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Background. A survey was conducted among anesthesiologists in 38 Ukrainian hospitals to evaluate the current in-
cidence and treatment quality of the local anesthetic systemic toxicity (LAST). With the growing preference for regional 
anesthetic techniques, implementation of measures for timely detection and treatment of LAST is becoming a priority for 
many surgical hospitals. This study aims to provide primary country-wide epidemiological data to guide further safety im-
provement in Ukraine.

It should be noted, that the survey was performed before the beginning of the full-scale Russian invasion of Ukraine. The 
resulting surge in the incidence of limb injury has resulted in an unprecedented scale of application of regional anesthesia, 
including out-of-hospital cases with very limited monitoring, which will no doubt generate great amount of new data on the 
subject. We hope that our current analysis may be used as a reference point for the future research on this subject. 

Material and methods.  A link to the survey was distributed via e-mail to the members of the Association of Anesthesi-
ologists of Ukraine. Data submission was anonymous. Statistical analysis was performed using Microsoft Excel. Descriptive 
statistics are provided.

Results. Responses were submitted by 186 anesthesiologists from 38 Ukrainian cities. Among them, 65.9% practice in 
public hospitals, 25.4% - in private hospitals, 8.7% - in university hospitals. Majority of respondents (60.3%) reported per-
forming over 100 regional anesthetic procedures per year. Peripheral nerve blocks were routinely performed in the hospitals 
of 76.9% of respondents. 42.4% are using peripheral nerve blocks or more times per week, 24.4% perform this amount 
monthly, 21.7% - yearly, with 11.5% not utilizing peripheral nerve blocks at all.

Ultrasound guidance was commonly used by 64.1% of anesthesiologists, 60.3% reported relying on landmark techniques 
often and 38.5% are routinely using a neuromuscular electrical stimulator.

LAST cases were previously encountered by 37.2% of respondents. However, only 37% have reported having a LAST pro-
tocol in their hospital and 42.3% did not have a lipid emulsion available. Regarding patient education, in 62.8% of cases the 
patients were specifically warned about the possible complications of regional anesthesia prior to procedures, where it was 
performed. When the local anesthetic related adverse events did occur, they were recorded in the patient’s card in 27.2% of 
cases; the chief of anesthesiology department was informed in 36.9%, while in 35.9% the event was not reported in any way.

Conclusions. The practice of regional anesthesia is becoming more widespread in Ukraine, but the minimal measures 
required to provide patient safety during such procedures are still not being employed in many hospitals. 

Key words: Patient safety, LAST, peripheral nerve blocks, ultrasound navigation in anesthesia.

Background. New safety measures are being 
introduced with every novel medical practice, 
particularly in the field of anesthesiology. 
Perioperative adverse effects in the United States 
are the eights leading cause of death and their 
monetary costs have been estimated to range from 
$54.6 billion to $79 billion, around 6% of the total 
annual national healthcare funding [1]. 

Despite the decline of the Local Anesthetic 
Systemic Toxicity (LAST) incidence, its risks 
persist even in high-income countries, including 
those that have implemented the Helsinki 
Declaration on Patient Safety in Anesthesiology. 
For example, in Finland in the years 2011–2013, 
LAST occurrence has been estimated to be 0.7 per 
10000. The potential for improvement is indicated 
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by the relative risk of LAST between non-academic 
and university hospitals – 3.3 (1.0–10.3; p = 0.04) 
[2].

The Association of Anesthesiologists of 
Ukraine is running several educational projects, 
aimed at promotion of higher quality and safety 
in anesthesia, but the acceptance degree of 
the Helsinki Declaration on Patient Safety in 
Anesthesiology differs between regions, resulting 
in a great variety in safety practices related to 
regional anesthesia.

This survey was conducted before the Russian 
invasion of Ukraine. The resulting rise in incidence 
of trauma of the extremities in areas, distant from 
well-equipped medical facilities has resulted in 
a sharp increase in the amount of performed 
peripheral nerve blocks. Regional anesthesia has 
proven itself as an invaluable tool in mass casualty 
evacuation scenarios, allowing for transportation 
of the wounded for further treatment in safer 
locations without dispatching a dedicated 
anesthesiologist or risking the potentially lethal 
side effects of insufficiently supervised opioid drug 
use. Tertiary care has also benefitted from regional 
anesthesia methods, allowing for more efficient 
rehabilitation within the modern framework of 
multimodal analgesia, modulating the excessive 
use of systemic analgesics. The resulting benefits 
come at cost of increased doses of local anesthetics 
administered per patient, with exposure often 
lasting multiple days or weeks in settings, where 
best monitoring standards cannot be upheld. 
Systemic toxic effects of local anesthetics become 
more of a prominent concern in such scenarios, 
augmented by the variety of approaches as 
highlighted by other military medical services [4]. 

This study is a part of our effort to examine 
the safety of the large-scale implementation of 
regional anesthetic techniques in Ukraine.

MATERIALS AND METHODS

The survey was conducted from October 2021 
until February 2022 by anonymously filling out 
a privately distributed Google form. The survey 
design was approved by Bogomolets National 
Medical University ethical committee (protocol 
#151 from 25 October 2021). All participants 

have signed the digital informed consent form 
while filling out the questionnaire. The survey 
link was sent to each member of the Association 
of Anesthesiologists by email (https://aaukr.org/
opytuvannya-shhodo-vypadkiv-toksychnosti-
mistsevyh-anestetykiv)

The questionnaire consisted of 14 items and 
was created following the guidelines outlined in 
the literature that describes in detail the methods 
of conducting similar surveys [5, 6].

The questionnaire was designed to ensure 
sufficient collection of data from respondents on 
demographics, awareness of the LAST guidelines, 
the availability of ultrasound navigation and 
preparations of fat emulsions in their departments. 
Extra care was taken to include the information 
on safety protocol adherence and checklist usage 
during regional anesthesia, as well the level of 
communication between the medical personnel 
within the hospital during LAST incidents. 

The structure of the questionnaire gives doctors 
an opportunity to fill it in a short time. It also 
provided respondents with an option to give more 
descriptive and detailed answers to some questions 
if they wished. Certain questions were restricted 
to given single- or multiple-choice options, while 
others had a free reply format. The language 
of the survey is Ukrainian. Only practicing 
anesthesiologists, heads of departments, practicing 
PhD students and professors were invited to take 
part in the survey.

The results of the survey were imported into 
Microsoft Excel for continuous analysis. Simple 
descriptive statistics were used.

RESULTS

Responses were submitted by 186 
anesthesiologists from 38 Ukrainian cities. 
Among them, 65.9% practice in public hospitals, 
25.4% – in private hospitals, 8.7% – in university 
hospitals. Majority of respondents (60.3%) 
reported performing over 100 regional anesthetic 
procedures per year. Peripheral nerve blocks were 
routinely performed in the hospitals of 76.9% of 
respondents. 

42.4% are using peripheral nerve blocks or 
more times per week, 24.4% perform this amount 
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monthly, 21.7% – yearly, with 11.5% not utilizing 
peripheral nerve blocks at all. 15.4% have reported 
delivering several blocks per day – mostly those 
practicing in highly specialized orthopedic clinics. 
Spinal anesthesia was routinely performed by 
94.5% of respondents, epidural – by 87.2%. 

Ultrasound guidance was commonly used 
by 64.1% of anesthesiologists, 60.3% reported 
relying on landmark techniques often and 38.5% 
are routinely using a neuromuscular electrical 
stimulator. The low ultrasound use rate on sites 
where the ultrasound machine was present was 
commonly attributed by the respondents to its 
limited availability within the operation room 
(OR) and the ICU due to administrative factors.

LAST cases were previously encountered 
by 37.2% of respondents. However, only 37% 
have reported having a LAST checklist in their 
hospital. 39% have reported that their institutions’ 
management is making active efforts to implement 
checklists in routine practice, while 20.7% 
described their administration as critical towards 
the LAST protocols.

Only in 57.7% the respondent had the lipid 
emulsion readily available. We consider this 
a critical risk to patient’s safety and a basic 
requirement to safe administration of regional 
anesthesia.

Regarding patient education, in 62.8% of cases 
the patients were specifically warned about the 
possible complications of regional anesthesia prior 
to procedures, where it was performed. When the 
local anesthetic related adverse events did occur, 
they were recorded in the patient’s card in 27.2% of 
cases; the chief of anesthesiology department was 
informed in 36.9%, while in 35.9% the event was 
not reported in any way. Communication seems to 
be a great problem within the Ukrainian healthcare 
system, including staff and administration, doctors 
and patients and doctors in a team.  

The sample was drawn from the members of 
the Association of Anesthesiologists of Ukraine, 
members of which may be on average more 
involved in implementation of modern practices 
in anesthesiology and do not accurately represent 
the situation in Ukraine.

The nature of the study, particularly the chosen 
method of data collection permits the distortion 

of information on multiple levels. Future 
observational studies may provide more reliable 
results.

True incidence of LAST may be obfuscated 
by different diagnostic approaches and inflated 
or diminished by the adverse events presenting a 
similar clinical picture.   

The difficulties with patient safety during 
regional anesthesia are a problem in both Ukraine 
and EU countries.  The introduction of ultrasound 
into clinical practice has brought the solutions 
closer [7]. The first paper in this field was published 
in 1978: a Doppler ultrasound blood flow detector 
was used to facilitate a supraclavicular brachial 
plexus block [8]. The first direct use of ultrasound 
for a regional block was reported in 1994, again for 
supraclavicular brachial plexus block [9]. Recent 
studies have demonstrated the cost-effectiveness 
of ultrasound-guided regional anesthesia in 
daily clinical practice [10], but it’s still not widely 
available in the operation rooms of some hospitals 
in Ukraine and in European countries, which was 
demonstrated in our previous investigation of 
patient safety during anesthesia in Ukraine [3].

Another serious problem is the implementation 
of LAST checklists in routine anesthesia practice. 
It is common practice for employees to view such 
documents as bureaucracy. Even in the case of the 
WHO Surgical Checklist low adherence is being 
justified by hierarchy, delays, increased workload, 
lower applicability in emergency situations, raised 
anxiety in awake patients, etc. [11].  

Other authors also analyzed using of patient 
safety approaches in EU countries. It was reported 
that the most common barrier to checklist 
implementation was active resistance or passive 
noncompliance from individuals, most frequently 
from senior surgeons and/or anesthesiologists [12].

But this practice causes a lot of problems and 
doesn’t have any advantages. For example, in a 
study conducted in UK clearly showed that Safe 
Surgical Checklists do not have any significant 
impact on theater start time [13].

And third, the most serious and critical problem 
in Ukrainian regional anesthesia is communication 
in hospitals and reporting about critical incidents. 
We are silent about possible complications and 
mistakes.
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If you are a patient, you are a hundred times 
more likely to die from a critical incident or error 
in a hospital than you are in a transport accident, 
for example [14]. That’s why reporting if LAST 
or another critical mistake occurs should be 
immediate.

It’s still common practice in Ukrainian 
healthcare system to hide mistakes and accidents 
in the OR. This may be due to fear of punishment. 
However, there is human factor. Everyone makes 
mistakes. It is part of human nature. The aerospace 
industry has adopted a fundamentally different 
approach. No one is criticized for reporting a 

problem – indeed, failure to report a problem is 
treated very seriously, and staff has a degree of 
immunity from any disciplinary action if issues 
are reported promptly. As a result, flying in a 
commercial airliner is the safest way of traveling, 
far safer than traveling by car [15]. We suppose 
this approach is the most justified in medicine.

There are many ways to improve the safety 
of regional anesthesia. It’s a good practice to 
implement within an institution a ‘block room’ 
where regional anesthesia nerve blocks could 
be provided by expert anesthetists in regular 
scheduled sessions [16]. Block room models have 

Fig. 1. Obtained results
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been in use for the past decade in North America, 
but are only a recent introduction in the EU. A few 
studies have demonstrated, that instituting a block 
room has improved the efficiency of the theater 
complex, and improved the service delivered to the 
patients. It could likely become the best practice 
for Ukrainian hospitals as well.

CONCLUSIONS

A lot of problems with the safety of regional 
anesthesia in Ukraine. Spreading of checklists, 
ultrasound navigation and lipid emulsion is 
strongly dependent on the region of Ukraine 
and on the management of the hospital. But our 
doctors and scientists make a lot of efforts to 
improve routine safe practice. We can see how our 
hospitals become better and we hope to do this in 
five-ten years. This is the main theme of our future 
work.
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SAFETY OF REGIONAL ANESTHESIA IN UKRAINE SURVEY: 
ARE HOSPITALS READY FOR THE LOCAL ANESTHETIC SYSTEMIC TOXICITY (LAST)?

ДОСЛІДЖЕННЯ БЕЗПЕКИ РЕГІОНАЛЬНОЇ АНЕСТЕЗІЇ В УКРАЇНІ: ЧИ ГОТОВІ ЛІКАРНІ ДО 
ТОКСИЧНОСТІ МІСЦЕВОЇ АНЕСТЕЗІЇ (LAST)?

1 Семенко Н. М., 1 Франк М.С, 1 Кучин Ю. Л., 1 Бєлка К. Ю., 1 Спіцин В.Є., 2 Парій В.Б., 2 Лиходій В.В.

1 Кафедра післядипломної хірургії, анестезіології та інтенсивної терапії
2 Відділення травматології та ортопедії

Національний медичний університет імені Богомольця, Київ, Україна

Актуальність. Було проведено опитування серед анестезіологів 38 лікарень України з метою оцінки поточної 
інцидентності та якості лікування системної токсичності місцевих анестетиків (LAST). Зі зростанням переваги 
регіональних методів анестезії впровадження заходів щодо своєчасного виявлення та лікування LAST стає 
пріоритетом для багатьох хірургічних стаціонарів. Це дослідження має на меті надати первинні епідеміологічні 
дані по всій країні для подальшого підвищення безпеки в Україні.

Опитування проводилося до початку повномасштабного російського вторгнення в Україну. Сплеск 
частоти травм кінцівок призвів до безпрецедентного масштабу застосування регіонарної анестезії, включаючи 
позалікарняні випадки з дуже обмеженим моніторингом, що, безсумнівно, створить велику кількість нових даних. 
Ми сподіваємося, що наш поточний аналіз може бути використаний як орієнтир для майбутніх досліджень.

Матеріали і методи. Посилання на опитування було розіслано електронною поштою членам Асоціації 
анестезіологів України. Подання даних було анонімним. Статистичний аналіз проводили за допомогою Microsoft 
Excel методом описової статистики.

Результати. Відповіді надіслали 186 анестезіологів із 38 міст України. Серед них 65,9% практикують у державних 
лікарнях, 25,4% – у приватних лікарнях, 8,7% – в університетських лікарнях. Більшість респондентів (60,3%) 
повідомили про виконання понад 100 регіональних анестезіологічних процедур на рік. Блокади периферичних 
нервів регулярно проводили в лікарнях 76,9% респондентів. 42,4% використовують блокади периферичних нервів 
або більше разів на тиждень, 24,4% роблять цю кількість щомісяця, 21,7% – щорічно, 11,5% взагалі не використовують 
блокади периферичних нервів.

64,1% анестезіологів зазвичай використовували ультразвуковий контроль, 60,3% повідомили, що часто 
покладаються на орієнтири, а 38,5% регулярно використовують нервово-м’язовий електростимулятор.

З випадками LAST раніше стикалися 37,2% респондентів. Однак лише 37% повідомили, що у їхній лікарні 
застосовували LAST протокол, а 42,3% не мали ліпідної емульсії. Щодо навчання пацієнтів, то в 62,8% випадків 
пацієнти були спеціально попереджені про можливі ускладнення регіонарної анестезії перед процедурами, де 
вона проводилася. Коли побічні явища, пов’язані з місцевою анестезією, все-таки виникали, вони реєструвалися 
в картці пацієнта у 27,2% випадків; завідувач відділенням анестезіології був поінформований у 36,9%, а у 35,9% 
жодним чином не повідомлено про подію.

Висновки. Практика регіонарної анестезії набуває все більшого поширення в Україні, але мінімальні заходи, 
необхідні для забезпечення безпеки пацієнта під час таких процедур, у багатьох лікарнях досі не застосовуються.

Ключові слова: безпека пацієнта, LAST, блокади периферичних нервів, ультразвукова навігація. 
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Актуальність. У комбатантів з вогнепальними пораненнями частота хронізації болю спостерігається у 63,4-
78,5% випадків. Причиною такої високої частоти хронізазації може бути нейропатичний компонент. Проте, ця 
гіпотези залишається не дослідженою.

Ціль: Дослідити частоту нейропатичного компоненту болю у комбатантів після вогнепальних поранень.
Матеріали та методи. Ми проаналізували лікування 769 комбатантів після вогнепальних поранень. 

Нейропатичного компоненту болю виявляли за допомогою Douleur Neuropathique 4 questions. При статистичному 
аналізі використовували критерій Шапіро-Уілка, Фрідмана, хі-квадрат, поправку Бонферроні.

Результати. Отримані дані вказують на те, що у всіх комбатантів з хронічним болем після вогнепальних 
поранень наявний нейропатичний компонент болю (DN4 – від 4 до 5 балів). При чому результати між групами не 
відрізняли і через 1 місяць – p=0.918, і через 3 місяці – 0.713, 6 місяців – p=0.824 та 12 місяців – p=0.911.

Висновки. Комбатанти, які отримали вогнепальні пораненнями мають високий ризик хронізації болю. 
Виявлено, що нейропатичний компонент болю присутній у всіх пацієнтів даної категорії, тому він може бути одним 
із ключових компонентів такої високої частоти хронізації болю, що потребує подальших досліджень.

Ключові слова: нейропатичний компонент болю, вогнепальні поранення, хронічний біль.

Актуальність. За останні кілька десятиліть 
кількість випадків поранень на полі бою зросла 
[2, 7]. Нейропатичний біль, спричинений ура-
женням або захворюванням соматосенсорної 
нервової системи, є поширеним хронічним бо-
льовим станом, який значно впливає на якість 
життя [3]. Він є важливою проблемою охорони 
здоров’я, і, незважаючи на нещодавній прогрес 
у розумінні, діагностиці, патофізіологічних 
механізмах і лікуванні нейропатичного болю, 
багато пацієнтів залишаються рефрактерни-
ми до фармакотерапії [4]. Нейропатичний 
біль відноситься до болю, що виникає внас-
лідок патології нервової системи [5]. Пошко-
дження периферичних нервів спричиняють 
як структурні, так і функціональні зміни моз-
ку, які пов’язані зі значними сенсомоторни-
ми порушеннями та болем. Розглядаючи ней-
ропластичність, спричинену пошкодженням 
периферичних нервів, і пояснюючи, як мозок 
змінюється після цього, під час відновлення та 
реабілітації деякі автори описують конкретні 

зміни мозку, які відбуваються під час віднов-
лення, як травматичних (наприклад, перетин), 
так і нетравматичних (наприклад, компресія) 
ушкоджень нерва, а також пояснюють, як ці 
зміни сприяють поширеним симптомам, вклю-
чаючи гіпестезію, гіпералгезію, чутливість до 
холоду та нейропатичний біль. Крім того, опи-
сують, як дезадаптивна нейропластичність, 
а також психологічні та особистісні характе-
ристики впливають на результат лікування. 
Глибше розуміння впливу мозку на симптоми 
при одужанні пацієнтів із пошкодженням пе-
риферичних нервів може допомогти скерувати 
стратегії реабілітації та розробити нові методи 
протидії цим дезадаптивним змінам мозку та, 
зрештою, покращити результати [6].

Залишається не вивченим наявність ней-
ропатичного компоненту болю у комбатантів 
з хронічним болем після вогнепальних пора-
нень, тому дані нашого дослідження будуть 
відігравати важливу роль для лікування таких 
пацієнтів.
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МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Дослідження ретроспективне. Усі комба-
танти брали участь в Операції Об’єднаних 
Сил та отримали вогнепальні поранення під 
час бойових дій виконуючи бойові завдання. 
Виконувалось дослідження на базі Національ-
ного військово-медичного клінічного центру 
“Головний військовий клінічний госпіталь”. 
Проаналізовано дані за період з 2014 року по 
2021 рік на всіх рівнях лікування у Збройних 
Силах України за 1 рік. Для виявлення ней-
ропатичного компоненту болю ми викори-
стали опитувальник Douleur Neuropathique 4 
questions (DN4). Наше дослідження виконане 
згідно протоколу біотичної експертизи №158 
від 23 травня 2022 року комісії при Національ-
ному медичному університеті імені О.О. Бо-
гомольця. Дані проаналізовано за допомогою 
пакету EZR v.1.35. Використано для перевірки 
розподілу кількісних показників – критерій 
Шапіро-Уілка, порівняння показників – за 
критерієм Манна–Уітні, аналіз динаміки по-
казників – критерій Фрідмана для пов’язаних 
вибірок, а постеріорне порівняння проводило-
ся з використанням поправки Бонферроні.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Наше дослідження побудоване на резуль-
татах лікування 769 комбатантів після вогне-
пальних поранень, які вони отримали вико-
нуючи бойові завдання під час бойових дій. 
Враховуючи той факт [1], що кількість локалі-
зацій поранених анатомічних ділянок тіла має 
вплив на хронізацію болю наших пацієнтів 
ми розділили на 2 групи: до групи 1 віднесли 
пацієнтів із кількістю локалізацій поранених 
анатомічних ділянок тіла в 1 чи 2 анатомічні 
ділянки тіла (було 630 пацієнтів), а до групи 2 
– пацієнти із кількістю локалізацій поранених 
анатомічних ділянок тіла більше 2 анатоміч-
них ділянок тіла (було 139 пацієнтів).

Загальна характеристика груп. Середній вік 
комбатантів склав 31–33 роки, вага 78–80 кг, 
зріст 176–182 см, кількість виконаних хірур-
гічних операцій – 4–7, тривалість анестезії –  

110–154 хв, тривалість хірургічних операцій – 
95–140 хв. При проведенні аналізу, в групах, не 
було виявлено статистично значимої відмінно-
сті між віком комбатантів (p=0.695 за критері-
єм Манна–Уітні). Тому наші групи співставимі 
за віком, а також за зростом – p=0.799, вагою 
комбатантів – p=0.855, кількістю виконаних 
операцій – p=0.423, середньою тривалістю 
анестезій – p=0.731 та середньою тривалістю 
операцій – p=0.637. Порівняння проводилося 
за критерієм Манна–Уітні. Усі пацієнти були з 
пораненнями під час бойових дій 769 (100%). 
Серед досліджуваних комбатантів Групи 1 (630 
комбатантів): 205 (32,5%) отримали загальну 
анестезію під час хірургічних операцій, 212 
(33,7%) – регіонарну анестезію, 213 (33,8%) – 
регіонарну анестезію з седацією; в Групі 2 (139 
комбатантів): 43 (30,9%) – отримали загальну 
анестезію, 45 (32,4%) – регіонарну анестезію, 
51 (36,7%) – регіонарну анестезію з седацією. 
Аналізуючи дані не було виявлено статистич-
но значимої відмінності в групах між комба-
тантами за оцінкою стану пацієнтів відповід-
но до класифікації ASA – p=0.411. Тому групи 
співставимі за анестезіологічним ризиком за 
ASA, а також за статтю – p=0.772 та видами 
анестезій – p=0.810. Тут, порівняння прово-
дилося за критерієм хі-квадрат з урахуванням 
поправки на неперервність.

Результати діагностики нейропатичного 
компоненту болю у комбатантів після вогне-
пальних поранень представлено на рисунку 1, 
відображені середні значення показника DN4 
та його 95% ВІ у групах 1 та 2 на рівнях ліку-
вання. 

Прорівнюючи групи ми використовували 
критерій Манна–Уітні. За результатами зрозу-
мілим є те, що у всіх комбатантів після вогне-
пальних поранень присутній нейропатичний 
компонент болю. При поглибленому аналізі 
даних з’ясувалось, що у таких пацієнтів біль 
стає хронічним. Це є свідченням того, що ймо-
вірність отримати негативний результат ліку-
вання болю у комбатантів після вогнепальних 
поранень пов’язана із наявністю нейропатич-
ного компоненту болю.
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ВИСНОВКИ

Аналіз результатів лікування болю у 769 
комбатантів після вогнепальних поранень в 
умовах бойових дій під час виконання бойових 
завдань показав, що високий ризик хронізації 
болю пов’язаний з нейропатичним компонен-
том болю – це є безумовним складовим компо-
нентом в процесі хроніфікації болю.

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

Джерела фінансування. Дослідження було 
виконано без зовнішнього фінансування.

Рис. 1. Середні показники опитувальника DN4 та його 95% ВІ у комбатантів групи 1 та групи 2:  
1 – під час лікування у військових мобільних госпіталях, 2 – під час лікування у військово-медичних 

клінічних центрах, 3 – під час виписки з військово-медичних клінічних центрів, 4 – через 1 місяць після 
поранення, 5 – через 3 місяці після поранення, 6 – через 6 місяців після поранення, 7 – через 12 місяців 

після поранення
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Background. In combatants with gunshot wounds, the frequency of pain chronicization is observed in 63.4-78.5% of 
cases. The reason for this high frequency of chronicization may be a neuropathic component. However, this hypothesis re-
mains unexplored.

Aim: To study the frequency of neuropathic pain in combatants after gunshot wounds.
Materials and methods. We analyzed the treatment of 769 combatants after gunshot wounds. The neuropathic compo-

nent of pain was identified using the Douleur Neuropathique 4 questions. The statistical analysis was performed using the 
Shapiro-Wilk, Friedman, chi-square, and Bonferroni correction.

Results. The obtained data indicate that all combatants with chronic pain after gunshot wounds have a neuropathic com-
ponent of pain (DN4 - from 4 to 5 points). Moreover, the results between the groups did not differ after 1 month - p=0.918, 
and after 3 months - 0.713, 6 months - p=0.824 and 12 months - p=0.911.

Conclusion. Combatants who sustained gunshot wounds have a high risk of chronic pain. It was found that the neuro-
pathic component of pain is present in all patients in this category, so it may be one of the key components of such a high 
frequency of pain chronicity, which requires further research.

Key words: neuropathic component of pain, gunshot wounds, chronic pain.
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Background. Covid-19, conjointly referred to as severe acute metabolism syndrome appeared in December 2019 by a 
new Corona virus. The virus originated from Wuhan, the capital of China’s Hubei Province and unfold everywhere the globe 
and have become a worldwide pandemic due to lack of cure. 

Aim: To study the association of ABO Blood Group, Rh, Age and gender with and COVID-19 infection. 
Material and methods. This retrospective study was conducted after the approval college research committee of Teer-

thanker Mahaveer medical college and research center. The study period of this study is from 12 March 2021 to 12 March 
2022. The current research included 3000 Covid-19 patients confirmed by RTPCR test and admitted in the Teerthanker Ma-
haveer University Hospital, Moradabad. Covid -19 positive patient’s age, gender, ABO blood group, Rh factor and personal 
data was collected from the medical record department. 

Results. The most common blood group affected was B+ (1,119, 37.3%) followed by O+ (729, 24.3%), A+ (653, 21.8%), 
AB+ (330, 11.0%), B- (77, 2.6%), O- (36, 1.2%), A-(36, 1.2%) and AB- (20, 0.7%). Among study population, 69 (2.3%) be-
longed to 1-10 years, 157 (5.2%) belonged to 11-20 years, 727 (24.2%) belonged to 21-30 years, 479 (16.0%) belonged to 31-
40 years, 455 (15.2%) belonged to 41-50 years, 584 (19.5%) belonged to 51-60 years, 377 (12.6%) belonged to 61-70 years, 114 
(3.8%) belonged to 71-80 years and 38 (1.3%) belonged to above 80 years. The study population consisted of 1,811 (60.4%) 
males and 1,189 (39.6%) females. 

Conclusions. The findings of this study are In our study we found that age group that was most vulnerable was 21-30 
years. We also observed that Males were affected more as compared to females and the blood group that was affected most 
was B positive and least numbers of patients affected are of AB negative blood group. 

Key words: ABO blood group, coronavirus disease, Rh factor. 

Background. The number of cases increased 
as a result of human-to-human transmission, 
overseas travelers and direct contact with infected 
people made up the majority of cases [1]. 4,800,875 
people have died so far from the corona virus 
as of 01, October 2021 in 206 nations, regions 
or territories [4]. According to the World health 
Organization the virus primarily spreads between 
people through close contact. This COVID-19 
virus is a metastatic type that can be transferred 
from on infected person to a healthy one through 
droplet infection. This virus can be spread by 
inhaling or just chatting [2, 3].

This virus has different type of affects on 
different people:

Usual indication:- High temperature, 
dizziness, breathlessness, cough, fatigue and 

anosmia. Less ordinary indication:- Coughing, 
migraine, joint pain, nausea, dermatitis on skin, 
browning of fingers or toes, reddish or angry eyes. 
Consequential indication:- Breathing difficulties 
or dyspnea or chest pain are all possible symptoms. 
People who are already normal and have mild 
indication should manage their problems at 
private. It means the average of 5-6 days for 
symptoms usually appear once a person has been 
exposed to the virus. It may, however, need 14 
days [4]. As a precautionary measure against the 
Corona virus, India’s government imposed a 21-
day nationwide lockdown on March 24, 2020. As 
the first lockdown’s expiration date approached, 
state governments and other advisory groups 
requested that the lockdown be extended because 
it had slowed the Pandemic’s development rate. 
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Preventive measures including social distancing, 
quarantine and isolation procedures had been 
implemented. When adequate pharmacological 
drugs failed to treat, these preventive strategies 
were found to be successful [5, 6].

Scientists worked to understand several corona 
virus variants circulating in India.

The World Health Organization has observed 
four variations of concern: B.1.17, B.1.351 P2, and 
B.1.617. Alpha, Beta, Gamma and Delta will be 
their public labels. SARS-CoV-2 has a sub-lineage 
that was discovered in India and is now known as 
«Kappa» [7].

The state has been ravaged by a second wave 
of COVID-19. On 9/5/2021, our country had 
approximately 4lakh communicable diseases. 
Several recent investigations have connected 
genetic differences in angiotensin-converting 1 
enzyme and glutathione S-transferase T1 to corona 
virus contamination or fatality [8].

The variable production of ACE-2 in the 
airway is one of many molecular level theories 
postulated for the differing occurrence of the 
disease or sensitivity to serious disease. The 
ABO carbohydrate moieties of Landsteiner were 
transmitted biologically but prior study has 
revealed the link among ABO blood type, cardiac 
disease and cancer but also classification or 
vulnerability toward certain viruses like the sever 
acute respiratory syndrome corona virus [9].

Previous research has found that a person’s 
ABO blood group affect their genetic vulnerability 
to viral infections like influenza, Ebola or sever 
acute syndromes of respiratory system affected by 
corona virus 2 [10, 11].

The ABO blood group system given by 
K.Landsteiner in 1901, many scientists since then 
have given various possibilities and linkage of the 
blood group to diseases and viruses [12].

On a large percentage of individuals both 
types of allergens (A and B) were found on the 
surface of red blood corpuscles. These antigens 
are responsible for the majority of blood 
transfusion reactions. Due to the manner in which 
agglutinogens are transferred from one generation 
to another, people may neither have any of these 
agglutinogens or they may have one or both on 
these cells [12].

When transfusion of blood takes place from 
one individual to another, the presence and lack of 
these 2 agglutinogens is typically used to classify 
donors and recipients into four primary ABO 
grouping systems [12].

The ABO blood grouping system has been 
connected to a variety of human ailments, 
particularly cardiac, oncological, infectious or 
non-infectious issues, according to numerous 
researches [13, 14].

Corona virus disease and ABO blood group 
have been linked in a few studies. The A, B and AB 
blood types are all risk factors for transmission; 
however the O blood group is linked to a 
decrease incidence in the majority of populations 
analyzed [9, 15]. When compared to ABO, Rh 
(D) phenotypes are linked to a small number of 
illnesses. Rh has a role in type compatibility and 
immunological response, just like ABO [16].

The study’s goal was to determine whether there 
was an association between ABO and Rh blood 
group phenotypes with COVID-19 infection.

MATERIALS AND METHODS 

Study design: Retrospective study
Study period: 12 March 2021- 12 March 2022
Inclusion Criteria: Patients admitted with 

COVID-19 infection confirmed by RT-PCR test 
[16].

Exclusion Criteria: Any history of smoking.   
The current research included 3000 patients with 

Covid-19 who were admitted to the Teerthanker 
Mahaveer University Hospital in Moradabad 
and were confirmed by RTPCR test. Covid -19 
positive patient’s age, gender, ABO blood group, 
Rh factor and personal data were acquired from 
the medical record department after clearance by 
the College Research Committee and the medical 
superintendant of TMU Hospital. After that the 
data was analyzed. 

STATISTICAL ANALYSIS
SPSS and MedCalc Software were used for the 

data analysis.
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RESULTS
Table 1 

Distribution of the patients on the basis of blood group and Rh (n=3,000)

Blood Group/Rh factor Frequency Percent
A- 36 1.2%
A+ 653 21.8%
AB- 20 0.7%
AB+ 330 11.0%

B- 77 2.6%
B+ 1,119 37.3%
O- 36 1.2%
O+ 729 24.3%

The most common blood group affected was B+ (1,119, 37.3%) followed by O+ (729, 24.3%), A+ 
(653, 21.8%), AB+ (330, 11.0%), B- (77, 2.6%), O- (36, 1.2%), A-(36, 1.2%) and AB- (20, 0.7%).

Table 2 
Distribution of the patients on the basis of age (n=3,000)

Age groups Frequency Percent
1-10 years 69 2.3%

11-20 years 157 5.2%
21-30 years 727 24.2%
31-40 years 479 16.0%
41-50 years 455 15.2%
51-60 years 584 19.5%
61-70 years 377 12.6%
71-80 years 114 3.8%

Above 80 years 38 1.3%

Among study population, 69 (2.3%) belonged to 1-10 years, 157 (5.2%) belonged to 11-20 years, 727 
(24.2%) belonged to 21-30 years, 479 (16.0%) belonged to 31-40 years, 455 (15.2%) belonged to 41-50 
years, 584 (19.5%) belonged to 51-60 years, 377 (12.6%) belonged to 61-70 years, 114 (3.8%) belonged 
to 71-80 years and 38 (1.3%) belonged to above 80 years.

Table3
Distribution of the patients on the basis of gender (n=3,000)

Gender Frequency Percent
Male 1,811 60.4%

Female 1,189 39.6%
Total 3,000 100.0%

The study population consisted of 1,811 (60.4%) males and 1,189 (39.6%) females.
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DISCUSSION

According to Singh HP et al in 2020 it was 
observed that elderly people of the Indian 
population are more susceptible for severe acute 
respiratory corona virus 2 transmissions [17].

COVID-19 infection is more common in 
people aged 21 to 30 years old, according to our 
findings.

Dr. Sanjay Rai, «See how the population’s age 
groups are distributed. They explain why the 
proportion of Covid-19 infection data in young 
people is higher. In India, the proportion of young 
people is higher than that of the elderly» [18].

On comparison, Garg I et al suggested that 
individuals had a greater disease incidence than 
females [19].

In our present study we found that males are 
more susceptible for COVID-19 infection as 
compare to females.

Several findings suggest that men have greater 
concentration of Angiotensin-converting enzyme 
2, a macromolecule that virions bind in order 
to enter and affected human cells. Angiotensin-
converting enzyme 2 is identified not only from 
the lungs as well as in the tissues filling blood 
vessels, kidney and heart but also in the testes 
that further clarify how men are far more prone 
to serious disease than women. That explanation 
could clarify why males have a greater ratio of 
COVID-19 instances [19, 20].

Zhao J colleagues discovered in a study published 
in 2020 that blood group A had a heightened 
incidence of severe acute respiratory illness, while 
blood groups O had a reduced risk [21].

According to Fan Q et al in 2021, blood 
group A individuals diagnosed with Severe acute 
respiratory had a greater mortality rate than 
normal participants [22].

The interface among spike proteins and 
Angiotensin converting enzyme 2 receptors was 
normally inhibited by antibody type A, which 
indicates that type O blood group, is shielded 
towards infections and death rates from COVID 
19. The function of ABO antibody just on interface 
between both the corona spike proteins as well as 
the Angiotensin converting enzyme 2 receptor 
remains unknown. The spikes of protein of the 

viral genome transmit A, B, AB glycan antigen, 
which is dependent on the blood type of the vector 
for virus replication and infection transmission 
to new hosts. As the O type of blood group has 
both type of antibodies (A and B) so there are 
less chances for the infections with A, B and AB 
antigens.22 The ABO antibody titers also have 
a preventive role. Those disparities in data on 
the correlation among blood types and corona 
infection might attribute to strains of SARS-CoV-2 
having varied pathogenesis and differences in the 
studied population [23].

Study done by Ravuri S et al, suggested that 
individual who had B blood group, they were more 
infected with the corona virus as compared to rest 
of all blood groups [24].

Research done in 2020 by Almadhi MA et al, 
they observed that blood group B had more chance 
of corona illness than blood group AB [25].

In the present research, we found that people 
with blood group B was more at risk to COVID-19 
illness, whereas subject with blood group AB was 
the least sensitive for the infection.

The source of connection and higher frequency 
of covid-19 disease in people with Blood Group B 
is unclear [24, 26].

CONCLUSION

In our study we found that age group that was 
most vulnerable was 21-30 years. We also observed 
that Males were affected more as compared to 
females and the blood group that was affected 
most was B positive and least numbers of patients 
affected are of AB negative blood group. 

Limitation in the present clinical study is that 
there is a likelihood that different pre-existing 
sickness could have increase severity of corona 
virus infection we did not exclude the pre-existing 
sickness in corona virus patients.
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КОРЕЛЯЦІЯ МІЖ ГРУПОЮ КРОВІ, ВІКОМ І СТАТЬЮ ТА ІНФЕКЦІЄЮ COVID-19
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Актуальність. Covid-19, який разом називають важким синдромом гострого метаболізму, з’явився в грудні 2019 
року через новий вірус Corona. Вірус походить з міста Ухань, столиці китайської провінції Хубей, поширюється по 
всьому світу та став всесвітньою пандемією через відсутність ліків.

Ціль: Вивчити зв’язок групи крові, резус-фактора, віку та статі ABO з інфекцією COVID-19.
Матеріал і методи. Це ретроспективне дослідження було проведено після схвалення дослідницького комітету 

коледжу медичного коледжу та дослідницького центру Teerthanker Mahaveer. Період дослідження в цьому 
дослідженні – з 12 березня 2021 року по 12 березня 2022 року. Поточне дослідження включало 3000 пацієнтів з 
Covid-19, підтверджених тестом RTPCR і госпіталізованих в університетську лікарню Teerthanker Mahaveer, 
Морадабад. Вік, стать, група крові ABO, резус-фактор та персональні дані пацієнта з позитивним результатом на 
COVID-19 були зібрані з відділу медичної документації.

Результати. Найбільш поширеною групою крові була B+ (1119, 37,3%), потім O+ (729, 24,3%), A+ (653, 21,8%), 
AB+ (330, 11,0%), B- (77, 2,6%), O - (36, 1,2%), А-(36, 1,2%) і АВ- (20, 0,7%). Серед досліджуваної популяції 69 (2,3%) 
належали до 1-10 років, 157 (5,2%) належали до 11-20 років, 727 (24,2%) належали до 21-30 років, 479 (16,0%) 
належали до 31-40 років. років, 455 (15,2%) належали до 41-50 років, 584 (19,5%) належали до 51-60 років, 377 
(12,6%) належали до 61-70 років, 114 (3,8%) належали до 71-80 років і 38 (1,3%) належали до осіб старше 80 років. 
Досліджена популяція складалася з 1811 (60,4%) чоловіків і 1189 (39,6%) жінок.

Висновки. Результати цього дослідження: У нашому дослідженні ми виявили, що найбільш вразливою є вікова 
група 21-30 років. Ми також помітили, що чоловіки страждали більше, ніж жінки, і група крові, яка найбільше 
постраждала, була B-позитивною, а найменше постраждалих пацієнтів мають AB-негативну групу крові.

Ключові слова: група крові АВО, коронавірусна хвороба, резус-фактор.
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Актуальність. Закладеність носа є одним із симптомів, про які найчастіше повідомляють у клінічній практиці. 
Другою за поширеністю причиною закладеності носа є гіпертрофія нижньої носової раковини — патологія 
носа, яка часто вимагає хірургічного лікування. Метою даного дослідження є визначення найбільш ефективного 
хірургічного методу у пацієнтів з гіпертрофією нижньої носової раковини.

Матеріали та методи. Дослідження проводилося з листопада 2019 року по січень 2023 року у відділенні дитячої 
отоларингології Республіканської дитячої клінічної лікарні імені Еміліана Коцаги в Кишиневі, Республіка Молдова. 
Популяція дослідження включала 205 пацієнтів, які перенесли операцію та перебували під наглядом у стаціонарі. 
Радіочастотна абляція була методом, застосованим у 73 пацієнтів, 68 пацієнтів лікували турбінопластикою 
за допомогою мікродебридера, а решта 64 пацієнти були прооперовані за допомогою електрокаутера. Після 
хірургічного втручання були оцінені та кількісно визначені післяопераційні ускладнення.

Результати. Загалом прооперовано 205 пацієнтів. Перша група (n=73) пройшла радіочастотну абляцію та мала 
частоту ускладнень 30,1%. Із 73 пацієнтів 51 одужав без ускладнень. Решта 22 мали ускладнення, у тому числі 16 
пацієнтів з кровотечею та 6 з постназальною крапельницею. Другу групу (n=68) лікували методом мікродебридеру. 
Частота ускладнень становила 26,5%, при цьому у 50 пацієнтів післяопераційних симптомів не було, а у 18 – 
симптоми. Зокрема, постназальна крапельниця була більш поширеною при цьому методі, оскільки всі 18 пацієнтів 
зазнали постназальної крапельниці як ускладнення. Третя група (n=64) отримувала електрокаутер. Пацієнти цієї 
групи мали найбільше ускладнень (n=24), 16 були пов’язані з постназальною крапельницею, а вісім – з інфекціями, 
які були негайно проліковані пероральними антибіотиками. Частота ускладнень при цьому методі становила 37,5%.

Висновок. У нашому дослідженні турбінопластика за допомогою мікродебридера забезпечила найнижчий 
рівень ускладнень, за якою йшли радіочастотна абляція та електрокаутер. Проте всі три методи були успішними в 
полегшенні закладеності носа та лікуванні гіпертрофії нижньої носової раковини. Потрібні додаткові дослідження, 
оскільки досі немає консенсусу щодо оптимальної хірургічної техніки для гіпертрофії нижньої носової раковини.

Ключові слова: хронічний гіпертрофічний риніт, непрохідність носа, хірургія непрохідності носа, нижня 
раковина носа, хірургічна ендоскопія.

Актуальність. Закладеність носа є одним із 
симптомів, про які найчастіше повідомляють у 
клінічній практиці, і страждає до третини на-
селення [1]. Він може бути двостороннім або 
одностороннім, гострим або хронічним, безпе-
рервним або тимчасовим [2]. Обструкція може 
викликати дискомфорт, який проявляється у 
вигляді відчуття недостатнього потоку пові-
тря через ніс [1]. Хронічна задишка негативно 
впливає на якість життя, оскільки пацієнти 
скаржаться на нездатність добре спати вночі, 
сонливість і погану концентрацію [3].

Найпоширенішою причиною закладеності 

носа є викривлення носової перегородки, по-
тім гіпертрофія нижньої носової раковини [4]. 
Гіпертрофія нижніх носових раковин може 
виникнути у відповідь на деформацію перего-
родки, відома як компенсаторна гіпертрофія 
[5]. Інші причини гіпертрофії нижньої носової 
раковини включають алергічний риніт, вазо-
моторний риніт і хронічний гіпертрофічний 
риніт [6].

Носові раковини є важливими анатомічни-
ми структурами, які виникають із хрящової 
носової капсули. Нижня носова раковина — це 
окрема кістка, яка утворюється з щелепно-тур-
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бінальної структури на 10-му тижні вагітності 
[7]. Функція носових раковин полягає в тому, 
щоб зігрівати та зволожувати повітря, що 
надходить у порожнину носа, а їхня кривизна 
збільшує загальну площу поверхні, допомага-
ючи цій функції [8]. Нижні носові раковини 
змінюють розмір, стискаючись або збільшую-
чись, щоб забезпечити або перешкодити пото-
ку повітря, який регулює рівень вологості [8].

Гіпертрофія нижньої носової раковини ви-
значається як збільшення носової раковини, 
яке може охоплювати кістку та слизову [3]. 
Основні причини гіпертрофії нижньої носової 
раковини включають відхилення перегородки, 
алергічний риніт, вазомоторний риніт і хро-
нічний гіпертрофічний риніт. Девіації пере-
тинки односторонні, найчастіше при травмах 
[9;10]. Алергічний і неалергічний риніт прояв-
ляється у вигляді двостороннього збільшення 
носових раковин, яке спричинене набряком 
тканин, клітинною гіперплазією та судинним 
застоєм [11]. Алергічний риніт — це атопічне 
захворювання, що характеризується чханням 
і ринореєю, а також закладеністю та хроніч-
ною закладеністю носа [12]. Вважається, що 
гіпертрофія носових раковин при хронічному 
алергічному риніті виникає з двох основних 
причин: розширені підслизові венозні синуси, 
які стають варикозними, і відсутність реакції 
на стимуляцію симпатичної нервової системи 
[10].

Крім того, вазомоторний риніт є найпоши-
ренішою формою неалергічного риніту, який 
визначається як запалення слизової оболон-
ки носа без клінічних ознак ендоназальної 
інфекції або системних ознак сенсибілізації 
до інгаляційних алергенів [13]. Причинно-на-
слідковий механізм опосередковується нейро-
генно, з порушенням регуляції симпатичних 
і парасимпатичних нервів, відповідальних за 
судинний тонус і секрецію слизу відповідно 
[13]. Як і при алергічному риніті, підвищена 
проникність судин і виділення слизу призво-
дять до закладеності носа та непрохідності. 
Нарешті, хронічний гіпертрофічний риніт ви-
значається як гіпертрофія слизової оболонки, 
потовщення та набряк із принаймні двома но-
совими симптомами, включаючи ринорею, за-

кладеність, чхання або свербіж протягом біль-
ше двох тижнів [14].

Початкове лікування закладеності носа 
консервативне. Терапією першої лінії є анти-
гістамінні препарати, системні або місцеві де-
конгестанти та кортикостероїди [15]. Однак 
у багатьох пацієнтів симптоми зберігаються, 
і наступним кроком є хірургічне втручання. 
Лікування гіпертрофії нижньої носової рако-
вини — це операція зі зменшення об’єму тка-
нини — процедура, спрямована на зменшення 
об’єму слизової оболонки нижньої носової 
раковини [15]. Залежно від методу хірургічне 
втручання спрямоване як на кісткову тканину, 
так і на підслизову клітковину. Фіброз підсли-
зової тканини мінімізує нагнітання носових 
раковин, тоді як кісткові скорочення збільшу-
ють інтраназальний простір, полегшуючи за-
кладеність носа [16].

Висока поширеність захворювання призво-
дить до виконання багатьох хірургічних втру-
чань, що призвело до впровадження нових, не-
інвазивних методів для забезпечення хороших 
функціональних результатів з меншою часто-
тою ускладнень. З цієї причини в останні роки 
радіочастотна абляція, турбінопластика за 
допомогою мікродебридера і, меншою мірою, 
електрокаутерізація були основними метода-
ми, що використовуються. Вони довели свою 
ефективність у лікуванні функціональних 
проблем, мінімізації перебування в лікарні та 
зменшенні ускладнень [17].

Радіочастотна абляція використовує нагрі-
вання для створення іонного обміну, який під-
вищує місцеву температуру та викликає глибо-
ке термічне руйнування тканин [14]. Фіброз, 
що виникає в результаті, зменшує об’єм ткани-
ни та полегшує закладеність носа [18]. Нижня 
турбінопластика за допомогою мікродебридера 
є новішим, малоінвазивним методом зменшен-
ня нижньої носової раковини при збереженні 
цілісності слизової оболонки [19]. Нарешті, 
електрокаутерія, найстаріша техніка на сьогод-
нішній день, використовує теплову енергію для 
індукції коагуляції та, таким чином, зменшен-
ня васкуляризації та об’єму тканин [20]. Опе-
рація на нижній носовій раковині спрямована 
на збереження слизової оболонки, забезпечен-
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ня нормальної функції, швидшого відновлення 
та зменшення кровотечі, а також запобігання 
атрофічному риніту [21].

Метою даного дослідження є визначення 
найбільш ефективного хірургічного методу у 
пацієнтів з гіпертрофією нижньої носової ра-
ковини.

МАТЕРІАЛИ TA МЕТОДИ

Дослідження проводилося з листопада 2019 
року по січень 2023 року у відділенні дитячої 
отоларингології Республіканської дитячої клі-
нічної лікарні імені Еміліана Коцаги в Киши-
неві, Республіка Молдова. Кожен пацієнт от-
римав форму згоди, конфіденційність і захист 
даних були збережені. Критерії включення до 
нашого дослідження включали пацієнтів із за-
хворюванням нижньої носової раковини, що 
потребувало хірургічного лікування. Це дослі-
дження включало 205 пацієнтів, які перенесли 
операцію та перебували під наглядом у лікарні. 
Радіочастотна абляція була хірургічним мето-
дом, застосованим у 73 випадках, 68 пацієнтів 
лікували за допомогою підходу мікродебри-
деру, а решта 64 пацієнти були прооперовані 
за допомогою електрокаутерізації. Післяопе-
раційні ускладнення, відповідно до кожного 
методу, були оцінені та кількісно визначені. За 
пацієнтами спостерігали через два тижні після 
операції.

Дані збирали за допомогою програмного 
забезпечення Excel (Microsoft Excel, Microsoft® 
Corp., Redmond, WA) і аналізували за допомо-
гою програмного забезпечення SPSS v20 (IBM 
Corp., Armonk, NY). Для визначення співвід-
ношення між відсотком ускладнень, пов’яза-
них з різними хірургічними методами, було 
проведено тест Хі-квадрат. Значення p < 0,05 
було прийнято як статистично значуще.

РЕЗУЛЬТАТИ І ОБГОВОРЕННЯ

Усього прооперовано 205 пацієнтів з при-
воду рефрактерної до медикаментозної терапії 
гіпертрофії нижньої носової раковини (табл. 
1). Перша група (n=73) була прооперована з 
використанням радіочастотної абляції. Із 73 

пацієнтів 51 одужав і не мав ускладнень. Реш-
та 22 зазнали ускладнень, з яких 16 мали кро-
вотечу, а шість повідомили про постназальну 
крапельницю (табл. 2).

У другій групі (n=68) було проведено хірур-
гічне лікування з використанням мікродебри-
дерної турбінопластики. Частота ускладнень 
турбінопластики за допомогою мікродебриде-
ру склала 26,5%. Точніше, 50 пацієнтів не пові-
домили про відсутність побічних ефектів, тоді 
як у 18 спостерігалися постназальні крапель-
ниці як ускладнення. Серед трьох груп лікуван-
ня пацієнти, які отримували турбінопластику 
за допомогою мікродебридера, мали найбільшу 
зареєстровану кількість постназальних крапе-
льниць як побічну подію, але найнижчу загаль-
ну частоту ускладнень (рис. 1).

Крім того, тест хі-квадрат був виконаний 
для оцінки зв’язку між частотою ускладнень 
і різними хірургічними методами, що вико-
ристовуються (табл. 3). P-значення було 0, мен-
ше 0,05; тому результати є статистично значу-
щими.

Остання когорта, яку лікували електро-
каутером (n=64), мала найбільшу кількість 
ускладнень (n=24) і найвищий рівень усклад-
нень 37,5% (табл. 4). З 24 ускладнень 16 були 
пов’язані з постназальним крапельницею, а 
вісім – з інфекціями, які були негайно виліку-
вані пероральними антибіотиками. Частота 
ускладнень при цьому методі становила 30,1% 
(табл. 4).

Закладеність носа внаслідок гіпертрофії 
носової раковини є поширеним станом, який 
впливає на якість життя пацієнта. Причини 
гіпертрофії нижньої носової раковини різні; 

Рис. 1. Спосіб хірургічного втручання та кількість 
ускладнень, які він викликав
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Таблиця 1
Кількість пацієнтів, прооперованих з кожним методом хірургічного втручання

Метод Частота (№) Відсоток (%) Дійсний відсоток 
(%)

Кумулятивний 
відсоток (%)

Радіочастотна абляція 73 35,6 35,6 35,6
Мікродебридер 68 33,2 33,2 68,8
Електрокаутер 64 31,2 31,2 100,0
Всього 205 100,0 100,0 -

Таблиця 4
Частота ускладнень кожного методу хірургічного втручання

Метод Частота(№)
Без 

ускладнень 
(№)

З ускладненнями 
(№)

Частота 
ускладнень (%)

Радіочастотна абляція 73 51 22 30,1
Мікродебридер 68 50 18 26,5
Електрокаутер 64 40 24 37,5
Всього (№) 205 141 64 -

Таблиця 3
Результати тесту хі-квадрат

Значення df Значення p
Хі-квадрат Пірсона 57,235 a 6 <0,001
Відношення ймовірності 63,870 5 <0,001
N дійсних випадків 205

Примітки: Чотири клітини (33,3%) мають очікуване число менше 5, мінімальне очікуване число 
становить 2,50; df – ступені свободи.

Таблиця 2
Тип ускладнення, пов’язаний з хірургічним методом

Метод Всього (№)
Радіочастотна 

абляція Мікродебридер Електрокаутер

Без ускладнень 51 50 40 141

Ти
п 

 
ус

кл
ад

не
нн

я Постназальна 
крапельниця 6 18 16 40

Кровотеча 16 0 0 16
Інфекція

0 0 8 8

Всього (№) 73 68 64 205
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найбільш поширені включають викривлен-
ня перегородки (компенсаторна гіпертрофія), 
алергічний риніт, вазомоторний риніт і хро-
нічний гіпертрофічний риніт. Терапією пер-
шої лінії є антигістамінні препарати, системні 
або місцеві деконгестанти та кортикостероїди 
[15]. Крім того, доступні кілька хірургічних 
методів для усунення гіпертрофії нижньої но-
сової раковини у пацієнтів, резистентних до 
медикаментозної терапії. Вони включають зви-
чайну турбінопластику, резекцію підслизової 
оболонки мікродебридером, лазерну турбінек-
томію, радіочастотну турбінопластику та тур-
бінектомію за допомогою електрокаутера [22]. 
Старіші операції, такі як агресивна турбінекто-
мія, можуть дати кращі віддалені результати, 
але мають вищий ризик таких ускладнень, як 
утворення кірки та носова кровотеча [17]. Нові 
методики дають кращі результати, менше піс-
ляопераційних ускладнень і швидше одужання 
[22]. Однак залишається недостатнім консенсус 
щодо оптимальної хірургічної техніки для ліку-
вання гіпертрофії нижньої носової раковини.

Операції зі зменшення раковини носа були 
класифіковані як операції на слизовій оболон-
ці та операції без збереження слизової оболон-
ки. Методи спрямовані на збалансування роз-
міру носових раковин і полегшення носової 
обструкції зі збереженням функції тканини 
слизової оболонки для забезпечення довго-
строкових результатів і зменшення післяопе-
раційних ускладнень [22]. Операція зі збере-
ження слизової оболонки включає звичайну 
турбінопластику, турбінопластику мікроде-
бридером і радіочастотну турбінопластику 
[22]. Методи збереження слизової оболонки 
включають лазерну турбінектомію, звичайну 
турбінектомію, електрокаутеричну турбінек-
томію та кріотурбінектомію [22]. Остання ка-
тегорія хірургічного втручання є менш спри-
ятливим для слизової оболонки підходом, 
який призводить до значної втрати тканини та 
різноманітних післяопераційних ускладнень, 
таких як утворення кірки, надмірна кровотеча 
та довше відновлення. Тому в післяоперацій-
ному періоді краще оперувати зі збереженням 
слизової оболонки, щоб зменшити ускладнен-
ня та зберегти прохідність тканин.

Електрокаутерія, найстаріший використо-
вуваний метод, викликає локалізований на-
грівальний ефект, який спричиняє зменшення 
васкуляризації та об’єму тканин [23]. Згодом 
термічне пошкодження підслизової оболон-
ки призводить до фіброзу, звуження рубця та 
зменшення об’єму тканини [17]. При електро-
каутерізації використовуються як біполярні, 
так і монополярні пристрої. Однак перше є 
кращим, оскільки глибина опіку та термічне 
ураження менші, а випадкове розсіювання те-
пла зменшується [17]. Систематичний огляд 
1231 пацієнта, які перенесли операцію елек-
трокаутерізації, виявив загальне зниження 
носового опору, а часткове або повне усунення 
закладеності носа спостерігалося у 67,3% учас-
ників [17]. Найчастішим післяопераційним 
ускладненням, про яке повідомлялося, були 
носова кровотеча та утворення кірочок [17]. 
У нашому дослідженні 64 пацієнти перенесли 
операцію електрокаутерізації, післяоперацій-
не відновлення не було помітним у 40 (62,5%). 
Проте у 24 пацієнтів (37,5%) виникли усклад-
нення, що є найбільшою кількістю в нашому 
дослідженні. Зокрема, 16 пацієнтів мали пост-
назальну крапельницю незабаром після опера-
ції, а у восьми були інфекції, які вирішувалися 
пероральними антибіотиками. Незважаючи на 
ускладнення, спостерігалося швидке загоєння 
та раннє відновлення функції тканин. Нареш-
ті, Uluyol et al. [23] виявили, що електрокауте-
рія має менший економічний тягар, ніж раді-
очастота.

Радіочастотна абляція або радіочастотне 
зменшення тканини була введена на початку 
2000-х років і є поширеним методом лікування 
гіпертрофії нижньої носової раковини. Випро-
мінювані радіочастоти викликають іонні зміни, 
що призводить до добре контрольованого вог-
нищевого підвищення температури, що при-
зводить до глибокого термічного руйнування 
тканин [4]. Подібно до електрокаутерізації, 
результуючий фіброз тканини та радіочастот-
не рубцювання зменшують розмір носової ра-
ковини та полегшують закладеність носа [18]. 
Радіочастота має багато переваг, включаючи 
збереження слизової оболонки носа, низький 
рівень ускладнень і значне зниження тяжкості 
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та частоти закладеності носа [21]. Недавній 
систематичний огляд Sinno et al. [17] оцінили 
використання радіочастот у 21 дослідженні за 
участю 1515 пацієнтів, і у 85,5% пацієнтів було 
виявлено вирішення або значне покращення 
носового повітряного потоку. Ускладнення-
ми, про які найчастіше повідомлялося, були 
кровотеча та постназальна крапельниця [17]. 
В одному дослідженні тривале спостереження 
за пацієнтами, які отримували радіочастотну 
редукцію тканин, показало часткове або повне 
полегшення симптомів у 85% учасників до 30 
місяців [25]. Проте більшість досліджень дають 
попередні результати, короткі спостереження 
та є обсерваційними [24]. Крім того, у пацієн-
тів із тривалою гіпертрофією слизової оболон-
ки фіброз тканини, викликаний технікою раді-
очастотної абляції, може бути недостатнім для 
зменшення структури носової раковини [26]. 
У нашому дослідженні в радіочастотній групі 
загалом у 22 пацієнтів виникли ускладнення. 
Післяопераційна кровотеча спостерігалася у 
16 пацієнтів, у 6 – постназальна крапельниця 
з частотою ускладнень 30,1%.

Останнім методом, який ми оцінювали в 
нашому дослідженні, була турбінопластика 
за допомогою мікродебридера, нещодавня мі-
німально інвазивна ендоскопічна процедура 
для зменшення нижнього розміру носових 
раковин при збереженні цілісності слизової 
[19]. У цій техніці використовується пристрій 
для мікровисічення (бритва) з обертовим ле-
зом, яке зрізає тканину. Мікродебридер також 
містить відсмоктувач у режимі реального часу, 
який захоплює тканину нижче за потоком, що 
дозволяє проводити гістопатологічний аналіз 
[27]. Турбінопластика за допомогою мікроде-
бридера нещодавно набула популярності, 
оскільки вона має багато переваг, включаючи 
короткий час загоєння, незначні післяопера-
ційні проблеми та відмінний функціональний 
результат [28]. Метааналіз Мірзи та ін. [29] 
виявили, що турбінопластика за допомогою 
мікродебридера є хірургічною процедурою 
з кращими результатами, ніж радіочастота, 
у лікуванні закладеності носа, спричиненої 
збільшенням нижніх носових раковин. Lorenz 
і Maier [28] виявили, що мікродебридерна тур-

бінопластика пов’язана з незначною травмою 
слизової оболонки, і пацієнти повідомляли 
про значно нижчі скарги та середні показники 
[28]. Дослідження, яке порівнювало всі сучасні 
хірургічні методи лікування гіпертрофії ниж-
ньої носової раковини, виявило, що загальна 
резекція за допомогою мікродебридера мала 
найнижчий рівень ускладнень [17]. Наше до-
слідження погоджується з вищезазначеним, 
оскільки пацієнти, які отримували хірургічне 
лікування мікродебридером, мали найнижчий 
рівень ускладнень 26,5%, а у всіх 18 пацієнтів 
спостерігалося постназальне затікання.

У нашому дослідженні рівень ускладнень 
трьох методів був статистично значущим, по-
рівнянним і узгоджувався з результатами, на-
веденими в медичній літературі. Таким чином, 
можна зробити висновок, що турбінопластика 
за допомогою мікродебридера мала найниж-
чий рівень ускладнень, за нею йшли радіочас-
тотна та електрокаутерізація. Проте всі три 
методи вилікували закладеність носа, а післяо-
пераційні ускладнення зникли протягом трьох 
тижнів. Зрештою, вибір методу залежить від 
переваг і досвіду хірурга в поєднанні з інфор-
мованим рішенням пацієнта.

Обмеження дослідження. Дослідження 
має деякі обмеження. По-перше, невеликий 
розмір вибірки обмежує наше дослідження, і 
для узагальнення наших результатів потрібна 
більша когорта. Крім того, вихідний розмір і 
морфологія носових раковин можуть вплину-
ти на результати кожного хірургічного методу, 
хоча це важко ідентифікувати та кількісно ви-
значити. Нарешті, спосіб, який використову-
ється під час кожного хірургічного втручання, 
залежить від оператора та базується на досвіді 
та знаннях хірурга, що може вплинути на піс-
ляопераційні ускладнення та функціональні 
результати.

ВИСНОВКИ

Хірургічне лікування гіпертрофії нижньої 
носової раковини спрямоване на збалансо-
ване збереження тканини слизової оболон-
ки, низький рівень ускладнень і збереження 
функції носової раковини. У нашому дослі-
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дженні хірургічним методом лікування гіпер-
трофії нижньої носової раковини з найниж-
чим рівнем ускладнень була турбінопластика 
за допомогою мікродебридера з подальшою 
радіочастотною абляцією та електрокаутерією. 
Показано, що всі три методи ефективні для 
усунення закладеності носа внаслідок збіль-
шення носових раковин. Однак необхідні до-
даткові дослідження, оскільки досі немає кон-
сенсусу щодо оптимальної хірургічної техніки. 

Зрештою, вибір методу залежить від переваг і 
досвіду хірурга в поєднанні з інформованим 
рішенням пацієнта.

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

Джерела  фінансування. Виконання данно-
го дослідження та написання  рукопису було 
виконано без зовнішнього фінансування.
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HYPERTROPHY OF THE LOWER CORNEA OF THE NOSE:  
COMPARISON OF SURGICAL TECHNIQUES BY ASSESSMENT OF POSTOPERATIVE COMPLICATIONS

Furkulitsa D. 

«Nicolae Testemitsanu» State University of Medicine and Pharmacy, Chisinau, Republic of Moldova

danik8210@gmail.com

Background. Nasal congestion is one of the most commonly reported symptoms in clinical practice. The second most 
common cause of nasal congestion is hypertrophy of the lower concha, a pathology of the nose that often requires surgical 
treatment. The purpose of this study is to determine the most effective surgical method in patients with hypertrophy of the 
inferior turbinate.

Materials and methods. The study was conducted from November 2019 to January 2023 at the Pediatric Otolaryngology 
Department of the Emilian Cotaga Republican Children’s Clinical Hospital in Chisinau, Republic of Moldova. The study 
population included 205 patients who underwent surgery and were under observation in the hospital. Radiofrequency ab-
lation was the method used in 73 patients, 68 patients were treated with microdebrider turbinoplasty, and the remaining 64 
patients were treated with electrocautery. After surgery, postoperative complications were assessed and quantified.

Results. A total of 205 patients were operated on. The first group (n=73) underwent radiofrequency ablation and had a 
complication rate of 30.1%. Out of 73 patients, 51 recovered without complications. The remaining 22 had complications, 
including 16 patients with bleeding and 6 with postnasal drip. The second group (n=68) was treated by the microdebrider 
method. The complication rate was 26.5%, with 50 patients having no postoperative symptoms and 18 having symptoms. 
In particular, postnasal drip was more common with this method, as all 18 patients experienced postnasal drip as a compli-
cation. The third group (n=64) received electrocautery. Patients in this group had the most complications (n=24), with 16 
associated with postnasal drip and eight with infections that were treated promptly with oral antibiotics. The frequency of 
complications with this method was 37.5%.

Conclusion. In our study, microdebrider turbinoplasty provided the lowest complication rate, followed by radiofrequen-
cy ablation and electrocautery. However, all three methods were successful in relieving nasal congestion and treating inferior 
turbinate hypertrophy. More research is needed, as there is still no consensus on the optimal surgical technique for inferior 
turbinate hypertrophy.

Key words: chronic hypertrophic rhinitis, nasal obstruction, surgery for nasal obstruction, lower concha, surgical en-
doscopy.
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Актуальність. Особливістю гострого панкреатиту є високий ризик розвитку ускладнень (виникають у 
50% пацієнтів), летальність при яких сягає 15%, а при тяжкому перебігу варіюється в межах 40-70%. Доведено, 
що своєчасне встановлення тяжкості захворювання, вибір відповідної лікувальної тактики, рання діагностика 
ускладнень та їх профілактика  значно покращують результати лікування.

Ціль: розробити сучасну математичну модель прогнозування тяжкості перебігу гострого панкреатиту з 
урахуванням показників кальцій-фосфорного метаболізму, гемокоагуляційних чинників та даних серологічного 
обстеження на Нelicobacter pylori.

Матеріали та методи. Дослідження базувалось на результатах обстеження 280 хворих на гострий панкреатит, 
які були розділені на дві групи: основна група (n=187) – пацієнти з тяжким перебігом та група порівняння (n=93) – 
пацієнти з легким та середньої тяжкості перебігом захворювання. Для розробки математичної моделі проводився 
аналіз та порівняння наступних показників: тривалість захворювання до госпіталізації в стаціонар, індекс маси 
тіла, вміст лейкоцитів,  С-реактивного білка, глюкози крові, прокальцитоніну, інтерлейкіну-6, імуноглобуліну М до 
Нelicobacter pylori, тромбін-антитромбін ІІІ комплексу, активність тканинного активатора плазміногену, кальцій 
сироватки крові, альбумін корегований кальцій, вітамін D.

Результати. На основі отриманих результатів нами було розроблено математичну модель прогнозування 
тяжкості перебігу гострого панкреатиту та виявлена кореляційна залежність між розрахованими балами (згідно 
з математичною моделлю) та шкалою APACHE II (тяжкий перебіг 8 балів та більше). Покрокове створення моделі 
методом множинного регресійного аналізу з поступовим зменшенням кількості показників з 12 до 8 та до 6 
дозволили нам запропонувати математичну модель, яка має високу точність для прогнозування тяжкого перебігу 
гострого панкреатиту (R=0,82; R2=0,66; p<0,0001). Отримані дані демонструють залежність фактора «тяжкий 
перебіг» від вмісту вітаміну D, імуноглобуліну М до Нelicobacter pylori та активності тканинного активатора 
плазміногену та обґрунтовують необхідність їх раннього визначення у хворих на гострий панкреатит. Отже 
розроблена математична модель є високоінформативною та може бути використана в лікувальній практиці для 
раннього прогнозування тяжкого перебігу гострого панкреатиту.

Висновки. Доведена залежність фактора «тяжкий перебіг» у хворих на гострий панкреатит від вмісту вітаміну 
D, імуноглобуліну М до Нelicobacter pylori та активності тканинного активатора плазміногену і обгрунтована 
необхідність їх визначення у ранньому періоді захворювання. Методом множинного регресійного аналізу розроблено 
математичну модель, яка має високу точність для прогнозування тяжкого перебігу гострого панкреатиту (R=0,82; 
R2=0,66; p<0,0001).

Ключові слова: гострий панкреатит, математична модель, прогнозування перебігу, ускладнення.

Актуальність. Гострий панкреатит (ГП)  
−  розповсюджене захворювання, що складає 
5-10% ургентної патології органів черевної по-
рожнини [1]. Особливістю захворювання є ви-
сокий ризик розвитку ускладнень (виникають 
у 50% пацієнтів), летальність при яких сягає 
15%, а при тяжкому перебігу ГП в межах 40-
70% [2]. Доведено, що своєчасне встановлення 
тяжкості захворювання, вибір відповідної лі-

кувальної тактики, рання діагностика усклад-
нень та їх профілактика  значно покращують 
результати лікування. В зв’язку з цим запро-
поновано досить багато клінічних прогнос-
тичних маркерів несприятливого перебігу ГП. 
Так вік пацієнта та виникнення поліорганної 
недостатності в ранньому періоді захворюван-
ня є факторами які впливають на летальність. 
Факторами ризику виникнення ГП з тяжким 
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перебігом захворювання є ожиріння, рівень 
С-реактивного білка сироватки крові в перші 
дві доби від моменту госпіталізації >150 мг/л 
[3]. Факторами, що підвищують ризик виник-
нення гострого некротичного панкреатиту є 
ознаки гемоконцентрації, а саме гематокрит 
≥47%, що не знижується протягом 24 год [4], 
але чутливість та специфічність даних показ-
ників не є  високою [5]. Також широко застосо-
вуються різні системи оцінки стану пацієнтів 
з визначенням ступеня тяжкості захворюван-
ня, серед яких найбільш поширеними є шка-
ла APACHE II та Ranson [6]. Чутливість даних 
шкал при прогнозуванні розвитку тяжкого 
гострого панкреатиту складає 70,4% і 88,6% 
відповідно, а специфічність – 92,6% і 91,4% [7]. 
Однак наведені шкали досить складні та гро-
міздкі у використанні в клінічній практиці.

Таким чином, незважаючи на прогрес су-
часної хірургічної науки, проблема ранньої 
діагностики ускладнень та прогнозування пе-
ребігу ГП залишається остаточно не виріше-
ною і потребує подальшої розробки та пошуку 
нових діагностичних маркерів з урахуванням 
різноманітних патогенетичних чинників дано-
го захворювання.

Ціль: розробити сучасну математичну мо-
дель прогнозування тяжкості перебігу гостро-
го панкреатиту з урахуванням показників 
кальцій-фосфорного метаболізму, гемокоагу-

ляційних чинників та даних серологічного об-
стеження на Нelicobacter pylori.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Дослідження базувалось на результатах 
обстеження 280 хворих на ГП, що лікувались 
в клініці кафедри хірургії №2 Національного 
медичного університету імені О.О. Богомоль-
ця  в період з 2016 по 2023 рр., було виконано 
відповідно до плану науково-дослідної роботи 
кафедри в зазначений період. Усі пацієнти під-
писали Інформовану згоду на участь у даному 
дослідженні. Хворі були розділені на дві гру-
пи: основна група (n=187) – пацієнти з тяжким 
перебігом захворювання та група порівняння 
(n=93) – пацієнти з легким та середньої тяж-
кості перебігом ГП. Прогнозування тяжкості 
перебігу захворювання проводили за допомо-
гою шкали APACHE II (тяжкий перебіг 8 балів 
та більше) [8]. Пацієнти двох груп достовірно 
не відрізнялись за віком та статтю (р>0,05) 
(табл. 1).

Комплексне обстеження пацієнтів з ГП здій-
снювали відповідно до настанови Державного 
експертного центру МОЗ України (“Адапто-
ваної клінічної настанови, заснованої на до-
казах”, під ред. М.П. Комаров та ін., 2016 р.). 
Додатково проводили серологічне обстежен-
ня з метою визначення вмісту імуноглобуліну  

Таблиця 1
Порівняльна характеристика хворих в досліджуваних групах

Демографічні 
показники

Основна група  
(n=187)

Група порівняння 
(n=93)

р*

Вік (роки) 51,4±7,1 49,6±9,7 0,07
Стать

чоловіча
жіноча

116 (62%)
71 (38%)

47 (50,5%)
46 (49,5%)

0,06
0,06

Етіологічні фактори
алкогольний

біліарний
травматичний
ідіопатичний

123 (65,8%)
48 (25,7%)

–
16 (8,6%)

22 (23,7%)
52 (55,9%)

5 (5,4%)
14 (15,1%)

<0,0001
<0,0001

0,09
Примітка: * – відмінності показників між групами визначали із застосуванням t-критерію у разі ліній-
них показників та за допомого ²-тесту у разі категорійних.
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 М до Нelicobacter pylori (НР), спеціальні дослі-
дження по оцінці стану коагуляційної системи 
(визначали активність тканинного активатора 
плазміногену (ТАП), активність інгібітора ак-
тиватора плазміногену типу І (ПАІ-1) та вміст 
понаднормованого тромбін-антитромбін ІІІ 
комплексу (ТАТ) в плазмі крові), дослідження 
вмісту вітаміну D та кальцію сироватки крові. 
Для розробки математичної моделі проводив-
ся аналіз та порівняння наступних показників: 
тривалість захворювання до госпіталізації в 
стаціонар, індекс маси тіла, вміст лейкоцитів,  
С-реактивного білка, глюкози крові, прокаль-
цитоніну, інтерлейкіну-6, імуноглобуліну М до 
НР, ТАТ, активність ТАП, кальцій сироватки 
крові, альбумін корегований кальцій, вітамін D.

Статистичний аналіз виконували із засто-
суванням програм Statistica 12 (Serial Number: 
STA999K347150-W). Нормальність розподі-
лу даних визначали за допомогою тесту Ша-

піро-Вілка. Для статистичного опрацювання 
отриманих результатів застосовували t-кри-
терій, кореляційний аналіз Пірсона та метод 
множинної регресії. Результати представлені 
як середні значення та їх стандартне відхилен-
ня (M±SD). Відмінності між показниками вва-
жали достовірними при р<0,05. Модель про-
гнозування тяжкості перебігу ГП розроблено 
із застосуванням методу множинної регресії. 
Для якісної оцінки моделі розраховували кое-
фіцієнт множинної кореляції R і детермінації 
R2.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

На початковому етапі розробки математич-
ної моделі прогнозування тяжкого перебігу ГП 
був проведений розрахунок середніх величин 
досліджуваних показників та їх порівняльний 
аналіз (табл. 2).

Таблиця 2
Порівняльний аналіз показників в досліджуваних групах

Показник Основна група   
(n=187)

Група порівняння 
(n=93)

р*

ТЗГ, год 33,3±17,5 19,1±9,6 <0,0001
ІМТ, кг/м² 27,8±4,5 23,2±2,9 <0,0001

WBC, ×10⁹/л 11,5±1,7 8,5±1,8 <0,0001
PCT, нг/мл 0,82±0,8 0,21±0,3 <0,0001

IgM-HP, МО/мл 0,51±0,4 0,5±0,4 0,82
Активність ТАП, МО/мл 2,3±2,2 1,9±0,8 0,14

Вміст ТАТ, нг/мл 5,9±4,8 2,7±2,3 <0,0001
СРБ, мг/мл 139,7±44,3 55,9±27,5 <0,0001
IL-6, пг/мл 270±164,8 68,9±112,6 <0,0001
Гл, ммоль/л 8,4±2,1 5,9±1,2 <0,0001
Ca, ммоль/л 2,1±0,3 2,4±0,1 <0,0001

AлCa, ммоль/л 2,3±0,2 2,4±0,1 0,0005
Віт D, нг/мл 12,3±5,3 26,6±7,9 <0,0001

Примітки: результати представлені у вигляді M±SD. Відмінності показників між групами визначали 
із застосуванням t-критерію. Тут та в табл. 3, 4, 5, 6: ТЗГ – тривалість захворювання до госпіталізації; 
ІМТ – індекс маси тіла; WBC – лейкоцити крові; PCT – прокальцитонін; IgM-HP – імуноглобулін 
М до  Нelicobacter pylori; ТАП – тканинний активатор плазміногену;  ТАТ – тромбін-антитромбін 
ІІІ комплекс; СРБ – С-реактивний білок; IL-6 – Інтерлейкін-6; Гл – глюкоза крові; Ca – кальцій 
загальний сироватки крові; АлCa – альбумін-скорегований кальцій сироватки крові; Віт D – вітамін 
D сироватки крові.
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Згідно отриманих результатів було вияв-
лена достовірна різниця усіх показників в до-
сліджуваних групах за виключенням актив-
ності ТАП та вмісту імуноглобуліну М до НР 
(р>0,05).

На наступному етапі визначали наявність 
лінійного корелятивного зв’язку між показ-
никами та тяжкістю панкреатиту за шкалою 
APACHE II.

Всі показники мали вірогідний лінійний 
зв’язок. На наступному етапі методом мно-
жинного регресійного аналізу побудовано мо-
дель визначення тяжкості перебігу гострого 
панкреатиту (табл. 4).

Було виявлено вірогідний вплив фактора 
«тяжкий перебіг» на всі показники за виклю-
ченням тривалості захворювання до госпіта-
лізації в стаціонар, вмісту прокальцитоніну, 
тромбін-антитромбін ІІІ комплексу. За отри-
маним результатом застосування методу мно-
жинної регресії отримали формулу прогнозу-
вання тяжкого перебігу ГП:

Х = 0,09 × ІМТ–0,006 × ТЗХ + 0,22 ×  
× WBC – 1,86 × IgM - HP + 0,41 × ТАП − 

– 0,33 × PCT – 0,03 × ТАТ −  
– 5,85 × Ca + 0,01 × СРБ – 0,12 ×  

× ВітD + 0,36 × Гл + 6,74 × AлCa – 1,87,

де Х – тяжкий перебіг ГП (8 балів та більше 
аналагічно до шкали APACHE II); ІМТ – індекс 
маси тіла, кг/м²; ТЗГ – тривалість захворюван-
ня до госпіталізації, год; WBC – лейкоцити 
крові, ×10⁹/л; IgM-HP – імуноглобулін М до  
Нelicobacter pylori, МО/мл; ТАП – активність 
тканинного активатора плазміногену, МО/мл; 
PCT – прокальцитонін, нг/мл; ТАТ – тром-
бін-антитромбін ІІІ комплекс, нг/мл; СРБ – 
С-реактивний білок, мг/мл; Гл – глюкоза крові, 
ммоль/л; Ca – кальцій загальний сироватки 
крові, ммоль/л; АлCa – альбумін-скорегова-
ний кальцій сироватки крові, ммоль/л ; Віт D 
– вітамін D сироватки крові, нг/мл.

Таблиця 3
Корелятивний зв’язок між досліджуваними показниками та тяжкістю захворювання за шкалою 

APACHE II

Показники r p
Вік (роки) 0,2147 0,0001
ТЗГ, год 0,3245 0,0001
ІМТ, кг/м² 0,5484 0,001
IgM-HP, МО/мл 0,1363 0,023
WBC, ×10⁹/л 0,5482 0,001
PCT, нг/мл 0,4473 0,0001
Активність ТАП, МО/мл 0,2506 0,0001
Вміст ТАТ, нг/мл 0,3325 0,0001
СРБ, мг/мл 0,6541 0,001
IL-6, пг/мл 0,5659 0,001
Гл, ммоль/л 0,5493 0,001
Ca, ммоль/л -0,5137 0,001
AлCa, ммоль/л -0,2927 0,0001
Віт D, нг/мл -0,7224 0,001
Примітка: кореляційний зв’язок визначали із застосуванням кореляції Пірсона.
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Коефіцієнт кореляції показників з матема-
тичною моделлю 1 (R) склав 0,85; коефіцієнт 
детермінації моделі (R2) – 0,72; скоригова-
ний показник R2 (із урахуванням кількості 
предикторів у моделі) – 0,69; критерій Фіше-
ра F (16,263) – 41,6; значущість моделі висока 
(p<0,0001) зі стандартною похибкою (SE) 2,7. 
Коефіцієнт множинної кореляції (R) предикто-
рів із залежним показником «тяжкий перебіг» 
0,85 показує високий кореляційний зв’язок 
між ними, при цьому коефіцієнт детермінації 
моделі (R2=0,72) вказує, що 72% дисперсії по-
казника «тяжкий перебіг» можна пояснити за 
допомогою предикторів, які увійшли в модель, 
що дозволяє з точністю 72% визначити тяжкий 
перебіг ГП. Скоригований R2 є більш точним 
для оцінки адекватності моделі та складає 0,69. 
Критерій Фішера F (16,263)=41,6 (p<0,0001), 
що свідчить про високу значимість моделі. На 
рис. 1 представлено кореляційну залежність 
між розрахованими балами (згідно з матема-
тичною моделлю) та шкалою APACHE II (тяж-
кий перебіг 8 балів та більше).

Для зменшення кількості предикторів при 
прогнозуванні тяжкого перебігу ГП було про-
ведено покрокове виключення малоінформа-
тивних змінних. Так для отримання математич-
ної моделі 2 з 12 предикторів було виключено 4 
та проведено розрахунок рівняння множинної 
регресії для 8 предикторів (табл. 5).

За отриманим результатом застосування 
методу множинної регресії отримали наступ-
ну формулу (формула 2) прогнозування тяж-
кого перебігу ГП:

Х = 0,29 × WBC – 0,84 × IgM −  
− HP + 0,36 × ТАП – 7,66 ×  
× Ca + 0,02 × СРБ – 0,17 ×

× Віт D + 0,35 × Гл + 8,07 × AлCa + 2,25,

де Х – тяжкий перебіг ГП (8 балів та більше 
аналогічно до шкали APACHE II); WBC – лей-
коцити крові, ×10⁹/л; IgM-HP – імуноглобулін 
М до  Нelicobacter pylori, МО/мл; ТАП – актив-
ність тканинного активатора плазміногену, 
МО/мл; СРБ – С-реактивний білок, мг/мл; Гл 

Таблиця 4
Результати розрахунку рівняння множинної регресії в програмі Statistica 12 для залежної змінної 

«тяжкий перебіг» (модель 1)

Показники b* SE of b* b SE of b t (263) p
Вільний член -1,87 3,79 -0,49 0,048
ТЗГ, год -0,02 0,04 -0,006 0,009 -0,58 0,56
ІМТ, кг/м² 0,09 0,05 0,09 0,05 1,95 0,05
IgM-HP, МО/мл -0,14 0,05 -1,86 0,67 -2,77 0,005
WBC, ×10⁹/л 0,09 0,04 0,22 0,09 2,19 0,02
PCT, нг/мл -0,05 0,07 -0,33 0,45 -0,73 0,46
Активність ТАП, МО/мл 0,16 0,04 0,41 0,11 3,92 0,0001
Вміст ТАТ, нг/мл -0,02 0,04 -0,03 0,05 -0,54 0,59
СРБ, мг/мл 0,14 0,05 0,01 0,005 2,81 0,005
Гл, ммоль/л 0,16 0,04 0,36 0,09 3,68 0,0003
Ca, ммоль/л -0,29 0,11 -5,85 2,15 -2,73 0,0007
AлCa, ммоль/л 0,23 0,09 6,74 2,72 2,48 0,01
Віт D, нг/мл -0,23 0,05 -0,12 0,03 -4,15 0,0001
Примітки: тут і в табл.5, 6: b*– стандартизований коефіцієнт регресії; SE of b* – стандартизована 
похибка коефіцієнта; b – коефіцієнт регресії; SE of b – стандартна похибка оцінки; t – критерій 
Стьюдента; р – оцінка значущості моделі.
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Рис. 1. Кореляція між розрахованими балами згідно з математичною моделлю 1 та шкалою APACHE II

 
Таблиця 5

Результати розрахунку рівняння множинної регресії з виключенням малоінформативних 
показників в програмі Statistica 12 для залежної змінної «тяжкий перебіг» (модель 2)

Показники b* SE of b* b SE of b t (271) p
Вільний член 2,25 3,26 0,69 0,049
IgM-HP, МО/мл -0,06 0,04 -0,84 0,49 -1,69 0,09
WBC, ×10⁹/л 0,13 0,04 0,29 0,09 3,11 0,002
Активність ТАП, МО/мл 0,14 0,04 0,36 0,09 3,88 0,0001
СРБ, мг/мл 0,25 0,05 0,02 0,004 5,31 0,0001
Гл, ммоль/л 0,15 0,04 0,35 0,09 3,71 0,0003
Ca, ммоль/л -0,38 0,11 -7,66 2,12 -3,61 0,0004
AлCa, ммоль/л 0,28 0,09 8,07 2,69 2,99 0,003
Віт D, нг/мл -0,31 0,05 -0,17 0,03 -5,9 0,0001

– глюкоза крові, ммоль/л; Ca – кальцій загаль-
ний сироватки крові, ммоль/л; АлCa – альбу-
мін-скорегований кальцій сироватки крові, 
ммоль/л; Віт D – вітамін D сироватки крові, 
нг/мл.

Коефіцієнт кореляції показників з моделлю 
2 (R) становив 0,83; коефіцієнт детермінації 
моделі (R2) – 0,69; скоригований показник R2 
– 0,68; критерій Фішера F (8,27) – 74,13; значу-
щість моделі висока (p<0,0001) зі стандартною 
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похибкою (SE) 2,8. Кореляційну залежність 
між розрахованими балами (згідно з мате-
матичною моделлю 2) та шкалою APACHE II 
(тяжкий перебіг 8 балів та більше) представ-
лена на рис. 2.

Далі було прийнято рішення оптимізації 
математичної моделі шляхом максимального 
зменшення кількості показників без втрати 
точності останньої (були виключені показники 
імуноглобуліну М до НР та активності ТАП). 
Проведено розрахунок рівняння множинної 
регресії для прогнозування тяжкого перебігу 
ГП, що включало 6 предикторів. Зазначені дані 
представлені в табл. 6.

За отриманим результатом застосування 
методу множинної регресії отримали наступ-
ну формулу (формула 3) прогнозування тяж-
кого перебігу ГП:

Х = 0,31 × WBC – 8,97 × Ca + 0,02 × СРБ − 
–0,17 × ВітD + 0,37 × Гл + 9,82 × AлCa + 1,3,

де Х – тяжкий перебіг ГП (8 балів та більше 
аналогічно до шкали APACHE II); WBC – лей-
коцити крові, ×10⁹/л; СРБ – С-реактивний бі-
лок, мг/мл; Гл – глюкоза крові, ммоль/л; Ca – 
кальцій загальний сироватки крові, ммоль/л; 
АлCa – альбумін-скорегований кальцій сиро-
ватки крові, ммоль/л; Віт D – вітамін D сиро-
ватки крові, нг/мл.

Коефіцієнт кореляції показників з моделлю 
3 (R) становив 0,82; коефіцієнт детермінації 
моделі (R2) – 0,66; скоригований показник R2 
– 0,66; критерій Фішера F (6,27) – 90,27; значу-
щість моделі висока (p<0,0001) зі стандартною 
похибкою (SE) 2,9. Кореляційну залежність 
між розрахованими балами (згідно з мате-
матичною моделлю 3) та шкалою APACHE II 
(тяжкий перебіг 8 балів та більше) представ-
лена на рис. 3.

Згідно отриманих даних встановлено, що 
дисперсія точок навколо лінії регресії невели-
ка, коефіцієнт множинної кореляції предикто-
рів із залежним фактором  «тяжкий перебіг» 

Рис. 2. Кореляція між розрахованими балами згідно з математичною моделлю 2 та шкалою APACHE II
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є високим (r=0,82, p<0,0001), що свідчить про 
високу точність створеної математичної мо-
делі прогнозування тяжкого перебігу ГП. Ко-
ефіцієнт детермінації R2 0,66 вказує на те, що 
66% дисперсії показника Х (тяжкий перебіг) 
можна трактувати за допомогою предикторів, 
що включені в математичну модель. Скориго-

ваний R2 складає для запропонованої матема-
тичної моделі 0,66, а показник F (6,27) – 90,27 
(p<0,0001), що свідчить про високу значимість 
моделі. Стандартна похибка оцінки (SE of 
estimate) дорівнювала 2,89 балів. Отже, розро-
блена математична модель дозволяє з достат-
ньою точністю спрогнозувати тяжкий перебіг 

Таблиця 6
Результати розрахунку рівняння множинної регресії в програмі Statistica 12 для залежної змінної 

«тяжкий перебіг» (модель 3)

Показники b* SE of b* b SE of b t (273) p
Вільний член 1,3 3,05 0,43 0,043
WBC, ×10⁹/л 0,14 0,04 0,31 0,09 3,24 0,001
СРБ, мг/мл 0,22 0,05 0,02 0,004 4,63 0,0001
Гл, ммоль/л 0,16 0,04 0,37 0,09 3,82 0,0001
Ca, ммоль/л -0,45 0,11 -8,97 2,16 -4,16 0,0004
AлCa, ммоль/л 0,34 0,09 9,82 2,73 3,59 0,0003
Віт D, нг/мл -0,31 0,05 -0,17 0,03 -5,71 0,0001

Рис. 3. Кореляція між розрахованими балами згідно з математичною моделлю 3 та шкалою APACHE II
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ГП використовуючи шість інформативних по-
казників, що були відібрані методом виклю-
чення при розрахунку рівняння множинної 
регресії.

Таким чином, раннє прогнозування тяж-
кості перебігу ГП є важливим факторам успіш-
ного лікування пацієнтів, зменшення леталь-
ності та фінансового навантаження на медичні 
заклади. Так, своєчасна госпіталізація хворих 
на тяжкий ГП у відділення інтенсивної терапії, 
застосування ранньої агресивної внутрішньо-
венної ресусцитації, адекватного знеболення 
та нутритивної підтримки найбільш корисні 
в перші 12-48 год з моменту виникнення за-
хворювання та ведуть до зниження ризику 
прогресування синдрому системної запальної 
відповіді, поліорганної недостатності, часто-
ти виникнення ускладнень, скорочення три-
валості больового синдрому та перебування 
у стаціонарі [9]. Нині запропонована велика 
кількість багатофакторних систем та прогнос-
тичних меркерів для оцінки тяжкості перебігу 
ГП. Найбільш розповсюдженими серед них є 
визначення вмісту СРБ (при значенні >150 мг/л 
чутливість показника становить 80–86%, спе-
цифічність – 61–84%), IL-6 (чутливість 93,1%, 
специфічність 89,7% при значенні >50 пг/мл), 
гепсидин (чутливість 100%, специфічність 96% 
при значенні ≥154,7 нг/мл), кальцій сироватки 
крові (чутливість – 89,7%, специфічність – 82% 
при значенні <1,97 ммоль/л) [10]. Нами було 
проведено дослідження та аналіз змін каль-
цій-фосфорного метаболізму і вмісту вітаміну 
D у пацієнтів з тяжким перебігом ГП та вияв-
лено, що частота розвитку значного дефіциту 
вітаміну D (<10 нг/мл) була вірогідно вищою 
(55,6%) по відношенню до пацієнтів з легким 
перебігом та перебігом середньої важкості 
(5,6%) (χ2=10,3, 95% ДІ 20,2-70,4, p=0,001). Та-
кож було встановлено, що рівень вітаміну D у 
сироватці крові ≤13,28 нг/мл можна розгляда-
ти, як вірогідний предиктор тяжкого перебігу 
(чутливість 83,3%, специфічність 94,4%) [11].

Слід зауважити, що на сучасному етапі від-
сутній консенсус щодо проведення антибіоти-
копрофілактики, а питання визначення пока-
зань до антибіотикотерапії у хворих з тяжким 
перебігом ГП залишається дискутабельним. 

Так загальновизнаним є призначення антибак-
теріальних препаратів при виникненні гній-
но-септичних ускладнень ГП з урахуванням 
результатів оцінки чутливості мікроорганіз-
мів, антибіотикопрофілактика не рекомендо-
вана, однак доведено, що профілактичне вве-
дення антибіотиків при тяжкому ГП покращує 
перебіг захворювання, якщо воно було розпо-
чато в перші 72 год від моменту появи симп-
томів та тривало не більше двох тижнів у па-
цієнтів без ознак інфікування [12]. При цьому 
в якості маркера розвитку гнійно-септичних 
ускладнень рекомендовано визначення вмісту 
прокальцитоніну (чутливість 73%, специфіч-
ність 86,4% при значенні 0,5 нг/мл) [13]. Нами 
було проведено дослідження присвячене ви-
вченню ролі НР як етіологічного чинника ГП 
та маркера розвитку його гнійно-септичних 
ускладнень, за результатами якого виявлено 
сильний корелятивний зв’язок між вмістом 
імуноглобуліну М до НР і прокальцитоніну 
(r=0,87; p=0,0001) та  встановлено порогове 
значення вмісту імуноглобуліну М до НР у си-
роватці крові (при значенні ≥1,24 МО/мл чут-
ливість складає 86,4%, специфічність 100%), 
яке можна використовувати у якості критерію 
для прогнозування виникнення гнійно-сеп-
тичних ускладнень при тяжкому перебігу ГП 
та визначенню показань до проведення анти-
біотикотерапії [14].

Також дискутабельним залишається питан-
ня призначення інгібіторів протонної помпи 
та H2-блокаторів у хворих з тяжким перебі-
гом ГП. Згідно сучасних клінічних настанов 
рутинне призначення даних препаратів не 
рекомендується, а основними показами до їх 
застосування є геморагічні ураження слизової 
шлунка та ДПК, гострі виразки [15]. Запропо-
новано ряд діагностичних маркерів розвитку 
тромбогеморагічних ускладнень ГП, а саме у 
якості предиктора рекомендовано визначен-
ня вміст Д-димеру (чутливість 92,6%, специ-
фічність 77,7% при значенні 2,5 мг/мл) [16]. 
Ми провели дослідження, в якому додатково 
аналізували показники  систем коагуляції та 
фібринолізу у даної категорії пацієнтів. Було 
виявлено, що частота виникнення кровотеч у 
пацієнтів з тяжким перебігом ГП може сягати 
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36,6%, основним джерелом є ерозивно-вираз-
кові ураження шлунково-кишкового тракту, 
а найбільшу чутливість у прогнозі розвитку 
кровотечі при тяжкому перебігу ГП мали по-
казники ТАП (при значенні ≥4,5 МО/мл чут-
ливість складає 90,2%, специфічність 83,3%) та 
ТАТ (при значенні ≥11,5 нг/мл чутливість ста-
новить 92,2%, специфічність 83,3%) які можна 
розглядати як вірогідні предиктори тромбоге-
морагічних ускладнень та  додаткові маркери 
для призначення інгібіторів протонної помпи 
та H2-блокаторів [17].

На основі отриманих результатів нами було 
розроблено математичну модель прогнозуван-
ня тяжкості перебігу ГП та виявлена кореля-
ційна залежність між розрахованими балами 
(згідно з математичною моделлю) та шкалою 
APACHE II (тяжкий перебіг 8 балів та біль-
ше). Покрокове створення моделі методом 
множинного регресійного аналізу з поступо-
вим зменшенням кількості показників з 12 до 
8 та до 6 дозволили нам запропонувати мате-
матичну модель, яка має високу точність для 
прогнозування тяжкого перебігу ГП (R=0,82; 
R2=0,66; p<0,0001). Отримані дані демонстру-
ють залежність фактора «тяжкий перебіг» від 
вмісту вітаміну D, імуноглобуліну М до НР та 
активності ТАП та обґрунтовують необхід-
ність їх раннього визначення у хворих на ГП. 
Отже розроблена математична модель є висо-
коінформативною та може бути використана 
в лікувальній практиці для раннього прогно-
зування тяжкого перебігу ГП. Це дозволить 
своєчасно обрати  відповідну лікувальну так-
тику, зменшити кількість ускладнень та покра-
щити результати лікування.

ВИСНОВКИ

1. Доведена залежність фактора «тяжкий пе-
ребіг» у хворих на гострий панкреатит від 
вмісту вітаміну D, імуноглобуліну М до 
Нelicobacter pylori та активності тканинно-
го активатора плазміногену і обгрунтована 
необхідність їх визначення у ранньому пе-
ріоді захворювання.

2. Методом множинного регресійного аналізу 
розроблено математичну модель, яка має 
високу точність для прогнозування тяжко-
го перебігу гострого панкреатиту (R=0,82; 
R2=0,66; p<0,0001).

3. Впровадження запропонованої математич-
ної моделі прогнозування тяжкого перебігу 
гострого панкреатиту дозволить своєчас-
но обрати  відповідну лікувальну тактику, 
зменшити кількість ускладнень та покра-
щити результати лікування.

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

Джерела  фінансування. Виконання данно-
го дослідження та написання  рукопису було 
виконано без зовнішнього фінансування.
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Background. A feature of acute pancreatitis is the high risk of developing complications (occurring in 50% of patients), 
the mortality rate of which reaches 15%, and with a severe course varies within 40-70%. It has been proven that timely deter-
mination of the severity of the disease, selection of appropriate treatment tactics, early diagnosis of complications and their 
prevention significantly improve treatment results.

Aim: to develop a modern mathematical model for predicting the severity of the course of acute pancreatitis, taking 
into account indicators of calcium-phosphorus metabolism, hemocoagulation factors and serological examination data for 
Helicobacter pylori.

Materials and methods. The study was based on the results of an examination of 280 patients with acute pancreatitis, 
who were divided into two groups: the main group (n=187) – patients with a severe course and a comparison group (n=93) 
– patients with a mild and moderate course of the disease. To develop a mathematical model, the following indicators were 
analyzed and compared: duration of the disease before hospitalization, body mass index, number of leukocytes, C-reactive 
protein, blood glucose, procalcitonin, interleukin-6, immunoglobulin M to Helicobacter pylori, thrombin-antithrombin III 
complex, activity of tissue plasminogen activator, serum calcium, albumin corrected calcium, vitamin D.

Results. Based on the obtained results, we developed a mathematical model for predicting the severity of the course 
of acute pancreatitis and revealed a correlation between the calculated scores (according to the mathematical model) and 
the APACHE II scale (severe course of 8 points and more). The step-by-step creation of a model by the method of multiple 
regression analysis with a gradual decrease in the number of indicators from 12 to 8 and to 6 allowed us to propose a mathe-
matical model that has high accuracy for predicting the severe course of acute pancreatitis (R=0.82; R2=0.66; p< 0.0001). The 
obtained data demonstrate the dependence of the “severe course” factor on the content of vitamin D, immunoglobulin M to 
Helicobacter pylori and the activity of tissue plasminogen activator and substantiate the need for their early determination 
in patients with acute pancreatitis. Therefore, the developed mathematical model is highly informative and can be used in 
medical practice for early prediction of the severe course of acute pancreatitis.

Conclusions. The dependence of the «severe course» factor in patients with acute pancreatitis on the content of vitamin 
D, immunoglobulin M to Helicobacter pylori and the activity of tissue plasminogen activator has been proven, and the need 
for their determination in the early period of the disease is substantiated. Using the method of multiple regression analysis, 
a mathematical model was developed that has high accuracy for predicting the severe course of acute pancreatitis (R=0.82; 
R2=0.66; p<0.0001).

Key words: acute pancreatitis, mathematical model, prediction of the course of the disease, complications.
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Актуальність. Зростання поширеності ЦВЗ дає підстави вважати проблему боротьби з інсультом пріоритетним 
напрямком лікувально-профілактичної роботи медичних працівників усього світу.

Ціль: оцінка ролі змін маркерів нейроімунної дезінтеграції у гострій фазі ішемічного інсульту.
Матеріал та методи. Дослідження проведене на базі клінічних підрозділів медичного інституту Чорноморського 

національного університету імені Петра Могили (м. Миколаїв, м. Одеса) у 2020-2022 роках. На першому етапі 
проведено ретроспективний аналіз 150 історій хвороб пацієнтів, які перенесли ІІ та перебували на реабілітації 
у ПМЦ «Експерт Хелс». На другому, проспективному, етапі обстежено 28 пацієнтів які мали ІІ у підгострому 
періоді із поглибленим імунологічним обстеженням. Проведений аналіз динаміки показників лейкограми, СРБ, 
прокальцитоніну та інших маркерів запалення. На проспективному етапі додатково визначали вміст у крові 
вміст прозапальних цитокінів (TNF, IL1, IL2, Il6) та протизапальних цитокінів (IL4, IL10). Статистичну обробку 
проводили методами дисперсійного та кореляційного аналізу із застосуванням програмного забезпечення Statistica 
14.0 (TIBCO, США).

Результати. За даними ретроспективного аналізу вираженість змін лейкограми та вмісту СРБ корелювала з 
тяжкістю ІІ (r=0,11-0,29). При середньому балі NIHSS 10,8±0,9, вміст лімфоцитів периферийного пулу в середньому 
склав 17,3±0,4 % при загальному вмісті лейкоцитів - 9,4±0,2 Г/л. 76 (50,7 %) пацієнтів мали у медичній документації 
записи щодо оцінки рівня СРБ, який склав в середньому 7,7±0,9 мг/л. У 72,7 % пацієнтів були визначені прояви 
атеросклерозу брахіоцефальних судин, у тому числі у 31,3 % - ознаки критичного стенозу сонних артерій. При 
співставленні рівнів СРБ та вираженості атеросклеротичного процесу виявлена позитивна кореляція середньої 
сили (r=0,31).

Показано, що у підгострому періоді на етапі реабілітації відбувається нормалізація лейкограми, зменшуються 
прояви системної запальної відповіді. Водночас зберігаються ознаки напруження нейроімунних регуляторних 
механізмів та необхідність проведення моніторингу біомаркерів запалення як у гострій, так й у підгострій стадії 
інсульту.

Висновки. Вираженість змін лейкограми та вмісту СРБ корелює з тяжкістю ІІ, при чому високі рівні СРБ є 
предиктором несприятливого клінічного наслідку. При співставленні рівнів СРБ та вираженості атеросклеротичного 
процесу виявлена позитивна кореляція середньої сили (r=0,31). При ішемічному інсульті має місце напруження 
нейроімунних регуляторних механізмів у підгострій стадії захворювання. Доцільним є проведення моніторингу 
біомаркерів запалення як у гострій, так й у підгострій стадії інсульту.

Ключові слова: ішемічний інсульт, хронічне запалення, нейромедіатори, атеросклероз, біомаркери, прогноз.

Актуальність. Гостре порушення мозко-
вого кровотоку (ГПМК) – це клінічний син-
дром швидкого розвитку ознак фокальної чи 
глобальної втрати мозкових функцій, що три-
вають 24 години і більше або призводять до 
смерті при відсутності несудинних причин [1, 
2]. Серцево-судинні (ССЗ) та, зокрема, цере-
броваскулярні захворювання (ЦВЗ) посідають 

одне з перших місць за розповсюдженістю, 
смертністю і частотою інвалідизації в Україні 
та світі. Кожні дві секунди у кого-небудь на на-
шій планеті трапляється інсульт [1, 3].

Серед основних причин росту кількості ви-
падків інсультів є підвищення захворювано-
сті на АГ, ССЗ, атеросклероз, цукровий діабет 
та інші соціально значущі хвороби [1, 4, 5]. 
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Зростання поширеності ЦВЗ дає підстави вва-
жати проблему боротьби з інсультом пріори-
тетним напрямком лікувально-профілактич-
ної роботи медичних працівників усього світу.

Концепція «час-мозок» запропонована у 
1993 році одним з перших у світі інтервенцій-
них неврологів, Каміло Гомесом, означає, що 
допомога при інсульті повинна бути екстрен-
ною й надаватися у пріоритетному порядку [6]. 
Від якості та своєчасного надання цієї допомо-
ги залежить здоров’я, а в багатьох випадках – і 
життя людини. Надання адекватної, ефектив-
ної та кваліфікованої допомоги можливе лише 
за умов своєчасної діагностики та лікування 
цієї патології. Крім того, для досягнення кра-
щих результатів інсульту необхідна продук-
тивна співпраця служби екстренної медичної 
допомоги, радіологічної, неврологічної і ней-
рохірургічної служб, організація невідкладно-
го поетапного діагностичного обстеження і лі-
кування за загальноприйнятими стандартами 
[7]. Такі стратегії як телемедицина, мобільні 
інсультні центри (mobile stroke units, MSU) та 
залучення медичного авіатранспорту, можуть 
збільшити доступність тромболітичної терапії 
у віддалених районах області та сільській міс-
цевості [7, 8]. Необхідне створення клінічних та 
транспортних протоколів для максимального 
скорочення часу і забезпечення оптимального 
лікування на всіх етапах медичної допомоги [7]. 

Поряд із скороченням часу до початку рева-
скуляризуючої терапії надзвичайного значення 
набуває оптимізація системи нейровізуалізації 
та пошук ефективних біомаркерів прогнозу [9]. 
До цих маркерів належать клініко-біохімічні, 
імунологічні, нейровегетологічні та гемодина-
мічні. Встановлено найбільш значущі патоге-
нетичні механізми різних підтипів ішемічного 
інсульту (ІІ) у гострому періоді, які вплива-
ють на функціональний результат інсульту. 
Зокрема, при атеротромботичному інсульті, 
пов’язаному з атеросклерозом магістральних 
брахіоцефальних судин, такими визначено: 
мітохондріальний та лізосомальний апоптоз, 
знижена активність мітохондріальної супе-
роксиддисмутази, активність каспази-3 [10].

Дещо раніше на обмеженому клінічному 
матеріалі Солодовнікова Ю.О. (2014) показала, 

що зміни імунологічних показників можуть 
використовуватися для прогнозування перебі-
гу ІІ [11]. Подібні дані одержані й іншими до-
слідниками, втім кількісна оцінка нейроімун-
ної дезінтеграції у гострій фазі ІІ залишається 
недостатньо опрацьованою [12-15].

При ГПМК пошкодження клітин і вивіль-
нення деяких клітинних компонентів виклика-
ють запальну реакцію в місці ураження; ком-
поненти цієї реакції відіграють основну роль 
у модуляції запальної відповіді в зоні півтіні, 
або посилюючи пошкодження, або, навпаки, 
надаючи нейропротекторний ефект [12, 13].

Однією з перших стадій запальної відпові-
ді є детекція субстанцій пов’язаних з пошко-
дженням молекулярних структур (DAMP) за 
допомогою toll-подібних рецепторів (TLR) 
вродженої імунної системи, присутніх пере-
важно в мікроглії, а також в ендотеліальних 
клітинах і астроцитах [12]. Активація цих ре-
цепторів призводить до секреції важливих 
компонентів імунної відповіді, включаючи ци-
токіни, хемокіни, індуцибельну синтазу окси-
ду азоту (iNOS) і циклооксигеназу-2 (ЦОГ-2), 
що, у свою чергу, збільшує NO, простагландин 
E2 (PGE2) і рівні мієлопероксидази та призво-
дить до залучення інших клітинних і неклітин-
них компонентів імунної системи (рис. 1). В 
подальшому відбувається залучення незрілих 
лімфоцитів до периферийного пулу, внаслідок 
чого він поступово виснажується, що веде до 
відносної лімфопенії [14].

Будучи невід’ємною частиною синапсів, 
астроцити рано реагують на ішемічну подію. 
Астроглія може ізолювати пошкоджену тка-
нину, запобігаючи поширенню пошкодження. 
Навколо місця інфаркту створюється смуга, 
яка захоплює прозапальні клітини, запобігає 
росту інфарктної ділянки та покращує функ-
ціональний прогноз [12, 14]

Астроцити забезпечують широкий спектр 
нейрозахисних механізмів. До них відносяться 
активація таких антиоксидантів, як глутатіон; 
секреція нейротрофінів (GDNF та подібні спо-
луки), які пригнічують апоптоз і збільшення 
продукції численних нейромедіаторів, голов-
ним чином глутамату, що запобігає ексайто-
токсичності.
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Мікрогліальні клітини є основним компо-
нентом імунної системи мозку. У фізіологіч-
них умовах мікроглія інтенсивно рухається по 
всьому мозку та прогресивно реагує на різні 
сигнали пошкодження, зокрема на продукцію 
IFN-γ, який має виражений протизапальний 
ефект [12, 14, 15].

Таким чином, місцеве та системне запален-
ня значною мірою сприяють факторам ризику 
інсульту, а також визначають вплив і резуль-
тат інсульту. Центральна нервова система, яка 
раніше розглядалася як імуно-привілейований 
домен, тепер визнана інтегральною частиною 
нейроімунної системи. Відповідно, запальна 
відповідь, що виникає після ішемічного ін-
сульту, є основною патофізіологічною ознакою 
патологічного процесу і є перспективною те-
рапевтичною мішенню [12, 14]. Ключовою ме-
тою імуномодулюючих втручань при інсульті є 
обмеження або усунення запалення, без шко-
ди для регенераційних ефектів нейрозапальної 
активності [15].

Дедалі частіше обговорюється неадаптив-
на імунна відповідь після інсульту, яка потен-
ційно може визначати довгострокові наслідки 

захворювання та впливати на результати ре-
абілітації. Однак складна взаємодія між цен-
тральною нервовою та імунною системами 
досі зрозуміла лише частково, що ставить ней-
роімунологічні дослідження на передній план 
доклінічних та клінічних досліджень [12, 15].

Ціль: оцінка змін маркерів нейроімунної 
дезінтеграції у підгострій фазі ішемічного ін-
сульту.

МАТЕРІАЛ ТА МЕТОДИ

Дослідження проведене на базі клінічних 
підрозділів медичного інституту Чорномор-
ського національного університету імені Пе-
тра Могили (м. Миколаїв, м. Одеса) у 2020-
2022 роках. На першому етапі проведено 
ретроспективний аналіз 150 історій хвороб 
пацієнтів, які перенесли ІІ та перебували на 
реабілітації у ПМЦ «Експерт Хелс». Середній 
вік пацієнтів склав 59,4±0,3 років. На проспек-
тивному етапі обстежено 28 пацієнтів які мали 
ІІ у підгострому періоді (до 6 місяців) із погли-
бленим імунологічним обстеженням. Середній 
вік цих пацієнтів склав 60,6±1,7 років.

Рис. 1. Нейроімунологічні зміни при ішемії головного мозку та їх зв’язок із постінсультними 
ускладненнями DAMPs = damage-associated molecular patterns; HPA = гіпоталамо-гіпофізарні вісь; 

SNS = симпатична нервова система; ГЕБ – гемато-енцефальний бар’єр
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Обстеження та лікування здійснювалося 
відповідно до вимог наказу №602 від 03.08.2012 
«Про затвердження та впровадження меди-
ко-технологічних документів зі стандартизації 
медичної допомоги при ішемічному інсульті», 
а також рекомендацій AHA/ASA редакції 2019 
та 2021 року [16-18].

При аналізі медичної документації на ета-
пі ретроспективного дослідження оцінювали 
динаміку за клінічними аналізами крові, СРБ, 
прокальцитоніну та інших маркерів запален-
ня. На проспективному етапі поряд з контр-
олем лейкограми та вмісту СРБ, додатково 
визначали вміст у крові вміст прозапальних 
цитокінів (TNF, IL1, IL2, Il6) та протизапаль-
них цитокінів (IL4, IL10) [19].

Статистичну обробку проводили метода-
ми дисперсійного та кореляційного аналізу 
із застосуванням програмного забезпечення 
Statistica 14.0 (TIBCO, США) [20].

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ

За даними ретроспективного аналізу вира-
женість змін лейкограми та вмісту СРБ коре-
лювала з тяжкістю ІІ (таблиця 1). Зокрема, при 
середньому балі NIHSS 10,8±0,9, вміст лімфо-
цитів периферійного пулу в середньому склав 
17,3±0,4% при загальному вмісті лейкоцитів 
-  9,4±0,2 Г/л. Лише 76 (50,7%) пацієнтів мали 
у медичній документації записи щодо оцінки 
рівня СРБ, він склав в середньому 7,7±0,9 мг/л. 
У значної кількості пацієнтів 72,7% були визна-
чені прояви атеросклерозу брахіоцефальних 
судин, у тому числі у 31,3% - ознаки критично-
го стенозу сонних артерій. При співставленні 
рівнів СРБ та вираженості атеросклеротично-
го процесу виявлена позитивна кореляція се-
редньої сили (r=0,31).

Таблиця 1 
Кореляційні залежності імунологічних 

показників від тяжкості інсульту (p<0,05)

NIHSS Лейкоцити Лімфоцити СРБ
При 

надходженні
0,22 - 0,27 0,29

При виписці 0,14 0,11 0,24

Середній термін перебування у стаціонарі 
склав 14,4±0,8 днів. Летальність не перевищу-
вала 6,0%, при чому високі рівні СРБ вияви-
лися предиктором несприятливого клінічного 
наслідку, що відповідає даним літератури [12].

На проспективному етапі середня тяжкість 
ІІ відповідала 10,6±1,8 балів за NIHSS. Ре-
зультати оцінки показників імунної відповіді 
наведені у таблиці 2. Як видно з цих даних, у 
підгострому періоді на етапі реабілітації відбу-
вається нормалізація лейкограми, зменшують-
ся прояви системної запальної відповіді.

З іншого боку, 17,9% від загальної кількості 
зразків перевищують максимуми референс-
ного інтервалу, при чому як для прозапаль-
них так й протизапальних цитокінів. Це може 
свідчити про напруження нейроімунних ре-
гуляторних механізмів та необхідність прове-
дення моніторингу біомаркерів запалення як у 
гострій, так й у підгострій стадії інсульту.

Неможливість оцінити зміни рівнів інте-
рлейкінів у ретроспективі є очевидною слаб-
кою стороною даного дослідження, але наявна 
позитивна динаміка вмісту СРБ, показника, 
який тісно пов’язаний із активацією цитиокі-
нового каскаду [13], дозволяє припустити, що 
з моменту госпіталізації до першого визна-
чення профілю інтерлейкінів, останній зазнав 
змін із нормалізацією щодо вихідного рівня. 
З огляду на те, що інтерлейкіни відіграють 
двонаправлену роль при ішемічному інсульті 
через передачу інформації, активацію та регу-
ляцію імунних клітин, опосередковуючи акти-
вацію, розмноження та диференціювання Т- і 
В-клітин, а також у запальній реакції [12, 14], 
можна припустити що співвідношення між ок-
ремими інтерлейкінами поряд з їх абсолютним 
вмістом, можуть бути важливим маркером 
прогнозу.

Зокрема, підвищений після ішемічного 
інсульту або інших факторів ризику, може 
націлюватися на астроцити та посилювати 
експресію інших цитокінів, в тому числі ін-
терлейкіну-6, TNF-α, матриксної металопро-
теїнази MMP-9 і хемокінів. Вплив інтерлей-
кіну на астроцити сприяє продукції фактору 
росту нейронів NGF, проліферації, астроглі-
озу та утворенню гліальних рубців, що має 
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саногенетичне значення й зменшує ішемічне 
пошкодження. З іншого боку, надмірна про-
дукція інтерлейкіну-1 веде до ендотеліальної 
дисфункції, інфільтрації нейтрофілів, знижен-
ня кровотоку та порушення функції гематоен-
цефального бар’єру. націлюється на нейрони, 
Вплив інтерлейкіну-1 безпосередньо на ней-
рони веде до ГАМК-ергічного інгібування та 
збільшення продукції NGF, які є протективни-
ми факторами, але водночас цей цитокін поси-
лює вивільнення глутамату та фосфорилюван-
ня рецепторів NMDAR, що спричиняє більше 
пошкодження при ішемічному інсульті. На 
цьому прикладі ми бачимо, що впливи інте-
рлейкінів є мультимодальними та не мають лі-
нейної спрямованості, що вимагає їх кількісної 
оцінки в динаміці із співставленням з іншими 
клінічними та параклінічними даними.

ВИСНОВКИ

1. Вираженість змін лейкограми та вмісту СРБ 
корелює з тяжкістю ІІ, при чому високі рів-
ні СРБ є предиктором несприятливого клі-
нічного наслідку

2. При співставленні рівнів СРБ та вираже-
ності атеросклеротичного процесу вияв-
лена позитивна кореляція середньої сили 
(r=0,31).

3. При ішемічному інсульті має місце напру-
ження нейроімунних регуляторних меха-
нізмів у підгострій стадії захворювання

4. Доцільним є проведення моніторингу біо-
маркерів запалення як у гострій, так й у під-
гострій стадії інсульту.

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

Джерела  фінансування. Виконання данно-
го дослідження та написання  рукопису було 
виконано без зовнішнього фінансування.

Таблиця 2 
Біомаркери запалення, у хворих що перенесли ІІ

Показники На етапі стаціонарного лікування На етапі реабілітації
Лейкоцити, Г/л 9,4±0,2* 7,4±0,7
Лімфоцити, % 17,3±0,4* 18,9±0,9
СРБ, мг/л 7,7±0,9 5,9±0,6
TNF, пг/мл НД 7,2±0,8
IL-1, пг/мл НД 3,6±0,5
IL-2, пг/мл НД 4,4±0,5
IL-4, пг/мл НД 6,7±0,7
IL-6, пг/мл НД 5,1±0,7
IL-10, пг/мл НД 12,6±0,9
Примітка: * − відмінності є статистично значущими



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 246

Стоянов О.М., Храмцов Д.М., Вікаренко М.С., Грузевський О.А.

REFERENCES

1. Feigin VL, Brainin M, Norrving B, Martins S, Sacco RL, Hacke W, Fisher M, Pandian J, Lindsay 
P. World Stroke Organization (WSO): Global Stroke Fact Sheet 2022. Int J Stroke. 2022 Jan. DOI: 
10.1177/17474930211065917.

2. Muratova T., Khramtsov D., Stoyanov A., Vorokhta Y. Clinical epidemiology of ischemic stroke: 
global trends and regional differences. Georgian Medical News. 2020. 

3. Tsao CW, Aday AW, Almarzooq ZI, Anderson CAM, Arora P, Avery CL, Baker-Smith CM, Beaton 
AZ, Boehme AK, Buxton AE, Commodore-Mensah Y, Elkind MSV, Evenson KR, Eze-Nliam C, 
Fugar S, Generoso G, Heard DG, Hiremath S, Ho JE, Kalani R, Kazi DS, Ko D, Levine DA, Liu J, 
Ma J, Magnani JW, Michos ED, Mussolino ME, Navaneethan SD, Parikh NI, Poudel R, Rezk-Hanna 
M, Roth GA, Shah NS, St-Onge MP, Thacker EL, Virani SS, Voeks JH, Wang NY, Wong ND, Wong 
SS, Yaffe K, Martin SS; American Heart Association Council on Epidemiology and Prevention 
Statistics Committee and Stroke Statistics Subcommittee. Heart Disease and Stroke Statistics-2023 
Update: A Report From the American Heart Association. Circulation. 2023 Feb. DOI: 10.1161/
CIR.0000000000001123. 

4. Murphy SJ, Werring DJ. Stroke: causes and clinical features. Medicine (Abingdon). 2020 Sep. DOI: 
10.1016/j.mpmed.2020.06.002. 

5. Kuriakose D, Xiao Z. Pathophysiology and Treatment of Stroke: Present Status and Future Perspectives. 
Int J Mol Sci. 2020 Oct. DOI: 10.3390/ijms21207609

6. Sanvito F, Palesi F, Rognone E, Barzaghi L, Pasca L, Germani G, De Giorgis V, Borgatti R, Gandini 
Wheeler-Kingshott CAM, Pichiecchio A. Impact of the inversion time on regional brain perfusion 
estimation with clinical arterial spin labeling protocols. MAGMA. 2022 Jun. DOI: 10.1007/s10334-
021-00964-7. 

7. Muratova T.M., Khramtsov D.M., Stoianov O.M. ta in. Dohospitalna medychna dopomoha pry 
hostrykh porushenniakh mozkovoho krovoobihu. Pershi rezultaty reformy na prykladi Odeskoi 
oblasti. Visnyk sotsialnoi hihiieny ta orhanizatsii okhorony zdorovia Ukrainy. 2020. № 1 (83). S. 
75–87 [Ukr]

8. Grotta JC, Yamal JM, Parker SA, Rajan SS, Gonzales NR, Jones WJ, Alexandrov AW, Navi BB, Nour 
M, Spokoyny I, Mackey J, Persse D, Jacob AP, Wang M, Singh N, Alexandrov AV, Fink ME, Saver JL, 
English J, Barazangi N, Bratina PL, Gonzalez M, Schimpf BD, Ackerson K, Sherman C, Lerario M, 
Mir S, Im J, Willey JZ, Chiu D, Eisshofer M, Miller J, Ornelas D, Rhudy JP, Brown KM, Villareal BM, 
Gausche-Hill M, Bosson N, Gilbert G, Collins SQ, Silnes K, Volpi J, Misra V, McCarthy J, Flanagan T, 
Rao CPV, Kass JS, Griffin L, Rangel-Gutierrez N, Lechuga E, Stephenson J, Phan K, Sanders Y, Noser 
EA, Bowry R. Prospective, Multicenter, Controlled Trial of Mobile Stroke Units. N Engl J Med. 2021 
Sep. DOI: 10.1056/NEJMoa2103879. 

9. Boyd LA, Hayward KS, Ward NS, Stinear CM, Rosso C, Fisher RJ, Carter AR, Leff AP, Copland 
DA, Carey LM, Cohen LG, Basso DM, Maguire JM, Cramer SC. Biomarkers of stroke recovery: 
Consensus-based core recommendations from the Stroke Recovery and Rehabilitation Roundtable. 
Int J Stroke. 2017 Jul. DOI: 10.1177/1747493017714176. 

10. Glushakova OY, Glushakov AA, Wijesinghe DS, Valadka AB, Hayes RL, Glushakov AV. Prospective 
clinical biomarkers of caspase-mediated apoptosis associated with neuronal and neurovascular 
damage following stroke and other severe brain injuries: Implications for chronic neurodegeneration. 
Brain Circ. 2017 Apr-Jun. DOI: 10.4103/bc.bc_27_16. 

11. Solodovnikova Yu.O. Znachennia dynamiky imunnoho i vehetatyvnoho statusa dlia prohnozu 
perebihu ta rezultatu ishemichnoho insultu [Tekst] : avtoref. dys. ... kand. med. nauk : 14.01.15 
Solodovnikova Yuliia Oleksandrivna ; Nats. akad. med. nauk Ukrainy, Derzh. ustanova «In-t 
nevrolohii, psykhiatrii ta narkolohii NAMN Ukrainy». Kh., 2014. 18 s. [Ukr]



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 2 47

ЗМІНИ МАРКЕРІВ НЕЙРОІМУННОЇ ДЕЗІНТЕГРАЦІЇ У ПІДГОСТРІЙ ФАЗІ ІШЕМІЧНОГО ІНСУЛЬТУ

12. Bustamante A, Simats A, Vilar-Bergua A, García-Berrocoso T, Montaner J. Blood/Brain Biomarkers 
of Inflammation After Stroke and Their Association With Outcome: From C-Reactive Protein to 
Damage-Associated Molecular Patterns. Neurotherapeutics. 2016 Oct. DOI: 10.1007/s13311-016-
0470-2. 

13. Shoaeb M.A., Shehata M.A., Taema K.M., Hammouda M.A.  CRP in cerebrovascular stroke: 
Prognostic implications. The Egyptian Journal of Critical Care Medicine Volume 2, Issue 1, April 
2014.

14. Dan Hu, Caixia Ding, Xuemei Jiang, Jing Xiao, Chuanyou Li, Lankun Zhang, Tingting Li, Yun 
Ji, Yuan Peng, Xun Luo, Lei Sheng, Qingmei Wang, Haoxin Wu, Elevated Levels of Inflammation 
Markers Predict Poor Outcomes in Acute Ischemic Stroke Patients After Intravenous Thrombolysis, 
Journal of Stroke and Cerebrovascular Diseases, Volume 30, Issue 3, 2021. ISSN 1052-3057, DOI: 
10.1016/j.jstrokecerebrovasdis.2020.105587.

15. Tabet A, Apra C, Stranahan AM, Anikeeva P. Changes in Brain Neuroimmunology Following Injury 
and Disease. Front Integr Neurosci. 2022 Apr. DOI: 10.3389/fnint.2022.894500. 

16. Nakaz Ministerstva okhorony zdorovia 03.08.2012 № 602 UNIFIKOVANYI KLINIChNYI 
PROTOKOL MEDYChNOI DOPOMOHY IShEMIChNYI INSULT (ekstrena, pervynna, vtorynna 
(spetsializovana) medychna dopomoha, medychna reabilitatsiia) Retrieved: https://dec.gov.ua/wp-
content/uploads/images/dodatki/2012_602/2012_602dod4ykpmd.pdf [Ukr]

17. Powers WJ, Rabinstein AA, Ackerson T, Adeoye OM, Bambakidis NC, Becker K, Biller J, Brown M, 
Demaerschalk BM, Hoh B, Jauch EC, Kidwell CS, Leslie-Mazwi TM, Ovbiagele B, Scott PA, Sheth 
KN, Southerland AM, Summers DV, Tirschwell DL. Guidelines for the Early Management of Patients 
With Acute Ischemic Stroke: 2019 Update to the 2018 Guidelines for the Early Management of Acute 
Ischemic Stroke: A Guideline for Healthcare Professionals From the American Heart Association/
American Stroke Association. Stroke. 2019 Dec. DOI: 10.1161/STR.0000000000000211. 

18. Kleindorfer DO, Towfighi A, Chaturvedi S, Cockroft KM, Gutierrez J, Lombardi-Hill D, Kamel 
H, Kernan WN, Kittner SJ, Leira EC, Lennon O, Meschia JF, Nguyen TN, Pollak PM, Santangeli 
P, Sharrief AZ, Smith SC Jr, Turan TN, Williams LS. 2021 Guideline for the Prevention of Stroke 
in Patients With Stroke and Transient Ischemic Attack: A Guideline From the American Heart 
Association/American Stroke Association. Stroke. 2021 Jul. DOI: 10.1161/STR.0000000000000375. 

19. Farooqui M, Ikram A, Suriya S, Saleem S, Quadri SA, Robinson M, Ortega-Gutierrez S, Qeadan 
F, Leira E, Paul S, Zafar A. Cytokine Registry In Stroke Patients (CRISP): Protocol of a prospective 
observational study. Medicine (Baltimore). 2020 Jul. DOI: 10.1097/MD.0000000000020921. 

20. Fetisov V. S. Paket statystychnoho analizu danykh STATISTICA. Nizhyn : NDU im. M. Hoholia, 
2018.  114 [Ukr]



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 248

Стоянов О.М., Храмцов Д.М., Вікаренко М.С., Грузевський О.А.

CHANGES IN MARKERS OF NEURO-IMMUNE DISINTEGRATION  
IN THE SUB-ACUTE PHASE OF ISCHEMIC STROKE

1 Stoyanov O. M., 2 Khramtsov D. M., 2 Vikarenko M. S., 1 Gruzevskyi O.A.

1 Odessa National Medical University, Odesa, Ukraine
2 Black Sea National University named after P. Mohyly, Mykolaiv, Ukraine

alexander.stoyanov@onmedu.edu.ua

Background. The increase in the prevalence of CVZ gives reasons to consider the problem of combating stroke as a pri-
ority area of treatment and prevention work of medical workers all over the world.

Aim: assessment of the role of changes in markers of neuroimmune disintegration in the acute phase of ischemic stroke.
Material and methods. The study was conducted on the basis of the clinical units of the Medical Institute of the Black 

Sea National University named after Peter Mohyla (Mykolaiv, Odesa) in 2020-2022. At the first stage, a retrospective analysis 
of 150 disease histories of patients who underwent II and were undergoing rehabilitation at the “Expert Health” medical 
center was carried out. At the second, prospective stage, 28 patients who had II in the subacute period were examined with 
an in-depth immunological examination. An analysis of the dynamics of leukogram indicators, CRP, procalcitonin and other 
markers of inflammation was carried out. At the prospective stage, the blood content of pro-inflammatory cytokines (TNF, 
IL1, IL2, Il6) and anti-inflammatory cytokines (IL4, IL10) was additionally determined. Statistical processing was carried out 
by methods of dispersion and correlation analysis using Statistica 14.0 software (TIBCO, USA).

Results. According to the retrospective analysis, the severity of changes in leukogram and CRP content correlated with 
the severity of II (r=0.11-0.29). With an average NIHSS score of 10.8±0.9, the content of lymphocytes in the peripheral pool 
averaged 17.3±0.4%, while the total content of leukocytes was 9.4±0.2 G/l. 76 (50.7%) patients had records in their medical 
records regarding the assessment of the CRP level, which averaged 7.7±0.9 mg/l. In 72.7% of patients, manifestations of ath-
erosclerosis of brachiocephalic vessels were determined, including in 31.3% - signs of critical stenosis of the carotid arteries. 
When comparing the levels of CRP and the severity of the atherosclerotic process, a positive correlation of average strength 
was found (r=0.31).

It is shown that in the subacute period at the stage of rehabilitation, the leukogram normalizes, the manifestations of the 
systemic inflammatory response decrease. At the same time, there are signs of stress on neuroimmune regulatory mecha-
nisms and the need to monitor inflammatory biomarkers both in the acute and subacute stages of stroke.

Conclusions. The expressiveness of changes in leukogram and CRP content correlates with the severity of II, and high 
levels of CRP are a predictor of an adverse clinical outcome. When comparing the levels of CRP and the severity of the ath-
erosclerotic process, a positive correlation of average strength was found (r=0.31). With an ischemic stroke, neuroimmune 
regulatory mechanisms are stressed in the subacute stage of the disease. It is advisable to monitor inflammatory biomarkers 
both in the acute and subacute stages of stroke.

Key words: ischemic stroke, chronic inflammation, neurotransmitters, atherosclerosis, biomarkers, prognosis.
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Актуальність. Вікова макулярна дегенерація – одна з найпоширеніших причин сліпоти в розвинених країнах, 
особливо у людей старше 60 років. Прогнозується збільшення захворюваності на ВМД до 288 мільйонів у 2040 
році порівняно з 196 мільйонами у 2020 році. Серцево-судинні фактори, куріння, вживання алкоголю, надмірна 
вага, генетичні чинники, метаболічні порушеннями є факторами ризику розвитку ВМД. Серед метаболічних 
факторів, що можуть бути пов’язані з прогресуванням ВМД, визначають порушення ліпідного обміну, а також 
гіперреактивність пуринових рецепторів тромбоцитів. Для лікування ВМД зараз застосовують формулу AREDS2. 
Необхідні нові терапевтичні стратегії, спрямовані на корекцію метаболічних порушень для уповільння розвитку 
пізніх стадій ВМД.

Ціль: дослідити ефективність вдосконаленого патогенетично спрямованого методу профілактики і лікування 
вікової макулярної дегенерації.

Матеріали та методи. Спостерігали за 40 пацієнтами (80 очей), віком 50-85 років, з ВМД 3 категорії (проміжна 
ВМД), яких було поділено на 2 групи.

До основної групи увійшли 20 пацієнтів (40 очей) 14 жінок і 6 чоловіків, яким було призначено комплексний 
препарат за стандартною схемою AREDS2, а також фенофібрат (200 мг) і клопідогрелю бісульфат (75 мг). Групу 
контролю склали 20 пацієнтів (40 очей) -13 жінок і 7 чоловіків. Цим пацієнтам призначали стандартне лікування 
за AREDS2. Прогресування оцінювалось за результатами ОСТ макулярної ділянки за класифікацією AREDS та 
контролем МКГЗ. Термін спостереження – 2 роки.

Результати. У пацієнтів обох груп спостереження протягом 6 місяців від початку призначеної терапії не було 
відмічено ознак прогресування. У пацієнтів групи контролю прогресування захворювання було зафіксоване через 
1 рік спостереження за обома визначеними  критеріями. Зміни на ОСТ спостерігались у 7,5% пацієнтів групи 
контролю, а зниження МКГЗ - у 5%. У пацієнтів основної групи, які застосовували розширену терапевтичну схему, 
через 1 рік спостереження було відмічене прогресування за ОСТ ознаками у 2,5% випадків, але не спостерігалось 
погіршення МКГЗ. Через 2 роки спостереження ознаки прогресування за ОСТ були зафіксовані в основній групі 
на 50% менше, ніж в контрольній. За МКГЗ прогресування захворювання було виявлене у 15% основної групи і 30% 
контрольної. 

Висновки. Дане дослідження доповнило вже існуючі терапевтичні стратегії профілактичного лікування ВМД. 
Ключові слова: вікова макулярна дегенерація, прогресування, профілактика, лікування. 

Актуальність. Вікова макулярна дегенера-
ція є однією з найпоширеніших причин слі-
поти в розвинених країнах, особливо у людей 
старше 60 років. ЇЇ розповсюдженність досягає 
8,7% населення світу. Більшість великих епі-
деміологічних досліджень вікової макулярної 
дегенерації (ВМД) було проведено в Сполу-
чених Штатах [1,2]. Дослідження Beaver Dam 
Eye Study оцінило поширеність пізніх форм 

захворювання в 1,6% загальної популяції та 
7,1% серед людей старше 75 років [3]. У Євро-
пі дані дослідження EUREYE узгоджуються з 
американськими даними та вказують на по-
ширеність географічної атрофії у межах 1,2% і 
ексудативних форм − 2,3% [4]. За статистични-
ми даними прогнозуть збільшення кількості 
хворих на ВМД до 288 мільйонів у 2040 році 
порівняно з 196 мільйонами у 2020 році [5]. 
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Ймовірно, поширеність цього захворювання 
зростає внаслідок експоненціального старіння 
населення. 

Захворюванність зростає з віком, тому вік, 
очевидно, є одним із найважливіших факто-
рів [6]. Крім того, поширеність захворювання 
змінюється залежно від етнічного походження 
досліджуваних популяцій. Пізні форми ВМД 
більше поширені в європеоїдних популяціях, 
ніж у темношкірих. З точки зору статі, дослі-
дження Beaver Dam Study виявило вищу часто-
ту вікової макулопатії у жінок старше 75 років 
порівняно з чоловіками того ж віку [3]. 

Численні дослідження встановили залеж-
ність між певними серцево-судинними факто-
рами ризику та ВМД. Було виявлено кореляцію 
між неоваскулярною ВМД і серцево-судинни-
ми захворюваннями. Дані мультицентрового 
проспективного дослідження The Age-Related 
Eye Disease Study (AREDS) показують вищий 
рівень смертності від серцево-судинних захво-
рювань серед пацієнтів з ВМД [7]. 

Куріння є основним ідентифікованим фак-
тором екологічного ризику. Також повідомля-
ється, що споживання алкоголю створює ва-
гомий вплив  на розвиток вікової макулярної 
дегенерації. Індекс маси тіла також є доведе-
ним фактором, що впливає на розвиток ВМД 
[8]. 

При дослідженні нових ланок патогенезу 
ВМД все частіше зустрічаються наукові праці, 
що підтверджують роль генетичних чинників. 
Так, поліморфізм алелей rs2010963 гена VEGFA 
корелює з виникненням друз середнього роз-
міру, географічною атрофією та змінами 
пігментного епітелію при сухій формі ВМД, а 
на розвиток хоріоретинальної судинної пролі-
ферації може вливати мінорний генотип А/А 
та мінорна алель А поліморфізму rs699947 гена 
VEGFA та поліморфізм rs800292 гена CFH. 

Також є дані прогностичного характеру сто-
совно можливого розвитку сухої чи вологої 
форми ВМД. За даними літератури, тип роз-
витку захворювання визначають поліморфіз-
ми rs800292 гена CFH та rs699947 гена VEGFA. 
Суха форма асоційована з наявністю предко-
вих алелей (G та С), волога форма – з наявніс-
тю мінорних алелей (в обох випадках А) [9,10]. 

Однак, за результатами дослідження AREDS 
генотипи в визначених локусах статистично 
значуще не впливають на ефективність біо-
логічних добавок для корекції метаболічних 
порушень, пов’язаних з прогресуванням ВМД 
[11]. Окислювальний стрес і запалення визна-
ні одними з основних факторів ризику розвит-
ку пізньої ВМД. Антиоксидантна композиція 
AREDS, що містить β-каротин, який був замі-
нений на лютеїн і зеаксантин в AREDS2, при-
значається пацієнтам з ранньою та проміжною 
ВМД, щоб уникнути або уповільнити розвиток 
пізніх стадій ВМД (неоваскулярної (нВМД), 
або географічної атрофії (ГА)) [7,8,12]. 

В багатьох дослідженнях було показано, що 
метаболізм ліпідів задіяний у патофізіології 
ВМД [13]. Окислені ліпіди можуть безпосе-
редньо сприяти ушкодженню клітин ПЕС, або 
призводити до утворення специфічних епі-
топів, які викликають імунну відповідь в тка-
нинах сітківки при ВМД [14]. В експеримен-
тальних дослідженнях на тваринних моделях 
було продемонстровано, що системне застосу-
вання фенофібрату має потужний терапевтич-
ний ефект для неоваскулярної ВМД [15]. 

Згідно з даними літератури підтверджу-
ється роль медіаторів запалення, катехоламі-
нів, пуринових нуклеотидів і нуклеозидів в 
розвитку ВМД і виникненні серозного відша-
рування сітківки. Пуринові рецептори регу-
люють проліферацію ендотелію і неоваскуло-
генез, функцію ПЕС і апоптоз нейросенсорних 
клітин сітківки, розвиток запалення, а отже, їх 
можна використовувати для аналізу розвит-
ку патологічних процесів сітківки при ВМД 
[16−18]. Останні дослідження свідчать, що гі-
перреактивність пуринових рецепторів тром-
боцитів може бути пов’язана з прогресуван-
ням ВМД [19,20]. 

Пізня ВМД (нВМД, або ГА) залишається не-
вирішеною медичною проблемою, що стано-
вить серйозну загрозу втрати зору для мільйо-
нів пацієнтів у всьому світі [1, 5]. 

Таким чином, щоб уникнути або уповільни-
ти розвиток пізніх стадій ВМД (нВМД або ГА), 
необхідні нові терапевтичні стратегії, спря-
мовані на корекцію метаболічних порушень, 
пов’язаних з серцево-судинними захворюван-
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нями, зі старінням, запаленням, окислюваль-
ним стресом, змінами ліпідного обміну при 
ранній і проміжній ВМД. 

Ціль: дослідити ефективність вдоскона-
леного, патогенетично спрямованого методу 
профілактики і лікування вікової макулярної 
дегенерації.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Об’єктом даного дослідження була вікова 
макулярна дегенерація.

Дослідження проведені з дотриманням ос-
новних біоетичних норм та вимог Гельсінської 
декларації, прийнятої Генеральною асамблеєю 
Всесвітньої медичної асоціації, Конвенції Ради 
Європи про права людини та біомедицину 
(1977 р.), відповідного положення ВООЗ, Між-
народної ради медичних наукових товариств, 
міжнародного кодексу медичної етики (1983 р.). 

Всі пацієнти дали інформовану згоду на 
участь в дослідженні.

Спостерігали за 40 пацієнтами (80 очей), ві-
ком 50−85 років, з ВМД 3-ї категорії (проміжна 
ВМД), яких було поділено на 2 групи. Діагноз 
був  встановлений за класифікацією AREDS, 
яка є загальноприйнятою на сьогоднішній 
день [9,10]. 

До основної групи увійшли 20 пацієнтів (40 
очей) 14 жінок і 6 чоловіків, яким було призна-
чено розроблену нами, покращену, патогене-
тично спрямовану схему профілактики та ліку-
вання ВМД, яка включала в себе комплексний 
препарат за стандартною схемою AREDS2 ( 
лютеїн (10 мг), зеаксантин (2 мг), omega-3 жир-
ні кислоти (ейкозапентаєнова кислота (EПК) + 
докозагексаєнова кислота (ДГК) (650 мг/350 
мг)), вітамін C (500 мг), вітамін E (400 IU), 
оксид цинку (80 мг), оксид міді (2 мг)). Окрім 
стандартної схеми лікування, цим пацієнтам 
додатково було призначено фенофібрат (200 
мг) і клопідогрелю бісульфат (75 мг). 

Групу контролю склали 20 пацієнтів (40 
очей), серед яких було 13 жінок і 7 чолові-
ків. Цим пацієнтам було призначено лише 
стандартну схему лікування відповідно до  
AREDS2 [8]. 

Пацієнти обох груп спостереження вико-

ристовували один і той самий комплексний 
препарат, який відповідав терапевтичній схемі 
AREDS2.

Критерії виключення: 1) наявність очно-
го захворювання в будь-якому оці, яке могло 
б вплинути на оцінку стану сітківки; 2) попе-
редні хірургічні процедури на сітківці або інші 
очні операції (крім видалення катаракти), які 
можуть ускладнити оцінку прогресування 
ВМД; 3) хронічна потреба в будь-яких систем-
них або очних препаратах, які застосовуються 
для лікування інших захворювань, і можуть 
мати токсичний вплив для сітківки або зоро-
вого нерва; 4) попередній щоденний прийом 
будь-якого з препаратів, які вивчаються в до-
слідженні протягом 1 року або більше до дати 
дослідження; 5) підвищення внутрішньоочно-
го тиску або підстави для діагнозу глаукома; 
6) операція з видалення катаракти протягом 
3 місяців або капсулотомія протягом 6 тижнів 
до кваліфікаційного візиту; 7) гострота зору 
нижча, ніж 20/32 за таблицею Снелена (74 лі-
тери).

Всім пацієнтам в ході динамічного спосте-
реження виконували стандартні офтальмоло-
гічні обстеження: автокераторефрактометрію, 
візіометрію з оцінкою максимальної коригова-
ної гостроти зору (МКГЗ),  пневмотонометрію, 
статичну периметрію, кератопахіметрію, біо-
мікроскопію, офтальмоскопію в умовах мідрі-
азу за допомогою асферичної лінзи Volk Super 
/Field (NC USA), а також трьохдзеркальної лін-
зи Гольдмана, оптичну когерентну томографію 
(ОСТ) макулярної ділянки та ДЗН, а також 
фундус фото. 

Прогресування оцінювалось за допомогою 
контролю МКГЗ а також за результатами ОСТ. 

Визначення МГЗК виконували за допомо-
гою автоматизованого робочого місця (Haag-
Streit, Swiss) з використанням авторефкерато-
метра (ARK-1000 OPD-Scan II, Nidek, Japan), 
комп’ютеризованого фороптера (Refractor 
RT-5100, Nidek, Japan) та проектора оптичних 
знаків (CP-770, Nidek, Japan). Підставою фікса-
ції клінічно значимого прогресуваня було зни-
ження зору на >10 літер. Оцінювали бінарні 
результати погіршення зору (наприклад, втра-
та >10 літер: 0 − ні або 1 − так). 
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За результатами ОСТ макулярної ділянки, 
яку проводили на приладі Optopoltechnology, 
SOCT, Copernicus REVO, фіксували прогресу-
вання за класифікацією AREDS.

Дані фундус фото оцінювали за допомогою 
стандартизованої розмітки для оцінки розмі-
ру, площі та розташування аномалій. Радіуси 
кіл сітки дорівнюють одній третині, 1 і 2 діаме-
трам диска відповідно, а їх площі дорівнюють 
4/9, 4 і 16 площам диска (DA). Радіус централь-
ного кола сітки дорівнює 500 мкм, середнього 
(внутрішнього) кола — 1500 мкм, а зовнішньо-
го кола — 3000 мкм. Стандартні кола мають 
такі діаметри та площі: C-0, 63 мкм і 0,0017 DA; 
C-1, 125 мкм і 0,0069 DA; C-2, 250 мкм і 0,028 
DA; І-2, 354 мкм і 0,056 DA; O-2, 650 мкм і 0,19 
DA; і 0,5 DA, 1061 мкм і 0,50 DA. Додаткове 
коло I-1 (діаметр 175 мкм) використовується 
для визначення найменшої області депігмен-
тації, яку можна класифікувати як географічну 
атрофію [7].

У класифікації AREDS площа, зайнята дру-
зами (всіх розмірів і типів разом), і області 
гіперпігментації, які, як вважають, пов’язані 
з ВМД, депігментацією пігментного епітелію 
сітківки (RPE) і ГA, оцінювались за порядко-
вими шкалами в кожному з 3 визначених зон: 
в межах однієї третини діаметра диска (DD) 
від центру макули (центральне підполе сітки), 
в межах 1 DD від центру (центральне плюс 4 
внутрішні підполя сітки, які називаються вну-
трішньою зоною) , і в межах 2 DD від центру, 
тобто сітківки в цілому. Найбільший наявний 
розмір друз оцінювався лише для сітківки в ці-
лому. Переважання м’яких нечітких друз оці-
нювали окремо в кожній із 3 зон: центральне 
підполе окремо, 4 внутрішні підполя разом і 4 
зовнішні підполя разом.

Географічну атрофію визначали як ділянку 
часткової або повної депігментації RPE на фо-
тографіях очного дна, яка мала принаймні 2 з 
наступних 3 характеристик: кругла або оваль-
на форма, чіткі краї та видимість підлеглих 
великих хоріоїдальних судин. Депігментація 
поруч із дископодібними рубцями не класифі-
кувалася як ГА.

Статистичний аналіз результатів клінічних 
досліджень проводили за допомогою  пакета  

програм  SPSS 61 11.0, MedStat і MedCalc v.15.1 
(MedCalc Software bvba). Рівень значущості 
відмінностей результатів основної у порівнян-
ні з групою контролю, розрахований за допо-
могою кутового перетворення Фішера. У всіх 
випадках відмінності вважали статистично 
значущими при p ≤0,05. 

Термін спостереження – 2 роки.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

В даному дослідженні  у пацієнтів обох груп 
спостереження протягом 6 місяців від почат-
ку призначеної терапії не було відмічено ознак 
прогресування ВМД. 

У пацієнтів групи контролю прогресуван-
ня захворювання було зафіксоване через 1 рік 
спостереження за обома визначеними  крите-
ріями. Зміни на ОСТ спостерігались у 7,5% па-
цієнтів групи контролю, а зниження МКГЗ − у 
5%. У пацієнтів основної групи, які застосову-
вали вдосконалений патогенетично спрямо-
ваний метод лікування, через 1 рік спостере-
ження було відмічене прогресування за ОСТ 
ознаками у 2,5% випадків, але не спостеріга-
лось погіршення МКГЗ. 

Через 2 роки спостереження ознаки про-
гресування за ОСТ були зафіксовані в основ-
ній групі на 50% менше, ніж в контрольній. За 
МКГЗ прогресування захворювання було ви-
явлене у 15% основної групи і 30% контроль-
ної.     

Динаміка прогресування ВМД за AREDS − 
вихідний рівень, через 6 місяців, через рік, че-
рез 2 роки після початку лікування в основній 
і контрольній групах (%, М+m) представлена 
в табл 1.

За результатами, відображеними в табл.1 
можна відмітити статистично значиму різ-
ницю в динаміці прогресування ВМД між 
двома групами спостереження − основною і 
контрольною. В основной групі відмічається 
повільніше прогресування захворювання про-
тягом 2-річного спостереження. Вплив на до-
даткові патогенетичні механізми, задіяні при 
даній патології, є ефективним для  сповільнен-
ня темпів прогресування ВМД.

Динамічні, клінічно значимі зміни МКГЗ 
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(погіршення зору на >10 літер таблицею Сне-
лена) порівняно з вихідним рівнем − через 6 
місяців, через рік, через 2 роки в основній і 
контрольній групах представлені в табл. 2.

Як видно з табл. 2, клінічно значиме зни-
ження МКГЗ, пов’язане з прогресуванням 
ВМД, протягом 2 років спостереження відмі-
чалось в обох групах. За весь термін спостере-
ження в основній групі відмічалось клінічно 
значиме зниження МКГЗ у 15% випадків. У 
групі контролю зниження МКГЗ, яке пов’я-
зували з прогресуванням ВМД, фіксувалось у 
30% випадків. Важливо також відмітити, що 
поява функціональних порушень в контроль-
ній групі відмічалась раніше, ніж основній, що 
свідчило про ефективність вдосконаленого па-
тогенетично спрямованого методу лікування 
для сповільнення темпів прогресування ВМД.

Результати даного дослідження, представ-
ленні вище, підтверджують механізми, ви-
світлені в літературі. Корекція метаболічних 

порушень має принципове значення для про-
гресування ВМД. Для лікування ВМД зараз 
застосовують формулу AREDS2 [8]. В даному 
контексті вагомим  є той факт, що на сьогод-
ні спостерігається зменшення поширеності 
пізньої ВМД. У звіті AREDS № 822 встановле-
но значний зв’язок між використанням анти-
оксидантів (вітамінів С і Е та бета-каротину) 
і цинку та зниженим ризиком ексудативної 
ВМД порівняно з плацебо. Мета-аналіз вико-
ристання омега-3 підтвердив зв‘язок зі зни-
женням ризику розвитку ВМД [21]. Лютеїн і 
зеаксантин належать до сімейства ксантофіло-
вих каротиноїдів, які накопичуються в сітківці 
ока, з максимальною концентрацією в макулі і 
як мембранні атиоксиданти запобігають утво-
ренню активних форм кисню. Результати до-
сліджень свідчать про ефективність цих нутрі-
єнтів для сповільнення прогресування ВМД 
[1]. Дослідження NAT 2 підтвердило ефектив-
ність добавок ДГК та ЕПК у пацієнтів з віковою 

Таблиця 1
Динаміка прогресування ВМД за AREDS - вихідний рівень, через 6 місяців, через рік, через 2 роки 

після початку лікування в основній і контрольній групах (%, М+m)

Частота пргресування 
ВМД за ОСТ через  

6 місяців

Частота пргресування 
ВМД за ОСТ через  

1 рік

Частота пргресування 
ВМД за ОСТ через  

2 роки
Основна група 0 2,5% (1) 17,5% (7) *

Група контролю 0 7,5% (3) 35% (14)
φ=1.061, p=0.14 φ=1.8, p=0.04

Примітка: рівень значущості відмінностей у порівнянні з групою контролю p≤0,05, розрахований за 
допомогою кутового перетворення Фішера.

Таблиця 2
Динамічні, клінічно значимі зміни МКГЗ (погіршення зору на >10 літер за таблицею Снелена) 

порівняно з вихідним рівнем − через 6 місяців, через рік, через 2 роки в основній і контрольній 
групах (%, М+m)

 Частота зниження 
МКГЗ через 6 місяців

Частота зниження 
МКГЗ через 1 рік

Частота зниження 
МКГЗ через 2 роки

Основна група 0 0* 15% (6) *
Група контролю 0 5% (2) 30% (12)

φ=2.017, p=0.02 φ=1.63, p=0.05
Примітка: рівень значущості відмінностей у порівнянні з групою контролю p≤0,05, розрахований за 
допомогою кутового перетворення Фішера.
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макулопатією для запобігання хоріоїдальної 
неоваскуляризації і виявило значне зниження 
(на 68%) ризику розвитку ексудативної форми 
захворювання [22]. 

Окрім цього, вагомою є роль рівня ліпідів 
крові на розвиток ВМД, яка також розглядала-
ся в багатьох дослідженнях. Окислені ЛПНЩ, 
можуть виступати в якості тригерного меха-
нізму прозапальних процесів внаслідок акти-
вації комплементу [13]. Прогресуюче накопи-
чення ліпідів викликає апоптоз клітин ПЕС, 
який вважається початковим етапом ВМД 
[23]. Тому при даній патології важливою є ко-
рекція ліпідного спектру. За стандартною схе-
мою вплив на ліпідний спектр здійснювався в 
основному за рахунок omega-3 жирних кислот. 
Даний механізм впливу потенційно може бути 
розширений за рахунок фенофібратів, ефек-
тивність застосування яких при даній патоло-
гії підтверджується в даному дослідженні.

Завдяки секреції пуринів, тромбоцити віді-
грають важливу роль в регуляції судинного то-
нусу як в фізіологічних, так і патофізіологічних 
умовах [16,17]. Порушення метаболізму пури-
нів в тромбоцитах призводить до підвищення 
секреції АТФ і АДФ та їх паракринний вплив 
на ендотелій та гладкі міоцити стінки судин 
ока [24]. Рецептори P2Y представлені на глад-
ких міоцитах судин, при зв’язуванні із АДФ 
відтворюють вазоконстрикцію [25]. Теоретич-
ним підґрунтям взаємодії Р2Y- і ФАТ-рецепто-
рів у внутрішньоклітинній сигналізації, може 
були сумісний вплив лігандів АТФ і ФАТ на 
відповідні рецептори, які асоційовані з Gq-біл-
ком, що забезпечує зростання активності фос-
фоліпази Сβ. Взаємодія даних рецепторів про-
глядається і в контексті підтримки запалення 
шляхом формування TLR, коли активні тром-
боцити секретують АДФ і, тим самим, через 
Р2Y-рецептори стимулюють лейкоцити, остан-
ні, в свою чергу, продукують ФАТ і підтриму-
ють активність тромбоцитів. За таких умов од-
ним із ключових факторів прогресування ВМД 
є аденозин [19,20,26,27]. Враховуючи цей факт, 
для профілактиктики прогресування ВМД у 

пацієнтів основної групи спостереження в да-
ному дослідженні до стандартної терапевтич-
ної схеми було додано клопідогрелю бісульфат 
− антагоніст рецептора P2Y12, в стандартній 
терапевтичній добовій дозі. Результати, отри-
манні в даному дослідженні, підтверджують, 
що вплив на порушення пуринового метабо-
лізму попереджує прогресування ВМД, так 
як прогресування ВМД у пацієнтів основної 
групи було повільнішим, ніж у пацієнтів гру-
пи контролю, які використовували стандартну 
схему лікування. 

Незважаючи на зростаючу кількість дослі-
джень, спрямованих на визначення і оцінку 
потенційного впливу на патофізілогічні про-
цеси при ВМД, необхідне подальше накопи-
чення клінічного досвіду в цьому напрямку, 
через серйозну загрозу втрати зору для міль-
йонів пацієнтів у всьому світі внаслідок неова-
скулярної ВМД або географічної атрофії.

ВИСНОВКИ

1. Дане дослідження розширило уявлення 
щодо профілактичного лікування ВМД. 
Було доповнено вже існуючі терапевтичні 
стратегії через вплив на додаткові патофі-
зіологічні чинники, задіяні в даному захво-
рюванні.

2. Виявлено, що корекція ліпідного спектру, 
розширена за рахунок застосування фено-
фібратів, може бути ефективною для спо-
вільнення темпів прогресування ВМД. 3. В 
результаті проведеного дослідження вияв-
лено, що вплив на порушення пуринового 
метаболізму попереджує прогресування 
ВМД.

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

Джерела  фінансування. Виконання данно-
го дослідження та написання  рукопису було 
виконано без зовнішнього фінансування.
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AND TREATMENT OF AGE-MACULAR DEGENERATION
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Background. Age-related macular degeneration is one of the most common causes of blindness in developed countries, 
especially in people over 60 years old. The incidence of AMD is projected to increase to 288 million in 2040 compared to 196 
million in 2020. Cardiovascular factors, smoking, alcohol consumption, overweight, genetic factors, and metabolic disorders 
are risk factors for the development of AMD. There are disorders of lipid metabolism, as well as hyperreactivity of platelet 
purine receptors may be associated with the progression of AMD. The AREDS2 formula is currently used to treat AMD. 
New therapeutic strategies aimed to correct metabolic disorders are needed to decrease the development of the late stages 
of AMD.

Aim: to investigate the effectiveness of improving pathogenetically directed method of prevention and treatment of 
age-related macular degeneration.

Materials and methods. We observed 40 patients (80 eyes), aged 50-85 years, with AMD of category 3 (intermediate 
AMD), who were divided into 2 groups. The main group included 20 patients (40 eyes), 14 women and 6 men, who have 
prescribed a complex drug according to the standard AREDS2 scheme, as well as fenofibrate (200 mg) and clopidogrel bi-
sulfate (75 mg). The control group included 20 patients (40 eyes), 13 women and 7 men. These patients received AREDS2 
standard treatment. Progression was evaluated according to the results of OCT of the macular area according to the AREDS 
classification and control of corrected visual acuity (CVA). The observation period was 2 years.

Results. No signs of progression were noted in patients of both observation groups within 6 months from the start of 
the prescribed therapy. In the patients of the control group, the progression of the disease was recorded after 1 year of ob-
servation according to both defined criteria. Changes in OCT were observed in 7,5% of patients in the control group, and a 
decrease in CVA- in 5%. In the patients of the main group who used the extended therapeutic regimen, after 1 year of fol-
low-up, progression according to OCT signs was noted in 2,5% of cases, but there was no worsening of CVA. After 2 years of 
observation, signs of progression according to OST were recorded in the main group by 50% less than in the control group. 
According to CVA, disease progression was detected in 15% of the main group and 30% of the control group. 

Conclusions. This study complemented already existing therapeutic strategies for the preventive treatment of AMD.
Key words: age-related macular degeneration, progression, prevention, treatment.
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Background. 15q duplication syndrome (Dup15q) is caused by the presence of an extra maternally derived copy of the 
Prader-Willi/Angelman critical region (PWACR) within chromosome 15q11.2-q13.1. The syndrome is clinically identifiable 
and characterized by intellectual disability, hypotonia, motor delays, autism spectrum disorder, epilepsy, and behavioral 
difficulties [1, 12]. The prevalence of Dup15q in the general population is unknown but may be as high as 1:5000 [10]. The 
syndrome most commonly occurs in one of two forms: an extra isodicentric 15 chromosome or an interstitial duplication 
[4]. Most reported cases concern de novo mutation. 

Aim. To highlight the importance of genetic testing in patients with neurodevelopmental disorders and emphasizes 
the need for further research to understand the underlying genetic mechanisms of Dup15q depending on the origin of the 
inherited duplication.

Materials and methods. The study used next-generation sequencing (NGS), multiplex ligation-dependent probe ampli-
fication (MLPA), and karyotype analysis to confirm the interstitial duplication.

Results. We present the phenotype description and diagnostic prospects of three patients from different families who 
inherited interstitial 15q duplication from a phenotypically healthy mother. The patients exhibited symptoms consistent with 
Dup15q, including intellectual disability, delayed speech, difficulty understanding spoken language, hyperactivity, epilepsy 
and sleep disorders.

Conclusion. The inherited interstitial duplication 15q is phenotypical presented only in case of maternal origin and vary 
in clinical presentation. We suggest as the first choice MLPA method as most cost and time effective in cases of Dup15q 
suspicion.

Key words: Dup15q, interstitial duplication, maternally inherited, intellectual disability, UBEA3.

Introduction. Dup15q is a clinically identifiable 
syndrome that results from the duplication (or 
multiplication) of the 15q11.2-q13.1 region, known 
as PWACR [12]. Clinical features are characterized 
by hypotonia and motor delays, intellectual 
disability, autism spectrum disorder (ASD, in the 
majority), epilepsy including infantile spasms, 
behavioral difficulties (hyperactivity, anxiety, or 
emotional lability) [1] and sudden unexplained 
death (in the minority). A study using over 30 000 

autism clinical cases to search for copy number 
variants (CNVs) indicates that 15q duplications 
are the second most common duplication found 
in ASD, with a frequency approaching 1 in 500 
cases [15]. There are also subtle facial differences 
in people with the syndrome, including an 
upturned nose, epicanthal folds when the skin 
fold of the upper eyelid covers the inner corner 
of the eye, and downslanting palpebral fissures 
when the opening between the two eyelids slants 
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downwards [18]. Frohlich et al. have reported the 
presence of an EEG biomarker involving excessive 
beta oscillations (12–30 Hz) [5]. The prevalence of 
dup15q in the general population is unknown but 
may be as high as 1:5000 [10].

Dup15q syndrome most commonly occurs 
in one of two forms: an extra isodicentric 15 
chromosome (idic15) or an interstitial duplication 
(int dup15). These clinical findings differ 
significantly between people with a maternal 
interstitial duplication and those with a maternal 
isodicentric supernumerary chromosome [2, 
12]. The second ones are typically more severely 
affected. However, the severity of symptoms varies 
even among individuals who have increased the 
dosage by the exact genetic mechanism [2, 9, 
12]. The maternal idic(15) variant is reported as 
de novo in all affected individuals and accounts 
for ~60-80% of all diagnosed occurrences of 
the Dup15q syndrome. The remaining 20-40% 
represent maternal interstitial 15q duplication, 
out of which the majority of cases (~85%) are still 
reported as de novo, while the minority (~15%) 
are maternally inherited [4]. 

The proximal 15q region includes five regions 
of segmental duplications or low copy repeats 
(designated by breakpoints - BPs), which result in 
increased susceptibility to genomic rearrangements 
[9]. These five regions are termed BP1 through 
BP5. The PWACR lies between BP2 and BP3 
(~5Mb) and is always included in the interstitial 
duplications or the idic15 that cause Dup15q. The 
PWACR is imprinted: maternally derived increases 
in copy number cause Dup15q syndrome, 
while paternally derived increases are typically 
associated with more variable and sometimes 
different neurodevelopmental phenotypes [3, 18]. 
This region contains several genes of interest (e.g., 
ATP10A, CYFIP1, MAGEL2, NECDIN, SNRPN, 
UBE3A, snoRNAs, and a cluster of genes encoding 
GABAA receptor subunits). UBE3A is thought 
to contribute specifically to the intellectual 
impairment and autism features of Dup15q [6]. 
UBE3A is imprinted with maternal-specific 
expression in postnatal neurons and thus expressed 
at a higher dosage in the brain from individuals 
with a maternally derived duplication. Paternally 
inherited 15q11.2-q13.1 duplications do not 

consistently have an apparent autism phenotype [3, 
18]. GABRB3, GABRA5, and GABRG3, genes that 
encode GABAA receptor subunits, are implicated 
in the seizures observed in Dup15q [8]. GABRB3 
may also contribute to the autism phenotype in 
Dup15q [2], as single-nucleotide polymorphisms 
in this gene are associated with autism [13]. 
HERC2 is an E3 ubiquitin ligase. Individuals with 
biallelic HERC2 pathogenic variants can have an 
intellectual disability [17] or a severe Angelman 
syndrome-like neurodevelopmental disorder [7]. 

Taking into account the rareness of Dup15q 
syndrome, we present the phenotype description 
and diagnosis of three patients from different 
families who inherited interstitial 15q duplication 
from a phenotypic healthy mothers.

MATERIALS AND METHODS 

Isolation of DNA. For the study, 2 ml of 
blood was collected from each patient in a tube 
containing EDTA. Genomic DNA was isolated 
from peripheral blood by an automated method 
on a MagCore® PLUS II DNA / RNA Extraction 
Instrument (RBCBioscience) using the 101 
MagCore® Genomic DNA Whole Blood Kit. 
After extraction, pure DNA with an average 
concentration of 200 ng/μl was obtained.

Next-generation sequencing (NGS). Genomic 
DNA obtained from the submitted sample was 
enriched for targeted regions using a hybridization-
based protocol, and sequenced using Illumina 
technology. All targeted regions were sequenced 
with ≥50x depth. Reads were aligned to a reference 
sequence (GRCh37). 

Multiplex Ligation-dependent Probe 
Amplification (MLPA). Analysis was performed 
using the SALSA MLPA Probemix P245 
Microdeletion Syndromes-1A kit (MRS Holland, 
Netherlands) according to the manufacturer’s 
instructions. The mix contains 50 MLPA probes 
with amplification products from 130 to 499 
nucleotides (nt), as well as nine quality control 
fragments: four DNA quantity fragments 
(Q-fragments), two DNA denaturation fragments 
(D-fragments), one control fragment, as well 
as one X chromosome and one Y chromosome 
fragment. The disease-targeting probes associated 
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with the most extensive microdeletions and 
microduplications next genes: TNFRSF18, 
TNFRSF4, GNB1, GABRD, REL, PEX13, MBD5, 
SATB2, DLG1, BDH1, KIAA0226, PIGG, LETM1, 
WHSC1, CCDC127, PDCD6, TERT, SEMA5A, 
NSD1, ELN, TRPS1, EXT1, FANCC, PTCH1, 
GATA3, MKRN3, NDN, SNRPN, UBE3A, 
SEMA7A. CYP1A1, CREBBP, PAFAH1B1, RAI1, 
DRC3, LLGL1, NF1, MAPT, KANSL1, IL17RA, 
BID, CLDN5, GP1BB, SNAP29, PPIL2, RTDR1, 
ARSA, SHANK3, RABL2B, DMD, MECP2 Exon 
1, 3, 4.

For each reaction, 5 μl of DNA with a total 
concentration of 75 ng was used. Genomic DNA 
was denatured and hybridized with specific 
SALSA MLPA probes at 60 °C for 20 h followed 
by ligation at 54 °C for 15 min. Next, multiplex 
PCR was performed using single specific primers. 
All MLPA reactions were performed on a Peqlab 
peqSTAR 2x thermocycler. Fragment separation 
and size identification were performed on a 
SeqStudio (Applied Biosystems) with a 4-capillary 
system against a GeneScan 600 LIZ size standard. 
The obtained data were analyzed using software 
provided by the manufacturer (Coffalyser.net). 
During the analysis, several reference DNA 
samples obtained from healthy individuals with a 
normal diploid copy number were used as controls. 
Ratios of the number of copies from 0.8 to 1.2 were 
considered normal.

Karyotype. A cytogenetic study was carried 
out based on the analysis of cultured lymphocytes 
of peripheral blood to detect abnormalities in 
the number and structure of chromosomes. The 
method of differential staining used was GTG, 
with the use of trypsin and Giemsa dye (G-bands 
are dark). The number of segments per haploid set: 
500.

RESULTS
 
Dup15q syndrome was diagnosed in three 

patients from different families. The first proband 
is a male who was seen by a geneticist at the 
age of 4 years due to speech delay, difficulty 
understanding spoken language, and symptoms 
consistent with autism spectrum disorder. He was 
born via cesarean section at 40 weeks following 

a prolonged labor, weighed 4030 grams, was 
56 cm in length, cried immediately after birth, 
and had Apgar scores of 8/8. His psychomotor 
development was normal for his age, with head 
control at three months, sitting at seven months, 
and walking at 12 months. However, his mother 
reported that he did not respond to his name, 
lacked eye contact, and did not seem to understand 
her from an early age. During the examination, 
the child exhibited hyperactivity, attention deficit, 
stereotyped behavior, weak eye contact, echolalia, 
and large auricles, but had no other congenital 
malformations. His physical development was 
normal, but he experienced frequent awakenings 
at night and had not established neatness skills. 
He had been working with a team of specialists, 
including a psychologist, speech and language 
therapist, and ABA therapist, from an early age, 
but had not shown improvement in his ability to 
understand speech, and his stereotyped behavior 
and vocalizations had increased. He was on a 
gluten-free and lactose-free diet, and numerous 
studies were conducted to determine the cause 
of his symptoms. Cytogenetic analysis revealed a 
normal karyotype of 46, XY. Metabolic disorders 
such as amino acid metabolism disorders, organic 
acidurias, and fatty acid metabolism disorders, 
as well as Fragile X syndrome, were excluded as 
possible causes. Biochemical studies indicated that 
all indicators were within normal ranges, except 
for the level of serotonin, which was consistently 
elevated at 592 μg/l compared to the reference range 
of 50-300. EEG showed no abnormal activity, and 
MRI of the brain was normal. However, in MRS 
study of the brain, an increased concentration of 
alanine, phenylalanine, and glutamine was found. 
Given the absence of a clear diagnosis, genetic 
testing was performed using NGS to examine 
genes involved in the etiology of autism spectrum 
disorders, which evaluated complete sequencing 
and deletion/duplication of 2671 genes. The 
results showed a copy number gain of the genomic 
region encompassing the full coding sequence 
of the UBE3A gene. This gain is associated with 
autosomal dominant dup15q syndrome, and the 
boundaries of the event extend beyond the assayed 
region for this gene, potentially encompassing 
additional genes. Parent-of-origin inheritance 
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impacts the manifestation of UBE3A-related 
conditions. MLPA analysis was performed to 
identify microduplications in the 15q11.2 region 
in the proband and his mother, and a chromosome 
imbalance in the form of a duplication of 
SNRPNU1B, SNRPN-3, and UBE3A-4 genes in 
the 15q11 region was found in both the proband 
(Fig. 1) and his mother. Nevertheless, mother – 
31 years old women has the same chromosomal 
imbalance (15q11.2 (P245)x3), she doesn’t express 
any phenotypical abnormalities. Testing of the 
mother’s parents revealed that the region was 
inherited from her father and caused no symptoms, 
while the proband’s duplication was maternally 
inherited. The MLPA analysis was performed to 
mother’s 35 years sister and negative result was 
obtained. 

The second proband is a male who was 
consulted by a geneticist at the age of 9 years due 
to intellectual disability, epilepsy, severe delay 
in speech development, stereotypic behavior, 
and sleep disorders. He was born from the first 
pregnancy and was delivered physiologically 
at 39 weeks with a weight of 3900 grams and 
a length of 55 cm, with 8/8 Apgar points and 
immediate crying. He did not have any physical 
or psychomotor development lag - he held his 
head from 3 months, sat from 7.5 months, and 
walked independently from 14 months. However, 
at the time of examination, he did not speak or 
understand the spoken language and was partially 
serviced, requiring the help of his mother. Large 
auricles were observed among the dysmorphias. 
He has been taking drugs for epileptic seizures 
since the age of 8. Several genetic studies were 
conducted, including cytogenetic analysis, which 

established a normal karyotype (46, XY), also 
Fragile X syndrome was excluded. Genetic testing 
was performed on the panel genes involved in 
the etiology of epilepsy disorders using the NGS 
method, which evaluated complete sequencing 
and deletion/duplication of 192 genes. Duplication 
of the entire coding sequences of UBE3A and 
GABRB3 genes was found. The parents of the 
proband were checked, and it was found that his 
mother carries duplication of the same genes but 
has no symptoms mentioned before.

The third proband is a male who was referred 
to a geneticist at the age of 9 years following a 
neurologist’s examination. He was the first child 
born with a weight of 2950 grams, and presented 
with stridor after birth, epileptiform activity of focal 
type, mental retardation, but a phenotype without 
distinct features. He frequently experiences colds, 
started walking at 1.5 years of age, and falls often. 
Genetic testing was performed on the proband 
using the NGS method to assess a panel of epilepsy 
genes. This involved complete sequencing and 
assessment for deletion/duplication of 146 genes. 
The testing identified a duplication of the entire 
coding sequences of UBE3A and GABRB3 genes 
in the proband. Subsequent testing of the proband’s 
mother and maternal grandmother revealed that 
the mother also carried the same duplication, 
but it was not maternally inherited, unlike in the 
proband. In order to visually summarize cases 
described above, we present Table 2. 

 

DISCUSSION 

Fig. 1. MLPA P245-A1 analysis of microdeletion syndromes: A − duplication of 15q11.2 involves the following 
genes SNRPN-U1B, SNRPN-3, UBE3A-4;  B − normal profile without imbalance in tested regions.
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The diagnostic process with different molecular-
genetic approaches and phenotypical expression of 
inherited dup15q syndrome in three patients from 
different families are presented. In the study, three 
of probands were found to have duplication of 
several genes (SNRPNU1B, SNRPN-3, UBE3A-4 
in the first case; UBE3A and GABRB3 in the 
second and the third cases). These genes occur in 

an essential cluster of imprinted genes within the 
PWACR. When deletions or duplications occur in 
this locus, a significant susceptibility to develop 
autism spectrum disorders and skeletomuscular 
and intellectual developmental impairments 
is generated [19]. The presence of duplication 
of previously mentioned genes was identified 
by MLPA and NGS methods. No abnomalities 

Table 2 
The phenotype description of patient with 15q duplication

Member of Sex Age at 
testing 

time

15q region’s genes  
(SNRPN-U1B, SN-
RPN-3, UBE3A-4)  

copy number 

Inheritance Symptoms

Family 1 
Proband 1 Male 4 copy number = 3 Maternally inherited Speech and language 

delay, echolalia, autis-
tic traits, hyperactivity, 
attention deficit, stereo-

typed behavior, sleep 
problems

Mother Female 31 copy number = 3 Paternally inherited No symptoms were 
reported

Aunt Female 35 copy number = 2 - -
Maternal 

Grandmother
Female 60 copy number = 2 - -

Maternal 
Grandfather

Male 67 copy number = 3 Unknown No symptoms were 
reported

Family 2
Proband 2 Male 9 copy number = 3 Maternally inherited Intellectual disability, 

epilepsy, delay speech 
development, stereotypic 
behavior, sleep problems

Mother Female 38 copy number = 3 Unknown No symptoms were 
reported

Father Male 38 copy number = 2 - -
Family 3

Proband 3 Male 9 copy number = 3 Maternally inherited Stridor, epileptiform ac-
tivity of focal type, men-
tal retardation, frequent 

colds, often falls
Mother Female 36 copy number = 3 Unkown (not ma-

ternal)
No symptoms were 

reported
Maternal 

grandmother
Female 60 copy number = 2 - -
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were detecterd with standart kariotyping, as the 
cromosomal changes are below the resolution of 
these method. The obtained results pointed the 
importance of additional genetic testing in case 
of presence of mental retardation with additional 
phenotypic abnormalities after obtaining normal 
karyotyping results. 

NGS, massively parallel sequencing technology 
that offers ultra-high throughput, scalability, and 
speed. The technology is used to determine the 
order of nucleotides in entire genomes or targeted 
regions of DNA. MLPA alows the studying gene 
copy number variations (CNVs) in any form, 
from complete chromosomes to individual exons. 
Analysis of aCGH also be informative for described 
cases. We suggest as the first choice MLPA method 
as most cost and time effective in cases of partial 
deletion and duplication syndromes suspicion as 
well for Dup15q.

The boundaries of this event are unknown as 
they extend beyond the assayed region for this 
gene and, therefore, may encompass additional 
genes. All three patients’ 15q duplication was 
maternally inherited as we found the exact extra 
copies of mentioned genes in their mothers but no 
duplication in their fathers. Instead of probands, 
there are no significant deviations in these women. 
This outcome is caused by different expression of 
the genes imprinted with maternal-specific mode 
[3, 18].  We also had a chance to diagnose the 
maternal grandfather and grandmother of the 
proband from the first family. As was expected, 
the grandfather carried the exact duplication 
(the grandmother did not). Therefore the mother 
has paternally inherited duplication, which is 
asymptomatic. The second and third probands, 
both presenting with epileptic symptoms, were 
found to have a duplication of the GABRB3 gene. 
The clinical significance of this variant is currently 
uncertain as the available evidence is insufficient 
to determine its role in disease. However, previous 
research has reported an association between the 
GABRB3 gene and several conditions, including 
autosomal dominant developmental and epileptic 
encephalopathy, commonly known as early 
infantile epileptic encephalopathy (MedGen UID: 
934679), generalized epilepsy with febrile seizures 
plus, and familial febrile seizures [14]. Once 

again, it should be noted that the mothers of the 
probands, who are carriers of the non-maternally 
inherited duplication, did not report any of the 
symptoms listed in their own medical histories.

For mothers carrying interstitial duplication 15q, 
prenatal diagnosis is recommended by employing 
a sample of chorionic villi or amniocentesis, which 
can be analyzed by cytogenetic and molecular 
combination [16]. In maternal interstitial 15q 
duplication, although penetrance appears to be 
complete, some individuals may have such mild 
features as to appear unaffected, reflecting variable 
expressivity rather than true nonpenetrance [11]. 
If a mother has the 15q interstitial duplication, the 
risk to each child of inheriting the duplication is 
50%.

CONCLUSION 

The inherited interstitial duplication 15q is 
phenotypical presented only in case of maternal 
origin and vary in clinical presentation. We 
suggest as the first choice MLPA method as 
most cost and time effective in cases of Dup15q 
suspicion. The obtained data highlights the 
importance and place of genetic testing methods 
in patients with neurodevelopmental disorders 
and emphasizes the need for further research to 
understand the underlying genetic mechanisms of 
Dup15q depending on the origin of the inherited 
duplication. 
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Актуальність. Синдром дуплікації 15q (Dup15q) спричинений наявністю додаткової материнської копії ділянки 
критичної  для синдрому Прадера-Віллі/Ангельмана (PWACR) у хромосомі 15q11.2-q13.1. Синдром Dup15q клінічно 
характеризується інтелектуальною недостатністю, гіпотонією, затримкою моторики, розладами аутистичного 
спектру, епілепсією та поведінковими розладами [1, 12]. Поширеність Dup15q у загальній популяції невідома, але 
може сягати 1:5000 [10]. Цей синдром може бути результатом однієї із двох перебудов: додаткова ізодицентрична 
15 хромосома або інтерстиціальна дуплікація [4]. Більшість зареєстрованих випадків стосується мутації de novo. 

Ціль: Визначити походження перебудови та описати фенотип у пацієнтів із рідкісним синдром Dup15q.
Матеріали та методи. У дослідженні використовували мультиплексну лігазно-залежну ампліфікацію 

зонда (MLPA), результати секвенування наступного покоління (NGS), і аналіз каріотипу для підтвердження 
інтерстиціальної дуплікації.

Результати. Ми представляємо опис фенотипу та діагностичний процес у трьох пацієнтів із неспоріднених 
родин, які успадкували інтерстиціальну дуплікацію 15q від фенотипово здорової матері. Пацієнти демонстрували 
симптоми, що відповідають Dup15q, включаючи інтелектуальну недостатність, затримку мовлення, труднощі з 
розумінням усної мови, гіперактивність, епілепсію та розлади сну. 

Висновки. Успадкована інтерстиціальна дуплікація 15q проявляється фенотипово лише у випадку материнського 
походження і варіюється за клінічними проявами. Ми пропонуємо використовувати метод MLPA першочергово, 
оскільки він є найбільш доступний по вартості та часу у випадку підозрування синдрому Dup15q.

Ключові слова: Dup15q, інтерстиціальна дуплікація, успадкування по материнській лінії, порушення розумового 
розвитку, UBEA3.
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Актуальність. Гострі порушення мозкового кровообігу є однією із найважливіших медико-соціальних проблем, 
що зумовлено їх високою часткою в структурі захворюваності та смертності населення, значними показниками 
тимчасової втрати працездатності та  первинної інвалідизації. В той же час за оцінками Всесвітньої організації 
охорони здоров’я на 2021 рік у 615 млн. осіб (близько 10 % населення світу) виявлено симптоми депресивних або 
тривожних розладів. Тому вивчення патогенетичних ланок коморбідності тривожно-депресивних розладів на тлі 
ішемічного інсульту є актуальним. 

Ціль: вивчити зміни антиоксидантного захисту та перекисного окиснення ліпідів за умов експериментального 
ішемічного інсульту коморбідного із тривожно-депресивними розладами.

Матеріали та методи. Експериментальні дослідження проведені 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. 
Відтворення ішемічного інсульту у щурів проводили за допомогою моделі ендоваскулярної оклюзії середньої 
мозкової артерії (фокальна ішемія) за E. Z. Longa. Для поглибленого вивчення патофізіологічних ланок тривожно-
депресивних розладів було обрано модель резерпін-індукованої депресії у щурів.

Для оцінки стану перекисного окиснення ліпідів та системи антиоксидантного захисту було проведено вивчення 
рівня малонового диальдегіду, каталази, супероксиддисмутази та відновленого глутатіону в гомогенаті тканини 
мозку та в циркулюючій крові. 

Результати. Встановлено різке виснаження захисних реакцій організму у щурів як із ішемічним інсультом, так і 
за умов коморбідної патології, що підтверджувалося вірогідним зниженням рівня каталази, супероксиддисмутази 
та підвищеним рівнем малонового диальдегіду. Зокрема, в гомогенаті тканини мозку у щурів із коморбідною 
патологією знижувався рівень каталази, супероксиддисмутази; рівень малонового диальдегіду підвищувався. 
На циркулюючому рівні спостерігалося підвищення рівня каталази в 40 разів (p<0,05) порівняно із інтактними 
тваринами, що вказувало на компенсаторну реакцію організму на активацію вільно-радикального окиснення, 
оскільки даний фермент нейтралізує перекис водню. 

Висновки. Одержані дані свідчать про більш тяжкий перебіг ішемічного інсульту на тлі тривожно-депресивних 
розладів та залучення до механізму розвитку як про-та протизапальних цитокінів, так і порушення балансу між 
процесами перекисного окиснення ліпідів та антиоксидантного захисту.

Ключові слова: ішемічний інсульт, тривожно-депресивні розлади, перекисне окиснення ліпідів, антиоксидантний 
захист.  

Актуальність. Гострі порушення мозко-
вого кровообігу є однією із найважливіших 
медико-соціальних проблем, що зумовлено їх 
високою часткою в структурі захворюваності 
та смертності населення, значними показника-
ми тимчасової втрати працездатності та  пер-
винної інвалідизації [1, 2]. Інсульт на сьогодні 
є основною соціально-медичною проблемою 
практичної охорони здоров’я. В структурі 

смертності інсульти займають друге місце піс-
ля серцево-судинних захворювань в усьому 
світі. Щорічно в світі церебральний інсульт пе-
реносять майже шість мільйонів осіб (за дани-
ми ВООЗ, у розвинутих країнах світу щорічно 
реєструють від 100 до 300 інсультів на 100 тис. 
населення), а в Україні понад 125 тис. [3, 4, 5, 
6, 7, 8].

Найактуальнішою проблемою сучасної 
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охорони здоров’я є проблема недостатності 
вивчення коморбідних захворювань, що ста-
новить серйозну проблему як для хворого, 
так і для лікаря. Разом з цим, персоналізація 
лікування хворих диктує необхідність більш 
глибокого та детального розуміння генезу ос-
новного та супутнього захворювань, їх при-
чинного та патогенетичного зв’язку, а також 
обґрунтованої корекції [1, 5, 6].

На сьогодні активно вивчаються метаболіч-
ні порушення, що виникають за умов ішемії та 
реперфузії головного мозку. Зокрема, важлива 
роль розладів регуляції перекисного окиснен-
ня ліпідів (ПОЛ) доведена в патогенезі цере-
бральної ішемії. Це обумовлено, насамперед, 
підвищеною схильністю тканин мозку до ін-
дукції вільнорадикальних реакцій та занадто 
низькою переносимістю мозком ішемії. Дані 
щодо стану антиоксидантного захисту (АОЗ) 
мозку за умов ішемії на тлі тривожно-депре-
сивних розладів (ТДР) досить нечисленні та 
носять суперечливий характер. Крім цього, 
активація вільно-радикального окиснення 
при церебральній ішемії мозку призводить до 
розвитку оксидативного стресу – одного із уні-
версальних механізмів пошкодження тканин 
[2, 9, 10, 11, 12].

Ціль: дослідити зміни АОЗ та ПОЛ за умов 
експериментального ішемічного інсульту ко-
морбідного із ТДР. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Експериментальні дослідження виконані на 
30 нелінійних лабораторних щурах, які були 
розподілені на 3 групи: 1 група – інтактний 
контроль (тварини, які отримували воду дис-
тильовану), 2 група – щури зі змодельованим 
ішемічним інсультом; 3 група – тварини зі змо-
дельованим ішемічним інсультом та ТДР.

Відтворення ішемічного інсульту у щурів 
проводили з використанням моделі ендова-
скулярної оклюзії середньої мозкової артерії 
(фокальна ішемія) за E. Z. Longa. Попередньо 
щурам проводили анестезію, операційне поле 
обробляли розчином хлоргексидину 0,05 %. 
Після цього виконували розріз в області шиї, 
із правого боку виділяли загальну сонну ар-

терію, зовнішню сонну артерію та внутрішню 
сонну артерію. Загальну сонну артерію пере-
жимали судинною кліпсою, на зовнішню сон-
ну артерію накладали лігатуру із вікрилу № 3. 
Внутрішню сонну артерію перерізали ножиця-
ми на відстані 3-5 мм від біфуркації. Нейлоно-
ву нитку діаметром 0,25 мм, покриту силіко-
ном та оброблену розчином гепарину, вводили 
через відрізок внутрішньої сонної артерії в 
зовнішню сонну артерію на глибину 19-21 мм 
та фіксували судинною кліпсою. Кровоток пе-
рекривали на 60 хв, після чого нитку видаляли. 
Після цього внутрішню сонну артерію закри-
вали коагуляцією до повної герметичності та 
в подальшому знімали судинні кліпси. Напри-
кінці операції розріз ушивали вікрилом № 4 та 
обробляли 5 % розчином брильянтового зеле-
ного. Після операції виконували безперервну 
термометрію із підтримкою температури на 
рівні фізіологічної норми за допомогою інфра-
червоних ламп, Під час операції температуру 
тіла підтримували за допомогою грілки. Се-
редня тривалість проведення операції склада-
ла 7-10 хв [13]. 

Для поглибленого вивчення патофізіоло-
гічних ланок ТДР було обрано модель резер-
пін-індукованої депресії у щурів. Резерпін уво-
дили щурам внутрішньоочеревинно у вигляді 
суспензії, стабілізованої твіном-80, дозою 4 мг/
кг [14]. 

Оцінку стану ПОЛ та АОЗ проводили як у 
гомогенаті тканини мозку, так і в циркулюючій 
крові. 10 % гомогенат отримували із видалено-
го після декапітації мозку шляхом виділення 
ділянки кори із зони пошкодження. 

Концентрацію малонового диальдегіду 
(МДА) визначали за ТБК-методом, принцип 
якого полягає в утворенні забарвленого комп-
лексу при взаємодії МДА з двома молекула-
ми тіобарбітурової кислоти із максимум по-
глинання при 532 нм (зелений світлофільтр) 
[14]. Активність супероксиддисмутази (СОД) 
визначали за реакцією відновлення нітроте-
тразолія синього за наявності феназину ме-
тасульфату. Принцип методу оснований на 
відновленні нітротетразолія супероксидними 
радикалами, які утворюються при реакції між 
феназинсульфатом. Екстинцію проводили при 
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довжині хвилі 540 нм на спектрофотометрі в 
кюветі з товщиною шару 0,5 см. Активність 
каталази досліджували за методом Гіріна С. 
В. [14], принцип якого базується на зниженні 
вмісту перекису водню в інкубаційному серед-
овищі, оскільки каталаза розщеплює перекис 
водню. Активність каталази в дослідній пробі 
вимірювали в порівнянні з контролем кожні 
30 с протягом 3 хв при кімнатній температурі 
при довжині хвилі 230 нм [14].

Вміст відновленого глутатіону (ВГ) визна-
чали за методом, принцип якого ґрунтується 
на реакції сульфгідрильних груп з реактивом 
Елмана [14].

Експериментальні дослідження проводили-
ся відповідно до «Загальних етичних принци-
пів експериментів 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. [15]. 

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 Фіше-
ра. Рівень достовірності приймали при p<0,05 
[16]. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Встановлено, що у тварин із змодельованим 
ішемічним інсультом рівень каталази вірогід-
но знижувався в 1,4 рази (p<0,05), СОД – в 1,7 
разів (p<0,05), в той час як МДА вірогідно під-
вищувалися в 3,0 рази (p<0,05) (табл. 1). 

У щурів із коморбідною патологією рівень 
показників АОС в гомогенаті тканини моз-
ку вірогідно відрізнявся від групи інтактних 
тварин та щурів зі змодельованим ішемічним 
інсультом. Зокрема, рівень каталази знижу-
вався в 2,5 рази (p<0,05) та 1,8 рази (p<0,05), 
СОД – в 2,7 разів (p<0,05) та 1,6 разів (p<0,05); 
рівень МДА вірогідно підвищувався в 3,6 рази 
(p<0,05) та 1,2 рази (p<0,05) відповідно. Підви-
щення концентрації МДА свідчить про поси-
лення ПОЛ та зсуву АОЗ.

В сироватці крові при аналізі аналогічних 
гомогенату тканини мозку показників відміча-
ли різносторонні зміни (табл. 2). 

Таблиця 1
Рівень показників ПОЛ та АОЗ в гомогенаті тканини мозку в щурів з експериментальним інсультом 

на тлі депресивно-тривожних розладів (Х±Sx)

Показник 

Експериментальні групи тварин
Інтактний контроль 

(n=10) 
Ішемічний інсульт 

(n=10)
Ішемічний інсульт+ 

тривожно-депресивні 
розлади (n=10)

Каталаза, Од/г тканини 82,1±3,6 57,4±2,8* 32,5±2,1#
СОД, ум. од/г тканини 7,25±1,2 4,32±0,4* 2,7±0,3#
МДА, мкмоль/г 
тканини

2,31±0,42 6,82±0,44* 8,32±0,6 #

Примітки: 
     1. n – кількість експериментальних тварин в кожній групі;
     2. * – p<0,05 порівняно з групою інтактного контролю; 
     3. # – p < 0,05 порівняно з групою інтактного контролю та групою тварин з ішемічним інсультом.
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У щурів зі змодельованим ішемічним ін-
сультом рівень каталази вірогідно підвищу-
вався в 29,5 разів (p<0,05), СОД – знижувався 
в 1,5 разів (p<0,05), як і рівень ВГ – в 1,2 рази 
(p<0,05). 

У тварин із коморбідним станом рівень ка-
талази підвищувався в 40 разів (p<0,05) по-
рівняно із інтактними тваринами та в 1,3 рази 
(p<0,05) відносно тварин із ішемічним інсуль-
том. Концентрація СОД в сироватці крові ві-
рогідно знижувалася в 2,2 рази (p<0,05) по-
рівняно із інтактними тваринами та 1,5 разів 
(p<0,05) відносно групи зі змодельованим іше-
мічним інсультом. Також спостерігалося до-
стовірне зниження рівня ВГ в 1,4 рази (p<0,05) 
та в 1,2 рази (p<0,05) відповідно.

Підвищення рівня каталаза в сироватці 
крові можна розглядати як компенсаторну 
реакцію організму на активацію вільно-ради-
кального окиснення, оскільки даний фермент 
нейтралізує перекис водню.

Одержані дані дозволяють зробити наступ-
ний висновок: ендотеліальна дисфункція, яка 
розвивається за умов ішемічного інсульту 
на тлі ТДР, посилює інтенсифікацію проце-
сів ПОЛ та послаблює АОЗ тканин мозку [9]. 
Ймовірно, за умов ішемії колатеральний кро-
вотік є недостатнім, що, в свою чергу, підсилює 
малокрів’я мозку. Зниження поступового сту-
пеня молекулярного кисню при церебрально-

му ураженню головного мозку, що стимулює 
утворення активних форм кисню, які ініцію-
ють процеси вільно-радикального окиснення 
– окиснювальної модифікації білка, ПОЛ тощо. 
Відомо, що в перші години після гострого по-
рушення мозкового кровотоку ступінь вираз-
ності структурно-функціональних змін нейро-
нів в ураженій ділянці мозку зменшується від 
центральних до периферичних зон пенумбри. 
Навколо геморагічного ядра активується мі-
кроглія та індукує реакції локального ішеміч-
ного пошкодження, які визначають механізми 
вторинного ураження тканини мозку [10, 11]. 

ВИСНОВКИ

1. При дослідження системи перекисного 
окиснення ліпідів та антиоксидантного за-
хисту встановлено різке виснаження захис-
них реакцій організму у щурів як із ішеміч-
ним інсультом, так і за умов коморбідної 
патології.

2. У гомогенаті тканини мозку у щурів із ко-
морбідною патологією знижувався рівень 
каталази, супероксиддисмутази; рівень ма-
лонового диальдегіду підвищувався. 

3. На циркулюючому рівні спостерігалося під-
вищення рівня каталази в 40 разів (p<0,05) 
порівняно із інтактними тваринами, що 
вказувало на компенсаторну реакцію ор-

Таблиця 2
Рівень показників ПОЛ та АОЗ в сироватці крові щурів з експериментальним інсультом на тлі 

депресивно-тривожних розладів (Х±Sx)

Показник 

Експериментальні групи тварин
Інтактний контроль 

(n=10) 
Ішемічний інсульт 

(n=10)
Ішемічний інсульт+ 

тривожно-депресивні 
розлади (n=10)

Каталаза, мг/1 мг білка 0,021±0,018 0,62±0,2* 0,83±0,4#
СОД, ум.од./мг білка 2,64±0,2 1,81±0,25* 1,2±0,16#
ВГ, мг% 136,2±5,4 114,7±4,1* 98,1±2,7#
Примітки: 
     1. n – кількість експериментальних тварин в кожній групі;
     2. * – p<0,05 порівняно з групою інтактного контролю; 
     3. # – p < 0,05 порівняно з групою інтактного контролю та групою тварин з ішемічним інсультом.
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ганізму на активацію вільно-радикального 
окиснення, оскільки даний фермент ней-
тралізує перекис водню. 

4. Одержані дані свідчать про більш тяжкий 
перебіг ішемічного інсульту на тлі тривож-
но-депресивних розладів та залучення до 
механізму розвитку як про-та протизапаль-
них цитокінів, так і порушення балансу між 
процесами перекисного окиснення ліпідів 
та антиоксидантного захисту. 

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

Джерела  фінансування. Виконання данно-
го дослідження та написання  рукопису було 
виконано без зовнішнього фінансування.
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LIPID PEROXIDATION AND ANTIOXIDANT PROTECTION SYSTEM IN RATS UNDER CONDITIONS OF 
ISCHEMIC STROKE ON THE BACKGROUND OF ANXIETY-DEPRESSIVE DISORDERS

Slobodyan Zh.H., Savуtskyi I. V.

International Academy of Ecology and Medicine, Kyiv, Ukraine

prof_s.i.v@ukr.net

Background. Acute disorders of cerebral blood circulation are one of the most important medical and social problems, 
due to their high share in the structure of morbidity and mortality of the population, significant indicators of temporary loss 
of working capacity and primary disability. At the same time, the World Health Organization estimates that by 2021, 615 
million people (about 10% of the world’s population) will have symptoms of depressive or anxiety disorders. Therefore, the 
study of the pathogenetic links of comorbidity of anxiety-depressive disorders against the background of ischemic stroke is 
relevant.

Aim: to study changes in antioxidant protection and lipid peroxidation under conditions of experimental ischemic stroke 
comorbid with anxiety-depressive disorders.

Materials and methods. Experimental studies were conducted on 30 non-linear laboratory rats, which were divided 
into 3 groups: 1 group – intact control, 2 group – animals of the group with simulated ischemic stroke; Group 3 – rats with 
simulated ischemic stroke and anxiety-depressive disorders. Reproduction of ischemic stroke in rats was carried out using 
the model of endovascular occlusion of the middle cerebral artery (focal ischemia) according to E. Z. Longa. A model of 
reserpine-induced depression in rats was chosen for an in-depth study of the pathophysiological links of anxiety-depressive 
disorders.

To assess the state of lipid peroxidation and the antioxidant defense system, the level of malondialdehyde, catalase, super-
oxide dismutase, and reduced glutathione in brain tissue homogenate and circulating blood was studied.

Results. A sharp depletion of the body’s protective reactions was established in rats with both ischemic stroke and under 
conditions of comorbid pathology, which was confirmed by a probable decrease in the level of catalase, superoxide dismutase 
and an increased level of malondialdehyde. In particular, the level of catalase and superoxide dismutase decreased in the 
brain tissue homogenate of rats with comorbid pathology; the level of malondialdehyde increased. At the circulating level, 
there was a 40-fold increase in the level of catalase (p<0.05) compared to intact animals, which indicated a compensatory 
reaction of the body to the activation of free-radical oxidation, since this enzyme neutralizes hydrogen peroxide.

Conclusions. The obtained data indicate a more severe course of ischemic stroke against the background of anxiety-de-
pressive disorders and the involvement of both pro- and anti-inflammatory cytokines in the development mechanism, as 
well as a violation of the balance between the processes of lipid peroxidation and antioxidant protection.

Key words: ischemic stroke, anxiety-depressive disorders, lipid peroxidation, antioxidant protection.
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Актуальність. Вона обумовлена швидким розповсюдженням коронавірусної інфекції у світі, а також частим 
виникненням у дітей широкого діапазону постковідних ускладнень, які суттєво впливають на якість життя. Ці зміни 
також залишаються і в постковідному періоді. Оцінка якості життя у дітей з постковідним синдромом в Україні 
перебуває на етапі становлення, тому у методологічному плані створення та валідизація дитячих опитувальників з 
подальшою оцінкою якості життя залишається актуальною проблемою.

Ціль: узагальнити дані літератури щодо вивчення якості життя, пов’язаної зі здоров’ям у дітей з інфекцією 
SARS-CoV-2 і постковідним синдромом.

Матеріали та методи. Проведена оцінка даних літератури щодо частоти та перебігу коронавірусної інфекції, її 
проявів, ураження дихальної системи та інших органів і систем у дітей, астенічних проявів.

Результати. На основі аналізу наукової літератури розглянуто можливості застосування методу оцінки 
якості життя в педіатричній практиці, зокрема у дітей з COVID-19 та наслідками інфекції. Одним з найчастіше 
застосовуваних опитувальників оцінки якості життя у дітей є опитувальник PedsQL 4,0, який за рахунок гарних 
психометричних якостей, наявності паралельних форм для дітей та батьків, широкого вікового діапазону, простоти 
та зручності заповнення може бути рекомендований для визначення якості життя, пов’язаної зі здоров’ям, у 
дітей. Показано, як дослідження якості життя пов’язаного зі здоров’ям, дозволяє вивчити вплив захворювання та 
лікування на складові здоров’я дитини.

Висновки. Дослідження якості життя за допомогою опитувальника PedsQL 4,0 дозволяє здійснювати моніторинг 
стану дитини з постковідним синдромом в процесі лікування та реабілітації, а також оцінити ефективність цих 
заходів.

Ключові слова: коронавірусна інфекція, пневмонія, постковідний синдром, якість життя, пов’язана зі здоров’ям, 
діти.

Актуальність. За час пандемії коронавірус-
ної інфекція COVID-19 зусиллями дослідників 
багатьох країн були виявлені особливості клі-
нічних проявів коронавірусної інфекції у дітей, 
і на даний час фокус уваги вчених поступово 
зміщується на вивчення віддалених наслідків 
захворювання. Було виявлено, що перебіг цієї 
інфекції як у дітей, так і у дорослих характери-
зується переходом від стадії гострого захворю-
вання до пролонгованого і проявляється у ви-
гляді різних соматичних, а в деяких випадках і 
психічних порушень [1-5].

Особливої уваги заслуговують діти з не-
сприятливим преморбідним фоном, на тлі 
якого перебігала інфекція, зокрема — діти з 
ожирінням. Було виявлено, що саме такі паці-
єнти часто мали несприятливий перебіг інфек-
ції SARS-CoV-2 і частіше за інших потребува-
ли госпіталізації під час пандемії.

J.M.D. Oliveira і співавтори проаналізува-
ли результати 19 досліджень, де показано, що 
частка емоційних симптомів та порушень по-
ведінки після перенесеного COVID-19 варію-
вала від 5,7% до 68,5%; тривоги – від 17,6% до 
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43,7%; депресії – від 6,3% до 71,5%; стресу від 
7% до 25%; розповсюдженість постравматич-
ного стресового розладу склала 85,5%; суїци-
дальних думок – від 29,7% до 31,3% [6].

Визначено, що інфекції SARS-CoV-2 навіть 
у здорових дітей викликає значний психоло-
гічний стрес, що відображається на їх якості 
життя. Так за даними інтернет-дослідження 
Adıbelli, D., Sümen, A. (2020), у якому взяли 
участь 597 дітей віком від 7 до 13 років, їхні 
батьки повідомляли, що у 41,5% респондентів 
відзначалася прибавка у вазі, у 34,2% дітей по-
силилася сонливість і у 69,5% досліджуваних 
збільшилась залежність від інтернету [7]. 

Відновлення здоров’я у дітей різного віку 
з широким спектром постковідних проявів 
на сьогоднішній день є одним з пріоритетних 
завдань системи охорони здоров’я, а сучасні 
дослідження з цієї тематики найчастіше вико-
ристовують критерій «якості життя (ЯЖ), пов’я-
заного зі здоров’ям», або health-related quality of 
life (HRQOL) в англомовних джерелах [8-10]. 
Визначення термінів здоров’я та ЯЖ близькі до 
трактування ЯЖ пов’язаної зі здоров’ям ВООЗ 
– це сприйняття людьми свого становища  за-
лежно від культурних особливостей та системи 
цінностей і у зв’язку з їхніми цілями, очікуван-
нями, стандартами, турботами. Це комплек-
сне поняття, що складається з таких факторів, 
як фізичне здоров’я людини, її психологічний 
стан, ступінь незалежності, суспільні відноси-
ни, особисті переконання та їх залежність від 
особливостей навколишнього середовища. У 
зв’язку з цим компонентами ЯЖ є фізичний, 
психологічний та соціальний домени [11].

З методологічної точки зору поняття ЯЖ 
та ЯЖ, пов’язана із здоров’ям, розділені. ЯЖ 
пов’язана із здоров’ям – це категорія, яка 
включає поєднання умов життєзабезпечення і 
стану здоров’я, що дозволяють досягти фізич-
ного, психічного соціального благополуччя і 
самореалізації.

Поняття «якості життя» є міждисциплі-
нарним, багатозначним та багатовимірним і є 
ключовим терміном у Index Medicus у розділі 
«Філософія» з 1976 р. Існує два підходи до його 
визначення у медицині: змістовний і структур-
ний. З метою виділення структури ЯЖ бри-

танськими вченими у 1995 р. (М.Farguhar) та 
у 2005 р. (Galloway) були створені класифікації 
ЯЖ, завдяки чому стало можливим досліджу-
вати у медицині різні рівні здоров’я, а не лише 
його кількісні показники, а також вимірювати 
суб’єктивну якісну оцінку свого здоров’я са-
мим пацієнтом: фізичного, духовного та соці-
ального аспектів.

Педіатрична наука вивчає стан здоров’я ді-
тей з позицій встановлення діагнозу, виділя-
ючи при цьому шість основних критеріїв: на-
явність або відсутність відхилень у ранньому 
онтогенезі, рівень фізичного розвитку, рівень 
нервово-психічного розвитку, ступінь резис-
тентності організму, рівень функціонального 
стану організму, наявність чи відсутність хро-
нічних захворювань. При цьому слабо врахо-
вується, що діти однієї й тієї ж групи неодно-
рідні за рівнем біологічної та психосоціальної 
зрілості, мають різні тенденції росту, духовно-
го розвитку, перебігу патологічних процесів. 
Ці недоліки викликають необхідність застосу-
вання нових критеріїв в оцінці здоров’я дітей.

Метод оцінки ЯЖ дитини, базується на 
понятті психологічного здоров’я і дозволяє 
оцінити її особистість в цілому, тобто має від-
ношення до норми та патології в емоційної, 
мотиваційної, пізнавальної та вольових сфе-
рах людини. Обсяг та зміст понять психологіч-
не та психічне здоров’я істотно відрізняються: 
якщо психічне здоров’я має відношення до 
окремих психічних процесів, то психологічне 
– відноситься до особистості загалом та дозво-
ляє виділити власне психологічний аспект здо-
ров’я на відміну від медичного аспекту.

До поняття психологічного здоров’я через 
розкриття духовної складової людини впри-
тул підійшли вчені психологи гуманістичного 
напряму (Г. Олпорт, К Роджерс, А. Маслоу, Р. 
Ассаджолі, С Фрайберг та ін.).  Представники  
більш пізнішого напряму позитивної психо-
логії (М. Селігман, Дж. Вейлант, Е. Динер та 
ін.) зосередили свої зусилля на оптимальному 
функціонуванні людини, пошуку чинників, які 
сприяють щасливому та успішному існуванню 
індивідів. Провідними факторами психологіч-
ного здоров’я є спосіб життя, навколишнє се-
редовище та генетичні фактори.
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Розвиток знань про здоров’я людини у різ-
них наукових галузях дозволив від медичної 
моделі перейти до ціннісно-соціальної, яка 
визначає здоров’я як цінність для людини, пе-
редумову для гармонійного життя, задоволен-
ня матеріальних та духовних потреб, участі у 
соціальному житті й різноманітних видах ді-
яльності. Таким чином, критерій ЯЖ на сучас-
ному етапі розвитку медичної науки дозволяє 
здійснити принцип класичної медицини – не 
лише лікувати, а й бачити за хворобою особи-
стість хворого.

Психологічне здоров’я є необхідною умо-
вою соціальної адаптованості особистості, її 
вмінням гармонічно взаємодіяти з навколиш-
нім світом, тому виступає індикатором опти-
мального особистісного розвитку. На думку 
Н.В. Павлик основними функціями психоло-
гічного здоров’я є духовно-смислова саморегу-
ляція, конструктивний розвиток особистості й 
підтримка динамічного балансу між людиною 
та середовищем [12]. Високий рівень психо-
логічного здоров’я передбачає високу адап-
тивність та достатність особистісних ресурсів 
для подолання численних життєвих випробу-
вань задля досягнення душевного комфорту 
та добробуту, і навпаки, на низькому рівні для 
психологічної опорності людини в несприят-
ливому для неї середовищі, є великий ризик її 
низької фрустраційної толерантності, слабкої 
стресостійкості та невпевненості в собі.

В умовах стаціонару у хворих дітей часто 
виникають наступні психологічні розлади, що 
значно знижують їх адаптивний потенціал та 
впливають на якість лікування: неврастенія, 
невротичні розлади з соматоформною дис-
функцією, розлади пристосувальних реакцій, 
включаючи реактивну депресію, посттравма-
тичний стресовий розлад, тривожний розлад у 
дітей, спричинений розлукою; фобічний три-
вожний розлад у дитячому віці, соціальний 
тривожний розлад у дитячому віці, реактив-
ний розлад прихильностей у дитячому віці або 
інші розлади соціального функціонування. 
Виділяють такі групи високого ризику виник-
нення психологічних ускладнень: діти до 5 ро-
ків і, особливо, госпіталізовані без супроводу 
рідних; діти, які мають в анамнезі проблеми 

адаптації до нових соціальних умов, діти з під-
вищеною тривожністю, страхами, недовірли-
вістю, психосоматичними реакціями, у тому 
числі, невротичного характеру; діти, які рані-
ше спостерігалися у психіатра, психоневролога 
з різним колом психічних розладів. У дітей з 
ожирінням такі розлади накладаються на вже 
існуючі до поступлення в стаціонар психосо-
матичні порушення, обумовлені сприйняттям 
дитини однолітками і дорослими. А це збіль-
шує ризик і ступінь психологічних ускладнень.

 Пандемія коронавірусної інфекції,  особли-
во в умовах війни, негативно впливає на адап-
тивне здоров’я не лише хворих дітей, а й також 
тих, хто перебуває в умовах карантину і ця 
дія простежується за наступними напрямами: 
втрата близьких та житла; евакуація з рідних 
місць, зниження матеріального достатку сімей, 
що виявляється у зниженні якості навчання, 
якості життя та здоров’я, а також безпеки.

Ціль: узагальнити дані літератури та осо-
бистий досвід щодо вивчення якості життя, 
пов’язаної зі здоров’ям у дітей з інфекцією 
SARS-CoV-2 і постковідним синдромом.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

За даними статистики МОЗ станом на січень 
2023 в Україні інфіковано понад 5 мільйонів  
осіб; за період з 17 по 23 жовтня 2022 р. в Укра-
їні зареєстровано 16908 нових підтверджених 
випадків коронавірусної інфекції COVID-19; 
з них 1808 дітей. Після перенесеної хвороби у 
дітей спостерігаються негативні зміни з боку 
центральної нервової, серцево-судинної, імун-
ної, репродуктивної, дихальної систем, шлун-
ково-кишкового тракту, шкіри, нирок, систе-
ми гомеостазу, мікробіоти.

При аналізі літератури простежується за-
кономірність: тяжкий перебіг коронавірусної 
інфекції зростає з віком дитини, однак мало 
вивчені питання про перебіг цієї інфекції у ді-
тей з обтяженим преморбідним фоном, зокре-
ма ожирінням, та наявністю патології з боку 
інших систем організму.

Результати досліджень свідчать, що близь-
ко 70% молодих людей без супутньої патоло-
гії через 4 місяці після появи перших ковідних 
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симптомів мали порушення в одному або де-
кількох органах [8], багато з цих дітей мають 
зниження толерантності до фізичного наван-
таження і погане самопочуття [13].

Термін постковідний синдром (post – 
COVID – 19) введений у липні 2020 року і вне-
сений до Міжнародної класифікації хвороб 
(МКХ-10). Рost – COVID – 19 – це хворобливі 
стани, що виникають у пацієнтів під час або 
після перенесеної коронавірусної інфекції і 
тривають більше 12 тижнів і не є результатом 
іншого діагнозу. Постковідний синдром може 
виникнути незалежно від того, в якій формі 
коронавірусна інфекція проявлялась у дитини: 
легкій, середній, тяжкій чи критичній. Johan 
Havernaar’s вважає, що наслідки COVID-19 
можна порівняти з ядерною катастрофою. 
При масштабних подіях спостерігаються пев-
ні фази психічних реакцій: фаза заперечення 
серйозності ситуації, фаза втрати ілюзій, що 
супроводжується наростанням невизначено-
сті та депресії і, нарешті, фаза прийняття но-
вих реалій життя. Остання фаза у дітей важ-
ко піддається вивченню, проходить достатньо 
довго і залежить від багатьох факторів [10].

У дітей описаний мультисистемний за-
пальний синдром на пізніх термінах захворю-
вання, асоційований з SARS-CoV-2, у якому 
розвиваються ураження легень та дихальна 
недостатність, кардіоваскулярні ускладнення, 
гастроінтестинальні симптоми, ураження пе-
чінки. При неконтрольованому перебігу муль-
тисистемний запальний синдром у дітей може 
ускладнитися шоком, сепсисом, призвести до 
поліорганної недостатності та загибелі пацієн-
та [14].

Факторами ризику тяжкого перебігу коро-
навірусної інфекції з високою часткою ймовір-
ності розвитку постковідного синдрому у дітей 
є: несприятливий преморбідний фон (надлиш-
кова маса тіла та ожиріння, цукровий діабет та 
порушення толерантності до глюкози, артері-
альна гіпертензія, захворювання серця та су-
дин, легень, різні вади розвитку, киснезалежні 
діти з бронхолегеневою дисплазією); імуноде-
фіцитні стани різного ґенезу; коінфекція рес-
піраторно-синцитіальним вірусом, вірусом 
грипу та іншими патогенами.

У дітей, що перехворіли на коронавірус-
ну інфекцію, описані наступні синдроми, що 
вимагають реабілітації та суттєво знижують 
ЯЖ: постінфекційний астенічний синдром, 
синдром порушень вегетативної нервової сис-
теми, синдром рухових порушень у вигляді па-
резів кінцівок, порушення координації рухів, 
порушення психомовних функцій, судомний 
синдром.

Інтерес до дослідження ЯЖ у дітей та під-
літків з постковідним синдромом обумовле-
ний рядом причин. Насамперед варто під-
креслити особливу значущість дитячого та 
підліткового етапу для розвитку майбутньої 
особистості, коли відбуваються головні змі-
ни у становленні вищих психічних функцій. 
Широкий спектр постковідної симптоматики 
сприяє появі у дитини  сенсорної, когнітивної, 
емоційної та соціальної депривації та призво-
дить до підвищеної тривожності, загострено-
го почуття незадоволеності собою, зниження 
життєвої активності, частої зміни настрою, а 
також невмотивованої агресії. Таким чином, 
у дітей з постковідним синдромом на рівні 
особистості яскраво виражені соціальні, сома-
тичні та психологічні проблеми; криза на рівні 
найближчого оточення проявляється страхом 
за перспективу власного майбутнього, обме-
женні спілкування з однолітками.

У 2001 р. експертами ВООЗ була розробле-
на «Міжнародна класифікація функціонуван-
ня, обмежень життєдіяльності та здоров’я» 
(МКФ), згідно з якою, зміни здоров’я, у тому 
числі спричинені хворобою, виявляються об-
меженням життєдіяльності (ОЖД) та можуть 
бути охарактеризовані категоріями мобіль-
ність, самообслуговування, повсякденна ді-
яльність. МКФ сприяла уніфікації поняття 
ЯЖ, оскільки використання єдиної шкали ви-
значення ступеня ОЖД призводить до стан-
дартизації підходів при вивченні наслідків 
змін здоров’я. ЯЖ оцінює не самі порушення, 
спричинені хворобою, а те, як хворий перено-
сить ці порушення, наскільки вони обмежують 
його життєдіяльність. Цей показник унікаль-
ний для кожного хворого, так як пацієнти з по-
дібними симптомами хвороби, однаковим лі-
куванням та перебігом хвороби можуть мати 
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різні показники ЯЖ. Таким чином, концепція 
ЯЖ дала можливість оцінити стан пацієнта 
не лише на підставі симптомів хвороби, але й 
враховуючи внутрішню картину хвороби з по-
гляду самого хворого як повноправного учас-
ника діагностичного та лікувального процесу.

Сьогодні вплив захворювання на різні ас-
пекти функціонування дитини вивчають в ба-
гатьох галузях дитячої медицини (онкології, 
неврології, психіатрії, гематології, алергології, 
ендокринології, трансплантології, кардіології, 
пульмонології та ін.), проте, застосування кри-
терію ЯЖ у дослідженнях стає дієвим інстру-
ментом лише за умов чіткого виконання вимог 
методології вивчення, що розробляється Між-
народним суспільством дослідження якості 
життя [15].

Дослідження ЯЖ у педіатрії застосовуєть-
ся для виконання наступних завдань: поліп-
шення якості медичної допомоги дітям; оцінці 
ефективності програм лікування; оцінці бага-
топланових змін у фізичному, психологічному 
та соціальному функціонуванні дитини в ході 
хвороби та лікування.

У педіатрії дослідження ЯЖ має наступні 
особливості: до п’ятирічного віку ЯЖ дитини 
оцінюють батьки, а у дітей віком від 5 років в 
дослідженні приймають участь як батьки, так 
і дитина. Зміст та структура інструментів до-
слідження також суттєво залежить від віку 
дитини, тому що кожному віку відповідає своя 
провідна діяльність у соціумі. До трьох років 
з’являються особистісні дії та свідомість «Я 
сам»; у дошкільному віці провідним видом ді-
яльності є гра, а в молодшому шкільному віці 
– навчальна діяльність; у підлітків однією з 
основних діяльностей є спілкування з одно-
літками. Саме на провідній віковій діяльності 
базується зміст питань відповідної шкали опи-
тувальника.

Дослідження ЯЖ у дітей з постковідним 
синдромом сприяє застосуванню нових під-
ходів до всебічного вивчення впливу хвороби 
на стан здоров’я пацієнта, а також розширює 
можливості багатовимірної оцінки ефектив-
ності медичної допомоги завдяки комплексно-
му підходу, що враховує в сукупності думку 
дітей (self-report) та батьків (proxy-report).

Методологія дослідження ЯЖ включає на-
ступні етапи: вибір інструменту дослідження, 
мовна та культурна адаптація інструменту, 
етичні та психологічні аспекти збору даних, 
навчання персоналу, розробка структури та 
алгоритму обстеження пацієнтів, безпосереднє 
обстеження пацієнтів, формування бази даних, 
статистична обробка одержаних даних, аналіз 
та інтерпретація результатів дослідження.

Динамічне вивчення ЯЖ після перенесеної 
коронавірусної інфекції у дітей дозволяє здійс-
нювати тривалий моніторинг стану дитини в 
період реабілітації, відстежувати ранні та піз-
ні ускладнення захворювання, а також побіч-
ні ефекти лікування, та на підставі цих даних 
розробляти комплексні програми реабілітації 
таких пацієнтів.

Для оцінки ЯЖ розроблено велику кількість 
різноманітних опитувальників (шкал), що 
складаються з переліку категорій або параме-
трів. Кожен параметр включає певну кількість 
питань та відображає певну сторону життя 
пацієнта. Оцінка результатів здійснюється за 
полярними шкалами або у балах. У медичній 
практиці використовуються опитувальники 
різних типів: за ступенем спеціалізованості - 
загальні (неспецифічні), спеціальні (специфіч-
ні); за структурою – профілі (оцінка кожного 
компоненту проводиться окремо і у підсумку 
отримуються кілька числових характеристик), 
індекси (дозволяють відобразити стан ЯЖ в 
числовому еквіваленті). Загальні опитуваль-
ники досліджують якість життя пацієнтів 
незалежно від нозологічної форми хвороби 
(МОS SF-36); спеціальні – при певних захворю-
ваннях (DOLCtQ при цукровому діабеті), вони 
використовуються для оцінки впливу хвороби 
та лікування на окремі сфери життя людини.

Основними інструментами для досліджен-
ня ЯЖ в педіатрії є стандартизовані опиту-
вальники, побудовані за допомогою психо-
метричних методів. Вибір опитувальників у 
дітей для визначення ЯЖ відповідно до міжна-
родних стандартів визначається наступними 
методологічними особливостями: наявністю 
хороших психометричних властивостей, до-
ступністю для розуміння дітьми різного віку, 
можливістю застосування у певних групах 
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дітей відповідно до завдань дослідження, на-
явністю шкал загального характеру, поряд з 
модулями для окремих ускладнень, високочут-
ливих до виявлення симптомів, обумовлених 
самим COVID-19 або його лікуванням; наяв-
ністю паралельних форм опитувальника для 
дітей та батьків.

Одним з найчастіше застосовуваних опи-
тувальників оцінки ЯЖ у дітей є PedsQL 4,0 
Generic Core Scales – загальній опитувальник 
якості життя в педіатрії (J.Varni et al., USA), що 
обумовлено наявністю хороших психометрич-
них якостей, наявністю паралельних форм для 
дітей та батьків, широким віковим діапазоном, 
можливістю використання у поєднанні зі спе-
ціальними модулями, простотою та зручні-
стю заповнення. Опитувальник є загальним 
та складається з 23 питань, які об’єднані у 4 
шкали: фізичне фукціонування, емоційне фук-
ціонування, соціальне фукціонування, життя 
у школі. Загальна кількість балів після переко-
дування розраховується за 100 бальною шка-
лою; чим вище підсумкова величина, тим кра-
ще ЯЖ дитини.

Опитувальник PedsQL 4,0 Generic Core 
Scales успішно використовується при дослі-
дженні ЯЖ у дітей з бронхіальною астмою, 
цукровим діабетом, з серцево-судинною, рев-
матологічною, онкологічною, ортопедичною 
патологією в процесі лікування і реабілітації 
завдяки високим показникам прийнятності, 
валідності, надійності та чутливості [16].

За даними Ravens-Sieberer та співавт (2022), 
в останні роки розроблено успішно застосо-
вуються нові інструменти для вимірювання 
HRQoL у дітей. У рамках міжнародного спів-
робітництва був розроблений одночасно у 13 
країнах опитувальник КІDSCREEN, висока 
валідність та надійність субшкал якого була 
продемонстрована у багатонаціональних до-
слідженнях. Даний опитувальник визначає 
фізичні, психологічні, соціальні, сімейні та 
шкільні аспекти життя; самопочуття та функ-
ціонування дітей та підлітків віком від 8 до 18 
років. Опитувальник доступний у вигляді са-
мозвіту 38 мовами та proxy-версії для батьків – 
31 мовою. Крім довгої версії, що складається з 
52 пунктів і 10 параметрів, існує також коротка 

версія, а також індекс загальної якості життя 
HRQoL з 10 пунктів. На основі статистичного 
аналізу доведено, що сучасна версія опиту-
вальника розуміється однаково в різних куль-
турах, вікових групах та особами різної статі. 
Ця версія прийнятна для різних захворювань 
та розладів і дозволяє однаково вимірювати 
основні компоненти HRQoL у дітей та підліт-
ків [17].

За допомогою міжкультурного підходу в 
7 європейських країнах було створено спе-
цифічний для захворювання опитувальник 
DISABKIDS, який дозволяє оцінити ЯЖ дітей 
від 4 до 16 років з різними хронічними захво-
рюваннями (наприклад, астмою, церебраль-
ним паралічем, діабетом, кістозним фіброзом 
та шкірною патологією). DISABKIDS склада-
ється із загального базового модуля, на дода-
ток до якого було розроблено сім модулів з 
конкретних захворювань, кожен з яких містить 
від 2 до 3 підшкал та від 12 до 17 пунктів. На 6 
мовах доступні довга версія опитувальника з 
37 пунктів та коротка форма з 12 пунктів, які 
дозволяють виміряти психічні аспекти (неза-
лежність, емоції), соціальні аспекти (соціальна 
інтеграція, соціальна ізоляція) та фізичні ас-
пекти ЯЖ у дітей та підлітків [17].

Health Utility Index Mark 2 (HUI2) – опиту-
вальник, заснований на перевагах для дітей. 
HUI2 вимірює ЯЖ за сім’ю параметрами: емо-
ції, сприйняття, мобільність, пізнання, турбо-
та про себе, біль та результативність. За кож-
ним параметром для вибору доступні від 3 до 5 
альтеративних відповідей (рівнів), при цьому 
низький рівень (1=здатність ходити, згина-
тися, стрибати та бігати нормально для свого 
віку – параметр рухливості) вказує на добре 
здоров’я, а високий (5= нездатність використо-
вувати руки та ноги – показник рухливості) 
вказує на погане здоров’я. Через різні можливі 
комбінації теоретично можна визначити 24000 
різних показників здоров’я. Алгоритм вико-
ристовується для перетворення виміряних по-
казників здоров’я в одновимірний індекс. [17].

Опитувальник для вимірювання ЯЖ 
HRQoL у дітей та дорослих – EQ-5D-Y може 
використовуватися для самостійного запо-
внення дітьми та підлітками віком від 8 років 
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і старше, та використовує 5 пунктів для запи-
су вимірювань: рухливість, догляд за собою, 
загальна активність, біль / фізичні симптоми, 
тривога та депресия. Крім того, діти оціню-
ють вій стан здоров’я за візуально-аналоговою 
шкалою (ВАШ) від 0 (найгірший стан) до 100 
(найкращий стан). Результати тестів можуть 
бути перетворені за допомогою алгоритму на 
індекси, а потім використовуватися в аналізі 
[17].

У зв’язку з регіональними, соціальними, 
психологічними та економічними особливос-
тями застосування міжнародних опитуваль-
ників для дослідження ЯЖ у дітей з постко-
відним синдромом можливе після ретельної 
професійної адаптації до місцевих умов. Адап-
тація міжнародних опитувальників прово-
диться шляхом переведення його двома група-
ми фахівців з оцінкою перекладу незалежною 
експертною групою носіїв мови, якою перекла-
дається опитувальник; зворотним перекладом 
на мову оригіналу, повторною експертизою та 
пілотним дослідженням з урахуванням думки 
пацієнтів про зміст та формулювання опиту-
вальника. Національних інструментів оцінки 
ЯЖ немає, у світі існують спеціальні центри, 
що займаються розробкою опитувальників. 
У всіх країнах використовуються міжнародні 
опитувальники. Застосування методу ЯЖ у 
педіатричній практиці у дітей з постковідним 
сидромом знаходиться на етапі становлення.

ВИСНОВКИ

1. Оцінка ЯЖ у дітей с постковідним синдро-
мом в Україні перебуває на етапі становлен-
ня, тому у методологічному плані створен-
ня та валідизація дитячих опитувальників з 
подальшою оцінкою ЯЖ залишається акту-
альною проблемою.

2. Одним з найчастіше застосовуваних опиту-
вальників оцінки ЯЖ у дітей є PedsQL 4,0, 
який за рахунок гарних психометричних 
якостей, наявності паралельних форм для 
дітей та батьків, широкого вікового діапазо-
ну, простоти та зручності заповнення може 
бути рекомендований для визначення яко-
сті життя, пов’язаної зі здоров’ям, у дітей.

3. Дослідження ЯЖ за допомогою опитуваль-
ника PedsQL 4,0 дозволяє здійснювати мо-
ніторинг стану дитини з постковідним син-
дромом в процесі лікування та реабілітації, 
а також оцінити ефективність цих заходів.

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

Джерела  фінансування. Виконання данно-
го дослідження та написання  рукопису було 
виконано без зовнішнього фінансування.
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Background. The urgency of the problem is due to the rapid spread of the coronavirus infection in the world, as well as 
the frequent occurrence of a wide range of post-coronavirus complications in children, which significantly affect the quality 
of life. These changes also remain in the post-Covid period. Assessment of the quality of life in children with post-covid 
syndrome in Ukraine is at the stage of formation, therefore, methodologically, the creation and validation of children’s ques-
tionnaires with subsequent assessment of the quality of life remains an urgent problem.

Aim: to summarize data from the literature regarding the study of health-related quality of life in children with SARS-
CoV-2 infection and post-covid syndrome.

Materials and methods. An assessment of literature data on the frequency and course of coronavirus infection, its man-
ifestations, damage to the respiratory system and other organs and systems in children, and asthenic manifestations was 
carried out.

Results. Based on the analysis of the scientific literature, the possibilities of using the quality of life assessment method in 
pediatric practice, in particular in children with COVID-19 and the consequences of the infection, were considered. One of 
the most frequently used questionnaires for assessing the quality of life in children is the PedsQL 4.0 questionnaire, which, 
due to good psychometric qualities, the availability of parallel forms for children and parents, a wide age range, simplicity 
and ease of filling out, can be recommended for determining the health-related quality of life in children. It is shown how 
the study of the quality of life related to health allows to study the impact of the disease and treatment on the components 
of the child’s health.

Conclusions. Research on quality of life allows monitoring the condition of a child with post-covid syndrome during 
treatment and rehabilitation, as well as evaluating the effectiveness of these measures.

Key words: coronavirus infection, pneumonia, post-covid syndrome, health-related quality of life, children.
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Актуальність. Щелепно-лицева хірургія, яка відбулася в Україні як окрема юридично визнана спеціальність, 
щоденно набуває своєї актуальності. Лікування запальних, онкологічних захворювань, вроджених вад розвитку, 
дефектів та деформацій обличчя торкається обличчя людини, яке має не тільки медичне та естетичне, а й значне 
соціальне значення в суспільстві. Постає актуальним питання готовності кадрового резерву щелепно-лицевої 
служби до такого навантаження та сучасних викликів.

Ціль: проаналізувати особливості роботи щелепно-лицевих хірургів м. Києва та Київського регіону у військовий 
час, та визначити основні проблеми із якими вони стикаються у своїй діяльності в зв’язку із існуючими реаліями та 
визначити шляхи їх подолання за даними анонімного анкетування.

Матеріали та методи. На платформі GoogleFormsрозроблено анкету, що стосувалася навчання та підвищення 
кваліфікації спеціалістів, теоретичних та практичних аспектів лікування вогнепальної та мінно-вибухової травми, а 
також отримання волонтерської допомоги клінічними базами. У дослідженні прийняли участь 39 лікарів щелепно-
лицевого профілю та осіб, що навчаються в м. Києві та Київському регіоні. 

Результати. Було визначено, що для отримання актуальної професійної інформації лікарі користуються 
переглядом вебінарів (69,2%) або читають профільну літературу з питань лікування вогнепальної травми (56,4%). 
Більше всього (23,1%) опитуваних відчувають брак кваліфікації при виконанні вторинних реконструктивних 
втручань та реабілітації пацієнтів з мінно-вибуховою/вогнепальною травмою. В той же час 61,5% лікарів проводили 
онлайн-консультації з іноземними колегами з питань лікування, а 48,7% - забезпечували візит іноземних колег до 
свого відділення. 

Висновок. Однозначно важливим моментом є підготовка кваліфікованих кадрових ресурсів в сфері щелепно-
лицевої хірургії, особливою умовою розвитку є комунікація вітчизняних фахівців з міжнародною професійною 
спільнотою.

Ключові слова: анкетування, соціологічне дослідження, щелепно-лицева служба, підготовка спеціалістів, 
воєнний стан.

Актуальність. Щелепно-лицева хірургія, 
яка склалася як окрема хірургічна спеціаль-
ність у другій половині ХХ століття і є визна-
ною в усіх розвинених країнах світу, включає 
лікування запальних, онкологічних захворю-
вань, вроджених вад розвитку, дефектів та 
деформацій обличчя. Ця патологія має ваго-
ме медичне і соціальне значення, є джерелом 
вкрай важкої психологічної травми, естетич-
ного і функціонального дефіциту пацієнтів [2, 
3, 5, 6]. 

В Україні зберігається стала тенденція до 
зростання основних видів захворювань ще-
лепно-лицевої ділянки. З початку бойових 
дій і проведення антитерористичної операції 
на Сході України з 2014 року більше 32 % по-

ранень припадали на ділянку голови та шиї, і 
значна частина з них супроводжувалась утво-
ренням дефектів і деформацій обличчя, що 
потребують складного багатоетапного ліку-
вання[1]. 

Офіційне визнання щелепно-лицевої хірур-
гії, як окремої медичної (стоматологічної) спе-
ціальності згідно наказу МОЗ України № 884 від 
06.05.2021 р. стало результатом багаторічних 
зусиль лікарів і науковців, що працювали в цій 
галузі, а також є рефлексією на прагнення про-
фесійної спільноти та вивчення вже існуючого 
досвіду країн ЄС та Північної Америки[1, 7].

Спеціальність, яка щойно оформилась юри-
дично, стикнулась з новими випробовування-
ми після повномасштабного вторгнення рф на 
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територію України. Потреба у кваліфікованих 
фахівцях – щелепно-лицевих хірургах та хі-
рургах-стоматологах в зв’язку з цим суттєво 
збільшилась і в довгостроковій перспективі 
буде тільки зростати.

Ціль: проаналізувати особливості роботи 
щелепно-лицевих хірургів м. Києва та Київ-
ського регіону у військовий час, та визначити 
основні проблеми із якими вони стикаються у 
своїй діяльності в зв’язку із існуючими реалія-
ми та визначити шляхи їх подолання за дани-
ми анонімного анкетування.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ 

Групове анкетування проводилося серед 
цільової аудиторії – фахівців в сфері щелеп-
но-лицевої хірургії за підтримки Українського 
представництва AO CMFS (AO cranio maxillo 
facial surgery), Університету м. Хельсінкі (Фін-
ляндія) та Національного медичного універси-
тету імені О.О. Богомольця (м. Київ, Україна). 
До розробки та адаптації змісту анкети були 
долучені спеціалісти соціологічної групи (ка-
федра філософії, біоетики та історії медицини, 
завідувач кафедри – проф. Васильєва І.В.). Було 
проведено пілотне тестування анкети з відпо-
відною наступною корекцією суті питань. Тех-
нічною платформою для розробки анкети став 
сервіс Google Forms, опитування було анонім-
ним, проводилось в період 16 лютого – 30бе-
резня 2023 року по місту Києву та Київському 
регіону, не передбачало мотиваційних заохо-
чень зі сторони розробника. Розсилка анкет 
потенційним респондентам здійснювалася 
з використанням даних бази персональних 
електронних адрес кафедри. Всього було на-
діслано 72 анкети, зібрано 39 комплектів пов-
ноцінних відповідей.

Середній час, що витрачався на заповнення 
анкети учасниками дослідження, склав17,2 ± 
5,37 хв. 

Анкета вміщувала в собі 65 питань закри-
того типу, більшість з них – запитання альтер-
нативного вибору, деякі – множинного вибору 
та відкриті питання, що стосувалися оцінки 
анкети та побажань. За своїм змістом анкета 
складається з декількох блоків: перший блок 

питань «кваліфікація, компетенція, безпе-
рервна освіта респондента» стосовно досвіду 
респондентів у лікуванні вогнепальної та мін-
но-вибухової травми, актуальним джерелам 
отримання інформації в аспекті навчання та 
підвищення власної кваліфікації, а також от-
римання волонтерської допомоги клінічним 
базам, де вони працюють; другий блок «Прак-
тичні аспекти в лікуванні мінно-вибухової та 
вогнепальної травми»,присвячений особли-
востям менеджменту даного виду рани, третій 
(заключний) блок містив загальні питання про 
місце роботи, стаж, компетенцію респондентів 
тощо. 

В алгоритм відповіді на питання було за-
кладено декілька шляхів її проходження. Якщо 
респондент не брав участі у лікування поране-
них з мінно-вибуховою травмою та вогнепаль-

Рис. 1. Частина анкети, загальний вигляд
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ними пораненнями або не виконував ті чи інші 
маніпуляції у своїй практиці, то пропускав ча-
стину питань з переліку.

Будь яка інформація, що зазначена в анке-
ті, використовувалася з дослідницькою метою, 
подавалася в знеособленому та узагальненому 
вигляді (рис. 1). 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

В опитуванні прийняли участь 39 спеціаліс-
тів з фаху «щелепно-лицева хірургія», з яких 
26 лікарів щелепно-лицевих відділень (66,6%), 
9 науково-педагогічних працівників кафедр 
закладів вищої освіти (23,1%), а також ліка-
рі-інтерни. Серед опитуваних16 респондентів 
(41%) – з клінічним стажем більше 5 років, 13 
осіб (33,3%) мали до 5 років клінічного стажу. 
Серед опитуваних 10 (25,6%) осіб мають нау-
ковий ступінь кандидата або доктора медич-
них наук. 

25 лікарів (64,1%) володіли досвідом ліку-
вання мінно-вибухової та/або вогнепальної 
(кульові поранення) травми щелепно-лицевої 
ділянки ще до 24 лютого 2022 року. Так, за ос-
танній рік контингент такого роду пацієнтів 

склав в середньому до 20 поранених у 28 опи-
туваних.

Більшість опитаних, не зважаючи на вій-
ськовий стан і бойові дії в київському регіоні, 
не припиняли безперервне навчання. За дани-
ми анкетування найбільш важливим джерелом 
отримання актуальної інформації респонден-
тами слугували вебінари 27 (69,2%) та літера-
тура з військової хірургії 22 (56,4%) (Рис. 2).

Серед озвучених раніше джерел потенційно 
корисної практичної інформації, найбільш по-
пулярними опитувані вважали такі (Рис. 3)

В той же час 38,5% опитуваних на питання 
«Як би Ви охарактеризували свої професійні 
навички при лікуванні пацієнтів з мінно-ви-
буховою/вогнепальною травмою до повно-
масштабного вторгнення рф?» стверджували, 
що можуть справитися з усіма або більшістю 
клінічних випадків самостійно, а 56,4% рес-
пондентів зазначили, що в лікуванні хворих з 
вогнепальними пораненнями потребують по-
ради і допомоги більш досвідченіших колег.

При вивченні рівня фаховості та практич-
ної компетентності спеціалістів вдалося до-
слідити, що 23,1% опитуваних відчували брак 
кваліфікації при виконанні вторинних рекон-

Рис. 2. Розподіл відповідей на запитання «Які додаткові джерела інформації про лікування пацієнтів з 
мінно-вибуховою/вогнепальною травмою ви використовували?» (множинний вибір)
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структивних втручань та реабілітації пацієнтів 
з мінно-вибуховою/вогнепальною травмою, 
17,9% респондентів мали достатню кваліфі-
кацію під час боротьби з післяопераційними 
ускладненнями та при наданні невідкладної 
допомоги, відповідно; 10,3% лікарів вважають 
своїм «слабким місцем» виконання первинно-
го оперативного втручання. Під браком квалі-
фікації ми розуміли явища страху, ступору та 
дезорієнтації в прийнятті рішень або виконан-
ні тієї чи іншої практичної навички.

Є важливим той факт, що шлях міжнарод-
ної, зокрема європейської, інтеграції вітчизня-
на професійна спільнота щелепно-лицевих хі-
рургів розпочала ще на початку здобуття своєї 
незалежності, у далекому 1992 році. На сьогод-
ні спеціалісти фаху є членами авторитетних 
професійних об’єднань та спільнот, таких як 
EACMFS, IAOMS, AO; постійними учасниками 
щорічних конгресів та майстер-класів. А тому 
підтримка міжнародної спільноти особливо в 
період активних бойових дій, є свідченням цієї 
роботи та гарантованою опорою в цей не про-
стий час. 

Так, серед опитуваних 61,5% проводили 
онлайн-консультації з іноземними колегами 
в контексті лікування пацієнтів з мінно-ви-
буховою/вогнепальною травмами, 48,7% рес-
пондентів запрошували іноземних колег до 

спільних оперативних втручань, 33,3 % опи-
таних забезпечували трансфер пацієнта для 
подальшого етапного лікування у закладах 
охорони здоров’я за кордоном. Як ми бачимо, 
не лише «цифровізація» освітнього процесу, а і 
лікування пацієнтів із використанням засобів 
дистанційного зв’язку було і залишається по-
пулярним способом комунікації. 

З перших днів повномасштабної війни ще-
лепно-лицеві хірурги відчули підтримку закор-
донних колег, що полягала не тільки у спільних 
консультаціях та консиліумах, а і гуманітарних 
місіях з надання витратних матеріалів, інстру-
ментарію, обладнання тощо. 

За даними опитування 84,6% лікарів отри-
мували такий варіант підтримки, при чому 
86,5% були забезпеченні її об’ємами частково 
або повністю. Варто зазначити, що така взає-
модія здійснювалась не лише на рівні профе-
сійних організацій, асоціацій чи клубів, а і пер-
сональних дружніх контактів.

Якісне надання високоспеціалізованої ме-
дичної допомоги можливе в тому числі за 
наявності відповідних ресурсів. Так, 76,9% 
опитуваних відмічали недостатність витрат-
них матеріалів при виконанні оперативних 
втручань пацієнтів з мінно-вибуховою та вог-
непальною травмами, 53,8% - недостатність 
інструментарію, 64,1% - недостатність медика-

Рис. 3. Найбільш «популярні» джерела теоретичної інформації серед лікарів щелепно-лицевого 
профілю (питання передбачало один варіант відповіді)

 

Вебінари

Науково-практичні конференції

Наукові статті

Не використовую додаткових джерел

Література з військової хірургії

Онлайн консультації/телемедицина



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 2 85

ОСОБЛИВОСТІ РОБОТИ ЩЕЛЕПНО-ЛИЦЕВИХ ХІРУРГІВ КИЄВА ТА РЕГІОНУВ ПЕРІОД ДІЇ ВОЄННОГО СТАНУ

ментозних засобів, 41% - недостачу середньо-
го та молодшого медичного персоналу, 35,8% 
скаржились ще і недостаню їх кваліфікацію. 

Серед лікарів рівень кваліфікації теж займає 
не останнє місце. Можливість теоретичної 
підготовки – з одного боку, з іншого – нагода 
відпрацювати ці навички в клініці та отри-
мати певний мануальний досвід. Ми взяли за 
«точку відліку» найбільш розповсюджену ма-
ніпуляцію «остеосинтез», що має здійснювати 
кожен щелепно-лицевий хірург. Серед опи-
туваних нами отримано наступні дані: 97,4% 
мали досвід проведення таких операцій. Серед 
них визначали градацію рівнів: експертний рі-
вень свідчив про досвід виконання відкритої 
репозиції та внутрішньої фіксації кісткових 
уламків будь-якої категорії складності та ана-
томічної локалізації, середній рівень – це ви-
конання остеосинтезу під прямим доступом, 
із застосуванням фіксаторів простої конфігу-
рації, і базові навички – це в більшій мірі са-
мостійне виконання даної процедури, але під 
консультуванням/асистенцією старшого това-
риша (ментора, колеги) (рис. 4).

Стандартних протоколів AOCMF, SORG в 
лікувальні вогнепальної травми завжди до-
тримувались лише 79,5%, інші 20,5% імпро-

візували, базуючись на власному досвіді та 
індивідуальності (унікальності) клінічного 
випадку, не в останню чергу через брак матері-
ально-техніного забезпечення та організацій-
них можливостей.

Також через опитування визначили актив-
ність проведення інших варіантів реконструк-
тивних маніпуляцій, зокрема мікрохірургічні 
втручання та використання CAD/CAMтехно-
логій у повсякденній рутинній хірургії (рис. 5).

Рис. 4. Рівень практичної навички виконання 
остеосинтезу у пацієнтів з мінно-вибуховою та 

вогнепальною травмами

Експертний рівень

Середній рівень

Базовий рівень

Рис. 5. Виконання етапів хірургічного лікування щелепно-лицевими хірургами у пацієнтів з мінно-
вибуховою травмою та вогнепальними пораненнями
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Залишається очевидним той факт, що ак-
тивні бойові дії, що сколихнули нашу країну, 
залишили свій відбиток на кожному аспек-
ті нашого життя. За даними загальнонаціо-
нального дослідження (соціологічна група 
«Рейтинг») лише третина українців працює 
в звичному режимі, кожен п’ятий – віддале-
но або частково. Проблема не лише лежить в 
економічній площині. Робота – це і звичний 
спосіб життя, індивідуального здоров’я, спіл-
кування та взаємодія з іншими, структурова-
ність часу, те, що психологічно стабілізує, на-
дає впевненості, знижує тривогу і підвищує 
самооцінку [9].

Внаслідок внутрішньої міграції та виїзду за 
кордон частини українців, на фоні напружених 
подій, що вплинули на стан загальної психоло-
гії суспільства, змінилася і частота появи тих 
чи інших нозологій. Достовірно збільшилась 
частота травм щелепно-лицевої ділянки, так 
вважає 51,3% опитуваних, кількість пацієнтів 
з онкологічними процесами та гнійно-інфек-
ційними захворюваннями в кількісному плані 
не змінилося, а от кількість планових госпі-
талізацій знизилась у 46,2% респондентів, що 
теж цілком закономірно.

І хоча переважна більшість щелепно-лице-
вих хірургів продовжують виконувати складні 
оперативні втручання, базуючись на стандарт-
них міжнародних протоколах, при оператив-
ному лікуванні поранених з вогнепальною та 
мінно-вибуховою травмою тактика первинно-
го хірургічного втручання відрізнялася: 46,2% 
лікарів проводили тільки збереження віталь-
них функцій, іммобілізація щелеп, ПХО ран, 
43,6% - акцентували на максимальній рекон-
струкції з ушиванням рани.

В цьому сенсі грає роль не лише забезпе-
чення щелепно-лицевих відділень розхідними 
матеріалами та обладнанням, а і рівень квалі-
фікації спеціалістів цього фаху. Маємо зазна-
чити, що відповіді на питання анкети не ли-
шені суб’єктивності в точці зору респондентів, 
проте лишаємося на думці, що саме підготовка 
кадрового потенціалу щелепно-лицевої служ-
би є пріоритетною. 

Фактори, що, на нашу думку, впливають на 
розвиток та сприяють стагнації спеціальності:

1. Низький рівень комунікації та стратегії по-
дальшого розвитку лікарів периферії з веду-
чими спеціалістами країни.

2. Відсутність справедливого відбору лікарів 
(який має включати аналіз рівня практич-
них навичок та теоретичних знань), селек-
ції, які можуть ( або повинні навчатися) у 
провідних спеціалістів країни (не кажучи 
вже про західних спеціалістів), з подальшим 
розвитком та впровадженням сучасних ме-
тодик в периферійних обласних центрах.

3. Відсутність ротації лікарів периферії та 
центральних інституцій.

4. Відсутність «реорганізації» освіти та праці 
щелепно-лицевих хірургів в умовах воєнно-
го часу (загальної мобілізації).

5. Неможливість методичного відвідування 
міжнародних конференцій та практичних 
семінарів, почергове налагодження стажу-
вання за кордоном.

6. Відсутність централізованої ротації лікарів 
в прифронтові шпиталі та міста.

7. «Централізована урбанізація» спеціалістів у 
великі міста, що призведе в майбутньому до 
нівелювання такої спеціальності у перифе-
рійних обласних центрах.

Фактори «негативного» соціального впливу 
у майбутньому, що в тій чи іншій мірі пов’яза-
ні з трендом розвитку фаху «щелепно-лицева 
хірургія»: 
1. Зростання рівня побутових, вуличних, 

травм щелепно-лицевої ділянки, травм 
внаслідок ДТП, політравми на фоні маску-
лінності та агресії окремих соціальних ка-
тегорій, відсутності превентивної політики 
держави на цей рахунок.

2. «Актуальність» мінно-вибухової травми 
(існує думка, що на один день мінування 
припадатиме 3 дні розмінування, тобто 
тривалий процес, який за окремими оцінка-
ми може сягати 7-10 років; часткова відсут-
ність карт мінних полів) 

3. Стан стоматологічної санації однозначно не 
покращиться ( не кажучи про кваліфікова-
не лікування населення), зокрема в район-
них центрах. Як наслідок, кількість паці-
єнтів з гнійно-запальними одонтогенними 
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процесами, з високою вірогідністю, не буде 
зменшуватись, а то і зростати.

4. Зростання частоти онкологічних захворю-
вань 

5. Позитивний приріст народжуваності, що 
(за законом великих чисел) однозначно 
сформує потребу в кваліфікованій дитячій 
реконструктивній та пластичній хірургії.

ВИСНОВКИ

1. Стратегічно в умовах воєнного стану та по-
воєнної відбудови країни в майбутньому є 
забезпечення стабільної підготовки квалі-
фікованих кадрових ресурсів в сфері ще-
лепно-лицевої хірургії.

2. Взаємодія із міжнародними фаховими асо-
ціаціями та залучення закордонних спеці-

алістів, зокрема в освітньо-науковому та 
клінічному аспекті, є важливим чинником 
подолання проблем і викликів із якими сти-
кається спеціальність в умовах повномасш-
табного військового конфлікту.

3. Етапність надання допомоги поранених з 
мінно-вибуховою та вогнепальною травма-
ми має бути чіткою, послідовною та струк-
турованою на основі раціонального роз-
поділу наявних матеріально-технічних та 
професійних ресурсів.

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

Джерела фінансування. Дослідження було 
виконано без зовнішнього фінансування.
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THE WORK’S FEATURES OF MAXILLO-FACIAL SURGEONS OF KYIV  
AND REGION DURING THE MARTIAL LAW 

Palyvoda R., Kaniura O., Kopchak A.

Bogomolets national medical university, Kyiv, Ukraine

Background. Maxillofacial surgery, which took place in Ukraine as a separate legally recognized specialty, daily acquires 
its relevance. Treatment of inflammatory, oncological diseases, congenital malformations, defects and deformities of the face 
touches the person’s face, which has not only medical and aesthetic, but also social significance in society. The question arises 
of the readiness of the personnel reserve for such a load and modern challenges.

Aim: to analyze the peculiarities of the work of maxillofacial surgeons in Kyiv and the Kyiv region during wartime, and 
to identify the main problems they face in their work in connection with the existing realities and to determine ways to 
overcome them based on the data of an anonymous questionnaire.We have developed a questionnaire on the GoogleForm 
platform, concerning training and advanced training of specialists, theoretical and practical aspects of the treatment of gun-
shot and mine-explosive trauma, as well as receiving volunteer assistance to clinical hospitals. The study involved 39 doctors 
of the maxillofacial profile У дослідженні прийняли участь 39 maxillo-facial surgeons and trainee from Kyiv city and Kyiv 
region. 

Materials and methods. It was determined that doctors watched webinars (69,2%) or read specialized literature on the 
treatment of gunshot trauma (56,4%). for up-to-date professional information. Most (23.1%) of respondents experience a 
lack of qualifications when performing secondary reconstructive interventions and rehabilitation of patients with mine-ex-
plosive/gunshot. At the same time, 61.5% of doctors conducted online consultations with foreign colleagues, 48.7% - ensured 
the visit of foreign colleagues to their department. 

Conclusion. Definitely important point is the preparation of qualified human resources in the field of maxillo-facial 
surgery, a special condition for development is the communication of domestic specialists with international professional 
community.

Key words: questionnaire, social survey, maxillo-facial surgery, training of specialists, martial law.



Аналіз наданих медичних послуг за пакетом програми медичних гарантій «Хіміотерапевтичне лікування та супровід 
дорослих та дітей з онкологічними захворюваннями у амбулаторних та стаціонарних умовах»

ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 2 89

DOI: https://doi.org/10.32345/2664-4738.2.2023.12
УДК: 616-006-336.14

АНАЛІЗ НАДАНИХ МЕДИЧНИХ ПОСЛУГ ЗА ПАКЕТОМ 
ПРОГРАМИ МЕДИЧНИХ ГАРАНТІЙ 

«ХІМІОТЕРАПЕВТИЧНЕ ЛІКУВАННЯ ТА СУПРОВІД ДОРОСЛИХ 
ТА ДІТЕЙ З ОНКОЛОГІЧНИМИ ЗАХВОРЮВАННЯМИ 

У АМБУЛАТОРНИХ ТА СТАЦІОНАРНИХ УМОВАХ»
1 Гусак Н.Б. https://orcid.org/0009-0000-4651-5438

2 Котуза А.С. https://orcid.org/0000-0002-1910-0197
3 Зуб В.О. https://orcid.org/0000-0001-9823-4216

1 Національна служба здоров’я України, Київ, Україна
2 Клінічна лікарня «Феофанія» Державного управління справами, Київ, Україна

3 Національний університет охорони здоров’я України імені П. Л. Шупика, Київ, Україна

zub.valeriyoleksiyovych@gmail.com

Актуальність. Запроваджені в Національній службі здоров’я України підходи до критеріїв віднесення 
пролікованого випадку/взаємодії до пакету за напрямом «Онкологія» та принципи їх оплати потребують оптимізації 
з метою попередження ризиків запровадження неадекватних тарифів, а саме: не надання послуг на визначену в 
тарифі суму та подвійного/потрійного фінансування.

Ціль: дослідити та ідентифікувати основні дефекти та прогалини в існуючих правилах групера щодо віднесення 
пролікованого випадку/взаємодії до пакету за напрямом «Онкологія» та розробити за отриманими даними 
пропозиції до удосконалення існуючих правил групера за даним напрямом.

Матеріали та методи. Проведено одномоментне описово-аналітичне дослідження аналізу наданих медичних 
послуг за онкологічним пакетом 17 «Хіміотерапевтичне лікування та супровід дорослих та дітей з онкологічними 
захворюваннями у амбулаторних та стаціонарних умовах» за перші 8 місяців 2022 р. в Україні. Використано 
статистичні методи, структурно-логічний аналіз та системний підхід.

Результати. Дослідженням встановлено певні прогалини в кодуванні діагнозів за діагностично спорідненою 
групою «R63 Хіміотерапія», однією з яких є неправильне кодування основного діагнозу при проведенні 
хіміотерапевтичного лікування, оскільки лише в 20% усіх Електронних Медичних Записів (ЕМЗ) основний діагноз 
був закодований відповідно до австралійської системи кодування (код Z51.1). Також виявлено неправильне 
кодування онкологічних захворювань, що може сприяти збільшенню оплати випадку. Так, всього за 8 місяців 2022 
року зареєстровано 19 368 взаємодій, з них 35,7% (6923) без додаткових діагнозів, тобто за такими ЕМЗ здійснено 
оплату без чітких критеріїв наявності злоякісного новоутворення, що суперечить вимогам 17 пакету.

Висновок. На підставі отриманих результатів пропонується внесення змін до Програми медичних гарантій 
напрямку «Онкологія» та запровадження автоматичного медичного моніторингу ЕМЗ, в яких закодовано основний 
діагноз визначених категорій класів C та D, що дозволить привести у відповідність надані медичні послуги пацієнтам 
з онкогематологічними захворюваннями до тарифу.

Ключові слова: онкологія, програма медичних гарантій з напрямку «Онкологія», медичні послуги, тариф.

Актуальність. Із 2020 року на виконання 
Закону України “Про державні фінансові га-
рантії медичного обслуговування населення” 
[1] Програма медичних гарантій запрацювала 
в повному обсязі. Національна служба здо-
ров’я України (НСЗУ) закуповує медичні по-
слуги у закладах охорони здоров’я (ЗОЗ) усіх 
рівнів надання медичної допомоги і оплачує 

їх за договором, в тому числі й за напрямом 
«Онкологія» [2, 3, 4]. Процедура закупівель ме-
дичних послуг передбачає дотримання нада-
вачами умов надання послуг та специфікацій 
на конкретні послуги чи групи послуг. Проте, 
запроваджені в Національній службі здоров’я 
України підходи до критеріїв віднесення про-
лікованого випадку/взаємодії до пакету за на-
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прямом «Онкологія» та принципи їх оплати 
потребують оптимізації з метою попереджен-
ня ризиків запровадження неадекватних тари-
фів, а саме: не надання послуг на визначену в 
тарифі суму та подвійного/потрійного фінан-
сування.

Ціль: дослідити та ідентифікувати основні 
дефекти та прогалини в існуючих правилах 
групера щодо віднесення пролікованого ви-
падку/взаємодії до пакету за напрямом «Он-
кологія» та розробити за отриманими даними 
пропозиції до удосконалення існуючих правил 
групера за даним напрямом.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Проведено одномоментне описово-аналі-
тичне дослідження аналізу наданих медичних 
послуг за онкологічним пакетом 17 «Хіміоте-
рапевтичне лікування та супровід дорослих 
та дітей з онкологічними захворюваннями у 
амбулаторних та стаціонарних умовах» за пер-
ші 8 місяців 2022 р. в Україні, за даними На-
ціональної служби здоров’я України (НСЗУ), 
та нормативно-правових актів, які регулюють 
питання реалізації Програми медичних гаран-
тій [2]. Критеріями входження в пакет є пере-
лік кодів діагнозів Міжнародної статистичної 
класифікації хвороб і споріднених проблем 
охорони здоров’я 10 перегляду (МКХ-10) ру-
брики С та D і перелік інтервенцій, що стосу-
ються введення протипухлинного препарату. 
Оплата за цим пакетом здійснюється за гло-
бальною ставкою, яка становить 36807 гри-
вень за готовність надати лікування одній осо-
бі. При цьому застосовують такі коригувальні 
коефіцієнтів залежно від віку пацієнтів: 3,555 
– за готовність надати медичні послуги паці-
єнтам, яким не виповнилося 18 років; 0,97 – за 
готовність надати медичні послуги пацієнтам 
від 18 років і старше.

У роботі проводився аналіз адекватності 
критеріїв для входження Електронних Ме-
дичних Записів (ЕМЗ) в пакет з точки зору ав-
стралійських стандартів кодування (АСК) та 
клінічних підходів, а також відповідності та-
рифу наданим медичним послугам пацієнтам з 
онкологічними та онкогематологічними захво-

рюваннями в рамках 17 пакету. 
Аналіз даних в рамках 17 пакету проводив-

ся на загальній вибірці усіх взаємодій з вико-
ристанням статистичних методів, структур-
но-логічного аналізу та системного підходу.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ 

Дослідженням встановлено, що діагностич-
но споріднені групи (ДСГ) в Україні та Австра-
лії майже однакові, проте існують певні від-
мінності. По-перше, це відсутність таких ДСГ 
в Україні як R05 «Аллогенна трансплантація 
кісткового мозку» та R06 «Аутологічна тран-
сплантація кісткового мозку», хоча в проана-
лізованих ЕМЗ існують взаємодії з інтервен-
ціями, які відносяться до вказаних ДСГ. Слід 
також звернути увагу на те, що лише в єдиній 
ДСГ R05 з-поміж усіх введено диференціюван-
ня послуг для дітей та дорослих, тоді як в усіх 
інших ДСГ такого диференціювання немає 
(табл. 1).

По-друге, це відсутність в Україні підгруп за 
рівнем складності в більшості ДСГ. По-третє, 
назва ДСГ R63 в Україні відрізняється від наз-
ви в Австралії. Так, в АСК ця група має назву 
«R63 Хіміотерапія», а в українській ДСГ – «R63 
Хіміостаціонарна допомога дорослим та дітям 
без проведення хірургічних операцій», при 
цьому назва ДСГ в українській інтерпретації 
значно змінює сутність даної діагностично 
спорідненої групи.

Також були встановлені прогалини в коду-
ванні діагнозів за ДСГ R63. Так, і в Австралії, і 
в Україні, визначено, що критерієм входження 
ДСГ R63 є тільки діагноз за кодом Z51.1 «Курс 
фармакотерапії при новоутворенні», при цьо-
му даний діагноз виставляється при проведен-
ні хіміотерапії, яка позначається відповідними 
кодами. Проте, лише в 20% усіх ЕМЗ основний 
діагноз був закодований відповідно до АСК за 
кодом Z.51.1.

При аналізі взаємодій також було виявлено 
ряд проблем. Зокрема, встановлено паралель-
не існування хіміотерапевтичного пакету та 
ДСГ R63 «Хіміостаціонарна допомога» в рам-
ках терапевтичного пакету, що призводить до 
подвійної оплати за одну і ту ж послугу. Напри-
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Таблиця 1 
Порівняння українських та австралійських ДСГ за напрямком «Онкологія»

Австралія Україна Вартість за 
пакетомДСГ, назва Коефі-

цієнт
ДСГ, назва Коефі-

цієнт
Вартість 
за ДСГ

Хірургічні ДСГ
R05 Аллогенна 
трансплантація кісткового 
мозку 

18,29 відсутня - - -

R05A вік <=16 років або 
Висока складність

22,60 відсутня - - -

R05 B вік >=17 років та 
Низька складність

13,99 відсутня - - -

R06 Аутологічна 
трансплантація кісткового 
мозку

7,57 відсутня - - -

R06 A Висока складність 9,66 відсутня - - -
R06 В Низька складність 5,49 відсутня - - -
R01 Лімфома та лейкемія 
із значними загальними 
втручаннями

6,89 R01 Лімфома та 
лейкемія із значними 

загальними 
втручаннями

3,479 26 113 Хірургічні ДСГ

R01А – складність висока 9,17 відсутня - -
R01В – складність помірна 4,61 відсутня - -
R02 Інші неопластичні 
захворювання із значними 
загальними втручаннями

4,23 R02 Інші неопластичні 
захворювання із 

значними загальними 
втручаннями

1,778 13 346 Хірургічні ДСГ

R02А – складність висока 6,87 відсутня - -
R02В – складність помірна 4,0 відсутня - -
R02С – складність низька 1,83 відсутня - -
R03 Лімфома та лейкемія 
з іншими загальними 
втручаннями

6,55 R03 Лімфома та 
лейкемія з іншими 

загальними 
втручаннями

3,258 24 455 Хірургічні ДСГ

R03А – складність висока 12,66 відсутня
R03В – складність помірна 5,03 відсутня
R03С – складність низька 1,94 відсутня
R04 Інші неопластичні 
захворювання з іншими 
загальними втручаннями

2,76 R04 Інші неопластичні 
захворювання з 

іншими загальними 
втручаннями

0,837 6 283 Хірургічні ДСГ

R04А – складність висока 3,85 відсутня
R04В – складність помірна 1,67 відсутня
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клад, за послугу «Внутрішньовенне введення 
протипухлинного препарату», ЗОЗ з контрак-
том на 17 пакет від НСЗУ отримає 36807 грн, а 
ЗОЗ без контракту на 17 пакет – 1576 грн. При-
чому в рамках хіміотерапевтичного пакету не-
має диференціювання на дорослих та дітей, а в 
17 пакеті є, що призводить до різниці в оплаті 
для дорослих у 22,65 рази, для дітей – в 83 рази. 
У цьому випадку виникає питання щодо різної 
оплати закладам за однакову послугу, для ви-
конання якої не потрібно унікального облад-
нання.

Також нами встановлено, що правило 
груперу щодо включення пролікованого ви-
падку в 17 пакет в Україні не відповідає австра-
лійським стандартам кодування, оскільки за 
АСК інтервенція «введення протипухлинного 
препарату пероральний шлях» не повинна ко-
дуватися ні в стаціонарних, ні в амбулаторних 
умовах (АСК стандарт 0044 Хіміотерапія), і 
відповідно не повинна оплачуватися. Про-
те, за даними Електронної системи охорони 
здоров’я (ЕСОЗ) за 8 місяців у 17 пакет було 

включено і оплачено цю послугу для 205 дітей 
та 16654 дорослих. Це при тому, що їм в Елек-
тронному медичному записі було закодовано 
тільки ентеральне / оральне / неуточнене вве-
дення протипухлинного засобу (3 інтервенції) 
при наданні медичних послуг в амбулаторних 
та стаціонарних умовах.

Дослідження співставлень вимог програми 
медичних гарантій на 2023 рік та АСК показа-
ло невідповідність правил груперу щодо вхо-
дження пролікованого випадку в 17 пакет. Так, 
за групером НСЗУ підставами для віднесення 
випадку в 17 пакет є діагнози класів D10-D49 
«Доброякісні новоутворення та Новоутворен-
ня невизначеного або невідомого характеру», 
які, відповідно до австралійських стандартів 
не входять в онкологічні ДСГ. Також у вимогах 
до 17 пакету зазначено, що підставами надання 
послуги є «направлення пацієнта з клінічно та 
морфологічно підтвердженим злоякісним за-
хворюванням», що також не належить до кла-
сів D10-D49. Усього за 8 місяців за 17 пакетом 
було оплачено закладам за лікування 18 дітей 

Терапевтичні ДСГ
R60 Гостра лейкемія 4,21 R60 Гостра лейкемія 2,69 20 191 74429 гривень 

Коеф. 3,008 
– для дітей; 

Коеф. 0,824 – 
для дорослих

R60А – складність висока 8,42 відсутня

R60В – складність помірна 2,68 відсутня

R60С – складність помірна 1,52 відсутня

R61 Лімфома і хронічна 
лейкемія

1,85 R61 Лімфома і 
хронічна лейкемія

1,185 8 895 74429 гривень 
Коеф. 3,008 
– для дітей; 

Коеф. 0,824 – 
для дорослих

R61А – складність висока 3,17 відсутня

R61В – складність помірна 1,61 відсутня

R61С – складність помірна 0,78 відсутня

R62 Інші неопластичні 
захворювання

1,69 R62 Інші неопластичні 
захворювання

1,083 8 129 36807 гривень 
Коеф. 3,55 

– для дітей; 
Коеф. 0,97 – 

для дорослих

R62А – складність висока 3,04

R62В – складність помірна 1,35

R62С – складність помірна 0,69

R63 Хіміотерапія 0,33 R63 Хіміоста-ціонарна 
допомога дорослим та 
дітям без проведення 
хірургічних операцій

0,21 1 576 36807 гривень 
Коеф. 3,55 

– для дітей; 
Коеф. 0,97 – 

для дорослих
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та 111 дорослих з вище вказаними діагнозами. 
У той же час порівняльний аналіз австралій-
ських та українських ДСГ та їх коефіцієнтів 
показав, що в перелік діагнозів для входження 
в 17 пакет включено діагнози категорії добро-
якісні новоутворення з мінімальними коефіці-
єнтами (табл. 2). 

До прикладу, в 17 пакет включено діагноз 
D17.6 «Доброякісне новоутворення жирової 
тканини сім’яного канатика» з коефіцієнтом 
0,302 та оплатою випадку 2267 грн. і якщо за-

клад має 17 пакет за лікування такого випад-
ку, то він отримає 35702 грн за дорослого або 
130848 грн за дитину, а заклад без даного па-
кету – 2267 грн, хоча лікування даного захво-
рювання є однаковим і не потребує унікаль-
ного обладнання. Таким чином, включення 
діагнозів класу D10-D49 в 17 пакет з клінічної 
та фінансової точки зору є необґрунтованим, 
оскільки вартість випадку в рамках 17 пакету 
є майже в 10 раз є вищою за оплату в рамках 
відповідної ДСГ.

Таблиця 2 
Порівняння українських та австралійських ДСГ щодо захворювань класу D в рамках 17 пакету

Діагноз ДСГ, 
назва

Коеф. 
Австралія

Коеф. 
Україна

Сума за 
ДСГ

Сума за 
пакетом

D10.00-D10.03 Доброякісні 
новоутворення ротової порожнини та 
глотки (+інтервенції])  
D16.5

D40 0,65 0,522 3 918 36068

D10.00-D10.03 Доброякісні 
новоутворення ротової порожнини та 
глотки

D67 0,68 0,53 3 978 36068

D10.4-D10.9 Доброякісні новоутворення 
ротової порожнини та глотки 
D11 Доброякісне новоутворення 
великих слинних залоз 
D14.0- D14.1

D66 0,55 0,421 3 160 36068

D12 Доброякісне новоутворення 
ободової кишки, прямої кишки, ануса та 
анального каналу 
D13.0-D13.7

G70 0,76 0,594 4 459 36068

D13.4-D13.5 Інші захворювання печінки H63 1,13 0,79 5 930 36068
D13.7 Ендокринні порушення K64 1,0 0,708 5 314 36068
D14.2- D14.4 Новоутворення органів 
дихання 
D15.2, D15.7, D15.9, D16.7, D17.4, E71

E71 1,8 1,285 9 645 36068

D15.1 Інші захворювання органів 
кровообігу

F75 1,69 1,158 8 692 36068

D16 Доброякісне новоутворення кісток 
та суглобових хрящів

I76 0,86 0,618 4 639 36068

D17. Доброякісне новоутворення 
жирової тканини шкіри та підшкірної 
клітковини голови, обличчя та шиї 
D22

J67 0,71 0,522 3 918 36068

D17.6Доброякісне новоутворення 
жирової тканини сім'яного канатика

M64 0,45 0,302 2 267 36068
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У результаті проведеного аналізу нами та-
кож було виявлено неправильне кодування 
деяких онкологічних захворювань, що може 
сприяти збільшенню оплати випадку. Згід-
но з діючим групером, критерієм входження 
в 17 пакет є такі діагнози: Z08.2 «Подальше 
обстеження після комбінованого лікування 
злоякісного новоутворення», Z08.7 «Подаль-
ше обстеження після комбінованого лікуван-
ня злоякісного новоутворення», Z51.1 «Курс 
фармакотерапії при новоутворенні» та Z54.2 
«Період видужування після хіміотерапії», при 
цьому за АСК в додаткових діагнозах обов’яз-
ково повинен стояти діагноз класу С або D, 
тобто злоякісне новоутворення (для підтвер-
дження того, що хіміотерапевтичне лікування 
проводилось саме при злоякісному новоутво-
ренні, а не при інших захворюваннях). Усього 
за 8 місяців 2022 року в Україні було зареє-
стровано 19 368 взаємодій, з них 35,7% (6923) 
без додаткових діагнозів, тобто за такими ЕМЗ 
здійснено оплату без чітких критеріїв наявно-
сті злоякісного новоутворення, що суперечить 
вимогам 17 пакету.

Проведений аналіз дозволив сформувати 
основні пропозиції та їх обґрунтування для 
внесення змін з метою удосконалення Програ-
ми медичних гарантій напрямку «Онкологія» 
на майбутні роки: 
1. Рекомендуємо виключити з 17 пакету хворо-

би категорії «Доброякісні новоутворення» 
та привести перелік хвороб для входжен-
ня в пакет відповідно до австралійських 
стандартів, оскільки включення доброя-
кісних захворювань в онкологічний пакет 
суперечить вимогам 17 пакету (підставою 
є «направлення лікуючого лікаря, видане 
пацієнтам з клінічно та морфологічно вста-
новленим діагнозом злоякісного новоутво-
рення») та австралійським стандартам, в 
яких доброякісні новоутворення не входять 
в онкологічні ДСГ, а також сприяє нецільо-
вому використанню ресурсів.

2. Пропонуємо змінити ідеологію всіх онколо-
гічних пакетів, а саме прибрати такі компо-
ненти пакету як супровід та амбулаторна до-
помога і застосувати новий підхід, зокрема: 
всі відвідування пацієнта з онкологічними 

та онкогематологічними діагнозами в амбу-
латорних умовах відносити до амбулатор-
ного пакету, крім випадків, в яких закодова-
но «введення протипухлинного препарату»; 
всі випадки з онкологічними та онкогемато-
логічними діагнозами (17 та 38 пакети), в 
яких закодовано інтервенції щодо введення 
протипухлинного лікарського засобу (крім 
перорального введення) включати у ДСГ 
«Хіміотерапія», зі значно меншим коефіці-
єнтом. Так, коефіцієнт в ДСГ «Хіміотерапія» 
становить 0,33, а в ДСГ «Гостра лейкемія» 
– 4,21, ДСГ «Лімфома і хронічна лейкемія» 
– 1,61, а в ДСГ «Інші неопластичні захворю-
вання» – 1,69, тому пропонуємо привести 
групер у відповідності до австралійських 
стандартів кодування.

3. Рекомендуємо не включати в розрахунок 
глобального бюджету пацієнтів, яким при 
наданні медичних послуг в амбулаторних 
умовах при всіх взаємодіях, заведених на 
нього, критерієм входження в пакет було 
закодовано тільки «Ентеральне введення 
фармакологічного засобу, протипухлинний 
засіб» та «Оральний шлях введення фарма-
кологічного засобу, протипухлинний засіб», 
оскільки за АСК ці інтервенції не повинні 
кодуватися і, відповідно, оплачуватися. Та-
кож рекомендуємо не включати інтервенції 
«Інший шлях введення фармакологічного 
засобу, протипухлинний засіб» та «Неуточ-
нений шлях введення фармакологічного за-
собу», оскільки заклад звітує про інтервен-
ції, проведені в закладі, тому вони знають 
куди вводиться препарат.

4. Пропонуємо розробити тригери для авто-
матичного та медичного моніторингу ЕМЗ, 
в яких закодовано основний діагноз ви-
значених категорій МКХ-10 класів C та D 
та запровадити автоматичний моніторинг 
в рамках терапевтичного пакету щодо пе-
ревірки онкологічних ДСГ, коли основним 
діагнозом закодовано онкологічні захворю-
вання. А також ввести автоматичний ме-
дичний моніторинг правильності кодуван-
ня в рамках онкологічних пакетів. Оскільки 
нами виявлені випадки, коли в закладах без 
наявного договору на пакети за напрямом 
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«онкологія» потрапляють у терапевтичний 
пакет проліковані випадки з закодованим 
діагнозом класу C та D такі ДСГ: 
- R60 Гостра лейкемія з коефіцієнтом 2,69 

(тариф 20191 грн.),
- R61 Лімфома і хронічна лейкемія з коефі-

цієнтом 1,185 (тариф 8895 грн.),
- R62 Інші неопластичні захворювання з 

коефіцієнтом 1,083 (тариф 8129 грн.).
 В таких ситуаціях, якщо лікарі закладу (без 

онкологічного пакету) в якості основного 
діагнозу закодують гострий лейкоз, то ви-
падок потрапляє у ДСГ R60 Гостра лейке-
мія з коефіцієнтом 2,69 (тариф 20191 грн.). 
Якщо пацієнт з таким діагнозом госпіта-
лізувався 5 разів, то НСЗУ порахує в гло-
бальний бюджет або заплатить 100955 грн. 
(оплата за кожний випадок госпіталізації). 
При цьому безпосередньо причиною таких 
госпіталізацій може не бути лікування лей-
козу, а наприклад, гіпертонічний криз або 
перелом руки. Тоді в такому випадку лейкоз 
не може бути основним діагнозом. У той же 
час, якщо цей пацієнт буде 5 разів госпіта-
лізований з приводу лікування гострого 
лейкозу у заклад з наявним контрактом на 
онкологічний пакет НСЗУ заплатить вдвічі 
менше – 36807 грн. Тому, на нашу думку, всі 
випадки визначених категорій класів C та 
D в рамках терапевтичного пакету повинні 
підлягати на першому етапі автоматичному 
моніторингу, а на другому – медичному в 
ручному режимі.

5. Таким чином, кодування онкологічних за-
хворювань має дуже багато нюансів, які лі-
карі у своїй звичайній напруженій практиці 
не в змозі запам’ятати, крім того лікарі або 
інші особи не несуть за це ніякої адміні-

стративної відповідальності. Тому рекомен-
дуємо розробити навчальний курс щодо 
правильності кодування онкологічних та 
онкогематологічних діагнозів для спеціаль-
но визначених у закладах осіб-кодуваль-
ників, які мають право кодувати діагнози 
та інтервенції. Навчання повинно прово-
дитись для визначених та затверджених 
адміністрацією закладу осіб, які повинні 
відповідати за ведення ЕМЗ, правильність 
кодування, навчати інших працівників сво-
го закладу тощо.
Наведені рекомендації допоможуть усуну-

ти невідповідності та прогалини в Програмі 
медичних гарантій напрямку «Онкологія», що 
дозволить покращити рівень надання медич-
ної допомоги онкопацієнтам [5-8] та збалан-
сувати фінансування пролікованих випадків 
цього напрямку.

ВИСНОВКИ 

На підставі отриманих результатів пропо-
нується внесення змін до Програми медичних 
гарантій напрямку «Онкологія» та запрова-
дження автоматичного медичного моніторин-
гу ЕМЗ, в яких закодовано основний діагноз 
визначених категорій класів C та D, що дозво-
лить привести у відповідність надані медичні 
послуги пацієнтам з онкогематологічними за-
хворюваннями до тарифу.

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

Джерела фінансування. Дослідження було 
виконано без зовнішнього фінансування.
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Background. The approaches to the criteria for assigning a treated case/interaction to the “Oncology” package and the 
principles of their payment introduced in the National Health Service of Ukraine need to be optimized in order to prevent 
the risks of introducing inadequate rates, namely: not providing services for the amount specified in the rate and double/
triple funding.

Aim: to investigate and identify the main defects and gaps in the existing U-Grouper rules regarding the assignment of a 
treated case/interaction to a package in the field of “Oncology” and to develop recommendations for improving the existing 
U-Grouper rules in this field based on the findings.

Materials and methods. A single descriptive-analytical study of the analysis of medical services provided in the oncology 
package 17 “Chemotherapy treatment and maintenance of adults and children with oncological diseases in outpatient and 
inpatient settings” for the first 8 months of 2022 in Ukraine was performed. Statistical methods, structural-logical analysis 
and systematic approach were used.

Results. The study found certain gaps in the coding of diagnoses under the diagnostically related group “R63 Chemo-
therapy”, one of which is the incorrect coding of the main diagnosis during chemotherapy treatment, as only 20% of all 
Electronic Medical Records (EMRs) had the main diagnosis coded according to the Australian coding system (code Z51.1). 
Incorrect coding of oncological diseases was also detected, which may contribute to an increase in the payment of the case. 
Thus, in just 8 months of 2022, 19,368 interactions were registered, of which 35.7% (6,923) were without additional diagno-
ses, i.e., payment was made for such EMRs without clear criteria for the presence of a malignant neoplasm, which contradicts 
the requirements of the 17th package.

Conclusions. Based on the findings, it is proposed to make changes to the Medical Guarantees Program in the field of 
“Oncology” and to introduce automatic medical monitoring of EMRs, in which the main diagnosis of certain categories of 
classes C and D is coded, which will allow to bring the medical services provided to patients with oncohematological diseases 
into compliance with the rate.
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Актуальність. Антифосфоліпідний привертає увагу клініцистів різноманітних областей медицини. Дана 
патологія характеризується тріадою клініко-лабораторних ознак: рецидивуючими венозними або артеріальними 
тромбозами з локалізацією у будь-якій ділянці кров’яного русла, акушерською патологією у вигляді первинного 
недоношення вагітності і внутрішньоутробної загибелі плоду з гематологічними порушеннями (тромбоцитопенією, 
гемолітичною анемією).

Ціль: провести ретроспективний аналіз медичних карт хворих на антифосфоліпідний синдром. 
Матеріали та методи. Проведено ретроспективний аналіз медичних карт амбулаторного/стаціонарного хворого 

54 пацієнтів з основним діагнозом: антифосфоліпідний синдром в період з 2016 р. до 2021 р., які знаходились на 
обстеженні та лікуванні у відділенні ревматології Багатопрофільного медичного центру Одеського національного 
медичного університету. Діагноз антифосфоліпідний синдром встановлювали за рекомендаціями EULAR (2019), 
Наказу Міністерства охорони здоров’я України від 08.10.2007 р. № 626 «Клінічний протокол надання медичної 
допомоги хворим з «Антифосфоліпідним синдромом» та Наказу МОЗ України № 22 від 20.01.2015 р. «Клінічний 
протокол надання медичної допомоги хворим з імунними захворюваннями». 

Результати. У загальній групі хворих тривалість даної патології на момент дослідження коливалась від 1 до 
10 років. Встановлено, що кількість звернень у зв’язку із загостренням антифосфоліпідного синдрому залежала 
від віку та мала вірогідні відмінності. Також відмічено, що загальна кількість супутніх патологій корелювала із 
кількістю звернень стосовно загострення антифосфоліпідного синдрому. Виявлено, що у пацієнтів чоловічої статі 
20-44 років на тлі антифосфоліпідного синдрому найчастіше виявляли артралгії та поліартрит, а у чоловіків вікової 
групи 45-59 років – шкірні прояви. У жінок вікової групи 20-44 років на тлі діагностованого антифосфоліпідного 
синдрому найчастіше відмічали шкірні прояви у вигляді сітчатого ліведо, артралгії та поліартрит, а також 
порушення серцево-судинної діяльності. У жінок вікової групи 45-59 років – артралгії та поліартрит та порушення 
серцево-судинної системи. 

Висновки. Методом збору анамнестичних даних та результатів клінічного лабораторного обстеження, 
відповідно до чинних протоколів надання медичної допомоги та діагностичним критеріям антифосфоліпідного 
синдрому, ретроспективний аналіз підтверджує той факт, що у жінок антифосфоліпідний синдром зустрічається 
в 5 разів частіше, аніж у чоловіків. 

Ключові слова: антифосфоліпідний синдром, ретроспективний аналіз.

Актуальність. Антифосфоліпідний син-
дром (АФС) – це системне автоімунне захворю-
вання, яке характеризується тромботичними 
або акушерськими подіями, що характеризу-
ються наявністю в крові пацієнтів високого 
титру антитіл до нативно заряджених мемб-
ранних фосфоліпідів, а також до зв’язаних 
з ними глікопротеїдами. Поширеність АФС 
в загальній популяції коливається в межах  
1–5 %, а за деякими оцінками, частота АФС 
становить близько 5 нових випадків на 100 
тис. осіб на рік з поширеністю близько 40–50 
випадків на 100 тис. осіб [1, 2, 3].

Недостатньо чітко визначена роль етіоло-
гічних факторів, пускові механізми, особли-
во на початкових етапах формування АФС; 
мало вивчені біохімічні маркери захворю-
вання, несформовані ефективні схеми ліку-
вання АФС. До кінця не розв’язана пробле-
ма лікування хворих з АФС, що обумовлено 
неоднорідністю патогенетичних механізмів, 
клінічних проявів і відсутністю достовірних 
клініко-лабораторних показників, які дозво-
ляють прогнозувати рецидивування тромбо-
тичних ускладнень [4, 5, 6].

Тому, виникає необхідність комплексного 
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дослідження хворих з метою уточнення па-
тогенезу, більш повної і ранньої діагностики 
АФС і визначення оптимальних тестів для мо-
ніторингу проведеної терапії і створення схем 
корекції. 

Ціль: провести ретроспективний аналіз ме-
дичних карт хворих на АФС. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Проведено ретроспективний аналіз медич-
них карт амбулаторного/стаціонарного хво-
рого 54 пацієнтів з основним діагнозом: АФС 
в період з 2016 р. до 2021 р., які знаходились 
на обстеженні та лікуванні у відділенні ревма-
тології Багатопрофільного медичного центру 
Одеського національного медичного універси-
тету. 

Залежно від віку та статі пацієнти були роз-
поділені на 4 групи:

І група – чоловіки віком 20-44 років (n=5); 
ІІ група – чоловіки віком 45-59 років (n=3); ІІІ 
група – жінки віком 20-44 років (n=28); IV гру-
па – жінки віком 45-59 років (n=18).

Дослідження було проведено із дотриман-
ням морально-правових та біотичних норм 
згідно Гельсінської декларації «Етичні принци-
пи медичних досліджень за участю людини у 
якості об’єкта дослідження», затвердженою 18-
ою Генеральною асамблеєю Всесвітньої медич-
ної асоціації (Гельсінкі, 1964) із подальшими 
переглядами, Конвенції Ради Європи про пра-
ва людини та біомедицину (1977), відповідним 
положенням ВООЗ, Міжнародної ради медич-
них наукових товариств, Міжнародному кодек-
су медичної етики (1983) та законам України, 
що засвідчено комітетом з біоетики Одеського 
національного медичного університету.

Діагноз АФС (МКХ-11 4A45; МКХ-10 ILDS 
D68.810) встановлювали за рекомендаціями 
EULAR (2019), Наказу Міністерства охорони 
здоров’я України від 08.10.2007 р. № 626 «Клі-
нічний протокол надання медичної допомоги 
хворим з «Антифосфоліпідним синдромом» 
[7] та Наказу МОЗ України № 22 від 20.01.2015 
р. «Клінічний протокол надання медичної до-
помоги хворим з імунними захворюваннями» 
[8].

Верифікацію АФС проводили на підставі 
вивчення відповідної медичної документаці-
ї, результатів інструментальних досліджень 
згідно нормативних положень міжнародних 
класифікаційних критеріїв 2020 р. [28] та На-
казу МОЗ України від 08.10.2007 р. № 626 [7].

Перед початком дослідження потенційні 
учасники були ознайомлені з протоколом, ме-
тою та завданнями, алгоритмом проведення 
клініко- діагностичних процедур, можливими 
наслідками і підтвердили згоду взяти участь у 
дослідженні особистим підписом. 

Були окреслені наступні критерії включен-
ня хворих у дослідження: згода пацієнта взя-
ти участь у дослідженні; жіноча та чоловіча 
стать;  вік >20 років; верифікований діагноз 
первинного АФС; лабораторні критерії вклю-
чали вовчаковий антикоагулянт (ВА), антитіла 
до кардіоліпоїну (АКА) до IgG/IgM, до β2-глі-
копротеїну-І в різних титрах не менше двох 
позитивних результатів із інтервалом понад 12 
тижнів.

Критеріями виключення були: відмова па-
цієнта взяти учать у дослідженні; серонегатив-
ні форми АФС; наявність іншої аутоімунної 
патології; наявність інфекційного захворюван-
ня, що підтверджено позитивний аналізом на 
антитіла до ВІЛ, маркери вірусних гепатитів, 
сифілісу; важкі та декомпенсовані стани; он-
кологічні та/або  гематологічні захворювання; 
алкогольна та наркотична залежність;офталь-
мологічні захворювання: патологія сітківки, 
катаракта, монофтальмія; хронічні захворю-
вання печінки. 

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Згідно літературним даним частота ви-
явлення АФС підвищується із віком та асо-
ціюється із хронічними захворюваннями, а 
середній вік розвитку клінічної маніфестації 
складає 31 рік. У жінок АФС зустрічається в 
5 разів частіше, аніж у чоловіків, що корелює 
із нашими даними. Графічне представлення 
одержаних результатів щодо розподілу паці-
єнтів з АФС залежно від статі та віку представ-
лено на рисунку 1.

Лабораторна оцінка АФС у даних пацієнтів 
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включала визначення імунологічних показни-
ків: АФА класу IgG, IgM, антитіла до двохспі-
ральної ДНК, антинуклеарні антитіла до IgG 
до нуклеарного антигену SS-A/Ro методом 
ELISA і, згідно з інструкцією до набору. 

Встановлено, що рівні сумарних АФА класу 
IgG у діапазоні > 1,2 Од/мл відмічали у 36 па-
цієнтів (66,67 %) та свідчили про позитивний 
результат. Аналогічні результати отримані при 
вивченні АФА класу IgМ – кількість пацієнтів із 
позитивним результатом складала 36 (66,67 %). 

Антитіла до двохспіральної ДНК, анти-
нуклеарні антитіла до IgG до нуклеарного ан-
тигену SS-A/Ro також виявлено у 36 пацієнтів 
(66,67 %). Отже, одержані імунологічні резуль-

тати вказують на наявність одного чи декіль-
кох позитивних результатів у пацієнтів з АФС.  

У загальній групі хворих тривалість АФС 
на момент дослідження коливалась від 1 до 10 
років та більше (рис. 2). При цьому, частка па-
цієнтів із тривалістю АФС понад 10 років була 
основною і становила 66, 67 %, у тому числі 
було виявлено 25,95 % осіб з тривалістю за-
хворювання 6-9 років та 7,40 % пацієнтів – 1-5 
років. 

Встановлено, що кількість звернень у зв’яз-
ку із загостренням АФС залежала від віку та 
мала вірогідні відмінності (табл. 1). Зокре-
ма, пацієнти І групи зверталися в середньому 
3,40±0,60 (n=5), а ІІ групи – 4,67±0,33 (n=3). 

чоловіки 20-44 р.

чоловіки 45-59 р.

жінки 20-44 р.

жінки 45-59 р.

Рис. 1.  
Розподіл пацієнтів з АФС, залежно від статі та віку

1-5 років

6-9 років

більше 10 років

Рис. 2. Розподіл пацієнтів залежно від тривалості 
антифосфоліпідного синдрому

Таблиця 1
Загальна характеристика хворих на антифосфоліпідний синдром

Показник, n1=54 Стат. 
показники І група ІІ група ІІІ група IV група

Загальна кількість супутніх 
патологій

n2 5
2,80±0,80

3
5,67±0,33*

28
2,21±0,18

18
1,94±0,06

Кількість звернень  
у зв’язку із загостренням

n2 5
3,40±0,60

3
4,67±0,33*

28
2,29±0,31

18
2,67±0,58

Вік маніфестації 
захворювання

n2 8
26,00±6,45

46
25,61±1,37

Примітка: n1 – загальна кількість хворих; 
n2 – кількість пацієнтів у групі; 

  – середнє арифметичне; 
  – статистична похибка середнього арифметичного; 
* – статистично значущі відмінності між віковими групами в межах однієї статі за t-критерієм 
Стьюдента.
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Пацієнти ІІІ групи зверталися із частотою 
в середньому 2,29±0,31 (n=28), а IV групи – 
2,67±0,58 (n=18). 

Загальна кількість супутніх патологій ко-
релювала із кількістю звернень стосовно заго-
стрення АФС. Зокрема, у пацієнтів І групи да-
ний показник в середньому складав 2,80±0,80 
(n=5), а ІІ групи – 5,67±0,33 (n=3). В даних гру-
пах встановлено вірогідні відмінності між ві-
ковими групами – достовірність була на рівні 
р<0,05. 

У ІІІ групі пацієнтів загальна кількість ко-
морбідних патологій в середньому складала 
2,21±0,18 (n=28), а в IV групі – 1,94±0,06 (n=18). 
Одержані дані вказують на відсутність впливу 
коморбідних станів на розвиток АФС: як у чо-
ловіків, так і жінок віком 20-44 років загальна 
кількість супутніх патологій та кількість звер-
нень у зв’язку із загостренням перевищувала 

кількість пацієнтів середньої вікової групи. 
Підтвердженням даних результатів є вік мані-
фестації АФС – у пацієнтів чоловічої статі да-
ний показник складав в середньому 26,00±6,45 
років, а жіночої статі – 25,61±1,37 років. 

У хворих на АФС також ми оцінювали час-
тоту і спектр супутньої патології (синдроми та 
симптоми) залежно від віку та статі (табл. 2).

Встановлено, що у пацієнтів І групи най-
частіше виявляли артралгії та поліартрит (4 
пацієнта – 7,41 %), шкірні прояви (2 пацієнта 
– 3,70 %), люпус-нефрит (2 пацієнта – 3,70 %) 
та ураження легень (1 пацієнт – 1,85 %). В ІІ 
групі найчастіше відмічалися шкірні прояви 
(5 пацієнтів – 9,26 %), люпус-нефрит (3 паці-
єнта – 5,56 %) та лише у одного пацієнта (1,85 
%) було діагностовано порушення серцево-су-
динної системи, що проявлялося у вигляді сте-
нокардії. 

Таблиця 2
Симптоми та синдроми у пацієнтів досліджуваних груп

Симптоми та синдроми, n = 54 І група ІІ група ІІІ група IV група

Артралгії, поліартрит
абсолютна частота, n 4 0 14 14
відносна, частота, % 7,41 0,00 25,93 25,93

Порушення серцево-
судинної системи

абсолютна частота, n 0 1 12 13
відносна, частота, % 0,00 1,85 22,22 24,07

Люпус-нефрит
абсолютна частота, n 2 3 10 3
відносна, частота, % 3,70 5,56 18,52 5,56

Хронічна ниркова 
недостатність 

абсолютна частота, n 0 0 2 0
відносна, частота, % 0,00 0,00 3,70 0,00

Ураження легень
абсолютна частота, n 1 0 3 0
відносна, частота, % 1,85 0,00 5,56 0,00

Шкірні прояви: 
симптом метелика 

абсолютна частота, n 2 5 17 3
відносна, частота, % 3,70 9,26 31,48 5,56

Імунологічні прояви 
абсолютна частота, n 0 0 2 0
відносна, частота, % 0,00 0,00 3,70 0,00

Астенічний синдром 
абсолютна частота, n 0 0 0 2
відносна, частота, % 0,00 0,00 0,00 3,70

Ураження нервової 
системи 

абсолютна частота, n 0 0 0 4
відносна, частота, % 0,00 0,00 0,00 7,41

Ураження 
щитоподібної залози 

абсолютна частота, n 0 0 0 2
відносна, частота, % 0,00 0,00 0,00 3,70

Примітка: n – загальна кількість хворих.
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У ІІІ групі найчастіше відмічали шкірні 
прояви у вигляді сітчатого ліведо (17 пацієн-
тів – 31,48 %), артралгії та поліартрит (14 паці-
єнтів – 25,93 %), порушення серцево-судинної 
діяльності (12 пацієнтів – 22,22 %) у вигляді 
артеріальної гіпертонії, порушенням клапан-
ного апарату, облітеруючими захворюваннями 
судин, люпус-нефрит (10 пацієнтів – 18,52 %), 
ураження легень (3 пацієнта – 5,56 %), хроніч-
на ниркова недостатність (2 пацієнта – 3,70 %) 
та імунологічні прояви (2 пацієнта – 3,70 %). 

Нами виявлено, що у жінок з діагностова-
ним АФС IV групи, вірогідно частіше діагнос-
тують артралгії та поліартрит (14 пацієнтів 
– 25,93 %), порушення серцево-судинної сис-
теми (13 пацієнтів – 24,07 %), ураження нер-
вової системи, зокрема цереброваскулярні 
розлади та ішемічні атаки (4 пацієнта – 7,41 
%), люпус-нефрит (3 пацієнта – 5,56 %), шкірні 
прояви (3 пацієнта – 5,56 %), ураження щито-
подібної залози у вигляді гіпотиреозу, аутоі-
мунного тиреоїдиту (2 пацієнта – 3,70 %). 

Отримана інформація не залишає сумнівів 
щодо більшої частоти патології серцево-су-
динної системи та кістково-м’язового апарату 
і більш тяжкого їх перебігу у хворих на АФС. 
Виявилося, що АФС спричиняє більш раннє 
ураження судин у хворих на АФС. Так, частка 
осіб з артеріальною гіпертензією у хворих на 
АФС в молодій віковій категорії відмічалася 
частіше у жінок, аніж у чоловіків. Аналогічна 
тенденція встановлена і у групи пацієнтів се-
редньої вікової групи. Артеріальна гіпертензія 
при АФС виникає як наслідок ниркової пато-
логії та пов’язаної з нею активації ренін-ангі-
отензин-альдостеронової системи. Тромбоз 
ниркових судин, інфаркт нирок, тромбоз че-
ревного відділу аорти та клубочків нирки – 
поширені причини розвитку злоякісної арте-
ріальної гіпертензії у молодих людей. 

За даними S. R. Sangle та співавторів по-
ширення артеріальної гіпертензії виявляють 
у 27 % хворих із АФС, тобто обстежена нами 
популяція хворих на АФС в Україні суттєво 
не відрізняється від такої у вищенаведених до-
слідженнях за частотою основних клінічних 
маніфестацій АФС [9]. Літературні дані також 
свідчать про наявність тісного зв’язку між ура-

женнями серцево-судинної системи та рівнем 
АФА у хворих на АФС. Доведено, що наявність 
АФА значно підвищує ризик ішемічного ін-
сульту і тромбоемболії легеневої артерії [10]. 

Неврологічні прояви АФС є найбільш ран-
німи, частими та різноманітними. Іноді АФС 
проявляється неврологічною симптоматикою. 
Патологія характеризується судинними роз-
ладами внаслідок тромбозів і безпосереднім 
ураженням тканини мозку. Розлади мозкового 
кровообігу є першим і чи не єдиним проявом 
ішемічної патології при первинному АФС і мо-
жуть виникати у різних судинних басейнах. 
Перший епізод церебральної ішемії виникає у 
молодому віці. Вогнищева неврологічна симп-
томатика при ішемічному інсульті розвива-
ється дуже швидко, однак швидко зникає. Мо-
жуть виникати поперечна мієлопатія, хорея, 
синдроми, схожі на розсіяний склероз, пери-
феричні нейропатії. Ряд неврологічних пору-
шень при АФС не пов’язаний з ішемією, а є 
наслідком первинного імуноопосередкованого 
пошкодження мозку та периферичної нерво-
вої системи [9, 10]. 

На шкірі при АФС часто спостерігають сі-
тчасте ліведо (livedo reticularis) – стази, арте-
ріоловенозні шунти судин шкіри з ділянками 
ціанозу. У хворих виникають застійні виразки 
шкіри, псевдоваскулітні та васкулітні уражен-
ня (некротизуюча пурпура, долонна та підо-
шовна еритема, вузлики, пустули), множинні 
крововиливи в нігтьове ложе, гангрена паль-
ців рук і ніг тощо [6, 9, 10]. 

Ураження нирок у формі нефропатії при 
АФС обумовлене розвитком тромботичної мі-
кроангіопатії внаслідок тромбозів капілярів 
клубочків і позагломерулярних судин. Однак 
можливі і такі грізні ускладнення АФС, як 
тромбоз ниркової артерії та вени, капілярів 
клубочків, ниркова тромботична мікроангіо-
патія, що призводять до формування ниркової 
недостатності [10].

Також нами проведено аналіз біохімічних 
показників у пацієнтів з АФС. У всіх пацієн-
тів (n=54) встановлено виражену тромбоцито-
пенію із середнім рівнем кров’яних пластинок 
112,44±3,94 х109/л. Зазвичай зниження кіль-
кості тромбоцитів відбувається поступово, 
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без видимих клінічних ознак. Літературні дані 
вказують, що у пацієнтів з тромбоцитопенією 
частіше реєструються кардіоваскулярні про-
яви захворювання. Проведений аналіз пока-
зав, що зниження рівня кров’яних пластинок, 
ймовірно, тісно асоціюється з рівнем АФА.

У 27 пацієнтів (50 %) відмічалося підви-
щення рівня глюкози сироватки крові, що 
може свідчити про зміни вуглеводного та/або 
ліпідного обміну у хворих на АФС та початок 
розвиток цукрового діабету. Одна дані резуль-
тати, ймовірно, корелюють саме із віком паці-
єнтів та не мають прямої залежності від роз-
витку АФС. 

У 31 пацієнта (57,41 %) спостерігалося під-
вищення рівня фібриногену, що в середньому 
дорівнює 4,69±0,30 г/л. У всіх пацієнтів (100 %) 
відмічали значне зниження рівня ПЧ (в серед-
ньому 76,76±1,19 с). Також у 37 пацієнтів (68,52 
%) спостерігалося подовження часу рекальци-
фікації плазми (середнє значення 125,69±2,60 
с). Відомо, що при АФС відбувається актива-
ція системи зсідання крові, що призводить до 
розвитку тромботичних ускладнень. Встанов-
лено, що підвищений вміст фібриногену (гі-
перфібриногенемія), прискорення ПЧ та часу 
рекальцифікації плазми є маркерами активації 
системи зсідання крові та можуть виступати 
прогностичними показниками розвитку тром-
ботичних ускладнень при АФС. 

Серед причин підвищеної тенденції до роз-
витку порушень в системі гемостазу у хворих 
на АФС обговорюється ціла низка чинників і, 
в першу чергу, кардинальна особливість пато-
генезу АФС, яка полягає в продукції великої 
кількості аутоантитіл зі значним ступенем їх 
поліморфізму. В результаті, у хворих можуть 
однозначно існувати антитіла до багатьох ан-
тигенів, що обумовлює значні варіації в клініч-
ній картині захворювання та різноманітність 
органних уражень. Отже, висока частота пору-
шень в системі гемостазу та їх тісний зв’язок 
з АФС вказує на необхідність постійного мо-
ніторингу агрегаційної здатності тромбоцитів, 
дослідження порушень системи зсідання крові 
та фібринолізу у хворих при АФС. 

У 36 пацієнтів (66,67 %) встановлено ві-
рогідний ріст тимолової проби та складала 

6,10±0,52 Од. Тимолова проба є важливим 
маркером змін білково-синтетичної функ-
ції печінки, оскільки більшість білків плазми 
утворюється саме в гепатоцитах. Підвищення 
значення даного показника свідчить про віро-
гідне ураження печінки на тлі АФС з подаль-
шим розвитком токсичного гепатиту чи циро-
зу. 

Встановлено, що рівень прямого білірубі-
ну у 30 пацієнтів (55,56 %) перевищував ре-
ферентні значення та в середньому складав 
6,23±0,36 мкмоль/л. Прямий білірубін – показ-
ник патології печінки, при чому його рівень 
значно зростає при гепатитах різного генезу, а 
також захворювання біліарної системи, а при-
чиною виступає запальний процес із явищами 
ексудації. Тобто, можна стверджувати, що у 
пацієнтів з АФС можливий перебіг захворю-
вання з клінічними проявами з боку гепатобі-
ліарного тракту. 

Аналіз білкових фракцій свідчив про те, 
що у 50 % пацієнтів їх рівень досягав верхньої 
межі референтних значень, що може свідчити 
про участь системного імунозапального про-
цесу в патогенезі АФС. 

ВИСНОВКИ

1. Методом збору анамнестичних даних та ре-
зультатів клінічного лабораторного обсте-
ження, відповідно до чинних протоколів на-
дання медичної допомоги та діагностичним 
критеріям антифосфоліпідного синдрому, 
ретроспективний аналіз підтверджує той 
факт, що у жінок антифосфоліпідний син-
дром зустрічається в 5 разів частіше, аніж у 
чоловіків. У загальній групі хворих трива-
лість даної патології на момент дослідження 
коливалась від 1 до 10 років. 

2. Встановлено, що кількість звернень у зв’яз-
ку із загостренням антифосфоліпідного 
синдрому залежала від віку та мала вірогід-
ні відмінності. Також відмічено, що загаль-
на кількість супутніх патологій корелювала 
із кількістю звернень стосовно загострення 
антифосфоліпідного синдрому. 

3. Виявлено, що у пацієнтів чоловічої ста-
ті 20-44 років на тлі антифосфоліпідного 
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синдрому найчастіше виявляли артралгії 
та поліартрит, а у чоловіків вікової групи 
45-59 років – шкірні прояви. У жінок віко-
вої групи 20-44 років на тлі діагностованого 
антифосфоліпідного синдрому найчастіше 
відмічали шкірні прояви у вигляді сітчатого 
ліведо, артралгії та поліартрит, а також по-
рушення серцево-судинної діяльності. У жі-
нок вікової групи 45-59 років – артралгії та 
поліартрит та порушення серцево-судинної 
системи.

Конфлікт  інтересів. Автори  заявляють  
про відсутність конфлікту інтересів.

Джерела фінансування. Виконання даного 
дослідження та написання рукопису було ви-
конано без зовнішнього фінансування.
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Background. Antiphospholipid attracts the attention of clinicians in various fields of medicine. This pathology is char-
acterized by a triad of clinical and laboratory signs: recurrent venous or arterial thrombosis with localization in any part of 
the bloodstream, obstetric pathology in the form of primary premature pregnancy and intrauterine death of the fetus with 
hematological disorders (thrombocytopenia, hemolytic anemia).

Aim: to conduct a retrospective analysis of medical records of patients with antiphospholipid syndrome.
Materials and methods. A retrospective analysis of outpatient/inpatient medical records of 54 patients with the main 

diagnosis: antiphospholipid syndrome between 2016 and 2021, who were examined and treated in the rheumatology de-
partment of the Multidisciplinary Medical Center of Odesa National Medical University, was conducted. The diagnosis of 
antiphospholipid syndrome was established according to the recommendations of EULAR (2019), Order of the Ministry of 
Health of Ukraine dated October 8, 2007 No. 626 “Clinical protocol for providing medical care to patients with Antiphos-
pholipid Syndrome” and Order of the Ministry of Health of Ukraine No. 22 dated January 20, 2015. “Clinical protocol for 
providing medical care to patients with immune diseases.”

Results. In the general group of patients, the duration of this pathology at the time of the study ranged from 1 to 10 years. 
It was established that the number of appeals in connection with exacerbation of antiphospholipid syndrome depended on 
age and had probable differences. It was also noted that the total number of concomitant pathologies was correlated with the 
number of appeals regarding exacerbation of antiphospholipid syndrome. It was revealed that arthralgia and polyarthritis 
were most often detected in male patients aged 20-44 against the background of antiphospholipid syndrome, and skin man-
ifestations in men aged 45-59. In women of the age group of 20-44 years, on the background of the diagnosed antiphospho-
lipid syndrome, skin manifestations in the form of reticular liver, arthralgia and polyarthritis, as well as cardiovascular disor-
ders, were most often noted. In women aged 45-59, arthralgia and polyarthritis and disorders of the cardiovascular system.

 Using the method of collecting anamnestic data and the results of clinical laboratory examination, in accordance with 
current medical care protocols and diagnostic criteria for antiphospholipid syndrome, a retrospective analysis confirms the 
fact that antiphospholipid syndrome occurs 5 times more often in women than in men.

Key words: antiphospholipid syndrome, retrospective analysis.
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Актуальність. У статті коротко наведено генезис створення концепції оцінки технології в охороні здоров’я, яка 
виникла у 60-х роках XX століття. Це було обумовлено появою технологій, які породили проблеми соціального, 
етичного, юридичного та політичного характеру.

Ціль: висвітлення ролі оцінки медичних технологій (ОМТ) у забезпеченні науково обґрунтованою інформацією 
для процесу формування політики в сфері охорони здоров’я.  

Матеріали та методи. Об’єктом дослідження слугувала інформація, отримана у відповідних нормативно-
правових актах та закордонних та вітчизняних літературних джерелах, що описують процес ОМТ щодо впливу на 
формування політики.

Встановлено основи процесу ОМТ та її мету, яка полягає у допомозі в розробці безпечної і ефективної політики 
у сфері охорони здоров’я, що орієнтуються на потреби хворого, і прагне досягти найкращого вкладення грошей.

Результати. Стисло розглянуто перелік факторів, що сприяють застосуванню ОМТ при розробці політики у 
охороні здоров’я, а також різноманіття моделей реальних політичних процесів.   

Підкреслено, що взаємодія політиків і дослідників, а також роль кожної сторони в процесі ОМТ, особливо 
застосування результатів, залежить від соціальної моделі суспільства. Впровадження наукового підходу неминуче 
веде до збільшення відкритості і підзвітності рішень і дій уряду. В такому суспільстві соціальні та економічні 
реформи стають більш успішними.      

Висновки. Визначено, що впровадження інституту ОМТ в Україні забезпечує політиків від охорони здоров’я 
надійним ресурсом для впровадження реформи у медичній галузі.

Ключові слова: оцінка медичних технологій, охорона здоров’я, політика, фармація, наукова інформація.

Актуальність. Концепція оцінки технології 
виникла в середині 60-х років минулого століт-
тя, коли стало ясно, що технології грають важ-
ливу роль в суспільстві. Вперше термін «оцін-
ка медичних технологій» (ОМТ) прозвучав у 
1967 р. в Конгресі США, потім було створено 
у 1973 р. Бюро технічної оцінки проектів, яке у 
1975 р. почало проводити програму, пов’язану 
з охороною здоров’я. Це було обумовлено поя-
вою технологій, які породили проблеми соці-
ального, етичного юридичного та політичного 
характеру [1-3].

Приблизно в цей час, незалежно від США, 
деякі групи європейських дослідників зверну-
ли увагу на значущість медичних технологій 
для формування політики охорони здоров’я і 
на соціально-економічні наслідки їх впрова-
дження [4].    

Першими агентствами з ОМТ в Європі ста-
ла Шведська рада з оцінки технологій здоров’я 
(SBU). Важливу роль у розвитку ОМТ в Євро-
пі зіграло створення відповідної програми у 
Об’єднаному Королівстві і інших країнах.

У 1993 році Австралія стала першою кра-
їною, де був використаний фармако-еконо-
мічний аналіз як частина прийняття рішення 
щодо субсидії нових ліків Федеральним уря-
дом. З 1933 р. такий підхід до оцінки витрат та 
вигоди почали використовувати Канада, Фін-
ляндія, Нова Зеландія, Норвегія, Швеція [5].

З роками у більшості країн Європейського 
Союзу, США були створені державні агенції з 
ОМТ, які представляли дані для формуванні 
політики в охороні здоров’я на регіональному 
та національному рівнях [4-7].  

Ціль: Дослідити роль оцінки медичних тех-
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нологій у забезпеченні науково обґрунтованої 
інформації для процесу розробки політики в 
сфері охорони здоров’я.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Об’єкт дослідження – інформація, отрима-
на у відповідних нормативно-правових актах 
та закордонних і вітчизняних літературних 
джерелах, що описують процес ОМТ щодо 
впливу на формування політики. 

Під час виконання дослідження використа-
но методи узагальнення, порівняння, графіч-
ний тощо.

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Роль ОМТ як інструменту розробки політи-
ки в сфері охорони здоров’я викликає інтерес 
в різних країнах, а також у міжнародних уря-
дових організаціях, таких як Всесвітня органі-
зація охорони здоров’я (ВООЗ), Організація 
економічного співробітництва та розвитку 
(ОЕСР), Всесвітній Світовий банк тощо.

Комітет ВООЗ ще у 2007 році запропонував 
Всесвітній Асамблеї закликати держави-чле-
ни ВООЗ збирати, перевіряти, оновлювати і 
поширювати інформацію щодо медичних тех-
нологій для розміщення пріоритетів в сфері 

потреб охорони здоров’я і розподілу і викори-
стання коштів [1, 8]. 

Зауважимо, що до медичних технологій 
входять різні аспекти медичного обслугову-
вання: методи діагностики і лікування, ме-
дичне обладнання, лікарські засоби, методи 
профілактики і реабілітації, організаційні до-
поміжні системи, що застосовуються в охороні 
здоров’я.

Тобто, підтримка дослідників в області по-
літики та систем в охороні здоров’я, а також 
етичне та ефективне використання нових ме-
дичних технологій і лікарських засобів важли-
во для всіх країн щодо більше інформованого 
прийняття рішень повинно використовувати-
ся ОМТ. Звідси витікає, що основна мета ОМТ 
– це допомога керівникам охорони здоров’я 
приймати науково обґрунтовані рішення щодо 
застосування медичних технологій. Вона може 
грати роль посередника між секторами політи-
ки і наукових досліджень (Рис. 1). 

Для унаочнення цього процесу ми викори-
стали рисунок із методичних матеріалів «Оцін-
ка медичних технологій і формування політи-
ки охорони здоров’я у країнах Європи» [7]. 

У документах проекту EUnetHTA чітко ви-
кладені основи процесу ОМТ та її мету. Оцін-
ка медичних технологій – міждисциплінарний 
процес, у ході якого узагальнюється інфор-

Рис. 1. Взаємозв’язок між аналізом політики охорони здоров’я і ОМТ
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мація щодо медичних, економічних і етичних 
питань, пов’язаних з застосуванням медичної 
технології, на систематичній, відкритій, неупе-
редженій та усталеній основі. Її мета – допомо-
га в розробці безпечної і ефективної політики 
в сфері охорони здоров’я, що орієнтується на 
потреби хворого, і прагне досягти найкращого 
укладення грошей [9].   

Для розуміння, який внесок ОМТ може зро-
бити у розробку політики в охороні здоров’я, 
розглянемо чотири основних її напрямки при-
кладної дослідної методології: аналіз політики 
(надає загальну систему ОМТ як джерела да-
них при розробці політики); доказова медици-
на та економічна оцінка (задаються методоло-
гічні схеми окремих аналізів у рамках ОМТ); 
соціальні та гуманітарні науки (включає вико-
ристання методів соціальних і гуманітарних 
наук). Ці напрями допомагають сформувати 
ОМТ, яка по суті є еклектичною, і дозволяє 
стати своєрідним мостом, що з’єднує сектор 
політики та сектор наукових досліджень [10].  

До основних сторін, що впливають на роз-
робку політики охорони здоров’я, належать 
хворі, медичні працівники, керівники охорони 
здоров’я, промисловість, страхові організації, 
уряд країни. Всі вони виявляють законний ін-
терес до отримання інформації щодо найкра-
щого застосування медичних технологій, які 
використовуються при формуванні політики. 

Серед факторів, що сприяють застосуванню 
ОМТ при розробці політики в сфері охорони 
здоров’я, необхідно відмітити загальну тен-
денцію руху в сторону суспільства, засновано-
го на знаннях. Тобто, управління державою та 
процес розробки політики все більше спира-
ється на наукові знання.

Можливим стимулом впливу ОМТ у дер-
жавному секторі є так звана фіскальна обме-
женість, що дозволяє зменшити дефіцит бю-
джету і сприяє раціональному використанню 
фінансів (вплив на бюджет).

Міжнародні організації, які опікуються 
проблемами підвищення доступу та доступ-
ності ЛЗ, в першу чергу цінової, велику увагу 
приділяють науково-практичному розвитку 
ОМТ. Дослідження ВООЗ у 2015 році визна-
чило цілі та пріоритети ОМТ у шести регіонах 

світу, серед яких ціноутворення, ремібурсація, 
клінічна керівництва і протоколи, планування 
і бюджетування, індикатори якості допомоги 
та сертифікація потреб. Країни з низьким і се-
реднім рівнем доходів використовують інстру-
менти ОМТ переважно для планування і бю-
джетування. Країни із середнім рівнем – для 
керівництв і протоколів лікування (85%) часті-
ше, ніж у країнах із високим і низьким рівнем 
(46 і  50% відповідно). Менше 60% країн – для 
ціноутворення на ЛЗ і медичні вироби [11]. 

Крім того, впровадженню ОМТ може спри-
яти зростаюча складність процесу розробки 
політики в цілому.

Під політичними процесами розуміють ряд 
взаємопов’язаних стадій, через які проходить 
політика в конкретних соціальних політичних 
та історичних обставинах. Від цих обставин 
залежить, які питання ставлять на порядок 
денний, як опрацьовуються, фінансуються і 
впроваджуються політичні заходи, які отри-
мують результати [12]. 

Однак дослідники по-різному описують по-
літичний процес, тому відповідні моделі, як 
правило, використовують різну термінологію і 
складаються з різних стадій (модель вирішен-
ня проблем в залежності часу їх виникнення, 
модель політичної системи Девіда Істона, схе-
ма політичних коаліцій, модель P. Davies) [9; 
13].    

Тобто, всі моделі сприяють розумінню того, 
як протікають реальні політичні процеси, і 
являють собою різні реакції на лінійне, ра-
ціональне уявлення процесу. Коли політика 
усвідомлюється як процес, на який впливає 
навколишнє середовище, то розуміється, що 
хід процесу, скоріш за все, залежить від нього 
(політичної системи, країни, регіону, місцевої 
влади, організацій тощо). 

Слід зазначити, що ОМТ грає важливу роль 
у демократичних процесах. Наприклад, у Єв-
ропі виборні політики діють в інтересах ви-
борців, виборці обирають тих, які краще за 
всіх представляють їх портрети та погляди. 
Якщо вони не задовольняють потреби вибор-
ців, то останні мають можливість на наступ-
них виборах проголосувати інакше. Однак 
політика складна, її важко оцінити, тому вона 
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повинна бути якомога більш зрозумілою і від-
критою для виборців. Саме ОМТ і закладає ос-
нови підзвітності урядових рішень і діяльності 
уряду в цілому.

Політики та дослідники по-різному став-
ляться до знань (відповідно повсякденно та 
науково). Політики вчасно вимагають резуль-
тати досліджень, а науковці звикли до систем-
ної роботи, що приводить до отримання нау-
кових результатів.    

У політиків достовірна інформація визна-
чається побутовими поняттями розумності і 
здорового глузду. Дослідники (науковці) ви-
значають достовірність інформації за резуль-
татами експерименту.

Формат представленої політиками інфор-
мації повинен бути коротким та однозначним. 
На відміну від політиків, дослідники надають 
фактологічний матеріал і роблять багато при-
пущень та застережень, що іноді не дозволяє 
обрати те чи інше рішення.

Взаємодія політиків і дослідників, роль кож-
ної сторони в процесі ОМТ, особливо застосу-
вання результатів, залежить від соціальної мо-
делі суспільства. У авторитарному суспільстві 
дослідники і результати їх роботи завжди бу-
дуть на другому місті у порівнянні з важливіс-
тю відповідного політичного рішення. 

У сучасному ж демократичному суспільстві 
результат наукових досліджень чинить пер-
шорядний вплив на прийняття політичних 
рішень. Впровадження наукового підходу, не-
минуче, веде до збільшення відкритості і під-
звітності рішень і дій уряду. У такому суспіль-
стві соціальні та економічні реформи стають 
більш успішними. 

У суспільстві з низьким рівнем корупції і ви-
соким рівнем прозорості в діяльності політиків, 
у останніх виникає стійка мотивація слугувати 
суспільству. Такі політики піклуються, перш 
за все, про ефективність охорони здоров’я і 
економію ресурсів. У такому разі політик, ви-
значаючи пріоритети в охороні здоров’я, може 
чинити суттєвий і правомірний вплив на вибір 
теми ОМТ, результати впровадження якої доз-
волять отримати економічний ефект.

Необхідно додати, що, як показує практи-
ка, при застосуванні ОМТ неможливо вико-

ристовувати інформацію, представлену у між-
народних базах даних щодо проведених ОМТ, 
і імплементувати їх у охорону здоров’я іншої 
країни. Для таких висновків потрібно прове-
дення власної додаткової ОМТ [14]. 

Підбиваючи підсумки нашого дослідження, 
необхідно вказати, що ОМТ дійсно пов’язана 
з процесом розробки політики охорони здо-
ров’я. Взагалі ОМТ може чинити вагому допо-
могу при розробці політики охорони здоров’я, 
якщо проводиться з грамотним підходом, від-
повідно до потреб споживачів, а відомства, 
що займаються ОМТ, прагнуть перебороти 
роз’єднаність між науковими дослідженнями 
і політикою. 

Прогрес, досягнутий в розвинених демо-
кратичних країнах світу щодо впровадження 
ОМТ і її ролі у формуванні політики охорони 
здоров’я, відкриває неосяжні можливості для 
інших країн, зокрема України. 

Слід зазначити, що в Україні ОМТ було 
запроваджено, на відміну від Європи, тільки 
2017 р. після прийняття Закону України від 
19.10.2017 р. №2168 «Про державні фінансові 
гарантії медичного обслуговування населен-
ня». Постановою КМУ у 2020 р. затверджено 
Порядок проведення державної ОМТ, а в бе-
резні 2021 р. – першої керівної Настанови з 
державної ОМТ для лікарських засобів . 

Розвиток ОМТ в Україні перевищив очіку-
вання багатьох представників галузі та інших 
стейкхолдерів. У січні 2021 р. з метою запуску 
ОМТ не базі Державного експертного центру 
МОЗ України було створено відповідний де-
партамент – Департамент оцінки медичних 
технологій [15-17]. 

Прогрес, досягнутий Україною у розвитку 
ОМТ свідчить про неосяжні можливості, які 
відкриває перед країною, навіть в умовах пов-
номасштабної військової агресії росії проти 
України, статус кандидата на членство в ЄС. 

Відкритість Євросозу в цьому питанні, ши-
рокий доступ до джерел інформації, десяти-
ліття відпрацювання моделей діяльності наці-
ональних агенств з ОМТ, досвід використання 
ОМТ у процесі формування політики охорони 
здоров’я все це є гарантією високої ефектив-
ності діяльності українського національного 
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агенства. Ваговим вкладом, необхідним Укра-
їні для забезпечення ефективних реформ в 
охороні здоров’я безумовно мають бути полі-
тичні перетворення. Процес впровадження в 
Україні основ ОМТ потребує особливої уваги 
і окремого дослідження, що є метою нашої по-
дальшої роботи. 

ВИСНОВКИ

1. З’ясована значимість ОМТ у забезпеченні 
науково обґрунтованої інформації для про-
цесу формування політики в охороні здо-
ров’я. ОМТ ґрунтується на наукових засадах 
та застосовується багатьма країнами світу 
для допомоги керівникам охорони здоров’я 
приймати раціональні та обґрунтовані рі-
шення щодо технологій та лікарських засо-
бів, які матимуть оптимальну цінність для 
населення країни.

2. Виявлено, що у всьому світі ОМТ вважають 

найкращим інструментом для розгляду іс-
нуючих та нових медичних технологій з ме-
тою визначення в системі охорони здоров’я, 
що фінансується державою.

3. В Україні створена законодавча база для за-
стосування міжнародно визнаних підходів 
до впровадження ОМТ, яка забезпечує по-
літиків від охорони здоров’я надійним ре-
сурсом для визначення реформ у медичній 
галузі.   

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

Джерела фінансування. Робота виконана 
у рамках НДР «Інтегровані науково-практич-
ні підходи до вдосконалення функціонування 
суб’єктів фармацевтичного ринку та фармаце-
втичної допомоги в Україні». Державний реє-
страційний номер 0122U000488. 
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HEALTH TECHNOLOGY ASSESSMENT AS A TOOL FOR HEALTHCARE POLICY MAKING

Babenko M.M.
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babenko@nmu.ua

Background. The article briefly describes the genesis of the concept of health technology assessment, which emerged in 
the 60s of the XX century. This was due to the emergence of technologies that gave rise to social, ethical, legal and political 
problems.

Aim: to highlight the role of health technology assessment (HTA) in providing evidence-based information for health 
policy making.  

Materials and methods. The object of the study was the information obtained from the relevant regulations and foreign 
and domestic literature sources describing the HTA process in terms of its impact on policy making.

The basics of the HTA process and its purpose, which is to help develop safe and effective health care policies that focus 
on the needs of the patient and seek to achieve the best value for money, are established.

Results. The list of factors that contribute to the use of HTA in health policy development, as well as the variety of models 
of real-world policy processes, is briefly reviewed.   

It is emphasized that the interaction between policy makers and researchers, as well as the role of each party in the HTA 
process, especially the application of the results, depends on the social model of society. The introduction of a scientific 
approach inevitably leads to increased openness and accountability of government decisions and actions. In such a society, 
social and economic reforms become more successful.      

Conclusion. It has been determined that the introduction of the HTA institute in Ukraine provides healthcare policy 
makers with a reliable resource for implementing healthcare reform.

Key words: health technology assessment, health care, policy, pharmacy, scientific information.
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Актуальність. Захворювання скронево-нижньощелепного суглоба перебувають на особливому місці серед 
стоматологічних захворювань з огляду на складність їх клінічної картини, і той факт, що їх діагностика та лікування 
нерідко належить до професійної компетенції лікарів різних спеціальностей – отоларингологів, невропатологів, 
психіатрів, ревматологів, що відповідно ускладнює діагностику та лікування одним спеціалістом. Больова 
дисфункція СНЩС є поширеним захворюванням, яке приводить пацієнта до лікаря-стоматолога.

Ціль: проаналізувати сучасні публікації, присвячені проблемі больової дисфункції скронево-нижньощелепного 
суглоба в розрізі причин та методів діагностики, що стосуються практичної стоматології.

Матеріали та методи. Проведено інформаційний пошук в онлайн базах даних «PubMed», «Medscape» та  «Наука 
України: доступ до знань», на офіційних сайтах закладів вищої освіти та науково-дослідних установ України за 
ключовими словами «больова дисфункція», «синдром Костена», «м’язово-фасціальний синдром», «скронево-
нижньощелепний суглоб».

Результати. Дисфункція СНЩС на сьогодні являє собою невирішену проблему практичної стоматології, яка 
має значну кількість точок дотику з іншими медичними спеціальностями. Больовий та психоемоційний компонент 
вказаного захворювання може становити відчутну проблему для хворого та негативно впливати на якість його 
життя. Складний етіо-патогенез дисфункції СНЩС та заплутана класифікація станів  призводить до частого 
припущення діагностичних та лікувальних помилок зі сторони лікарів-стоматологів, та інших спеціалістів. На 
сьогодні триває подальша розробка та вдосконалення методик діагностики й лікування пацієнтів з дисфункціями 
СНЩС, в тому числі розробляються й модифікуються протоколи діагностики та розширяються показання до 
застосування сучасних високоінформативних методів діагностики. Доволі часто реабілітація такого пацієнта 
потребує командного підходу і може тривати роками.

Висновки. Організація діагностики, лікування та спостереження за пацієнтами з больовою дисфункцією 
СНЩС потребує подальшого вдосконалення та дослідження. 

Ключові слова: скронево-нижньощелепний суглоб, дисфункція, діагностика, лікування, вдосконалення.

Актуальність. Скронево-нижньощелепний 
суглоб (СНЩС) у людини – це дуже складне 
анатомічне та функціональне утворення, що 
складається з кісткових та м’якотканинних 
структур. Рухи в ньому здійснюються під час 
переміщень нижньої щелепи за координова-
ною роботою м’язів, яка координується цен-
тральною нервовою системою, що отримує 
інформацію від рецепторного апарату всього 
комплексу тканин, що мають відношення до 
рухів нижньої щелепи, у тому числі суглобової 
сумки, суглобових зв’язок, м’язів та пародон-
ту. Дисфункції СНЩС належать найактуальні-

ших проблем сучасної стоматології, що зумов-
лено як множинним характером механізмів 
розвитку таких захворювань, так і складністю 
діагностики. До 80,0% пацієнтів з дисфункці-
ями СНЩС мають анатомічних та функціо-
нальних взаємин між компонентами суглоба 
(суглобового диска, внутрішньосуглобових 
зв’язок, головки нижньої щелепи, капсули), 
інша група пацієнтів мають переважно функ-
ціональні порушення. Пусковими факторами 
виникнення патологічних змін в суглобу мо-
жуть виступати: видалення зубів та нераціо-
нальне зубне протезування, незвичайні рухи 
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нижньої щелепи, надто широке відкривання 
рота при прийомі їжі, позіханні та лікування 
зубів. При цьому відбувається розтягнення 
деяких внутрішньосуглобових. зв’язок, що 
фіксують суглобовий диск, що призводить до 
його дислокації [1, 2, 3].

Ціль: проаналізувати сучасні публікації, 
присвячені проблемі больової дисфункції 
скронево-нижньощелепного суглоба в розрізі 
причин та методів діагностики, що стосуються 
практичної стоматології. 

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ

Проведено аналіз даних отриманих в ході 
виконання інформаційного пошуку в онлайн 
базах даних «PubMed», «Medscape» та  «Наука 
України: доступ до знань», на офіційних сайтах 
закладів вищої освіти та науково-дослідних 
установ України за ключовими словами «бо-
льова дисфункція», «синдром Костена», «м’я-
зово-фасціальний синдром», «скронево-ниж-
ньощелепний суглоб».

РЕЗУЛЬТАТИ ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Проблема больової дисфункції СНЩС в 
стоматології та суміжних спеціальностях. 
Загальновідомо, що зубощелепно-лицева си-
стема функціонує у результаті складних взає-
модій щелеп, жувальних м’язів, зубів, СНЩС. 
Зв’язки між компонентами системи забезпе-
чується структурами тригемінального  нерва 
з усіма його нейрогенними компонентами, які 
тісно пов’язані з центральними ядрами голов-
ного мозку [4]. Патологія СНЩС займає осо-
бливе місце серед стоматологічних захворю-
вань у зв’язку зі складністю клінічної картини, 
що нерідко входить до компетенції лікарів різ-
них спеціальностей – отоларингологів, невро-
патологів, психіатрів, ревматологів та ін., що 
зумовлює труднощі діагностики та лікування. 

Ретельне вивчення інформаційних пер-
шоджерел засвідчило, що факт широкого ді-
апазону поширеності СНЩС в українській 
популяції, згідно з різними авторами, може 
пояснюватись різним характером вибірки до-
сліджуваних осіб, неузгодженість і плутанина 

в питаннях термінології та класифікаційних 
характеристик [3]. Ймовірно, в стоматології 
важко знайти ще одне захворювання з такою 
заплутаною термінологією і такими супере-
чливими установками, що стосуються ліку-
вання. Нерідко ці труднощі збільшуються тим, 
що оцінка окремих діагностичних симптомів 
потребує значного клінічного досвіду, оскіль-
ки не завжди вдається з’ясувати каузальний 
генез захворювання [5, 2].  Для визначення 
м’язово-суглобової дисфункції застосовують 
наступні терміни: синдром Костена, «синдром 
дисфункції СНЩС», «больовий синдром дис-
функції СНЩС», «скронево-нижньощелеп-
ні розлади», які є єдиним по своїй суті син-
дромом, що своєю чергою ускладнює процес 
аналізу практичним лікарям та  призводить 
до різної інтерпретації спеціалістами одно-
типових структурних порушень в суглобі та 
м’язах. Відсутність єдиної класифікації, яка б 
найбільш повно зображала нозологічні форми 
синдрому больової дисфункції СНЩС, ство-
рює певні труднощі в постановці діагнозу та 
складанні плану лікування [6, 3]. 

При дисфункціях СНЩС часто відсутні 
структурні зміни кісткових елементів, а па-
тологічний процес локалізується у м’якотка-
нинних елементах суглобу (диск, позадудис-
ковий простір, капсулярно-зв’язковий апарат) 
та викликає лише функціональні порушення, 
тому захворювання досить часто залишаєть-
ся довго не діагностованим, що спричинює 
розвиток морфологічних змін та структурної 
перебудови суглобу, а вже потім супроводжу-
ється тяжкою клінічною симптоматикою [7]. 
Термін м’язово-суглобова дисфункція означає 
наявність у пацієнта порушення координова-
ного функціонування жувальних м’язів або/і 
СНЩС, внутрішньосуглобових розладів, що 
проявляється різним поєднанням таких симп-
томів, як біль у СНЩС та/або жувальних м’я-
зів, порушенням рухів нижньої щелепи, кла-
цанням у СНЩС. Біль в обличчі, який може 
бути постійним або з’являтися при жуванні, 
розмові, відкриванні рота. Крім болю в облич-
чі, пацієнтів може турбувати головну біль, біль 
в шиї, отологічні симптоми такі як: шум, дзвін 
або закладеність у вухах [8]. Клініка різних за-
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хворювань СНЩС (артрити, артрози, анкіло-
зи, оро-мандибулярна дистонія, невралгія та 
невропатія трійчастого, язикоглоточного нер-
вів) подібна з м’язово-суглобовою дисфункці-
єю щелепно-лицевої ділянки, що у складнює 
диференціальну діагностику, обумовлює по-
милки планування і прогнози результатів лі-
кування та виникнення труднощів з виявлен-
ням первинного етіологічного фактора [ 9, 10]. 

У переважної більшості хворих симптоми 
больової дисфункції скронево-нижньощелеп-
ного суглоба з’являються після протезування, 
пломбування або видалення зубів, внутріш-
ньоротових операцій при широко відкритому 
роті, при патологічному стиранні зубів; у по-
одиноких випадках при бруксизмі. Спочатку 
функціональна патологія СНЩС розвивається 
внаслідок порушення оклюзії, дії психогенних 
чи травматичних чинників і з часом призво-
дять до появи дегенеративних змін у кісткових 
структурах суглоба, найчастіше остеоартрозу 
[11; 12].

Епідеміологія больової дисфункції СНЩС. 
За даними фахових видань та доповідями на 
науково-практичних конференціях, поши-
реність функціональних порушень СНЩС 
складає від 20,0% до 80,0% у працездатного на-
селення. І статистика виглядає доволі супере-
чливою – епідеміологічні дослідження дають 
доволі велику різницю – від 12,0 до 75,0%. З ін-
шої сторони, наявні дані, що до 30,0% пацієн-
тів із прозопалгіями страждають на синдром 
больової дисфункції СНЩС, причому з них до 
70,0-85,0% становлять жінки. За даними різних 
вітчизняних авторів захворювання СНЩС на 
різних стадіях зустрічається у 25,0-65,0% насе-
лення [13]. Ряд авторів наводять інформацію 
щодо зростання частоти такого захворювання 
у населення протягом останніх трьох десяти-
літь і про подальшу тенденцію збільшення. В 
окремих публікаціях можна знайти відомості 
про зростання кількості хворих майже в 3,6 
раза, а також про захворювання СНЩС, які 
протягом  останніх трьох десятиліть перемі-
стилася в структурі загальної захворюваності 
ЩЛД на умовне третє місце після карієсу та 
захворювань пародонту. Окрім того, наявні 
дані щодо зростання кількості пацієнтів мо-

лодого віку. З одної сторони, збільшення кіль-
кості пацієнтів з патологією СНЩС можна 
було б пояснити поліпшенням діагностики та 
матеріально-технічної бази стоматологічних 
закладів охорони здоров’я та діагностичних 
центрів. Але з цього приводу є й протилежні 
думки, котрі пояснюють зростання частоти 
функціональних порушень СНЩС зі збільшен-
ням психічного та стресового навантаження 
на пацієнтів, пов’язаного з великим потоком 
інформації, явищ урбанізації та соціальних 
потрясінь. Також збільшення потоку пацієн-
тів можна пояснити збільшенням поінформо-
ваності населення щодо таких захворювань та 
відповідно моливості звернення до «вузько-
го» спеціаліста. Хоча є думка, що дисфункція 
СНЩС зустрічається у 14,0-89,0% здорового 
населення. Можна твердити, що  у 60,0-70,0% 
населення відзначається хоча б одна ознака 
дисфункції нижньої щелепи, але тільки кожен 
четвертий пацієнт звертається до стоматолога 
зі скаргами на порушення функції СНЩС [14, 
3].

Сучасні погляди на причини дисфункції 
СНЩС. Питання етіології й патогенезу зали-
шаються не до кінця з’ясованими, інформація 
про чинники розвитку цих хвороб має супе-
речливий характер, відсутня спільна думка  
щодо результатів вивчення цієї проблеми, а 
представлені в різних публікаціях дані зазви-
чай неоднозначні й навіть суперечливі. Роз-
глядаються  дві основні концепції щодо при-
чин виникнення і розвитку даної патології. 
Перша – одонтоартрогенна, основною причи-
ною розвитку захворювання є порушення з 
боку оклюзії. Друга – міогенна, коли розвиток 
дисфункції зумовлений порушенням функціо-
нуванням жувальних м’язів через формування 
зон гіперактивності[1]. Вважається, що вплив 
порушень оклюзійних взаємовідношень на 
стан м’язово-суглобового комплексу відбува-
ється через два механізми: по-перше – гострі 
зміни оклюзійних взаємовідносин призводять 
до компенсаторних м’язових скорочень і ремо-
делювання м’язової активності у бік парафунк-
ціональної гіперактивності, по-друге – трива-
ла зміна оклюзійних співвідношень приводить 
до стійких морфологічних змін у будові диска, 
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суглобових поверхонь, внутрішньосуглобових 
зв’язок, біламінарної зони. Надалі відбувають-
ся стійкі зміни м’язового тонусу і біологіч-
ної активності жувальної мускулатури, що і  
приводить до виникнення больового синдро-
му або шумових явищ. Натомість у клінічній 
практиці нерідко трапляються пацієнти з дис-
функцією СНЩС без оклюзійно-артикуляцій-
ної патології [15,16,17]. Багато уваги дослідни-
ки приділяють  нейром’язовим порушенням, в 
основі яких може лежати психогенна (напри-
клад, перебування під дією хронічного пси-
хоемоційного стресу), ендокринна, соматична 
чи інші види патології. Патогенез та характер 
порушення взаємного розташування елемен-
тів СНЩС до кінця не з’ясований, лікування 
хворих з наявністю суглобових шумів, бло-
куванням та обмеженням рухомості нижньої 
щелепи ускладнено, а інколи й неможливо 
[18,19,20].

Але все ж відповідно даних переважного 
числа літературних джерел, провідним етіо-
логічним фактором, що зумовлює виникнен-
ня патології СНЩС, є оклюзійні порушення. 
Відповідно, дисфункції, що виникли внаслідок 
порушення оклюзійних співвідношень щелеп, 
заведено називати оклюзійно-артикуляційним 
синдромом. Тому важливо проводити дифе-
ренційну діагностику міофасціального больо-
вого синдрому та оклюзійно-артикуляційного 
больового синдрому [8,21]. Різні види анома-
лій зубощелепної системи, часткова або повна 
адентія, нераціональне протезування, нераціо-
нальне ортодонтичне лікування, захворюван-
ня пародонту – також можуть призводити до 
оклюзійних порушень, які можуть бути при-
чиною дисфункцій СНЩС або сприяти про-
гресуванню розвитку й поглибленню наявних 
станів. В клініці було доведено залежність між 
глибоким прикусом та симптомами порушень 
у СНЩС.  Оклюзійні порушення (дистальний, 
мезіальний прикус, часткова адентія) виявле-
но у 33-х із 35 пацієнтів з дисфункцією СНЩС. 
Окремі автори відзначають роль передчасних 
контактів зубів-антагоністів у виникненні 
дисфункції скронево-нижньощелепного суг-
лоба [9,22]. Також, при обстеженні пацієнтів 
за допомогою комп’ютерної томографії та маг-

нітно-резонансної томографії було доведено 
зв’язок між зниженням оклюзійної висоти та 
зміщенням головок нижньої щелепи назад та 
вгору; наявні відомості, що зниження оклю-
зійної висоти створює передумови у розвиток 
синдрому дисфункції СНЩС [23, 24, 16]. Але з 
іншої сторони, вдосталь клінічних даних про 
доволі високу частоту патології СНЩС зустрі-
чається у пацієнтів з ортогнатичним прикусом 
та з інтактними зубами. Крім того, відновлен-
ня нормальної оклюзії у таких пацієнтів часто 
не розв’язує проблему, а призводить або до 
тимчасового усунення симптомів дисфункції 
суглоба, або не має вагомого ефекту взагалі. 
Тому не можна нівелювати дані клініцистів 
щодо переважання у пацієнтів з дисфункціями 
СНЩС ортогнатичного прикусу та про  відсут-
ність порушення оклюзії у 80,0% таких пацієн-
тів [5,25].

Також, одним із факторів, що ведуть до дис-
функції СНЩС є дисплазія сполучної тканини. 
Наявні публікації про такої дисплазії вплив на 
виникнення, розвиток та перебіг захворювань 
СНЩС. Больова дисфункція СНЩС, пов’язана 
з дисплазією сполучної тканини – доволі тяж-
кий стан, який завдає страждання пацієнтам. 
У такого контингенту хворих відзначаються 
наступні характерні симптоми – астенічний 
тип конституції, порушення оклюзії, міопія, гі-
пермобільність суглобів, клишоногість, сколі-
оз, вегетативно-судинна дистонія та ін. На сьо-
годні відсутній єдиний перелік діагностичних 
ознак недиференційованої дисплазії сполучної 
тканини, і такий діагноз можна констатува-
ти, за даними фахівців, у випадку виявлення 
від 6 до 8, й більше ознак дисплазії, за наяв-
ності уражень не менше двох-трьох органів, 
при даних сімейного анамнезу захворювання. 
Порушення анатомічних та функціональних 
взаємовідносин між елементами СНЩС при 
дисплазії сполучної тканини розвиваються 
через слабкість капсулярно-зв’язкового апа-
рату, нездатного утримати суглобовий диск у 
правильному положенні навіть за нормальної 
функції верхнього пучка латерального крило-
подібного м’яза [4,26, 27, 28]. Доведено, що у 
70,0-82,0% випадків захворювання на СНЩС 
страждають жінки віком від 14 до 40 років, що 
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перевищує захворюваність у пацієнтів чолові-
чої статі майже в 5 разів. Причому більш ніж 
у 50,0% випадків у цих жінок відзначаються 
ортогнатичний прикус та інтактні зубні ряди 
[1,17].

Як причину розвитку дисфункції СНЩС ок-
ремі автори розглядають парафункції жуваль-
них м’язів. В результаті оклюзійних порушень 
виникає дискоординація, м’язових скорочень, 
змінюється положення головок нижньої ще-
лепи, відбувається зміщення суглобового дис-
ка, виникає травма внутрішньосуглобових 
елементів, у тому числі позадудискової зони 
порушенням іннервації та кровопостачання 
суглоба. Також відомо, що такі порушення мо-
жуть бути наслідком як оклюзійно-артикуля-
ційних порушень, так і змін психоемоційного 
статусу пацієнтів. Показано, що у 40,0–93,5% 
хворих із захворюваннями СНЩС виявляли-
ся різні порушення психоемоційної сфери, що 
свідчить про значну ролі патохарактероло-
гічних особливостей особистості у патогенезі 
дисфункцій СНЩС. Вважають, що психоемо-
ційні розлади можуть впливати як на виник-
нення захворювання, так і окремо виникати 
при тривалому хронічному болю. Наявні дані, 
про наявність у 14,8% хворих із захворюван-
нями СНЩС психічних захворювань [29, 26, 
18, 30]. Тому в появі порушень функції СНЩС 
все більше дослідників бачать вину комбінації 
несприятливих факторів, які часто посилюють 
один одного. На сьогодні три основні теорії 
походження синдрому дисфункції: оклюзійні 
порушення, м’язовий дисбаланс, психофізіо-
логічний феномен. Будь-який з несприятли-
вих факторів може стати причиною хвороби, 
у тому числі дисфункція СНЩС. У 30,0–40,0% 
випадків відзначається поєднання захворю-
вань СНЩС з остеохондрозом шийного відді-
лу хребта [27, 19, 12]. 

Проблема діагностики дисфункції СНЩС. 
Виходячи з того дисфункція СНЩС є узагаль-
неним поняттям різних за проявами м’язе-
во-скелетних і нейро-м’язових патологічних 
станів з ураженням СНЩС, жувальних м’язів, 
а також асоційованих структур, вкрай необ-
хідним є вивчення поширеності диференційо-
ваних клінічних діагнозів СНЩР з викорис-

танням саме стандартизованих  діагностичних 
протоколів – простих, чітких і клінічно зна-
чущих діагностичних характеристик. Таким 
інструментом є Діагностичні критерії СН-
ЩР-DC/TMD [31, 32, 33,34].

Особливості збору анамнезу. Зазвичай ді-
агностика такого захворювання починається 
з опитування пацієнта, зокрема зі з’ясуван-
ня скарг. Найчастіше пацієнти пред’являють 
скарги на біль болю в ділянці СНЩС при рухах 
нижньої щелепи, хрускіт або клацання в сугло-
бі, обмеження відкривання рота. Болі можуть 
виникати при рухах нижньою щелепою, а іноді 
бувають мимовільними. Значна кількість паці-
єнтів відзначають дискомфорт у суглобі, біль 
у м’язах, по ходу гілок трійчастого нерва, шум 
у вухах, порушення слуху, запаморочення, за-
гальна слабкість, утруднене пережовування 
їжі, часті головні болі, дратівливість, запамо-
рочення, загальну слабкість, стан загального 
дискомфорту і як наслідок невиконання сво-
їх професійних обов’язків (як правило, вони 
пов’язані зі значними мовними навантаження-
ми), негативний емоційний фон та інші явища, 
що турбують їх [32, 35]. Відповідно до опри-
люднених даних, больові відчуття в зоні сугло-
ба у спокої виявлялися від 25,77 до 29,1% паці-
єнтів, болі в жувальних м’язах та ускладнене 
відкривання рота присутні близько в 40,0% 
пацієнтів; шуми, хрускіт та клацання в суглобі 
при рухах щелепи присутні в 44,0-73,19% па-
цієнтів; зниження слуху – близько 10,0%. Ок-
рім того, патологія СНЩС може доволі часто 
поєднуватися з хворобами інших органів та 
систем, тому непростою є оцінка скарг пацієн-
тів із психічними відхиленнями, такі пацієнти 
коли не задоволені результатами лікування, 
можуть просто вигадувати нові скарги [29, 33, 
20].  Але без з’ясування всіх скарг у пацієнта 
неможливо спланувати план обстеження і лі-
кування пацієнта коректним чином [1, 19, 36].

Фізикальні дослідження: огляд та паль-
пація. Після збору анамнезу застосовують 
клінічні методи діагностики з визначенням 
амплітуди та симетричності рухів нижньої ще-
лепи, скронево-нижньощелепного суглоба та 
жувальних м’язів, визначають оклюзійні спів-
відношення зубних рядів, проводять аускуль-
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тацію суглобів при рухах нижньої щелепи. При 
зовнішньому огляді оцінюють стан шкірних 
покривів, наявність або відсутність асиметрії 
обличчя, припухлості, набряків, визначають 
ступінь відкривання рота. При дослідженні 
ротової порожнини визначають прикус, ви-
являють дефекти зубних рядів, захворювання 
зубів слизової оболонки, кісткових і м’яких 
тканин обличчя. Багато авторів відзначають 
наступний порядок обсяг обстеження пацієн-
тів з патологією СНЩС при огляді: досліджу-
ються рухи нижньої щелепи під час відкриван-
ня та закривання рота, ступінь відкривання 
рота; вимірюється девіація нижньої щелепи, 
за допомогою зовнішньої та внутрішньої паль-
пації визначається характер екскурсії суглобо-
вих головок, шляхом пальпації та аускультації 
виявляються симптоми порушення функції 
скронево-щелепних суглобів, методом поверх-
невої та глибокої пальпації оцінюється стан 
жувальних м’язів у спокої та під час функції. 
При огляді вивчається вид прикусу, за необхід-
ності на гіпсових моделях щелеп в артикуля-
торі оцінюється стан зубних рядів, прикусу та 
оклюзійних контактів, проводиться аускульта-
ція суглобових шумів з визначенням можли-
вих дислокацій суглобового диска [17]. 

Оцінці прикусу слід приділяти особливу 
увагу, оскільки в багатьох публікаціях пору-
шення оклюзійних взаємовідносин, поряд 
з морфофункціональними змінами в м’язах 
ЩЛД, а також травмою зубощелепно-лицьової 
системи, відносять до основних причин дис-
функції скронево-нижньощелепного суглоба. 
Незважаючи на появу в останні роки достат-
нього числа практичних рекомендацій щодо 
клінічних методів дослідження пацієнтів з па-
тологією СНЩС, відзначають значну частоту 
помилок при постановці діагнозу практични-
ми лікарями [1, 35, 34].

Інструментальні методи дослідження. 
В сучасних умовах для діагностики функці-
ональних порушень СНЩС застосовуються 
функціографія та аксіографія у поєднанні з 
комп’ютерною та магнітно-резонансною то-
мографією. Проте в ряді джерел вказано, що 
графічні методи дослідження мають велику 
похибку і дозволяють лише непрямим чином 

судити про структурні та морфологічні змі-
ни СНЩС та жувальних м’язів. Хоча побутує 
думка серед дослідників про те, що аксіографія 
має достатню надійність та чутливість до пато-
логії [37]. Сучасні цифрові технології дозволя-
ють з високою точністю визначити траєкторію 
рухів нижньої щелепи, повторити зареєстро-
вані рухи в електронному артикуляторі без-
посередньо або змоделювати віртуально (на 
комп’ютері), проконтролювати методи визна-
чення різних видів оклюзії, перевірити якість 
виготовлених конструкцій для виправлення 
оклюзії. Але дійсно, аксіографія дозволяє ви-
міряти діапазон руху виросткового відростка 
в трьох напрямках, але результати реєстрації 
не можуть показати ступінь переміщення суг-
лобового диска і вплив дистрофічних змін на 
функцію суглоба [38, 5]. 

Електроміографія жувальної мускулату-
ри. У комплексному обстеженні пацієнтів з 
патологією СНЩС в ряді випадків застосо-
вується електроміографія (ЕМГ) – запис біо-
електричної активності жувальних м’язів. І 
особливо у випадку дисфункції СНЩС харак-
теристика функціонального стану жувальних 
має важливе значення для з’ясування етіоло-
гії та патогенезу цих захворювань та розробки 
методів їх лікування, а також контролю за лі-
куванням. Відомо, що при дисфункціях СНЩС 
підвищується активність м’язів дна порожни-
ни рота, на ЕМГ періоди активності та спокою 
не мають чіткої межі, між піками активності 
спостерігаються окремі низьковольтні по-
тенціали. Ці зміни можуть бути виявлені при 
односторонній і двосторонній втраті зубів, а 
також при включених дефектах зубних рядів, 
але найбільші зміни виявлені при хронічних 
артритах і артрозах, дисфункціях СНЩС: зни-
жена амплітуда біопотенціалів жувальних, 
крилоподібних і скроневих м’язів. Погіршен-
ня стану жувальних м’язів при захворюваннях 
СНЩС відзначають багато авторів, які про-
водять електроміографічні дослідження. Але 
на сьогодні немає єдиного загальновизнаного 
алгоритму електронейроміографічного дослі-
дження пацієнтів із синдромом больової дис-
функції СНЩС. Тому результати досліджень, 
наявні в літературі, є неоднозначними й ча-
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сто суперечливими – це означає, що в процесі 
постановки ЕМГ при ураженні СНЩС може 
лише одним з допоміжних методів досліджен-
ня при комплексному обстеженні з паралель-
ною візуалізацією структур суглоба [9, 18]. 

Аускультація та фоноартрографія 
СНЩС. Суглобові звукові явища широко по-
ширені серед населення і тим більше у паці-
єнтів, які звертаються за допомогою до стома-
толога і є одними з перших ознак внутрішніх 
порушень СНЩС. Звукові явища, що виника-
ють у СНЩС під час руху нижньої щелепи, є 
доволі різноманітними: крепітація, шумя тер-
тя суглобових поверхонь, хрускіт, клацання. 
Більшість пацієнтів з патологією СНЩС від-
значають хрускіт або клацання в суглобі. Ме-
ханізм виникнення суглобового звуку схильні 
пояснювати: осифікацією зв’язок, сухожилків, 
капсули, зміною тонусу жувальних м’язів, на-
явністю остеофітів, порушенням конгруентно-
сті суглобових поверхонь, зміщенням диска. 
При остеоартрозі суглобовий шум може з’яви-
тися раніше за інші симптоми (а може й бути 
відсутнім), проте цієї ознаки недостатньо, 
щоб поставити діагноз, оскільки хрускіт, кре-
пітація, клацання існують у нормальних суг-
лобах, а також при внутрішніх порушеннях, 
гіпермобільності суглоба. Клацання не є пато-
логічною ознакою, і воно часто супроводжує 
активні рухи в суглобі. Окремі дослідники 
відзначають, що суглобовий шум виникає при 
деформації кісткових суглобових поверхонь, 
порушенні продукції синовіальної суглобової 
рідини, ослабленні зв’язкового апарату та над-
мірній рухливості суглобових головок. Суг-
лобове клацання виникає за наявності кістко-
вого виступу на передній поверхні суглобової 
головки при деформівному артрозі або при 
зміщенні суглобового диска допереду, коли в 
таких умовах суглобова головка при відкрит-
ті рота перескакує через задній полюс диска, а 
також при осифікації зв’язок, сухожиль, капсу-
ли, зміною тонусу м’язів, порушенні конгру-
ентності суглобових поверхонь. Однак навіть 
при вираженій патології в суглобі звук у ньому 
може бути відсутнім. Суглобовий шум можна 
визначити пальпаторно, прикладаючи палець 
до шкіри передньої стінки зовнішнього слу-

хового проходу або спереду від трагуса, паль-
пуючи передню стінку зовнішнього слухового 
проходу при різних рухах нижньої щелепи. Та-
ким чином, з’явився новий метод дослідження 
– фоноартрографія СНЩС. Таким чином, зву-
кові явища у СНЩС можна використовувати 
як показник якості функціональної взаємодії 
суглобових поверхонь, внутрішньосуглобових 
зв’язок і диска при оцінці ступеня внутріш-
ньосуглобових розладів [17, 39].

Артропункція скронево-нижньощелепно-
го суглоба. У вітчизняній та закордонній літе-
ратурі є поодинокі публікації, що стосуються 
пункції СНЩС з метою отримання та дослі-
дження синовіальної рідини, хоча зазначаєть-
ся, що дослідження її з діагностичною метою 
має велике значення. В окремих клінічних та 
експериментальних дослідженнях наводяться 
результати дослідження синовіальної рідини 
на вміст загального білка, інтерлейкінів IL-1, 
IL-6, IL-8 та інших медіаторів запалення [40]. 
Доведено, що больові дисфункції мають ознаки 
синовіїту СНЩС. Але на сьогодні чітких нор-
мограм показників пунктату суглоба при нормі 
та патології немає. Також процедура отриман-
ня такої рідини для проведення досліджень є 
високотравматичною і технічно складною, по-
требує додаткових методів візуалізації струк-
тур, а також кількість самої рідини є малою, а її 
консистенція доволі в’язка [1, 41].

Променеві методи діагностики захворю-
вань СНЩС. На сьогодні, вони є найпошире-
нішими та доступними. В багатьох випадках 
саме вони дозволяють виявити патологічні 
стани в суглобі, зокрема дозволяють оцінити 
стан кісткових елементів та суглобової щіли-
ни. Але класичні методики рентгенологічного 
дослідження структур СНЩС є ускладнени-
ми у зв’язку з тим, що малі структурні зміни 
тканин суглоба часто не виявляються через 
нашарування пірамідки скроневої кістки та 
масивної кісткової тканини елементів сугло-
ба. Як правило, оглядова рентгенографія не 
дає чіткого уявлення про взаємовідносини та 
стан кісткових елементів з тієї причини, що на 
його зображення нашаровуються інші кісткові 
утворення черепа. Для візуалізації елементів 
СНЩС застосовуються такі методи промене-
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вої діагностики: рентгенографія за методи-
ками, запропонованими Шюллером і Парма, 
ортопантомографія, панорамна зонографія, 
томографія. Слід зазначити, що зображення 
СНЩС, отримане за цими методиками, знач-
но відрізняється від істинної анатомічної кар-
тини, зображення анатомічних структур, що 
оточують суглоб, що надається, накладається 
на зображення суглоба, і це значно ускладнює 
аналіз рентгенограм, суглобова ямка і суглобо-
ва щілина перекриті контурами прилеглих 
кісткових елементів. Одним із додактових ме-
тодів візуалізації структур СНЩС пропонува-
ли контрастну артрографію та артротомогра-
фію (виконання променевих досліджень після 
пункції суглоба та введення в його порожнину 
рентгеноконтрастної речовини), але техніч-
на складність, неповнота відображення вну-
трішньосуглобових структур і травматичність 
такого втручання примусили відмовитися від 
нього в практичній діяльності [42, 7]. 

Тому на сьогодні, найбільш інформативною 
методикою, наближеною до класичної рентге-
нографії, є конусно-променева комп’ютерна 
томографія, проте й вона має брак в розрізі 
зображення м’яко-тканинних структур сугло-
ба. Рентгенологічна діагностика дисфункцій 
СНЩС вимагає отримання чіткого і неспотво-
реного зображення як кісткових елементів, а й 
м’якотканих структур зчленування. Здійснен-
ня цього можливе повною мірою лише при ви-
конанні комп’ютерної та магнітно-резонансної 
томографії, також одним із суттєвих мінусів 
променевих методів діагностики є неможли-
вість оцінки роботи суглоба в динаміці [23, 39, 
35]. 

Ультразвукове дослідження СНЩС та 
навколишніх структур. Протягом остан-
ніх десятиліть в хірургічній стоматології уль-
тразвукове дослідження (УЗД) застосовували 
в основному для дослідження слинних залоз 
та запальних захворювань ЩЛД, також ви-
конували дослідження жувальних м’язів при 
статичному та динамічному навантаженні. За-
стосування УЗД для діагностики захворювань 
СНЩС утруднена через малі розміри суглоба 
та невелику різницю контрастності тканин 
елементів суглоба, тому проведення соногра-

фічного дослідження СНЩС потребує висо-
кої кваліфікації спеціаліста та глибоких знань 
нормальної анатомії суглоба. Також необхід-
ними є високочастотні датчики, не менше 12 
МГц. Тому на сьогодні такі методи досліджен-
ня є непоширеними та не включені до стан-
дартних протоколів діагностики та лікування 
[9, 39, 43, 44]. 

ВИСНОВКИ 

Отже, дисфункція СНЩС на сьогодні являє 
собою невирішену проблему практичної стома-
тології, яка має значну кількість точок дотику з 
іншими спеціальностями. Больовий та психое-
моційний компонент вказаного захворювання 
може становити відчутну проблему для хворо-
го та негативно впливати на якість його життя. 
Складний етіо-патогенез дисфункції СНЩС 
та заплутана класифікація станів  призводить 
до частого припущення діагностичних та ліку-
вальних помилок зі сторони лікарів-стомато-
логів, та інших спеціалістів. На сьогодні триває 
подальша розробка та вдосконалення методик 
діагностики й лікування пацієнтів з дисфунк-
ціями СНЩС, в тому числі розробляються й 
модифікуються протоколи діагностики (в тому 
числі й відділеної) та розширяються показання 
до застосування сучасних високоінформатив-
них методів діагностики.

Надання допомоги такому пацієнту не-
можливо категоризувати й структурувати в 
один універсальний протокол діагностики й 
лікування. Організація діагностики, лікуван-
ня та спостереження за такими пацієнтами 
потребує значного практичного досвіду та до-
даткових спеціальних знань із суміжних спе-
ціальностей. Доволі часто реабілітація такого 
пацієнта потребує командного підходу і може 
тривати роками.
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ОКРЕМІ АСПЕКТИ ЕТІОЛОГІЇ, ПОШИРЕНОСТІ ТА ДІАГНОСТИКИ ДИСФУНКЦІЇ  
СКРОНЕВО-НИЖНЬОЩЕЛЕПНОГО СУГЛОБА (ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ)

SOME ASPECTS OF THE ETIOLOGY, PREVALENCE AND DIAGNOSIS  
OF THE TEMPOROMANDIBULAR JOINT DYSFUNCTION

Bezkorovaina L.P., Zhehulovych Z.Ye.

Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
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Background. Temporomandibular joint diseases (TMJ) occupy a special place among dental diseases due to the com-
plexity of the clinical picture which often depends on within the professional competence of doctors of various specialties 
- otolaryngologists, neurologists, psychiatrists, rheumatologists, diseases whose complicate diagnosis and treatment. Painful 
TMJ dysfunction is a common disease that leads the patient to the dentist.

Aim: to analyze modern publications devoted to the problem of pain dysfunction of the temporomandibular joint in 
terms of causes and diagnostic methods related to practical dentistry.

Materials and methods. An analysis of data obtained during an information search in the online databases “PubMed”, 
“SciELO”, “Medcape” and “Science of Ukraine: access to knowledge” and official web-sites of Ukrainian education and sci-
entific institutions was carried out using the keywords “pain dysfunction”, “Costen’s syndrome”, “musculofascial syndrome”, 
“temporomandibular joint”.

Results. Today, TMJ dysfunction is an unsolved problem of practical dentistry which has a significant number of points 
of contact with other specialties. The pain and psycho-emotional component of this disease can be a significant problem for 
the patient and negatively affect his quality of life. The complex etio-pathogenesis of TMJ dysfunction and confusing classifi-
cation of conditions leads to frequent assumptions of diagnostic and treatment mistakes of dentists and other specialists. To-
day, further development and improvement of diagnosis and treatment methods of patients with TMJ dysfunction, including 
the development and modification of diagnostic protocols and expanding indications for the use of modern highly infor-
mative diagnostic methods. Quite often the rehabilitation of such a patient requires a team approach and may last for years.

Conclusion. The organization of diagnosis, treatment and follow-up of patients with painful TMJ dysfunction needs 
further improvement and research.

Key words: temporomandibular joint, dysfunction, diagnosis, treatment, improvement.
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Актуальність. Вивчення медико-біологічного та соціально-економічного впливу ПТСР на населення країни 
важливе, оскільки ПТСР може викликати серйозні проблеми з психічним та соматичним здоров’ям людей, впливати 
на робочу здатність та загальну якість життя, а також мати віддалені наслідки для ветеранів та постраждалих. 
Розуміння та вивчення причин та наслідків ПТСР є важливим для розроблення ефективних стратегій профілактики 
та лікування, а також для забезпечення національної безпеки та сталого розвитку країни.

Ціль. Проаналізувати медико-біологічні на соціально-економічні наслідки ПТСР на ветеранів та населення в 
цілому.

Матеріали та методи. Проведено аналіз даних отриманих в ході виконання інформаційного пошуку в онлайн 
базі даних «PubMed», «National Institute on Alcohol Abuse and Alcoholism»,«ScienceDirect», «Psychiatrist.com» за 
ключовими словами «посттравматичний стресовий розлад», «цивільне населення», «військові», «ветерани», 
«коморбідні стани», «алкоголізм», «наркоманія», «економічний тягар», «непрацездатність», «витрати», «соціально-
економічний стан», «бойові дії», «підтримка постраждалих». 

Результати. ПТСР є значним суспільним та економічним викликом. Негативні тенденції цих наслідків найбільш 
гостро проявляються для країн у стані нещодавніх та звісно, діючих військових конфліктів, де динаміка ПТСР 
є зростаючою. Своєчасна діагностика і активна роз’яснювальна робота з населенням є вкрай важливими, для 
попередження розвитку хронічних станів та уникнення обмеження дієздатності постраждалих. Реальна світова 
практика показує, що досить часто підтримка осіб з ПТСР включає в себе не лише фахову медичну терапію, але й 
необхідність у допомозі щодо працевлаштування, пошуку нового житла, соціальної адаптації.

Висновок. ПТСР є серйозною проблемою для ветеранів та цивільного населення, яка вимагає уваги та 
підтримки з боку уряду та громадськості. Необхідно проводити додаткові дослідження та розробляти ефективні 
методи лікування та підтримки людей, які страждають від ПТСР, щоб покращити їх якість життя та сприяти їх 
соціальній інтеграції.

Ключові слова: постравматичний стресовий розклад, епідеміологія, стрес.

Актуальність. Посттравматичний стре-
совий розлад (ПТСР) - це психічний розлад, 
який може виникнути після того, як людина 
пережила або стала свідком травматичної по-
дії, наприклад, жорстокого поводження, на-
сильства або стихійного лиха. Люди з ПТСР 
можуть мати цілий ряд симптомів, включаю-
чи тривожні спогади, труднощі зі сном, дра-
тівливість, гіперпильність (підвищене відчут-

тя небезпеки), погану концентрацію уваги та 
емоційне заціпеніння. Люди з ПТСР часто уни-
кають ситуацій, місць або людей, які можуть 
викликати спогади про травму.

Точні біологічні механізми, що лежать в ос-
нові ПТСР, недостатньо вивчені, частково че-
рез те, що використання моделей на тваринах 
має обмеження. Крім того, захворюваність на 
ПТСР набагато нижча, ніж загальна кількість 
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ветеранів або цивільних осіб, що ще більше 
ускладнює дослідницькі зусилля, спрямова-
ні на розуміння патофізіологічних механізмів 
ПТСР. Однак дослідження показали зміни в 
декількох фізіологічних і нейробіологічних си-
стемах, пов’язаних з ПТСР. До них відносяться 
низький базальний рівень кортизолу, підви-
щений рівень катехоламінів [38] і підвищений 
рівень прозапальних цитокінів [26]. Крім того, 
дослідження виявили широкі зміни в ней-
ронних мережах гіпокампу [14], мигдалепо-
дібного тіла, медіальної префронтальної кори, 
поясної звивини та інсули [33], які пов’язані з 
ПТСР.

Процес діагностики ПТСР є складним і 
може ускладнюватися різними факторами. 
Наприклад, на достовірність діагнозу можуть 
впливати міжкультурні відмінності. Деякі па-
цієнти також можуть вагатися, чи визнавати 
у себе ПТСР, і замість цього можуть зосереди-
тися на інших фізичних скаргах, таких як біль 
у опорно-руховому апараті, шлунково-киш-
кові розлади або нейрокогнітивні симптоми, 
які можуть виникати паралельно з ПТСР [30]. 
Ці фактори можуть ускладнити медичним 
працівникам точну діагностику та лікування 
ПТСР. Критерії DSM-5 для діагностики ПТСР 
включають вплив стресових факторів, симп-
томи інтрузії, симптоми уникнення, негативні 
думки та емоції, зміни в збудженні та реактив-
ності, тривалість понад 1 місяць, а також по-
рушення в соціальній, професійній та інших 
сферах [3]. ПТСР може суттєво вплинути на 
якість життя людини, призводячи до низки 
негативних наслідків, таких як тривожні симп-
томи, супутні захворювання фізичного та пси-
хічного здоров’я, погіршення працездатності 
та соціального функціонування, зловживання 
психоактивними речовинами та порушення 
сну. Ці фактори можуть призводити до висна-
ження важливих ресурсів, включаючи психо-
соціальні та матеріальні ресурси, професійні 
навички та можливості, а також мережі соці-
альної підтримки. Крім того, довгострокові 
наслідки ПТСР можуть включати фізичні за-
хворювання та залежність від наркотиків або 
алкоголю, які будуть розглянуті в наступному 
розділі. Ефективне лікування та підтримка 

людей з ПТСР мають вирішальне значення для 
пом’якшення цих негативних наслідків та по-
кращення загальної якості життя.

МАТЕРІАЛИ ТА МЕТОДИ
 
Проведено аналіз даних отриманих в ході 

виконання інформаційного пошуку в онлайн 
базі даних «PubMed», «National Institute on 
Alcohol Abuse and Alcoholism»,«ScienceDirect», 
«Psychiatrist.com» за ключовими словами «по-
сттравматичний стресовий розлад», «цивільне 
населення», «військові», «ветерани», «комор-
бідні стани», «алкоголізм», «наркоманія», «еко-
номічний тягар», «непрацездатність», «витра-
ти», «соціально-економічний стан», «бойові 
дії», «підтримка постраждалих». 

Скринінг та раннє лікування
Скринінг і раннє втручання при ПТСР 

можуть мати значні переваги, такі як раннє 
виявлення і лікування, поліпшення резуль-
татів лікування, зниження витрат на охоро-
ну здоров’я, поліпшення психічного здоров’я 
населення і поліпшення соціального функ-
ціонування. Ці переваги можуть позитивно 
вплинути на окремих людей, системи охорони 
здоров’я та суспільство в цілому.Скринінг на 
ПТСР на рівні первинної медичної допомоги 
може включати cкринінг ПТСР на рівні пер-
винної медичної допомоги (PC-PTSD), за яким 
слідує чек-лист ПТСР (PCL), якщо результати 
PC-PTSD є позитивними [29]. Травмофокусо-
вана когнітивно-поведінкова терапія є найе-
фективнішою для людей з ризиком розвитку 
хронічного ПТСР, якщо вона проводиться 
в період від 1 місяця до 6 місяців після трав-
матичного інциденту. Таке лікування є більш 
ефективним, ніж перебування в листі очіку-
вання або отримання не травмофокусованих 
втручань, таких як брошури самодопомоги, 
релаксація або загальне підтримуюче консуль-
тування [27].

Вплив війни на цивільне населення
Війни та збройні конфлікти мають значний 

вплив на психічне здоров’я населення, а їхні 
наслідки позначаються на майбутніх поколін-
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нях. Специфічні стресові фактори, які можуть 
спричинити розвиток ПТСР у регіонах, охо-
плених війною, включають вибухи, сексуальне 
насильство, ув’язнення, викрадення, перемі-
щення під загрозою, тортури, облогу та багато 
інших подій, що траплялись в Україні з момен-
ту повномасштабного вторгнення і ймовірно 
трапляються зараз на окупованих територіях 
та залишають шрами, які завдають значної 
шкоди психічному здоров’ю і без необхідної 
допомоги мають довгостроковий вплив на со-
матичне здоров’я. 

Використовуючи Упсальську базу даних 
конфліктів (Uppsala Conflict Database) було 
проаналізовано всі країни, які пережили при-
наймні одну війну на своїй території в період 
з 1989 по 2015 рік (часовий проміжок був об-
раний з урахуванням наявності географічної 
прив’язки даних та оцінок чисельності насе-
лення)[18]:

“Близько 1,45 мільярда людей у всьому світі 
пережили війну в період з 1989 по 2015 рік і були 
живі у 2015 році(на момент дослідження). На 
основі нашого мета-аналізу ми підрахували, 
що близько 354 мільйонів дорослих людей, які 
пережили війну, страждають на ПТСР та/або 
великий депресивний розлад. З них близько 117 
мільйонів страждають від коморбідних ПТСР 
та депресії. Більшість людей, які пережили 
війну, живуть у країнах з низьким і середнім 
рівнем доходу і мають обмежені можливості 
впоратися з величезним тягарем психічного 
здоров’я.”

Дослідження, проведені серед сирійських 
біженців, показали, що більшість учасників, а 
саме 60%, мали ймовірний ПТСР [22]. Чоловіки 
та жінки, які пережили три або більше травма-
тичних подій, мали вищу ймовірність розвит-
ку симптомів ПТСР. Також варто зазначити, 
що згідно наукових джерел про в’єтнамських 
біженців у Сіднеї [34], Австралія, показали, що 
8% учасників мали психічні розлади, пов’язані 
з травмою, а підгрупа людей з високим ступе-
нем впливу травми мала довготривалу психі-
атричну захворюваність. Розуміння наслідків 
насильства та довготривалого травматичного 
впливу на психічне здоров’я дуже важливе для 
підвищення якості життя постраждалих від 

війн та конфліктів, а також для розробки ефек-
тивних програм підтримки та лікування. 

Конфлікт у Чечні призвів до більш ніж деся-
тирічного насильства, порушень прав людини, 
злочинності та бідності, а також до постійно-
го потоку вимушених переселенців, які шука-
ють притулку в усьому регіоні. Наукова праця 
(робота), в якій досліджується, вплив війни на 
переміщених осіб Чечні та сусідньої Інгуше-
тії [12] вказують, що серед переміщених осіб 
більшість людей (Чечня: 94%, Інгушетія: 98%) 
стикалися з насильством у минулому. Багато 
респондентів були свідками вбивства людей 
(Ч: 22,7%, І: 24,1%) і майже половина опита-
них були свідками арештів (Ч: 53,1%, І: 48,4%) 
та жорстокого поводження (Ч: 56,2%, І: 44,5%). 
Приблизно третина опитаних безпосередньо 
зазнали насильства, пов’язаного з війною. Зна-
чна кількість опитаних - третина в Інгушетії 
(37,5%) і дві третини в Чечні (66,8%) - рідко 
відчували себе в безпеці. Насильство тривало, 
причому респонденти повідомляли про ви-
падки насильства протягом місяця перед опи-
туванням (Ч: 12,5%, І: 4,6%). Результати опиту-
вання щодо загального стану здоров’я (GHQ 
28 - General Health Questionnaire – 28) пока-
зали, що майже всі опитані внутрішньо пере-
міщені особи мали скарги на стан здоров’я, 
такі як соматичні скарги, тривога/безсоння, 
депресивні відчуття або соціальна дисфункція 
(Ч: 201, 78,5%, І: 73,0% - 83,4%; Ч: 230, 81,3%, І: 
76,2% - 85,6%). Поганий стан здоров’я був ві-
дображений і в інших питаннях опитування, 
але медичні послуги були важко доступними 
для близько половини населення (Ч: 54,3%, І: 
46,6%).

Самогубство вважається гріхом у мусуль-
манській релігії (як і в багатьох інших суспіль-
ствах), а отже, табуйованою темою. Тим не 
менш, майже кожен десятий респондент (Ч: 21, 
8,2%; І: 28, 9,9%) знав когось, хто намагався по-
кінчити життя самогубством (хоча кілька рес-
пондентів могли мати на увазі один і той самий 
випадок).

24 лютого 2022 року росія вторглася вій-
ськовим шляхом в Україну, що призвело до 
переміщення майже 6,5 мільйона людей всере-
дині України [4], а ще 3,2 мільйона покинули 
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країну. Попередні дослідження показали, що 
біженці мають вищий ризик поганого психіч-
ного здоров’я як внаслідок несприятливого 
або травматичного досвіду до міграції, так і 
внаслідок труднощів після міграції. Пост-
травматичний стресовий розлад (ПТСР) та 
інші психічні розлади вражають щонаймен-
ше кожного третього біженця. У метааналізі 
поширеність посттравматичного стресового 
розладу становила 31,46% серед біженців та 
шукачів притулку. Нещодавнє дослідження з 
використанням МКХ-11 показало, що 36,1% 
сирійських біженців та шукачів притулку по-
відомили про комплексний ПТСР. Кілька фак-
торів ризику, включаючи жіночу стать, стар-
ший вік і проживання без чоловіка або дітей, 
були пов’язані з психологічним дистрессом се-
ред дорослих біженців, які прибули до Німеч-
чини в період між 2013 і 2016 роками. Однак 
наслідки внутрішнього переміщення під час 
конфлікту вивчені недостатньо. Крім того, ми 
не знаємо жодного дослідження, яке б вивчало 
симптоми ПТСР серед біженців під час трива-
ючого вторгнення.

Інфодемографічне дослідження [2] шляхом 
вивчення ключового слова «Посттравматич-
ний стресовий розлад» в Google Trends з 1 січ-
ня по 16 березня 2022 року в Україні виявило 
майже 50% зростання кількості пошукових за-
питів щодо ПТСР у період з січня по березень 
2022 року. Регіонами з найбільшою кількістю 
запитів були Одеська, Закарпатська, Київська, 
Житомирська, Вінницька, Черкаська, Харків-
ська, Львівська, Київська та Рівненська області 
що свідчить про зростання стурбованості гро-
мадськості щодо ПТСР в Україні. З огляду на 
це, гуманітарні зусилля можуть включати по-
слуги, пов’язані з ПТСР, у регіонах з найбіль-
шим занепокоєнням і відносною безпекою. 
Аналогічно, майбутній аналіз може визначити, 
де існує значне занепокоєння громадськості 
щодо ПТСР.

Вплив ПТСР на соматичне здоров’я

1. Серцево-судинні захворювання
Посттравматичний стресовий розлад – це 

інвалідизуючий стан, який підвищує ризик 

розвитку серцево-судинних захворювань 
(ССЗ) і смертності від серцево-судинних за-
хворювань більш ніж на 50 % [8]. Багато до-
сліджень виявили зв’язок між ПТСР з ішеміч-
ною хворобою серця (ІХС) та з фібриляцією 
передсердь (ФП). Можливі механізми цього 
зв’язку пов’язані з порушенням осі гіпотала-
мус-гіпофіз-надниркові залози та симпатичної 
нервової системи, що може сприяти гіперкоа-
гуляції, підвищенню частоти серцевих скоро-
чень, гіпертензії, дисліпідемії та хронічному 
запаленню, які, в свою чергу, причетні до ри-
зику розвитку ІХС та ФП [17]. Згідно наукови-
ми джерелами ветерани з посттравматичним 
стресовим розладом у пізньому віці мають на 
26% підвищений ризик виникнення серце-
во-судинної недостатності, на 49% підвище-
ний ризик виникнення інфаркту міокарда та 
на 35% підвищеного ризику розвитку серце-
во-судинних розладів у порівнянні з ветерана-
ми без посттравматичного стресового розладу 
в пізньому віці [5]. Відомо, що ризик розвитку 
артеріальної гіпертензії зростає на 30 % у паці-
єнтів з ПТСР [8].

2. Метаболічні порушення
Як ми обговорювали раніше, хронічний 

ПТСР у ветеранів війни тісно пов’язаний з 
дисліпідемією. Також ПТСР передбачає ви-
щий ризик і цукрового діабету 2 типу (ЦД2) 
[19], а у пацієнтів із цукровим діабетом 1 типу 
(ЦД1) може мати негативний вплив на гострий 
рівень глюкози в крові та довгостроковий ме-
таболічний контроль. У дорослих пацієнтів із 
ЦД1 коморбідний посттравматичний стресо-
вий розлад асоціюється з тривалішою госпіта-
лізацією [21].

3. Сексуальні порушення
Сексуальна дисфункція, включно з пробле-

мами ерекції у чоловіків є поширеним яви-
щем серед ветеранів із ПТСР [24], при цьому 
порушується сексуальне функціонування в 
багатьох сферах: бажання, збудження, оргазм, 
активність і задоволення [20]. Рівень ерек-
тильної дисфункції у чоловіків-ветеранів бо-
йових дій із ПТСР значно вищий, ніж у тих, 
хто не має ПТСР (85% проти 22% відповідно) 
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[10]. Жінки-ветерани з діагнозом ПТСР мають 
значно більший рівень проблем з репродук-
тивним здоров’ям, включаючи вагінальний 
біль та інші сексуальні проблеми [9].

4. Розлади шлунково-кишкового тракту
На жаль, нам доступна невелика кількість 

досліджень зв’язку між порушеннями з боку 
ШТК та ПТСР, проте все ж виявлено, що по-
сттравматичний стресовий розлад пов’язаний 
із більшістю окремих розладів шлунково-киш-
кового тракту з різною силою, особливо це 
стосується ветеранів США. Ризик будь-якого 
шлунково-кишкового розладу серед пацієнтів 
із ПТСР становив 25% [16].

5. Інші соматичні розлади
Ризик смерті від хронічних захворювань 

печінки та вірусного гепатиту також високий 
у ветеранів із ПТСР. Ці умови пов’язані з вибо-
ром нездорового способу життя [7]. Також не 
виключений зв’язок того, що ПТСР є важли-
вою супутньою патологією, та впливає на лі-
кування ХОЗЛ [1]. В загальному, у ветеранів із 
посттравматичним стресовим розладом, неза-
лежно від часу, проведеного на війні, частіше, 
ніж у контрольної групи, розвиваються дерма-
тологічні, опорно-рухові, легеневі та метабо-
лічні розлади [6]. Зв’язок ПТСР з раком потре-
бує ще додаткових досліджень, але окремі дані 
не свідчать про відсутність зв’язку між ними у 
загальнонаціональній когорті [15].

 
Схильність осіб, які страждають ПТСР 
до алко- та наркозалежності 

Ветерани війни можуть мати підвищену 
ймовірність стати алко- або наркозалежними, 
у них частіше розвивається депресія, а також 
вони можуть стикатись з психічними розлада-
ми та самогубствами. За даними Ветеранської 
адміністрації США, близько 1 з 10 ветеранів 
служби в Іраку та Афганістані має проблеми з 
алко- або наркозалежністю [35]. Дані про те, як 
ПТСР може впливати на споживання алкого-
лю, і як це може впливати на відновлення після 
травматичного досвіду. Зокрема, розповідаєть-
ся про те, як певні симптоми ПТСР, такі як три-

вожність, депресія та нічні кошмари, можуть 
підштовхнути людину до вживання алкоголю. 
Також надається інформація про наслідки та-
кого споживання, як збільшення ризику виник-
нення проблем зі здоров’ям, розладів настрою, 
злочинів, домашнього насильства та само-
губств [31]. За даними Управління з питань ве-
теранів США, кожен день в США здійснюється 
близько 20 самогубств серед ветеранів. У 2019 
році було зафіксовано 6 261 самогубств серед 
ветеранів. У прес-релізі наводиться інформація 
про статистику щодо самогубств серед ветера-
нів та наголошується на необхідності надання 
ветеранам доступу до професійної допомоги 
у разі виникнення кризових ситуацій, а також 
на необхідності популяризації доступних ре-
сурсів та засобів допомоги. Також на сторінці 
наводяться контакти телефонних ліній, які на-
дають допомогу ветеранам, що перебувають у 
кризовій ситуації [36].

Посттравматичний стресовий розлад – це 
поширений наслідок бойових дій як серед ци-
вільних, так і серед військових. Незважаючи на 
те, що військові дії є не найбільш поширеною 
причиною ПТСР, це досить серйозна пробле-
ма для багатьох країн. У США, відповідно до 
даних National center for PTSD, 7% військових 
мали симптоми ПТСР протягом свого життя, 
причому ПТСР є більш поширеним серед жі-
нок (13%), ніж чоловіків (6%) [36]. Незважаю-
чи на достатньо низький загальний відсоток 
ветеранів з ПТСР, кількість ветеранів, що по-
бували в гарячих точках і мають ПТСР є знач-
но вищим - 17% порівняно з загальним відсо-
тком. Відсоток ветеранів активних бойових дій 
варіюється залежно від тривалості та актив-
ності бойових дій. Наприклад, 12% ветеранів 
Golf War мали симптоми ПТСР незважаючи на 
достатньо коротку тривалість конфлікту. Від 
11 до 20% ветеранів Operation Iraqi Freedom 
and Operation Enduring Freedom мали симп-
томи ПСТР. Найвищий процент військових 
(приблизно 30%), що мали симптоми ПТСР 
протягом свого життя, був серед ветеранів 
війни у В’єтнамі, що пов’язано з тривалістю та 
високою інтенсивністю конфлікту [30,36].

13.5% ветеранів Афганістану проходили лі-
кування щодо ПТСР протягом свого життя. 
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Розвиток ПТСР пов’язаний з багатьма супут-
німи патологіями, включаючи депресію і ге-
нералізовану тривожність, соціальні фобії, та 
залежності, серед яких найбільш поширеними 
є алкогольна та наркотична залежності. Рівні 
залежності э майже однаковими для військо-
вих, які перебували на передовій, та військо-
вих, які проходили службу під час військового 
конфлікту в місці іншому ніж місце активних 
бойових дій [32].

У багатьох випадках, в тому числі під час 
війні у В’єтнамі, військові починають вживати 
наркотичні речовини у якості стимуляторів, 
або навпаки, допоміжних речовин для того щоб 
впоратися з початковими симптомами ПТСР 
та депресії. Під час В’єтнамської війни, відпо-
відно до доповіді Департаменту оборони, опу-
блікованому в 1971 році, 51% військових кури-
ли маріхуану, 31% споживали психоделіки, такі 
як LSD та псилоцибінових грибів, та додаткові 
28% споживали важкі наркотики, такі як геро-
їн та кокаїн [37]. Незважаючи на те, що відсо-
ток тих, споживає психоактивні речовини під 
час конфлікту є дуже високим, дуже незначна 
кількість військових продовжує приймати піс-
ля закінчення бойових дій. Після війни у В’єт-
намі, більше 60% ветеранів не приймали нар-
котичних речовин після повернення в США, 
приблизно третина військових продовжила 
періодична приймати речовини, але уникнула 
розвитку повторної залежності. Лише 7% вій-
ськових, що повернулись з В’єтнаму мали пер-
манентну наркотичну залежність [37].

За даними Національного Інституту дослі-
дження здоров’я ветеранів (National Institute on 
Alcohol Abuse and Alcoholism), приблизно 1 з 10 
ветеранів В’єтнамської війни має алкогольну 
залежність, що є більшим показником порівня-
но з національним середнім значенням [23]. 

Соціально-економічні наслідки 
прояву ПТСР на систему суспільної 
життєдіяльності

Посттравматичний стресовий розлад 
(ПТСР), як і більшість синдромів пов’язаних із 
ментальним здоров’ям, спричиняє негативний 
вплив не лише на саму особу носія даного роз-

ладу, але й на суспільні, соціально-економічні 
процеси. Економічний тягар пов’язаний із лі-
куванням ПТСР вимагає використання обме-
жених ресурсів, для досконалого дослідження 
значного комплексу ознак та своєчасного ви-
явлення  ймовірних сценаріїв прояву даного 
розладу.  Економіка охорони здоров’я спи-
рається на різні інструменти, зокрема аналіз 
економічної ефективності, рентабельності та 
корисності, щоб визначити відносну ефектив-
ність різних варіантів діагностики і лікування. 

Для лікування ПТСР можуть бути викори-
стані  різноманітні психологічні та фармако-
логічні підходи, але точні економічні оцінки і 
прогнози щодо ефективності боротьби із на-
слідками ПТСР фактично неможливі, здебіль-
шого через недосконалу і пізню діагностику, 
недостатню аналітичну базу та слабку інфор-
маційно-роз’яснювальну роботу з населенням 
по цьому питанню.

Медичний фронт і проблеми ПТСР

Перші економічні виклики від ПТСР стосу-
ються саме системи охорони здоров’я в ціло-
му. Наразі лікування ПТСР зазвичай вимагає 
використання психотерапії та медичних пре-
паратів, що є досить витратним як для пацієн-
та, так і для медичної галузі загалом. Зростає 
необхідність активної профільної підготов-
ки лікарів відповідного фаху, детальна комп-
лексно-орієнтована методика у формуванні 
протоколів лікування та контролю за сома-
тичними розладами, в анамнезі котрих чітко 
присутній фактор ПТСР.

 
Економічний тягар від ПТСР у районах
активних бойових дій

Масове поширення ПТСР у населення в ра-
йонах активних бойових дій спричиняє зна-
чний негативний вплив на добробут даних 
територій у більшості сфер життєдіяльності. 
Прогнозування масштабів цих наслідків за-
лежить від багатьох факторів, таких як трива-
лість та інтенсивність бойових дій, кількість та 
характер травм, ступінь доступності медичної 
допомоги та підтримки для постраждалих. 
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Економічно активні особи, із даним розладом, 
задіяні у виробничому процесі, можуть відчу-
вати значну тривогу та нервову напругу за пев-
них тригерних умов. Але навіть перебуваючи у 
безпечному середовищі, такі особи, через спе-
цифіку даного розладу, можуть мати труднощі 
з концентрацією, виконанням завдань та мі-
жособистісними взаєминами з колегами та ке-
рівництвом. Наведені негативні аспекти впли-
вають на загальний результат підприємства і 
звичайно через територіальну залежність по-
ширення ПТСР саме внаслідок бойових дій- на 
економіку регіону в цілому [28].

Результати оцінювання впливу ПТСР 
на економіку США 

Використовуючи одну з останніх оцінок 
[11] поширеності посттравматичних стре-
сових розладів у США (цивільне населення: 
2,6% і 6,0% для чоловіків і жінок відповідно; 
військовослужбовці: 6,7% і 11,7% відповідно) 
19 і оцінки населення за 2018 рік, надані Бюро 
перепису населення, VA і DOD, 2 607 131 до-
рослих чоловіків і 7 558 833 жінок мали пост-
травматичний стресовий розлад серед цивіль-
ного населення США та 1 368 925 дорослих 
чоловіків і 293 256 жінок серед військовослуж-
бовців США. Дорослі жінки з посттравматич-
ним стресовим розладом становили 66,4% від 
загальної кількості посттравматичних стресо-
вих розладів. На основі цих оцінок загальний 
надлишковий економічний тягар посттравма-
тичних стресових розладів у США оцінюється 
в 232,2 мільярда доларів США на 2018 рік, що 
відповідає 19 630 доларів щорічних додаткових 
витрат через посттравматичний стресовий 
розлад на людину з посттравматичним стресо-
вим розладом. Хоча більша частка цих загаль-
них надлишкових витрат припадає на цивільне 
населення 189,5 мільярдів доларів США (81,6 
%), ніж на військове населення 42,7 мільярдів 
доларів США (18,4 %), надлишкові витрати на 
людину з посттравматичним стресовим розла-
дом нижчі для цивільного населення ($18 640), 
ніж для військовослужбовців ($25 684). 

 

Інші локальні дослідження 

Серед дорослого населення Північної Ір-
ландії (NI) провели дослідження [13] на да-
них 1986 учасників - Дослідження здоров’я 
та стресу в Північній Ірландії (NISHS).Метою 
було оцінити економічні витрати посттрав-
матичного стресового розладу (ПТСР) . Були 
включені як прямі витрати на лікування, так 
і непрямі витрати на втрату продуктивності. 
Одиниці використання ресурсів послуг і ліків 
були отримані від NISHS і об’єднані з відпо-
відними одиничними витратами від Дослід-
ницького підрозділу персональних соціальних 
послуг і даними аналізу витрат на рецепти для 
NI. Непрямі витрати включали витрати на дні 
непрацездатності через посттравматичний ст-
ресовий розлад і витрати на презентеїзм, при 
цьому ставки заробітної плати з урахуванням 
статі використовувалися як відповідні оди-
ничні витрати. Загальна сума прямих і непря-
мих витрат на посттравматичний стресовий 
розлад у NI (2008) становила £172 756 062. Ця 
цифра, ймовірно, є консервативною через ви-
ключення ряду категорій витрат.

ВИСНОВКИ

Наведені вище дослідження показують, що 
ПТСР може призводити до погіршення психіч-
ного та фізичного здоров’я, зменшення робочої 
продуктивності, збільшення витрат на медич-
ну допомогу та соціальні програми, зростан-
ня насильства в сім’ї, зниження рівня освіти 
та навчання, а також загострення економічної 
нерівності та збільшення безробіття. Це все 
комплексно збільшує навантаження на систе-
му соціального забезпечення, тобто на кожного 
платника податків у державі. Дані тенденції мо-
жуть стати значним викликом для економіки 
будь-якої країни, тим більше для країн у стані 
нещодавніх або діючих військових конфліктів, 
де динаміка ПТСР є зростаючою. 

Світова практика показує, що до складу ви-
трат на терапію та підтримку постраждалих, 
потрібно включати допомогу із працевлашту-
вання, пошуку нового житла, підтримкою у 
відновленні соціальних зв’язків тощо.
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Для контролю над негативним соціаль-
но-економічним впливом від проявів ПТСР 
у населення важливо не лише забезпечувати 
ефективну підтримку постраждалих та їхню 
інтеграцію у суспільство, але й розвивати си-
стему оперативного збору та обробки даних, 
якісної діагностики і моніторингу населення 
у вразливих до цієї проблематики регіонах, 
насамперед задля попередження виникнення 

хронічних фізіологічних та психічних розладів 
спричинених ПТСР та повної недієздатності 
постраждалих осіб. 

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

Джерела фінансування. Дослідження було 
виконано без зовнішнього фінансування.
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Background. Investigating the medical-biological and socio-economic impacts of PTSD on a country’s population is 
essential, as PTSD can cause serious mental and somatic health issues, affect work capacity and overall quality of life, and 
have long-term consequences for veterans and survivors. Understanding and studying the causes and consequences of PTSD 
is crucial for developing effective prevention and treatment strategies and ensuring national security and sustainable devel-
opment of the country. 

Aim:  to analyze the medical-biological and socio-economic consequences of PTSD on veterans and the population as 
a whole. 

Materials and methods. A data analysis was conducted using information obtained from online database searches in 
“PubMed,” “National Institute on Alcohol Abuse and Alcoholism,” “ScienceDirect,” and “Psychiatrist.com,” with keywords 
such as “post-traumatic stress disorder,” “civilian population,” “military,” “veterans,” “comorbid conditions,” “alcoholism,” 
“drug addiction,” “economic burden,” “disability,” “costs,” “socio-economic status,” “combat operations,” and “support for 
survivors.” 

Results. PTSD is a significant societal and economic challenge. Negative trends of these consequences are most acutely 
manifested in countries experiencing recent or ongoing military conflicts, where the dynamics of PTSD are increasing. 
Timely diagnosis and active public education are extremely important for preventing the development of chronic conditions 
and avoiding limitations on the functioning of survivors. Real-world practice demonstrates that support for individuals with 
PTSD often includes not only professional medical therapy but also assistance in employment, housing, and social adapta-
tion. 

Conclusion. PTSD is a serious problem for veterans and civilian populations, requiring attention and support from the 
government and society. Further research and the development of effective treatment and support methods for people suf-
fering from PTSD are needed to improve their quality of life and promote social integration. 

Key words: post-traumatic stress disorder, epidemiology, stress.
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Актуальність. Канабідіол (КБД, CBD) міститься в Cannabis sativa (конопля звичайна, або посівна), є 
непсихоактивною фітохімічною речовиною, яка набула значної популярності за останнє десятиліття. Канабідіол є 
головним фітоканабіноїдом, його частка в рослинному екстракті може досягати 40 %. Канабідіол не володіє будь-
якими психоактивними властивостями, якими володіє тетрагідроканабінол (ТГК, THC), що має значну перевагу 
для клінічного застосування. Вивчення канабідіолу пов’язані з експериментальними та клінічними дослідженнями 
когнітивних, тривожних та рухових розладів, хронічного болю, але недостатньо високоякісних доказів того, що 
канабідіол ефективний при цих станах, наприклад, безпечність і точні діапазони доз для кожного розладу.

Ціль: проаналізувати основні досягнення у розвитку експериментального та клінічного використання 
канабідіолу. 

Матеріали та методи. Нами проведений пошук результатів наукових досліджень, пов’язаних із експериментальним 
та клінічним використанням канабідіолу. Дослідження, які включені, були відібрані на основі пошуку в онлайн-
базах даних PubMed, Web of Science, Scopus, Google Scholar та інших і стосуються історії дослідження і застосування 
канабідіолу (як ключові використовувалися слова канабіс, канабідіол, тетрагідроканабінол, ендоканабіноїдна 
система, канабіноїдні рецептори). Пошук здійснювався двома незалежними авторами. Для аналізу було відібрано 
158 джерел, з них використано 61, які відповідали критеріям пошуку.

Результати. На підставі аналізу експериментальних і клінічних досліджень встановлено, що канабідіол володіє 
різними властивостями, зокрема антиапоптотичними, антиоксидантними, протизапальними, антипсихотичними 
та нейропротекторними. Крім того, фундаментальні та клінічні дослідження впливу канабідіолу проводилися 
в контексті багатьох інших станів здоров’я, включаючи його потенційне використання при епілепсії, депресії, 
нейродистрофічних захворюваннях, шизофренії, соціальній фобії. 

Висновки. Таким чином, канабідіол, як непсихоактивна фітохімічна сполука, може допомогти пацієнтам із 
низкою клінічних станів. Не зважаючи на досягнення, необхідні подальші дослідження з метою визначення режиму 
введення та дози, ймовірних побічних ефектів при тривалому застосуванні, зокрема в клінічних умовах.

Ключові слова: Cannabis sativa, канабіноїди, 9-тетрагідроканабінол, канабідіол, властивості, ендоканабіноїдна 
система.

Актуальність. Рослина Cannabis sativa (C. 
sativa, канабіс, коноплі звичайні, марихуана) 
дуже багата на фітохімічні речовини, містить 
більш як 560 відомих сполук і в літературі опи-
сано понад 120 канабіноїдів, які мають подібну 
хімічну структуру. Основною психоактивною 
сполукою в канабісі є Δ-9-тетрагідроканабінол 
(Δ9-THC, Δ9-ТГК), відповідальний за основні 
ефекти, пов’язані з використанням рослини. 
Серед багатьох канабіноїдів у рослині є спо-
лука канабідіол (CBD, КБД), яка є непсихоак-

тивною фітохімічною речовиною, не викликає 
типових суб’єктивних ефектів марихуани [1] і 
набула значної популярності за останнє деся-
тиліття. Канабідіол є головним фітоканабіно-
їдом, його частка в рослинному екстракті може 
досягати 40 %. Канабідіол не володіє будь-яки-
ми психоактивними властивостями, якими во-
лодіє Δ9-THC. 

На сьогоднішній день опубліковано низку 
наукових статей, які демонструють потенційні 
терапевтичні ефекти CBD на різних моделях 
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нервово-психічних розладів на тваринах, а та-
кож у клінічних випробуваннях на людях. У 
1970-х і 1980-х роках було продемонстровано 
анксіолітичну (протитривожну) та антипсихо-
тичну дію CBD на тваринах, а згодом і на лю-
дях, з досить багатообіцяючими результатами 
[2]. Окрім тривоги та психозу, проводилися 
фундаментальні та клінічні дослідження щодо 
інших терапевтичних можливостей CBD. Крім 
того, були розроблені та запатентовані син-
тетичні аналоги CBD із сильним потенціалом 
для передачі знань у виробничий сектор, щоб 
запропонувати переваги для пацієнтів із бага-
тьма захворюваннями [3]. 

Ціль: проаналізувати основні досягнення 
у розвитку експериментального та клінічно-
го використання канабідіолу. Наукові праці, 
які включені в даний огляд, були відібрані на 
основі пошуку в онлайн-базах даних PubMed, 
Web of Science, Scopus, Google Scholar для до-
кументів, що стосуються історії дослідження і 
застосування CBD (як ключові слова викорис-
товувалися канабіс, канабідіол, тетрагідрока-
набінол, ендоканабіноїдна система, канабіно-
їдні рецептори). Пошук здійснювався двома 
незалежними авторами. Для аналізу було ві-
дібрано 158 джерел, з них використано 61, які 
відповідали критеріям пошуку.

РЕЗУЛЬТАТИ ДОСЛІДЖЕННЯ 
ТА ЇХ ОБГОВОРЕННЯ

Палеоботанічні дослідження підтверджу-
ють, що канабіс вже був присутній близько 
11 700 років тому в Центральній Азії поблизу 
Алтайських гір [4]. Південно-Східна Азія та-
кож була регіоном для первинного одомаш-
нення конопель [5]. Канабіс постачав волокна 
для мотузок і сіток, їжі та насіння для масла. 
Люди випадково натрапили на ейфорійні вла-
стивості розігрітого канабісу й легко розпіз-
нали смолу, яку виробляють жіночі рослини 
конопель. У цьому вірогідному сценарії люди 
перейшли від звичайного збирання до куль-
тивування канабісу, а потім почали відбирати 
сорти або за волокнами, або за вмістом тетра-
гідроканабінолу [6]. Приблизно 12 000 років 
тому, після останнього льодовикового періоду, 

насіння конопель з’явилося на різних терито-
ріях після міграції кочових народів і комерцій-
ного обміну. Ця спільна міграція була прикла-
дом взаємовигідного симбіозу, в якому люди 
та рослина сприяли поширенню один одного 
планетою. Глобальне поширення канабісу за-
вершилося, коли рослина досягла Африки і, 
зрештою, й Америки. Іспанія почала вирощу-
вати коноплі в центральній частині Чилі, в 
провінції Кільйота поблизу Вальпараїсо, про-
тягом першого десятиліття після колонізації 
Південної Америки [7]. Відомий французький 
аптекар і фармацевт Луї Ебер (Louis Hébert) 
вважається першим колоністом, який виро-
щував коноплі в 1606 році в Акадії (сьогодні 
канадська провінція Нова Шотландія).

У деяких географічних регіонах канабіс ви-
користовується в рекреаційних цілях, і в той 
же час у більшості країн він класифікується як 
наркотик із суворими обмеженнями. Сьогодні 
легалізація канабісу стрімко зростає, у світі вже 
понад 200 мільйонів споживачів, і з цієї причи-
ни необхідно більше усвідомлювати її потен-
ційні переваги та шкоду. За даними Управлін-
ня ООН з наркотиків і злочинності (UNODC), 
C. sativa є найпопулярнішим забороненим 
наркотиком 21 століття. Серед дослідників ви-
никає дилема щодо безпеки канабісу та потен-
ційної терапевтичної ефективності, оскільки 
більшість системних оглядів щодо вживання 
канабісу повідомляють про шкідливі наслідки 
вживання канабісу та демонструють клінічні 
ознаки гострого вживання канабісу серед ді-
тей та дорослих, які включають тривогу, рес-
піраторний дистрес, сплутаність свідомості 
та інтоксикацію, психіатричні симптоми та 
шлунково-кишкові побічні ефекти, особливо 
серед дорослих. Інші огляди повідомляли про 
недостатні докази шкоди або про відсутність 
доказів шкоди, а також заохочували легаліза-
цію канабісу, показуючи його потенційні ме-
дичні та терапевтичні ефекти при лікуванні 
різних медичних розладів, таких як злоякісні 
пухлини, неврологічні захворювання та інші 
[8-12].

З канабісу виділено понад 120 канабіноїдів, 
але двома значущими сполуками є канабідіол 
(CBD) і тетрагідроканабінол (Δ9-THC). Кана-
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бідіол був вперше виділений з екстрактів ка-
набісу в 1940 р. Адамсом та ін. [13], а про його 
структуру було повідомлено аж у 1963 році [14]. 
Точну хімічну структуру CBD було з’ясовано 
групою вчених на чолі з професором Рафаелем 
Мешуламом з Єврейського університету в Єру-
салимі в Ізраїлі (Hebrew University of Jerusalem) 
[15]. У 1964 році та сама група вчених визна-
чила точну структуру та стереохімію психо-
активного фітоканабіноїду Δ9-THC та інших 
основних канабіноїдів  [16, 17]. Цікавими є іс-
торичні факти про дослідження канабісу Рафа-
елем Мешуламом, який в Болгарії дитиною пе-
режив Голокост, а пізніше емігрував до Ізраїлю, 
де працював в Інституті Вейцмана (Weizmann 
Institute). Йому вдалося отримати від поліції 5 
кг вилученого канабісу, виділити кілька сполук 
і визначити одну з них як психоактивну, ви-
пробувавши її на мавпах [18]. Рафаель Мешу-
лам охарактеризував цю сполуку, як тетрагід-
роканабінол Δ9-THC (ТГК), і побачив ефекти 
на здорових добровольцях. Він спостерігав різ-
ні психологічні реакції (сміх, панічні атаки, від-
критість до дискусії) відповідно до особистості 
суб’єктів. Фундаментальне відкриття Р. Мешу-
лама дало поштовх для дослідження нової ре-
цепторної системи, ендоканабіноїдної системи. 
Через 24 роки після відкриття Δ9-THC, 1988 р. 
W.A. Devane і співавтори описали його клітин-
ну мішень, відому сьогодні як канабіноїдний 
рецептор 1-го типу (CB1) [19], а 1990 р. L.A. 
Matsuda та співавтори представили результати 
про молекулярне клонування цього рецептора 
[20]. У 1993 р. був ідентифікований канабіноїд-
ний рецептор 2-го типу - CB2 [21, 22].

У нервовій системі переважно зустрічається 
CB1-рецептор, що знаходиться в корі головно-
го мозку, гіпокампі, базальних гангліях, мозоч-
ку, а також у периферичних сенсорних нервах 
та вегетативній нервовій системі. Також цей ре-
цептор присутній у деяких внутрішніх органах, 
серці та кровоносних судинах. CB2-рецептори 
у великій кількості є в органах імунної системи 
та органах кровотворення. Є свідчення про іс-
нування нових канабіноїдних рецепторів [23]. 
Передбачається, що новий клас канабіноїдних 
рецепторів може експресуватися в ендотелі-
альних клітинах та ЦНС. Амінокислотна послі-

довність CB1 та CB2 рецепторів мають близь-
ко 44% подібності [24, 25]. Якщо порівнювати 
тільки трансмембранні ділянки рецепторів, 
амінокислотна подібність рецепторів станови-
тиме приблизно 68%. Канабіноїди зв’язуються 
з рецепторами стереоселективно. Розроблено 
селективні синтетичні канабіноїди, які теоре-
тично можуть виявитися корисними при ліку-
ванні деяких захворювань, зокрема, ожиріння 
та інших метаболічних порушень [26].

Канабіноїди можуть виявляти такі власти-
вості, як модуляція викиду нейромедіаторів 
(у тому числі гамма-аміномасляної кислоти, 
глютамату, серотоніну, дофаміну та ін.), про-
тиепілептична дія, вазодилатація, активація 
NO-синтази, протизапальна та нейропротек-
тивна дія, вплив на регуляцію міграції стов-
бурових клітин. Винайдені знахідки відкрили 
нове поле для дослідження фармакологічної 
активності компонентів канабісу. До 1970-х 
років було проведено лише кілька фармаколо-
гічних досліджень CBD, які прийшли до вис-
новку, що CBD не має активності, подібної до 
канабісу, на відміну від Δ9-THC [16]. Однак ця 
точка зору почала змінюватися з уявленням 
про те, що активність різних екстрактів ка-
набісу дуже різна і що цю варіацію не можна 
пояснити різними рівнями Δ9-ТГК у зразках 
[27, 28]. Це відкриття призвело до гіпотези про 
те, що інші канабіноїди загалом і CBD зокре-
ма можуть перешкоджати ефектам Δ9-THC. 
У той період бразильська дослідницька група 
під керівництвом професора Elisaldo Carlini 
зробила важливий внесок своїми ранніми до-
слідженнями впливу CBD, Δ9-THC та інших 
канабіноїдів. У цьому контексті почалося до-
слідження взаємодії між Δ9-THC і CBD. Про-
ведені дослідження показали, що CBD має 
власні фармакологічні ефекти, які з тих пір по-
чали досліджувати і привели до точки зору, що 
CBD насправді має широкий спектр дії [29]. 
Порівнювали зразки природного канабісу та 
синтетичного екстракту, що містить однакові 
концентрації Δ9-THC, CBN та CBD [30]. Авто-
ри виявили, що вплив зразків на досліджува-
них тварин не був однаковим, що узгоджується 
з попередніми доказами того, що вплив росли-
ни був не лише через вміст у ньому Δ9-THC 
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[28, 31]. Пізніші дослідження взаємодії між 
канабіноїдами показали, що CBD як блокував, 
так і потенціював ефекти Δ9-THC у тестах на 
тваринах, залежно від співвідношення доз між 
двома канабіноїдами [32, 33]. Сьогодні є до-
кази того, що фармакокінетичну взаємодію, 
яка призводить до блокади цитохромів P-450 
CBD і пригнічує метаболізм Δ9-THC, можна 
подолати за допомогою фармакодинамічної 
взаємодії, коли співвідношення CBD/Δ9-THC 
є високим або введення двох канабіноїдів від-
бувається одночасно або дуже близько в часі 
[34]. Вивчаючи взаємодію між CBD і Δ9-THC 
у здорових добровольців, високі пероральні 
дози Δ9-THC провокували тривогу та психо-
тичні симптоми, які послаблювалися, коли 
CBD вводили разом з Δ9-THC [35]. Ці резуль-
тати підтвердили асоціацію двох канабіноїдів 
у препараті Sativex® (GW-Pharm, Великобри-
танія), який використовується в усьому світі 
для лікування болю та спастичності при розсі-
яному склерозі. Крім того, дослідження спри-
яли розумінню відмінних ефектів марихуани 
в різних популяціях, що пояснюється різною 
концентрацією компонентів рослини. У той 
же час представлені результати свідчать про 
те, що CBD може мати анксіолітичні (проти-
тривожнi) та антипсихотичні властивості, що 
дало початок ряду досліджень, які тривають і 
досі. Згідно з комплексними оглядами, гостре 
та хронічне введення CBD різними шляхами 
(перорально, інгаляційно, внутрішньовенно) 
здоровим добровольцям і пацієнтам з різними 
клінічними станами не спричинило значних 
побічних ефектів [36, 37]. Ці результати під-
тверджують попередні спостереження дослі-
джень на тваринах, згідно з якими CBD є без-
печною сполукою для використання людиною 
в широкому діапазоні доз. Потенційний анк-
сіолітичний ефект CBD вперше був вивчений 
на здорових добровольцях за допомогою тесту 
моделювання публічних виступів. Результати 
показали, що CBD послаблює тривогу, викли-
кану тестом моделювання публічних виступів 
[38]. Наступні дослідження CBD у здорових 
суб’єктів продемонстрували значення дози 
для анксіолітичного ефекту, і було встановле-
но зниження особистої тривожності з дозою 

CBD 300 мг, при тому, що дози CBD 100 та 900 
мг не призвели до бажаного ефекту у добро-
вольця [39]. Таким чином, результати підкрес-
люють необхідність встановлення точних діа-
пазонів терапевтичних доз CBD для кожного 
клінічного стану. 

У трьох подвійних сліпих контрольованих 
клінічних випробуваннях досліджували ефек-
тивність і переносимість CBD у пацієнтів із 
шизофренією, і було встановлено значне змен-
шення психотичних симптомів [40]. Антипси-
хотичні ефекти CBD також досліджувалися у 
пацієнтів з першим епізодом шизофренії, які 
отримували лікування протягом 14 днів у пе-
рехресному плацебо-контрольованому дослі-
дженні [41]. CBD значно зменшив психотичні 
симптоми через 2 тижні порівняно з вихідним 
рівнем, хоча відмінності від плацебо не досяг-
ли статистичної значущості. 

Лікування частих психотичних симптомів у 
пацієнтів із хворобою Паркінсона (ХП) вважа-
ється серйозною проблемою для клініцистів. 
Це викликає особливе занепокоєння, оскіль-
ки, по-перше, зменшення доз протипаркінсо-
нічних препаратів або додавання звичайних 
антипсихотичних засобів погіршує рухову 
функцію; і, по-друге, атипові нейролептики 
можуть мати значні побічні ефекти (особливо 
неврологічні і гематологічні ускладнення) [42]. 
Таким чином, враховуючи доцільність мож-
ливої антипсихотичної дії CBD і відсутність 
ефективного та безпечного фармацевтично-
го лікування психозу при ХП, Zuardi AW. et 
al. (2009) було оцінено ефективність і безпеку 
цього канабіноїду у пацієнтів із ХП, які мали 
психотичні симптоми [43]. У відкритому клі-
нічному дослідженні з шістьма амбулаторни-
ми пацієнтами з ХП авторами було виявле-
но значне зменшення як психотичних, так і 
моторних симптомів хвороби Паркінсона при 
додаванні CBD (150–600 мг/день) до звичай-
ного лікування без погіршення когнітивних 
функцій. Ці попередні результати свідчать про 
те, що CBD може мати потенційний сприятли-
вий вплив на перебіг хвороби.

Дослідження канабіноїдних рецепторів CB1 
і CB2 у центральній нервовій системі та по-
дальше виділення ендоканабіноїдів на початку 
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1990-х років відновили інтерес до дослідження 
канабіноїдних сполук [29]. Як наслідок, з тих 
пір спостерігається постійне збільшення кіль-
кості досліджень щодо CBD і відкриття нових 
терапевтичних можливостей препарату. Було 
припущено та експериментально доведено, що 
CBD має антиоксидантні та нейропротекторні 
властивості, оскільки він підвищує рівень ней-
ротрофічного фактора, отриманого з мозку [44, 
45]. Крім того, CBD має складний механізм дії, 
включаючи антиапоптотичні та протизапальні 
властивості [огляд у: 46, 47, 48]. Канабідіол по-
казаний для лікування рідкісних типів епілепсії, 
пов’язаних із синдромами Драве (дитяча епі-
лептична енцефалопатія спадкового характеру, 
яка проявляється епілептиформними напада-
ми та призводить до когнітивних порушень) та 
Леннокса-Гасто (рідкісна і тяжка форма епіле-
псії, симптоми якої починають проявлятися в 
ранньому дитинстві), з різними видами судом, 
затримкою інтелектуального розвитку, пору-
шенням поведінки (гіперактивність, агресія, 
аутизм) [49] і, в поєднанні з Δ9-тетрагідрока-
набінолом, для терапії спастичності, пов’язаної 
з розсіяним склерозом [50]. Більше того, було 
припущено, що канабідіол має потенційну тера-
певтичну дію при тривожних розладах, депре-
сії, хворобах Альцгеймера, хронічному болю, 
раку, запальних та автоімунних захворюваннях 
і діабетичних ускладненнях [47, 51, 52, 53].

Дослідження впливу CBD на хворобу Аль-
цгеймера знаходяться на ранніх стадіях. Од-
нак деякі попередні результати є багатообі-
цяючими. Дослідження 2021 року в Medical 
College of Georgia at Augusta University (США) 
показало, що двотижневий курс високих доз 
CBD допомагає відновити функцію двох біл-
ків, ключових для зменшення накопичення 
бета-амілоїдних бляшок (CBD підвищує рів-
ні IL-33 і TREM2 (тригерний рецептор, який 
експресується на мієлоїдних клітинах 2) — у 
сім і десять разів відповідно), зменшує ознаки 
хвороби Альцгеймера і покращує когнітивні 
функції в експериментальній моделі раннього 
початку сімейної хвороби Альцгеймера. Авто-
ри роблять висновок, що TREM2 може не тіль-
ки впливати на функції мікроглії при патології 
амілоїду і тау-протеїну, але також брати участь 

у запальних реакціях і метаболізмі, діючи ок-
ремо або з іншими молекулами, такими як 
аполіпопротеїн Е (APOE) [54].

Крім того, дослідження Kim SH зі співавт. 
(2019) показує, що компоненти канабісу CBD 
можуть бути корисними для лікування та 
профілактики хвороби Альцгеймера, оскіль-
ки CBD може пригнічувати основні причин-
ні фактори хвороби Альцгеймера. Крім того, 
було припущено, що використання CBD і THC 
разом може бути більш корисним, ніж викори-
стання CBD або THC окремо [55].

На сьогодні не існує схваленої фармаколо-
гічної терапії для лікування розладів, пов’яза-
них із вживанням канабісу [56]. Ґрунтуючись 
на результатах досліджень на тваринах, паці-
єнту з важкою залежністю від канабісу та епі-
зодами синдрому відміни від канабісу було 
призначене лікування CBD, що дало позитивні 
результати [57]. Це відкриття було підкреслено 
в Nature Medicine (v. 20, n. 2, pg. 107) як випа-
док потенційного успіху. Так само відсутність 
ефективних препаратів для лікування залежно-
сті від крек-кокаїну (очищений і перетворений 
в кристали) є чітким свідченням необхідності 
подальших досліджень у цій галузі. У спільно-
му дослідженні на тваринах було виявлено, що 
CBD захищає від судом, спричинених кокаїном, 
можливо, через активацію шляху mTOR із су-
путнім зниженням вивільнення глутамату [58]. 

Окрім того, CBD використовується у вели-
ких кількостях для косметики, харчових доба-
вок та олій для шкіри. Олія насіння конопель з 
високим вмістом омега-кислот 3, 6 і 9 допома-
гає відновити шкірний бар’єр і утворює ущіль-
нення на шкірі, утримуючи вологу всередині. 
Проте переважна більшість цих ефектів була 
задокументована або in vitro, або під час клі-
нічних випробувань, але деяких із сумнівними 
результатами. 

Заключення

У 1999 році Рафаель Мешулам був обраний 
президентом Міжнародного товариства дослі-
дження канабіноїдів (International Cannabinoid 
Research Society). З метою обговорення наявних 
доказів щодо CBD та його корисності і безпе-
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ки для терапевтичного використання при ней-
ропсихіатричних та інших розладах у всьому 
світі відбулися громадські слухання та звіти на 
різних форумах і в наукових публікаціях. Про-
фесор Рафаель Мешулам, відповідальний за ви-
ділення та синтез основних канабіноїдів (вклю-
чаючи Δ9-THC у 1964 році та CBD у 1963 році) 
[59], а також за відкриття ендоканабіноїдної 
системи (рецептор CB1 у 1989 році та анандамід 
у 1992), разом з групою дослідників розпочав 
розробку синтетичних фторованих аналогів 
CBD [60, 61]. Зокрема, канабіноїд HV-211, син-
тезований під керівництвом Р. Мешулама, має 
глутаміноблокаторні властивості, характерні 
для препаратів конопель, але при цьому не має 
психотропної дії. Ці сполуки мають потужний 
потенціал для передачі знань у виробничий 
сектор, що могло б уможливити комерціаліза-
цію продуктів на основі CBD і запропонувати 
можливість отримання переваг для пацієнтів, 
які страждають від багатьох захворювань. 

Таким чином, наступила нова ера – від клі-
нічних випробувань CBD та його аналогів до 
молекулярно-таргетної терапії. Законодавчі 
норми, що стосуються досліджень людини та 
медичного використання CBD, у багатьох кра-
їнах розвинулась за останні 3 роки. Правовий 
статус в Україні: CBD є на 100% легальною ре-
човиною, оскільки, як речовина, він виключе-
ний з переліку наркотичних та психотропних 
речовин (Постанова КМУ від 06.05.2000 № 770, 
Постанова КМУ від 07 квітня 2021 року № 324). 

Правовий статус в інших країнах. Кожна 
країна має свої власні закони, які постійно 
змінюються щодо використання та синтезу ка-
набідіолу, кожна країна сама визначає рівень 
легальності продуктів, синтезованих з канабі-
су. У США законий статус застосування CBD 
олії у всіх 50 штатах, в Канаді медичне вико-
ристання CBD дозволено за призначенням лі-
каря. Продукти, що містять CBD, доступні за 
рецептом і продаються в Бразилії, це продук-
ти GW pharmaceutical (Sativex® і Epidioloex®). 
У Європі закони щодо марихуани та конопель 
відрізняються залежно від країни. Відповідно 
до законодавства ЄС, продукти CBD не мо-
жуть містити більш ніж 0,2 % тетрагідрока-
набіноїду. І це правило застосовується до всіх 

країн Європейського Союзу. Наразі Sativex® та 
Epidiolex® є препаратами на основі канабісу, 
що містять CBD, які можна призначати паці-
єнтам. Epidiolex (cannabidiol) рекомендований 
як препарат допоміжної терапії в комбінації 
з clobazam для усунення нападів, пов’язаних 
з синдромом Леннокса-Гасто або синдромом 
Драве, у пацієнтів віком від 2 років. Sativex 
(nabiximols) рекомендований для терапії м’я-
зової спастичності у пацієнтів із розсіяним 
склерозом. [Європейський центр моніторингу 
наркотиків і наркоманії (2017), Законодавство 
щодо канабісу в Європі: огляд, Офіс публіка-
цій Європейського Союзу, Люксембург]. 

Висновок 
Таким чином, експериментальне та клінічне 

використання CBD сполуки, яка не викликає 
типових суб’єктивних ефектів марихуани, ін-
дукованих тетрагідроканабінолом (Δ9-THC), 
чітко продемонструвало анксіолітичні, про-
тиепілептичні та антипсихотичні властиво-
сті, серед інших ефектів [Zuardi AW., 2008]. 
Починаючи з 1970-х років, було опубліковано 
низку наукових статей, які демонструють по-
тенційні терапевтичні ефекти CBD на різних 
моделях нервово-психічних розладів на тва-
ринах, а також деякі клінічні випробування. 
З’явилися останні дослідження щодо нових 
ефектів CBD та його синтетичних аналогів, а 
також щодо розуміння механізмів дії цих спо-
лук, а також кращого розуміння ендоканабіно-
їдної системи. Проте з’явилися нові питання 
щодо властивостей CBD та його синтетичних 
аналогів, які зараз досліджуються, наприклад, 
безпечність і точні діапазони доз для кожного 
розладу. Таким чином, більш контрольовані 
клінічні випробування з різними та більши-
ми нейропсихіатричними популяціями мають 
дати важливі відповіді в найближчому май-
бутньому та підтримати перенесення резуль-
татів досліджень у клінічні умови.

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

Джерела фінансування. Дослідження було 
виконано без зовнішнього фінансування.
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THERAPEUTIC POTENTIAL OF CANNABIDIOL: THE MOST IMPORTANT ACHIEVEMENTS  
ON THE WAY TO A NEW ERA

 Shevchuk M.M., Volos L.I. 

Danylo Halytsky Lviv National Medical University, Lviv, Ukraine

Liliya.volos@gmail.com

Background. Cannabidiol (CBD), found in Cannabis sativa (hemp), is a non-psychoactive phytochemical substance that 
has gained considerable popularity over the past decade. Cannabidiol is the main phytocannabinoid, its share in the plant 
extract can reach 40%. Cannabidiol does not have any of the psychoactive properties that tetrahydrocannabinol (THC) and 
has a significant advantage for clinical use. Studies of cannabidiol involve studies of cognitive, anxiety and movement disor-
ders, and chronic pain, but there is a lack of high-quality evidence that cannabidiol is effective for these conditions, such as 
safety and precise dose ranges for each disorder.

Aim: to analyze the main achievements in the development of experimental and clinical use of cannabidiol. 
Materials and methods. We conducted a search for scientific studies related to the therapeutic use of cannabidiol. The 

included studies were selected based on a search of the online databases PubMed, Web of Science, Scopus, Google Scholar 
for documents related to the history of research and use of cannabidiol (cannabis, cannabidiol, tetrahydrocannabinol, endo-
cannabinoid system, cannabinoid receptors were used as keywords). The search was carried out by two independent authors 
and 158 sources were selected for analysis, of which 61 were used that met the search criteria.

Results. Based on the analysis of experimental and clinical studies, it was established that cannabidiol has various prop-
erties, including antiapoptotic, antioxidant, anti-inflammatory, antipsychotic and neuroprotective. In addition, basic and 
clinical studies of the effects of cannabidiol have been conducted in the context of many other health conditions, including 
its potential use in epilepsy, depression, neurodystrophic diseases, schizophrenia, and social phobia. 

Conclusion. Therefore, cannabidiol is a non-psychoactive phytochemical compound that can help patients with a dif-
ferent clinical condition. Despite the achievements, further studies are needed to determine the administration regimen and 
dose, likely side effects with long-term use, particularly in clinical settings. 

Key words: Cannabis sativa, cannabinoids, 9-tetrahydrocannabinol, cannabidiol, properties, endocannabinoid system.
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MEMORABLE DATES / ПАМ’ЯТНІ ДАТИ

Богомолець Ольга Вадимівна
Професор Харківського національного медичного 
університету, професор Академії Сілезії (Польща),
Заслужений лікар України,
Народний депутат України VIII скликання

ТАЄМНИЦІ РОДИНИ БОГОМОЛЬЦІВ

24 травня 2023 р. виповнилося 142 роки з дня народження мого прадіда, президента Академії 
Наук України (1930−1946) Олександра Олександровича Богомольця (1881−1946). Доля і історія 
нашого роду його берегли. В часи репресій, коли безліч науковців потрапили в кращому випад-
ку за грати, академік Богомолець зумів не просто врятуватись, але й врятувати багатьох талано-
витих і обдарованих людей.

Головною причиною було походження Олександра Олександровича. Попри те, що його бать-
ки народились у шляхетних сім’ях, вони відкрито виступали проти царського режиму, за що і 
були покарані. Його мати, Софія Миколаївна, була одним з керівників «Південно-російського 
робітничого союзу». А ще надто важливими і потрібними радянському режиму були праці пра-
діда.

Втім, він пережив найстрашніші часи – встояв під вогнем доносів, і зберіг при цьому, попри 
державну боротьбу з «буржуазним націоналізмом», незамутнену українську душу.

В чергову річницю з дня народження академіка Олександра Богомольця хочу поділитися де-
якими невідомими фактами з його життя та історії нашої родини. Я збирала її по краплинках, 
тому що знати історію сім’ї в часи радянської влади було небезпечно, от і нищилися всі важливі 
історичні документи.

Український шляхтич

У радянські роки, вшановуючи пам’ять Олександра Олександровича, офіційна преса зі зро-
зумілих причин не афішувала його походження. А був він, в першу чергу, дворянин. Наша сім’я 
– давній польсько-литовсько-український шляхетський рід гербу «Помян». Його коріння сягає 
часів Великого князівства Литовського. За документами наш рід вдалося прослідкувати до се-
редини XV століття. А на територію України мої пращури переселилися у другій половині XVII 
століття.
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І вже поготів за комуністичних часів родина змушена була приховувати інформацію про ба-
гатьох інших наших родичів. Наприклад, двоюрідних братів прадіда. 

Одним з них був генерал-хорунжий Української Держави Вадим Богомолець (1878−1936), ав-
тор єдиного закону України про флот.

Інший двоюрідний брат – генерал-лейтенант Миколай Богомолець (1871−1951) – білогварді-
єць, товариш по зброї відомого борця проти більшовиків, отамана Семенова.

Дружина академіка, моя прабабуся, Ольга Тихоцька (1891−1956) була спадкоємицею шля-
хетського роду Тихоцьких гербу «Наленч» та правнучкою адмірала імперського флоту Петра 
Рікорда (1776−1855).

Вадим Михайлович Богомолець (1873–1936), двоюрідний брат О.О. Богомольця,  
генерал-хорунжий Української Держави. Одружений на Софії Георгіївні Тихоцькій (1878–1947),  

онуці адмірала російського флоту Петра Рікорда. Фото 1911 р.

Миколай Федорович Богомолець (1871-1951), генерал-лейтенант артилерії.  
Воював проти більшовиків на Далекому Сході під командуванням отамана Семенова
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Вільна людина, народжена за гратами

Майбутній президент української 
Академії Наук, який вважав свободу 
однією з базових цінностей, наро-
дився за тюремними гратами.

Мати майбутнього академі-
ка, Софія Миколаївна Богомолець 
(1856−1892) зі шляхетського дому 
Присецьких гербу «Новина», потра-
пила до Лук’янівської в’язниці вже 
вагітною. Софія Богомолець була 
однією з лідерів української револю-
ційної організації «Південно-росій-
ський робітничий союз», яка слави-
лася своїм «українофільством».

Політиком був і брат Софіі – 
дядько Олександра Богомольця 
– Іван Миколайович Присецький 

О.О. Богомолець з сином Олегом, двоюрідним братом Вадимом і його дочкою Ніною. 1913−1914 рр.  
Жінка перша справа – Софія Георгіївна Тихоцька (Богомолець), дружина Вадима Михайловича 

Богомольця. Друга праворуч – її сестра, Ольга Георгіївна Тихоцька (Богомолець),  
дружина Олександра Богомольця

Лук’янівська в’язниця –  
місце народження О. О. Богомольця.  

Фото близько 1906 р.
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(1858−1911). Він обирався до складу Державної 
думи І скликання від партії Конституційних де-
мократів («кадетів»). Він же розробляв проект 
української лівої федералістської партії «Вільна 
спілка» разом з Володимиром Мальованим та 
Михайлом Драгомановим.

Перша і остання зустріч

Це, мабуть, найсумніша історія про мого пра-
діда. Від неї в мене досі щемить серце. Бо свою 
матір малий Сашко Богомолець (саме «Сашком» 
його звала мати) побачив у дев’ять років.

Аби зустрітися з мамою, з якою його розлу-
чили ще немовлям, він разом з батьком поїхав 
аж до Сибіру, до Карійської каторги. Там Софія 
Богомолець відбувала покарання у справі «Пів-
денно-російського робітничого союзу».

На той момент вона була вже безнадійно хво-
ра на відкриту форму туберкульозу. Дочекав-
шись сина і чоловіка, невдовзі Софія Богомолець 
померла.

Софія Миколаївна Присецька (Богомолець) 
(1856−1892), мати Сашка. Одна з лідерів 

«Південно-російського робітничого союзу». 
Отримала смертний вирок, який був замінений 

на десять років каторги в Сибіру

Олександр Михайлович Богомолець (1850−1935), 
батько Сашка. Революціонер-народник. 

Земський лікар, засновник медичної династії 
Богомольців. Відбув півторарічне тюремне 
ув’язнення і трирічне заслання під наглядом

О. М. Богомолець у вишиванці із сином 
Олександром перед поїздкою на Карійську 

каторгу до матері. Київ, 1890−1891 рр.
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Останнім бажанням Софії було, щоб її тіло поховали в Україні. Олександр Михайлович Бо-
гомолець (1850−1935) відправив прохання про це до Петербургу. Відповіді чекати довелося де-
кілька місяців. Їх батько й син Богомольці провели в нетопленій хаті, де також перебувала труна 
з тілом померлої. Саме в той час Сашко заразився на туберкульоз, який врешті-решт передчасно 
обірве його життя.

Втім, очікування виявилось марним: зі столиці дозволу так і не дали. Занадто небезпечною 
була навіть пам’ять про Софію та її бунтарський дух. В «старій добрій» Російській імперії люди-
на не мала права розпоряджатись собою навіть після смерті. Тож моя пра-прабабуся похована у 
Сибіру, на Карійській каторзі. Але точне місцезнаходження її могили невідоме.

«Небезпечний напрямок думок»

Коли матір загинула на каторзі, а батько перебував під поліційним наглядом, відбувши пів-
торарічне тюремне ув’язнення і трирічне заслання – не дивно, що Сашко не любив царський ре-
жим і зростав вільнодумцем. Успіхи в навчанні не гарантували моєму прадіду захист від непри-
ємностей. Гімназист Богомолець був виключений з Кишинівської чоловічої гімназії з офіційним 
формулюванням «за небезпечний напрямок думок».

З великим трудом родичам вдалося влаштувати хлопця до 1-ї Київської чоловічої гімназії, 
яку він закінчив з відзнакою. Це попри те, що мав дуже слабке здоров’я і часто хворів – давався 
взнаки туберкульоз.

Вже будучи студентом, Богомолець-молодший декілька разів опинявся на межі виключення 
спочатку з Київського, а потім з Одеського університету, через участь у акціях на захист прав 
студентів.

Софія Богомолець. Січень 1881 р.  
(5-й місяць вагітності)

Сашко Богомолець у 6 років. 1887 р.
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Ким міг би стати Олександр Богомолець

Криміналіст
Олександр Олександрович спочатку взагалі не планував пов’язувати себе з медициною. Він 

мав намір стати адвокатом-криміналістом. Тому вступив до юридичного факультету Київського 
університету Св. Володимира. Згодом розчарувався в юриспруденції й перейшов на медичний 
факультет.

У 1901 році за порадою свого викладача, тодішнього завідувача кафедри загальної патології 
професора Володимира Підвисоцького (1857−1913), перевівся разом з ним до Одеського Ново-
російського університету.

Скрипаль
Відомо, що Олександр Богомолець-молодший мав абсолютний слух та музичну пам’ять і чу-

дово грав на скрипці – попри хворобу Рейно, що проявляється у судинних спазмах пальців рук. 
Любов до музики прадід зберіг на все життя. Навіть під час написання наукових статей в його 
кабінеті звучали грамофонні записи Бетховена, Шопена, Чайковського...

Наймолодший доктор медицини

Свою першу наукову роботу – «До питання про будову і мікрофізіологію бруннерових залоз» 
– Олександр Богомолець опублікував у 1902 році, маючи лише 21 рік. Під кінець навчання в 
Одеському університеті він написав вже п’ять наукових робіт. В 1907 році Богомолець закінчив 
університет з відзнакою і в тому ж році став асистентом на кафедрі загальної патології Ново-

Олександр Олександрович Богомолець – 
завідувач кафедрою патофізіології медичного 

факультету 2-го Московського державного 
університету. 9 грудня 1925 р.

О. О. Богомолець вдома у робочому кабінеті. 
1936 р.



ISSN 2664-472X. e ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Медична наука україни, 2023, Vol.  19, № 2148

MEMORABLE DATES / ПАМ’ЯТНІ ДАТИ

російського університету, а в травні 1909-го захистив докторську дисертацію «До питання про 
мікроскопічну будову і фізіологічне значення надниркових залоз у здоровому і хворому організ-
мі». Опонентом мого прадіда при захисті був знаменитий фізіолог, академік Іван Петрович Пав-
лов (1849−1936), який високо оцінив роботу молодого вченого. На момент захисту дисертації 
Олександру Богомольцю було 28 років – він став наймолодшим в імперії доктором медицини!

Перездачі в Богомольця

Сучасники відзначали ерудицію, гострий розум Олександра Богомольця як викладача, його 
здатність простими словами доступно пояснити складний матеріал. Однак, це не заважало пра-
діду бути вимогливим екзаменатором. Зберігся екзаменаційний журнал Богомольця від травня 
1919 року. З 998 студентів, зазначених у ньому, третина потворно здавали загальну патологію 
двічі, а 80 студентів – тричі й більше разів.

Фундатор медичної науки

Завдяки Олександру Богомольцю, без перебільшення, виникла вітчизняна медична наука – 
принаймні, така, якою ми її знаємо. Саме він заснував у 1918 році перший медичний науко-
во-дослідний заклад в колишній Російській імперії – Державний інститут мікробіології та епі-
деміології Південно-Східної Росії («Мікроб»). Для цього були перевезені обладнання, реактиви 
і препарати з так званого «Чумного форту» в Петербурзі. Ніхто за це не відважився взятися 
– справа була винятково небезпечною. Ніхто – окрім Олександра Богомольця.

Олександр Михайлович Богомолець з сином Олександром, онуком Олегом  
та невісткою Ольгою Георгіївною Богомолець. Середина-друга половина 1920-х рр.
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О. О. Богомолець (у першому ряду другий праворуч) з колегами.  
Знімок, можливо, зроблений вже в Києві – після 1930 р.

З’їзд патологів. 1923 р. О. О. Богомолець – у першому ряду сьомий зліва

Усього прадід започаткував п’ять медичних науково-дослідницьких закладів. Це Інститут 
експериментальної біології і патології та Інститут клінічної фізіології (пізніше об’єднані в Ін-
ститут фізіології ім. Богомольця, м. Київ), а також Київський диспансер боротьби з передчасною 
старістю, на базі якого пізніше був утворений нинішній Інститут геронтології.
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Президент мимоволі

В липні 1930 року Олександр Богомолець був об-
раний президентом української Академії Наук. І тут 
не обійшлося без іронії долі: Академія була заснована 
гетьманом Павлом Скоропадським (1873−1945) – тим 
самим, який присвоїв звання генерал-хорунжого його 
двоюрідному брату, Вадиму Богомольцю. Сам прадід 
переживав про своє призначення. В листі до батька 
він писав, що воліє більше займатися наукою, аніж 
бюрократією. Однак саме завдяки Олександру Бого-
мольцю АН УРСР була зреформована і набула такої 
структури, котру в загальних рисах і досі зберігає її 
спадкоємиця – Національна Академія Наук України.

 Врятувався сам – врятуй іншого

Олександр Олександрович Богомолець, хоча й був 
визнаний за життя владою, отримував від неї нагоро-
ди і звання, жодного дня не був членом комуністич-
ної партії. Випадок тим більше унікальний, що його 
дворянське походження, за логікою сталінщини, вже 
мало б стати для нього вироком. Та прадід не лише врятувався від репресій сам, а й рятував 
своїх друзів та колег. Порятунком від лап НКВС йому були зобов’язані український демограф 
Михайло Птуха (1884−1961), фундатор української економічної географії Костянтин Воблий 
(1876−1947), математик Микола Крилов (1879−1955), фізик-ядерник Олександр Лейпунський 
(1903−1972).

О. О. Богомолець. Не раніше 1944 р.

Академіки Микола Бурденко і Володимир Комаров, письменник Олексій Толстой і  
академік Олександр Богомолець. 1944 р.
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Олександр Богомолець також зміг, хоча й не надовго, відстрочити арешт видатного україн-
ського історика і сходознавця Агатангела Кримського (1871−1942). Вже після другої світової вій-
ни академік зумів домогтися звільнення з тюрми літературознавця, діяча одеської «Просвіти» та 
дисидента Володимира Лазурського (1869−1947).

Патріот України в українофобській державі

Першим і єдиним подарунком, який Сашко отримав від матері на Карі був маленький «Коб-
зар». На палітурці книжки, зробленій з тюремної мішковини, Софія вишила декілька квіток. Цю 
книгу вона подарувала синові незадовго до своєї смерті. Дивом книга вціліла після захоплення 
Києва німцями та масштабних диверсій НКВС, які зруйнували майже весь центр столиці.

Хоча академіка Богомольця офіційна пропаганда називала радянським діячем, він зберіг на 
все життя любов до України. В першу чергу він був українцем. Недарма частина керівництва 
ОУН, згідно з дослідженнями історика Володимира Сергійчука, розглядала Олександра Бого-
мольця як можливого голову відновленої самостійної Української держави. Ймовірно саме з 
цим пов’язаний мало висвітлений в історії випадок замаху на життя прадіда. Він мав місце вже 
після звільнення Києва від німецьких окупантів. Щоправда, подробиці інциденту досі невідомі. 
Навесні 1945 року ОУНівці з санкції Романа Шухевича проводили переговори про перемир’я 
з представниками уряду УРСР. В якості одного з гарантів націоналісти хотіли бачити академі-
ка Олександра Богомольця – «оскільки він є славою української нації, і до нього мають довіру і  
радянська влада, і підпілля ОУН». Переговори тоді закінчилися нічим.

Невпинний читач

Ще однією любов’ю академіка Богомольця було читання. Його особиста бібліотека була над-
звичайно широкою – від фахової літератури до «Кобзаря» і «Трьох мушкетерів». Цю книгу Олек-
сандра Дюма він любив перечитувати навіть бу-
дучи вже невиліковно хворим.

Хоча Олександр Олександрович Богомолець 
працював переважно в російськомовному серед-
овищі, він не підтримував тих, хто з погордою 
ставився до української мови і культури, дистан-
ціювався від них.

«Еліксир життя»

Серед досягнень Олександра Богомольця осо-
бливе місце посідає винайдення антиретикуляр-
ної цитотоксичної сироватки (АЦС). Завдяки їй 
вдалося пришвидшувати загоєння ран і одужан-
ня бійців Червоної Армії. Однак, попри бажан-
ня самого академіка Богомольця, його винахід 
набув слави ледь не «еліксиру життя». Через це 
його пошта була завалена листами з проханням 
прислати цю сироватку не лише з різних регіо-
нів СРСР, але також з Європи, Азії, обох Америк 
і Австралії. Академік не встигав навіть їх читати.

О. О. Богомолець. Не раніше 1940 р.
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Репресії після смерті

На цю ж сироватку мав подібні види і Сталін. Дик-
татор під кінець своїх днів був одержимий страхом 
смерті. Тому він сподівався, що винахід українського 
академіка продовжить йому життя. Але коли Олек-
сандр Богомолець завчасно помер від пневмотораксу 
і наслідків туберкульозу, його репресували посмерт-
но. Точніше – його наукову спадщину. В 1950-му ідеї 
академіка про роль сполучної тканини у формуванні 
імунної системи людини назвали такими, що не від-
повідають «лінїї партїї» і «антинауковими». При цьо-
му не було наведено жодних наукових аргументів.

Цькування очолив радянський фізіолог, гене-
рал-майор медичної служби Костянтин Биков. Він 
виявився звичайним кон’юнктурником – коли культ 
особистості Сталіна було розвінчано, Биков при-
їздив вибачатися до дідуся, сина академіка, Олега 
Олександровича Богомольця (1911−1991).

Маршал медицини

Прадід прожив славетне життя, і все його при-
святив служінню людям і збереженню їх здоров’я. 
Під час похорону Олександра Олександровича Бо-
гомольця, який ніколи не служив в армії, труну з його тілом везли на гарматному лафеті. Це 
найвища військова почесть, якої не був удостоєний жоден цивільний діяч. Так українському 

О. О. Богомолець з онукою Катею. 
Вересень 1945 р.

Поховання академіка Богомольця. Липень 1946 р.
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науковцю віддячили за його відкриття – унікальний спосіб консервації донорської крові, за яку 
він отримав велику золоту медаль на науковій виставці в Парижі в 1937 році і сироватку АЦС – 
які врятували і зберегли життя сотень тисяч солдат у військових госпіталях.

Пам’ять

Ім’я академіка Богомольця носять Національний Медичний університет України (де з 1974 
року проводяться щорічні наукові Читання імені академіка О.О. Богомольця), Інститут фізіоло-
гії НАНУ, премія НАН України в галузі фізіології та патофізіології. А ще вулиці – щонайменше 
в 28 містах. А ще – дендропарк в центрі Києва, який вчений колись висаджував разом зі своїми 
учнями.

А віднедавна на честь прадіда названа новостворена цифрова лабораторія патоморфології 
BML – Bogomolets Medical Laboratories. Вона продовжує його справу – проводить дослідження 
тканин, пухлини, ставить точні діагнози, а також зв’язується з фахівцями по всьому світу, аби 
отримати в складних випадках їхню «другу думку». Можна сказати, під ім’ям мого видатного 
родича об’єдналися видатні патологи, які точно й оперативно діагностують злоякісні утворен-
ня. Знову ім’я академіка Богомольця гарантує професіоналізм, відданість і якість та продовжує 
рятувати життя.

Книга О. О. Богомольця «Подовження життя» в англійському перекладі.  
Видавництво Duell, Sloan & Pearce. Нью-Йорк.


