×60 см (дов-
жина×ширина), борти висотою 30 см. Підлога 
платформи розділена на 16 однакових квадратів 
(15×15 см) із отворами діаметром 4 см у центрі 
кожного квадрата. Впродовж 3 хв спостережен-
ня реєстрували наступні параметри поведінки 
тварин: кількість перетнутих квадратів, обсте-
жених отворів, вертикальних стійок, актів гру-
мінгу, фекальних болюсів, уринацій [4, 7]. 

Тест «Піднесений хрестоподібний лабі-
ринт» використовували з метою вивчення 
тривожності у щурів. Прилад складається з 
двох відкритих скляних «рукавів» розміром 
50×10 см (довжина×ширина) та двох розміще-
них навхрест непрозорих закритих «рукавів» 
розміром 50×10×10 см (довжина× ширина×-
висота), які зверху накриваються непрозори-
ми панелями. Прилад розміщували на висоті 
75 см над підлогою. Центральний майданчик 
та прозорі відсіки освітлювали зверху лампою 
потужністю 60 Вт. Тварин перед дослідженням 
витримували в затемненому місці протягом 
5 хв, надалі розміщували в центрі лабіринту 
(«зона прийняття рішення»), головою до одно-
го з відкритих рукавів.
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Протягом 5 хв реєстрували латентний час 
входу до темного рукава, кількість відвіду-
вань темних та світлих рукавів, центрального 
майданчика, кількість фекальних болюсів та 
уринацій. За індивідуальним протоколом до-
слідження тварини розраховували загальний 
час перебування в освітлених та затемнених 
частинах лабіринту протягом 5 хв, кількість 
переходів між рукавами, час перебування в 
«зоні прийняття рішення» [4, 7].

Робота з тваринами проводилася відпо-
відно до «Загальних етичних принципів екс-
периментів на тваринах» (Україна, 2001), що 
узгоджується з положенням «Європейської 
конвенції щодо захисту хребетних тварин, які 
використовуються з експериментальними та 
іншими науковими цілями» (Страсбург, 1986 
р.), Закону України № 3447-IV від 21.02.2006 р. 
«Про захист тварин від жорстокого поводжен-
ня», Наказу Міністерства освіти і науки, мо-
лоді та спорту України № 249 від 01.03.2012 р. 
«Порядок проведення науковими установами 
дослідів, експериментів на тваринах», Закону 
України «Про захист тварин від жорстокого 
поводження» № 440-ІХ від 14.01.2020 р. [8]. 

Статистичну обробку одержаних результатів 
проводили за допомогою програми «Statistica 
10.0». Вірогідність відмінностей між показни-
ками контрольної та дослідних груп визначали 
за критеріями Стьюдента та Фішера. Рівень до-
стовірності приймали при p < 0,05 [9].

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

На початку етапі було проведено вивчення 
змін ректальної температури у щурів на тлі ре-
зерпін-індукованої депресії (табл. 1). 

Встановлено, що у тварин зі змодельованим 
ішемічним інсультом відмічалися вірогідні 
відмінності максимальної температури та сту-
пінь її зниження. Аналогічні зміни ректальної 
температури, але більш вираженого характе-
ру (однак вірогідно не відрізнялися від групи 
зі змодельованим ішемічним інсультом) було 
виявлені у тварин зі змодельованою коморбід-
ною патологією. 

Також нами проведено оцінку блефаропто-
зу за ранжовою шкалою від 1 до 4 балів: 0 – від-
сутність опущення повік; 1 – опущення повік 
на 25%; 2 – опущення повік на 50 %; 3 – опу-
щення повік понад 75 %; 4 – повністю закрите 
око (рис. 1). 

Встановлено, що у щурів зі змодельованим 
ішемічним інсультом мав тенденцію розвиток 
блефароптозу, який підтверджувався вірогід-
ним зниженням одержаних балів порівняно із 
інтактною групою тварин. У щурів, яким від-
творювали коморбідну патологію розвивався 
характерний блефароптоз, який за ранжовою 
шкалою вірогідно відрізнявся від аналогічного 
показника групи інтактного контролю. 

Дослідницька активність лабораторних тва-
рин викликана потребою в отриманні нової 

Таблиця 1
Динаміка змін ректальної температури у щурів на тлі резерпін-індукованої депресії

Експериментальні групи
Ректальна температура, °С

Вихідна Максимальна зміна Ступінь зниження
Інтактний контроль  
(n=10) 37,12±0,03 36,64±0,12 0,48±0,02

Ішемічний інсульт  
(n=10) 37,10±0,04 38,3±0,4* -1,2±0,43*

Ішемічний інсульт+ ТДР 
(n=10) 37,08±0,04 38,6±0,6* -1,52±0,2*

Примітки:
1. n – кількість експериментальних тварин в кожній групі;
2. * – p<0,05 порівняно із інтактними тваринами. 
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Рис. 1. Блефароптоз у експериментальних щурів на тлі резерпін-індукованої депресії (n=10)

інформації і є самостійним і вираженим ба-
жанням багатьох видів тварин, у тому числі і 
гризунів. Однак, інстинкт самозбереження ви-
кликає почуття тривоги, оскільки відкритий і 
освітлений простір викликає у тварини почут-
тя потенційної небезпеки.

При дослідженні емоційно-поведінкових 
реакцій у тесті «відкрите поле» встановлено, 
що у тварин інтактної групи (введення води 
та емульгатора твін-80) вірогідно не впливало 

на психофізіологічні показники (час латент-
ного періоду першого переміщення, кількість 
виходів до центру), вірогідно не змінювало до-
слідницьку поведінку тварин, тобто кількість 
перетнутих квадратів і вертикальних вставань 
на задні лапки та вегетативні реакції (кількість 
актів грумінгу і кількість болюсів) (табл. 2).

Стосовно показника кількість обстежених 
отворів одержано наступні результати: у тва-
рин зі змодельованим ішемічним інсультом да-

Примітка: 
* – p < 0,05 порівняно з групою інтактного контролю; 
n = 10 (кількість експериментальних тварин в кожній групі)

Таблиця 2
Вивчення показників тесту «відкритого поля» у експериментальних тварин із ішемічним інсультом  

та тривожно-депресивними розладами

Показник 
Експериментальні групи тварин

Інтактний 
контроль  (n=10) 

Ішемічний 
інсульт (n=10)

Ішемічний інсульт+ТДР 
(n=10)

Кількість перетнутих квадратів 26,1±5,1 5,6±0,9* 3,2±0,6*/**
Кількість обстежених отворів 8,4±1,3 1,7±0,5* 1,3±0,4*/**
Кількість вертикальних стійок 11,2±2,0 2,1±0,3* 1,5±0,2*/**
Сума показників орієнтовно-
дослідницької діяльності 19,6±2,6 3,8±0,8* 2,8±0,5*/**

Кількість актів грумінгу 2,3±0,4 1,2±0,6* 0,8±0,1*/**
Кількість дефекацій (болюси) 0,6±0,3 1,8±0,7* 2,4±0,7*/**
Кількість уринацій 1,0±0,2 0,2±0,05* 0,1±0,04*
Сума показників емоційних реакцій 1,6±0,5 2,0±0,75* 2,5±0,74*/**

Примітки:
1. n – кількість експериментальних тварин в кожній групі;
2. * – p < 0,05 порівняно із інтактними тваринами; 
3. ** – p < 0,05 відносно групи тварин зі змодельованим ішемічним інсультом. 
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ний показник вірогідно знижувався в 4,9 рази 
(p<0,05) порівняно із інтактними тваринами, в 
той час як у групі тварин із коморбідною па-
тологію відмічалося аналогічне вірогідне зни-
ження 6,5 разів (p < 0,05).

У тварин зі змодельованим ішемічним ін-
сультом та ТДР встановлено вірогідне знижен-
ня показника кількості обстежених отворів у 
тесті «відкрите поле» порівняно із групою тва-
рин зі змодельованим ішемічним інсультом. 

Також нами одержано вірогідні відмінності 
показників кількості вертикальних стійок та 
актів грумінгу у всіх експериментальних групах 
тварин. Зокрема, відмічалося вірогідне знижен-
ня кількості вертикальних стійок в 5,3 рази (p 
< 0,05) у групі тварин зі змодельованим ішеміч-
ним інсультом та в 7,5 разів (p < 0,05) порівняно 
із інтактними тваринами. Кількість актів гру-
мінгу також вірогідно знижувалася в 1,9 рази (p 
< 0,05) та 2,9 рази (p < 0,05) відповідно. 

У групах тварин із змодельованим ішеміч-
ним інсультом та коморбідною патологією від-
мічалося вірогідне підвищення кількості актів 
дефекації та зниження кількості уринацій. 

Відомо, що за рухову та дослідницьку ак-
тивність відповідають гіпокамп, кора, ретику-
лярна формація та їх зв’язки між собою. Деякі 
дослідники говорять про зниження рухової 
активності на фоні одночасного підвищення 
дослідницької активності. Аналіз одержаних 
результатів свідчить про зниження як рухової, 
так і дослідницької активності з віком у щурів. 

При вивченні показників тесту «піднесе-
ний хрестоподібний лабіринт» у експеримен-
тальних тварин зі змодельованим ішемічним 
інсультом реєстрували посилення тривожної 
поведінки (табл. 3).

Встановлено, що введення води та емульга-
тора (твін-80) інтактній групі тварин вірогідно 
не впливало на емоційно-поведінкові реакції. У 
даній групі кількість виходів у освітлений рукав, 
зазирань та перебування в ньому переважала над 
аналогічними показниками в темних рукавах.

Одержані дані підтверджувалися вірогід-
ним збільшення часу перебування щурів в 
темних рукавах лабіринту (маркер посилення 
тривожності) та зниженням часу перебування 
в освітлених ділянках.

Таблиця 3
Вивчення показників тесту «піднесений хрестоподібний лабіринт» у експериментальних тварин  

із ішемічним інсультом та тривожно-депресивними розладами

Показник 
Експериментальні групи тварин

Інтактний контроль 
(n=10) 

Ішемічний інсульт 
(n=10)

Ішемічний інсульт+ТДР 
(n=10)

Латентний період входу до 
темної камери, с 58,6±23,8 70,9±30,8* 72,5±29,6*/**

Час перебування в темних 
рукавах, с 141,7±24,2 172,8±26,4* 181,2±30,3*/**

Час перебування в 
освітлених рукавах, с 159,4±25,6 122,3±16,4* 117,8±12,7*/**

Кількість відвідувань темних 
рукавів 6,3±1,7 8,3±2,1* 9,0±2,2*/**

Кількість відвідувань 
освітлених рукавів 5,7±1,6 5,2±1,1* 4,8±0,8*/**

Примітки:
1. n – кількість експериментальних тварин в кожній групі;
2. * – p < 0,05 порівняно із інтактними тваринами;
3. ** – p< 0,05 відносно групи тварин зі змодельованим ішемічним інсультом. 
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Зокрема, у групі тварин зі змодельованим 
ішемічним інсультом латентний період входу 
до темної камери зростав в 1,2 рази (p < 0,05), 
як і у щурів із коморбідною патологією (p < 
0,05) порівняно із інтактною групою. Час пере-
бування в темних рукавах у експерименталь-
ній групі тварин із ішемічним інсультом також 
вірогідно підвищувався в 1,2 рази (p < 0,05), а 
у щурів із коморбідною патологією – в 1,3 рази 
(p < 0,05) відносно інтактних тварин.

Відмічалося вірогідне зниження як часу пе-
ребування в освітлених рукавах, так і кількості 
відвідувань освітлених рукавів у обох експери-
ментальних групах тварин. 

ВИСНОВКИ

1.	 За умов ішемічного інсульту відмічали знач-
ні зміни психофізіологічних тестів «відкри-
того поля» та «піднесений хрестоподібний 
лабіринт» – знижувалися показники локо-
моторної та орієнтовно-дослідницької ак-
тивності, при цьому не змінювалися показ-
ники вегетативного супроводу емоційних 
реакцій.

2.	 У тварин зі змодельованою коморбідною па-
тологією відмічалися більш виражені зміни 
всіх показників психофізіологічних тестів, 
що свідчило про посилення тривожності та 
змін емоційного статусу.

3.	 Одержані результати потребують біль погли-
бленого та детального вивчення патофізіо-
логічних механізмів депресивно-тривожних 
розладів на тлі цереброваскулярних змін. 
Конфлікт інтересів. Автори даного рукопи-

су стверджують, що конфлікт інтересів під час 
виконання дослідження та написання рукопи-
су відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.
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Background. According to the estimates of the World Health Organization for 2021, 615 million people (about 10% of 
the population of the world) showed symptoms of depressive or anxious disorders. Among the main causes of death in the 
population, the first half of the year continues to suffer from diseases of the circulatory system, and forecasts indicate a sav-
ings trend to an increase. Therefore, the development of anxiety-depressive disorders on aphids of ischemic stroke is relevant.

Aim: to investigate the specificity of TDR on aphids of experimental ischemic stroke in the eyes.
Materials and methods. Experimental studies were carried out on 30 non-linear laboratory tests, which were divided 

into 3 groups: group 1 - contact control, group 2 - animals of the group with simulated ischemic stroke; 3rd group - blindness 
with modeled ischemic stroke and anxiety-depressive disorders. The recovery of ischemic stroke in juveniles was performed 
using an additional model of endovascular occlusion of the middle cerebral artery (focal ischemia) by E. Z. Longa. A model 
of reserpine-induced depression in the eyes was selected for the morbidized morbidity of pathophysiological lanquences of 
anxiety-depressive disorders. To assess the experimental behavioral models of depression on laboratory tests, we used tests 
- “open the field” and “apply a cross-like labyrinth”.

Results. Achievements in the test «chrest-like labyrinth» were confirmed by an increase in the hour of turning the eyes 
in the dark sleeves of the labyrinth (a marker of increased anxiety) and a decrease in the hour of the change in the lighted 
cottages. Zokrema, in a group of animals with a modeled ischemic stroke, the latent period of entry to the dark chamber of 
growth (p<0.05), as well as in the eyes with comorbid pathology (p<0.05) was compared with the intact group.

There was a decrease in the hour of perebuvannya in clarified sleeves, as well as the number of clarified sleeves in both 
experimental groups of creatures.

Conclusion. Significant changes in psychophysiological tests were noted for the minds of an ischemic stroke, however, in 
animals with a modeled comorbid pathology, there were more manifestations of changes in all indications, which indicated 
a strengthening of the anxiety of that change. Obtained results require the destruction of pathophysiological mechanisms of 
depressive-anxious disorders on aphids of cerebrovascular changes.

Key words: ischemic stroke, anxiety-depressive disorder, pathogenesis.
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Актуальність. Перитоніт в період сьогодення продовжує залишатись однією з найбільш складних проблем як 
абдомінальної хірургії, так і теоретичної патофізіології. Одним із провідних патогенетичних механізмів перито-
ніту є розлади в системі гемостазу та розвиток ДВЗ-синдрому. Блокада мікроциркуляції, викликана розвитком 
ДВЗ-синдрому, призводить до тканинної гіпоксії і, як наслідок, до дисфункції органів та систем організму. 

Ціль: вивчення змін судинно-тромбоцитарного та коагуляційного гемостазу за умов експериментального кало-
вого перитоніту у щурів.

Матеріали та методи. Експериментальні дослідження проведено на 24 нелінійних лабораторних щурах, які 
були розподілені на 2 групи: 1 група – інтактний контроль (тварини отримували воду дистильовану), 2 група – тва-
рини групи контрольної патології. Відповідно до «Методичних рекомендацій з доклінічного вивчення лікарських 
засобів» експериментальний перитоніт вивчали на моделі В. А. Лазаренка. Показники судинно-тромбоцитарного 
та коагуляційного гемостазу визначали згідно загальноприйнятих методик. 

Результати. У першу добу експериментального перитоніту відмічалося різке підвищення швидкості зсідан-
ня крові та зміни якісних властивостей тромбоцитів, що впливають на їх агрегаційну здатність та ретракцію вже 
сформованого згустку крові. На 4-у добу експерименту встановлено зміни судинно-тромбоцитарної ланки, що вка-
зують на виснаження тромбоцитарного потенціалу, за рахунок зниження часу зсідання крові, агрегаційної здат-
ності тромбоцитів та ретракції згустку крові на тлі вірогідного підвищення кількості кров’яних пластинок, які, 
ймовірно, за даний час встигли «попасти» до кровотоку із депо. Зміни системи коагуляційного гемостазу на тлі 
експериментального калового перитоніту свідчать про розвиток гіперкоагуляції вже в першу добу, яка змінюєть-
ся гіпокоагуляційним станом, що вказує на виснаження ферментативних систем коагуляційного потенціалу крові 
(вже на 4-у добу), яке тривало до завершення експерименту. 

Висновки. В розвитку розладів системи гемостазу при каловому перитоніті ключова роль належить як вну-
трішньому, так і зовнішньому механізму активації системи зсідання крові.

Ключові слова: перитоніт, гемостаз, агрегація тромбоцитів, гіперкоагуляція, ДВЗ-синдром. 

Актуальність. Перитоніт в період сьогоден-
ня продовжує залишатись однією з найбільш 
складних проблем як абдомінальної хірургії, 
так і теоретичної патофізіології [1, 3, 6, 8, 19]. 

Актуальність проблеми визначається де-
кількома факторами. По-перше, це широке 
розповсюдження як самого захворювання, 
так і його ускладнень, частота яких продов-
жує залишатись на рівні 60 %, летальність 14-
27 %, а за умов поліорганної недостатності у 
термінальній стадії летальність досягає 80 %. 
Висока летальність обумовлена ендотоксико-
зом, поліорганною недостатністю та сепсисом 

як результат складного каскаду патофізіоло-
гічних реакцій організму із порушенням всіх 
функцій та систем [3, 4, 10, 17]. 

Одним із провідних патогенетичних меха-
нізмів перитоніту є розлади в системі гемостазу 
та розвиток ДВЗ-синдрому. Блокада мікроцир-
куляції, викликана розвитком ДВЗ-синдрому, 
призводить до тканинної гіпоксії і, як наслідок, 
до дисфункції органів та систем організму [3]. 
За даними різних авторів частота ДВЗ-синдро-
му при перитоніті коливається від 14 до 100 %, 
що пояснюється відсутністю в клінічній прак-
тиці надійних критеріїв діагностики ДВЗ-син-
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дрому [11]. Тому виявлення особливостей 
порушень системи гемостазу при експеримен-
тальному перитоніті є доцільним. 

Ціль: вивчити зміни судинно-тромбоци-
тарного та коагуляційного гемостазу за умов 
експериментального калового перитоніту у 
щурів.

 
МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Експериментальні дослідження проведено 
на 24 нелінійних лабораторних щурах, які були 
розподілені на 2 групи: 1 група – інтактний 
контроль (тварини отримували воду дисти-
льовану), 2 група – тварини групи контрольної 
патології. 

Відповідно до «Методичних рекоменда-
цій з доклінічного вивчення лікарських засо-
бів» експериментальний перитоніт вивчали 
на моделі, запропонованій В. А. Лазаренком 
та співавт. (2008) [9]. Дана змодельована па-
тологія близька за етіологічними чинниками, 
клінічними проявами і фазністю перебігу до 
аналогічного процесу в людини та є прийнят-
ною для проведення динамічного дослідження 
протягом 10-ти діб. Дослідним щурам вводили 
0,5 мл 10 % профільтрованої калової суспензії 
в черевну порожнину. 

Суспензію отримували шляхом змішуван-
ня ізотонічного розчину і калу зі сліпої кишки 
2–3 інтактних тварин, потім її двічі фільтрува-
ли через подвійний шар марлі. Одержану су-
спензію не пізніше ніж через 20 хв після при-
готування вводили дослідній групі тварин. З 
метою уникнення пошкодження внутрішніх 
органів при введенні калової суспензії в че-
ревну порожнину, щурів тримали вертикаль-
но, каудальним кінцем вгору. Методом пунк-
ції вентральної стінки в центрі середньої лінії 
живота, направляючи кінець голки по черзі у 
праве і ліве підребер’я, праву та ліву клубові 
ділянки, вводили однакову кількість калової 
суспензії [5, 9].

Робота з тваринами проводилася відпо-
відно до «Загальних етичних принципів екс-
периментів на тваринах» (Україна, 2001), що 
узгоджується з положенням «Європейської 
конвенції щодо захисту хребетних тварин, які 

використовуються з експериментальними та 
іншими науковими цілями» (Страсбург, 1986 
р.), Закону України № 3447-IV від 21.02.2006 р. 
«Про захист тварин від жорстокого поводжен-
ня», Наказу Міністерства освіти і науки, мо-
лоді та спорту України № 249 від 01.03.2012 р. 
«Порядок проведення науковими установами 
дослідів, експериментів на тваринах», Закону 
України «Про захист тварин від жорстокого 
поводження» № 440-ІХ від 14.01.2020 р. [18]. 

Про стан судинно-тромбоцитарної ланки 
гемостазу свідчили за наступними показника-
ми: час зсідання крові, кількість тромбоцитів, 
їх агрегація та ретракція кров’яного згустку; 
функціональну активність коагуляційної лан-
ки вивчали за рівнем активованого частково-
го тромбопластинового часу (АЧТЧ), часу ре-
кальцифікації плазми, протромбінового часу 
(ПЧ), тромбінового часу (ТЧ) та рівнем фібри-
ногену. Вивчення вищевказаних показників 
проводили за загальноприйнятими методика-
ми [2].

Статистичну обробку одержаних резуль-
татів проводили за допомогою програми 
«Statistica 10.0». Вірогідність відмінностей 
між показниками контрольної та дослідних 
груп визначали за критеріями Стьюдента та 
Фішера. Рівень достовірності приймали при 
p < 0,05 [12].

 
РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Першим етапом нашого дослідження було 
вивчення показників судинно-тромбоцитар-
ного гемостазу у щурів із експериментальним 
перитонітом. З метою детального комплексно-
го вивчення змін даної ланки гемокоагуляції 
нами були проаналізовані наступні показни-
ки: час зсідання крові, кількість тромбоцитів, 
агрегаційна здатність тромбоцитів, а також 
ретракція кров’яного згустку (табл. 1). 

Встановлено, що у щурів із експерименталь-
ним перитонітом через 24 години після відтво-
реної модельної патології час зсідання крові 
складав 95,3±2,8 с та був вірогідно нижчим в 
1,6 разів (р<0,05) порівняно із інтактними тва-
ринами; кількість тромбоцитів невірогідно 
підвищувалася до 596,7±13,4*109/л. Агрегаці-



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 1 41

STUDY OF THE ROLE OF HEMOCOAGULATION DISBALANCE AS A KEY PATHOGENETIC  
PREDICTORS IN THE FORMATION OF SYSTEMIC DISORDERS IN EXPERIMENTAL PERITONITIS

йна здатність тромбоцитів вірогідно підвищу-
валася в 4,5 разів (р < 0,05) та складала 56,3±2,4 
с. Також встановлено вірогідне збільшення 
ретракції згустку крові в 2,2 рази (р<0,05). 
Одержані дані вказують на гіперкоагуляцій-
ний стан судинно-тромбоцитарного гемостазу 
в першу добу відтвореної патології. 

На 4-у добу експериментального перитоніту 
відмічалося: вірогідне підвищення часу зсідан-
ня крові до 205,3±5,1 с, кількості тромбоцитів 
до 650,2±15,1*109/л, їх агрегаційної здатності 
до 30,6±1,7 с, а також ретракції кров’яного 
згустку, яка дорівнювала 52,5±2,7 %.

Одержані дані свідчать про виснаження 
гемостатичних резервів крові, однак рівень 
тромбоцитів вірогідно підвищувався порів-
няно із інтактною групою тварин та щурами 
в першу добу експерименту, що вказує на над-
ходження кров’яних пластинок із кісткового 
мозку та є компенсаторно-захисною реакції 
організму. Агрегаційна здатність тромбоци-
тів знижувалася в 1,8 разів (р<0,05) порівняно 
із аналогічним показником в першу добу, що, 
ймовірно, за рахунок зниження тромботично-
го потенціалу кров’яних пластинок (зниження 
рівня фактору Віллебранда, білків, пептидів 
плазми). 

Також відмічалося зниження ретракції 
згустку крові в 1,6 разів порівняно із першою 
добою відтворення експерименту, що може 
свідчити про зниження кількості активованих 
тромбоцитів на стадії ущільнення сформо-
ваного згустку, оскільки дана реакція здійс-

нюється за рахунок скорочувальних білків 
тромбоцитів, які взаємодіють між собою та з 
нитками фібрину.

На 10-у добу спостереження у групі щурів 
зі змодельованим каловим перитонітом швид-
кість утворення згустку крові дорівнювала 
278,6±4,8 с, що і 1,9 разів (р<0,05) перевищу-
вало показник інтактних тварин та в 2,9 разів 
(р<0,05) було нижчим за аналогічні дані в пер-
шу добу дослідження. Кількість тромбоцитів 
на 10-у добу експерименту вірогідно знижува-
лася в 1,5 разів (р < 0,05) порівняно із інтак-
тними щурами та в 1,7 разів (р < 0,05) відносно 
групи контрольної патології (в першу добу). 

Агрегаційна здатність тромбоцитів на 10-у 
добу мала тенденцію до врівноваження (щодо 
даних інтактної групи тварин) та 5,6 разів 
(р<0,05) знижувалася порівняно із показни-
ками, отриманими в першу добу. Показника 
ретракції згустку крові вірогідно знижувався 
в 3,3 рази (р<0,05) порівняно з першою добу 
експерименту та практично досягав рівня ін-
тактних щурів. 

Аналізуючи одержані дані можна зробити 
наступний висновок, що в першу добу експе-
риментального перитоніту відмічалося різке 
підвищення швидкості зсідання крові та зміни 
якісних властивостей тромбоцитів, що впли-
вають на їх агрегаційну здатність та ретрак-
цію вже сформованого згустку крові. Можна 
стверджувати про наростання гіперкоагуляй-
ного потенціалу за рахунок підвищення агре-
гаційних властивостей кров’яних пластинок 

Таблиця 1
Показники судинно-тромбоцитарного гемостазу у щурів із експериментальним перитонітом

Показники Інтактні тварини 
(n=6)

Гострий перитоніт (n=18)
через 24 год 4-а доба 10-а доба

Час зсідання крові, с 150,4±6,8 95,3±2,8* 205,3±5,1* 278,6±4,8*/**
Тромбоцити, 109/л 534,2±14,0 596,7±13,4 650,2±15,1*/** 345,4±10,7*/**
Агрегація тромбоцитів, с 12,4±1,4 56,3±2,4* 30,6±1,7*/** 10,5±1,2*
Ретракція згустку крові, % 38,7±3,5 85,8±4,1* 52,5±2,7*/** 26,4±1,6*/**

Примітки:
1. * - р < 0,05 порівняно з інтактними тваринами;
2. ** - р < 0,05 порівняно з даними, одержаними через 24 години;
3. n – кількість експериментальних тварин.
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при не вірогідному підвищення їх рівня в крові. 
На 4-у добу експерименту встановлено зміни 
судинно-тромбоцитарної ланки, що вказують 
на виснаження тромбоцитарного потенціалу, за 
рахунок зниження часу зсідання крові, агрегаці-
йної здатності тромбоцитів та ретракції згустку 
крові на тлі вірогідного підвищення кількості 
кров’яних пластинок, які, ймовірно, за даний 
час встигли «попасти» до кровотоку із депо. 

На 10-у добу змодельованого перитоніту 
встановлено виснаження судинно-тромбоци-
тарної ланки гемостазу, що характеризувалося 
підвищенням часу зсідання крові, різким зни-
женням кількості тромбоцитів, їх агрегаційної 
здатності та ретракції фібринового згустку. 

Для моделювання in vitro внутрішнього 
шляху зсідання слугують тести визначення 
АЧТЧ та часу рекальцифікації [1]. Тест АЧТЧ є 
одним із найбільш інформативних скринінго-
вих тестів, чутливих до дефіциту всіх факторів 
зсідання крові. Час рекальцифікації – промі-
жок часу, який необхідний для формування 
згустку після додавання солей кальцію. Вста-
новлено, що у тварин із змодельованим пери-
тонітом АЧТЧ через 24 години знижувався в 
1,4 рази (р < 0,05) порівняно із інтактною гру-
пою тварин (табл. 2). 

На 4-у добу даний показник вірогідно під-
вищувався в 1,8 разів (р<0,05) порівняно із 
першою добою та був вірогідно нижчим в 1,3 
рази (р<0,05) відносно інтактної групи тварин. 
На 10-у добу відмічалося невірогідне знижен-
ня АЧТЧ порівняно із 4-ою добою та вірогідне 

підвищення в 1,6 разів (р<0,05) порівняно із 
першою добою. 

Час рекальцифікації у щурів із експери-
ментальним перитонітом в першу добу скла-
дав 34,3±1,8 с, що в 1,3 рази (р<0,05) нижче 
за аналогічний показник в групі інтактних 
щурів. На 4-у добу відмічалося невірогідне 
підвищення даного показника, а на 10-у добу 
час рекальцифікації дорівнював 40,8±1,7 с, 
що в 1,2 рази (р<0,05) вище за дані, отримані 
в першу добу дослідження. Дані щодо динамі-
ки АЧТЧ та часу рекальцифікації свідчать про 
зміни системи гемостазу за внутрішнім меха-
нізмом активації зсідання крові. Відомо, що 
скорочення ПЧ пов’язане з небезпекою виник-
нення тромботичних станів. Встановлено, що 
в першу добу відтвореного експерименту ПЧ 
скорочувався в 1,5 разів (р<0,05) порівняно 
із інтактними тваринами. На 4-у та 10-у добу 
вірогідних відмінностей між рівнем ПЧ у гру-
пі тварин контрольної патології та інтактною 
групою не виявлено, однак вірогідна різниця 
простежувалася порівняно із даними, одержа-
ними в першу добу експерименту, зокрема, да-
ний показник підвищувався в 1,3 рази (р<0,05) 
та 1,4 рази (р<0,05) відповідно. 

Основним компонентом, що забезпечує 
ефективне протікання кінцевого етапу зсідан-
ня крові є утворення фібриногену, однак не 
менш важливе значення для оцінки III фази ге-
мокоагуляції відіграють такі показники, як ТЧ. 

Встановлено, що у тварин із змодельованим 
каловим перитонітом вже в першу добу відміча-

Таблиця 2
Показники коагуляційної ланки гемостазу у щурів із експериментальним перитонітом

Показники Інтактні тварини 
(n=6)

Гострий перитоніт (n=18)
через 24 год 4-а доба 10-а доба

АЧТЧ, с 22,8±0,9 16,4±0,7* 29,1±1,1*/** 26,5±1,0*/**
Час рекальцифікації, с 44,1±1,3 34,3±1,8* 39,6±1,5* 40,8±1,7*/**
ПЧ, с 12,1±0,6 8,3±0,5* 10,6±0,4** 11,3±0,6**

Примітки:
1. * - р < 0,05 порівняно з інтактними тваринами;
2. ** - р < 0,05 порівняно з даними, одержаними через 24 години;
3. n – кількість експериментальних тварин.
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лося різке вірогідне підвищення рівня фібрино-
гену в 3,1 рази (р<0,05) та скорочення ТЧ в 1,8 
разів (р<0,05) порівняно із інтактними тварина-
ми. На 4-у добу спостереження у щурів з пери-
тонітом рівень фібриногену знизився в 1,3 рази 
(р<0,05), а ПЧ майже не відрізнявся відносно по-
казників, отриманих в першу добу. На 10-у добу 
експерименту встановлено зниження рівня фі-
бриногену в 2,0 рази (р<0,05) та підвищення ПЧ 
в 1,4 рази (р<0,05) порівняно із першою добою. 
Зниження рівня тромбіну в першу добу свідчить 
про потенціювання переходу фібриногену в фі-
брин (III стадію зсідання крові), що підтверджу-
ється вірогідним підвищенням фібриногену в 
крові експериментальних тварин.

Тобто, аналізуючи одержані результати 
щодо змін системи коагуляційного гемостазу 
на тлі експериментального калового перито-
ніту можна стверджувати про розвиток гіпер-
коагуляції вже в першу добу, яка змінюється 
гіпокоагуляційним станом, що вказує на вис-
наження ферментативних систем коагуляцій-
ного потенціалу крові (вже на 4-у добу), яке 
тривало до завершення експерименту. Таким 
чином, в розвитку розладів системи гемоста-
зу при каловому перитоніті ключова роль на-
лежить як внутрішньому, так і зовнішньому 
механізму активації системи зсідання крові. 
Велика площа ураження очеревини створює 
умови для масивного потрапляння до крово-
току медіаторів запалення та швидкої генера-
лізації запальної реакції, що призводить до 
порушення проникності та функції ендотелію 
капілярів [4, 7, 13]. Під дією бактеріального ен-
дотоксину та ІЛ, ендотеліальні клітини втрача-
ють тромбомодулін, гепариноподібні молеку-
ли, синтезують тканинний фактор, з появою 
якого на поверхні клітин, ініціюється початок 
коагуляції та утворення тромбіну – ключового 
ферменту процесу зсідання крові [14, 15, 16]. 

ВИСНОВКИ

1.	 В першу добу експериментального перито-
ніту відмічалося різке підвищення швидко-
сті зсідання крові та зміни якісних власти-
востей тромбоцитів. 

2.	 На 4-у добу експерименту встановлено змі-
ни судинно-тромбоцитарної ланки, що вка-
зують на виснаження тромбоцитарного по-
тенціалу. 

3.	 В розвитку розладів системи гемостазу при 
каловому перитоніті ключова роль нале-
жить як внутрішньому, так і зовнішньому 
механізму активації системи зсідання крові.
Конфлікт інтересів. Автори даного руко-

пису стверджують, що конфлікт інтересів під 
час виконання дослідження та написання ру-
копису відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.
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Background. Peritonitis today continues to be one of the most difficult problems of both abdominal surgery and 
theoretical pathophysiology. One of the leading pathogenetic mechanisms of peritonitis is disorders in the hemostasis 
system and the development of dissemination vascular syndrome. Blockade of microcirculation caused by the development 
of dissemination vascular syndrome leads to tissue hypoxia and, as a result, to dysfunction of organs and body systems. 

Aim: is to study changes in vascular-platelet and coagulation hemostasis under conditions of experimental fecal 
peritonitis in rats. 

Materials and methods. Experimental studies were conducted on 24 non-linear laboratory rats, which were divided 
into 2 groups: 1 group – intact control (animals received distilled water), 2 group – animals of the control pathology group. 
According to the «Methodological recommendations for preclinical study of medicinal products», experimental peritonitis 
was studied on the model of V. A. Lazarenko. Indicators of vascular-platelet and coagulation hemostasis were determined 
according to generally accepted methods. 

Results. On the first day of experimental peritonitis, a sharp increase in the rate of blood clotting and changes in the 
quality properties of platelets were noted, affecting their aggregation ability and retraction of an already formed blood clot. 
On the 4th day of the experiment, changes in the vascular-platelet link were established, indicating the exhaustion of the 
platelet potential, due to a decrease in blood clotting time, platelet aggregation ability, and blood clot retraction against 
the background of a probable increase in the number of blood platelets, which probably by now had time «get» to the 
bloodstream from the depot. Changes in the coagulation hemostasis system against the background of experimental fecal 
peritonitis indicate the development of hypercoagulation already on the first day, which is replaced by a hypocoagulation 
state, which indicates the exhaustion of the enzymatic systems of blood coagulation potential (as early as on the 4th day), 
which lasted until the end of the experiment.

Conclusion. In the development of disorders of the hemostasis system in fecal peritonitis, the key role belongs to both 
the internal and external mechanisms of activation of the blood coagulation system.

Key words: peritonitis, hemostasis, platelet aggregation, hypercoagulation, DIC-syndrome.
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Актуальність. У структурі гнійних ускладнень перитоніт, деструктивні ураження органів черевної порожнини, 
і, як правило, запущені форми даних захворювань, займають одне з перших місць – 15-25 % ургентних хірургічних 
захворювань ускладнюється перитонітом. Загальновідомо, що в основі пускового механізму розвитку перитоніту 
провідна роль належить системній запальній реакції, складовою частиною якої є фагоцитоз, клітинний і гумораль-
ний імунітет. Однак результати досліджень щодо стану функціональної активності ендотелію при експерименталь-
ному перитоніту обмежені.

Ціль: вивчити активність NO-синтаз, фВ та ендотеліну-1 у щурів із експериментальним перитонітом. 
Матеріали та методи. Експериментальні дослідження проведено на 24 нелінійних лабораторних щурах, які 

були розподілені на 2 групи: 1 група – інтактний контроль (тварини отримували воду дистильовану), 2 група – тва-
рини групи контрольної патології. Відповідно до «Методичних рекомендацій з доклінічного вивчення лікарських 
засобів» експериментальний перитоніт вивчали на моделі В. А. Лазаренка. Показники, що характеризують ендоте-
ліальну дисфункцію досліджували згідно загальноприйнятих методик. 

Результати. Найбільш вірогідним механізмом, який пошкоджується в ендотелії при перитоніті є активація син-
тезу індуцибельної NO-синтази нейтрофілами/ макрофагами у відповідь на інфекцію. Не виключено, що гіперпро-
дукція оксиду азоту, з одного боку, направлена на знищення мікрофлори та окиснення токсинів, а з іншого – на 
пригнічення експресії тканинного фактору, молекул клітинної адгезії. агрегації тромбоцитів та каскадних розладів 
в системі гемостазу. У тварин з експериментальним перитонітом на тлі оксидативного стресу відмічався ріст кіль-
кості циркулюючих десквамованих ендотеліоцитів в крові, який є високоспецифічним маркером ендотеліальної 
дисфункції. Також підвищувався рівень фактору Віллебранда, що свідчить про патогенетичну залежність факторів 
пошкодження ендотелію судинної стінки від концентрації фактору Віллебранда, який сприяє зменшенню проник-
ності судин, шляхом адгезії тромбоцитів до ендотелію. Підтвердженням розвитку ендотеліальної дисфункції при 
перитоніті є ріст концентрації ендотеліну-1, який є регулятором процесу неоангіогенезу судин у відповідь на по-
шкодження ендотелію.

Висновок. Гіперпродукція оксиду азоту, не лише відображає процеси, які відбуваються у вогнищі пошкоджен-
ня ендотелію судин, але і впливає на вираженість запального процесу та наслідок захворювання.

Ключові слова: перитоніт, ендотеліальна дисфункція, окисний стрес, фактор Віллебранда, патогенез. 

Актуальність. В останні десятиліття від-
значається зростання хірургічних запальних 
захворювань органів черевної порожнини, і 
навіть частоти гнійних ускладнень. У струк-
турі гнійних ускладнень перитоніт, деструк-
тивні ураження органів черевної порожнини, 
і, як правило, запущені форми даних захворю-

вань, займають одне з перших місць – 15-25 % 
ургентних хірургічних захворювань усклад-
нюється перитонітом [7, 14, 15]. Перитоніт 
супроводжується досить високим відсотком 
летальності. У вітчизняній науковій медичній 
літературі зустрічаються як оптимістичні (12-
15 %), так і песимістичні (до 50 %) показники 
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летальності, а у разі госпітального перитоніту 
(за умов вираженої ендогенної інтоксикації та 
розвитку поліорганної недостатності) цей по-
казник може досягати 90 %. За даним зарубіж-
них авторів, перитоніт є основним ускладнен-
ням перитонеального діалізу з летальністю: 
США – 16 %, Гонконг – менше 18 %, що обу-
мовлено етіологією, вихідним станом хворих 
(соматичний, імунологічний статус), характе-
ром перебігу патологічного процесу, ступенем 
поширення ураження очеревини і, як наслі-
док, тяжкості клінічних проявів, а також за-
стосуванням різних за ефективністю методів 
лікування перитоніту [8, 9, 15, 18].

Загальновідомо, що в основі пускового ме-
ханізму розвитку перитоніту провідна роль 
належить системній запальній реакції, скла-
довою частиною якої є фагоцитоз, клітинний і 
гуморальний імунітет. Атрибутивною умовою 
системного запалення є структурно-функціо-
нальна перебудова ендотеліоцитів, перш за все 
посткапілярних венул, і, опосередковано, цим 
розладом мікроциркуляторної гемодинаміки, 
при якій всі органи та системи залучені до па-
тологічного процесу, аж до розвитку органної 
дисфункції [16, 17].

Ціль: вивчити активність NO-синтаз, фВ 
та ендотеліну-1 у щурів із експериментальним 
перитонітом. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Експериментальні дослідження проведено 
на 24 нелінійних лабораторних щурах, які були 
розподілені на 2 групи: 1 група – інтактний 
контроль (тварини отримували воду дисти-
льовану), 2 група – тварини групи контрольної 
патології. 

Відповідно до «Методичних рекоменда-
цій з доклінічного вивчення лікарських засо-
бів» експериментальний перитоніт вивчали 
на моделі, запропонованій В. А. Лазаренком 
та співавт. (2008) [6]. Дана змодельована па-
тологія близька за етіологічними чинниками, 
клінічними проявами і фазністю перебігу до 
аналогічного процесу в людини та є прийнят-
ною для проведення динамічного дослідження 
протягом 10-ти діб. Дослідним щурам вводили 

0,5 мл 10 % профільтрованої калової суспензії 
в черевну порожнину. Суспензію отримували 
шляхом змішування ізотонічного розчину і 
калу зі сліпої кишки 2–3 інтактних тварин, по-
тім її двічі фільтрували через подвійний шар 
марлі. Одержану суспензію не пізніше ніж 
через 20 хв після приготування вводили до-
слідній групі тварин. З метою уникнення по-
шкодження внутрішніх органів при введенні 
калової суспензії в черевну порожнину, щу-
рів тримали вертикально, каудальним кінцем 
вгору. Методом пункції вентральної стінки в 
центрі середньої лінії живота, направляючи 
кінець голки по черзі у праве і ліве підребер’я, 
праву та ліву клубові ділянки, вводили однако-
ву кількість калової суспензії [6].

Робота з тваринами проводилася відпо-
відно до «Загальних етичних принципів екс-
периментів на тваринах» (Україна, 2001), що 
узгоджується з положенням «Європейської 
конвенції щодо захисту хребетних тварин, які 
використовуються з експериментальними та 
іншими науковими цілями» (Страсбург, 1986 
р.), Закону України № 3447-IV від 21.02.2006 р. 
«Про захист тварин від жорстокого поводжен-
ня», Наказу Міністерства освіти і науки, мо-
лоді та спорту України № 249 від 01.03.2012 р. 
«Порядок проведення науковими установами 
дослідів, експериментів на тваринах», Закону 
України «Про захист тварин від жорстокого 
поводження» № 440-ІХ від 14.01.2020 р. [4]. 

NO-синтазну активність визначали спек-
трофотометричним методом за приростом 
вмісту нітриту в реакційній суміші, що містить 
50 мМ дигідрофосфату калію (pH 7), 1 мМ хло-
риду магнію, 1 мМ НАДФН і 2 мМ хлориду 
кальцію (для вимірювання активності еNOS 
або 4 мм ЕДТА (для зв’язування ендогенного 
кальцію при вимірюванні активності iNOS), 
протягом 15 хвилин при 37 °C [1, 6]. Кількість 
циркулюючих десквамованих ендотеліоцитів 
(ЦДЕ) в плазмі крові визначали за методи-
кою, що ґрунтується на ізоляції клітин ендо-
телію разом із тромбоцитами з подальшим 
осадженням кров’яних пластинок за допомо-
гою АДФ (Hladovec J. еt al., 1978). Вміст ЦДЕ 
підраховували в двох сітках камери Горяєва 
люмінесцентно-мікроскопічним методом, ре-



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 148

Tsypovyaz S.V., Zashuk R.G., Gutsulyuk V. G., Sarakhan V.M., Savуtskyi I.V., Yeromenko R.F.

зультат перемножували на 104/л [3]. Рівень 
фактора Віллебранда (фВ) визначали за допо-
могою набору реагентів «Віллебранд-тест» в 
цитратній плазмі, який ґрунтується на здат-
ності фВ викликати аглютинацію тромбоцитів 
в присутності антибіотика ристоцетину [1]. 
Концентрацію ендотеліна-1 в крові вивчали 
за допомогою імуноферментного набору «Ен-
дотелін 1» фірми «Biomedica gruppe» (Австрія) 
для кількісного визначення ендотеліну-1 [1].

Статистичну обробку одержаних результатів 
проводили за допомогою програми «Statistica 
10.0». Вірогідність відмінностей між показни-
ками контрольної та дослідних груп визначали 
за критеріями Стьюдента та Фішера. Рівень до-
стовірності приймали при p < 0,05 [2].

 
РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

У групі тварин із експериментальним пе-
ритонітом в першу добу встановлено вірогід-
не зниження рівня еNOS в 2,3 рази (р < 0,05) 
та різке підвищення іNOS в 4,3 рази (р < 0,05) 
відносно інтактних тварин (рис. 1). На 4-у добу 
експерименту рівень еNOS складав 0,35±0,02 
мкмоль/л, а рівень іNOS дорівнював 0,58±0,04 
мкмоль/л, що вірогідно не відрізнялося від 
аналогічних показників, отриманих в першу 
добу дослідження. На 10-у добу експерименту 

еNOS дещо підвищувався, але був нижчим в 
1,9 разів (р < 0,05) відносно інтактних щурів; 
рівень іNOS був дещо нижчим за показники в 
першу добу, але вірогідно вище за дані інтак-
тних тварин в 3,1 рази (р < 0,05). 

Виявлене значне зниження генерації еNOS, 
ймовірно, обумовлено як недостатньою його 
продукцією, так і надмірною інактивацією. 
Причиною першої може бути порушення екс-
пресії/ транскрипції еNOS внаслідок накопи-
чення в крові тварин ендогенного інгібітору 
NO – ADMA та модифікованих ліпопротеїдів 
низької щільності, зменшення доступності ре-
зервів L-аргініну для еNOS внаслідок знижен-
ня синтезу, причиною іншої – розвиток ОС. 

В той же час виявлена гіперпродукція іNOS 
в плазмі, ймовірно, є реакцією на пошкоджен-
ня ендотелію судинної стінки та посиленої 
секреторної активності ендотелію, що спри-
яє синтезу тромбоцитами серотоніну, АДФ, 
тромбіну, блокуванню окиснення ліпопроте-
їдів низької щільності, пригніченню адгезії 
моноцитів і тромбоцитів до судинної стінки. 
Крім того, NO інгібує експресію прозапальних 
генів судинної стінки. Все це свідчить про те, 
що NO впливає не лише на вираженість за-
палення, але й на його перебіг, відображаючи 
процеси, які відбуваються у вогнищі запален-
ня та безпосередньо в ендотелії судин [11]. 

 
Рис. 1. Рівень NO-синтаз у крові щурів із експериментальним перитонітом у різні терміни 

спостереження
Примітки: 
1. * - р < 0,05 порівняно із групою інтактних тварин;
2. n – кількість тварин у групі. 
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Провідна роль при даних розладах відводить-
ся реакції з боку мікроциркуляторного русла, 
підвищена проникність якого призводить до 
ексудації, що забезпечує транспорт гістаміну, 
кінінів, лейкотрієнів, тромбоксану, простаци-
кліну і NO для локалізації вогнища запалення, 
що вказує на тісну взаємодію ендотелію судин 
та тромбоцитів [13]. При цьому особливу ува-
гу привертає вивчення механізмів клітинної та 
ендотеліальної дисфункції в результаті пору-
шення продукції метаболітів NO, які є одними 
із універсальних регуляторів клітинного і тка-
нинного метаболізму.

У тварин з експериментальним перитоні-
том на тлі ОС відмічався ріст кількості ЦДЕ в 
крові (до 10,2±0,8*104/л проти 3,2±0,3*104/л в 
інтактних тварин), який є високоспецифічним 
маркером ЕД. На 4-у добу рівень десквамова-
них ендотеліоцитів складав 9,8±0,6*104/л, а на 
10-у добу – 7,5±0,5*104/л. 

При моделюванні перитоніту в першу добу 
рівень фВ підвищувався в 1,7 рази (р < 0,05); 
на 4-у добу – в 1,5 рази (р<0,05); на 10-у добу 
– в 1,3 рази (р < 0,05) порівняно із інтактними 
тваринами. Встановлено, вірогідну різницю (р 
< 0,05) між показниками отриманими в першу 
та 10-у добу (табл. 2). 

фВ відводиться роль реологічного клею, 
своєрідного містка, сполучення рецепторів 
тромбоцитарної мембрани із субендотеліаль-
ними структурами пошкодженої стінки суди-
ни. Таким чином, підвищення функціональної 

активності фВ в дослідній групі тварин віднос-
но інтактних щурів може слугувати маркером 
ЕД та підвищеного ризику тромбоутворення 
та свідчити про патогенетичну залежність фак-
торів пошкодження ендотелію судинної стінки 
від концентрації фВ, який сприяє зменшенню 
проникності судин, шляхом адгезії тромбоци-
тів до ендотелію. 

Встановлено, що при експериментально-
му перитоніту вже в першу добу різко підви-
щується рівень ендотеліну-1 (9,6±1,7 фмоль/
мл проти 3,5±1,1 фмоль/л інтактної групи) в 
2,7 разів (р<0,05). На 4-у добу даний показник 
дещо знижується порівняно із першою добою, 
але в 2,4 рази (р<0,05) перевищує дані інтак-
тних щурів. На 10-у добу спостереження рі-
вень ендотеліну-1 складав 6,8±1,6 фмоль/л, що 
в 1,4 рази (р<0,05) нижче за аналогічні резуль-
тати отримані в першу добу експерименту.

Ріст концентрації ендотеліну-1 у щурів з 
експериментальним перитонітом підтверджує 
наявність ЕД та вказує на те, що даний показ-
ник є регулятором процесу неоангіогенезу су-
дин у відповідь на пошкодження ендотелію. 
Адже, ендотелін-1 утворюється під дією бага-
тьох факторів (адреналіну, тромбіну, ангіотен-
зину, вазопресину) та продукується всередині 
судинної стінки, де локалізуються специфічні 
високоафінні рецептори. Тобто, можна зроби-
ти висновок, що ендотелін-1 відіграє значну 
роль в модуляції судинної резистентності [10, 
11, 12]. 

Таблиця 2
Показники функціонального стану ендотелію у щурів із експериментальним перитонітом (X±Sx)

Показники Інтактні тварини 
(n=6)

Гострий перитоніт (n=18)
через 24 год 4-а доба 10-а доба

Циркулюючі десквамовані 
ендотеліоцити, *104/л 3,2±0,3 10,2±0,8* 9,8±0,6* 7,5±0,5*

Фактор Віллебранда, % 82,8±3,6 140,6±5,4* 124,7±4,7*/** 105,1±4,2*/**
Ендотелін-1, фмоль/мл 3,5±1,1 9,6±1,7* 8,4±1,5* 6,8±1,6*/**

Примітки:
1. * - р < 0,05 порівняно з інтактними тваринами;
2. ** - р < 0,05 порівняно з даними, одержаними через 24 години;
3. n – кількість експериментальних тварин.



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 150

Tsypovyaz S.V., Zashuk R.G., Gutsulyuk V. G., Sarakhan V.M., Savуtskyi I.V., Yeromenko R.F.

На тлі ендогенної інтоксикації та процесів 
ВРО при перитоніті відбувається пошкоджен-
ня клітинної мембрани, ендотелію судин чи по-
рушення його секреторної функції. Реалізація 
механізмів захисту при пошкодженні ендоте-
лію судин супроводжується підвищенням ад-
гезивної активності тромбоцитів. В свою чер-
гу, NO регулює адгезію лейкоцитів і агрегацію 
тромбоцитів до ендотелію судин. Ендотеліаль-
ні клітини безпосередньо за рахунок секреції 
NO підвищують внутрішньоклітинний рівень 
циклічного гуанозинмонофосфату в тромбо-
цитах, який сприяє пригніченню їх адгезії та 
агрегації. Причому цей процес здійснюється 
за принципом негативного зворотного зв’язку, 
оскільки тромбоцити також володіють здатні-
стю до синтезу NO та можуть активувати агре-
гацію [5]. 

Таким чином, одержані результати свід-
чать про те, що в ранні терміни розвитку пе-
ритоніту в організму тварин на тлі ендоген-
ної інтоксикації відбуваються метаболічні та 
функціональні розлади, причиною яких є ЕД 
з порушенням синтезу таких біологічно актив-
них речовин, як ендотелін-1 та фВ. Виявлені 
порушення продукції досліджуваних маркерів 
ЕД при експериментальному перитоніті вказу-
ють на можливість розробки нового направ-
лення в удосконаленні діагностики та корекції 
даного захворювання. 

ВИСНОВКИ

1.	 Найбільш вірогідним механізмом, який по-
шкоджується в ендотелії при перитоніті є 
активація синтезу індуцибельної NO-син-
тази нейтрофілами/ макрофагами у відпо-
відь на інфекцію. 

2.	 У тварин з експериментальним перитоні-
том на тлі ОС відмічався ріст кількості ЦДЕ 
в крові, який є високоспецифічним мар-
кером ЕД. Також підвищувався рівень фВ, 
що може слугувати маркером підвищеного 
ризику тромбоутворення та свідчити про 
патогенетичну залежність факторів по-
шкодження ендотелію судинної стінки від 
концентрації фВ, який сприяє зменшенню 

проникності судин, шляхом адгезії тромбо-
цитів до ендотелію. Підтвердженням роз-
витку ЕД при перитоніті є ріст концентрації 
ендотеліну-1, який є регулятором процесу 
неоангіогенезу судин у відповідь на пошко-
дження ендотелію.
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Background. In the structure of purulent complications, peritonitis, destructive lesions of abdominal organs, and, as a 
rule, advanced forms of these diseases occupy one of the first places − 15−25% of urgent surgical diseases are complicated by 
peritonitis. It is generally known that the leading role in the triggering mechanism of the development of peritonitis belongs 
to the systemic inflammatory reaction, a component of which is phagocytosis, cellular and humoral immunity. However, the 
results of research on the state of functional activity of the endothelium in experimental peritonitis are limited.

Aim: to study the activity of NO-synthase, FV and endothelin-1 in rats with experimental peritonitis.
Materials and methods. Experimental studies were conducted on 24 non-linear laboratory rats, which were divided 

into 2 groups: 1 group – intact control (animals received distilled water), 2 group – animals of the control pathology group. 
According to the «Methodological recommendations for preclinical study of medicinal products», experimental peritonitis 
was studied on the model of V. A. Lazarenko. Indicators of vascular-platelet and coagulation hemostasis were determined 
according to generally accepted methods. Indicators characterizing endothelial dysfunction were studied according to 
generally accepted methods.

Results. The most likely mechanism that is damaged in the endothelium during peritonitis is the activation of the synthesis 
of inducible NO-synthase by neutrophils/macrophages in response to infection. It is possible that the hyperproduction of 
nitric oxide, on the one hand, is aimed at destroying microflora and oxidizing toxins, and on the other hand, at suppressing the 
expression of tissue factor and cell adhesion molecules. platelet aggregation and cascade disorders in the hemostasis system. 
In animals with experimental peritonitis against the background of oxidative stress, there was an increase in the number 
of circulating desquamated endothelial cells in the blood, which is a highly specific marker of endothelial dysfunction. The 
level of the Willebrand factor also increased, which indicates the pathogenetic dependence of the factors that damage the 
endothelium of the vascular wall on the concentration of the Willebrand factor, which helps to reduce the permeability of 
blood vessels by adhesion of platelets to the endothelium. Confirmation of the development of endothelial dysfunction in 
peritonitis is an increase in the concentration of endothelin-1, which is a regulator of the process of vascular neoangiogenesis 
in response to endothelial damage.

Conclusion. Hyperproduction of nitric oxide not only reflects the processes that occur in the focus of vascular 
endothelium damage, but also affects the severity of the inflammatory process and the consequences of the disease.

Key words: peritonitis, endothelial dysfunction, oxidative stress, Willebrand factor, pathogenesis.
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Актуальність. Позалікарняна пневмонія (ПП) є актуальною проблемою сьогодення та вагомою причиною за-
хворюваності і смертності у дітей. Діагностика пневмонії складна і потребує комплексного дослідження. Наразі 
перспективним методом діагностики є респіраторна акустика. 

Ціль: дослідити особливості середніх значень потужності, частот та амплітуд піків акустичного сигналу над 
легенями у дітей з позалікарняною пневмонією за допомогою нового приладу  акустичної діагностики «Trembita-
Coronа».

Матеріали і методи. Було досліджено 120 дітей віком від 1 місяця до 18 років, що проходили лікування в педіа-
тричних відділеннях ДКЛ №5 та ДКЛ№ 7. Дітей було розділено на дві групи: І група – 60 пацієнтів з ПП, ІІ група – 60 
здорових дітей. У дітей з І групи були проведені комплексні дослідження, що потребувала ПП. Також всім дітям 
було проведено дослідження на пристрої акустичного моніторингу «Trembita-Coronа» для діагностики дихальних 
шумів та локалізації зон ураження легень. Дослідження було проведено відповідно до міжнародних принципів 
проведення клінічних досліджень GCP, GLP, протокол затверджено на засіданні Комісії з питань біоетичної експер-
тизи при НМУ імені О.О. Богомольця ( протокол № 138 від 10 листопада 2020 року). На проведення дослідження 
було отримано інформовану згоду батьків/опікунів, що була затверджена на засіданні Комісії з питань біоетичної 
експертизи при НМУ імені О.О. Богомольця ( протокол № 138 від 10 листопада 2020 року). Математична обробка 
проводилася на розробленому спеціалізованому програмному забезпеченні мовою Python у середовищі  Google 
Codelabs. Подальшу статистичну обробку отриманих результатів проводили в спеціалізованих програмах Medstart, 
EZR (R-Statistics) та «Matlab». 

Результати та їх обговорення. У дітей клінічна картина ПП складалася з легеневих (респіраторних) скарг, симп-
томів інтоксикації, ДН, локальних фізикальних змін. Всім пацієнтам за допомогою пристрою «Trembita-Corona» і 
відповідного оригінального програмного забезпечення були досліджені дихальні шуми легень в діапазоні частот 
від 0.1 Гц до 30 кГц. Найбільш перспективними є дослідження дихальних шумів  в діапазонах 0, 1, 2, 3, 4, 5, 6 октав. 
Також були виявлені достовірні відмінності по середній потужності сигналу між дітьми з ПП та здоровими дітьми 
в 0,1,2,3,4,5,6 октавах. За допомогою пристрою акустичного моніторингу «Trembita-Coronа» були виявлені досто-
вірні відмінності по частоті піків між дітьми з ПП та здоровими дітьми в 0 та 5 октавах та достовірні відмінності по 
амплітуді піків між дітьми з ПП та здоровими дітьми в 0,1,2,3,4,5,6 октавах. Тому застосування пристрою акустич-
ного моніторингу «Trembita-Coronа» та застосування розробленого спеціалізованого програмного забезпечення 
мовою Python у середовищі  Google Codelabs разом дають можливість почути специфічні акустичні сигнали по всій 
поверхні легень у дітей з позалікарняною пневмонією.

Висновки. Пристрій акустичного моніторингу «Trembita-Coronа» є новим і перспективним акустичним мето-
дом для визначення місця розташування патологічного процесу в легенях. Виявлені достовірні відмінності: по се-
редній потужності сигналу між дітьми з ПП та здоровими дітьми в 0,1,2,3,4,5,6 октавах; по частоті піків між дітьми 
з ПП та здоровими дітьми в 0 та 5 октавах; по амплітуді піків між дітьми з ПП та здоровими дітьми в 0,1,2,3,4,5,6 
октавах.

Ключові слова: діти;  позалікарняна пневмонія; діагностика; пристрій акустичного моніторингу «Trembita-
Coronа». 
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Актуальність. Позалікарняна пневмонія 
(ПП) є актуальною проблемою сьогодення та 
вагомою причиною захворюваності і смертно-
сті у дітей [1-4]. Для своєчасної постановки ді-
агнозу та призначення відповідного лікування 
велике значення має рання діагностика [5-7]. 
Останніми роками в світі і в Україні проводить-
ся оновлення міжнародних рекомендацій для 
покращення і пришвидшення діагностики ПП 
[8-11]. В Україні діагностика ПП проводиться 
згідно нового наказу №1380 МОЗ України від 
02.08.2022 р. Згідно з цим наказом діагноз ПП 
встановлюється на підставі збору анамнезу, 
клінічних даних, а також застосування резуль-
татів інструментальних та лабораторних мето-
дів дослідження [8]. Згідно з клінічною наста-
новою 2022 року «Пневмонії у дітей» діагноз 
позалікарняної пневмонії ставиться клінічно 
без застосування всім дітям рентгенологічного 
дослідження [9]. Тому  саме непроменеві мето-
ди діагностики мають практичну цінність і ак-
туальність [10-13]. Для діагностики ПП наразі 
перспективним є метод респіраторної акусти-
ки. Основними завданнями респіраторної 
акустики є розробка теорії розповсюдження і 
генерації звуку в легенях та створення об’єк-
тивних акустичних методів, що в свою чергу 
покращать діагностику ПП у дітей [10,12-14]. 

Метод аускультації дихальної системи є 
найдавнішим неінвазивним методом діагнос-
тики патологічних процесів в легенях. Осно-
воположником аускультації вважають Гіппо-
крата [15-17]. В1816 році Рене Теофілем Гіаком 
Ланнеком було винайдено перший стетоскоп. 
Спочатку Ланнек використовував згорнутий 
паперовий конус, а пізніше дерев’яну трубку, 
про що писав в роботі «Трактат про хвороби 
грудної клітки». Сучасний стетоскоп зазнав 
кілька модифікацій, перш ніж набув звичної 
для нас форми.  

У дитячій пульмонології використовують 
метод пульмофонографії [18,19]. Недоліками 
цього методу є те, що реєстрація дихальних 
шумів відбувається в певних точках над леге-
нями та за допомогою цього методу можливо 
проаналізувати тільки один тип шуму. Тому 
цей метод не дає можливість точно локалізу-
вати патологічний процес в легенях.

У пульмонології використовується метод 
комп’ютерної фоноспірографії, завдяки якому 
можлива візуалізація додаткових шумів над ле-
генями. Проте одним з недоліків цього методу 
є те, що, розшифровка і трактовка результатів 
проводиться лікарем, що суб’єктивно впливає 
на результат [20,21].

Нами та провідними спеціалістами НАУ 
розроблений пристрій акустичного моніто-
рингу «TrembitaCorona» для діагностики ди-
хальних шумів над легенями. Даний пристрій 
пришвидшує діагностику захворювання, до-
помагає локалізувати зони ураження легень та 
провести акустичний моніторинг легень. Одні-
єю з особливостей даного пристрою є те, що ді-
агностику можна проводити дистанційно, що 
є дуже актуальним при діагностиці пневмонії, 
що викликана вірусом SARS-CоV-2. Одним з 
основних переваг цього методу є виключення 
суб’єктивної оцінки лікарем дихальних шумів, 
тому що даний метод передбачає автоматизо-
вану систему контролю та оцінки дихальних 
шумів з повним виключення людського  фак-
тору (Патент на корисну модель №148836 При-
стрій акустичного спостереження із осьовою 
діаграмою направленості) [10,13].

Отже створення повністю автоматизованої 
системи контролю та оцінки дихальних шумів 
є актуальним завданням.

Ціль: дослідити особливості середніх зна-
чень потужності, частот та амплітуд піків 
акустичного сигналу над легенями у дітей з по-
залікарняною пневмонією за допомогою ново-
го приладу  акустичної діагностики «Trembita-
Coronа».

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Було обстежено 120 дітей (56 хлопчиків, 64 
дівчинки) віком від 1 місяця до 18 років, що 
проходили лікування в педіатричних відділен-
нях ДКЛ №5 та ДКЛ№ 7 м. Києва.

Дітей було розділено на дві групи: І група 
– 60 пацієнтів з позалікарняною пневмонією 
(9,6±0,3 роки); ІІ група – 60 здорових дітей 
(12,1±0,5 роки). В 1 групі було 35 хлопчиків 
(58,33%) та 21 дівчаток (35%), в 2 групі був 21 
хлопчик (35%) та 39 (65%) дівчаток.
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Критеріями включення пацієнтів до І групи 
були:
-	 вік пацієнтів від 1 місяця до 18 років;
-	 підтверджена позалікарняна пневмонія 

(анамнестичними, клініко-лабораторними і 
рентгенологічними даними);

-	  інформована згода батьків чи опікунів ди-
тини.
Критеріями виключення пацієнтів із І гру-

пи були: 
-	 вроджені пневмонії, ендокринні захворю-

вання, генетичні синдроми;
-	 вроджені вади розвитку серця та органічні 

захворювання головного мозку.
У дітей з І групи були проведені комплексні 

дослідження, що потребувала позалікарняна 
пневмонія, а саме:
-	 об’єктивне обстеження (перкусія, пальпа-

ція, аускультація);
-	 рентгенографія легень;
-	 лабораторні дослідження (загальний аналіз 

крові, біохімічний аналіз крові).
Дослідження було проведено відповідно до 

міжнародних принципів проведення клініч-
них досліджень GCP, GLP, протокол затвер-
джено на засіданні Комісії з питань біоетичної 
експертизи при НМУ імені О.О. Богомольця  
(протокол № 138 від 10 листопада 2020 року). 
Також було отримано інформовану згоду бать-
ків/опікунів, що була затверджена на засідан-
ні Комісії з питань біоетичної експертизи при 

НМУ імені О.О. Богомольця (протокол № 138 
від 10 листопада 2020 року).

Також всім дітям було проведено дослі-
дження на пристрої акустичного моніторингу 
«Trembita-Coronа» для діагностики дихальних 
шумів та локалізації зон ураження легень [10-
13]. 

Методика проведення обстеження пацієнта 
за допомогою пристрою акустичного моніто-
рингу «Trembita-Coronа» має певну послідов-
ність [10-13]. Спершу пацієнту та батькам/
опікунам розповідають про процедуру та от-
римають письмову згоду на проведення. Спо-
чатку обстеження проводиться звичайним фо-
нендоскопом, а потім пристроєм акустичного 
моніторингу «Trembita-Coronа». За допомогою 
пристрою проводиться вислуховування пере-
дньої поверхні грудної клітки, потім задньої, 
а далі вже бічних поверхонь грудної клітки. 
Надалі проводиться аналіз акустичних харак-
теристик зареєстрованих сигналів, виділення 
характерних частотних діапазонів та матема-
тична обробка параметрів сигналу за допомо-
гою розробленого спеціалізованого програм-
ного забезпечення мовою Python у середовищі  
Google Codelabs. Подальші статистичні розра-
хунки проводились в спеціалізованих програ-
мах Medstart та EZR (R-Statistics). Загальний 
вигляд приладу показаний на Рис.1.

Сутність запропонованого методу контро-
лю полягає в записі та аналізі акустичних ко-

Рис. 1. Зразок пристрою акустичного моніторингу “Trembita-Coronа”
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ливань за допомогою двох приймачів у кожній 
з досліджуваних точок акустичного аналізу. 
Наступним етапом є математична обробка 
та аналіз природи і характерних особливос-
тей акустичного сигналу. Також за допомогою 
акустичної тріангуляції сигналу проводиться 
розрахунок напрямку і положення джерела, 
що викликає ці коливання. Завдяки цьому ми 
можемо точно визначити місце розташування 
ураження у легенях. Таким чином, з’являється 
можливість у реальному масштабі часу скласти 
загальну характеристику стану легень з мож-
ливістю локалізації зон уражень, у тому числі, і 
у зареберних зонах. Прилад має автоматизова-
ну систему контролю та оцінки дихальних шу-
мів з повним виключення людського фактору 
і з можливість математичної обробки даних 
з розробленим спеціалізованим програмним 
забезпеченням мовою Python у середовищі  
Google Codelabs. 

За допомогою пристрою акустичного моні-
торингу «Trembita-Coronа» проводиться ана-
ліз звуків на різних октавах, причому за октаву 
вважався інтервал, у якому співвідношення 
частот між звуками становить один до двох, 
тобто частота високого звуку є вдвічі вищою 
[3,4,5,10,11,13]. Суб’єктивно на слух октава 
сприймається як стійкий, базовий акустичний 
інтервал. Послідовні октави складають звуки, 
що подібні один до одного, хоча відрізняються 
по висоті. За базову частоту приймалася час-
тота рівна 1000 Гц.

У таблиці 1 представлені мінімальні (f1) і 
максимальні (f2) значення граничних частот в 

перших 11 октавах акустичного сигналу (АС) 
у Гц.

Також були досліджені такі частотні харак-
теристики дихання, як частота піків та амплі-
туда піків акустичного сигналу (А.С.) в кожній 
з октав та третьоктав.

Частота акустичного сигналу характеризує 
кількість звукових коливань за одиницю часу 
та вимірюється об’єктивно, одиницею вимі-
рювання є Герц (Гц). Частота, таким чином, 
показує кількість коливань заданої довжини 
хвилі в секунду.  Довжина хвилі - це відстань 
від максимуму одного коливання до максиму-
му наступного. Довжина хвилі залежить від 
швидкості розповсюдження звукових коли-
вань у певному середовищі, через яке ці хви-
лі проходять, що в свою чергу залежить від 
температури, тиску, густини, однорідності та 
інших параметрів середовища. Довжина хвилі 
обернено пропорційна частоті, тому за інших 
однакових умов короткохвильовим процесам 
відповідають вищі частоти реєстрованого сиг-
налу [20,21].

Висота звуку - це суб’єктивне сприйняття час-
тоти звуку. Людське вухо може сприймати звуко-
ві хвилі в діапазоні частот від 20 до 20000 Гц.

Амплітуда акустичних коливань пов’язана 
з енергією звукових хвиль і визначається мо-
дулем максимального відхилення параметру 
середовища, зміни якого власне носять хви-
льовий характер, наприклад, тиску, від серед-
нього значення.

Математичної обробка проводилася на роз-
робленому спеціалізованому програмному за-

Таблиця 1
Мінімальні (f1) і максимальні (f2) значення граничних частот в перших 11 октавах АС у Гц

Октава 0 1 2 3 4 5
f 1 0,1 11,22018 22,38721 44,66836 89,12509 177,8279
f 2 11,22018 22,38721 44,66836 89,12509 177,8279 354,8134

Октава 6 7 8 9 10 11
f 1 354,8134 707,9458 1412,538 2818,383 5623,413 11220,18
f 2 707,9458 1412,538 2818,383 5623,413 11220,18 30000

де: f1 – мінімальні граничні частоти та f2  - максимальні граничні частоти смуги.
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безпеченні мовою Python у середовищі  Google 
Codelabs. Подальшу статистичну обробку 
отриманих результатів проводили в спеціалі-
зованих програмах Medstart, EZR (R-Statistics) 
та «Matlab». Порівняння центральних тенден-
цій для двох незалежних вибірок проводилося 
за W-критерієм Вілкоксона. При дослідженні 
середніх значень потужності сигналу в окре-
мих октавах дітей з ПП було поділено на під-
групи. Групи були перевірені на нормальність 
розподілу. При наявності хоча б однієї групи, 
для якої показано, що розподіл не є нормаль-
ним, множинні порівняння проводилися з 
використанням рангового критерію Круска-
ла-Уолліса та апостеріорного критерію Дана, 
як непараметричного методу порівняння 
трьох і більше груп. Однофакторний диспер-
сійний аналіз та критерій Шеффе використо-
вувався при проведенні множинних порівнянь 
для нормальних вибірок.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

При поступленні пацієнтів першої групи до 
стаціонару, діти та їх батьки/опікуни пред’яв-
ляли типові скарги. Основними скаргами 
були: підвищення температури тіла у 54 (90%) 
дітей та наявність інтоксикаційного синдрому 
у 56 (93,33%) дітей, який проявлявся млявістю, 
головним болем та болем у м’язах, зниженням 
апетиту. У 57 (95%) дітей спостерігалася рино-
рея. У всіх дітей були скарги на кашель та 51 

(85%) дитина мала гіперемію задньої стінки 
глотки. Аускультативна картина хворих на по-
чатку лікування характеризувалася жорстким 
або ослабленим диханням або ослабленим, у 
переважної більшості хворих вологими дріб-
но та середньо-пухирцевими хрипами. Діагноз 
ПП підтверджено рентгенологічним методом.

Усім дітям для діагностики дихальних шу-
мів було проведено дослідження на пристрої 
акустичного моніторингу «Trembita-Coronа». 
Була створена комп’ютеризована база даних 
акустичних сигналів моніторингу стану ле-
гень, яка включала більше 1200 записів, кожен 
з яких був оцифрований і оброблений згідно з 
вищезазначеними методиками обробки акус-
тичних сигналів.

Статистична обробка матеріалів акустич-
ного моніторингу обох груп дітей, внесених 
у вище зазначену створену базу даних акус-
тичних сигналів, дозволила на першому етапі 
з вірогідністю більш ніж 97,5% підтвердити 
можливість діагностики пневмонії за допо-
могою запропонованого комп’ютеризовано-
го акустичного методу по запропонованим 
алгоритмам аналізу за допомогою пристрою 
«Trembita-Corona».

Усім пацієнтам за допомогою пристрою 
акустичного моніторингу «Trembita-Corona»  в 
12 октавах А.С. були досліджені:
•	 середні значення потужності сигналу, 
•	 частоти піків,
•	  амплітуди піків.

  

Рис. 2. Вірогідний інтервал при порівнянні центральних тенденцій для двох незалежних вибірок,  
а саме дітей з пневмонією та здорових дітей в 0 октаві АС (p < 0,001)
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Було виявлено, що у дітей з ПП в 0 октаві 
А.С. середні значення потужності сигналу ва-
ріюють з 500.000 у.о. до 3.000.000 у.о. У здоро-
вих дітей в 0 октаві середні значення потуж-
ності сигналу є від 100.000 у.о. до 450.000 у.о. 
(Рис. 2) При порівнянні центральних тенден-
цій для двох незалежних вибірок була виявле-
на статистична відмінність (p < 0,001).

При дослідженні середніх значень потуж-
ності сигналу в 0 октаві АС у дітей з ПП  було 
поділено на 2 підгрупи:
•	 1 підгрупа від 500.000 до 1.500.000  
•	 2 підгрупа від 1.500.000 − до 3.000.000  

При проведенні множинних порівнянь за 
методом Шеффе між двома підгрупами та здо-
ровими дітьми було виявлено, що відмінність 
середніх є статистично значимою при порів-
нянні дітей з пневмонією 1 підгрупи з дітьми 
з пневмонією 2 підгрупи (p < 0,01). При порів-
нянні дітей 1 підгрупи зі здоровими була ви-
явлена статистично значима відмінність (p < 
0,01) та у дітей з 2 підгрупи та здорових дітей 
відмінність середніх є також статистично зна-
чимою (p < 0,01), що представлено на рис. 3. 

При аналізі частоти піків в 0 октаві А.С., а 
саме порівнянні центральних тенденцій для 
двох незалежних вибірок за W-критерієм Віл-
коксона було виявлено, що центральні тенден-
ції відрізняються на рівні значимості p < 0,001, 
що представлено на рис. 4.

За допомогою пристрою акустичного моні-
торингу «Trembita-Coronа» були дослідженні 
амплітуди піків в 0 октаві. При порівнянні цен-
тральних тенденцій для двох незалежних вибі-
рок за W-критерієм Вілкоксона було виявлено, 
що центральні тенденції відрізняються на рівні 
значимості p=0,003, що представлено на рис. 5.

Як було показано вище, дітей з ПП було 
поділено на 2 підгрупі згідно з середніми зна-
ченнями потужності сигналу. В кожній з цих 
підгруп нами була досліджена амплітуда пі-
ків. Нами був проведений множинний порів-
няльний аналіз (ранговий однофакторний 
аналіз Крускала-Уолліса). Було виявлено, що 
відмінність не є статистично значимою при 
порівнянні  дітей з пневмонією 1 підгрупи з 
дітьми з пневмонією 2 підгрупи (p>0,05). При 
порівнянні середніх значень потужності сиг-
налу у дітей з 1 підгрупи та здорових дітей, від-
мінність середніх є статистично значимою на 
рівні значимості p<0,05. Порівнюючи середні 
значення потужності сигналу у дітей з 2 під-
групи та здорових дітей, відмінність середніх 
є статистично значимою на рівні значимості 
p<0,01, що представлено на рис. 6. 

При дослідженні середніх значень потуж-
ності сигналу в 1 октаві А.С. у дітей з ПП було 
виявлено, що середні значення потужності 
сигналу варіюють від 0 до 3.500.000 у.о. Було 
виділено 3 основні підгрупи:

 

Рис. 3. Вірогідний інтервал при порівнянні середніх значень потужності сигналу у дітей з  
1 підгрупи, 2  підгрупи та здорових дітей в 0 октаві
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Рис. 4. Графік порівняння  середніх двох незалежних вибірок  у дітей з 1 групи ( діти з ПП)  
та 2 групи (здорових) в 0 октаві за W-критерієм Вілкоксона. ( p < 0,001)

Рис. 5. Графік порівняння (амплітуд піків)  середніх двох незалежних вибірок у дітей з 1 групи  
(діти з ПП) та 2 групи (здорових) в 0 октаві за W-критерієм Вілкоксона. ( p=0,003)

Рис. 6. Вірогідний інтервал при порівнянні амплітуд піків у дітей з 1підгрупи,  
2 підгрупи та здорових дітей в 0 октаві



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 160

Yu. Marushko, O. Khomych

•	 1 підгрупа від 0 до 800000 у.о.  
•	  2 підгрупа від 800000 у.о. до 1300000 у.о. 
•	  3 підгрупа від 1300000 у.о. до 3500000 у.о.   

У здорових дітей в 1 октаві А.С. середні зна-
чення потужності сигналу коливаються від 
800.000 у.о. – 1.300.000 у.о. 

При проведенні множинних порівнянь  
(критерій Данна) для дослідження середніх 
значень потужності сигналу, для 4 вибірок 
(діти з ПП 1,2 та 3 підгруп та здорові діти) було 
виявлено, що:
•	 Відмінність між 1 підгрупою і 2 підгрупою є 

статистично значимою на рівні значимості 
p<0,05.

•	 Відмінність  між 1 підгрупою та 3 підгрупою 
є статистично значимою на рівні значимості 
p < 0,01.

•	 Відмінність між 1 підгрупою і  здоровими 
дітьми не є статистично значимою, p>0,05.

•	 Відмінність між 2 підгрупою та 3 підгрупою 
є статистично значимою на рівні значимості 
p < 0,05.

•	 Відмінність між 2 підгрупою і  здоровими 
дітьми не є статистично значимою, p>0,05.

•	 Відмінність між 3 підгрупою і  здоровими 
дітьми є статистично значимою на рівні 
значимості p<0,01.
Виходячи з вище наведеного, можна зро-

бити висновок, що існує статистично значима 
відмінність по середнім значення потужності 
сигналу у дітей з пневмонією з 3 підгрупи (від 

1300000 у.о. – 3500000 у.о.)  та здорових дітей. 
На основі вище сказаного був зроблений  ви-
сновок, що якщо виявлені відмінності середніх 
значень потужності сигналу в діапазоні менше 
800.000 у.о. або більше 1.300.000 у.о., можна 
думати про пневмонію, проте якщо дані між 
800.000 у.о.  та 1.300.000 у.о., то треба перевіри-
ти потужності в інших октавах і тоді зробити 
висновок.

При аналізі частоти піків в 1 октаві А.С., а 
саме проведенні множинних порівнянь для 4 
вибірок, а саме дітей з 1 підгрупи, 2 підгрупи, 
3 підгрупи та здорових дітей, (ранговий одно-
факторний аналіз Крускала-Уолліса)  було ви-
явлено, що відмінність не є статистично зна-
чимою, p = 0,817.

За допомогою пристрою акустичного 
моніторингу «Trembita-Coronа» були до-
слідженні амплітуди піків в 1 октаві А.С. 
При проведенні множинних порівнянь 
(критерій Данна) були виявлені відмінно-
сті між амплітудами піків у дітей з пневмо-
нією 1 і 2 підгрупи (p < 0,05), дітей з пне-
вмонією 1 підгрупи та здорових дітей (p 
< 0,05), дітей з пневмонією 1 та 3 підгруп  
(p < 0,01), що представлено на рис. 7.

При дослідженні середніх значень потуж-
ності сигналу в 2 октаві А.С. у дітей з ПП було 
виявлено, що середні значення потужності 
сигналу варіюють від 200.000 у.о.  до 1.600.000 
у.о. Було виділено 2 основі під групи:

 
Рис. 7. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях  (критерій Данна) для дослідження середніх 

значень потужності сигналу в 1 октаві, для 4 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, 3 підгрупа та здорові діти)
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•	 1 підгрупа від 200.000 у.о.  до 800.000 у.о. 
•	  2 підгрупа, від 1.000.000 у.о. до 1.600.000 у.о. 

У здорових дітей в 2 октаві А.С. середні зна-
чення потужності сигналу коливаються від 
500.000 у.о.  до 1.500.000 у.о. При проведенні 
множинних порівнянь, методом Шеффе була 
виявлена статистична відмінність по середнім 
значенням потужності сигналу у дітей з пнев-
монією 1 і 2 підгрупи (p<0,01), у дітей з пнев-
монією 1 підгрупи та здорових дітей (p<0,01), 
дітей з пневмонією 2 підгрупи і здорових дітей 
(p<0,01), що представлено на рис 8.

Аналіз частоти піків в 2 октаві А.С. при про-
веденні множинних порівнянь для 3 вибірок, 
а саме дітей з 1 та 2 підгруп і здорових дітей, 
(ранговий однофакторний аналіз Круска-

ла-Уолліса)  показав, що відмінність не є ста-
тистично значимою, p=0,274.

При аналізі амплітуди піків в 2 октаві А.С., 
а саме при проведенні множинних порівнянь 
(критерій Данна) були виявлені відмінності 
між амплітудами піків у дітей з пневмонією 1 
і 2 підгрупи (p<0,01), дітей з пневмонією 1 під-
групи та здорових дітей (p<0,01), що представ-
лено на рис. 9.

При дослідженні середніх значень потуж-
ності сигналу в 3 октаві А.С. у дітей з ПП було 
виявлено, що середні значення потужності сиг-
налу варіюють від 0 до 300.000 у.о. У здорових  
дітей в 3 октаві середні значення потужності 
сигналу коливаються від 40.000 у.о.  до 90.000 
у.о. При порівнянні середні значення потуж-

 

 

Рис. 8. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях  (критерій Данна) для дослідження амплітуди 
піків в 1 октаві, для 4 вибірок (1 підгрупи, 2 підгрупи, 3 підгрупи та здорових дітей)

Рис. 9. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях для дослідження середніх значень  
потужності сигналу в 2 октаві, для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)
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ності сигналу у дітей з ПП зі здоровими середні 
відрізняються на рівні значимості p < 0,001.

Для більш точного аналізу середні значення 
потужності сигналу у дітей з ПП було виділено 
2 основі підгрупи:
•	 1 підгрупа від 0 до 100000 у.о. 
•	 2 підгрупа від 100000 у.о. до 300000 у.о.

Була виявлена статистична відмінність 
(метод множинних порівнянь Шеффе) між 1 
підгрупою та 2 підгрупою (p < 0,01) та між 2 
підгрупою та здоровими дітьми (p < 0,01), що 
представлено на рис. 10.

При аналізі частоти піків в 3 октаві, а саме 
при проведенні множинних порівнянь для 
3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові 
діти), за допомогою рангового однофактор-
ного аналізу Крускала-Уолліса, було виявле-

но, що відмінність не є статистично значи-
мою, p=0,344.

За допомогою пристрою акустичного моні-
торингу «Trembita-Coronа» були дослідженні 
амплітуди піків в 3 октаві А.С. При проведенні 
множинних порівнянь (критерій Данна) були 
виявлені відмінності між амплітудами піків у 
дітей з пневмонією 1 і 2 підгрупи (p<0,01) та ді-
тей з пневмонією 2 підгрупи та здорових дітей 
(p<0,05), що представлено на рис. 11.

При дослідженні середніх значень потуж-
ності сигналу в 4 октаві А.С. у дітей з ПП було 
виявлено, що середні значення потужності 
сигналу варіюють від 0 до 6.000 у.о. У здорових 
дітей в 4 октаві середні значення потужності 
сигналу коливаються від 0 до 700 у.о. При по-
рівнянні середні значення потужності сигналу 

 

 

Рис. 10. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях  (критерій Данна) для дослідження  
амплітуди піків в 2 октаві, для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)

Рис. 11. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях для дослідження середніх значень 
потужності сигналу в 3 октаві, для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)
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Рис. 12. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях  (критерій Данна) для дослідження 
амплітуди піків в 3 октаві, для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)

Рис. 13. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях для дослідження середніх значень 
потужності сигналу в 4 октаві, для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)

в дітей з ПП зі здоровими центральні тенденції 
відрізняються на рівні значимості p<0,001.

Для більш точного аналізу було виділено 2 
основі підгрупи:
•	 1 підгрупа від 0 до 700 у.о.  
•	 2 підгрупа від 700 у.о. до 6000 у.о.  

Застосувавши метод множинних порівнянь 
Шеффе, була виявлена відмінність між дітьми 
з пневмонією 1 підгрупи та 2 підгрупи (р=0,02) 
та між 2 підгрупою та здоровими дітьми  
(p < 0,01), що представлено на рис. 12.

При аналізі частоти піків в 4 октаві А.С., а 
саме при проведенні множинних порівнянь 
для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові 
діти) було виявлено, що відмінність не є ста-
тистично значимою, p=0,577.

Аналіз амплітуди піків в 4 октаві А.С. при 

проведенні множинних порівнянь (метод 
Шеффе) показав відмінності між амплітудами 
піків у дітей з пневмонією  2 підгрупи та здоро-
вих дітей (p=0,01), що представлено на рис. 13.

При дослідженні середніх значень потуж-
ності сигналу в 5 октаві А.С. у дітей з ПП було 
виявлено, що середні значення потужності 
сигналу варіюються від 200 у.о. до 1.500 у.о. У 
здорових дітей в 5 октаві середні значення по-
тужності сигналу коливаються від 0 до 100 у.о. 
При порівнянні середні значення потужності 
сигналу у дітей з ПП зі здоровими середні від-
різняються на рівні значимості p < 0,001.

Для більш точного аналізу було виділено  
2 основі групи:
•	 1 підгрупа від 200 у.о.  до 650 у.о. 
•	  2 підгрупа від 650 у.о. до 1500 у.о.  
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При проведенні множинних порівнянь ме-
тодом Шеффе були виявлені відмінності між 
1 підгрупою та 2 підгрупою (p < 0,01),  між 1 
підгрупою та здоровими  дітьми (p < 0,01) та 
між 1 і 2 підгрупою (p < 0,01), що представлено 
на рис. 14.

Аналіз частоти піків в 5 октаві А.С. при 
порівнянні центральних тенденцій для двох 
незалежних вибірок (дітей з ПП та здорових 
дітей) за допомогою W-критерієм Вілкоксона 
показав що центральні тенденції відрізняють-
ся на рівні значимості p=0,015.

При проведенні більш детальних множин-

них порівнянь для 3 вибірок були виявлені від-
мінності між 1 підгрупою та здоровими дітьми 
(p < 0,05), що представлено, на рис. 15.

За допомогою пристрою акустичного моні-
торингу «Trembita-Coronа» були дослідженні 
амплітуди піків в 5 октаві А.С. При проведенні 
множинних порівнянь (критерій Данна) були 
виявлені відмінності між амплітудами піків у 
дітей з пневмонією 1 та 2 підгрупи (p < 0,01), 
дітей з 1 підгрупи та здорових дітей (p < 0,05) 
та між дітьми з 2 підгрупи і здоровими дітьми 
(p < 0,01), що представлено на рис. 16.

При дослідженні середніх значень потуж-

 

 

Рис. 14. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях для дослідження амплітуди піків в 4 октаві, 
для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)

Рис. 15. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях для дослідження середніх значень 
потужності сигналу в 4 октаві, для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)
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Рис. 16. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях для дослідження частоти піків в 5 октаві,  
для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)

Рис. 17. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях для дослідження амплітуди піків в 5 октаві, 
для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)

ності сигналу в 6 октаві А.С. у дітей з ПП було 
виявлено, що середні значення потужності 
сигналу варіюють від 0,5 у.о. до 10 у.о. У здо-
рових дітей в 6 октаві середні значення по-
тужності сигналу коливаються від 0 до 0,5 у.о. 
При порівнянні середні значення потужності 
сигналу в дітей з ПП зі здоровими центральні 
тенденції відрізняються на рівні значимості p 
< 0,001.

Для більш точного аналізу було виділено 2 
основі підгрупи:
•	 1 підгрупа від 0,5 у.о.  до 3 у.о. 
•	 2 підгрупа від 3 у.о. до 10 у.о.  

При проведенні множинних порівнянь ме-
тодом Шеффе були виявлені відмінності між 1 
підгрупою та 2 підгрупою (p < 0,01) та між 2 
підгрупою групою і здоровими (p < 0,01), що 
представлено на рис. 17.

При аналізі частоти піків в 6 октаві А.С., а 
саме при проведенні множинних порівнянь 
для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові 
діти) було виявлено, що відмінність не є ста-
тистично значимою, p=0,055.

Аналіз амплітуди піків в 6 октаві А.С. при 
проведенні множинних порівнянь (критерій 
Данна) показав відмінності між амплітуда-
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ми піків у дітей з пневмонією 1 та 2 підгрупи 
(p<0,01) та 2 підгрупи і здорових дітей (p<0,01), 
що представлено на рис. 18 і 19.

При дослідженні середніх значень потуж-
ності сигналу в 7 октаві А.С. у дітей з ПП та 
здорових дітей статистично значимих відмін-
ностей не було знайдено (p=0,287). При дослі-
дженні частоти піків в 7 октаві було виявлено, 
що відмінність не є статистично значимою, 
p=0,501. Достовірних відмінностей між амп-
літудами піків в 7 октаві знайдено не було 
(p=0,432).

При дослідженні середніх значень потуж-
ності сигналу, частоти та амплітуди піків в 8 
та 9 октаві А.С. у дітей з ПП та здорових дітей 

статистично значимих відмінностей не було 
знайдено. Також в октавах 10, 11, 12 А.С. від-
мінностей між середніми значеннями потуж-
ності сигналу, частоти і амплітуди піків у здо-
рових дітей та дітей з ПП знайдено не було.

Отже виявлено, що для визначення запаль-
ного процесу в легенях при пневмонії най-
більш перспективними є дослідження дихаль-
них шумів  в діапазонах 0, 1, 2, 3, 4, 5, 6 октав 
А.С. Також були виявлені достовірні відмінно-
сті по середній потужності сигналу між дітьми 
з ПП та здоровими дітьми в 0,1,2,3,4,5,6 окта-
вах А.С. За допомогою пристрою акустичного 
моніторингу «Trembita-Coronа» були виявле-
ні достовірні відмінності по частоті піків між 

 

 

Рис. 18. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях для дослідження середніх значень 
потужності сигналу в 6 октаві, для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)

Рис. 19. Вірогідний інтервал при множинних порівняннях для дослідження амплітуди піків в 6 октаві, 
для 3 вибірок (1 підгрупа, 2 підгрупа, здорові діти)
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дітьми з ПП та здоровими дітьми в 0 та 5 окта-
вах А.С.  та достовірні відмінності по ампліту-
ді піків між дітьми з ПП та здоровими дітьми 
в 0,1,2,3,4,5,6 октавах А.С. Тому застосування 
пристрою акустичного моніторингу «Trembita-
Coronа» та застосування розробленого спеці-
алізованого програмного забезпечення мовою 
Python у середовищі  Google Codelabs разом 
дають можливість почути специфічні акустич-
ні сигнали по всій поверхні легень у дітей з по-
залікарняною пневмонією.

ВИСНОВКИ

1. Розроблений та запатентований при-
стрій акустичного моніторингу «Trembita-
Coronа» для діагностики акустичних змін 
в легенях. Для визначення пневмонії най-
більш перспективними є дослідження ди-
хальних шумів  в діапазонах 0, 1, 2, 3, 4, 5, 6 
октав А.С. 

2. При використанні «Trembita-Coronа» вияв-
лені достовірні відмінності А.С. у хворих на 
пневмонію у порівнянні із здоровими діть-
ми. Так, визначені відмінності по середній 
потужності сигналу в 0,1,2,3,4,5,6 октавах 
А.С.; по частоті піків в 0 та 5 октавах; по 
амплітуді піків в 0,1,2,3,4,5,6 октавах А.С., 
що необхідно використовувати для діагнос-
тики пневмонії.
Перспективи для подальших досліджень.

1.	 Пристрій акустичного моніторингу 
«Trembita-Coronа» є новим і перспективним 
акустичним методом для визначення діа-
гностики запальних змін в легенях. 

2.	 Є необхідність за допомогою пристрою акус-
тичного моніторингу «Trembita-Coronа» до-
слідити середню потужність сигналу, часто-
ти піків і амплітуди піків у третьоктавах для 
покращення діагностики пневмонії.
Конфлікт інтересів. Автори даного рукопи-

су стверджують, що конфлікт інтересів під час 
виконання дослідження та написання рукопи-
су відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування. 
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Background. Community-acquired pneumonia (CАР) is an urgent problem today and a significant cause of morbidity 
and mortality in children. Diagnosis of pneumonia is complex and requires a comprehensive study. At present, respiratory 
acoustics is a promising method of diagnosis.

Aim: to investigate the features of average power values, frequencies and amplitudes of acoustic signal peaks over the 
lungs in children with community-acquired pneumonia using a new acoustic diagnostic device «Trembita-Corona».

Materials and methods. 120 children aged from 1 month to 18 years who were treated in pediatric departments were 
studied. The children were divided into two groups: Group I - 60 patients with CAP, Group II - 60 healthy children. The 
children from the 1st group underwent complex examinations, which required CAP. All children were also examined using 
the «Trembita-Corona» acoustic monitoring device for the diagnosis of breathing sounds and localization of lung damage 
zones.

The study was conducted in accordance with the international principles of conducting clinical studies GCP, GLP, the 
protocol was approved at the meeting of the Commission on Bioethical Expertise at the National Medical University named 
after O.O. Bogomolets (protocol No. 138 of November 10, 2020). Informed consent of parents/guardians was obtained for 
conducting the study, which was approved at the same meeting of the Commission on Bioethical Expertise at Bogomolets 
National Medical University (protocol № 138 of November 10, 2020).

Mathematical processing was carried out on specialized software developed in the Python language in the Google 
Codelabs environment. Further statistical processing of the obtained results was carried out in specialized programs 
Medstart, EZR (R-Statistics) and «Matlab».

Results. In children, the clinical picture of CAP consisted of pulmonary (respiratory) complaints, symptoms of 
intoxication, RF, and local physical changes. All patients were examined for respiratory lung sounds in the frequency range 
from 0.1 Hz to 30 kHz using the «Trembita-Corona» device and the corresponding original software. The most promising are 
the studies of breathing noises in the ranges of 0, 1, 2, 3, 4, 5, 6 octaves. Also, significant differences in average signal power 
between children with CAP and healthy children in 0,1,2,3,4,5,6 octaves were found. Using the «Trembita-Corona» acoustic 
monitoring device, reliable differences in peak frequency between children with CAP and healthy children in 0 and 5 octaves 
and reliable differences in peak amplitude between children with CAP and healthy children in 0, 1, 2, 3 were found. ,4,5,6 
octaves. Therefore, the use of the «Trembita-Corona» acoustic monitoring device and the use of the developed specialized 
software in the Python language in the Google Codelabs environment together make it possible to hear specific acoustic 
signals over the entire surface of the lungs in children with CAP.

Conclusion. The «Trembita-Corona» acoustic monitoring device is a new and promising acoustic method for determining 
the location of the pathological process in the lungs. Significant differences were found: in the average signal strength 
between children with CAP and healthy children in 0,1,2,3,4,5,6 octaves; on the frequency of peaks between children with 
CAP and healthy children in 0 and 5 octaves; by the amplitude of peaks between children with CAP and healthy children in 
0,1,2,3,4,5,6 octaves.

Key words: «Trembita-Corona» Acoustic Monitoring Device; Community-Acquired Pneumonia; Diagnosis; Сhildren.
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Актуальність. Сукупна щорічна статистика ротавірус-асоційованого гастроентериту становить близько 25 
мільйонів амбулаторних відвідувань, 2 мільйони госпіталізацій і 180 000–450 000 смертей у дітей віком до 5 років.

Ціль: Проаналізувати прояви та ускладнення ротавірусу порівняно з неротавірусним гастроентеритом у дітей 
Великобританії.

Матеріали та методи. Проведено ретроспективне дослідження типу «випадок-контроль» у лікарнях, яке мало 
місце в трьох місцях у східному Лондоні, Великобританія. Випадками були діти віком від 1 місяця до 16 років, яким 
був поставлений діагноз гострий гастроентерит у період з 1 червня 2011 року по 31 грудня 2013 року, у яких вірусо-
логічні дослідження калу підтвердили наявність ротавірусу за допомогою ПЛР (полімеразна ланцюгова реакція). Їх 
порівнювали за віком, статтю та місяцем звернення до контрольної групи з ротавіруснегативним гастроентеритом.

Результати. Дані були зібрані від 116 дітей (50 випадків і 66 контрольних). Діти з ротавірусним гастроентери-
том частіше мали метаболічний ацидоз (pH 7,30 проти 7,37) і лихоманку (74% проти 46%) і частіше потребували 
госпіталізації порівняно з дітьми з неротавірусним гастроентеритом. (93% проти 73%). Неврологічні ускладнення 
були найпоширенішими позакишковими проявами, але не відрізнялися суттєво між дітьми з ротавіруспозитивним 
гастроентеритом (РПГ) і ротавіруснегативним гастроентеритом (РНГ) (24% проти 15% відповідно). Енцефалопатія 
виникала лише у дітей з ротавірусною інфекцією.

Висновки. Отже, ротавірус є важливим збудником захворюваності та смертності у дітей дошкільного віку. Су-
доми та більш легкі неврологічні ознаки були поширеними та пов’язані з кількома збудниками, але енцефалопатія 
виникала лише у дітей з ротавіруспозитивним гастроентеритом(РПГ). Запобігти важким наслідкам може вчасна 
вакцинація проти ротавірусу.

Ключові слова: ротавірус, енцефалопатія, гастроентерит, ускладнення.

Актульність. Ротавірус є найчастішою при-
чиною важкого гастроентериту у дітей віком 
до 5 років у всьому світі. Сукупна щорічна 
статистика ротавірус-асоційованого гастрое-
нтериту  становить близько 25 мільйонів ам-
булаторних відвідувань, 2 мільйони госпіталі-
зацій і 180 000–450 000 смертей у дітей віком 
до 5 років. За оцінками Європейського Союзу, 
ротавірус щороку спричиняє близько 3,6 міль-
йонів епізодів гастроентериту, 700 000 відвіду-
вань клінік, 87 000 госпіталізацій і 231 смерть  
у дітей віком перший 5-ти років. Більшість 
інфекцій є позалікарняними, але ротавірус 
також є основною причиною нозокоміальної 
діареї, особливо у немовлят віком до 6 місяців. 

Існують докази того, що ротавірусна інфекція 
не обмежується кишечником. Неврологічні 
прояви, у тому числі афебрильні або фебриль-
ні судоми, менінгоенцефаліт, енцефалопатія та 
церебраліт, як виявляється, є найпоширеніши-
ми позакишковими ускладненнями[1]. 

 
 МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 

Це було ретроспективне дослідження типу 
«випадок-контроль» у лікарнях, проведене в 
трьох закладах у східному Лондоні, Велико-
британія: Королівській лондонській лікарні, 
Університетській лікарні Ньюхема та Універ-
ситетській лікарні Уіпс-Крос[1].
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Випадки та контрольні групи були іденти-
фіковані з бази даних комп’ютеризованої ві-
русологічної лабораторії шляхом переліку всіх 
дітей (віком від 1 місяця до 16 років), які про-
ходили ПЛР-тестування калу в період з 1 черв-
ня 2011 року по 31 грудня 2013 року. Датою по-
чатку було запроваджено мультиплексну ПЛР 
для виявлення гастроентериту.

Випадками були діти з діагнозом гострий 
гастроентерит, у яких методом ПЛР виявлено 
ротавірус; контроль — діти з діагнозом «го-
стрий гастроентерит», у яких методом ПЛР 
не виявлено ротавірус. Гострий гастроенте-
рит був визначений після перегляду записів 
про випадки захворювання як епізоди (≥3) 
рідких випорожнень або сильного блювання 
протягом 24 годин за відсутності раніше діа-
гностованого хронічного шлунково-кишково-
го захворювання[2]. Контролі були зіставлені 
з випадками за віком, статтю та місяцем звер-
нення. 

Судомні напади були класифіковані на ос-
нові схеми Міжнародної ліги проти епілепсії 
(ILAE - International League Against Epilepsy). 
Енцефалопатія визначалася як пригнічений 
або змінений рівень свідомості, млявість або 
зміна особистості, що тривали >24 годин, 
на основі критеріїв робочої групи Brighton 
Collaboration Encephalomyelitis/ADEM (Acute 
Disseminated Encephalomyelitis).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

 Зі 153 дітей із позитивним результатом 
ПЛР на ротавірус у калі, ідентифікованих за 
допомогою лабораторної інформаційної сис-
теми, записи 136 (89%) були доступні для пе-
регляду; 86 згодом були виключені, оскільки їх 
обстежували та лікували в закладі первинної 
медичної допомоги без відвідування відділен-
ня невідкладної допомоги лікарні, і тому не 
було доступної клінічної інформації. 157 кон-
трольних суб’єктів були підібрані до випадків 
за віком, статтю та місяцем звернення. Для 
перегляду було доступно 145 комплектів нота-
ток (92%). Згодом 79 справ було виключено з 
тих же причин, що й вище. Отже, остаточний 
аналіз охопив 116 пацієнтів: 50 дітей з ротаві-

рус-позитивним гастроентеритом (РПГ) і 66 
дітей з ротавірус-негативним гастроентери-
том (РНГ); кінцеве співвідношення відповід-
ності випадок: контроль становило 1:1,3. Біль-
ша частка дітей із РПГ порівняно з РНГ мала 
лихоманку, зареєстровану медичними праців-
никами або про яку повідомили батьки, а діти 
з РПГ частіше мали дегідратацію і отримали 
повторну госпіталізацію. 

Діти з РПГ порівняно з РНГ мали нижчий 
рН крові (середнє значення 7,30  проти 7,37 ), 
вищий дефіцит основ (8,5 ммоль/л проти 3,9 
ммоль/л ) і нижчий бікарбонат (17ммоль/л 
проти 21 ммоль/л). Не було суттєвих відмін-
ностей у сироваткових рівнях натрію, калію, 
глюкози, сечовини, креатиніну, аланінамі-
нотрансферази, С-реактивного білка, нейтро-
філів або лімфоцитів між групами дітей[1].

Неврологічні ускладнення (судоми, тран-
зиторне порушення свідомості, енцефалопа-
тія) були найпоширенішими позакишковими 
проявами гастроентериту, але не відрізнялися 
суттєво між дітьми з РПГ та ГНГ. Посів спин-
номозкової рідини та ПЛР на віруси були не-
гативними у всіх випадках, коли проводилася 
люмбальна пункція. Майже в усіх випадках 
із неврологічними ознаками (95%) гастрое-
нтерит був позалікарняним. Троє пацієнтів 
мали основне захворювання, з яких перший  
мав множинні алергії, другий мав залізоде-
фіцитну анемію і третій - гіпоксично-ішеміч-
ну енцефалопатію. Спостерігалася тенденція 
до збільшення та зниження рівня свідомості 
у дітей з РПГ порівняно з РНГ відповідно. У 
значної частини дітей були судоми, але не було 
статистично значущої різниці в поширеності 
між групами РПГ і РНГ. Іншими збудниками 
калу, ідентифікованими у зв’язку з судомами, 
були норовірус   і астровірус . У трьох випад-
ках збудників не було виявлено. У порівнянні 
між пацієнтами із судомами та/або енцефало-
патією, пов’язаною з РПГ, і пацієнтами з РПГ, 
які не мали неврологічних симптомів, не було 
виявлено істотної різниці щодо дегідратації, 
метаболічного ацидозу, електролітного дисба-
лансу чи гіпоглікемії. Було виявлено, що біль-
ша частка дітей із РНГ порівняно з РПГ має су-
путній патоген у верхніх дихальних шляхах[6].
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Основні механізми неврологічних проявів 
ротавірусної інфекції до кінця не вивчені. Ви-
явлення РНК ротавірусу в спинномозковій 
рідині деяких пацієнтів із симптомами ЦНС 
підтверджує гіпотезу прямої вірусної інвазії. 
Однак значення цього відкриття залишається 
незрозумілим. Було виявлено, що вірусемія 
виникає під час гострої фази захворювання, 
але більшість досліджень на людях не змогли 
продемонструвати кореляції між віремією та 
судомами при ротавірусному гастроентери-
ті. Інші механізми, запропоновані для пояс-
нення зв’язку між ротавірусною інфекцією та 
судомами, зосереджені на ролі ротавірусного 
неструктурного білка 4 (NSP4). Було припу-
щено, що NSP4 може діяти через пряму інфек-
цію ЦНС, або опосередковано, потрапляючи в 
кров зі слизової оболонки кишечника[8]. Було 
виявлено, що NSP4 індукує метаболіти оксиду 
азоту, які є високоактивними вільними ради-
калами. Нітрити та нітрати підвищуються як 
у сироватці, так і в спинномозковій рідині у 
пацієнтів із судомами, асоційованими з рота 
вірусом[8]. Також відомо, що NSP4 відіграє 
головну роль у мобілізації внутрішньоклітин-
ного кальцію. Ротавірус викликає 2-3-кратне 
підвищення внутрішньоклітинної концентра-
ції кальцію. Порушення гомеостазу кальцію, 
викликане NSP4, відіграє вирішальну роль у 
патогенезі діареї. Було також припущено, що 
ротавірус може спричиняти судоми або підви-
щувати сприйнятливість до них через ті самі 
індуковані NSP4 зміни гомеостазу кальцію[9]. 

 ВИСНОВКИ

Підумовуючи дане дослідження,  діти з ро-
тавірусним гастроентеритом частіше мали де-
гідратацію, метаболічний ацидоз і лихоманку 
порівняно з дітьми з неротавірусним гастрое-
нтеритом і частіше потребували госпіталізації. 
У значної частини дітей обох груп відзначалися 
афебрильні та фебрильні судоми і транзиторне 
порушення свідомості, але енцефалопатія була 
виявлена лише у дітей з ротавірусним гастрое-
нтеритом. З клінічної точки зору, незважаючи 
на збільшення використання ПЛР-тестуван-
ня зразків спинномозкової рідини, кількість 

випадків дитячого енцефаліту з невідомою 
етіологією  зростає, що підкреслює необхід-
ність нових підходів у діагностиці енцефаліту. 
Нездатність визначити вірусну причину може 
призвести до недієвого антимікробного ліку-
вання. Тому важливо враховувати ротавірус-
ну інфекцію при диференціальній діагностиці 
дитини з енцефалопатією або енцефалітом, 
особливо якщо це пов’язано з діарейними за-
хворюваннями. Вакцинація проти ротавіру-
су може зменшити судоми та інші небажані 
ускладнення.

Конфлікт інтересів. Автори даного рукопи-
су стверджують, що конфлікт інтересів під час 
виконання дослідження та написання рукопи-
су відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.
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MANIFESTATIONS AND COMPLICATIONS OF ROTAVIRUS-POSITIVE GASTROENTERITIS AND ROTAVI-

RUS-NEGATIVE GASTROENTERITIS IN PRESCHOOL CHILDREN

Kleshchuk А.А., Kolotylo Т.R. 

Bukovinian State Medical University, Chernivtsi, Ukraine

kleshchuk.anastasiia.mf2@bsmu.edu.ua 

Background. The cumulative annual statistics of rotavirus-associated gastroenteritis are about 25 million outpatient 
visits, 2 million hospitalizations, and 180,000–450,000 deaths in children under 5 years of age.

Aim: To analyze the manifestations and complications of rotavirus compared with non-rotavirus gastroenteritis in UK 
children.

Materials and methods. A retrospective hospital-based case-control study was conducted at three sites in East London, 
Great Britain. Cases were children aged 1 month to 16 years who were diagnosed with acute gastroenteritis between June 1, 
2011, and December 31, 2013, and who were positive for rotavirus by PCR (polymerase chain reaction) on stool virology. 
They were compared by age, gender and month of referral to a control group with rotavirus-negative gastroenteritis.

Results. Data were collected from 116 children (50 cases and 66 controls). Children with rotavirus gastroenteritis 
were more likely to have metabolic acidosis (pH 7.30 vs. 7.37) and fever (74% vs. 46%) and were more likely to require 
hospitalization compared with children with non-rotavirus gastroenteritis. (93% vs. 73%). Neurological complications were 
the most common extraintestinal manifestations, but did not differ significantly between children with rotavirus-positive 
gastroenteritis (RPG) and rotavirus-negative gastroenteritis (RNG) (24% vs. 15%, respectively). Encephalopathy occurred 
only in children with rotavirus infection.

Conclusion. Therefore, rotavirus is an important cause of morbidity and mortality in preschool children. Seizures 
and milder neurologic signs were common and associated with multiple pathogens, but encephalopathy occurred only in 
children with rotavirus-positive gastroenteritis (RPG). Timely vaccination against rotavirus can prevent serious 
consequences.

Key words: rotavirus, encephalopathy, gastroenteritis, complications.
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Актуальність. Карієс зубів – це широко розповсюджене у всьому світі захворювання мультифакторіального ге-
незу. Провідний механізм розвитку тривалий у часі дисбаланс фізіологічної рівноваги між неорганічним компонен-
том твердих тканин зубів і рідиною біоплівки, що формується на їх поверхні, переважання процесів демінералізації 
твердих тканин над процесами ремінералізації. Застосування стоматологічних емалевих герметиків показало себе 
ефективним в плані запобігання та зменшення інтенсивності карієсу зубів. Сучасні біоактивні полімерні герметики 
для емалі містять у своєму складі такі ремінералізуючі агенти, як фторид натрію, наноаморфний фосфат кальцію, 
бета-трикальцій фосфат, часточки біоактивного скла. Для всіх стоматологічних композитних пломбувальних ма-
теріалів механічна стабільність є однією з передумов довгострокового клінічного успіху реставрацій та пломб, і 
відповідно й тимчасових захисних структур, що виготовляються з герметиків.

Ціль: порівняти міцність на згинання та модуль еластичності у трьох сучасних фотокомпозитних емалевих гер-
метиків.

Матеріали та методи. Для трьох сучасних фотокомпозитних стоматологічних матеріалів для герметизації фісур 
та ямок емалі «Fissurit FX» (VOCO) , «Clinpro™Sealant» (3M™ ESPE™) та «Jen-Fissufil» (ТОВ «Джендентал-Україна»), 
– в лабораторних умовах було виконано визначення міцності на згинання (трьох-точковий тест) та модулю пруж-
ності за Юнгом відповідно до вимог міжнародного стандарту ISO 4049:2019. Було досліджено по 6 зразків кожного 
матеріалу, заполімеризованих та витриманих протягом доби у вологих умовах.

Результати. Найвищими модуль пружності Юнга та міцність на згинання були у «Fissurit FX» – 5,17±0,80 ГПа 
(М=5,00 ГПа) та 130,07±7,75 МПа (М=127,81 МПа) відповідно. У «Clinpro™Sealant» модуль пружності за Юнгом 
становив 2,97±0,12 ГПа (М=3,00 ГПа), міцність на згинання – 100,01±14,33 (М=96,73) МПа. У «Jen-Fissufil» модуль 
пружності Юнга становив 3,47±0,52 ГПа (М=3,17 ГПа), міцність на згинання – 90,91±6,66 МПа (М=93,02 МПа). До-
сліджені показники у всіх трьох матеріалів перевищували вимоги міжнародного стандарту ISO 4049:2019.

Висновок. Проведені дослідження показали високі механічні властивості всіх трьох стоматологічних гермети-
ків для емалі, і що вони мають потенціал витримувати тривале періодичне жувальне навантаження при функціо-
нуванні на поверхні зубів.

Ключові слова: профілактика карієсу, герметизація емалі, фотокомпозити, міцність на згин, модуль пружності.

Актуальність. Карієс зубів – це широко 
розповсюджене у всьому світі захворювання 
мультифакторіального генезу (з переважан-
ням інфекційного компоненту в етіології), яке 
викликає локалізовані ушкодження твердих 
тканин зубів, що призводять до руйнування 
та втрати останніх. Незважаючи на відносно 
прості методи діагностики, лікування та про-
філактики, вказане захворювання вважають 
однією з найсерйозніших проблем охорони 

здоров’я [1,2]. Провідний механізм розвитку 
карієсу – тривалий у часі дисбаланс фізіологіч-
ної рівноваги між неорганічним компонентом 
твердих тканин зубів і рідиною біоплівки, що 
формується на їх поверхні, тобто коли процеси 
демінералізації твердих тканин переважають 
над процесами ремінералізації, що призво-
дить до виникнення та прогресування карієсу. 
В ході проведення ряду досліджень було вста-
новлено, що зменшення надходження іонів 
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фтору до ротової рідини та твердих тканин 
зубів, низький рівень доходів родини та неза-
довільний рівень гігієни ротової порожнини 
– визнані провідними комунальними факто-
рами ризику карієсу зубів [3,4]. Тому в сучас-
них умовах включення фтору та інших іонів, 
таких як кальцій і фосфат, до складу стомато-
логічних емалевих герметиків показало себе 
ефективним в плані запобігання та зменшення 
інтенсивності карієсу зубів [5,6,7]. 

Розробка та впровадження в практику та-
ких матеріалів потребувала свого часу вирі-
шення задачі модифікації метакрилатних смол 
та створення на їх основі композитних біоак-
тивних матеріалів, які здатні позитивно впли-
вати на відновлення зубних тканин та підви-
щувати стійкість останніх до демінералізації.  
Тому сучасні біоактивні полімерні герметики 
для емалі містять у своєму складі такі ремі-
нералізуючі агенти, як фторид натрію, нано-
аморфний фосфат кальцію, бета-трикальцій 
фосфат, часточки біоактивного скла. Такі ма-
теріали здатні нейтралізувати кислоти ротової 
рідини та рідини біоплівки на поверхні зуба, 
а також вивільняти іони, що сприяють ремі-
нералізації емалі. Також зазначені матеріали 
мають здатність вивільняти, поглинати та пов-
торно вивільняти іони кальцію, фосфат і фто-
рид, виступаючи в ролі депо, тому у випадках 
початку демінералізації емалі вони здатні при-
пиняти цей процес і повертати його у зворот-
ному напрямку [8,9,10]. 

По своїй суті композитні емалеві герметики 
є аналогами пломб із композитних матеріалів, 
але вони встановлюються без виконання ад-
гезивної підготовки поверхні емалі зуба, і від-
повідно адгезія до твердих тканин зуба у них 
розвивається за рахунок особливої композиції 
метакрилатних смол у складі, з додатковими 
адгезивними властивостями до протруєної 
кислотою поверхні зубної емалі (хоча окре-
мі автори рекомендують під час герметизації 
фісур та ямок емалі зубів виконувати класич-
ну адгезивну підготовку поверхні). Тому, зви-
чайно, що до емалевого герметика не можуть 
бути застосовані вимоги, які висуваються до 
фотокомпозитних пломбувальних матеріалів, 
але все ж таки в окремих посилених власти-

востях матеріалу будуть зацікавлені лікарі-клі-
ніцисти. Тому загальновизнаним на сьогодні 
фактом є те, що для всіх стоматологічних ком-
позитних пломбувальних матеріалів механіч-
на стабільність є однією з передумов довго-
строкового клінічного успіху реставрацій та 
пломб, і відповідно й тимчасових захисних 
структур, що виготовляються з герметиків. 
Іншими важливими параметрами є також ви-
ступають біосумісність і стабільність кольору. 
При виникненні жувального навантаження, 
стискання зубних рядів, несвідомого бруксиз-
му вночі чи вдень, зуби, що містять на поверхні 
композитні матеріали, а також й інтактні зуби, 
піддаються численним механічним та хіміч-
ним впливам. Якщо механічне навантаження 
перевершує резерви міцності матеріалу, то в 
його структурі можуть виникнути тріщини та 
злами, це особливо стосується конструкцій, 
які знаходяться на оклюзійній поверхні боко-
вих зубів [11].

Ряд оприлюднених систематичних оглядів, 
що обули присвячені цьому питанню вказують, 
що перелом є однією з найчастіших причин 
руйнування композитних пломб та реставра-
цій в жувальній групі зубів. Іншим наслідком 
механічного перевантаження матеріалу може 
бути стирання та зношування, особливо 
оклюзійної поверхні, що клінічно виражається 
втратою анатомічної форми. J. Ferracane (1995) 
вважав, що клінічне зношування конструкцій 
із композитних матеріалів пов’язане безпосе-
редньо з міцністю на вигин, в’язкістю руйну-
вання та ступенем перетворення полімерної 
матриці, але загальний клінічний успіх стома-
тологічних композитів є багатофакторним фе-
номеном, тому малоймовірно, що визначений 
перелік методів тестування in vitro точно пе-
редбачить клінічну ефективність пломбуваль-
ного матеріалу [12,13].

Відомий цілий ряд лабораторних (кваліфі-
каційних) випробувань, які використовують-
ся для характеристики механічної стійкості 
штучних полімерних матеріалів, вони включа-
ють також різні види випробувань на міцність 
на згинання (наприклад, випробування на три 
або чотири точки на згинання, двовісну міц-
ність на згинання), випробування на міцність 
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на розтяг, випробування на міцність на стис-
кання, в’язкість до руйнування, різні випробу-
вання поверхневої твердості та випробування 
для визначення модуля пружності. Крім того, 
зразки можна перевіряти після 24 годин зану-
рення у воду або після штучного їх зістарюван-
ня. Інші концепції для визначення механічної 
«поведінки» заполімеризованих матеріалів із 
композитної смоли пропонують випробуван-
ня на динамічне навантаження для визначення 
опору втоми конкретних матеріалів [14].

Міжнародний стандарт ISO 4049, який за-
фіксував вимоги до полімерних реставрацій-
них матеріалів, описує лише трьох-точкове ви-
пробування на міцність на згин після 24 годин 
експозиції у воді. Цей тест також є найпошире-
нішим у світі. Для навантажених реставрацій 
у латеральній ділянці зубного ряду (матеріали 
класу I/II) тест вимагає середнього мінімально-
го значення міцності на згинання у 80,00 МПа. 
Інших механічних випробувань стандарт не 
передбачає, хіба що окремо – сила адгезії до 
твердих тканин зуба, хоча ця характеристи-
ка більше стосується адгезивної системи. Для 
оцінювання «поведінки» матеріалу при зношу-
ванні були розроблені різні лабораторні тести. 
У 2001 році Міжнародна організація стандар-
тизації (ISO) опублікувала Технічну специфі-
кацію щодо «Керівництва щодо випробування 
на зношування», яка описує 8 різних методик 
випробування контакту двох та/або трьох 
тіл. Ці методики випробувань відрізняються 
залежно від навантаження, кількості циклів 
та їх частоти, абразивного середовища, типу 
силового приводу, явища ковзання, тощо. На 
додаток до цих випробувань було розроблено 
багато інших видів тестів, у багатьох із них не 
вдається визначити протокол кваліфікації для 
випробувального обладнання, що обмежує їх 
широке застосування [8,15,16]. 

 На сьогодні відомо, що механічна стабіль-
ність полімеризованих композитних матері-
алів на базі смол зменшується з часом, осо-
бливо при перебуванні у вологому середовищі 
та взаємодії з бактеріальною біоплівкою та 
слиною, що призводить до поглинання води, 
вимивання мономеру та втрати наповнюва-
чів, що в кінцевому підсумку призводить до 

деградації наповненої смоли. Тому, на думку 
окремих дослідників, механічні випробування 
полімерного стоматологічного композиту слід 
проводити лише після штучного його зістарю-
вання (термоциклювання, тривала експозиція 
у воді або штучній слині, в етанолі). Особливо 
чутливими до штучного старіння є компомер-
ні стоматологічні матеріали [1].  

Ціль: порівняти міцність на згинання та мо-
дуль еластичності у трьох сучасних фотоком-
позитних емалевих герметиків.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 

Для проведення дослідження було ви-
користано три сучасних фотокомпозитних 
стоматологічних матеріали для герметизації 
фісур та ямок емалі – «Fissurit FX» (VOCO) , 
«Clinpro™Sealant» (3M™ ESPE™) та «Jen-Fissufil» 
(ТОВ «Джендентал-Україна»). Із кожного ма-
теріалу за допомогою фторопластової форми 
було виготовлено й заполімеризовано стома-
тологічним фотополімеризатором «Lumeon 
GP» (Україна) по 6 стандартних зразків – ви-
сота 2,00 мм, ширина – 2,00 мм, довжина – 6,00 
см. Час світлової полімеризації становив 180 
секунд, після чого зразки були поміщені у во-
логе середовище до термостата на 24 год при 
температурі 37,00°С. Згодом зразки були вилу-
чені із термостата, кожен із них був виміряний 
за допомогою електронного штангенциркуля 
(кожне вимірювання виконували тричі, в елек-
тронній таблиці фіксували середнє значення).

Після того кожен зразок було зафіксовано 
до пристрою для визначення міцності на зги-
нання (трьох-точковий тест), який було вста-
новлено на рухомій площині (швидкість руху 
– 1,20 мм/хв), вгорі через опорний стрижень 
тиск при руху пристрою, який витримував 
досліджуваний матеріал, передавався на тен-
зометричний датчик, який було підключено 
до персонального комп’ютера, де результати 
фіксувалися та оброблялися в програмі «Ке-
рам-тест». В програмі фіксувалося максималь-
не навантаження на зразок, при якому відбува-
лося його руйнування. Для розрахунку модуля 
пружності Юнга додатково реєстрували обсяг 
ходу рухомої площини, що відображав рівень 
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вигину зразка та силу, прикладену до зразка. 
Зазвичай тест зупиняли на рівні ходу 0,10–0,15 
мм, для того, аби дані не були викривлені внас-
лідок можливого розвитку явища текучості 
заполімеризованого композиту при механіч-
ному навантаженні [15,16]. 

Міцність зразків на згинання розраховува-
ли за наступною формулою:

де:
F – міцність на згинання, 
L – максимальне навантаження, 
S – відстань між крайніми точками тиску на 

зразок, 
W – ширина зразка
H – висота зразка.

	 Модуль еластичності Юнга розрахову-
вали за наступною формулою:

де: 
Е – модуль еластичності (модуль Юнга);
L – максимальне навантаження;
S – відстань між крайніми точками тиску на 

зразок;
W – ширина зразка;
H – висота зразка;
d – згинання зразка, що відповідає наванта-

женню (L).
Всі результати заносилися до електронних 

таблиць Microsoft Excel 2016, де проводилася 
їх обробка із використанням методів описо-

вої статистики. Комплекс лабораторних до-
сліджень було проведено на базі лабораторії 
контролю якості продукції ТОВ «Дженден-
тал-Україна» (м. Київ).

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

Дослідження властивостей зразків 
стоматологічного емалевого герметика 
«Clinpro™Sealant» (3M™ ESPE™) показало, що 
середній модуль пружності за Юнгом у зраз-
ків становив 2,97±0,12 ГПа (М=3,00 ГПа), мі-
німальне значення було 2,67 ГПа, а максималь-
не – 3,12 ГПа. Середня міцність на згинання 
була 100,01±14,33 (М=96,73) МПа, мінімальне 
значення – 70,57 МПа, а максимальне – 125,99 
МПа (табл. 1).

Проведені дослідження властивостей мате-
ріалу «Fissurit FX» виявило, що цей герметик 
був міцнішим порівняно із попереднім. Се-
реднє значення модулю пружності за Юнгом 
становило 5,17±0,80 ГПа (М=5,00), мінімальне 
значення дорівнювало 4,12 ГПа, а максимальне 
– 7,02 ГПа (табл. 2). 

Середня міцність на згинання у зразків була  
130,07±7,75 МПа (М=127,81 МПа), мінімальне 
значення дорівнювало 115,96 МПа, а макси-
мальне – 143,70 МПа.

Показники стійкості до пружних деформа-
цій у вітчизняного емалевого герметика для 
зубів «Jen-Fissufil» (ТОВ «Джендентал-Украї-
на») були меншими від імпортних аналогів, але 
перевищували вимоги міжнародного стандар-
ту ISO 4049. Середнє значення модуля Юнга 
було 3,47±0,52 ГПа (М=3,17 ГПа), мінімальне 
значення дорівнювало 2,99 ГПа, а максимальне 
– 4,10 ГПа (табл. 3). Середня міцність на зги-
нання дорівнювала 90,91±6,66 МПа (М=93,02 

F=

Е=

3LS

LS33

2WH2

4WH33d

(1),

(2),

Таблиця 1
Результати вимірювання модуля пружності Юнга та міцності на згинання у зразків композитного 

емалевого герметика «Clinpro™Sealant» (3M™ ESPE™)

M±m Median Min. Max.
Ширина, мм 2,05±0,02 2,04 2,02 2,09
Висота, мм 2,10±0,14 2,07 1,91 2,35
Модуль пружності, ГПа 2,97±0,12 3,00 2,67 3,12
Міцність на згинання, МПа 100,01±14,33 96,73 70,57 125,99
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Таблиця 2
Результати вимірювання модуля пружності Юнга та міцності на згинання у зразків композитного 

емалевого герметика «Fissurit FX» (VOCO)

M±m Median Min. Max.
Ширина, мм 2,05±0,07 2,08 1,84 2,13
Висота, мм 1,90±0,08 1,90 1,78 2,03
Модуль пружності, ГПа 5,17±0,80 5,00 4,12 7,02
Міцність на згинання, МПа 130,07±7,75 127,81 115,96 143,70

МПа), мінімальне значення було 78,03 МПа, а 
максимальне – 100,34 МПа.

Отримані результати вказують, що вітчиз-
няний матеріал для герметизації фісур та ямок 
зубів володів трохи слабшими механічними 
властивостями, порівняно із імпортними ана-
логами, але все ж перевищував необхідні ква-
ліфікаційні значення прийнятих стандартів. 

Загально визнаним є факт, що міцність на 
згинання використовується для оцінки напру-
ги руйнування стоматологічних матеріалів під 
час їх деформації. Такий показник вважають 
більш чутливим до незначних змін у структу-
рі порівняно з міцністю на стискання. Так уже 
сталося, що герметики для ямок і фісур емалі 
зубів регулярно зазнають механічних наван-
тажень при акті жування, тому такі матеріа-
ли повинні мати адекватні механічні якості 
для виконання власної захисної, ізоляційної 
та  ремінералізаційної функції. Відповідно до 
ISO 4049 реставраційні матеріали на полімер-
ній основі для оклюзійних поверхонь зубів по-
винні мати мінімальну міцність на вигин 80,00 
МПа. Досліджені нами матеріали показали 
вищі значення, які перевищують мінімально 
необхідний рівень [15]. 

Подальші розробки та модифікації таких 
матеріалів – включення структур з тривалим 
виділенням мінералів та антисептиків, моди-
фікація метакрилатних смол у складі в сторо-
ну створення самопротруювальних емалевих 
герметиків, розширення функцій депонування 
герметиком іонів та окремих хімічних сполук 
та розробка матеріалів, здатних до самостій-
ного відновлення після механічних пошко-
джень безумовно має відбуватися при збере-
женні оптимальних адгезивних та механічних 
властивостей герметиків для фісур та ямок 
емалі [17,16,6,11,18,19].

ВИСНОВКИ

Отже, в рамках цього дослідження вдалося 
визначити окремі механічні властивості трьох 
сучасних стоматологічних фотокомпозит-
них матеріалів для герметизації фісур та ямок 
емалі. Найвищими модуль пружності Юнга 
та міцність на згинання були у «Fissurit FX» 
5,17±0,80 ГПа (М=5,00 ГПа) та 130,07±7,75 МПа 
(М=127,81 МПа) відповідно. Трохи меншими 
були показники у герметика «Clinpro™Sealant» 
(3M™ ESPE™). Модуль пружності за Юнгом ста-

Таблиця 3
Результати вимірювання модуля пружності Юнга та міцності на згинання у зразків композитного 

емалевого герметика «Jen-Fissufil» (ТОВ «Джендентал-Україна»)

Показники M±m Median Min. Max.
Ширина, мм 2,04±0,01 2,05 2,02 2,05
Висота, мм 1,87±0,06 1,88 1,75 1,98
Модуль пружності, ГПа 3,47±0,52 3,17 2,99 4,10
Міцність на згинання, МПа 90,91±6,66 93,02 78,03 100,34
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новив 2,97±0,12 ГПа (М=3,00 ГПа), міцність на 
згинання – 100,01±14,33 (М=96,73) МПа. Най-
меншими показники були у «Jen-Fissufil» (ТОВ 
«Джендентал-Україна»), але перевищували ви-
моги міжнародного стандарту ISO 4049. Модуль 
пружності Юнга в матеріалу становив 3,47±0,52 
ГПа (М=3,17 ГПа), міцність на згинання дорів-
нювала 90,91±6,66 МПа (М=93,02 МПа). Таким 
чином, проведені дослідження показали високі 
механічні властивості всіх трьох стоматологіч-
них герметиків для емалі, і що всі перелічені ма-
теріали мають потенціал витримувати тривале 
періодичне жувальне навантаження при функ-
ціонуванні на поверхні зубів.

Конфлікт інтересів. Автори даного рукопи-
су стверджують, що конфлікт інтересів під час 
виконання дослідження та написання рукопи-
су відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.

REFERENCES

1.	 Frencken JE, Sharma P, Stenhouse L, Green 
D, Laverty D, Dietrich T. Global epidemiolo-
gy of dental caries and severe periodontitis – 
a comprehensive review. J. Clin. Periodontol. 
2017;44:94–105. DOI: 10.1111/jcpe.12677.

2.	 Marcenes W, Kassebaum NJ, Bernabé E, Flax-
man A, Naghavi M, Lopez A, Murray CJL Glob-
al burden of oral conditions in 1990–2010: A 
systematic analysis. J. Dent. Res. 2013;92:592–
7. DOI: 10.1177/0022034513490168. 

3.	 Arvin E, Bardow A, Spliid H. Caries affected 
by calcium and fluoride in drinking water and 
family income. J. Water Health. 2018;16:49–56. 
DOI: 10.2166/wh.2017.139.

4.	 Khalili Sadrabad Z, Safari E, Alavi M, Shadkar 
MM, Hosseini Naghavi SH. Effect of a fluo-
ride-releasing fissure sealant and a conven-
tional fissure sealant on inhibition of primary 
carious lesions with or without exposure to flu-
oride-containing toothpaste. J. Dent. Res. Dent. 
Clin. Dent. Prospect. 2019;13:147–52. DOI: 
10.15171/joddd.2019.023.

5.	 Skulska SV. Hermetyzatsiia fisur yak metod per-
vynnoi profilaktyky fisurnoho kariiesu zubiv u 

ditei. Suchasna stomatolohiia. 2019; 1: 60–1. 
URL:http://nbuv.gov.ua/UJRN/ss_2019_1_15. 
[In Ukrainian]

6.	 Ahovuo-Saloranta A, Forss H, Walsh T, Nord-
blad A, Mäkelä M, Worthington HV. Pit and 
fissure sealants for preventing dental decay in 
permanent teeth. Cochrane Database Syst. Rev. 
2017;7:CD001830. DOI: 10.1002/14651858.
CD001830.pub5.

7.	 Al-Jobair A, Al-Hammad N, Alsadhan S, Sala-
ma F. Retention and caries-preventive effect 
of glass ionomer and resin-based sealants: An 
18-month-randomized clinical trial. Dent. Mater. 
J. 2017;36:654–61. DOI: 10.4012/dmj.2016-225.

8.	 Swetha DL, Vinay C, Uloopi KS, RojaRamya 
KS, Chandrasekhar R. Antibacterial and 
Mechanical Properties of Pit and Fissure 
Sealants Containing Zinc Oxide and Calci-
um Fluoride Nanoparticles. Contemp Clin 
Dent. 2019;10(3):477–82. DOI: 10.4103/ccd.
ccd_805_18.

9.	 Yan WJ, Zheng JJ, Chen XX. Application of flu-
oride releasing flowable resin in pit and fissure 
sealant of children with early enamel caries. J. 
Peking Univ. Health Sci. 2018;50:911–4. PMID: 
30337757 [In Chinese]

10. Kosior P, Dobrzyński M, Korczyński M, Her-
man K, Czajczyńska-Waszkiewicz A, Kowal-
czyk-Zając M, Piesiak-Pańczyszyn D, Fita K, 
Janeczek M. Long-term release of fluoride from 
fissure sealants – In vitro study. J. Trace Elem. 
Med. Biol. 2017;41:107–10. DOI: 10.1016/j.
jtemb.2017.02.014.

11. Ibrahim MS, AlQarni FD, Al-Dulaijan YA, 
Weir MD, Oates TW, Xu HH, Melo MAS. Tun-
ing nano-amorphous calcium phosphate con-
tent in novel rechargeable antibacterial dental 
sealant. Materials. 2018;11:1544. DOI: 10.3390/
ma11091544. 

12. Dejak B, Młotkowski A, Romanowicz M. Fi-
nite element analysis of stresses in molars 
during clenching and mastication. J. Prosthet. 
Dent. 2003;90:591–7. DOI: 10.1016/j.pros-
dent.2003.08.009.

13. Ferracane JL, Hopkin JK, Condon JR. Prop-
erties of heat-treated composites after aging 
in water. Dent Mater. 1995;11(6):354–8. DOI: 
10.1016/0109-5641(95)80034-4. 



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 180

Noenko I.V., Pavlenko O.V., 1Mochalov I.O.

14. Heintze SD, Ilie N, Hickel R, Reis A, Loguer-
cio A, Rousson V.  Laboratory mechanical pa-
rameters of composite resins and their relation 
to fractures and wear in clinical trials – A sys-
tematic review. Dental Materials. 2017; 33(3): 
e101–4. DOI: 10.1016/j.dental.2016.11.013

15. ISO 4049:2019. Dentistry – Polymer-based re-
storative materials. International Organization 
for Standardization; Geneva, Switzerland. 2019. 
29 p.

16. Ibrahim MS, Alabbas MS, Alsomaly KU, Al-
Mansour AA, Aljouie AA, Alzahrani MM, As-
seri AA, AlHumaid J. Flexural Strength, Elas-
tic Modulus and Remineralizing Abilities of 
Bioactive Resin-Based Dental Sealants. Poly-
mers (Basel). 2021;14(1):61. DOI: 10.3390/
polym14010061. 

17. Tüzüner T, Dimkov A, Nicholson JW. The ef-
fect of antimicrobial additives on the proper-
ties of dental glass-ionomer cements: A review. 

Acta Biomater. Odontol. Scand. 2019;5:9–21. 
DOI: 10.1080/23337931.2018.1539623.

18. Alamri A, Salloot Z, Alshaia A, Ibrahim MS. 
The Effect of Bioactive Glass-Enhanced Or-
thodontic Bonding Resins on Prevention of 
Demineralization: A Systematic Review. Mol-
ecules. 2020;25:2495. DOI: 10.3390/mole-
cules25112495.

19. AlShahrani SS, AlAbbas MAS, Garcia IM, Al-
Ghannam MI, AlRuwaili MA, Collares FM, 
Ibrahim MS. The antibacterial effects of res-
in-based dental sealants: A systematic review 
of in vitro studies. Materials. 2021;14:413. DOI: 
10.3390/ma14020413. 

Article history:
Received: 16.11.2022

Revision requested: 18.11.2023
Revision received: 06.03.2023

Accepted: 25.03.2023
Published: 30.05.2023

COMPARATIVE STUDY OF FLEXURAL STRENGTH OF PHOTOCOMPOSITE DENTAL ENAMEL SEALANTS

Noenko I.V., Pavlenko O.V., 1Mochalov I.O.
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1Uzhhorod National University, Uzhhorod, Ukraine
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Background. Dental caries is a widespread worldwide disease of multifactorial genesis. The leading mechanism of its 

development is a long-term imbalance of the physiological balance between the inorganic component of the teeth hard 
tissues and the liquid biofilm formed on their surface, the predominance of the demineralization processes in hard tissues 
over the processes of remineralization. The use of dental enamel sealants has proven to be effective in preventing and 
reducing the intensity of dental caries. Modern bioactive polymer sealants for enamel contain such remineralizing agents 
as sodium fluoride, nanoamorphous calcium phosphate, beta-tricalcium phosphate, and particles of bioactive glass. For 
all dental composite filling materials, mechanical stability is one of the prerequisites for the long-term clinical success of 
restorations and fillings, and accordingly, temporary protective structures made of sealants.

Aim: to compare the flexural strength and modulus of elasticity of three modern photocomposite enamel sealants.
Materials and methods. In laboratory conditions for three modern photocomposite dental materials for sealing fissures 

and pits of enamel «Fissurit FX» (VOCO), «Clinpro™ Sealant» (3M™ ESPE™) and «Jen-Fissufil» (Jendental-Ukraine LLC) 
a flexural strength (three-point test) and elastic modulus were determined in accordance with the requirements of the 
international standard ISO 4049:2019. 6 samples of each material, polymerized and kept for a day in humid conditions, were 
examined.

Results. The highest elastic modulus and flexural strength were in «Fissurit FX» – 5.17±0.80 GPa (M=5.00 GPa) and 
130.07±7.75 MPa (M=127.81 MPa), respectively. In «Clinpro™ Sealant» the elastic modulus was 2.97±0.12 GPa (М=3.00 
GPa), the flexural strength was 100.01±14.33 (М=96.73) MPa. In «Jen-Fissufil» the elastic modulus was 3.47±0.52 GPa 
(M=3.17 GPa), the flexural strength was 90.91±6.66 MPa (M=93.02 MPa). The studied indicators of all three materials 
exceeded the requirements of the international standard ISO 4049:2019.

Conclusion. The performed studies showed high mechanical properties of all three dental sealants for enamel and that 
they have the potential to withstand long-term periodic masticatory load when functioning on the surface of teeth.

Key words: caries prevention, enamel sealing, photocomposites, flexural strength, modulus of elasticity.
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Актуальність. Однією з систем людини, на яку особливо гостро впливають зовнішні чинники довкілля та ото-
чуюче середовище є дихальна система. Особливо помітно ці порушення у підлітковому віці, коли відбуваються 
інтенсивні і кардинальні зміни в організмі дитини на шляху до біологічної зрілості.

Ціль. Метою нашого дослідження було оцінити функціональні показники зовнішнього дихання  підлітків різ-
них медичних груп фізичного виховання.

Матеріали і методи. Функціональні можливості дихальної системи оцінювали за результатами пневмотахогра-
фії та проб із затримкою дихання. Їх оцінювали за допомогою методів математичної статистики з використанням 
програми MedStat (Лях Ю.Є., 2006). Обстежено 76 учнів середнього шкільного віку (38 хлопців і 38 дівчат), які від-
носяться до підготовчої групи фізичного виховання і 40 однолітків (20 хлопців і 20 дівчат), які відвідують основну 
групу фізичного виховання. Для порівняння використовували показники норми згідно комп’ютерних висновків і 
даних наукової літератури

Результати. Нормальні показники ЖЄЛ за результатами комп’ютерних висновків, зареєстровані у 42 % учнів 
підготовчої групи фізичного виховання, вище від норми мають 21 % підлітків, 36% підлітків мають значні та вагомі 
порушення цього показника . Згідно з комп’ютерним заключенням ФЖЄЛ у 52% обстежуваних характеризується 
вкрай різким порушенням. Схожа закономірність відмічена і для показника у хлопців цієї групи За результатами 
комп’ютерних висновків 69% учнів підготовчої групи фізичного виховання мають нормальні показники ПОШ, 21% 
мають вище норми, 10% легке зниження. Результати функціональної проби Штанге (затримка дихання на вдиху) 
показали те, що у підготовчій групі цей показник є нижчим від норми

Об’ємні показники стану зовнішнього дихання учнів підготовчої групи фізичного виховання у більшої поло-
вини підлітків вкрай різко порушенні. Об’ємні показники таких підлітків суттєво нижчі від норми, майже на 1л.  
Швидкісні показники дихальної системи МОШ 25, 50, 75% є нижчими від норми у 1,5 – 2 рази, а ПОШ не відрізня-
ється від норми.

Висновки. Показники стану зовнішнього дихання у більшої половини обстежених учнів підготовчої групи фі-
зичного виховання були порушені. Так, об’ємні показники зовнішнього дихання, швидкісні показники дихальної 
системи були суттєво нижчими від норми. Аналогічна тенденція прослідковувалась і щодо функціональних проб 
із затримкою дихання.

Ключові слова: підлітки, дихальна система, пневмотахографія, затримка дихання, медичні групи фізичного ви-
ховання.

Актуальність. Перспективи суспільства щодо здоров’я в найближчому майбутньому визна-
чає стан здоров’я сучасних підлітків. Сьогодні спостерігаємо несприятливі демографічні тен-
денції. Простежуємо високі рівні захворюваності підліткового населення, посилену хронізацію 
хвороб у дитячому віці, зміни в структурі загальної захворюваності, збільшену кількість підліт-
ків, які належать до груп високого медико-соціального ризику [8]. Інтенсифікація навчального 
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процесу, проведення дозвілля за комп’ютером 
у мережі Інтернет, біля екранів телевізорів 
призводять до зниження рухової активності, 
скорочення тривалості активного відпочинку 
учнів на свіжому повітрі, а це, зі свого боку, 
спричиняє небажані зміни в їхньому фізично-
му стані [7].

Рівень фізичного стану є інтегральним по-
казником фізичного здоров’я, що характеризу-
ється нормальним станом фізіологічних функ-
цій організму і їх резервними можливостями, 
котрі змінюються впродовж життя. Результати 
різноманітних досліджень свідчать про наявну 
тенденцію погіршення показників здоров’я ді-
тей і підлітків в Україні [11].

Однією з систем людини, на яку особливо 
гостро впливають зовнішні чинники довкілля 
та оточуюче середовище, є дихальна система. 
Особливо помітно ці порушення у підлітково-
му віці, коли відбуваються інтенсивні і карди-
нальні зміни в організмі дитини на шляху до 
біологічної зрілості [5].

В період статевого дозрівання відбуваються 
тимчасові зміни регуляції дихання. Організм 
підлітка є менш стійким до недостатньої кіль-
кості кисню. В процесі росту і розвитку по-
треба в кисні забезпечується вдосконаленням 
регуляції дихального апарату. Дихання стає 
більш економним. З розвитком кори великих 
півкуль головного мозку вдосконалюється 
можливість довільно змінювати дихання – зу-
пиняти дихання або здійснювати максималь-
ну вентиляцію легень. Інтенсивна перебудова 
органів дихання підлітків повинна забезпе-
чувати організм киснем, недостатність якого 
особливо відчувається під час інтенсивного 
фізичного навантаження. Знаючи і вміло ви-
користовуючи об’єктивні закономірності роз-
витку дихальної системи у підлітковому віці, 
можна спрямовувати спосіб життя в оптималь-
ному для особистості і суспільства напрямку, 
забезпечити гармонійне вдосконалення форм і 
функцій організму, підвищити працездатність, 
«відсторонити» час природного старіння. Ці 
можливості доцільного керування фізичним 
розвитком реалізуються, за певних умов і в 
певних межах, у процесі формування навичок 
здорового способу життя [4].

Неоднакові темпи фізичного розвитку під-
літків створюють своєрідний комплекс кількіс-
них і якісних особливостей розвитку. У зв’язку 
з пубертатними процесами в організмі школя-
рів відбуваються індивідуальні випередження 
або ж відставання від середніх величин, які за 
рівнем біологічного та функціонального роз-
витку можуть досягати 5 років [3].

Тривожні тенденції збільшення континген-
ту підлітків в спеціальних медичних групах 
свідчать не лише про проблематичність їх по-
дальшого всебічного розвитку, а й про можли-
ві перспективи зростання кількості молоді зі 
зниженою працездатністю та ранньою інвалід-
ністю [11].

Ціль: дослідити функціональні можливості 
дихальної системи підлітків різних медичних 
груп фізичного виховання.

Матеріали і методи. Функціональні мож-
ливості дихальної системи оцінювали за 
результатами пневмотахографії та проб із 
затримкою дихання [1, 9, 10]. Відповідні до-
слідження проведені на базі лабораторії ме-
дичної біології та лабораторної діагностики 
Волинського національного університету 
імені Лесі Українки з використанням комп-
лексу «Аскольд». Обстежено 76 підлітків (38 
хлопців і 38 дівчат), які відносяться до підго-
товчої групи фізичного виховання (2-га гру-
па здоров’я зі зниженими функціональними 
можливостями організму) і 40 однолітків (20 
хлопців і 20 дівчат), які відвідують основну 
групу фізичного виховання. Для порівняння 
використовували показники норми згідно 
комп’ютерних висновків і даних наукової лі-
тератури. Отримані результати оцінювали за 
допомогою методів математичної статисти-
ки з використанням програми MedStat (Лях 
Ю.Є., 2006) [8]. Участь у дослідженні підлітків 
та використання даних їх медичних карток 
відбувалося з дозволу батьків.

Результати та їх обговорення. Усі дихальні 
шляхи у дітей мають значно менші розміри та 
вужчий просвіт, ніж у дорослих. Слизова обо-
лонка більш тонка, ніжна, легко пошкоджуєть-
ся. Залози недостатньо розвинуті, продукція 
сурфактанту незначна. Це сприяє зниженню 
бар’єрної функції слизової оболонки, легшому 
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проникненню інфекційних та атопічних аген-
тів у кров’яне русло, виникненню передумов 
до звуження дихальних шляхів за рахунок на-
бряку. Плавно, з тенденцією до вікового збіль-
шення, змінюються легеневі обєми та об’ємні 
швидкості дихання [2].

Статеві відмінності функціональних показ-
ників дихальної системи з’являються з перши-
ми ознаками статевого дозрівання у дівчаток 
з 10-11 років, у хлопчиків з 12 років. Нерівно-
мірність розвитку дихальної функції легень за-
лишається особливістю цього етапу індивіду-
ального розвитку організму дитини. З 10 років 
після відносної стабілізації функціональних 
показників, посилюються їх вікові перетво-
рення: збільшуються легеневі об’єми, розтяж-
ність легень, ще більше зменшуються відносні 
величини легеневої вентиляції і поглинання 
кисню легенями, починають різнитися функ-
ціональні показники в хлопчиків та дівчаток. 
Як із збільшенням календарного віку підлітків, 
так і з наростанням стадій статевого дозріван-
ня знижується бронхіальний опір, збільшуєть-
ся розтягненість легень і об’ємні швидкості 
дихання. Дослідження регіональних функцій 
легень, показало, що участь правої легені в су-
марній вентиляції легень збільшується з біоло-
гічною зрілістю підлітків [9].

Проблеми зі здоров’ям підлітків можуть су-
проводжуватися розладами діяльності серце-
во-судинної і дихальної систем, зменшенням 
життєвої ємності легень, зниженням обміну 
речовин, появою головного болю, стомленням, 
зниженням апетиту тощо, відбувається зни-

ження фізіологічних резервів, які порушують 
адаптаційні можливості організму [3].

Для характеристики функціональних мож-
ливостей системи дихання підлітків підготов-
чої групи фізичного виховання у стані спокою 
використовувались показники форсованої 
життєвої ємності легень (ФЖЄЛ), життєвої єм-
ності легень (ЖЄЛ), об’єму форсованого види-
ху (ОФВ), пікової об’ємної швидкості (ПОШ) 
і максимальної об’ємної швидкості (МОШ 25, 
50, 75 %. Дані величини характеризують функ-
ціональні можливості апарату зовнішнього 
дихання, силу дихальних м’язів і довільну ре-
гуляцію дихання. Величина ЖЄЛ є важливим 
функціональним показником зовнішнього ди-
хання. Вона залежить від статі, віку, розмірів і 
тренованості [1].

У дівчат-підлітків підготовчої групи фі-
зичного виховання показники ФЖЄЛ нижчі, 
ніж у основній групі (1,7 ± 0,17л і 2,8 ± 0,11л 
відповідно, р<0,05. Згідно з комп’ютерним за-
ключенням ФЖЄЛ у 52% обстежуваних харак-
теризується вкрай різким порушенням. Схожа 
закономірність відмічена і для показника у 
хлопців цієї групи (табл. 1, рис. 1).

Показники форсованих об’ємів видиху у 
дівчат-підлітків підготовчої групи фізичного 
виховання в середньому нижчі, ніж у основ-
ній групі (1,7 ± 0,17л і 2,8 ± 0,11л відповідно, 
р<0,05). Схожа тенденція відмічена і для по-
казників хлопців. Згідно з комп’ютерним за-
ключенням, 52 % обстежуваних мають вкрай 
різкі порушення ОФВ. Динаміка зміни об’єму 
форсованого видиху у учнів підготовчої групи 

Таблиця 1
Об’ємні показники стану зовнішнього дихання у підлітків зі зниженими  

функціональними можливостями

Показники
дівчата хлопці

Підготовча Основна Підготовча Основна

ФЖЄЛ, л
1,7 ± 0,17 2,8 ± 0,11 2,1 ± 0,18 2,9 ± 0,21

р < 0,05 р < 0,05

ЖЄЛ, л
2,7 ± 0,23 3,1 ± 0,15 2,9 ± 0,17 3,2 ± 0,19

р > 0,05 р > 0,05

ОФВ, л
1,7 ± 0,17 2,8 ± 0,11 2,1 ± 0,19 2,7 ± 0,07

р < 0,05 р < 0,05
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фізичного виховання є дещо нижчою (табл. 1, 
рис. 1).

Нормальні показники ЖЄЛ за результата-
ми комп’ютерних висновків, зареєстровані у 
42 % учнів підготовчої групи фізичного вихо-
вання, вищі від норми величини мають 21 % 
підлітків, 36% підлітків мають значні та вагомі 
порушення цього показника (рис. 1).

ЖЄЛ у підготовчій групі дівчат-підлітків 
майже не відрізняється від основної (2,7 ± 
0,23л і 3,1 ± 0,15л відповідно, р>0,05) (табл. 1).

Серед учнів середнього шкільного віку, які 
відвідують підготовчу групу фізичного вихо-
вання, 52 % мали знижені показники бронхі-

альної прохідності, 21 % – легке порушення, у 
26 % – нормальні показники (рис. 1).

Вищенаведені дані можуть свідчити про слаб-
кість м’язової системи, зокрема дихальних м’я-
зів. Об’ємні показники учнів підготовчої групи 
фізичного виховання суттєво нижчі від норми.

Аналіз швидкісних показників дихальної 
системи вказує про те, що  МОШ 25, 50, 75% у 
хлопців підготовчої групи фізичного вихован-
ня є нижчими, ніж у учнів основної, і станов-
лять (5,7 ± 0,42 л/с і 5,2 ± 0,21 л/с,  4,8 ± 0,37 
л/с і 3,6 ± 0,17 л/с,  3,7 ± 0,29 л/с і 1,8 ± 0,09 л/с 
відповідно. Серед показників дівчат виявлена 
подібна закономірність (табл. 2, рис. 2).

Рис. 1. Стан об’ємних показників зовнішнього дихання у підлітків зі зниженими  
функціональними можливостями

Таблиця 2
Швидкісні показники стану зовнішнього дихання у підлітків зі зниженими  

функціональними можливостями

Показники
хлопці дівчата

підготовча основна підготовча основна

МОШ 25% л/с
5,2 ± 0,21 5,7 ± 0,42 5,3 ± 0,43 5,8 ± 0,56

р>0,05 р>0,05

МОШ 50 %, л/с
3,6 ± 0,17 4,8 ± 0,37 3,4 ± 0,19 4,6± 0,28

р<0,05 р<0,05

МОШ 75 %, л/с
1,8 ± 0,09 3,7 ± 0,29 2,2 ± 0,1 3,2 ± 0,31

р<0,05 р>0,05
ПОШ, л/с 6,0 ± 0,46 6,2± 0,22 6,1 ± 0,56 6,2± 0,43

р>0,05 р>0,05
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Показники пікової об’ємної швидкості 
(ПОШ) учнів підготовчої та основної груп фі-
зичного виховання не відрізняються, до при-
кладу у хлопців дорівнюють 6,0± 0,46 л/с та 
6,2± 0,22 л/с, відповідно, р>0,05, (табл. 2)

За результатами комп’ютерних висновків 69% 
учнів підготовчої групи фізичного виховання 
мають нормальні показники ПОШ, 21% мають 
вище норми, 10% легке зниження (рис. 2).

Бронхіальну прохідність визначають за до-
помогою форсованої ЖЕЛ (ФЖЕЛ). ФЖЕЛ – 
це об’єм повітря, який видихається при фор-
сованому видиху за 1 с (проба Тіфно-Вотчала). 
Ця проба свідчить про прохідність дихальних 
шляхів, про спротив в бронхіальних дихаль-
них шляхах, про еластичність легеневої ткани-
ни, про силу дихальної мускулатури. У здоро-
вих людей ФЖЕЛ коливається в межах 70-80% 
дійсної ЖЕЛ [5].

Показники розрахунку індексу Тіфно (від-
ношення ОФВ до ФЖЄЛ) дають змогу оцінити 
в динаміці ефективність зовнішнього дихання 
обстежуваних (табл. 3).

У дівчат-підлітків підготовчої групи фізич-
ного виховання спостерігається нижча ефек-
тивність дихальних актів: 65,7 ± 3,1 % і 85,6 
± 2,5 % відповідно, р<0,05. Схожа тенденція 
характерна і для хлопців (табл. 3). Нормальні 
показники індексу Тіфно реєстрували лише у 
36% підлітків підготовчої групи (рис. 3).

Аналізуючи рівень функціонування будь-
якої фізіологічної системи організму, велике 
значення має застосування функціональних 
проб, які визначають характер реакції зазна-
ченої системи на певну дію ззовні. Отримані 
результати дають змогу оцінити такі якості фі-
зіологічної системи, як її лабільність чи, навпа-
ки, стійкість, а також норму реакції системи, 
її потенційні можливості, а отже, і організму 
в цілому тощо. Не є винятком у цьому від-
ношенні і система зовнішнього дихання, для 
оцінки якої розроблено чимало функціональ-
них проб. Для оцінки фізіологічних резервів 
організму доцільно використовувати функціо-
нальні проби з фізичним навантаженням, які 
передусім посилюють діяльність органів ди-

Рис. 2. Стан швидкісних показників у підлітків зі зниженими функціональними  
можливостями організму

Таблиця 3
Показники проби Тіфно підлітків зі зниженими функціональними можливостями організму

показник
дівчата хлопці

підготовча основна підготовча основна

Індекс Тіфно, %
65,7 ± 3,1 85,6 ± 2,5 75,8± 6,1 89,6 ± 1,8

р < 0,05 р < 0,05
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Рис. 3. Стан індексу Тіфно у підлітків зі зниженими функціональними можливостями організму

Таблиця 4
Функціональні проби Штанге та Генчі у підлітків зі зниженими  

функціональними можливостями організму

Показники
дівчата хлопці

Підготовча Основна Підготовча Основна

Проба Штанге, с
30,8 ±2,2 42,5±2,4 35,2±1,8 48,2±2,1

p<0,05 p<0,05

Проба Генчі, с
20,4 ± 2,1 22,1±1,2 22,0 ±1,4 23,4±2,1

p>0,05 p>0,05

хання і кровообігу, що забезпечують організм 
киснем [10, 12].

Результати функціональної проби Штанге 
(затримка дихання на вдиху) показали те, що 
у підготовчій групі цей показник є нижчим від 
норми і становить 30,8 с ± 2,2 при нормі 60 с 
(Войнов В.Б., 2002.) [1, 12]. Затримка дихання 
на видиху не суттєво відрізняється від норми 
(табл. 4).

Показники стану зовнішнього дихання у 
більшої половини учнів підготовчої групи фі-
зичного виховання фізичного виховання були 
різко порушені. Так, об’ємні показники зо-
внішнього дихання суттєво нижчі від норми, 
майже на 1л. Швидкісні показники дихальної 
системи МОШ 25, 50, 75% є нижчими від нор-
ми у 1,5 – 2 рази. Результати функціональних 
проб із затримкою дихання є нижчі від норми.

Висновок: Показники стану зовнішнього 
дихання у більшої половини обстежених учнів 
підготовчої групи фізичного виховання були 

порушені. Так, об’ємні показники зовнішнього 
дихання, швидкісні показники дихальної сис-
теми були суттєво нижчими від норми. Ана-
логічна тенденція прослідковувалась і щодо 
функціональних проб із затримкою дихання.
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цій доказової медицини». Автори не отримали 
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Relevance. One of the human systems, which is particularly acutely affected by external environmental factors is the 
respiratory system. These disorders in adolescence are especially noticeable when intense and dramatic changes in the child’s 
body on the path  to biological maturity occur.

Goal. The purpose of our study was to evaluate the functional indexes of the external respiration of adolescents of 
different medical groups of physical training.

Materials and methods. The functionality of the respiratory system was evaluated by the results of pneumothography 
and respiratory retention. They were evaluated using mathematical statistics using the Medstat program (Yu.E.E., 2006). 76 
middle school age pupils (38 boys and 38 girls) were surveyed, which belong to the preparatory group of physical training 
and 40 peers (20 boys and 20 girls) who attend the main physical education group. For comparison,  normal indexes were 
used according to computer conclusions and scientific literature data

Results. The normal performance of the VC according to the results of computer conclusions, registered in 42 % of 
pupils of the preparatory group of physical education, higher than the norm have 21 % of adolescents, 36 % of adolescents 
have significant violations of this index. According to the computer’s conclusion, 52% of the subjects are characterized by 
extremely significant changes of FVC. A similar pattern is also noted for the index in the boys of this group. According to 
the results of computer findings 69% of pupils of the preparatory group  have normal indexes of PEF, 21% have a higher 
then norm, 10% a slight decrease. The results of the functional test of Shtanger (delay in inhalation) showed  that in the 
preparatory group this index is lower than the norm

Volumetric indicators of the external respiration of pupils of the preparatory group in more than half of adolescents are 
significant changes. The volumetric indexes of such adolescents are significantly lower than the norm, by almost 1 liter. The 
rates of the respiratory system of the MEF 25, 50, 75% are lower than the norm by 1.5 - 2 times, and PEF does not differ from 
the norm.

Conclusions. Indexes of external respiration in more than half of the examined pupils of the preparatory group were 
changed. The volumetric and flow rates of the respiratory system were significantly lower than the norm. A similar trend 
was followed by functional respiratory tests.

Keywords: adolescents, respiratory system, pneumothography, inhalating delay, medical groups of physical training
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Актуальність. Поширення нового штаму SARS-CoV-2 та викликана ним пандемія призвели до величезних змін 
в усьому світі та вкотре нагадала про важливість створення засобів для боротьби з інфекціями, які спроможні пе-
редаватися повітряно-крапельним шляхом. 

Ціль: оцінка антимікробної дії амінометансульфокислоти (AMSA) та її похідних (N-(2-гідроксиетил)- (HEAMSA), 
N-бензил- (BnAMSA) та N-(трет-бутил)- (t-BuAMSA)), імпрегнованих на фільтруючий волокнистий матеріал, який 
можна застосовувати для виготовлення протиаерозольних елементів засобів індивідуального захисту органів дихан-
ня, у відношенні до штамів Staphylococcus aureus з різним ступенем резистентності до антибіотиків.

Матеріали та методи. При проведенні досліджень використовували методику вивчення специфічної активності 
протимікробних лікарських засобів за допомогою стандартного методу дисків Кірбі і Бауера. Для цього однодобові 
культури мікроорганізмів у кількості (1,2+0,2)·109 КУО/мл розводили у відповідності до розрахунку за стандартом 
мутності. Облік результатів проводили через 18-20 годин інкубації при 37оС. Диски на основі фільтруючого волок-
нистого матеріалу діаметром 0,5 см містили наступні сполуки: AMSA, HEAMSA, BzAMSA, t-BuAMSA та стрепто-
цид (як референс) з вмістом  діючої речовини (Q) у кінцевій концентрації 0,047 та 0,236 ммоль/г.

Результати. Усі досліджувані зразки сполук на основі амінометансульфокислот, що були нанесені на фільтру-
ючий волокнистий матеріал у кінцевій концентраціії 0,236 ммоль/г, мали більший рівень гальмування росту мі-
кроорганізмів по відношенню до штамів Staphylococcus aureus 2781 та Staphylococcus aureus Кунда ніж прототип з 
використанням стрептоциду.

Висновки. Серед досліджених зразків фільтруючого волокнистого матеріалу-YAMSA найбільшу антимікробну 
дію щодо досліджених штамів Staphylococcus aureus проявили зразки на основі HEAMSA, що характеризується 
максимальною гідрофільністю та мінімальним значенням емпіричної функції рKа – lgPow. Згідно даним електро-
нномікроскопічного аналізу, AMSA та HEAMSA характеризуються найменшими розмірами часток на поверхні 
лавсанового волокна, що забезпечує найбільшу границю контакту фаз даних біоцидів у складі фільтруючого во-
локнистого матеріалу із біоаерозолями при респіраторному очищенні повітря.

Ключові слова: амінометансульфокислоти, фільтруючі волокнисті матеріали, протимікробна активність, шта-
ми Staphylococcus aureus з різним рівнем чутливості до антибіотиків, скануюча електронна мікроскопія.

Поширення нового штаму SARS-CoV-2 та 
викликана ним пандемія призвели до вели-
чезних змін в усьому світі та вкотре нагадала 
про важливість створення засобів для бороть-
би з інфекціями, які спроможні передаватися 
повітряно-крапельним шляхом [1, 2]. Це мо-
жуть бути не тільки вірусні, але й бактеріальні 

інфекції, які зазвичай викликають вторинні 
ускладнення. Таким чином, боротьба з інфек-
ційними хворобами може бути спрямована як 
на розробку специфічних засобів лікування, 
зокрема етіотропних хіміопрепаратів [3, 4], які 
пригнічують репродукцію збудника, так і засто-
сування вакцин задля профілактики [5, 6]. Оби-
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два шляхи потребують багато часу та грошей. 
Тому ВООЗ та CDC в період стрімкого підйому 
захворюваності на SARS-CoV-2 в першу чергу 
запропонували такий досить швидкий метод 
профілактики респіраторних інфекцій, як дис-
танціювання та застосування засобів індиві-
дуального захисту органів дихання (ЗІЗОД), 
зокрема маски та респіратори [7, 8]. Існують до-
слідження, які свідчать, що застосування масок 
в комплексі протиепідемічних засобів призво-
дить до зниження розповсюдження захворюва-
ності на SARS-CoV-2 [9].

Були проведені також дослідження [10-12], 
що свідчать про відсутність негативного впли-
ву носіння масок під час фізичного наванта-
ження або під час відпочинку. Слід зазначити, 
що для виготовлення таких ЗІЗОД, які можуть 
захищати від передачі збудників респіратор-
них інфекцій, необхідно враховувати багато 
факторів, наприклад, щільність прилягання 
їх до обличчя [13], якість матеріалу, з якого 
виготовлені такі ЗІЗОД [14], спроможність 
утримування та інактивації (знезараження) 
патогенних мікроорганізмів. В останньому ви-
падку маски та респіратори додатково можна 
обробляти біоцидами, які повинні відповідати 
певним вимогам: не мати токсичної та подраз-
нюючої дії, не погіршувати гігієнічні, фізи-
ко-хімічні та інші властивості фільтрувально-
го захисного засобу, мати певні протимікробні 
(противірусні) властивості та ін. [13]. 

Крім того, важливо враховувати, що в про-
цесі дихання, людина може виділяти в оточу-
юче середовище певну кількість умовно-пато-
генної бактеріальної флори, накопичення якої 
може призвести до аутоінфікування. 

Раніше було показано перспективність 
використання практично нетоксичних амі-
нометансульфокислоти та її N-алкілова-
них похідних (YAMSA; загальної формули 
YNHCH2SO3H, де Y – H, алкіл) в якості анти-
бактеріальних, противовірусних препаратів з 
певною антиоксидантною активністю [15-17]. 

Метою нашого дослідження було оцінка 
антимікробної дії YAMSA, імпрегнованих на 
фільтруючий волокнистий матеріал (ФВМ), 
який можна застосовувати для виготовлення 
протиаерозольних елементів ЗІЗОД, у відно-

шенні до штамів Staphylococcus aureus з різним 
ступенем резистентності до антибіотиків.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

В роботі використовували штам Staphylo-
coccus aureus АТСС 25923, який характери-
зується генетичною стабільністю та чутли-
вістю до антибіотиків і застосовується для 
контролю якості при визначенні чутливості 
мікроорганізмів до препаратів [18] Також 
були використані мультирезистентний штам 
Staphylococcus aureus Кунда, виділений від хво-
рого на післятравмовий остеомієліт, та штам 
Staphylococcus aureus 2781, що виділений від 
хворої на кон’юнктивіт та є помірно стійким 
до антибіотиків.

Відповідно до поставленої мети була вико-
ристана відома методика вивчення специфіч-
ної активності протимікробних лікарських 
засобів за допомогою стандартного методу 
дисків Кірбі і Бауера [19]. Модифікація цього 
метода полягала у тому, що були використані 
не стандартні диски з антибіотиками, а спе-
ціально підготовлені диски із ФВМ на основі 
лавсанового волокна, які містили досліджува-
ні сполуки у певній концентрації.

На чашки Петрі з агаром Мюлера-Хінто-
на проводили засів культури мікроорганіз-
мів шляхом внесення 0,6 мл розведеної зависі 
збудника, яку готували заздалегідь. Для цього 
однодобові культури мікроорганізмів у кіль-
кості (1,2+0,2)·109 КУО/мл розводили у відпо-
відності до розрахунку за стандартом мутно-
сті. Після рівномірного розподілу розведення 
збудника на чашці, видаляли залишки та роз-
міщували підготовлені диски із ФВМ на основі 
лавсанового волокна, які містили досліджува-
ні сполуки у певній концентрації, заглиблюю-
чи їх у поверхню агару. Чашки залишали у тер-
мостаті при 37о С. Після 18-20 годин інкубації 
визначали зону гальмування росту збудника 
навколо кожного з дисків (dl, мм). Досліджу-
вання проводили у 5 повторах. Диски на ос-
нові ФВМ діаметром 0,5 см містили такі спо-
луки: амінометансульфокислоту (AMSA, 1), 
N-(2-гідроксиетил)амінометансульфокислоту 
(HEAMSA, 2), N-бензиламіно-метансульфо-
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кислоту (BzAMSA, 3) та N-трет-бутиламі-
нометанкислоту (t-BuAMSA, 4) з вмістом (Q) 
діючої сполуки у кінцевій концентрації 0,047 
ммоль/г та 0,236 ммоль/г. В якості прототипу 
були використані диски із стрептоцидом (5), 
приготовлені аналогічним чином.

Значення ліпофільності (lgPow) були розра-
ховані методом QSAR з використанням про-
грами HyperChem 8.01 [20]. Мікроскопічні до-
слідження отриманих зразків ФВМ проводили 
методом скануючої електронної мікроско-
пії (SEM) на мікроскопі Tescan Mira 3 LMU 
(Tescan, Чехія). Дослідження мікроморфології 
отриманих зразків ФВМ проводили шляхом 
сканування їх поверхні для повітряно-сухих 
зразків, нанесених на графітовий скотч в ре-
жимі вторинних електронів.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

В процесі кристалізації YAMSA при випа-
ровуванні води з розчину, яким просочене 
лавсанове волокно, на поверхні останнього 

формувалося покриття у вигляді частинок 
амінометансульфокислоти різної морфоло-
гії (рис. 1-4). На SEM-зображенні (рис. 1) по-
криття AMSA проявляються у вигляді окре-
мих хаотично розташованих монокристалів  
(1,5 х1,8 х 2,0 ÷ 0,6 х 1,0 х 0,7 µm) та полікриста-
лів максимального розміру 6 х 8 х 20 µm.

Частинки HEAMSA (рис. 2) різного розмі-
ру у вигляді глобул (розміщених вздовж воло-
кон), монокристалів, їх агломератів обвалюють 
поверхню лавсанових волокон внаслідок знач-
ної полярної взаємодії з останніми; поверхня 
їх контакту більша, ніж у випадку інших ФВМ. 
Цікаво, що в низці досліджених амінометан-
сульфокислот HEAMSA характеризується 
найменшим значенням ліпофільності lgPow  
(табл. 1).

BzAMSA кристалізується із водного роз-
чину у вигляді поодиноких монокристалів та 
крупних полікристалів (до180 µm); значна ча-
стина сполуки знаходиться у міжволоконному 
просторі (рис. 3).

t-BuAMSA (рис. 4) знаходиться на поверх-

Рис. 1. SЕМ-зображення ФВМ–AMSA: загальний вид (а); різні ділянки (б–г). QAMSA = 0,236 ммоль/г.
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Рис. 2. SЕМ-зображення ФВМ–HEAMSA:
загальний вид (а); різні ділянки (б–г). QHEAMSA = 0,236 ммоль/г.

Рис. 3. SЕМ-зображення ФВМ–BzAMSA:
загальний вид (а); різні ділянки (б–г). QBzAMSA = 0,236 ммоль/г.
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ні лавсанового волокна, як і інші амінометан-
сульфокислоти, у вигляді поодиноких моно-
кристалів голчатої та неправильної форми та 
полікристалів (до 60 µm). Вказана сполука в 
міжволоконному просторі викристалізувана 
в окремі нитки (діаметром <1 µm, довжиною 
до декілька сотень µm), очевидно за рахунок 
електростатичних взаємодій між цвіттеріона-
ми та утворення водневих зв’язків.

Стрептоцид (рис. 5) викристалізовується 
із розчину в результаті випаровування води 
у вигляді монокристалів та полікристалів (не 
більше 100 µm), а також кристалічних плас-
тинок (довжиною до 400 µm, шириною в 2-3 
більшою, ніж діаметр волокна) та ниток (діа-
метром < 1 µm, довжиною < 250 µm).

В таблиці наведені результати гальмування 
росту різних штамів стафілококів під впли-
вом дисків, що містили різні сполуки. З табли-
ці видно, що усі досліджувані зразки ФВМ на 
основі амінометансульфокислот при їх вмісті 
0,236 ммоль/г мали більший рівень гальмуван-
ня росту мікроорганізмів по відношенню до 

штамів S.aureus 2781 та S.aureus Кунда ніж про-
тотип з використанням стрептоциду.

На штамі S.aureus 2781 диски з AMSA та 
HEAMSA проявляли гальмівну дію навіть при 
вмісті діючих сполук 0,047 ммоль/г, на відміну 
від прототипу. При цьому підвищення значень 
емпіричної функції основності та ліпофіль-
ності (рKа – lgPow), що об’єднує основність та 
ліпофільність YAMSA [23], супроводжується 
зменшенням зони пригнічення росту. Вказана 
залежність описуються рівняннями виду:

dl (S.aureus 2781) = 24,55 – 2,2528 х (pKa – Pow),
    R2 = 0,8829.

При вмісті 0,236 ммоль/г більшу гальмів-
ну дію мали зразки із HEAMSA та BzAMSA, 
хоча диски з AMSA та t-BuAMSA при такому 
ж вмісті також гальмували ріст досліджува-
ного штаму S.aureus 2781 вдвічі більше, ніж 
прототип 5. У цьому випадку антимікробна 
дія досліджених зразків ФВМ антибатно змі-
нюється із основністю сполук (окрім най-

Рис. 4. SЕМ-зображення ФВМ–t-BuAMSA:
загальний вид (а); різні ділянки (б–г). Qt-BuAMSA = 0,236 ммоль/г.
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Рис. 5. SЕМ-зображення ФВМ–Streptocide (sulfanilamide) e:
загальний вид (а); різні ділянки (б–г). Qstreptocide (sulfanilamide) e = 0,236 ммоль/г.

Таблиця 1 
Фізико-хімічні характеристики сполук  1 – 5 та антимікробна активність зразків ФВМ  

на їх основі щодо штамів S.aureus 

Сполуки pKa lgPow

Концентрація, ммоль/г
0,047 0,236 0,047 0,236 0,047 0,236 

S.aureus ATCC 25923 S.aureus 2781 S.aureus Кунда
Зона пригнічення росту штамів (dl), мм

1 9,75 [21]  0,67 [21] 0 7,2+0,49 4,0+1,00 7,2+1,02 3,2+1,32 7,6+0,75
2 9,36 [21] -0,71 [21] 0 8,0+1,10 5,0+1,38 10,8+1,43 3,2+1,32 8,8+0,80
3 8,76 [21] 1,51 [21] 0 7,2+1,02 2,4+1,50 10,0+1,30 2,0+1,22 6,8+0,80
4 9,96 [21] 0,57 [21] 0 6,8+1,85 0 7,2+2,18 2,6+1,66 3,6+2,20
5 10,1 [22] -1,98 0 16,4+1,33 0 4,2+2,94 0 3,6+1,80

більш гідрофобної BzAMSA), якими вони  
просочені:

dl (S.aureus 2781) = 85,303 – 7,9605pKa, 
      R2 = 0,9025.

По відношенню до штаму S.aureus Кунда 
спостерігалась аналогічна тенденція. У кон-
центрації 0,047 ммоль/г зразки ФВМ з усіма 

досліджуваними сполуками гальмували ріст 
цього штаму незначною мірою, але прототип 
5 зовсім не проявляв гальмівної дії у цій кон-
центрації. Для зразків ФВМ із YAMSA спосте-
рігається взаємозв’язок антимікробної дії із 
ліпофільністю сполук: 

dl (S.aureus Кунда) = 2,8437 – 0,5353 х lgPow, 	
     R2 = 0,9943.
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Диски із вмістом 0,236 ммоль/г t-BuAMSA 
проявляли гальмівну дію на рівні дисків 
із стрептоцидом, тоді як зразки із AMSA, 
HEAMSA та BzAMSA гальмували ріст дослі-
джуваного штаму S.aureus Кунда вдвічі більше, 
ніж прототип. При цьому для зразків ФВМ–
YAMSA простежується наступне:

dl (S.aureus Кунда) = 27,184 – 2,1265х(pKa –lgPow), 
R2 = 0,7565.

По відношенню до чутливого до антибі-
отиків штаму S.aureus АТСС 25923 диски із 
вмістом 0,047 ммоль/г амінометансульфо-
кислот 1-5 гальмівної дії не проявляли. При 
вмісті 0,236 ммоль/г найбільшу гальмівну дію 
на ріст даного штаму проявляв зразок ФВМ, 
що містив прототип, хоча зразки, що місти-
ли амінометансульфокислоти, теж гальмува-
ли його ріст статистично значуще. У випадку 
зразків ФВМ–YAMSA dl (S.aureus АТСС 25923) 
антибатно корелює із значеннями емпіричної 
функції рKа – lgPow (таблиця).

ВИСНОВКИ

Таким чином, зразки ФВМ імпрегновні 
AMSA та її N-алкілованими похідними (при 
вмісті 0,236 ммоль/г) пригнічували ріст усіх 
досліджуваних штамів S. aureus. У випадку 
стійких до антибіотиків штамів S. aureus 2781 
та S. aureus Кунда ефект гальмування росту був 
вищим, ніж у референс-препарата стрептоци-
ду. На основі отриманих результатів, можна 
зазначити, що досліджувані сполуки – аміно-
метансульфокислота та її похідні при вмісті не 
нижче за 0,236 ммоль/г, можуть бути викори-
стані для отримання ФВМ з антибактеріальни-
ми властивостями. 

Серед досліджених зразків ФВМ–YAMSA 
найбільшу антимікробну дію щодо дослідже-
них штамів S. аureus проявили зразки на осно-
ві HEAMSA, яка характеризується максималь-
ною гідрофільністю та мінімальним значенням 
емпіричної функції рKа – lgPow. Крім того, згід-
но даним електронномікроскопічного аналізу, 
AMSA та HEAMSA характеризуються наймен-
шими розмірами частинок на поверхні лавса-

нового волокна, що й забезпечувє найбільшу 
границю контакту фаз даних біоцидів у скла-
ді ФВМ із біоаерозолями при респіраторному 
очищенні повітря.

Конфлікт інтересів. Автори даного руко-
пису стверджують, що конфлікт інтересів під 
час виконання дослідження та написання ру-
копису відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.
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Background. The spread of a new strain of SARS-CoV-2 and the pandemic that caused it has led to huge changes around 
the world. So, it reminded us again about the importance of developing measures for the prevention of infections that 
transmitted by air droplets.

Aim: investigation of the antimicrobial activity of aminomethanesulfonic acid (AMSA) and its derivatives (N-(2-
hydroxyethyl)-(HEAMSA), N-benzyl-(BnAMSA) and N-(tert-butyl)-(t-BuAMSA)) which impregnated on filtering fibrous 
material and can be used for the manufacture of anti-aerosol elements of individual respiratory protection against strains of 
Staphylococcus aureus with different level of antibiotics resistance.

Materials and methods. The standard method of Kirby and Bauer disks is used for the investigation of the specific 
activity of antimicrobial drugs. The 24-hour cultures of microorganisms that contained (1.2+0.2)x109 CFU/ml were 
diluted according to the turbidity standard. The results were detected after 18-20 hours of incubation at 37°C. The 0.5 cm 
diameter filter fibrous discs contained the following compounds: AMSA, HEAMSA, BzAMSA, t-BuAMSA and streptocide 
(sulfanilamide) as a reference with active compound content (Q) at a final concentration of 0.047 and 0.236 mmol/g.

Results. All test samples with aminomethanesulfonic acids at a final concentration of 0.236 mmol/g that were applied 
to the filter fibrous material had a higher level of inhibition of the growth of the microorganisms than the prototype using 
streptocide (sulfanilamide) e against the strains of Staphylococcus aureus 2781 and Staphylococcus aureus Kunda.

Conclusions. Samples based on HEAMSA showed the greatest antimicrobial activity against the studied strains of 
Staphylococcus aureus from all research samples of filter fibrous material with YAMSA. They were characterized by 
the maximum hydrophilicity and the minimum value of the empirical pKa function lgPow. AMSA and HEAMSA were 
characterized by the smallest particle sizes on the surface of lavsan fiber according to electron microscopy analysis.  This 
provides the largest boundary of contact between the phases of these biocides in the composition of the filtering fibrous 
material with bio aerosols during respiratory air purification.

Key words: aminomethanesulfonic acids, filtering fibrous materials, antimicrobial activity, Staphylococcus aureus strains 
with different levels of antibiotics resistance, scanning electron microscopy.
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Актуальність. Використання безпілотних літальних апаратів (БПЛА, дронів) в сільському господарстві з метою 
захисту рослин стає все більш популярним інноваційним інструментом у країнах по всьому світу, завдяки числен-
ним перевагам, які ця технологія пропонує перед традиційним авіаційним методом внесення. Однак даний спосіб 
внесення може становити низку ризиків як для навколишнього середовища, так і для здоров’я людей.

Виходячи з необхідності реєстрації або перереєстрації хімічних засобів захисту рослин для їх застосування з 
БПЛА нами було проведено аналіз асортименту ХЗЗР, зареєстрованих в Україні для внесення авіаційним методом. 

Ціль: аналіз динаміки асортименту дозволених до застосування в Україні пестицидних формуляцій, обробка 
якими можлива з використанням сільськогосподарських дронів.

Матеріали та методи. Об’єктом дослідження була динаміка змін асортименту пестицидних формуляцій, в пер-
шу чергу – тих, обробка якими можлива з використанням новітніх технологій внесення. 

Застосовано аналітичні показники динаміки такі як абсолютний приріст (АП), складений середньорічний темп 
росту (ССТР) та темп приросту (ССТПр) пестицидів. Статистичну обробку даних проводили за допомогою ліцен-
зійного пакету програм IBM SPSS Statistics Base v.22 та програми MS Ехсеl (версія 9.0, 2000 р.).

Результати та їх обговорення. При проведенні аналізу асортименту ХЗЗР зареєстрованих в Україні для за-
стосування авіаційним методом за період 2010-2022 рр. нами було встановлено, що загальна кількість гербіцидів 
майже не змінилася: було 20 у 2010 році, стало 22 у 2022 році. Кількість фунгіцидів зросла більше ніж в п’ять разів: 
з 4 у 2010 році до 21 у 2022 році і складає на 2022 рік 15,7 % від загальної кількості. Кількість інсектицидів та ака-
рицидів для авіаційної обробки в 2010 році становила 17, а в 2022 році – 34, тобто зросла в два рази, що становить 
25,7 %. Найбільшу групу зареєстрованих в Україні ХЗЗР для авіаційного внесення становить група десикантів, яка 
зросла вдвічі, з 29 у 2010 році до 57 у 2022 році і складає станом на 2022 рік 42,5 %. При проведенні аналізу за окре-
мими групами пестицидів було встановлено, що темпи приросту гербіцидів – 10  % (із них комбінованих – 600 %), 
інсектицидів та акарицидів – 100  % (із них комбінованих – 60 %), фунгіцидів –425 % (із них комбінованих – 500 %), 
десиканти – 96,6 %.

Висновки. Реєстрація хімічних засобів захисту рослин для застосування БПЛА є важливою загалом, оскільки 
цей метод має менший негативний вплив на здоров’я працівників та стан навколишнього середовища. І зокрема, 
актуальною є реєстрація для такого використання саме препаратів для повітряної обробки, оскільки це є перспек-
тивною, ефективною і безпечної їх альтернативою.

Ключові слова: пестициди, асортимент хімічних засобів захисту рослин, сільськогосподарський дрон, середнь-
річний темп росту, абсолютний приріст.

Актульність. Використання безпілотних літальних апаратів (БПЛА, дронів) в сільському 
господарстві з метою захисту рослин стає все більш популярним інноваційним інструментом 
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у країнах по всьому світу, завдяки численним 
перевагам, які ця технологія пропонує перед 
традиційним авіаційним методом внесення 
[1]. Внесення хімічних засобів захисту рослин 
(ХЗЗР) з повітря зазвичай використовується 
для великих і експансивних культур, де на-
земне внесення може бути непрактичним або 
неефективним. Традиційний авіаційний метод 
внесення пестицидних препаратів зазвичай 
передбачає використання спеціально облад-
наних літаків, гелікоптерів, мотодельтапланів, 
які можуть швидко й ефективно покривати 
великі площі посівів. Однак даний спосіб вне-
сення може становити низку ризиків як для 
навколишнього середовища, так і для здоров’я 
людей [2, 3, 4]. 

Використання БПЛА для захисту рослин 
все ще перебуває на ранніх стадіях розвитку в 
Україні, і очікується, що ця технологія продов-
жуватиме розвиватися та набиратиме попу-
лярність як спосіб підвищення ефективності 
та сталості методів захисту рослин з повітря. 

Варто зазначити, що внесення пестицидів 
для захисту рослин БПЛА має багато переваг 
перед традиційними методами внесення з по-
вітря, включаючи більшу точність, ефектив-
ність, доступність, економічність і безпеку, а 
також покращений збір даних, налаштуван-
ня та моніторинг у реальному часі [1, 4, 5]. 
На нашу думку, ключовим елементом попе-
редження негативних факторів при внесенні 
пестицидів з повітря за допомогою БПЛА є 
використання найбільш адаптованих препа-
ративних форм пестицидів, що містять ад’ю-
ванти, такі як антивипаровувачі, сурфактанти, 
прилипачі, пенетратори та інші [6]. 

В країнах де активно впроваджуються тех-
нології внесення пестицидів з БПЛА першо-
черговою групою пестицидів рекомендованих 
до реєстрації для внесення з БПЛА є пестици-
ди, які вже отримали реєстрацію для внесення 
традиційним авіаційним способом [7]. Відпо-
відні регуляторні органи визначають придат-
ність засобів захисту рослин для використан-
ня з БПЛА, необхідність додаткових правил 
чи вимоги для забезпечення їх безпечного 
та ефективного використання, їх маркуван-
ням, розробляють інструкції до застосуван-

ня, визначають обмежуючі фактори довкілля 
та заходи безпеки. Реєструючи хімічні засоби 
захисту рослин для використання з БПЛА, 
важливо переконатися, що продукти включені 
до переліку дозволених засобів для внесення 
з повітря. Це гарантує, що продукти безпечні 
для застосування з повітря та відповідають 
нормативним вимогам для цього методу об-
робки.

Виходячи з необхідності реєстрації або пе-
ререєстрації хімічних засобів захисту рослин 
для їх застосування з БПЛА нами було прове-
дено аналіз асортименту ХЗЗР, зареєстрованих 
в Україні для внесення авіаційним методом. 

Ціль: аналіз динаміки асортименту дозво-
лених до застосування в Україні пестицидних 
формуляцій, обробка якими можлива з вико-
ристанням сільськогосподарських дронів.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Об’єктом дослідження була динаміка змін 
асортименту пестицидних формуляцій, в пер-
шу чергу – тих, обробка якими можлива з ви-
користанням новітніх технологій внесення. В 
якості джерел інформації використано офіцій-
ні Переліки пестицидів і агрохімікатів дозво-
лених до використання в України [8, 9, 10, 11, 
12, 13, 14], а також дані літературних джерел та 
інтернет-сайтів.

Для розрахунку абсолютного приросту 
(АП), складеного середньорічного темпу росту 
(ССТР) та темпу приросту (ССТПр) пестици-
дів нами було використано наступні формули 
маркетингових досліджень (аналітичні показ-
ники динаміки):

Статистичну обробку даних проводили за 
допомогою ліцензійного пакету програм IBM 
SPSS Statistics Base v.22 та програми MS Ехсеl 
(версія 9.0, 2000 р.).
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Результати та їх обговорення

Відповідно до Переліку пестицидів і агрохі-
мікатів, дозволених до використання в Украї-
ні [14] в 2022 році всього зареєстровано 2023 
препарати (із них 655 комбіновані), а саме: 
гербіцидів – 1070 (299), інсектицидів та акари-
цидів – 333 (112), фунгіцидів – 512 (244), деси-
кантів – 57 (0). Протруйники насіння – аналізу 
не підлягали, оскільки їх внесення з повітря є 
неможливим. За період 2010-2022 рр. в асорти-
менті комбінованих пестицидних препаратів 
кількість дозволених до застосування авіа-
ційним методом гербіцидів збільшилась в 1,6 
рази, інсектицидів та акарицидів – в 2,0 рази, 
фунгіцидів – в 5,3 рази [8, 9, 10, 11, 12, 13, 14].

Аналізуючи дані з таблиці 1, можна зробити 
висновок, що загальна кількість зареєстрова-
них засобів захисту рослин в Україні значно 
зросла за період з 2010 по 2022 роки. Кількість 
гербіцидів зросла майже вдвічі, з 431 у 2010 
році до 1070 у 2022 році і складає на 2022 рік 
52,9 % від загальної кількості препаратів захи-
сту рослин (рис. 1). Ще більш помітне збіль-
шення асортименту комбінованих гербіцидів, 
кількість яких зросла втричі з 88 у 2010 році 
до 299 у 2022 році, що становить 45,6 % від за-
гальної кількості комбінованих препаратив-
них форм. Це можна пояснити кращою ефек-

тивністю та високим попитом серед аграріїв.
Подібну тенденцію можна спостерігати по 

групам фунгіцидних та інсектицидних пре-
паративних форм, причому в усіх категоріях 
спостерігається значне збільшення кількості 
зареєстрованих продуктів за той самий період 
часу. Так кількість фунгіцидів зросла майже 
втричі, з 172 у 2010 році до 512 у 2022 році і 
складає на 2022 рік 25,3 % від загальної кілько-
сті препаратів захисту рослин.

Кількість комбінованих фунгіцидів, зрос-
ла в п’ять разів з 52 у 2010 році до 244 у 2022 
році, що становить 37,3 % від загальної кіль-
кості комбінованих препаративних форм. За-
гальна кількість інсектицидів та акарицидів в 
2010 році становила 135, а в 2022 році – 333, 
тобто зросла майже в три рази, серед них кіль-
кість комбінованих інсектицидів та акарици-
дів становить 50,8 % (рис. 1). Кількість зареє-
строваних в Україні десикантів зросла більш 
ніж удвічі, з 41 у 2010 році до 108 у 2022 році і 
складає станом на 2022 рік 5,3 % від загальної 
кількості ХЗЗР.

Ці тенденції свідчать про те, що останніми 
роками в Україні зростає інтерес до викори-
стання засобів захисту рослин, а відповідно 
збільшуються і їх продажі. Збільшення кіль-
кості комбінованих продуктів також помітно, 
що свідчить про зростаючий попит на більш 

Таблиця 1
Хімічні засоби захисту рослин, дозволені до застосування в Україні в 2010 та 2022 роках

Класифікація за 
групами

2010 рік 2022 рік
Загальна 
кількість

Авіаоб-
робка

Роздрібний 
продаж

Загальна 
кількість

Авіа-
обробка

Роздрібний 
продаж

Гербіциди 431 20 47 1070 22 79
з них комбінованих 88 5 7 299 8 9

Фунгіциди 172 4 41 512 21 62
з них комбінованих 52 3 17 244 18 33

Інсектициди та 
акарициди 135 17 58 333 34 104

з них комбінованих 17 2 13 112 14 36
Десиканти 41 29 - 108 57 -

з них комбінованих - - - - - -
Всього 779 70 146 2023 134 245

з них комбінованих 157 10 37 655 40 78
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Рис. 1. Хімічні засоби захисту рослин, дозволені до застосування в Україні в 2010 та 2022 роках

зручні та ефективні продукти, які можуть на-
дати численні переваги при застосуванні одні-
єї препаративної форми.

При проведенні аналізу асортименту ХЗЗР 
зареєстрованих в Україні для застосування 
авіаційним методом за період 2010-2022 рр. 
нами було встановлено, що загальна кількість 
гербіцидів майже не змінилася: було 20 у 2010 
році, стало 22 у 2022 році. Кількість фунгіцидів 
зросла більше ніж в п’ять разів: з 4 у 2010 році 
до 21 у 2022 році і складає на 2022 рік 15,7 % від 
загальної кількості. Кількість інсектицидів та 
акарицидів для авіаційної обробки в 2010 році 
становила 17, а в 2022 році – 34, тобто зросла 

в два рази, що становить 25,7 %. (рис. 2) Най-
більшу групу зареєстрованих в Україні ХЗЗР 
для авіаційного внесення становить група деси-
кантів, яка зросла вдвічі, з 29 у 2010 році до 57 
у 2022 році і складає станом на 2022 рік 42,5 %. 

Загальна кількість зареєстрованих засобів 
захисту рослин в Україні за період 2010-2022 
років зросла з 779 до 2023 (з них комбінованих: 
з 157 до 655). Абсолютний приріст за 12 років 
становить 103,7 (41,5), складений середньо-
річний темп зростання – 33,6% на рік (41,5%), 
а темп приросту – 656,1% (1168%). Також були 
оцінені темпи приросту ХЗЗР та препаратів за-
реєстрованих для внесення авіаційним мето-

Рис. 2. Структура асортименту ХЗЗР зареєстрованих для авіаційного внесення в Україні в 2022р.
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дом за період 2010-2022 років: абсолютний при-
ріст за 12 років становить 5,4 (2,5), складений 
середньорічний темп зростання – 27,4 % на рік 
(37,7 %), а темп приросту – 198,6 % (299,6 %).

При проведенні аналізу за окремими гру-
пами пестицидів було встановлено, що темпи 
приросту гербіцидів – 10  % (із них комбінова-
них – 600 %), інсектицидів та акарицидів – 100  
% (із них комбінованих – 60 %), фунгіцидів –425 
% (із них комбінованих – 500 %), десиканти – 
96,6 %. Варто відмітити позитивний приріст 
асортименту ХЗЗР для роздрібного продажу, 
що може в подальшому, дозволити вносити пе-
стициди за допомогою сільськогосподарських 
дронів в приватних підсобних господарствах.

ВИСНОВКИ

1.	 Встановлено, що в період з 2010 по 2022 
рік в Україні спостерігалося значне зростання 
використання хімічних засобів захисту рослин, 
і ця тенденція не має ознак сповільнення. Це ві-
дображено в темпі зростання 158,26% і сукуп-
ному річному темпі зростання 8,23% асорти-
менту дозволених до застосування пестицидів. 
Зростання використання хімічних засобів захи-
сту рослин, як в цілому, так і в аерообробках, 
ще раз підкреслює тенденцію зростання вико-
ристання хімічних засобів в аграрному секторі 
України.

2.	 Показано, що реєстрація хімічних за-
собів захисту рослин для застосування БПЛА 
є важливою загалом, оскільки цей метод має 
менший негативний вплив на здоров’я пра-
цівників та стан навколишнього середовища. 
І зокрема, актуальною є реєстрація для такого 
використання саме препаратів для повітряної 
обробки, оскільки це є перспективною, ефек-
тивною і безпечної їх альтернативою.

Конфлікт інтересів. Автори даного рукопи-
су стверджують, що конфлікт інтересів під час 
виконання дослідження та написання рукопису 
відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було вико-
нано без зовнішнього фінансування.

REFERENCES
1.	  Borysenko, А. А., Antonenko, А. М., Shpak, 

B. I., Omelchuk, S. Т., & Bardov, V. G. Hygien-
ic evaluation of the most common methods 
of agricultural crops treatment with chemical 
protection products (literature review). Medic-
ni Perspektivi . 2021. Т. 26. №. 3. P. 19-25. 
DOI:10.26641/2307-0404.2021.3.241913

2.	 Borysenko А.А., Antonenko А.М., Omelchuk 
S.Т., Bardov, V. G., & Vavrinevych, O. P.. Com-
parative hygienic assessment of working con-
ditions and occupational risk in the applica-
tion of pesticides (on the example of fungicide 
amistar extra 280, sc) using different types of 
sprayers. Wiadomosci Lekarskie (Warsaw, Po-
land : 1960). 2021. V 74(3 cz 2). P. 726-730. 
DOI:10.36740/WLek202103230

3.	 Teske, M., Wachspress, D.A., Thistle, H.W. Pre-
diction of aerial spray release from UAVs. Trans 
ASABE. 2018;61:909–918. DOI:10.13031/
trans.12701.

4.	 Borysenko A, Antonenko A, Omelchuk S., Bi-
lous, S., & Melnychuk, F.. Ecological and hy-
gienic assessment and regulation of innovative 
technology of pesticide application using un-
manned aerial vehicles. RMJ. 2022. 47(1). P. 
213-216.

5.	 Chen H B, Lan Y B, Fritz B K, Hoffmann W C, 
Liu S B. Review of agricultural spraying tech-
nologies for plant protection using unmanned 
aerial vehicle (UAV). Int J Agric & Biol Eng. 
2021;14(1):38–49.

6.	 [Adjuvants: increasing the efficiency of ag-
rochemicals] https://uhbdp.org/article/adiu-
vanty-pidvyshchuiemo-efektyvnist-ahrokhi-
mikativ. (accessed 17.02.2023). [In Ukrainian].

7.	 The Label Summary Sheet Proposal. 
https://sprayers101.com/label_2/.(accessed 
17.02.2023).

8.	 [List of pesticides and agrochemicals approved 
for use in Ukraine]. – Official publication. Kyiv, 
2010 – 543 р. [In Ukrainian].

9.	 [List of pesticides and agrochemicals approved 
for use in Ukraine]. – Official publication. Kyiv, 
2012 – 831 с. [In Ukrainian].

10. [List of pesticides and agrochemicals approved 
for use in Ukraine]. – Official publication. Kyiv, 
2014 – 831 с. [In Ukrainian].



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 1 103

ANALYSIS OF THE DYNAMICS OF THE ASSORTMENT OF PESTICIDES PERMITTED FOR USE IN UKRAINE,  
THE PROCESSING OF WHICH IS POSSIBLE WITH THE USE OF AGRICULTURAL DRONES

11. [List of pesticides and agrochemicals approved 
for use in Ukraine]. – Official publication. Kyiv, 
2016. – 1023 с. [In Ukrainian].

12. [List of pesticides and agrochemicals approved 
for use in Ukraine]. – Official publication. Kyiv, 
2018. – 1039 с. [In Ukrainian].

13. [List of pesticides and agrochemicals approved 
for use in Ukraine]. – Official publication. Kyiv, 
2020. – 895 с. [In Ukrainian].

14. [List of pesticides and agrochemicals approved 
for use in Ukraine]. – Official publication. Kyiv, 
2022. – 1008 с. [In Ukrainian].

Article history:
Received: 14.02.2023

Revision requested: 16.02.2023
Revision received: 10.03.2023

Accepted: 25.03.2023
Published: 30.03.2023

ANALYSIS OF THE DYNAMICS OF THE ASSORTMENT OF PESTICIDES  

PERMITTED FOR USE IN UKRAINE, THE PROCESSING OF WHICH IS  

POSSIBLE WITH THE USE OF AGRICULTURAL DRONES

1Borysenko A.A., 1Antonenko A.N., , 1Bardov V.G., 1Kondratiuk M.V., 1Podust A.O.  
2Omelchuk S.T.

1Hygiene and ecology department, O.O. Bogomolets National Medical University, Kiev, Ukraine
2Hygiene and Ecology Institute, O.O. Bogomolets National Medical University, Kiev, Ukraine

 andrey-b.07@ukr.net

Background. The use of unmanned aerial vehicles (UAVs, drones) in agriculture for the purpose of plant protection is 
becoming an increasingly popular innovative tool in countries around the world, thanks to the many advantages that this 
technology offers over the traditional aerial application method. However, this method of introduction can pose a number 
of risks for both the environment and human health.

Based on the need for registration or re-registration of chemical plant protection agents for their use with UAVs, we 
conducted an analysis of the range of pesticides registered in Ukraine for aerial application.

Aim: analysis of the dynamics of the assortment of pesticide formulations approved for use in Ukraine, processing of 
which is possible using agricultural drones.

Materials and methods. The object of the study was the dynamics of changes in the range of pesticide formulations, 
primarily those processing of which is possible by using of agricultural drones.

Analytical indicators of dynamics such as absolute growth (AG), compound annual growth rate (CAGR) and growth rate 
(CAGR) of pesticides were applied. Statistical data processing was carried out using the IBM SPSS Statistics Base v.22 license 
package and the MS Excel program (version 9.0, 2000).

Results. When conducting an analysis of the assortment of pesticides registered in Ukraine for use by the aerial method 
for the period 2010-2022, we found that the total number of herbicides has almost not changed: there were 20 in 2010, it 
became 22 in 2022. The number of fungicides has increased more than five times: from 4 in 2010 to 21 in 2022 and will make 
up 15.7% of the total in 2022. The number of insecticides and acaricides for aerial treatment in 2010 was 17, and in 2022 - 34, 
that is, it has doubled, which is 25.7%. The largest group of pesticides registered in Ukraine for aerial application is the group 
of desiccants, which doubled from 29 in 2010 to 57 in 2022 and makes up 42.5% as of 2022. When conducting an analysis of 
individual groups of pesticides, it was established that the rates of growth of herbicides - 10% (of which combined - 600%), 
insecticides and acaricides - 100% (of which combined - 60%), fungicides - 425% (of which combined - 500%), desiccants 
- 96.6%.

Conclusion. The registration of chemical plant protection products for use by UAVs is important in general, because this 
method has less negative impact on the health of workers and the state of the environment. In addition, the registration for 
such use of formulations for aerial treatment is relevant, as it is a perspective, effective and safe alternative to them.

Key words: pesticides, range of chemical plant protection products, agricultural drone, average annual growth rate, 
absolute growth.
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Актуальність. Механічна травма займає одне із провідних місць в судово-медичній експертизі. Головними за-
вданнями експерта, при проведені такого роду експертизи, є надання науково-обгрунтованої відповіді на питання 
органів досудового розслідування або суду, які стосуються не лише визначення механізму травми, але й давності її 
заподіяння. Традиційні методи морфологічного дослідження та методики лабораторних аналізів не завжди можуть 
надати вичерпної інформації, особливо у випадках визначення давності механічної травми в ранній постморталь-
ний період. Тому, в судово-медичну практику активно впроваджуються нові методики біохімічних досліджень.

Ціль: аналіз літератури, присвяченої застосуванню різних біохімічних методів діагностики в судово-медичній 
практиці для встановлення давності механічної травми. 

Результати. При патологічних станах, таких, наприклад, як травма, відбуваються певні молекулярні зміни в 
організмі людини, які пов’язані із системною реакцією на стресовий чинник і проявляються вони до появи мор-
фологічних змін в тканинах та органах. Тому, використання біохімічних методів дослідження значно розширить 
можливості судово-медичної діагностики. У публікації показано перспективні напрямки застосування біохімічно-
го методу для судово-медичної діагностики травми. Розглядаються питання встановлення давності травм. На сьо-
годнішній день, все більшої поширеності набувають наукові дослідження стресового стану організму у випадках 
смертельного травмування. Що має не аби яке значення і для судово-медичної експертної практики. Тому описано 
прояви системної реакції організму на травму. Також показано роль натрійуретичних пептидів, креатинкінази і 
прокальцитоніну в діагностиці тривалості перебігу травматичного процесу.  

Висновки. Актуальність та практична значимість біохімічних досліджень для судово-медичної діагностики 
давності заподіяння травми, а також розробка нових діагностичних критеріїв для визначення системної реакції 
організму на травму і обумовило необхідність глибокого та всебічного вивчення вищезазначеної проблеми.

Ключові слова: травма, стрес, біохімічні методи, судова медицина.

Актуальність. На сьогоднішній день, відо-
мо багато методик морфологічного досліджен-
ня трупного матеріалу з метою встановлення 
давності заподіяння травми. Однак, традицій-
ні методи, які використовують судово-медич-
ні експерти при дослідженні осіб, загиблих 
внаслідок заподіяння травми (дорожньо-тран-
спортна пригода, падіння з висоти, вогнепаль-
ні ушкодження тощо) часто не дають вичерпної 
інформації, особливо у випадках визначення 
давності травми в ранній постмортальний пе-
ріод. 

Тому, багато медиків, у тому числі судо-
во-медичних експертів, у своїх наукових робо-

тах акцентують увагу на доцільності розвитку 
такої нової наукової галузі як  постмортальна 
судова біохімія [1-8].

Belsey S.L. та Flanagan R.J. (2016) у своїх нау-
кових роботах зазначають, що результати біохі-
мічного аналізу зразків, отриманих посмертно, 
можуть допомогти з’ясувати причину смерті у 
випадках підозри на діабетичний та алкоголь-
ний кетоацидоз, також, у випадках смерті внас-
лідок утоплення, тривалої стресової реакції та у 
діагностиці патологічних процесів (запалення, 
ранній інфаркт міокарда або сепсис) [1]. Авто-
ри досліджували вміст глюкози у скловидно-
му тілі. Результати їх досліджень показали, що 
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рівень глюкози змінюється від тривалості по-
смертного періоду, однак, зміни рівня глюкози в 
скловидному тілі не допомагають у діагностиці 
передсмертної гіпоглікемії [1, 2].

Tomita H., Vawter M. P., Walsh D. M. та спі-
вавтори (2004) досліджували вплив агональ-
них станів (коми та гіпоксії) на цілісність 
рибонуклеїнової кислоти (надалі – РНК) у 
посмертних дослідженнях мозку. Автори зро-
били висновок, що агональні фактори значно 
впливають на цілісність РНК і мають великий 
вплив на профілі експресії генів у мікрочіпах. 
Однак, вік, стать та посмертні фактори менше 
впливали на профілі експресії генів. Середній 
індекс кореляції був запропонований автора-
ми як метод оцінки цілісності РНК на основі 
подібності профілів мікроматриць. Аналіз 
результатів їх дослідження показав, що ви-
рішальне значення має зменшення дисперсії 
внаслідок агональних факторів, а також було 
підтверджено і відмінності експресії генів у 
рівнях месенджерної РНК між психіатрични-
ми пацієнтами та контрольною групою [3].

Багатьма зарубіжними науковцями були 
проведені дослідження різного наукового на-
прямку, основними завданнями яких стало 
вивчення причини та процесу смерті в судо-
во-медичній патології, особливо травматич-
них і раптових смертей [4-6]. Автори наукових 
праць стверджують, що агональне та посмерт-
не втручання є непередбачуваним у всіх судо-
во-медичних процедурах, що не є характерни-
ми для судової біохімії та токсикології. Тому, 
необхідно оцінювати дані посмертного дослі-
дження лише ті, що отримані шляхом серійних 
досліджень матеріалів розтину, з використан-
ням стандартизованих процедур [4-6]. У зв’яз-
ку із цим, біохімічні методи є стандартизова-
ними та направленими на забезпечення якості 
кількісного аналізу, статистичної оцінки і ма-
ють різноманітність маркерів. Тому, за думкою 
науковців, метою використання посмертної бі-
охімії є забезпечення підтримки патологічних 
доказів шляхом «візуалізації» функціональних 
змін [4-6].

Існує велика кількість наукових публікацій 
про біохімічні методи дослідження смерті. За 
деякими дослідженнями, біохімічні профілі 

при аутопсії показують значні варіації випад-
ків через різні фактори, що включають причи-
ну смерті, ускладнення, наявність попередніх 
захворювань, агональний період та посмертні 
зміни [4, 5]. 

Maeda H., Zhu B.-L., Ishikawa T., Quan L., 
Michiue T. (2009) досліджували посмертний 
молекулярно-біологічний аналіз мРНК біоло-
гічних реагентів у тканинах за допомогою RT-
PCR. За даними авторів, цей метод є потенцій-
но корисним для дослідження патофізіології 
смерті. Враховуючи те, що використання по-
смертної біохімії та молекулярної біології має 
переваги для дослідження системних патофі-
зіологічних функціональних змін, залучених 
до процесу вмирання, автори запропонували з 
цією метою, передбачити комплексний аналіз 
патологічних і біохімічних знахідок як части-
ни лабораторних досліджень, що включають 
морфологію, токсикологію, мікробіологію, 
біохімію та молекулярну біологію, а також ді-
агностичні процедури візуалізації [6]. Також 
було надано рекомендації щодо включення 
цих процедур до «повного розтину» в контек-
сті управління ризиками. Однак, автори вва-
жають, що застосування цих процедур може 
залежати від концепції судово-медичного роз-
тину трупа, тому необхідно створити базу да-
них про посмертні зміни [6].

Якщо взяти до уваги ці фактори, то біохі-
мічні методи досліджень можуть стати корис-
ними у випадках дослідження причини та про-
цесу смерті.

При патологічних станах, таких, напри-
клад, як травма, відбуваються певні молеку-
лярні зміни в організмі людини, які пов’язані 
із системною реакцією на стресовий чинник і 
проявляються вони до появи морфологічних 
змін в тканинах та органах. Тому, використан-
ня біохімічних методів дослідження значно 
розширить можливості судово-медичної діа-
гностики.

Існує багато напрямів біохімічного дослі-
дження і в наукових роботах українських судо-
вих медиків (Михайличенко Б.В., 1987; Біляков 
А.М., 2013; Савка І.Г., 2015), де відображено 
особливості розвитку судинної динаміки у ви-
падках травми. Також, досліджено зажиттєві 
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та посмертні ознаки ушкоджень шкіри за змі-
нами вмісту серотоніну (Сушко В.А., 1987) та 
вільного гістаміну (Михайличенко Б.В., 1987). 

Варто згадати, що деякими науковцями 
впроваджено біохімічні методи досліджень 
для верифікації причини смерті. Так, за ре-
зультатами їх наукових робіт було виявлено 
підвищення активності ферментів креатин-
фосфокінази, аспартатамінотрансферази, ала-
нінамінотрансферази у перикардіальній рідині 
та у крові при отруєнні морфіном, а також при 
комбінації отруєнь наркотичними речовина-
ми разом із алкоголем [9].

На сьогоднішній день, все більшої пошире-
ності набувають наукові дослідження стресо-
вого стану організму у випадках смертельного 
травмування [10, 11]. Що має не аби яке зна-
чення і для судово-медичної експертної прак-
тики 

Ціль: аналіз літератури, присвяченої засто-
суванню різних біохімічних методів діагнос-
тики в судово-медичній практиці для встанов-
лення давності травми. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

При проведенні судово-медичної експер-
тизи актуальним завданням для судово-ме-
дичних експертів і досі залишається наукова 
розробка питань, пов’язаних із встановленням 
тривалості перебігу смертельної травми. 

За даними Тучика Є.С. та співавторів (2013) 
показники вмісту міоглобіну в крові зміню-
ються в залежності від темпу настання смерті, 
а тому автори рекомендують його використан-
ня для біохімічної діагностики посмертного 
визначення гострих станів у учасників дорож-
ньо-транспортної пригоди [12].

Виявлено і залежність рівня окислювальної 
модифікації білків сироватки крові від трива-
лості агонального періоду (Еделев І.С., Обухо-
ва Л.М. та ін., 2019). Авторами доведено, що 
значення сумарної окислювальної модифіка-
ції білків сироватки крові при тривалому аго-
нальному періоді знижувалось на 45,46% [13].

Є ряд наукових досліджень, результати 
яких свідчать про те, що при стресових реакці-
ях організму внаслідок отруєння аміаком різко 

збільшується вміст в крові показників глюко-
зи, сечовини та середніх молекул внаслідок ак-
тивації катаболізму білків та активації лактат-
дегідрогенази.

Ondruschka B., Schuch S., Pohlers D., Franke 
H., Dreßler J. (2018) досліджували запальну ре-
акцію, яка виникає після смертельної череп-
но-мозкової травми (надалі – ЧМТ) та, за їх 
даними, ініціює залежні від часу каскади від-
повіді гострої фази. Науковці відбирали зраз-
ки цереброспінальної рідини (ліквору) та си-
роватки під час судово-медичних розтинів 95 
дорослих трупів після посмертних інтервалів 
до 6 діб [14]. Випадки були розділені відповід-
но до причини смерті на летальні ЧМТ (n=46) 
з різним часом виживання та летальні випадки 
без ЧМТ відповідності віку та статі як контроль 
(n=49) [14]. Об’єктами їх дослідження стали: 
кількісні маркерні рівні інтерлейкіну-6 (надалі 
– ІL-6), феритину, розчинного рецептора фак-
тора некрозу пухлини 1 типу, С-реактивного 
білка та лактатдегідрогенази (надалі – ЛДГ), 
аналіз яких проводили за допомогою імуно-
логічних методів [14]. Було також проведено і 
стандартизовані статистичні тести для дифе-
ренціації причин смерті та тривалості життя 
пацієнтів із ЧМТ. Результати досліджень пока-
зали, що рівні IL-6, феритину та ЛДГ у лікворі 
після ЧМТ були вірогідно вищими, ніж у кон-
трольній групі (p<0,001). Лише значення IL-6 у 
сироватці крові показали порівняльні відмін-
ності (p <0,05). Рівні феритину в лікворі та си-
роватці крові відрізняли ранню та відстрочену 
смерть після ЧМТ (p<0,05). За даними науков-
ців, існували і частково відмінні кореляції між 
рівнями маркерів в обох рідинах із зростанням 
значень після тривалого виживання. Мала міс-
це і помірна кореляція між рівнями маркерів і 
посмертним інтервалом внаслідок посмертно-
го гемолізу. Проте, вік та стать загиблих осіб 
не впливали ані на діапазони рівнів у спинно-
мозковій рідині, ані на рівні в сироватці крові. 
Автори прийшли до висновків, що феритин та 
IL-6 стануть актуальними посмертними біо-
маркерами, які зможуть надати конкретну ін-
формацію про структуру травм і час виживан-
ня травматичних смертельних випадків. Тому, 
такі судово-медичні дослідження стануть не-
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дорогими та швидкими лабораторними дослі-
дженнями [14].

Також, численні результати наукових дослі-
джень, підтверджують факт підвищення ак-
тивності креатинкінази та її серцевої фракції 
як при ішемічному, так і при травматичному 
ушкодженні міокарда [15].

За даними ряду наукових праць (Carvajal-
Zarrabal O., Hayward-Jones P.M., Nolasco-Hipolito 
C. et. al., 2017; Feng X.F., Hai J.J., Ma Y., Wang Z.Q., 
Tse H.F., 2018) підвищення креатинкінази та 
її МВ-фракції в крові може свідчити про ура-
ження серця або м’язів, що розвивається також 
і при первинному ушкодженні даних органів 
(наприклад, при ішемії або травмах). 

Судовими медиками визначались біомарке-
ри в судовій діагностиці раптової серцевої не-
достатності. Автори обрали в ролі біомаркерів 
посмертної діагностики раптової серцевої смерті 
С-реактивний білок, серцеві тропоніни, креатин-
кіназу, міоглобін, лактатдегідрогеназу, фактор 
некрозу пухлин α та натрійуретичний пептид. 
Результати їх досліджень показали, що ефектив-
ними біомаркерами при раптовій серцевій смер-
ті стали серцеві тропоніни, С-реактивний білок 
та креатинкіназа (СК-МВ). Інші біомаркери про-
явили себе менш активно [14, 16-20].

Якщо брати науковий аспект дослідження 
С-реактивного білка, то у клінічній медицині 
його широко використовують як загальний 
маркер активації імунної системи, також було 
встановлено і його посмертне застосування 
[17, 18].

Fujita M.Q., Zhu B.-L., Ishida K., Quan L., 
Oritami S., Maeda H. (2002) досліджували С-ре-
активний білок з метою скринінгу пошуку хво-
роб таких як кето ацидоз та сепсис, які було 
важко діагностувати. Дослідження рівня С-ре-
активного білка проводились до судово-ме-
дичного розтину трупа. Вимірювання С-реак-
тивного білка стало простим та недорогим в 
умовах судово-медичної експертизи. Автори 
досліджували С-реактивний білок (надалі – 
СРБ) у сироватці крові у 408 випадках судо-
во-медичних розтинів, що складалися з 216 ви-
падків гострої та 192 випадків негострої смерті 
з посмертним інтервалом менше 48 годин. СРБ 
коливався від 0,03 до 66,13 mg/dl з медіаною 

0,28 mg/dl. За даними наукового дослідження, 
було виявлено, що у 362 випадках травматич-
ної смерті рівень СРБ збільшувався у тих, де 
був тривалий агональний період та наявність 
важкої інфекції. Однак, на збільшення СРБ не 
впливав вік, стать, тривалий посмертний інтер-
вал, а також цироз печінки. Майже в усіх ви-
падках раптової смерті (15/16) СРБ залишався 
на низькому рівні (<0,5 mg/dl). Раптова смерть 
протягом 6 годин показала також і нижчі рів-
ні СРБ в порівнянні із тими, у кого був довший 
агональний період, що відповідає клінічним та 
експериментальним дослідженням. Що стосу-
ється природних захворювань, то рівень СРБ 
відображав патологічні стани. Автори дійшли 
до висновків, що у випадках травми зміни рівня 
СРБ вказують на зажиттєву реакцію, тому  його 
можна використовувати як судово-медичний 
діагностичний маркер [17].

Astrup B.S. та Thomsen J.L. (2007) досліджу-
вали рівень СРБ у крові та у печінці. У зв’язку 
із тим, що у багатьох випадках під час судо-
во-медичних розтинів спостерігається дефі-
цит крові, тому авторами було запропоновано 
метод дослідження із використанням тканини 
печінки. За даними наукового дослідження 
у 50 послідовних випадках розтину науковці 
оцінили метод, підтвердили результати та об-
говорили їх інтерпретацію. Так, у трьох випад-
ках аналіз був неможливий, однак, в інших ви-
падках (n = 47) автори проаналізували зразки 
цільної крові, сироватки та печінки. Результа-
ти досліджень показали, що 57% (n= 25) мали 
сироватковий СРБ > 10 мг/л. Рівні в сироватці 
крові були вищими, ніж у цільній крові або пе-
чінці. Також встановлено, що рівні СРБ у зраз-
ках сироватки та цільної крові зберігали свою 
стабільність більше, ніж один місяць після 
настання смерті, що дозволяє зберігати їх для 
подальшого аналізу. Збільшення рівня СРБ у 
печінці спостерігалось протягом тижня, а далі 
почалися процеси гниття і дослідження при-
пинили. Також, варто зауважити, що рівні СРБ 
не залежали і від посмертного інтервалу. Ав-
тори  дійшли до висновків, що їх результати у 
зразках печінки добре корелюють із результа-
тами плазми, тому виявлення С-реактивного 
білка у печінці може бути посмертною альтер-
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нативою, у випадках недоступності крові [18].
Uhlin-Hansen L. (2001) у своїй науковій ро-

боті порівнював С-реактивний білок до та 
після настання смерті. Під час розтину 26 ста-
ціонарних хворих із підвищеним рівнем СРБ 
(14–536 мг/л) кров набирали із стегнових су-
дин, а потім досліджували вміст СРБ. Посмерт-
ні значення СРБ порівнювали із результатами 
аналізу СРБ, проведеного впродовж останніх 
24 годин до настання смерті. Результати дослі-
дження показали, що посмертні значення СРБ 
в середньому були знижені на 35% порівняно 
із зажиттєвими значеннями. Також, варто зау-
важити, що впродовж 6 діб на зниження рівня 
СРБ не впливав і інтервал часу від смерті до 
взяття крові для аналізу. Під час аналізу крові, 
взятої у здорових людей, які загинули внаслі-
док нещасних випадків, не було виявлено під-
вищених значень СРБ, що вказує на незначний 
ризик хибно позитивних результатів. Також 
автором показано, що заморожену кров можна 
використовувати для аналізу СРБ, якщо засто-
сувати імунометричний набір на основі ціль-
ної крові. Автор дійшов висновку, що рівень 
СРБ у посмертній крові може стати маркером 
тривалого запального процесу до настання 
смерті та буде корисним інструментом при 
патологоанатомічних дослідженнях, особливо 
у не госпіталізованих осіб без медичної доку-
ментації [19].

Pelinka L., Toegel E., Mauritz W. та Redl H. 
(2003) досліджували сироватку  S100В в ролі 
маркеру ушкодження мозку при черепно-моз-
ковій травмі із множинною травмою та без неї. 
Авторами досліджено 55 пацієнтів із травма-
ми (показник тяжкості травми [ISS] > або = 24 
і показник коми Глазго [GCS] < або = 8) були 
класифіковані за допомогою рентгенографії, 
комп’ютерної томографії, ультразвуку та не-
врології як ЧМТ без множинної травми (n = 
23), ЧМТ із політравмою (n = 23) або політ-
равма без ЧМТ (n = 9). Рівень сироватки S100B 
вимірювали спочатку після травми і щодня 
впродовж 21 дня. Результати дослідження по-
казали, що рівень S100B значно підвищувався 
і у тих, хто вижив, і у тих, хто не вижив. Однак, 
згодом, у тих, хто вижив, рівень S100B знизив-
ся до нормального або помірно підвищеного 

рівня впродовж перших 48 годин після трав-
ми. А, у всіх тих, хто не пережив ізольовану 
ЧМТ, значення S100B або постійно зростали, 
або знижувалися, а потім знову збільшувалися 
через 48 годин після початкового підвищен-
ня після травми. На показники рівня S100B 
не впливала локалізація, ступінь або тяжкість 
ЧМТ. Відповідно до аналізу розрахунку площі 
під кривою (AUC), S100B є однаково точною 
для прогнозування смертності в інтервалі 24, 
48 та 72 години після травми, але найбільш 
точною є > 84 годин після травми. Чутливість/
специфічність для прогнозування смертності є 
більш точними при ЧМТ без множинної трав-
ми (AUC 0,802-0,971), ніж при ЧМТ з множин-
ною травмою (AUC 0,693-0,783). Таким чином, 
автори зробили висновки, що S100B можна 
використовувати у ролі маркера ушкоджен-
ня головного мозку при ЧМТ без множинної 
травми до 24 годин після травми, але після 
24 годин, він стає менш надійним при ЧМТ з 
множинною травмою [20]. 

Варто зазначити, що існує певна кількість 
наукових праць, де досліджувались зміни по-
казників креатинкінази та її серцевої фракції, 
однак, дослідження змін кількісних показни-
ків креатинкінази та її МВ-фракції не прово-
дились для встановлення давності заподіяння 
травми [21]. Тому, необхідно зауважити про 
доцільність та актуальність дослідження кре-
атинкінази та креатинкінази МВ-фракції в си-
роватці крові трупів осіб, смерть яких наста-
ла від механічної травми з різною тривалістю 
вмирання для встановлення давності заподі-
яння механічної травми з метою застосування 
результатів цих досліджень в судово-медичній 
практиці.

Необхідно сказати, що все більшої попу-
лярності набувають і дослідження натрійуре-
тичних пептидів (BNP, proBNP). Механізм під-
силення секреції BNP і proBNP шлуночками 
серця пов’язаний із підвищенням розтягнення 
окремих ділянок міокарда під час збільшення 
діастолічного тиску, тому натрійуретичні пеп-
тиди застосовують у кардіології для діагнос-
тики серцевої недостатності (Levin E., Gardner 
D., Samson W., 1998; Скворцов А.А., 2003; Зуєва 
Н.А., Єфімов А.С., 2006; Андрієвска С.А., 2013).
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Однак, варто зауважити, що деякі вчені вва-
жають, що NT-proBNP є не лише показником 
серцевої недостатності, але й може бути показ-
ником стресової реакції серця на гемодинаміч-
ні зміни в організмі [21, 22, 23]. 

Daniels L.B. та Maisel A.S. (2007) досліджува-
ли натрійуретичні пептиди (надалі – НП), які 
вивільняються серцевим м’язом у відповідь на 
перевантаження тиском і об’ємом. Їх науко-
ві дослідження показують, що використання 
НП у відділенні невідкладної допомоги може 
зменшити споживання лікарняних ресурсів і 
знизити витрати шляхом або усунення потре-
би в інших, більш дорогих тестах, або шляхом 
встановлення альтернативного діагнозу, який 
не потребує перебування в лікарні [22]. За 
думкою науковців, рівень НП відображає су-
купність систолічної та діастолічної функції, а 
також функції правого шлуночка та клапану. 
Авторами зауважено, що при аналізі рівнів 
НП необхідно враховувати індекс маси тіла та 
функцію нирок. Авторами зроблено висновки, 
що рівні НП мають важливе прогностичне зна-
чення у випадках стабільної ішемічної хворо-
би серця та у випадках гострого коронарного 
синдрому у живих осіб. У пацієнтів із деком-
пенсованою серцевою недостатністю через пе-
ревантаження об’ємом крові та падінням тис-
ку спостерігається швидке падіння рівня НП. 
Однак, моніторинг рівнів НП в амбулаторних 
умовах також може покращити результати лі-
кування пацієнтів [22].

Якщо ж розглядати секрецію NT-proBNP в 
кардіоміоцитах саме як реакцію серця на та-
кий стресовий чинник як крововтрата під час 
механічної травми, то зміни його кількісних 
показників можна буде застосовувати і у дослі-
дженнях тривалості постмортального періоду 
при травмі з метою застосування результатів 
цих досліджень в судово-медичній практиці 
[19, 23].

Варто згадати і про наукові дослідження 
прокальцитоніну, який використовували як 
маркер ранньої діагностики системної запаль-
ної реакції такої як: шок нез’ясованого ґене-
зу або травма. Деякі дослідники вважали, що 
його можна використовувати як маркер ран-
ньої діагностики системної запальної реакції, 

тому що прокальцитонін синтезується також 
і в нейроендокринних клітинах легень під 
впливом прозапальних стимуляторів під час 
важких травм з розвитком респіраторного ди-
стрес-синдрому чи «шокової легені» [19]. 

Також, за рядом наукових досліджень (Slade 
E., Tamber P.S., Vincent J.L., 2003; Martin G.S., 
Mannino D.M., Eaton S. et al., 2003; Sexton P.M., 
Christopoulos G., Christopoulos A. et al., 2008; 
Angus D.C., Wax R.S., 2001; Wagner K.E., Vath 
S.D., Snider R.H. et al., 2002; Вельков В.В., 2000; 
Полушин Ю.С., Афанас’єв А.А. та ін., 2017) 
доведено, що збільшення концентрації про-
кальцитоніну у крові може спостерігатись і у 
гострий період травматичного процесу при 
відсутності вогнища інфекції. 

Вельков В.В. (2000) у своїй науковій роботі 
зазначає про наукові дослідження по визна-
ченню рівня секреторного імуноглобуліну А 
та прокальцитоніну у осіб в гострому періоді 
травматичного процесу. Аналіз результатів 
його роботи показав, що в гострому періоді 
травматичного процесу рівень секреторного 
імуноглобуліну А не змінюється, навідміну 
від рівня прокальцитоніну, який збільшуєть-
ся. Тому, автор дійшов висновку, що високий 
рівень прокальцитоніну в поєднанні з нор-
мальним рівнем секреторного імуноглобуліну 
А свідчить про певну адаптаційну можливість 
організму, в тому числі місцевого імунітету. 
Якщо ж спостерігається підвищення рівня се-
креторного імуноглобуліну А та прокальцито-
ну, то можна говорити про наявність бактері-
альної транслокації, де вхідними воротами для 
інфекції є респіраторний та шлунково-кишко-
вий тракти [24].

Важливе значення мають наукові досліджен-
ня прокальцитоніну і у військовій медицині 
[24]. Актуальність дослідження рівнів про-
кальцитоніну у військовій медицині обумов-
лена тим, що вибухова та вогнепальна травми 
характеризуються значними ушкодженнями із 
втратою м’язової та кісткової тканини, арте-
рій, нервів, а також небезпекою інфікування 
ран (Рой Л. Елсон, Кайі Г. Ган, Кемпел Джон Е., 
2023; Breeze M.J., Penn-Barwell J.G., Keene D., 
Jeyanathan J., Mahoney P.F., 2017; Stefanopoulos 
P.K., Hadjigeorgiou G.F., Filippakis K., Gyftokostas 
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D., 2014; Вельков В.В., 2000; Forsberg J.A., Elster 
E.A., Andersen R.C. et al., 2008). 

Зарубіжні науковці досліджували прони-
каючі рани кінцівок внаслідок вогнепальних 
уражень. З рани відбирались зразки сироватки 
та ексудату. Вимірювались рівні 22 цитокінів 
та хемокінів, одними із яких став прокальци-
тонін. Результати цих досліджень показали, 
що якщо рівень прокальцитоніну в ексудаті 
рани більше 220 нг/мл, то це свідчить про по-
зитивну динаміку загоєння рани [24]. 

Однак, не зважаючи на ряд наукових дослі-
джень, присвячених прокальцитоніну, немає 
наукових праць, які б досліджували вплив змі-
ни прокальцитоніну в сироватці крові у трупів 
осіб, смерть яких настала внаслідок механіч-
ної травми в ранній термін постмортального 
періоду. Тому, дослідження прокальцитоніну 
в сироватці крові у трупів осіб, смерть яких 
настала від механічної травми є доцільним та 
актуальним для встановлення давності її запо-
діяння та застосування результатів цих дослі-
джень в судово-медичній практиці.

На сьогоднішній день, наукові дослідження 
стресового стану організму у випадках травми 
набувають все більшої поширеності і серед су-
дово-медичної експертної діагностики.

Катехоламіни (адреналін, норадреналін, до-
фамін), будучи ключовими маркерами стресу, 
приймають актину участь в перебігу шокової 
реакції організму у відповідь на його травму-
вання. Їх активно вивчали не лише для клініч-
них, а й для судово-медичних цілей. Однак, 
вивчаючи результати дослідження,  можна ви-
явити суперечливі результати. Тривалий час 
вважали, що їх підвищення в сироватці крові 
свідчить про короткий агональний період, на-
томість як при тривалій агонії їх рівень знижу-
ється [25, 26, 27].

   Натомість Wilke N. зі співавторами (2007) 
при дослідженні співвідношення адреналін/
норадреналін в крові із серця, стегнової вени, 
ліквору, сечі та скловидному тілі не виявили 
суттєвих відмінностей при раптовій та аго-
нальній смерті [28]. Однак, деякі автори вияви-
ли значно вищі рівні адреналіну та норадрена-
ліну серцевої крові у випадках травм і асфіксії 
та для адреналіну у випадках отруєння, тоді як 

вони були нижчими при гіпотермії [29]. Уто-
плення, смертність від пожежі, гостра серцева 
смерть і цереброваскулярна хвороба показали 
проміжні рівні адреналіну та норадреналіну. 
Рівень дофаміну підвищувався при травмах, 
гіпертермії, отруєннях. Тобто рівні катехола-
мінів у сироватці крові можуть відображати 
величину реакції на фізичний стрес під час 
вмирання [29].

Tania Hervet (2016) з колегами при дослі-
дженні вмісту катехоламінів та їх О-метильо-
ваних метаболітів в сечі та склоподібному тілі, 
відібраних у випадках смерті від серцевих за-
хворювань (кардіальна група смерті включаю-
чи три підгрупи, відповідно до причини смерті) 
і несерцевих контрольних випадків (включаю-
чи дві підгрупи, відповідно до тривалості аго-
нального періоду) встановили, що абсолютні 
значення, виміряні в сечі та склоподібному 
тілі для кожного з проаналізованих маркерів, 
не демонструють суттєвих відмінностей щодо 
кожної з перевірених підгруп серцевої смерті. 
У контрольній групі абсолютні концентрації, 
виміряні в сечі та склоподібному тілі для кож-
ного з аналізованих параметрів, не показали 
істотних відмінностей щодо тривалості аго-
нального періоду [30].

Hervet T. зі співавторами (2016) довели, що 
концентрації катехоламінів та їх O-метильова-
них метаболітів у сечі були значно вищими у 
випадках смерті, пов’язаної з гіпотермією [31]. 
З іншого боку, вимірювання у зразках склопо-
дібного тіла не виявили статистично значущих 
відмінностей між смертями, пов’язаними з гі-
потермією, та контрольною групою. Rousseau 
G. зі співавторами (2018) отримали подібні 
результати, які свідчать,  що при тривалому 
вмиранні внаслідок гіпотермії катехоламіни 
та їх О-метильовані метаболіти необхідно до-
сліджувати в сечі через суперечливі висновки 
в крові та недостатній обмін у склоподібному 
тілі [32]. 

На противагу їм, інші автори, з метою оцін-
ки достовірності визначення кортизолу, корти-
зону та кортикостерону як маркерів гіпотермії 
у випадках смертельної гіпотермії в поєднан-
ні з супутнім нетверезим станом потерпілих 
дослідили зразки крові, зібрані під час судо-
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во-медичних розтинів 23 постраждалих від пе-
реохолодження [33]. Контроль включав зразки 
крові 34 жертв насильницької раптової смерті 
(смерть через повішення та дорожньо-тран-
спортні пригоди на місці події) та десятьох 
осіб, які померли після тривалої агонії внаслі-
док посттравматичних субдуральних гематом. 
Порівняння результатів визначення показало, 
що незалежно від концентрації етанолу в крові 
рівні кортизолу, кортизону та кортикостерону, 
які спостерігалися у постраждалих від гіпо-
термії, були значно вищими порівняно із кон-
трольною групою (P<0,001) [33].

Італійські науковці D’Ovidio C., Bonelli M., 
Rosato E., Savini F., Carnevale A. (2020) при до-
слідженні 10 тіл, які загинули внаслідок схо-
дження лавини показали, що вміст катехола-
мінів в сечі трупів залежить від гіпотермії [34].

Поряд із підвищенням рівня катехоламінів 
крові було зафіксовано високу частоту гіпока-
ліємії при госпіталізації у пацієнтів з травма-
ми, адже епінефрин може відігравати в цьому 
певну роль [35] направляючи калій у клітини 
через бета-адренорецепторний шлях [36, 37]. 
Адреналін впливає на рівень калію в сироватці 
крові, спочатку підвищуючи його на декілька 
хвилин шляхом вивільнення з печінки із на-
ступним різким падінням, ймовірно, внаслі-
док потрапляння в клітини. Цей внутрішньо-
клітинний рух опосередковується через бета 
2 рецептори клітин за допомогою мембран-
но-зв’язаної Na/K АТФази [38]. Ці гіпокаліє-
мічні ефекти адреналіну можуть бути змінені 
бета-блокадою [38, 39, 40].

При дослідженні 112 пацієнтів які потра-
пили до травматологічної служби з різними 
видами травм було встановлено, що пацієнти 
із гіпокаліємією порівняно з нормокаліємією 
мали значно вищі рівні адреналіну. Ця гіпо-
каліємія при надходженні не має кореляції з 
іншими факторами, такими як норадреналін, 
кортизол або інсулін, і частіше зустрічається 
у молодших пацієнтів з травмою. Крім того, 
група прийому з гіпокаліємією та вищою тяж-
кістю травми має значно вищий рівень адре-
наліну, ніж група з меншою тяжкістю травми 
та нормальним рівнем калію. Без лікування 
протягом 24-36 годин гіпокаліємія стабілізу-

ється, а рівні адреналіну різко падають. Тобто 
адреналін може відігравати певну роль у пост-
травматичній гіпокаліємії [41].

Таким чином, аналіз літературних даних по-
казав, що хоч і існує багато наукових праць, які 
направлені на дослідження стресової реакції 
організму на механічну травму для вирішення 
проблемних питань щодо визначення давності 
заподіяння ушкоджень, а шляхи вирішення 
цих питань представлені у різних аспектах ба-
гатьма науковцями, але, немає достатньої кіль-
кості наукових досліджень, які б могли збіль-
шити точність визначення давності механічної 
травми у випадках судово-медичної експерти-
зи трупа.

Також є підстави вважати, що внаслідок ст-
ресової реакції організму на механічну травму 
у випадках смертельного травмування змі-
нюється вміст біологічно-активних речовин, 
зокрема, N-кінцевого поліпептиду мозково-
го натрійуретичного гормону, креатинкінази, 
креатинкінази МВ-фракції, прокальцитоніну. 
Однак, на ступінь вираженості цих змін впли-
ває і тривалість перебігу травматичного про-
цесу, про що свідчать наукові дослідження. 
Тому, цілком доцільним та актуальним є судо-
во-медична розробка можливості використан-
ня креатинкінази, креатинкінази МВ-фракції, 
прокальцитоніну та N-кінцевого поліпептиду 
мозкового натрійуретичного гормону для ви-
значення давності механічної травми за біохі-
мічними проявами системної реакції організ-
му в ранній антемортальний період. 

ВИСНОВКИ

Актуальність та практична значимість бі-
охімічних досліджень для судово-медичної 
діагностики давності заподіяння механічної 
травми, а також розробка нових діагностич-
них критеріїв для визначення системної реак-
ції організму на механічну травму і обумовило 
необхідність глибокого та всебічного вивчен-
ня вищезазначеної проблеми.

Конфлікт інтересів. Автори даного рукопи-
су стверджують, що конфлікт інтересів під час 
виконання дослідження та написання рукопи-
су відсутній.
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Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.
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Background. Mechanical trauma occupies one of the leading places in forensic medical examination. The main task of 
the expert, when conducting this kind of examination, is to provide a scientifically based answer to the questions of the pre-
trial investigation bodies or the court, which relate not only to the determination of the mechanism of the injury, but also to 
the time period of its occurrence. Traditional methods of morphological research and methods of laboratory analyzes cannot 
always provide comprehensive information, especially in cases of determining the age of mechanical trauma in the early 
Post-mortem period. Therefore, new methods of biochemical research are being actively introduced into forensic medical 
practice.

Aim: Analysis of the literature devoted to the application of various biochemical diagnostic methods in forensic medical 
practice to establish the antiquity of mechanical trauma.

Results. In pathological conditions, such as, for example, trauma, certain molecular changes occur in the human body, 
which are associated with a systemic reaction to a stress factor and are manifested before the appearance of morphological 
changes in tissues and organs. Therefore, the use of biochemical research methods will significantly expand the possibilities 
of forensic diagnostics. The publication shows promising directions for the application of the biochemical method for 
forensic trauma diagnosis. Issues of establishing the statute of limitations for mechanical injuries are considered. Today, 
scientific studies of the body’s stress state in cases of fatal injuries are becoming more and more common. Which is of great 
importance for forensic medical expert practice. Therefore, the role of manifestations of the body’s systemic response to 
trauma is described. The role of natriuretic peptides, creatine kinase and procalcitonin in diagnosing the duration of the 
traumatic process is also shown.

Conclusion. The relevance and practical significance of biochemical research for the forensic diagnosis of the time of 
occurrence of a mechanical injury, as well as the development of new diagnostic criteria for determining the body’s systemic 
response to trauma, necessitated a deep and comprehensive study of the above problems.

Key words: trauma, stress, biochemical methods, forensic medicine.
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Актуальність. Серцево-судинні захворювання (ССЗ) є однією із основних причин захворюваності і смертності 
серед дорослого населення в усьому світі. В свою чергу, синдром обструктивного апное сну (СОАС) поширений у 
пацієнтів з ССЗ, який часто діагностується із запізненням, що може погіршувати прогноз пацієнтів. 

Ціль: проаналізувати та узагальнити наявну інформацію щодо зв’язку ССЗ і СОАС, його впливу на ССЗ та 
ефекти лікування СОАС постійним тиском в дихальних шляхах (CPAP) на ССЗ з метою покращення проінформо-
ваності лікарів стосовно потенційних ризиків, поліпшення діагностики цього синдрому, призначення відповідного 
лікування та покращення прогнозу пацієнтів. 

Матеріали та методи. Огляд наукової літератури в міжнародних електронних наукометричних базах даних 
PubMed, Google Scolar за ключовими словами за період 2008-2023 рр. Пошук здійснювався двома незалежними 
авторами. Для аналізу було відібрано 150 джерел, з них використано 48, які написані англійською мовою та відпо-
відали критеріям пошуку.

Результати. СОАС є одним із поширених розладів сну, що часто зустрічається у хворих на ССЗ, який погіршує 
якість життя, підвищує серцево-судинну і загальну смертність та серцево-судинну захворюваність. СОАС спосте-
рігають у пацієнтів з артеріальною гіпертензією у 30-83 %, ішемічною хворобою серця – у 38-65 %, інсультом – у 
57-65%, серцевою недостатністю – у 12-55 %, порушеннями ритму серця – у 20-50 % випадків. Окрім цього, вста-
новлений зв’язок СОАС з цукровим діабетом, метаболічним синдромом, інсулінорезистентністю, депресією, ког-
нітивними порушеннями. СОАС часто не діагностується або діагностується із затримкою. Так, є дані, що у 86-95 % 
осіб із клінічно значущим СОАС не був діагностований, що погіршує прогноз таких хворих. Результати досліджень 
щодо впливу лікування СРАР на ССЗ є суперечливими і неоднозначними. 

Висновки. Таким чином, СОАС є поширеним розладом дихання під час сну у пацієнтів з ССЗ, що часто діагно-
стується із запізненням. Більшість досліджень показали, що СОАС погіршує перебіг ССЗ і прогноз пацієнтів, тому 
важливими є рання діагностика та своєчасне відповідне лікування для зменшення захворюваності та смертності. 

Ключові слова: синдром обструктивного апное сну, серцево-судинні захворювання, ішемічна хвороба серця, 
артеріальна гіпертензія, постійний тиск в дихальних шляхах (CPAP).

Актуальність. Серцево-судинні захворю-
вання (ССЗ) залишаються поширеною причи-
ною захворюваності та смертності, як у США, 
так і в усьому світі [1]. В свою чергу, розлади 
дихання під час сну тісно пов’язані із ССЗ [2]. 
Одним із розповсюджених розладів дихання 
під час сну є СОАС, поширеність якого скла-
дає 46 % (59 % у чоловіків, 33 % у жінок) у паці-
єнтів з індексом апное-гіпопное (ІАГ) ≥5 подій 
за 1 год і 21 % (30 % у чоловіків і 13 % у жінок) 
з ІАГ ≥15 подій за 1 год із зростанням з віком 

[3]. Серцево-судинні та метаболічні супутні 
захворювання, пов’язані з СОАС, можуть по-
гіршувати прогноз пацієнтів та потребують 
призначення відповідного лікування [4]. 

Незважаючи на високу поширеність СОАС 
у пацієнтів із ССЗ та підвищений ризик роз-
витку СОАС у хворих з ССЗ і несприятливих 
серцево-судинних подій, СОАС часто недо-
статньо діагностується та не лікується [5, 6], 
що погіршує прогноз таких хворих.

Ціль: проаналізувати та узагальнити наяв-
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ну інформацію щодо зв’язку ССЗ і СОАС, його 
впливу на ССЗ та ефекти лікування СОАС по-
стійним тиском в дихальних шляхах (CPAP-те-
рапія) на ССЗ з метою покращення проін-
формованості лікарів стосовно потенційних 
ризиків, поліпшення діагностики цього син-
дрому, призначення відповідного лікування та 
покращення прогнозу пацієнтів. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 

Огляд наукової літератури в міжнародних 
електронних наукометричних базах даних 
PubMed, Google Scolar за ключовими словами 
за період 2008-2023 рр. Пошук здійснював-
ся двома незалежними авторами. Для аналізу 
було відібрано 150 джерел, з них використано 
48, які написані англійською мовою та відпові-
дали критеріям пошуку.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

СОАС характеризується рецидивуючою 
повною чи частковою обструкцією верхніх 
дихальних шляхів, що призводить до періо-
дичної гіпоксемії, вегетативних розладів і фра-
гментації сну. Приблизно 34 % чоловіків і 17 % 
жінок середнього віку відповідають діагнос-
тичним критеріям СОАС. Необхідно зазначи-
ти, що розлади дихання під час сну є розпо-
всюдженими та недостатньо діагностованими 
станами серед людей середнього та старшого 
віку [5], що підтверджують дані дослідження, 
за якими у 86-95 % осіб із клінічно значущим 

СОАС був відсутній попередній діагноз СОАС 
[7]. Необхідно зазначити, що поширеність роз-
ладів дихання під час сну залежить від расової/
етнічної приналежності, статі та ожиріння [5]. 

Механізм обструкції верхніх дихальних 
шляхів до кінця не вивчений, але є багато-
факторним і включає наявність ожиріння, 
черепно-лицьових змін, зміну функції м’язів 
верхніх дихальних шляхів, нейропатію глотки, 
перерозподіл рідини в бік шиї та ін. [6]. Пря-
мими наслідками обструкції верхніх дихаль-
них шляхів є апное чи гіпопное з розвитком 
інтермітуючої гіпоксії, яка є одним із найбільш 
шкідливих наслідків СОАС. Серед механізмів, 
відповідальних за кардіометаболічні наслідки 
інтермітуючої гіпоксії, відносять: активацію 
симпатичної нервової системи, запалення, 
оксидантний стрес, ендотеліальну дисфунк-
цію, підвищену жорсткість артерій, гіперкоа-
гуляцію та ін. [6, 8].

Для СОАС характерні такі ознаки або симп-
томи, як хропіння, апное під час сну (яке спо-
стерігали близькі пацієнта), епізоди задиш-
ки або задухи під час сну, безсоння, повторні 
пробудження, надмірна денна сонливість, 
неосвіжаючий сон, ранковий головний біль, 
труднощі з концентрацією, порушення пам’я-
ті, дратівливість і/або зміни настрою, ніктурія, 
зниження лібідо та/або еректильна дисфунк-
ція та ін. [1]. 

Серцево-судинні захворювання і СОАС
Встановлено, що СОАС підвищує загальну 

смертність і серцево-судинну захворюваність 
та смертність [5, 6, 9] та пов’язаний з підви-

Таблиця 1
Серцево-судинні ускладнення СОАС

Патофізіологія СОАС Механізми захворювання Асоційовані ССЗ
Гіпоксемія/реоксигенація 
Дисфункція вегетативної 
нервової системи  
Пробудження/порушення сну 
Зміни внутрішньогрудного тиску  
Гіперкапнія

Запалення/атеросклероз 
Ендотеліальна дисфункція 
Гіперкоагуляція  
Метаболічна дизрегуляція  
Зміни гемодинаміки   
Дилатація лівого передсердя 
Активація симпатичної нервової 
системи

АГ  
ФП та інші порушення ритму 
серця  
СН  
ІХС  
Інсульт  
ЛГ  
Метаболічний синдром/ 
цукровий діабет  
Смертність
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щеним ризиком серцево-судинних подій [10]. 
Встановлено, що СОАС є незалежним факто-
ром ризику (ФР) ССЗ [4, 11] і асоціюється з 
такими ССЗ (таблиця 1) [5], як артеріальна гі-
пертензія (АГ), ішемічна хвороба серця (ІХС), 
порушення ритму серця, зокрема, фібриляція 
передсердь (ФП), серцева недостатність (СН), 
легенева гіпертензія (ЛГ) та встановлений 
зв’язок з інсультом, цукровим діабетом, інсу-
лінорезистентністю, когнітивними порушен-
нями, депресією та метаболічним синдромом 
[4, 5, 6, 8, 12]. Необхідно зазначити, що СОАС є 
станом із потенційним негативним зворотним 
зв’язком, коли цей синдром погіршує перебіг 
захворювань, які, у свою чергу, можуть погір-
шити перебіг СОАС (наприклад, СОАС→А-
Г→погіршення СОАС) [5]. СОАС спостеріга-
ють у пацієнтів з АГ у  30-83 %, ІХС – у 38-65 
%, інсультом – у 57-65%, СН – у 12-55 %, пору-
шеннями ритму серця – у 20-50 % випадків [8]. 

Слід відмітити, що дослідження повідом-
ляли про суперечливий вплив СОАС на ССЗ 
[13], однак переважна більшість відзначали 
несприятливий ефект [12-16]. За даними до-
слідження, проведеного YS. Lin et al. [16], у гру-
пі пацієнтів з СОАС у порівнянні з пацієнта-
ми без цього синдрому, відмічали 1,95-кратне 
збільшення випадків основних несприятливих 
серцевих подій (MACE), а захворюваність на 
СН досягла найвищого рівня, до 2,75-кратно-
го зростання (95% довірчий інтервал, ДІ 1,76-
4,29; p < 0,001). Окрім цього, ризик СН був 
значно вищий у жінок із СОАС (6,13; 95% ДІ 
2,68-14,00; p < 0,01), ніж у чоловіків (1,95; 95% 
ДІ 1,11-3,43; p = 0,020). Проведений мета-ана-
ліз 7 досліджень, за участі 2465 пацієнтів після 
реваскуляризації міокарда показав, що СОАС 
пов’язаний із MACEs (відношення шансів, ВШ 
1,52; 95 % ДІ 1,20-1,93), які включали серцеву 
смерть (ВШ 2,05; 95 % ДІ 1,15-3,65), нефаталь-
ний ІМ (ВШ 1,59; 95 % ДІ 1,14-2,23 та коронарну 
реваскуляризацію (ВШ 1,69; 95 % ДІ 1,28-2,23). 
Однак СОАС не був пов’язаний з повторною 
госпіталізацією з приводу СН (ВШ 1,71; 95 % 
ДІ 0,99-2,96) та/або інсульту (ВШ 1,68; 95 % ДІ 
0,91-3,11) [14]. 

Метааналіз 16 досліджень показав, що 
тяжкий СОАС пов’язаний із підвищеним ри-

зиком основних несприятливих серцевих по-
дій (MACEs) (відносний ризик, ВР 2,04; 95 % 
ДІ 1,56-2,66; р <0,001), ІХС (ВР 1,63; 95 % ДІ 
1,18-2,26; р =0,003), інсульту (ВР 2,15; 95 % ДІ 
1,42-3,24; р <0,001) та смертності від усіх при-
чин.  Окрім того, помірний СОАС пов’язаний 
із підвищеним ризиком MACEs (ВР 1,16; 95 % 
ДІ 1,01-1,33; P =0,034) та ІХС (ВР 1,38; 95 % ДІ 
1,04-1,83; р =0,026), але не було виявлено сут-
тєвого зв’язку між легким СОАС і ризиком су-
динних подій [15].

Протягом 4339 людино-років спостере-
ження за пацієнтами, що перенесли гострий 
коронарний синдром (ГКС), кумулятивна за-
хворюваність на основні несприятливі серце-
во-судинні і цереброваскулярні події (MACCE, 
серцево-судинна смерть, ІМ, інсульт, реваску-
ляризація чи госпіталізація з приводу неста-
більної стенокардії чи СН) була значно вищою 
в групі з СОАС порівняно без СОАС (22,4% 
проти 17,7%; скориговане відношення ризи-
ків, ВР 1,29, 95% ДІ 1,04–1,59; р = 0,018). СОАС 
асоціювався з більшим ризиком MACCE у жі-
нок (28,1% проти 18,8%; скориговане ВР 1,68, 
95% ДІ 1,02–2,78; p = 0,042), але не у чоловіків 
(21,6% проти 17,5%; скориговане ВР 1,22, 95% 
ДІ 0,96–1,54; р = 0,10) [17]. 

За даними дослідження, проведеного W. 
Cao et al. [13], показано, що пацієнти з СОАС 
у третьому та четвертому квартилі індексу по-
рушення дихання уві сні мали підвищену част-
ку помірного та високого серцево-судинного 
ризику за Фремінгемською шкалою (скориго-
ване ВШ 6,28; 95 % ДІ 1,10-36,04 та 11,78; 95 % 
ДІ 1,25-111,38, відповідно), проте не було про-
демонстровано істотного зв’язку між значен-
нями ІАГ та серцево-судинним ризиком.

У пацієнтів після перкутанного коронарно-
го втручання захворюваність на основні не-
сприятливі серцеві та цереброваскулярні події 
(MACCEs, сукупність серцево-судинної смерт-
ності, нефатального ІМ, нефатального інсульту 
та непланованої реваскуляризації) була вищою 
в групі СОАС, ніж у групі без нього (оцінка за 
3 роки, 18,9 % проти 14,0 %; p = 0,001). Багато-
факторний регресійний аналіз Кокса показав, 
що СОАС є предиктором MACCEs (скориго-
ване ВР 1,57; 95 % ДІ 1,10-2,24; р = 0,013), не-
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залежно від віку, статі, етнічного походження, 
індексу маси тіла, цукрового діабету і АГ [18].

Артеріальна гіпертензія
СОАС і АГ є станами з багатофакторними 

причинами, які часто співіснують, навіть якщо 
АГ не є наслідком СОАС [5]. Встановлено, що 
пацієнти з СОАС мають підвищений ризик 
розвитку АГ та значна частка пацієнтів з АГ 
страждають на СОАС [9], що підтверджується 
даними, за якими СОАС спостерігали у 30-83 
% пацієнтів з АГ [8]. Встановлено, що тяжкість 
СОАС прямо корелює з підвищенням артері-
ального тиску (АТ) [9] та ризик АГ збільшуєть-
ся з тяжкістю СОАС [19]. 

Добре відомо, що СОАС є однією з основних 
причин вторинної АГ та є також ФР резис-
тентної АГ [9, 11]. За даними різних дослідни-
ків приблизно 70-85 % пацієнтів із резистент-
ною гіпертензією мали СОАС [20]. Окрім того, 
СОАС асоційований з патологічним 24-годин-
ним амбулаторним профілем АТ, включаючи 
вищий денний і нічний АТ та раптове підви-
щення АТ вранці [21] та нічним “non-dipping” 
профілем АТ, який пов’язаний з вищим сер-
цево-судинних ризиком [22]. Мета-аналіз 14 
досліджень (1562 пацієнтів з СОАС і 957 без 
СОАС) показав, що частота “non-dipping” про-
філю АТ становила 59,1 % у групі з СОАС. Ме-
та-аналіз 7 досліджень, у яких порівнювали 
поширеність “non-dipping” профілю АТ у па-
цієнтів з СОАС та без СОАС, показав, що при 
СОАС спостерігали значно підвищений його 
ризик (ВР 1,47; ДІ 1,07-1,89, p < 0,01), а піс-
ля виключення пацієнтів з легким СОАС, ВР 
збільшився до 1,67 (ДІ 1,21-2,28, p < 0,001) [22]. 

За даними мета-аналізу 26 досліджень про-
демонстровано, що СОАС пов’язаний із при-
близно 3-кратним вищим ризиком резистент-
ної АГ (ВР 2,84; 95 % ДІ 1,70-3,98). Крім того, 
легкий (ІАГ >5 епізодів за 1 год), помірний (ІАГ 
>15 епізодів за 1 год) та важкий СОАС (ІАГ 
>30 епізодів за 1 год) асоціювався з вищим ри-
зиком АГ на 18 %, 32 % і 56 %, відповідно [23]. 

Слід підкреслити про важливість прове-
дення скринінгу СОАС, як ФР АГ, в т. ч. і ре-
зистентної гіпертензії [11], а також необхідно 
зазначити, що відповідно до рекомендацій Єв-
ропейського товариства кардіологів з профі-

лактики ССЗ в клінічній практиці 2021 р. паці-
єнтам з атеросклеротичним ССЗ, ожирінням і 
АГ рекомендований регулярний скринінг для 
виявлення не відновлювального сну (напри-
клад, запитаннями: «як часто вас турбували 
проблеми з засинанням чи прокидаєтесь уві 
сні, чи спите занадто багато? Якщо є значні 
проблеми зі сном, які не поліпшуються про-
тягом 4 тижнів після дотримання гігієни сну, 
рекомендовано направити пацієнта до спеціа-
ліста [24]. 

Ішемічна хвороба серця
Зростає кількість досліджень, присвячених 

ролі СОАС як незалежного ФР ІХС [10, 25]. 
Американськими дослідниками продемон-
стровано, що СОАС асоційований з 2-крат-
ним підвищенням ризику коронарних подій 
або серцево-судинної смерті (ВР 2,06; 95 % ДІ 
1,10-3,86, р = 0,024) [25]. За даними іншого 
дослідження показано, що СОАС помірного і 
тяжкого ступеня є ФР повторних серцево-су-
динних подій у пацієнтів із ІХС, незважаючи 
на оптимальне медикаментозне лікування 
[10]. До того ж є роботи, в яких зазначено, що 
оксидантний стрес і судинне запалення в ре-
зультаті нічної гіпоксії з наступними циклами 
реоксигенації можуть спричиняти розвиток 
атеросклеротичного ССЗ [12] і що СОАС та-
кож має відношення до кальцифікації коро-
нарних артерій та нестабільності атеросклеро-
тичної бляшки [5]. 

Результати досліджень демонструють ви-
соку поширеність СОАС у пацієнтів з ГКС. У 
дослідженні, проведеному SK. Mahajan et al. 
[26], поширеність СОАС (ІАГ ≥ 5 подій за 1 
год) у пацієнтів з ГКС становила 78,8% (95% 
ДІ 67,0–87,9), тоді як при СОАС середнього та 
важкого ступеня – 46,9%. DJ. Gottlieb et al. [27] 
повідомили, що СОАС був предиктором роз-
витку ІХС (ІМ, процедури реваскуляризації 
або смерть від ІХС) лише у чоловіків віком ≤70 
років (скориговане ВР 1,10; 95 % ДІ 1,00-1,21 
на 10 одиниць збільшення ІАГ), але не у літніх 
чоловіків або жінок будь-якого віку. Серед чо-
ловіків віком від 40 до 70 років імовірність роз-
витку ІХС з ІАГ ≥30 епізодів за 1 год, була на 68 
% вища ніж у пацієнтів з ІАГ <5 подій на 1 год. 

В свою чергу, дані іншої роботи показали, 
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що у пацієнтів з ГКС без денної сонливості, на-
явність СОАС не була пов’язана з підвищеною 
поширеністю серцево-судинних подій [28]. 
Мета-аналіз 16 досліджень показав, що легкий 
СОАС не асоційований з підвищеним ризи-
ком ІХС (ВР 1,25; 95 % ДІ 0,95-1,66; P=0,117), 
тоді як помірний СОАС (ВР 1,38; 95 % ДІ 1,04-
1,83; P=0,026) та тяжкий СОАС (ВР 1,63; 95 % 
ДІ 1,18-2,26; P=0,003) були пов’язані зі значно 
підвищеним ризиком ІХС [15]. 

СОАС може бути пов’язаний зі збільшен-
ням ризику серцево-судинних подій після 
перкутанного коронарного втручання [29]. 
Залишається суперечливим питанням, чи зни-
жує ризик ІМ лікування CPAP. У рандомізо-
ваному контрольованому дослідженні (РКД) 
the RICCADSA у пацієнтів з ІХС після рева-
скуляризації та з помірним/тяжким СОАС без 
денної сонливості СРАР-терапія не призвела 
до суттєвого зменшення віддалених неспри-
ятливих серцево-судинних наслідків після 57 
місяців спостереження (ВР 0,80; 95 % ДІ 0,46-
1,41; р = 0,449). Однак скоригований аналіз 
показав зниження серцево-судинного ризику, 
хто використовував CPAP ≥4 год проти <4 год 
або не отримував лікування (ВР 0,29; 95 % ДІ 
0,10-0,86, р = 0,026) [29].

Слід зазначити, що більшість досліджень 
продемонстрували несприятливий вплив 
СОАС на ІХС [12]. Однак, як це не парадоксаль-
но, але деякі роботи показали, що пацієнти з 
СОАС можуть страждати на менш тяжку ІХС 
через розвиток колатерального кровообігу 
внаслідок інтермітуючої гіпоксії, яка виникає 
при СОАС [12]. До того ж, дані іншого дослі-
дження встановили, що пацієнти з СОАС мали 
менш тяжке ураження серця при нефатально-
му гострому ІМ порівняно з пацієнтами без 
СОАС. Автори зазначають, що це може свід-
чити про кардіопротекторну роль апное сну 
при гострому ІМ через ішемічне прекондиці-
онування. Вищий ІАГ асоціювався з нижчими 
рівнями тропоніну Т у частково скоригованих 
моделях (β = -0,0320, p = 0,0074, з поправкою 
на вік, стать і расу) і повністю скоригованих 
моделях (β = -0,0322, p = 0,0085) (додатково з 
поправкою на паління, АГ, гіперліпідемію, ін-
декс маси тіла, попередні ССЗ або цереброва-

скулярні захворювання в анамнезі, цукровий 
діабет і вихідний рівень креатиніну) [30]. 

Порушення ритму серця при СОАС
При СОАС встановлений зв’язок з розвит-

ком порушення ритму серця, в тому числі ФП і 
шлуночкових аритмій [31, 32]. Є дослідження, 
що вказують на взаємозв’язок СОАС і рапто-
вої серцевої смерті, але ці дані не дозволяють 
зробити чітких висновків щодо їх причинного 
зв’язку [33].

ФП є порушенням ритму серця, яке найчас-
тіше асоціюється з СОАС [31]. У популяцій-
них дослідженнях поширеність СОАС складає 
21-74 % у пацієнтів з ФП [31]. Мета-аналіз 9 
досліджень продемонстрував, що ризик роз-
витку ФП серед пацієнтів СОАС був вищим у 
групі СОАС/порушення дихання під час сну 
порівняно з контрольною групою (ВШ 2,120; 
95 % ДІ 1,845-2,436, Z; 10,598; p <0,001) [34]. У 
рекомендаціях Європейського товариства кар-
діологів з діагностики та менеджменту при ФП 
зазначено, що СОАС є ФР ФП [35]. До того ж 
показано, що СОАС знижує ефективність ан-
тиаритмічної терапії та катетерної абляції при 
ФП [31]. 

Серцева недостатність
Порушення дихання уві сні поширені у па-

цієнтів із СН. Нелікований СОАС і центральне 
апное сну (ЦАС) у пацієнтів із СН пов’язані 
з гіршими наслідками [36]. Показано, що ап-
ное сну незалежно асоційоване з підвищеним 
ризиком несприятливих подій, включаючи 
прогресування симптомів СН, госпіталізацію 
та смертність. Пацієнти будь-якого віку з ап-
ное сну, які не отримували лікування CPAP, 
мали підвищений ризик розвитку СН [37]. 
DJ. Gottlieb et al. повідомили, що СОАС пов’я-
заний з підвищеним ризиком СН у чоловіків, 
але не у жінок (скориговане ВР 1,13; 95 % ДІ 
1,02-1,26) на 10 одиниць збільшення ІАГ)). Чо-
ловіки з ІАГ ≥30 епізодів за 1 год мали на 58 % 
більшу ймовірність розвитку СН, ніж з ІАГ <5 
епізодів за 1 год [27].

За результатами роботи O. Oldenburg et al. 
58 % пацієнтів з хронічною СН зі зниженою 
фракцією викиду лівого шлуночка (функці-
ональний клас ≥II NYHA) мали помірні або 
тяжкі розлади дихання під час сну. До того ж 
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показано, що нічна інтермітуюча гіпоксія (на-
приклад, час гіпоксемії <90 % за даними пуль-
соксиметрії (T90)) пов’язана з серцево-судин-
ними ускладненнями. Гіпоксемічний тягар 
(T90) незалежно асоціювався зі збільшенням 
загальної смертності у пацієнтів з хронічною 
СН зі зниженою ФВ ЛШ (NYHA ≥II) [38].

За даними проспективного когортного до-
слідження серед госпіталізованих пацієнтів 
з гострою СН, 31 % з них мали ЦСА, 47 % – 
СОАС, а 22,2 % – мінімальні розлади дихання 
під час сну чи їх не мали. СОАС був незалежно 
асоційований зі смертністю порівняно з від-
сутністю порушень дихання під час сну чи за 
наявності мінімальних розладів дихання під 
час сну (ВР 1,53; 95% ДІ 1,1-2,2, р = 0,02) [39]. 

На противагу цим результатам, за даними 
мета-аналізу 16 досліджень не отримано суттє-
вих відмінностей між легким СОАС (ВР: 1,02; 
95 % ДІ 0,78-1,34; р=0,868), помірним СОАС 
1,07; 95 % ДІ 0,74-1,54; р=0,719), тяжким СОАС 
(ВР: 1,44; 95 % ДІ 0,94-2,21; р=0,097) та ризиком 
розвитку СН [15].

Легенева гіпертензія 
Розвиток ЛГ є несприятливою прогностич-

ною ознакою у пацієнтів СОАС, що впливає на 
смертність і якість життя [40]. ЛГ розвиваєть-
ся приблизно у 20 % пацієнтів із СОАС [41]. 
СОАС асоційований із ЛГ ІІІ класу за ВООЗ 
або з ЛГ, що спричинена захворюваннями ле-
генів [41] та патологією лівої половини серця. 
Є декілька факторів, які збільшують ризик 
розвитку ЛГ та СОАС, такі як літній вік, ожи-
ріння, патологія лівої половини серця, захво-
рювання паренхіми легенів та нічна десату-

рація [41]. Слід зазначити, що рівень тиску в 
легеневій артерії корелює зі ступенем тяжкості 
СОАС [40].

Діагностика СОАС
Висока поширеність та супутня патологія 

СОАС у пацієнтів із ССЗ у поєднанні з доказа-
ми покращення орієнтованих на пацієнта ре-
зультатів, настрою та продуктивності роботи 
при лікуванні СОАС у пацієнтів із ССЗ є об-
ґрунтуванням для проведення скринінгу СОАС 
[10]. Згідно з позицією Американської асоціації 
серця 2021 р. рекомендований скринінг СОАС 
деяким категоріям пацієнтів (таблиця 2) [5]. 
Для скринінгу СОАС використовують опиту-
вальники, зокрема, такі як, the STOP-BANG, the 
STOP, берлінський опитувальник та Епворт-
ську шкалу сонливості та ін. [1].

Діагноз СОАС встановлюють за критеріями 
Міжнародної класифікації розладів сну, третє 
видання (ICSD-3). Діагностика СОАС вимагає 
наявність  симптомів або пов’язаних медичних/
психіатричних супутніх захворювань у поєд-
нанні з п’ятьма або більше переважно обструк-
тивними респіраторними подіями (обструктив-
не та змішане апное, гіпопное або пробудження, 
пов’язані з дихальним зусиллям) на годину сну 
під час полісомнографії. Крім того, індекс об-
структивних респіраторних подій 15 за 1 год є 
діагностичним критерієм, навіть за відсутності 
супутніх симптомів або захворювань [42].

Вплив лікування СОАС на ССЗ
CPAP-терапія є лікуванням першої лінії па-

цієнтів із помірним та важким СОАС [6]. Інші 
методи лікування СОАС включають зменшен-
ня маси тіла у осіб з ожирінням, відмова від 

Таблиця 2
Рекомендації щодо скринінгу СОАС

Скринінг СОАС Розглянути дослідження сну, якщо є ознаки/
симптоми СОАС

Резистентна або погано контрольована АГ Симптоми СН (функціональний клас ІІ-ІV 
NYHA)

ЛГ Тахі-браді синдром
Рецидивуюча ФП (після кардіоверсії чи абляції) Синдром слабкості синусового вузла

Шлуночкова тахікардія
Хворі після раптової серцевої смерті
Інсульт
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алкоголю, застосування оральних пристроїв, 
хірургічні підходи (наприклад, увулопалато-
фарингопластика або щелепно-лицьова хірур-
гія), стимуляцію під’язикового нерва [1, 5, 6]. 
Встановлено, що лікування CPAP зменшує ІАГ, 
денну сонливість, хропіння, покращує якість 
життя, настрій, когнітивні функції у пацієнтів 
із СОАС [4, 9, 10].

Незважаючи на продемонстрований пози-
тивний ефект лікування СОАС, вплив CPAP на 
серцево-судинні події суперечливий [8, 10]. За 
результатами роботи S. Jehan et al., лікування 
CPAP знижує симпатичну активність, високий 
АТ, частоту серцевих скорочень та ризик ССЗ, 
а також пов’язану з цим смертність [11]. Згід-
но з даними мета-аналізу 9 досліджень (2590 
хворих із СОАС та ІХС) виявлений зв’язок між 
лікуванням CPAP і  зменшенням ризику ос-
новних несприятливих серцево-судинних подій 
(смертність від усіх причин, серцево-судинна 
смертність, ІМ, інсульт та повторна реваскуля-
ризація), ВР дорівнював 0,73 (95 % ДІ 0,55-0,96). 
ВР загальної смертності складав  0,66 (95 % ДІ 
0,46-0,94), а  смертності від серцево-судинних 
причин – 0,495 (95 % ДІ 0,292-0,838) [43]. 

Однак RD. McEvoy et al. не продемонстровані 
переваги CPAP у профілактиці серцево-судин-
них подій [10] та згідно з результатами дослі-
дження JR Tietjens et al., при лікуванні терапія 
позитивним тиском у дихальних шляхах (PAP) 
не вдалося покращити тяжкі серцево-судинні 
події у пацієнтів із встановленим ССЗ [1].

Хоча СОАС вважається незалежним ФР АГ 
та резистентної гіпертензії, вплив терапії CPAP 
на зниження АТ у пацієнтів з АГ і СОАС нео-
днозначний та суперечливий. Деякі роботи по-
казують зниження АТ при лікуванні СРАР [20, 
44], інші дослідження не отримали позитивно-
го ефекту [45]. Мета-аналіз 10 РКД показав, що 
терапія СРАР призвела до зниження середньо-
добового систолічного АТ (-5,06 мм рт. ст.; ДІ, 
-7,98, -2,13), середньодобового діастолічного 
АТ (-4,21 мм рт. ст.; ДІ, -6,5, -1,93), денного си-
столічного АТ (-2,34 мм рт. ст.; ДІ , -6,94, +2,27), 
денного ДАТ (-2,14 мм рт. ст.; ДІ, -4,96, -0,67), 
нічного систолічного АТ (-4,15 мм рт. ст.; ДІ, 
-7,01, -1,29) і нічного діастолічного АТ (-1,95 мм 
рт. ст.; ДІ, -3,32, -0,57) [20]. Навіть у пацієнтів із 

СОАС та резистентною гіпертензією 3-місяч-
не лікування СРАР (на відміну за відсутності 
СРАР) призвело до зниження 24-годинного си-
столічного, середнього і діастолічного АТ на ≈3 
мм рт. ст. [44].

А за даними іншого дослідження, лікуван-
ня CPAP не чинило суттєвого впливу на АТ 
у пацієнтів із резистентною гіпертензією та 
помірним/тяжким СОАС, хоча спостерігали 
тенденцію сприятливого впливу на нічний си-
столічний АТ і нічне зниження АТ у пацієнтів 
із неконтрольованим амбулаторним АТ [45]. 
Лікування CPAP не призводило до суттєвого 
зниження АТ у невідібраних пацієнтів з СОАС 
з помірною прихильністю до цього лікування. 
Тим не менш, ці ефекти більш виражені у паці-
єнтів з тяжкою АГ, тяжким СОАС і у тих, хто 
дотримувався лікування CPAP [9]. 

Вплив СРАР-терапії на ІХС суперечливий. 
Одні дослідники встановили сприятливий 
вплив СРАР-терапії на ІХС [43], інші – не ви-
явили такого ефекту [10, 29].

Дані досліджень щодо ефекту CPAP у паці-
єнтів із ФП неоднозначні. Одні дослідження 
відмічали сприятливий ефект лікування СРАР 
на ФП [46], інші – такого впливу не спостеріга-
ли  [10]. За даними роботи, проведеної Linz D. 
Et al. [31], CPAP-терапія може зменшити вплив 
СОАС на розвиток рецидивів ФП, покращити 
контроль ритму у пацієнтів з ФП. 

Використання СРАР асоціюється зі знач-
ним зниженням частоти рецидивів ФП у па-
цієнтів з СОАС (ВР: 0,58, 95 % ДІ  0,51-0,67). 
Сприятливий ефект від використання CPAP 
був статистично значущим у тих, кому прово-
дили катетерну абляцію з ізоляцією легеневих 
вен, і в тих, кого лікували медикаментозно. 
Жодні інші коваріати дослідження не мали іс-
тотного зв’язку зі зменшенням ФП [46]. Проте 
інші результати були отримані у дослідженні 
Sleep Apnea Cardiovascular Endpoints (SAVE), 
за якими CPAP-терапія у пацієнтів, які мали 
помірний/важкий СОАС і документально під-
тверджені ССЗ, не призвела до зменшення сер-
цево-судинних подій порівняно з пацієнтами, 
які не отримували лікування СРАР, а частота 
випадків нової ФП не відрізнялася у пацієнтів 
із СОАС, які отримували CPAP-терапію порів-
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няно з тими, хто не використовував такого лі-
кування [10].

Першою лінією лікування таких пацієнтів 
є оптимізація медикаментозної терапії СН, і 
якщо симптоми зберігаються, незважаючи на 
оптимізацію лікування, рекомендована терапія 
PAP для лікування розладів дихання під час сну. 
Однак необхідно зазначити, шо наявні обмеже-
ні докази ефективності CPAP або адаптивної 
сервовентиляції для зниження смертності па-
цієнтів із СН зі зниженою ФВ ЛШ [36]. Проте 
за даними загальнонаціонального когортного 
дослідження, проведеного у Данії (4,9 мільйона 
осіб) показано, що використання CPAP-терапії 
було пов’язане з меншим ризиком розвитку СН 
у пацієнтів старше 60 років, що може свідчити 
про протективний ефект CPAP-терапії у людей 
похилого віку [37]. 

Необхідно зазначити, що у рекомендаціях 
Американської асоціації серця/Американсько-
го коледжу кардіологів щодо лікування СН 
(2017 р.) було визначено, що CPAP є можливою 
розумною стратегією лікування (клас IIb) для 
покращення якості сну та денної сонливості у 
пацієнтів із ССЗ і СОАС [47].

Однак, як зазначають дослідники, чи може 
лікування СОАС повністю усунути його не-
сприятливі наслідки на ССЗ, ще належить вста-
новити в наступних дослідженнях [6]., 

Прогноз
В епідеміологічних дослідженнях СОАС 

пов’язували зі зниженням виживаності пацієн-
тів. Мета-аналіз 16 досліджень за участю 24308 
пацієнтів показав, що важкий СОАС (ІАГ ≥30 
подій за 1 год) асоційований зі збільшенням 
смертності від усіх причин (ВР 1,54; 95 % ДІ 
1,21-1,97; р <0,001), як у чоловіків (ВР 1,72; 95 % 
ДІ 1,22-2,43; р=0,002), так і у жінок (ВР 3,50; 95 
% ДІ 1,23-9,97; р=0,019) та серцевої смертності 
(ВР 2,96; 95 % ДІ 1,45-6,01; р =0,003). З іншого 
боку, не виявлено зв’язку між легким/помірним 
СОАС та підвищеною смертністю від усіх при-
чин і від серцевих причин [15]. За даними дослі-
дження the Wisconsin Sleep Cohort скориговане 
ВР загальної смертності (після виключення 
пацієнтів, які отримували СРАР-терапію) у па-
цієнтів з тяжким СОАС становило 3,8 (95 % ДІ 
1,6,-9,0), а для серцево-судинної смертності - 5,2 

(195 % ДІ 1,4-19,2) у порівнянні з групою без 
СОАС [2]. 

Необхідно відмітити, що РКД не продемон-
стрували впливу PAP, включаючи CPAP, на ви-
живаність [10]. В дослідженні the Sleep Heart 
Healthy Study лікування PAP було пов’язане з 
нижчою смертністю на 42 % серед пацієнтів з 
тяжким СОАС, але це зниження ризику було от-
римане лише через 6-7 років спостереження [48]. 

ВИСНОВКИ

Таким чином, СОАС є поширеним розладом 
дихання під час сну у пацієнтів з ССЗ, який ча-
сто діагностується із запізненням. Діагностика 
та лікування СОАС у хворих із ССЗ вимагає 
тісної міждисциплінарної співпраці між сімей-
ними лікарями, кардіологами та сомнологами. 
Більшість досліджень показали, що СОАС по-
гіршує перебіг ССЗ і прогноз пацієнтів, тому 
важливими є рання діагностика та своєчасне 
відповідне лікування для зменшення захворю-
ваності та смертності. 

Конфлікт інтересів. Автори даного рукопи-
су стверджують, що конфлікт інтересів під час 
виконання дослідження та написання рукопису 
відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було вико-
нано без зовнішнього фінансування.
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Background.  Cardiovascular disease (CVD) is one of the main causes of morbidity and mortality among adults 
worldwide. On another hand, obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) is common in patients with CVD, and can worsen 
the patients prognosis due to late diagnosis.  

Aim: to analyze and summarize the published researches about interrelation between CVD and OSAS, its influence on 
CVD, and the effects of continuous airway pressure (CPAP) treatment of OSAS on CVD in order to pay attention to OSAS 
potential risks, improve the investigation of this syndrome and management.

Materials and methods. Review of scientific literature in the international electronic scientometric databases PubMed, 
Google Scholar by key words for the period 2008-2023. The search was carried out by two independent authors. 150 sources 
were selected, 48 English–language articles of which met all the search criteria and  were used for analysis.

Results. OSAS is one of the widespread sleep disorders that frequently occurs in patients with CVD, impairs quality of 
life. Its increases cardiovascular and all-cause mortality and cardiovascular morbidity. OSAS is observed in patients with 
arterial hypertension in 30-83%, coronary heart disease in 38-65%, stroke in 57-65%, heart failure in 12-55%, heart rhythm 
disorders - in 20-50%. In addition, the relationship between OSAS and diabetes, metabolic syndrome, insulin resistance, 
depression, and cognitive impairment has been established. OSAS is often not diagnosed or not diagnosed in time. Thus, 
there are data that 86-95% OSAS, clinically manifestated, were  missed diagnosis, that  worsens the prognosis of such patients. 

Conclusions. OSAS is a common sleep breathing disorder in patients with CVD that is often diagnosed late. Most studies 
have shown that OSAS worsens the CVD course and outcomes. Therefore early diagnosis and timely appropriate treatment 
reduce morbidity and mortality. 

Key words: obstructive sleep apnea syndrome, cardiovascular diseases, coronary artery disease, arterial hypertension, 
continuous positive airway pressure (CPAP).
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Актуальність. Стаття присвячена аналітичному огляду методів використання стовбурових 
клітин у лікуванні цукрового діабету (ЦД).

Ціль: проаналізувати, виходячи з даних літератури, перспективи застосування стовбурових 
клітин для лікування ЦД.

Матеріали та методи. Огляд наукової літератури в міжнародних електронних наукометрич-
них базах даних PubMed, Scopus, Web of Science за ключовими словами за період 2017-2023 рр. 
Пошук здійснювався трьома незалежними авторами. Для аналізу було відібрано 98 джерел, з 
них використано 33, які відповідали критеріям пошуку.

Результати. ЦД є серйозною проблемою для системи охорони здоров’я в усьому світі, яка 
потребує розробки нових інноваційних та дієвих терапевтичних підходів. Використання стов-
бурових клітин є однією з таких перспективних стратегій розв’язку цього питання. Проаналі-
зовано здатність стовбурових клітин до диференціації у різні клітини тіла, включаючи бета-клі-
тини підшлункової залози. Проведені дослідження на тваринах продемонстрували здатність до 
покращення синтезу інсуліну і зниження рівня глюкози в крові. Використання стовбурових клі-
тин у лікуванні ЦД не є розповсюдженим підходом і потребує додаткових клінічних досліджень. 
Репрезентовано загальну інформацію про використання стовбурових клітин у лікуванні ЦД та 
окреслено перспективи цього методу терапії.

Висновки. Використання стовбурових клітин у лікуванні ЦД є перспективною технологією, 
яка може відкрити нові можливості для лікування цього захворювання. Проте необхідно про-
вести більше досліджень, вирішити низку технічних, етичних та юридичних питань, а також 
встановити регуляторні стандарти для виробництва та застосування стовбурових клітин.

Ключові слова: клітинна терапія, медицина, інноваційна терапія, клінічні дослідження, ен-
докринні захворювання.

Актуальність. Цукровий діабет (ЦД) – хро-
нічне захворювання, головною особливістю 
якого є високий рівень цукру в крові (стійка 
гіперглікемія). Ця хвороба є однією з найпо-
ширеніших у світі та призводить до різнома-
нітних ускладнень, а інколи – навіть смерті. 
Так, за даними Всесвітньої організації охоро-
ни здоров’я ЦД стає однією з головних при-

чин смерті понад сімнадцяти мільйонів людей 
кожного року. Саме тому розробка нових ме-
тодів лікування та профілактики не втрачає 
своєї актуальності [1].

Одним із методів лікування ЦД є викори-
стання органотерапії загалом і стовбурових 
клітин – зокрема. Це пов’язано з тим, що ці 
клітини мають унікальні характеристики, а 
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саме – здатність диференціюватись у різнома-
нітні типи клітин організму [2].

Така особливість стовбурових клітин дозво-
ляє використовувати їх для лікування різних 
хвороб, включаючи ЦД. Універсальність цього 
методу лікування пов’язана з тим, що цей тип 
клітин може замінювати пошкоджені тканини 
і органи у людини.

Щоправда, на сьогодні дослідження вико-
ристання стовбурових клітин у лікуванні ЦД 
є неоднозначними [3]. Методи лікування з 
використанням стовбурових клітин ще пере-
бувають у стадії дослідження та потребують 
подальшого розвитку. Пошук нових та ефек-
тивних методів лікування ЦД є важливою 
проблемою для медичної галузі та суспільства 
загалом. Використання стовбурових клітин 
може стати одним з таких методів, тому дослі-
дження в цій галузі мають велике значення для 
подальшого розвитку медицини та підвищен-
ня якості життя пацієнтів [4].

Ціль: проаналізувати, виходячи з даних лі-
тератури, перспективи застосування стовбу-
рових клітин для лікування ЦД.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Огляд наукової літератури в міжнародних 
електронних наукометричних базах даних 
PubMed, Scopus, Web of Science за ключовими 
словами за період 20017-2023 рр. Пошук здійс-
нювався трьома незалежними авторами. Для 
аналізу було відібрано 98 джерел, з них вико-
ристано 33, які відповідали критеріям пошуку.

РЕЗУЛЬТАТИ  ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Як зазначає А. Kotelban (2017), ЦД у всьому 
світі визнаний одним з найважливіших неін-
фекційних захворювань, поширеність якого 
набула характеру пандемії [5]. За даними Між-
народної діабетичної федерації кількість хво-
рих на ЦД серед дорослого населення у світі до 
2030 року складе 552,7 млн [6]. ЦД підвищує 
ризик розвитку захворювань артерій нижніх 
кінцівок у 2-4 рази і є у 12-20% пацієнтів із па-
тологією периферичних артерій. Окрім того, 
ЦД є фактором, що погіршує віддалені резуль-

тати артеріальних реконструкцій при ішемії 
кінцівки.

На сьогодні, у зв’язку зі значним розвитком 
біотехнологій, стовбурові клітини стали об’єк-
том активних досліджень у медицині, зокрема 
у лікуванні ЦД. Одним із факторів, що впливає 
на результат лікування стовбуровими клітина-
ми, є генетична спадковість пацієнта. Генетич-
ні фактори можуть впливати на ефективність 
терапії, оскільки різні пацієнти можуть мати 
різний рівень відновлювальної здатності тка-
нин, що є важливим показником до викори-
стання клітинної терапії [7].

Один з потенційних підходів до застосу-
вання стовбурових клітин у лікуванні ЦД по-
лягає у використанні їх для генетичного інже-
нерингу. Цей підхід полягає у введенні генів у 
стовбурові клітини, щоб вони перетворилися 
на певний тип клітин, який потім може бути 
використаний для лікування конкретного за-
хворювання [8].

З іншого боку, підходи до лікування ЦД 
включають використання стовбурових клітин 
для моделювання цього захворювання та ви-
вчення його патогенезу. Наприклад, клітини, 
які були зібрані від пацієнтів зі спадковими 
формами ЦД, можуть бути використані для 
вивчення генетичних мутацій, які можуть 
сприяти розвитку захворювання. Крім того, 
використання стовбурових клітин дозволяє 
проводити випробування ефективності нових 
препаратів для лікування ЦД [9].

Перспективним методом використання 
стовбурових клітин у лікуванні ЦД є тран-
сплантація клітин. Суть цього методу полягає 
у трансплантації ізольованих клітин підшлун-
кової залози, які відповідають за вироблення 
інсуліну – гормону, який регулює рівень цукру 
в крові. Зазвичай клітини для такої трансплан-
тації беруть з донорів або з тіла самого паці-
єнта.

Іншим методом використання стовбурових 
клітин у лікуванні ЦД є перетворення (дифе-
ренціація) цих клітин у клітини підшлункової 
залози, які виробляють інсулін. Матеріалом 
для видобутку цих клітин є два типи стовбу-
рових клітин: ембріональні (отримують з за-
родка на ранніх стадіях розвитку) та дорослі 
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(беруть з різних джерел: кісткового мозку, жи-
рових тканин тощо) [10].

Видобуток ембріональних стовбурових клі-
тин тягне за собою виникнення низки етичних 
проблем, оскільки така операція знищує заро-
док. Саме тому другий тип джерела отримання 
стовбурових клітин є прийнятним для науко-
вої спільноти світу. Однак дослідження вико-
ристання ембріональних стовбурових клітин 
продовжуються. Це пов’язано з тим, що ре-
зультати цих досліджень можуть потенційно 
змінити можливості використання стовбуро-
вих клітин у лікуванні захворювань [11].

Наразі проводяться клінічні досліджен-
ня особливостей використання стовбу-
рових клітин у лікуванні ЦД. Зокрема, 
успішно використовують диференційовані 
клітини підшлункової залози, отримані з до-
рослих стовбурових клітин, для транспланта-
ції пацієнтам з вищезазначеним захворюван-
ням. Такі заходи сприяють зниженню рівня 
цукру в крові у пацієнтів із ЦД, поліпшуючи 
якість їх життя.

Вищезазначені дослідження засвідчують, 
що використання стовбурових клітин є новою 
перспективною методикою в лікуванні ЦД. 
Окрім того, їх використання доцільне в про-
цесі роботи із ускладненнями вищезазначеної 
хвороби: порушеннями кровообігу, нейропаті-
єю, ретинопатією та іншими.

Ще одним перспективним напрямком до-
сліджень використання стовбурових клітин у 
лікуванні ЦД є актуалізація індукованих плю-
ріпотентних стовбурових клітин (iPS-клітин). 
Це клітини, які отримують зі звичайних дифе-
ренційованих клітин шляхом перепрограму-
вання їх генетичної інформації. Вони можуть 
бути використані для отримання клітин будь-
якої тканини організму, включаючи клітини 
підшлункової залози [12].

Проте наразі використання iPS-клітин для 
лікування ЦД ще потребує досліджень та вдо-
сконалення методів отримання індукованих 
клітин. Окрім того, є низка проблем, пов’я-
заних з безпекою та ефективністю, що від-
терміновує їх використання для лікування  
пацієнтів.

Поряд з використанням індукованих плю-

ріпотентних стовбурових клітин для лікуван-
ня ЦД досліджують мезенхімальні стовбуро-
ві клітини (МСК). Особливістю цього типу 
клітин є здатність диференціюватися в різні 
клітини організму, а також протизапальна та 
імуномодулююча властивість. Саме тому ви-
користання МСК доцільно у процесі роботи 
із ускладненнями, які виникають у пацієнтів, 
хворих на ЦД, зокрема – у процесі протиза-
пальної терапії [9].

Низка досліджень, проведених на твари-
нах та на людських клітинах, засвідчила мож-
ливість використання цього типу клітин для 
зниження глікемії та зменшення ускладнень 
ЦД. Також були проведені перші клінічні до-
слідження, що показали безпечність та потен-
ційну ефективність використання мезенхім-
них стовбурових клітин у лікуванні ЦД.

Зокрема, МСК доцільно використовувати 
для лікування ЦД через їхні патофізіологічні 
механізми, які полягають у вищезазначеній 
здатності цих клітин до диференціації в різні 
клітинні типи, включаючи інсулінові клітини 
підшлункової залози. Також МСК здатні ви-
робляти і виокремлювати різні фактори росту 
та біоактивні молекули [13]. Першою чергою, 
це інсуліноподібний фактор росту-1 (IGF-1), 
фактор росту епідермальних клітин (EGF), 
фактор росту фібробластів (FGF) та інші. Такі 
фактори сприяють проліферації та диференці-
ації інсулінових клітин і покращують функцію 
підшлункової залози [14].

Окрім того, МСК також можуть зменшу-
вати запалення та окислювальний стрес в 
тканинах, сприяючи тим самим підвищенню 
чутливості до інсуліну. На сьогодні існує низка 
досліджень потенціалу лікування МСК в кон-
тексті ефективності їх застосування ЦД. До 
прикладу дослідження, яке показало, що ін’єк-
ції МСК підшлункової залози у мишей з ЦД 
призвели до покращення глюкозотолерантно-
сті та зниження рівня глікозильованого гемог-
лобіну [15].

Ще один механізм, який може пояснювати 
корисність МСК у лікуванні ЦД, полягає в їх-
ній здатності до інгібування апоптозу (програ-
мованої клітинної смерті) інсулінових клітин в 
підшлунковій залозі, що може допомогти під-
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тримувати їх кількість та забезпечити стійкий 
функціональний ефект [16].

Важливий аспект використання МСК у лі-
куванні ЦД полягає у їхній здатності до сти-
мулювання регенерації тканин. До прикладу, 
вони можуть допомогти відновити втрачені 
бета-клітини підшлункової залози, сприяючи 
їх регенерації [17].

Вагому роль у лікуванні ЦД за допомогою 
МСК відіграє їхня протизапальна дія. Продук-
тивність цієї здатності МСК пов’язана з тим, 
що при ЦД запалення має хронічний характер, 
тому здатність до його зменшення покращує 
загальний стан пацієнтів [18].

Окрім того, останні дослідження показу-
ють, що МСК здатні сприяти покращенню 
функції ендотелію, що виникає при ЦД. Така 
здатність пов’язана з можливістю цих клітин 
сприяти відновленню судинної стінки та по-
кращення кровообігу, що сприяє запобіганню 
ускладнень при цій хворобі [19].

Загалом, незважаючи на те, що дослідження 
застосування МСК лише розгортаються, вже 
зараз можна упевнено стверджувати про їхню 
ефективність та потенційну користь у лікуван-
ні цієї патології. Проте необхідним є проведен-
ня низки досліджень для з’ясування механізму 
дії та встановлення найефективніших методів 
застосування МСК [20].

Існує декілька варіантів застосування цього 
типу клітин у процесі лікування ЦД. Найпо-
ширенішим методом є безпосереднє введення 
клітин у кров або пряму у підшлункову залозу. 
Перший варіант спричиняє мігрування МСК 
до ушкодженого органу та взаємодію з ним, 
натомість безпосереднє введення у підшлун-
кову призводить до дії прямо на бета-клітини 
та сприяє їх регенерації [21].

Означений метод може забезпечити макси-
мальну концентрацію клітин в підшлунковій 
залозі та створити умови для їх прямої дії на 
інсулінопродукцію. Проте його використання 
складне, а також може спричинити ризик ура-
ження підшлункової залози. [22].

Дослідження показують, що МСК можуть 
допомогти в регенерації бета-клітин, які від-
повідають за вироблення інсуліну. У людей 
з ЦД типу 1, бета-клітини знищуються через 

автоімунну реакцію, тому регенерація цих клі-
тин є важливим кроком у лікуванні цієї форми 
хвороби.

Щодо самої регенерації β-клітин, то тут мож-
лива певна варіативність: так, МСК можуть ді-
яти як прекурсори нових клітин, замінюючи 
пошкоджені бета-клітини. Іншим варіантом є 
здатність МСК до вироблення різноманітних 
факторів росту та цитокінів, які сприяють рос-
ту та диференціації клітин. До прикладу, дослі-
дження показали, що МСК можуть виробляти 
IGF-1, який є важливим фактором розвитку та 
збереження бета-клітин [23].

Загальновідомим є протизапальний ефект 
МСК, який також важливий для лікування 
ЦД. Так, інфекції та запалення можуть призве-
сти до зниження ефективності інсуліну та по-
шкодження бета-клітин, тому його локаліза-
ція і зменшення зазвичай допомагає зберегти 
функцію підшлункової залози та більш ефек-
тивно контролювати рівень глюкози в крові 
[24].

Закономірно, що використання МСК у лі-
кування ЦД є перспективною технологією, 
проте необхідно враховувати багато факторів, 
які можуть вплинути на процес лікування. Зо-
крема, мовиться про індивідуальні особливос-
ті пацієнтів, дозування, а також чинники, які 
залежать від типу ЦД, стадії захворювання та 
інших чинників [14].

До прикладу, у мишей з ЦД типу 2, вве-
дення МСК призвело до покращення функції 
підшлункової залози та зниження рівня глю-
кози в крові. У дослідженнях на людях також 
було виявлено низку позитивних ефектів, такі 
як зниження рівня глікованого гемоглобіну 
(HbА1c), що вказує на покращення контролю 
рівня глюкози в крові [25].

Наступним важливим аспектом є безпека 
використання МСК в лікуванні ЦД [26]. Не-
зважаючи на те, що деякі дослідження вказу-
ють на безпечність процедури введення МСК, 
однак необхідно враховувати можливість по-
бічних ефектів. Першою чергою, мовиться про 
імунні відповіді та ризик розвитку кровоно-
сних захворювань. Для розробки ефективних 
методів лікування ЦД за допомогою МСК та-
кож важливо досліджувати оптимальні дози 
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та способи введення клітин, що можуть впли-
нути на їхню ефективність та безпеку.

Однак, дослідження в цій галузі все ще три-
вають, і необхідно бути обережними при за-
стосуванні цього методу лікування. Вчені про-
довжують вивчати безпеку та ефективність 
МСК у лікуванні ЦД та інших захворювань, 
щоб забезпечити максимальну користь для па-
цієнтів [27].

Окрім цього, важливо знати, що МСК не є 
панацеєю для лікування ЦД та інших хвороб, 
і вони повинні бути застосовані в комплексній 
терапії разом з іншими методами. При ліку-
ванні ЦД мають бути використоні такі методи, 
як ліки, дієта та хірургічні втручання, у залеж-
ності від стану хворого та стадії захворювання 
[22].

Узагалі, МСК мають великий потенціал для 
лікування різних захворювань, включаючи 
ЦД, і дослідження у цій галузі продовжуються. 
Однак, необхідно продовжувати дослідження 
та контролювати можливі побічні ефекти, щоб 
забезпечити максимальну безпеку та ефектив-
ність при застосуванні МСК у клінічній прак-
тиці.

Важливим аспектом є вибір дози МСК, що 
буде введена в організм. Деякі дослідження по-
казали, що низька доза МСК може бути менш 
ефективною в порівнянні з високою дозою. 
Однак, висока доза може збільшувати ризик 
небезпеки та побічних ефектів [28].

Отже, розробка ефективних методів вве-
дення та дозування МСК для лікування ЦД 
є важливою метою досліджень у цій області. 
Крім того, такі дослідження повинні оціню-
вати не тільки ефективність та безпеку МСК, 
а й їхні впливи на біохімічні та фізіологічні 
процеси в організмі, щоб бути впевненими у 
їхній безпечності та ефективності. Механізми 
дії МСК в лікуванні ЦД наразі вивчаються, 
але масовому використанню цього методу лі-
кування заважає низка питань, пов’язаних із 
особливостями дозування, способом введення 
та загальною тривалістю лікування МСК [29].

Незважаючи на труднощі, деякі успіхи вже 
були досягнуті у використанні стовбурових 
клітин у лікуванні ЦД. До прикладу, у 2014 році 
було опубліковано результати першого клініч-

ного випробування, під час якого було успішно 
застосовано стовбурові клітини підшлункової 
залози для лікування ЦД типу 1 у людей. Згід-
но з даними дослідження, стовбурові клітини 
були безпечними та ефективними у відновлен-
ні функції підшлункової залози та зниженні 
рівня глюкози в крові у пацієнтів [30].

Окрім того, дослідження на тваринах пока-
зали, що стовбурові клітини можуть допомог-
ти у відновленні бета-клітин підшлункової за-
лози, які відповідають за вироблення інсуліну. 
Це може стати важливим кроком у лікуванні 
ЦД, оскільки саме дефект бета-клітин є голов-
ною причиною цього захворювання.

Одним з головних питань, яке потребує до-
слідження, є збільшення вітальності стовбу-
рових клітин тканинах. Наразі, в процесі тран-
сплантації стовбурових клітин, більшість з 
них гинуть протягом перших кількох днів, що 
зменшує ефективність процедури. Окрім того, 
деякі стовбурові клітини можуть викликати 
неконтрольований поділ, що призводить до 
утворення недоброякісних новоутворень [31].

Для розв’язання цих проблем потрібні де-
тальніші дослідження ефективності викори-
стання стовбурових клітин у лікуванні ЦД, а 
також вивчення можливих побічних ефектів 
від використання стовбурових клітин, вклю-
чаючи ризик алергічних реакцій та імунної 
відповіді. Також важливим аспектом дослі-
дження використання стовбурових клітин у 
лікуванні ЦД є розробка ефективних методів 
діагностики та моніторингу пацієнтів, які про-
йшли процедуру пересадження стовбурових 
клітин [17].

Поряд із інноваційними методами ліку-
вання ЦД (до прикладу, з використанням 
стовбурових клітин) необхідно актуалізувати 
традиційні методи лікування, такі як інсулі-
нотерапія та дієта. При цьому використання 
стовбурових клітин варто позиціонувати як 
доповнення вищезазначених методів, а також 
для покращення їх ефективності.

При цьому для того, щоб використання 
стовбурових клітин стало можливим в клі-
нічній практиці, необхідно вирішити низку 
технічних, етичних та юридичних питань. 
Зокрема, необхідно розробити ефективні ме-
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тоди отримання, розмноження та зберігання 
стовбурових клітин, а також забезпечити їх 
безпечну трансплантацію та створити норма-
тивно-правову базу щодо таких процедур [32].

Одним з основних питань, які потрібно ви-
рішити, є технічні аспекти вирощування та 
зберігання стовбурових клітин. Це включає 
розробку ефективних методів культивування 
клітин та забезпечення їх стійкості та безпеки 
під час зберігання та транспортування. Також 
необхідно встановити регуляторні стандарти 
для виробництва та застосування стовбурових 
клітин, а також розробити механізми контро-
лю та моніторингу їх використання [33].

Зазначимо, що пошук нових методів ліку-
вання ЦД має також велике значення з еконо-
мічної точки зору. Так, це захворювання часто 
призводить до непрацездатності та, інколи, ін-
валідності пацієнтів, що, своєю чергою, ство-
рює великі економічні втрати. Отже, розробка 
нових та ефективніших методів лікування ЦД 
може допомогти знизити економічний тягар, 
який лежить на системі охорони здоров’я [12]. 
Проте для того, щоб використання стовбуро-
вих клітин у лікуванні ЦД стало реальністю, 
необхідно провести більше досліджень, ви-
рішити низку технічних, етичних та юридич-
них питань, а також встановити регуляторні 
стандарти для виробництва та застосування 
стовбурових клітин. Важливим є визначення 
оптимального типу стовбурових клітин для 
кожного пацієнта, розробка стандартизованих 
протоколів для виділення та експансії стов-
бурових клітин, забезпечення узгодженості 
та відтворюваності результатів у різних лабо-
раторних дослідженнях.

ВИСНОВКИ

Використання стовбурових клітин у ліку-
ванні ЦД є перспективною технологією, яка 
може відкрити нові можливості для лікування 
цього захворювання. Незважаючи на те, що за-
стосування стовбурових клітин ще на ранній 
стадії, ця технологія має великий потенціал 
для майбутніх розробок. Проте для того, щоб 
використання стовбурових клітин у лікуван-
ні ЦД стало реальністю, необхідно провести 

більше досліджень, вирішити низку технічних, 
етичних та юридичних питань, а також встано-
вити регуляторні стандарти для виробництва 
та застосування стовбурових клітин. Важли-
вим є визначення оптимального типу стовбу-
рових клітин для кожного пацієнта, розробка 
стандартизованих протоколів для виділення 
та експансії стовбурових клітин, забезпечення 
узгодженості та відтворюваності результатів у 
різних лабораторних дослідженнях.

Перспектива подальших досліджень. Не-
зважаючи на всі ці виклики, терапія стовбу-
ровими клітинами має великі перспективи 
для лікування ЦД. Для повного розуміння її 
потенційних переваг та обмежень необхідно 
проведення подальших досліджень.

Конфлікт інтересів. Автори даного рукопи-
су стверджують, що конфлікт інтересів під час 
виконання дослідження та написання рукопи-
су відсутній.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.
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Background. The article is devoted to an analytical review of the methods of using stem cells in the treatment of diabetes 
mellitus (DM).

Aim: to analyze, based on the data of the literature, the prospects of using stem cells for the treatment of DM.
Materials and methods. Review of scientific literature in the international electronic scientometric databases PubMed, 

Scopus, Web of Science by keywords for the period 20017-2023. The search was carried out by three independent authors. 
98 sources were selected for analysis, of which 33 were used that met the search criteria.

Results. DM is a serious problem for the health care system worldwide, which requires the development of new innovative 
and effective therapeutic approaches. The use of stem cells is one such promising strategy for solving this problem. The ability 
of stem cells to differentiate into various body cells, including beta cells of the pancreas, was analyzed. Animal studies have 
demonstrated the ability to improve insulin synthesis and lower blood glucose levels. The use of stem cells in the treatment 
of DM is not a widespread approach and requires additional clinical studies. General information on the use of stem cells in 
the treatment of diabetes is presented and the prospects of this method of therapy are outlined.

Conclusions. The use of stem cells in the treatment of diabetes is a promising technology that may open new opportunities 
for the treatment of this disease. However, more research needs to be done, a number of technical, ethical, and legal issues 
need to be addressed, as well as regulatory standards for the production and use of stem cells.

Key words: cell therapy, medicine, innovative therapy, clinical research, endocrine diseases.
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22 березня 2023 р. виповнилося 115 років з дня народ-
ження академіка, заслуженого діяча науки, Лауреата дер-
жавної премії в галузі науки, доктора медичних наук, про-
фесора Миколи Никифоровича Зайка, який з 1960 по 1986 
роки очолював кафедру патологічної фізіології Національ-
ного медичного університету імені О.О. Богомольця (в ті 
роки – Київського медичного інституту імені О.О. Бого-
мольця).

Визначний вчений, талановитий організатор науки, чу-
довий педагог, він зробив неоціненний внесок у розвиток 
патофізіології, сприяв зміцненню авторитету Київського 
медичного інституту.

Микола Никифорович пройшов яскравий шлях станов-
лення як науковець і педагог. Під час навчання на медич-
ному факультеті, курс патологічної фізіології він пройшов 
безпосередньо у О.О. Богомольця. Як обдарованого випус-
кника, О.О. Богомолець рекомендував М.Н. Зайка до всту-

пу до аспірантури, після закінчення якої він працював в Інституті експериментальної медицини 
під керівництвом таких видатних вчених, як професор Ю.С. Лондон, академік М.М. Анічков.

Водночас Микола Никифорович займався викладацькою діяльністю на кафедрі патологічної 
фізіології, яку очолював один із найстаріших учнів О.О. Богомольця професор Л.Р. Перельман. 
У 1949 р. під керівництвом М.М. Анічкова він захистив докторську дисертацію «Експеримен-
тальні дослідження нейропаралітичного кератиту», яка стала його першою фундаментальною 
роботою з проблем нервової трофіки – наукового напрямку його подальшої діяльності.

У 1950 р. М.Н. Зайка було обрано завідувачем кафедри патологічної фізіології Одесько-
го медичного інституту, де він працював до 1960 р. Тут він організував одну з перших в Укра-

їні радіоізотопну лабораторію, що розширило можливості 
патофізіологічних досліджень, зокрема при вивченні ролі 
гістогематичних бар’єрів в організмі в нормальних і патоло-
гічних умовах.

1955-1957 рр. Микола Никифорович перебував у науко-
вому відрядженні у м. Єна (Німеччина), де він організував 
першу самостійну кафедру в університеті ім. Ф. Шиллера, а 
також радіоізотопну лабораторію. Уряд високо оцінив діяль-
ність М.Н. Зайка, нагородивши його медаллю «За заслуги 
перед державою», а керівництво університету м. Єна вручи-
ло йому медаль ім. Ф. Шиллера.

У 1960 р. М.Н. Зайка було обрано завідувачем кафедри 
патологічної фізіології Київського медичного інституту 
імені О.О. Богомольця, і на цій посаді він працю вав до 
1986 р., після чого, до кінця свого життя (1991 р.), обіймав 
посаду професора кафедри.

ДО 115-РІЧЧЯ З ДНЯ НАРОДЖЕННЯ
УЧНЯ О.О. БОГОМОЛЬЦЯ, ВИДАТНОГО ПАТОФІЗІОЛОГА,  

ВЧЕНОГО І ПЕДАГОГА
МИКОЛИ НИКИФОРОВИЧА ЗАЙКА
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М.Н. Зайко (у центрі) з учнями під час патофізіологічного 
експерименту. Зліва В.О. Горбань, другий ряд –  

Н.С. Смирнова і Ю.В. Биць.

Микола Никифорович мав славу найкращого лектора 
медичного інституту. Маючи виразну зовнішність, краси-
вий за тембром голос, демонструючи бездоганне знання 
мови, своїм темпераментом, енергійним викладанням чітко 
вибудуваного змісту лекції він відразу захоплював слуха-
чів. Микола Никифорович дуже ретельно готувався як до 
студентських лекцій, так і до виступів перед науковцями і 
лікарями, приділяючи велику увагу ілюстративному матері-
алу, який він готував власноруч. Лекції він вважав одним із 
найважливіших елементів навчання студентів.

Микола Никифорович захоплювався фотографуван-
ням. У його фотоколекції були чудові знімки, і навіть пор-
трети багатьох відомих людей.

За часів його завідування кафедра за результатами сво-
єї діяльності багато років визнавалися найкращою і на 
факультеті, і в інституті, була переможцем в різного роду 
змаганнях і мала багато відзнак.

Як учений-патофізіолог, Микола Никифорович разом із своїми учнями, співробітниками ка-
федри багато років розробляв одну із важливих медико-біологічних проблем – проблему нерво-
вої трофіки і нейрогенних дистрофій.

Було розроблено експериментальні моделі нейродистрофічного процесу шляхом вибірково-
го перетину чутливих, рухових, симпатичних і парасимпатичних нервів, вивчено постденерва-
ційні зміни в різноманітних органах і тканинах із застосуванням морфологічних, біохімічних 
і функціональних методів дослідження, що дало змогу встановити закономірності розвитку 
нейродистрофічного процесу. Матеріали досліджень було опубліковано в численних журналах і 
збірниках наукових праць, вони доповідались на наукових конференціях і з’їздах.

Як організатор науки, М.Н. Зайко майже 30 років очолював спочатку Київське, а потім Укра-
їнське наукові товариства. Під його керівництвом і за його безпосередньої активної участі було 
проведено майже всі республіканські конференції патофізіологів до 1991 року.

Микола Никифорович був Учите-
лем з великої літери, і до нього охо-
че тягнулася наукова молодь, до якої 
він ставився з великою повагою. Все 
те найкраще, що він отримав від сво-
їх славетних вчителів, всі ті знання і 
досвід, якими він володів, він щиро 
дарував своїм учням, серед яких ба-
гато відомих учених – академік НАН 
та НАМН України Г.М. Бутенко, 
академік НАМН України О.Г. Резні-
ков, члени-кореспонденти НАМН 
України Е.В. Гюллінг і В.А. Міхньов, 
член-кореспондент АПН України 
Ю.В. Биць, професори О.В. Атаман, 
В.О. Горбань, Л.О. Попова, О.І. Сук-
манський та інші.

За час роботи на кафедрі пато-
фізіології в Київському медичному 
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інституті він підготував 7 докторів наук і 13 кандидатів наук, а в цілому за 57 років наукової 
і педагогічної діяльності під його керівництвом підготовлено 23 доктори наук і 36 кандидатів 
наук. Багато з його учнів очолювали і продовжують очолювати кафедри патологічної фізіології у 
закладах вищої медичної освіти, лабораторії в науково-дослідних інститутах.

Одним з найбільших досягнень М.Н. Зайка було створення авторського колективу, який під 
його керівництвом написав і видав у 1977 році підручник «Патологічна фізіологія», визнаний 
одним із найкращих підручників для студентів, а у 1981 році колектив авторів (серед них 7 спів-
робітників кафедри) отримав Державну премію України. Підручник багато років перевидавав-
ся, був виданий українською, російською, англійською і румунською мовами.

Ще одним із задуманих і реалізованих ним проєктів було започаткування у 1974 році що-
річних читань імені О.О. Богомольця, як данини пам’яті великому ученому, під керівництвом 
якого він робив свої перші кроки в науці. Ці читання набули великої популярності, і в них охоче 
брали участь відомі вчені, як патофізіологи, так і представники інших медичних і біологічних 
спеціальностей.

Ім’я М.Н. Зайка – людини благородної душі і великого розуму назавжди збережеться у вдяч-
ній пам’яті його учнів, в історії Національного медичного університету імені О.О. Богомольця, 
історії кафедри патофізіології, якій Микола Никифорович Зайко присвятив понад 30 років сво-
го творчого життя.

З безмежною повагою до Вчителя, колектив кафедри патофізіології
Національного медичного університету імені О.О. Богомольця
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З глибоким сумом повідомляємо, що 25.01.2023 р. пішла з життя професор, доктор медич-
них наук, завідувачка кафедри патофізіології Національного медичного університету імені  
О. О. Богомольця

Панова Тетяна Іванівна

Тетяна Іванівна закінчила Донецький державний університет у 1981 р., захистила кандидат-
ську дисертацію з нейрофізіології у 1994 р., докторську – у 2009 р. На кафедрі вона пройшла 
шлях від старшого лаборанта до професора, має 250 наукових публікацій, 5 підручників, від-
повідальний секретар редколегії журналу «Медична наука України»; академік ГО «Національ-
на Академія наук вищої освіти України». Нагороди – медаль академіка В.М. Казакова, грамоти 
МОЗ України, медаль імені О.О. Богомольця НАН ВО України.

З 2014 року працювала у Національному медичному університеті імені О.О. Богомольця про-
фесором на кафедрі нормальної фізіології, а з 2018 року завідувачкою кафедри патофізіології, де 
багато зробила для покращення навчально-методичної роботи, укріплення матеріально-техніч-
ної бази кафедри, організації музею імені О.О. Богомольця.

Висловлюємо щирі співчуття рідним та близьким покійної!
Вічна і світла пам’ять!

Колектив кафедри патофізіології
Національного медичного університету імені О.О. Богомольця


