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Àêòóàëüí³ñòü. Ñîíÿ÷íèé îï³ê – çàïàëüíà ðåàê-
ö³ÿ, ùî âèíèêàº ï³ñëÿ ãîñòðîãî ïåðåðèâ÷àñòîãî
âïëèâó íà øê³ðí³ ïîêðèâè ³íòåíñèâíèõ ñîíÿ÷íèõ
ïðîìåí³â – º ïîøèðåíîþ ïàòîëîã³ºþ, ùî îõîïëþº
á³ëüøå 50% íàñåëåííÿ êðà¿í ªâðîïè ìîëîäøîãî òà
ñåðåäíüîãî â³êó òà º âàæëèâèì ïðåäèêòîðîì ðàêó
øê³ðè [8]. Ôîòîêàíöåðîãåíåç îáóìîâëåíèé ñïðè÷è-
íåíèìè óëüòðàô³îëåòîì (ÓÔ) óøêîäæåííÿì ÄÍÊ,
çàïàëåííÿì òà ³ìóíîñóïðåñ³ºþ, ïðè öüîìó äàí³
åôåêòè ðåàë³çóþòüñÿ íàïðÿìó àáî îïîñåðåäêîâàíî,
âíàñë³äîê óòâîðåííÿ àêòèâíèõ ôîðì êèñíþ [11].

Çëîÿê³ñí³ íîâîóòâîðåííÿ øê³ðè º îäí³ºþ ç
íàéá³ëüø ðîçïîâñþäæåíèõ ôîðì ðàêó, çàõâîðþ-
âàí³ñòü íà íèõ çðîñòàº, ÿê ó ñâ³ò³ çàãàëîì, òàê ³ â
Óêðà¿í³ çîêðåìà. Ìåëàíîìà, áàçàëüíîêë³òèííèé òà
ïëîñêîêë³òèííèé ðàê øê³ðè õàðàêòåðèçóþòüñÿ âèñî-
êîþ ñìåðòí³ñòþ, ïðèçâîäÿòü äî çíà÷íèõ åêîíîì³÷-
íèõ âèòðàò äëÿ ñóñï³ëüñòâà [1, 7].

Íåãàòèâíîìó âïëèâó ñîíÿ÷íîãî îïðîì³íåííÿ íà
îðãàí³çì çàïîá³ãàº çàñòîñóâàííÿ ôîòîïðîòåêòîðíèõ
ë³êàðñüêèõ òà êîñìåòè÷íèõ çàñîá³â, àêòèâí³ ôàðìà-
öåâòè÷í³ ³íãðåä³ºíòè (ÀÔ²) ÿêèõ ïîãëèíàþòü àáî
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Àêòóàëüí³ñòü. Çëîÿê³ñí³ íîâîóòâîðåííÿ øê³ðè º îäí³ºþ ç íàéá³ëüø ðîçïîâñþäæåíèõ ôîðì ðàêó, çàõâîðþâàí³ñòü íà íèõ
çðîñòàº, ÿê ó ñâ³ò³ çàãàëîì, òàê ³ â Óêðà¿í³ çîêðåìà. Îäíèì ç ôàêòîð³â ðèçèêó äàíî¿ ïàòîëîã³¿ º íåãàòèâíèé âïëèâ óëüòðàô³î-
ëåòîâîãî âèïðîì³íþâàííÿ, ÷îìó çàïîá³ãàº çàñòîñóâàííÿ ôîòîïðîòåêòîð³â. Äîö³ëüíîþ º ðîçðîáêà íîâîãî åôåêòèâíîãî òà áåç-
ïå÷íîãî ñîíöåçàõèñíîãî çàñîáó ç íàíî÷àñòèíêàìè öåð³þ ä³îêñèäó, ùî ïîçáàâëåíèé ôîòîêàòàë³òè÷íèõ âëàñòèâîñòåé, ìàº âè-
ðàæåíó ôîòîïðîòåêòîðíó òà àíòèîêñèäàíòíó ä³þ.

Ìåòà: òåîðåòè÷íå òà åêñïåðèìåíòàëüíå îá´ðóíòóâàííÿ ñêëàäó êðåìó ç íàíî÷àñòèíêàìè öåð³þ ä³îêñèäó øëÿõîì ïðîâåäåí-
íÿ ñêðèí³íãó ôîòîïðîòåêòîðíî¿ àêòèâíîñò³ íà ìîäåë³ ôîòîäèíàì³÷íî¿ òðàâìè ó ìóð÷àê³â ç ïîäàëüøèì âèáîðîì êðåìó-ë³äåðà.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ôîòîäèíàì³÷íó òðàâìó ó ìóð÷àê³â ìîäåëþâàëè çà äîïîìîãîþ óëüòðàô³îëåòîâîãî îïðîì³íþâà÷à ç
åêñïîçèö³ºþ 5 ì³í³ìàëüíèõ åðèòåìíèõ äîç. Çà 20 õâèëèí äî îïðîì³íåííÿ òâàðèíàì íàíîñèëè êðåì ç 0,1%, 0,25% ÷è 0,5% íà-
íî÷àñòèíîê öåð³þ ä³îêñèäó àáî ðåôåðåíòíèé çðàçîê – êðåì ç 3% òèòàíó ä³îêñèäó. Êðåì-ë³äåð îáèðàëè çà òàêèìè ïîêàçíèêà-
ìè, ÿê ôîòîïðîòåêòîðíà àêòèâí³ñòü, òåìïåðàòóðà øê³ðíèõ ïîêðèâ³â, ê³ëüê³ñòü ëåéêîöèò³â òà âì³ñò ã³ñòàì³íó â êðîâ³.

Ðåçóëüòàòè. Êðåìîì-ë³äåðîì áóâ âèçíàíèé êðåì ç íàíî÷àñòèíêàìè öåð³þ ä³îêñèäó ó êîíöåíòðàö³¿ 0,25%, òîìó ùî äëÿ
íüîãî ïîêàçíèê ôîòîïðîòåêòîðíî¿ àêòèâíîñò³ ñòàíîâèâ 43,6% ó ïîð³âíÿíí³ ç 23,1% ³ 35,9% äëÿ êðåì³â ç êîíöåíòðàö³ÿìè 0,1% òà
0,5%, â³äïîâ³äíî; ïðè éîãî íàíåñåíí³ ñïîñòåð³ãàëè ìåíøó ê³ëüê³ñòü âèðàçîê ³ ãëèáîêèõ óðàæåíü øê³ðíèõ ïîêðèâ³â, íà
17,4% ìåíø âèðàæåíèé ëåéêîöèòîç, í³æ ó ãðóï³ êîíòðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿, íàéìåíøå (íà 0,16°Ñ), ó ïîð³âíÿíí³ ç ³íøèìè òåñò-
çðàçêàìè, ï³äâèùåííÿ òåìïåðàòóðè øê³ðíèõ ïîêðèâ³â ÷åðåç 1 ãîäèíó ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ, íå âèÿâëÿëè ï³äâèùåííÿ âì³ñòó
ã³ñòàì³íó â êðîâ³.

Êðåì ç 0,25% íàíî÷àñòèíîê öåð³þ ä³îêñèäó ïåðåâèùèâ çà åôåêòèâí³ñòþ ðåôåðåíòíèé çðàçîê. ×åðåç 4 ãîäèíè ï³ñëÿ îïðî-
ì³íåííÿ ó ãðóï³ òâàðèí, ÿêèì íàíîñèëè êðåì-ë³äåð, â³äì³÷àëè íà 57,1% ìåíøèé ñòóï³íü âèðàæåíîñò³ åðèòåìè, í³æ ó ãðóï³ çà-
ñòîñóâàííÿ êðåìó ç 3% òèòàíó ä³îêñèäó. Ôîòîïðîòåêòîðíà àêòèâí³ñòü ðåôåðåíòíîãî çðàçêà ñòàíîâèëà ëèøå 23,1%. ×åðåç 4
ãîäèíè ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ òåìïåðàòóðà øê³ðíèõ ïîêðèâ³â ó ãðóï³ çàñòîñóâàííÿ ðåôåðåíòíîãî çðàçêà áóëà íà 0,26°Ñ âèùîþ,
í³æ ó ãðóï³ òâàðèí, ÿêèì íàíîñèëè êðåì ç 0,25% íàíî÷àñòèíîê öåð³þ ä³îêñèäó. Êð³ì òîãî, ó ãðóï³ íàíåñåííÿ êðåìó ç 3% òè-
òàíó ä³îêñèäó â³äì³÷àëè íà 8,6% á³ëüø âèðàæåíèé, ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ çàñòîñóâàííÿ êðåìó-ë³äåðà, ëåéêîöèòîç.

Âèñíîâîê. Çà ñóêóïí³ñòþ äîñë³äæåíèõ ïîêàçíèê³â êðåì ç íàíî÷àñòèíêàìè öåð³þ ä³îêñèäó 0,25% âèçíàíèé çðàçêîì-ë³äå-
ðîì òà ðåêîìåíäîâàíèé äëÿ îáðàííÿ òåõíîëîã³¿ ³ ê³íöåâîãî ñêëàäó ë³êàðñüêî¿ ôîðìè òà ïîäàëüøîãî ïîãëèáëåíîãî ôàðìàêî-
ëîã³÷íîãî âèâ÷åííÿ.

 Êëþ÷îâ³ ñëîâà: êðåì ç íàíî÷àñòèíêàìè öåð³þ ä³îêñèäó, ñêðèí³íã, ôîòîïðîòåêòîðíà àêòèâí³ñòü, ôîòîäèíàì³÷íà òðàâìà.
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â³äáèâàþòü ÓÔ ïðîìåí³. Íåçâàæàþ÷è íà øèðîêå
ïðåäñòàâëåííÿ íà ñâ³òîâîìó ôàðìàöåâòè÷íîìó ðèí-
êó òà äîâåäåíó åôåêòèâí³ñòü, áàãàòî ñîíöåçàõèñíèõ
êðåì³â ìàþòü íèçêó íåäîë³ê³â, ïîâ’ÿçàíèõ ç òîêñè÷-
í³ñòþ. Åôåêòèâí³ñòü òàêèõ çàñîá³â òàêîæ ÷àñòî îá-
ìåæóºòüñÿ çäàòí³ñòþ ïîãëèíàòè ÷è â³äáèâàòè ÓÔ
ïðîìåí³ ëèøå ïåâíî¿ ä³ëÿíêè ñïåêòðó. Ïîøóê íîâèõ
ôîòîïðîòåêòîð³â ìàº áóòè ñïðÿìîâàíèé íà ðîçðîáêó
çàñîá³â, çäàòíèõ çàõèùàòè â³ä âèïðîì³íþâàííÿ øè-
ðîêîãî ä³àïàçîíó, âêëþ÷àþ÷è ÓÔ-À òà ÓÔ-B [9, 13].

Ïåðåðàõîâàí³ âèùå ôàêòè îáóìîâëþþòü
äîö³ëüí³ñòü ðîçðîáêè íîâèõ åôåêòèâíèõ òà áåçïå÷-
íèõ ñîíöåçàõèñíèõ çàñîá³â, â ÿêîñò³ ÀÔ² ÿêèõ ìî-
æóòü âèñòóïèòè íàíî÷àñòèíêè öåð³þ ä³îêñèäó
(ÍÖÄ), ùî ïîçáàâëåí³ ôîòîêàòàë³òè÷íèõ âëàñòèâîñ-
òåé, ìàþòü âèðàæåíó ôîòîïðîòåêòîðíó òà àíòèîêñè-
äàíòíó ä³þ [6].

Íà ïåðøîìó åòàï³ äîêë³í³÷íîãî âèâ÷åííÿ íîâîãî
ôîòîïðîòåêòîðó äîö³ëüíî ïðîâåñòè ñêðèí³íã àêòèâ-
íîñò³ êðåì³â ç ÍÖÄ ç ìåòîþ âèçíà÷åííÿ îïòèìàëü-
íî¿ äîçè ÀÔ², ÿêà á çàáåçïå÷óâàëà íàëåæíå
ñï³ââ³äíîøåííÿ êîðèñòü/ðèçèê.

Ìåòà: òåîðåòè÷íå òà åêñïåðèìåíòàëüíå îá´ðóí-
òóâàííÿ ñêëàäó êðåìó ç ÍÖÄ øëÿõîì ïðîâåäåííÿ
ñêðèí³íãó ôîòîïðîòåêòîðíî¿ àêòèâíîñò³ íà ìîäåë³
ôîòîäèíàì³÷íî¿ òðàâìè ó ìóð÷àê³â ç ïîäàëüøèì âè-
áîðîì êðåìó-ë³äåðà.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Çàñòîñîâàíà ó òåõíîëîã³¿ âèðîáíèöòâà äîñë³äæó-
âàíèõ êðåì³â ñóáñòàíö³ÿ ÍÖÄ º íàíîêîìïîçèòîì, ó
ÿêîìó íàíî÷àñòèíêè CeO2 ³ìîá³ë³çîâàí³ íà ïîâåðõí³
àëþìîñèë³êàòíèõ íàíîòðóáîê. Ñèíòåçîâàíà øëÿõîì
â³äíîâëåííÿ öåð³þ í³òðàòó àìîí³þ ã³äðîêñèäîì ó
âîäí³é ñóñïåíç³¿ àëþìîñèë³êàòíèõ íàíîòðóáîê
(Sigma-Aldrich Corporation, ÑØÀ), ç íàñòóïíîþ

ô³ëüòðàö³ºþ îñàäó, ïðîìèâàííÿì òà ñóøêîþ – çà
îðèã³íàëüíîþ ìåòîäèêîþ, ðîçðîáëåíîþ ñï³âðîá³ò-
íèêàìè ÒÎÂ «ÍàíîÌåäÒåõ».

Çà äàíèìè òðàíñì³ñ³éíî¿ åëåêòðîííî¿ ì³êðîñêîï³¿
(ÒÅÌ) òà ñêàíóþ÷î¿ åëåêòðîííî¿ ì³êðîñêîï³¿ (ÑÅÌ)
(Hitachi H-800, Hitachi High-Technologies
Corporation, ßïîí³ÿ òà MIRA 3 LMU, TESCAN, ×å-
õ³ÿ, â³äïîâ³äíî), íàíî÷àñòèíêè CeO2 ìàþòü íàáëè-
æåíó äî îêðóãëî¿ ôîðìó òà ð³âíîì³ðíî ðîçïîä³ëåí³
ó íàíîêîìïîçèò³, ³ìîá³ë³çîâàí³ íà ïîâåðõí³ àëþìî-
ñèë³êàòíèõ íàíîòðóáîê; â³ëüíèõ ÷àñòèíîê öåð³þ
ä³îêñèäó íå âèÿâëåíî.

Ðîçì³ð íàíî÷àñòèíîê CeO2 âèì³ðþâàëè ³ç çàñòî-
ñóâàííÿì ìåòîäó åëåêòðîííî¿ äèôðàêö³¿ ó âèáðàí³é
îáëàñò³ íà òåìíîïîëüíèõ ÒÅÌ çîáðàæåííÿõ ç âèêî-
ðèñòàííÿì ïðîãðàìè ë³í³éíèõ âèì³ðþâàíü ç âèá³ð-
êîþ á³ëüøå 30 îá’ºêò³â äëÿ çðàçêà (ðèñ. 1).

Îòðèìàí³ äàí³ ùîäî ìîíîäèñïåðñíîñò³ ÍÖÄ òà
ñåðåäíüîãî ðîçì³ðó 6-15 íì, àíàë³ç ïðîâåäåíèé
çã³äíî ç âèìîãàìè ñòàíäàðòó ISO 13322-1:2014
(Àíàë³ç ðîçì³ðó ÷àñòèíîê – Ìåòîäè àíàë³çó çîáðà-
æåíü – ×àñòèíà 1: Ìåòîäè àíàë³çó ñòàòè÷íèõ çîáðà-
æåíü).

Åëåêòðîíîãðàìà ÷àñòèíêè öåð³þ ä³îêñèäó ïîêà-
çàëà êóá³÷íó ñòðóêòóðó CeÎ2 ôëþîðèòîâîãî òèïó
(ðåíòãåíîôàçíèé äèôðàêòîìåòð ÄÐÎÍ-4-07, ÀÒ
«Èííîâàöèîííûé öåíòð «Áóðåâåñòíèê»», Ðîñ³éñüêà
Ôåäåðàö³ÿ) (ðèñ. 2).

Åëåìåíòíèé ñêëàä ÍÖÄ âèçíà÷àëè ìåòîäîì
åíåðãîäèñïåðñ³éíîãî ñïåêòðîñêîï³÷íîãî õ³ì³÷íîãî
àíàë³çó (ïðèñòàâêà äî ÑÅÌ, ïðèëàä Oxford X-MAX,
Oxford Instruments, Âåëèêîáðèòàí³ÿ). Âèÿâëåí³ åëå-
ìåíòè O, Al ³ Si â³äîáðàæàþòü ñêëàä àëþìîñèë³êàò-
íèõ íàíîòðóáîê, O ³ Ce – öåð³þ ä³îêñèäó, Ñ –
ï³äêëàäêè, íà ÿêó íàíîñèëè çðàçîê (ðèñ. 3).

Ïîð³âíÿëüíèé ñêëàä òåñò-çðàçê³â êðåì³â ç ÍÖÄ ó
êîíöåíòðàö³ÿõ 0,1%, 0,25% ³ 0,5%, ðåôåðåíòíîãî

Ðèñ. 1. Åëåêòðîííî-ì³êðîñêîï³÷í³ çîáðàæåííÿ ñóáñòàíö³¿ íàíî÷àñòèíîê öåð³þ ä³îêñèäó (íàíîêîìïîçèò íàíî÷àñòèíîê
öåð³þ ä³îêñèäó ç àëþìîñèë³êàòíèìè íàíîòðóáêàìè) ó ïðîöåñ³ âèçíà÷åííÿ ðîçì³ðó ÷àñòèíîê CeO2

  

Çàé÷åíêî Ã.Â., Ëÿïóíîâ Ì.Î., ªôàíîâ Â.Ñ., Áåçóãëà Î.Ï., Ëÿïóíîâà À.Ì., Ñ³ìîíîâà Î.À.
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çðàçêó – êðåìó ç òèòàíó ä³îêñèäîì (ÒÄ) ó êîíöåíò-
ðàö³¿ 3% òà êðåìîâî¿ îñíîâè, ðîçðîáëåíèõ ó ÍÒÊ
«²íñòèòóò ìîíîêðèñòàë³â» ÍÀÍ Óêðà¿íè äëÿ ñêðèí-
³íãîâîãî äîñë³äæåííÿ ôîòîïðîòåêòîðíî¿ àêòèâíîñò³,
íàâåäåíèé ó òàáëèö³ 1. Òåñò-çðàçêè êðåì³â ì³ñòèëè
íàñòóïí³ äîïîì³æí³ ðå÷îâèíè: ä³åòèëàì³íîã³äðîêñè-
áåíçî¿ëãåêñèëáåíçîàò (Uvinul A Plus), åòèëãåêñèë-
ìåòîêñ³-öèííàìàò (Uvinul MC 80), á³ñ-åòèëãåêñèëî-
êñ³ôåíîëìåòîêñ³ôåí³ëòð³àçèí (Tinosorb S), ìåòèëåí
á³ñ-áåíçîòð³àçîë³ëòåòðàìåòèëáóòèëôåíîë (Tinosorb
M), ôåíîêñ³åòàíîë, åòèëãåêñèëãë³öåðèí, ä³áóòèëàäè-
ïàò, Ñ12-15 àëê³ëáåíçîàò, ìàêðîãîëó 20 öåòîñòåàðè-
ëîâèé åô³ð, öåòîñòåàðèëîâèé ñïèðò, öèêëîìåòèêîí,
äèíàòð³þ åäåòàò, êñàíòàíîâà êàìåäü, ïðîï³ëåíãë³-
êîëü, âîäà î÷èùåíà.

Ôîòîïðîòåêòîðíó àêòèâí³ñòü êðåì³â âèâ÷àëè íà
ìîäåë³ ôîòîäèíàì³÷íî¿ òðàâìè ó ìóð÷àê³â – ãîñòðî-
ãî ôîòîäèíàì³÷íîãî çàïàëåííÿ øê³ðè (ÓÔ åðèòåìè),
ÿêå âèêëèêàëè çà äîïîìîãîþ ÓÔ îïðîì³íþâà÷à
òèïó ÎÊÍ-011Ì (Çàâåò, Óêðà¿íà). Ä³àïàçîí îïðîì³-
íåííÿ ñòàíîâèâ 220-400 íì. Åôåêòèâí³ñòü êðåì³â ç
ÍÖÄ ïîð³âíþâàëè ç ðåôåðåíòíèì çðàçêîì -– êðå-
ìîì ç ÒÄ, à òàêîæ ç êðåìîâîþ îñíîâîþ.

Åêñïåðèìåíò ïðîâîäèëè íà 70 íåë³í³éíèõ ìóð÷à-
êàõ îáîõ ñòàòåé, ðîçïîä³ëåíèõ íà 7 ãðóï (ïî 10 òâà-
ðèí ó êîæí³é): ãðóïà 1 – êîíòðîëüí³ çäîðîâ³ ³íòàêòí³

òâàðèíè – ³íòàêòíèé êîíòðîëü, ãðóïà 2 – îïðîì³íåí³
òâàðèíè – êîíòðîëüíà ïàòîëîã³ÿ (ÓÔ), ãðóïà 3 – òâà-
ðèíè, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè êðåì ÍÖÄ
0,1% (ÍÖÄ 0,1% + ÓÔ), ãðóïà 4 – òâàðèíè, ÿêèì ïå-
ðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè êðåì ÍÖÄ 0,25% (ÍÖÄ
0,25% + ÓÔ), ãðóïà 5 – òâàðèíè, ÿêèì ïåðåä îïðîì-
³íåííÿì íàíîñèëè êðåì ÍÖÄ 0,5% (ÍÖÄ 0,5% +
ÓÔ), ãðóïà 6 – òâàðèíè, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì
íàíîñèëè êðåì ÒÄ 3% – ðåôåðåíòíèé çðàçîê (ÒÄ
3% + ÓÔ), ãðóïà 7 – òâàðèíè, ÿêèì ïåðåä îïðîì³-
íåííÿì íàíîñèëè êðåìîâó îñíîâó (ïëàöåáî + ÓÔ).

Òâàðèí óòðèìóâàëè ó ñòàíäàðòíèõ óìîâàõ â³âà-
ð³þ Íàö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³âåðñèòåòó ³ìåí³
Î.Î. Áîãîìîëüöÿ çà òåìïåðàòóðè ïîâ³òðÿ 16-25 °C òà
â³äíîñí³é âîëîãîñò³ 40-70%, ç â³ëüíèì äîñòóïîì äî
êîðìó ³ âîäè. Ïåð³îä êàðàíòèíó òà àêë³ìàòèçàö³¿
òðèâàâ 7 ä³á. Äîñë³äí³ ãðóïè ôîðìóâàëè ìåòîäîì
ðàíäîì³çàö³¿ [2].

Åêñïåðèìåíòè ïðîâåäåí³ ³ç äîòðèìàííÿì ïîëî-
æåíü Äèðåêòèâè ªâðîïåéñüêîãî ïàðëàìåíòó òà Ðàäè
ªÑ 2010/63/ªÑ â³ä 22.09.2010 ð. ïðî çàõèñò òâàðèí,
ÿê³ âèêîðèñòîâóþòüñÿ äëÿ íàóêîâèõ ö³ëåé, Íàêàçó
ÌÎÇ Óêðà¿íè ¹ 944 â³ä 14.12.2009 ð. «Ïðî çàòâåð-
äæåííÿ Ïîðÿäêó ïðîâåäåííÿ äîêë³í³÷íîãî âèâ÷åííÿ
ë³êàðñüêèõ çàñîá³â òà åêñïåðòèçè ìàòåð³àë³â äîêë³-
í³÷íîãî âèâ÷åííÿ ë³êàðñüêèõ çàñîá³â».

Ðèñ. 2. Åëåêòðîíîãðàìà ÷àñòèíêè öåð³þ
ä³îêñèäó ç õàðàêòåðíèìè äëÿ äàíî¿
ðå÷îâèíè  äèôðàêö³éíèìè ï³êàìè

 

Ðèñ. 3. Åíåðãîäèñïåðñ³éíèé ñïåêòð ñóáñòàíö³¿ íàíî÷àñòèíîê
öåð³þ ä³îêñèäó çà äàíèìè ïðèëàäó Oxford X-MAX

Ïðèì³òêà. Íà îñ³ àáñöèñ – âåëè÷èíà åíåðã³¿ ÷àñòèíîê ó ÊåÂ; íà îñ³
îðäèíàò – ÷àñòêà ê³ëüêîñò³ ³ìïóëüñ³â çà ñåêóíäó (³ìï/ñ) òà åíåðã³¿ (eÂ).

Òàáëèöÿ 1
Ñêëàä òåñò-çðàçê³â êðåì³â äëÿ ñêðèí³íãîâîãî äîñë³äæåííÿ ôîòîïðîòåêòîðíî¿ àêòèâíîñò³ (ó ã íà 100 ã)

ÒÅÎÐÅÒÈ×ÍÅ ÒÀ ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÅ ÎÁ¥ÐÓÍÒÓÂÀÍÍß ÑÊËÀÄÓ ÊÐÅÌÓ Ç ÍÀÍÎ×ÀÑÒÈÍÊÀÌÈ ÖÅÐ²Þ Ä²ÎÊÑÈÄÓ
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Ìóð÷àê³â âèâîäèëè ç åêñïåðèìåíòó ï³ä õëîðî-
ôîðìíèì íàðêîçîì ÷åðåç 24 ãîäèíè ï³ñëÿ îïðîì³-
íåííÿ.

Ïåðåä ïî÷àòêîì äîñë³äó âñ³ì òâàðèíàì ïðîâîäè-
ëè äåï³ëÿö³þ íà ä³ëÿíö³ ñïèíè, ÿêó óìîâíî ïîä³ëÿëè
çà äîïîìîãîþ òðàôàðåòó íà òðè «â³êíà», ïëîùà êîæ-
íîãî ç ÿêèõ ñòàíîâèëà 3 ñì2.

Äæåðåëî ÓÔ âèïðîì³íþâàííÿ ðîçì³ùóâàëè íà
â³äñòàí³ 10 ñì â³ä ïîâåðõí³ øê³ðè òâàðèíè, òðè-
âàë³ñòü îïðîì³íåííÿ ñòàíîâèëà 3 õâèëèíè. Äîçà ÓÔ
îïðîì³íåííÿ â³äïîâ³äàëà 5 ÌÅÄ (ì³í³ìàëüíèì åðè-
òåìíèì äîçàì).

Êðåìè íàíîñèëè â ïðîô³ëàêòè÷íîìó ðåæèì³ íà
äåï³ëüîâàí³ ä³ëÿíêè øê³ðè òâàðèí çà 20 õâèëèí äî
îïðîì³íåííÿ äîçîþ 2 ìã/ñì2. Òàêèì ÷èíîì, ìóð÷àêè
ç ãðóï 3, 4 ³ 5 îòðèìóâàëè íàøê³ðíî äîçó ÍÖÄ 0,04,
0,1 ³ 0,2 ìã/êã, â³äïîâ³äíî.

Îö³íêó ñòóïåíÿ âèðàæåíîñò³ åðèòåìè ïðîâîäèëè
÷åðåç 1, 2, 4, 8, 16 òà 24 ãîäèíè ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ ³
ô³êñóâàëè â áàëàõ çà êîëîðèìåòðè÷íîþ øêàëîþ
Ñ.Â. Ñóâîðîâà: 0 – â³äñóòí³ñòü åðèòåìè, 1 – ñëàáêà
åðèòåìà (ðîæåâèé òîí), 2 – ïîì³ðíî âèðàæåíà åðè-
òåìà (ðîæåâî-÷åðâîíèé òîí), 3 – âèðàæåíà åðèòåìà
(÷åðâîíèé òîí), 4 – ð³çêî âèðàæåíà åðèòåìà (ÿñêðà-
âî-÷åðâîíèé òîí). Çà çíà÷åííÿ ïîêàçíèêà ó êîæíî¿
òâàðèíè ïðèéìàëè ñåðåäíº àðèôìåòè÷íå ñòóïåíÿ
âèðàæåíîñò³ åðèòåìè, âèì³ðÿíîãî ó òðüîõ â³êíàõ.

Ôîòîïðîòåêòîðíó àêòèâí³ñòü (ÔÏÀ) êðåì³â ðîç-
ðàõîâóâàëè çà ôîðìóëîþ 1:

ÔÏÀ = (Åêî – Åêð) × 100 / Åêî, (1)
äå Åêð – ñòóï³íü âèðàæåíîñò³ åðèòåìè (â áàëàõ) íà
ä³ëÿíö³ øê³ðè, äå áóëî íàíåñåíî êðåì (ãðóïè 3–7),
÷åðåç 24 ãîäèíè ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ;
Åêî – ñòóï³íü âèðàæåíîñò³ åðèòåìè (â áàëàõ) íà
ä³ëÿíö³ øê³ðè, ÿêà ï³äëÿãàëà ÓÔ îïðîì³íåííþ (ãðó-
ïà 2 – êîíòðîëüíà ïàòîëîã³ÿ), ÷åðåç 24 ãîäèíè ï³ñëÿ
îïðîì³íåííÿ.

Äëÿ îö³íêè ñòóïåíÿ ÓÔ óøêîäæåííÿ òêàíèí òà
çäàòíîñò³ êðåì³â ïîïåðåäæàòè ðîçâèòîê çàïàëåííÿ
ïðîòÿãîì 4 ãîäèí ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ âèçíà÷àëè òåì-
ïåðàòóðó øê³ðíèõ ïîêðèâ³â, ùî º ³íòåãðàëüíèì ïî-
êàçíèêîì àêòèâíîñò³ çàïàëüíîãî ïðîöåñó òà ìàðêå-
ðîì âàñêóëÿðíèõ çì³í äåðìè ïðè äàí³é ïàòîëîã³¿.
Ï³äâèùåííÿ òåìïåðàòóðè ïðîÿâëÿºòüñÿ çà ðàõóíîê
âèâ³ëüíåííÿ ïðîçàïàëüíèõ ³ âàçîàêòèâíèõ ìåä³àòîð³â,
òàêèõ ÿê ã³ñòàì³í, ñåðîòîí³í, áðàäèê³í³í, ïðîñòà-
ãëàíäèíè òà ³íòåðëåéê³íè [10]. Âèì³ðþâàííÿ òåìïå-
ðàòóðè øê³ðíî¿ ñêëàäêè òâàðèí ïðîâîäèëè çà äîïî-
ìîãîþ òåðìîìåòðà MT1931 (Microlife, Øâåéöàð³ÿ).

Ïåðåá³ã ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó òàêîæ îö³íþâàëè
çà íàÿâí³ñòþ ëåéêîöèòîçó ÿê ãåìàòîëîã³÷íîãî ìàð-
êåðó ñèñòåìíî¿ çàïàëüíî¿ ðåàêö³¿ íà ÓÔ îïðîì³íåí-
íÿ. Çàá³ð êðîâ³ ïðîâîäèëè ç âóøíèõ êàï³ëÿð³â ìóð-
÷àê³â áåçïîñåðåäíüî ïåðåä äîñë³äîì òà ÷åðåç 24
ãîäèíè â³ä ïî÷àòêó åêñïåðèìåíòó. Ê³ëüê³ñòü ëåéêî-
öèò³â ï³äðàõîâóâàëè ó êàìåð³ Ãîðÿºâà.

Ïîøêîäæåííÿ òêàíèí øê³ðè ÓÔ îïðîì³íåííÿì
ñóïðîâîäæóºòüñÿ äåãðàíóëÿö³ºþ òó÷íèõ êë³òèí òà
âèõîäîì ã³ñòàì³íó – ìåä³àòîðó ðàííüî¿ ôàçè çàïà-
ëåííÿ [4]. Âì³ñò äàíîãî ìàðêåðó çàïàëåííÿ ó êðîâ³ ç
âóøíèõ êàï³ëÿð³â òâàðèí âèçíà÷àëè ìåòîäîì ñâ³òëî-
âî¿ êîëîðèìåòð³¿ ÷åðåç 1 ãîäèíó ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ.
Ïðèíöèï ìåòîäó çàñíîâàíèé íà óòâîðåíí³ çàáàðâëå-
íîãî êîìïëåêñó ã³ñòàì³íó ç ä³àçîòîâàíèì ï-í³òðî-
àí³ë³íîì.

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó äàíèõ ïðîâîäèëè çà äîïî-
ìîãîþ ïðîãðàì IBM SPSS Statistics v.23 (IBM,
ÑØÀ) òà Microsoft Office Excel 2007 (Microsoft,
ÑØÀ). Ðåçóëüòàòè îêðåìèõ âèì³ðþâàíü ïðåäñòàâ-
ëåí³ â àáñîëþòíèõ îäèíèöÿõ ó âèãëÿä³ ñåðåäí³õ
àðèôìåòè÷íèõ çíà÷åíü (Ì) ç³ ñòàíäàðòíèìè ïîìèë-
êàìè ñåðåäíüîãî (m).

Ðîçì³ð âèá³ðîê âèçíà÷àëè çã³äíî ç ìåòîäè÷íèìè
ðåêîìåíäàö³ÿìè [2].

Íàÿâí³ñòü ïðîìàõ³â ïåðåâ³ðÿëè çà äîïîìîãîþ Q-
òåñòó Ä³êñîíà. Íàäàë³ çà W-êðèòåð³ºì Øàï³ðî-Ó³ëêà
âèçíà÷àëè íîðìàëüí³ñòü ðîçïîä³ëó. Äëÿ íåçàëåæíèõ
âèá³ðîê ó âèïàäêó ðîçïîä³ëó, â³äì³ííîãî â³ä íîð-
ìàëüíîãî, ïîð³âíÿííÿ ïðîâîäèëè ³ç çàñòîñóâàííÿì
òåñòó Ìàííà-Ó³òí³.

Äèñïåðñ³¿ íîðìàëüíî ðîçïîä³ëåíèõ âèá³ðîê, ó
ñâîþ ÷åðãó, ïîð³âíþâàëè çà äîïîìîãîþ äâîâèá³ðêî-
âîãî F-òåñòó, ï³ñëÿ ÷îãî çàëåæíî â³ä îòðèìàíîãî
çíà÷åííÿ F-êðèòåð³þ çàñòîñîâóâàëè äâîâèá³ðêîâèé
t-òåñò ç îäíàêîâèìè àáî ð³çíèìè äèñïåðñ³ÿìè. Äëÿ
ïîð³âíÿííÿ çàëåæíèõ âèá³ðîê çàñòîñîâóâàëè ïàðíèé
äâîâèá³ðêîâèé t-òåñò äëÿ ñåðåäí³õ.

Ó âèïàäêó ìíîæèííèõ ïîð³âíÿíü âèêîðèñòîâóâà-
ëè îäíîôàêòîðíèé äèñïåðñ³éíèé àíàë³ç ANOVA ç
post-hoc ïîð³âíÿííÿìè ³ç çàñòîñóâàííÿì HSD-êðèòå-
ð³þ Òüþê³.

Â³äì³ííîñò³ ïîêàçíèê³â ââàæàëè ñòàòèñòè÷íî
çíà÷óùèìè ïðè ð < 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß
Ïðîòÿãîì åêñïåðèìåíòó äèíàì³êó ðîçâèòêó ãîñ-

òðîãî ôîòîäèíàì³÷íîãî çàïàëåííÿ øê³ðè îö³íþâàëè
çà ñòóïåíåì âèðàæåíîñò³ åðèòåìè (òàáë. 2). Ó ãðóï³
êîíòðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿ ñïîñòåð³ãàëè çðîñòàííÿ ïî-
êàçíèêà ïðîòÿãîì âñüîãî ïåð³îäó ñïîñòåðåæåííÿ (24
ãîäèíè). Ó äàíèõ ìóð÷àê³â âèÿâëÿëè ä³ëÿíêè îñîá-
ëèâî ñèëüíî¿ åðèòåìè òà âèðàçîê íà øê³ð³.

Ñõîæó êàðòèíó ñïîñòåð³ãàëè ó ãðóï³ íàíåñåííÿ
ïëàöåáî. Ëèøå ÷åðåç 24 ãîäèíè ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ
â³äì³÷àëè çìåíøåííÿ âèðàæåíîñò³ åðèòåìè ó ìóð-
÷àê³â, ÔÏÀ êðåìó ñòàíîâèëà 7,7%.

Ó âñ³õ ãðóïàõ íàíåñåííÿ êðåì³â ç ÍÖÄ âèÿâëÿëè
ìåíøèé ñòóï³íü âèðàæåíîñò³ åðèòåìè, í³æ ó ãðóï³
êîíòðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿. Íàéêðàùèé ðåçóëüòàò ñïîñ-
òåð³ãàëè ïðè çàñòîñóâàíí³ êðåìó ÍÖÄ 0,25%, ÔÏÀ
ÿêîãî ñêëàäàëà 43,6%, ó ïîð³âíÿíí³ ç ÔÏÀ 23,1% ³
35,9% äëÿ êðåì³â ÍÖÄ 0,1% òà ÍÖÄ 0,5%, â³äïîâ³ä-
íî. Ó ãðóï³ ìóð÷àê³â, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íà-
íîñèëè êðåì ÍÖÄ 0,25%, íà 1 ãîäèíó åêñïåðèìåíòó

Çàé÷åíêî Ã.Â., Ëÿïóíîâ Ì.Î., ªôàíîâ Â.Ñ., Áåçóãëà Î.Ï., Ëÿïóíîâà À.Ì., Ñ³ìîíîâà Î.À.
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ñòóï³íü âèðàæåíîñò³ åðèòåìè íå â³äð³çíÿâñÿ â³ä òà-
êîãî ó ³íòàêòíèõ òâàðèí. Åðèòåìà áóëà ìåíø âèðà-
æåíîþ, í³æ ó ãðóï³ çàñòîñóâàííÿ êðåìó ÍÖÄ 0,1%
íà 2-24 ãîäèíè äîñë³äó òà ó ãðóï³ çàñòîñóâàííÿ êðå-
ìó ÍÖÄ 0,5% – íà 2-8 ãîäèíè. Á³ëüøà åôåêòèâí³ñòü
êðåìó ÍÖÄ 0,25%, ó ïîð³âíÿíí³ ç êðåìîì ÍÖÄ
0,5%, ìîæëèâî, ïîÿñíþºòüñÿ òèì, ùî íàíî÷àñòèíêè
ó á³ëüø³é êîíöåíòðàö³¿ ÷åðåç âòðàòó ñòàá³ëüíîñò³
çäàòí³ óòâîðþâàòè êîíãëîìåðàòè, ÿê³ âèÿâëÿþòü
ìåíøó ôîòîïðîòåêòîðíó àêòèâí³ñòü.

Ó ãðóï³ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíî-
ñèëè ðåôåðåíòíèé çðàçîê – êðåì ÒÄ 3%, ôîòîäèíàì-
³÷íà òðàâìà òàêîæ áóëà ìåíø âèðàæåíîþ, í³æ ó ãðóï³
êîíòðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿. ×åðåç 1 ãîäèíó ï³ñëÿ îïðîì³-
íåííÿ ñòóï³íü âèðàæåíîñò³ åðèòåìè íå â³äð³çíÿâñÿ
â³ä òàêîãî ó ³íòàêòíèõ òâàðèí. Îäíàê çà åôåêòèâí³-
ñòþ êðåì ÒÄ 3% ïîñòóïàâñÿ êðåìó ÍÖÄ 0,25%. Íà
øê³ð³ òâàðèí, ÿêèì íàíîñèëè ðåôåðåíòíèé çðàçîê,
â³äì³÷àëè á³ëüøó ê³ëüê³ñòü âèðàçîê, ïëîùà óðàæåííÿ
áóëà ïîøèðåí³øîþ. Âæå ÷åðåç 4 ãîäèíè ï³ñëÿ îïðîì-
³íåííÿ ó ãðóï³ òâàðèí, ÿêèì íàíîñèëè êðåì ÍÖÄ
0,25%, â³äì³÷àëè íà 57,1% ìåíøèé ñòóï³íü âèðàæå-
íîñò³ åðèòåìè, í³æ ó ãðóï³ çàñòîñóâàííÿ êðåìó ÒÄ
3%. ÔÏÀ ðåôåðåíòíîãî çðàçêà ñòàíîâèëà 23,1%.

Òàêèì ÷èíîì, êðåì ÍÖÄ 0,25% âèÿâèâ íàéá³ëü-
øó ôîòîïðîòåêòîðíó àêòèâí³ñòü, ïîð³âíÿíî ç ³íøè-
ìè òåñò-çðàçêàìè êðåì³â ç ÍÖÄ, çà ñòóïåíåì âèðà-
æåíîñò³ åðèòåìè – ëîêàëüíî¿ îçíàêè çàïàëåííÿ,

ïåðåâèùóþ÷è ä³þ ðåôåðåíòíîãî çðàçêà. Íà îïðîì³-
íåíèõ ä³ëÿíêàõ øê³ðè ìóð÷àê³â, ÿêèì ïðîô³ëàêòè÷-
íî íàíîñèëè êðåì ç ÍÖÄ, âèÿâëåíà ìåíøà ê³ëüê³ñòü
âèðàçîê ³ ãëèáîêèõ óðàæåíü øê³ðíèõ ïîêðèâ³â. Ïëî-
ùà òà ³íòåíñèâí³ñòü ôîòîäèíàì³÷íîãî çàïàëüíîãî
ïðîöåñó, ãîëîâíîþ ñêëàäîâîþ ÿêîãî º åðèòåìà, â
ãðóï³ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè
êðåì ÍÖÄ 0,25%, áóëè ìåíøèìè.

Äëÿ âèÿâëåííÿ çäàòíîñò³ òåñò-çðàçê³â êðåì³â ïî-
ïåðåäæàòè ðîçâèòîê ñèñòåìíîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó
ï³ñëÿ ÓÔ îïðîì³íåííÿ âèçíà÷àëè ¿õ âïëèâ íà äèíà-
ì³êó çì³íè òåìïåðàòóðè øê³ðíèõ ïîêðèâ³â ìóð÷àê³â.
Ó ãðóï³ ³íòàêòíîãî êîíòðîëþ çíà÷åííÿ ïîêàçíèêà íå
âèõîäèëè çà ìåæ³ ô³ç³îëîã³÷íî¿ íîðìè [5] (òàáë. 3).
Ó îïðîì³íåíèõ ìóð÷àê³â, ïî÷èíàþ÷è ç 1 ãîäèíè åê-
ñïåðèìåíòó, ñïîñòåð³ãàëè ï³äâèùåííÿ òåìïåðàòóðè
øê³ðè ÿê ïîð³âíÿíî ç ³íòàêòíèìè òâàðèíàìè, òàê ³ ó
ïîð³âíÿíí³ ç âèõ³äíèì çíà÷åííÿì. ×åðåç 4 ãîäèíè
ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ ïîêàçíèê çðîñòàâ íà 0,35 °Ñ.

Ó ãðóï³ òâàðèí, ÿêèì íàíîñèëè ïëàöåáî, òåìïå-
ðàòóðà øê³ðíèõ ïîêðèâ³â ïðîòÿãîì ïåð³îäó ðåºñò-
ðàö³¿ ï³äâèùóâàëàñÿ íà 0,26 °Ñ, íà 4 ãîäèíó áóëà íà
0,16°Ñ íèæ÷îþ, í³æ ó òâàðèí ãðóïè êîíòðîëüíî¿ ïà-
òîëîã³¿, ùî âêàçóº íà ïîì³ðíó çäàòí³ñòü êðåìîâî¿
îñíîâè ïîïåðåäæàòè çàïàëåííÿ.

Ó ãðóïàõ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íà-
íîñèëè êðåìè ç ÍÖÄ, ÷åðåç 1 ãîäèíó åêñïîçèö³¿ ñïî-
ñòåð³ãàëè çðîñòàííÿ òåìïåðàòóðè øê³ðíèõ ïîêðèâ³â,

Òàáëèöÿ 2
Äèíàì³êà ðîçâèòêó åðèòåìè ó ìóð÷àê³â â óìîâàõ ìîäåë³ ôîòîäèíàì³÷íî¿ òðàâìè òà â ãðóïàõ òâàðèí,

ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè òåñò-çðàçêè êðåì³â ç íàíî÷àñòèíêàìè öåð³þ ä³îêñèäó (n = 10; M±m)

Ïðèì³òêà. n – ê³ëüê³ñòü òâàðèí ó ãðóï³; * – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ ³íòàêòíîãî êîíòðîëþ; ** – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ êîí-
òðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿; # – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè ïëàöåáî, ## – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðó-
ïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè êðåì ÒÄ 3%, † – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè
êðåì ÍÖÄ 0,1%, †† – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè êðåì ÍÖÄ 0,5%.

Òàáëèöÿ 3
Äèíàì³êà çì³íè òåìïåðàòóðè øê³ðè ó ìóð÷àê³â ïðè ôîòîäèíàì³÷í³é òðàâì³ òà â ãðóïàõ òâàðèí,

ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè òåñò-çðàçêè êðåì³â ç íàíî÷àñòèíêàìè öåð³þ ä³îêñèäó

Ïðèì³òêà. n – ê³ëüê³ñòü òâàðèí ó ãðóï³; * – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ ³íòàêòíîãî êîíòðîëþ; ** – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ êîí-
òðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿; # – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè ïëàöåáî, ## – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðó-
ïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè êðåì ÒÄ 3%, †† – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñè-
ëè êðåì ÍÖÄ 0,5%, • – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç âèõ³äíèì çíà÷åííÿì.

ÒÅÎÐÅÒÈ×ÍÅ ÒÀ ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍÅ ÎÁ¥ÐÓÍÒÓÂÀÍÍß ÑÊËÀÄÓ ÊÐÅÌÓ Ç ÍÀÍÎ×ÀÑÒÈÍÊÀÌÈ ÖÅÐ²Þ Ä²ÎÊÑÈÄÓ
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ÿêå ñòàíîâèëî 0,28°Ñ, 0,16°Ñ ³ 0,45°Ñ äëÿ êðåì³â
ÍÖÄ 0,1%, ÍÖÄ 0,25% òà ÍÖÄ 0,5%, â³äïîâ³äíî.
Îäíàê çíà÷åííÿ ïîêàçíèêà íîðìàë³çóâàëîñÿ íà 2 ³ 4
ãîäèíè åêñïåðèìåíòó. Íàéá³ëüø åôåêòèâíèìè ó ïî-
ïåðåäæåíí³ çàïàëåííÿ âèÿâèëèñÿ êðåìè ÍÖÄ 0,1%
òà ÍÖÄ 0,25% – íà 4 ãîäèíó åêñïåðèìåíòó òåìïåðà-
òóðà øê³ðíèõ ïîêðèâ³â ó äàíèõ ãðóïàõ áóëà, â³äïîâ-
³äíî, íà 0,39°Ñ ³ 0,35°Ñ íèæ÷îþ, í³æ ó ãðóï³ êîíò-
ðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿.

Ðåôåðåíòíèé çðàçîê ïîñòóïàâñÿ çà åôåêòèâí³ñòþ
êðåìàì ç ÍÖÄ. ×åðåç 4 ãîäèíè ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ
òåìïåðàòóðà øê³ðíèõ ïîêðèâ³â íå â³äð³çíÿëàñÿ â³ä
òàêî¿ ó òâàðèí ãðóïè êîíòðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿ òà áóëà,
â³äïîâ³äíî, íà 0,30°Ñ, 0,26°Ñ ³ 0,33°Ñ âèùîþ, í³æ ó
ãðóïàõ òâàðèí, ÿêèì íàíîñèëè êðåìè ÍÖÄ 0,1%,
ÍÖÄ 0,25% òà ÍÖÄ 0,5%. Íîðìàë³çàö³¿ ïîêàçíèêà
ïðîòÿãîì ïåð³îäó âèçíà÷åííÿ íå ñïîñòåð³ãàëè, òåì-
ïåðàòóðà øê³ðíèõ ïîêðèâ³â ï³ñëÿ íàíåñåííÿ êðåìó
ÒÄ 3% çàëèøàëàñÿ ï³äâèùåíîþ.

Âïëèâ òåñò-çðàçê³â êðåì³â íà âèðàæåí³ñòü çà-
ïàëüíîãî ïðîöåñó òàêîæ îö³íþâàëè çà íàÿâí³ñòþ
ëåéêîöèòîçó ÿê ãåìàòîëîã³÷íîãî ìàðêåðó ðåàêö³¿ íà
ÓÔ îïðîì³íåííÿ (òàáë. 4). Ó ãðóïàõ êîíòðîëüíî¿ ïà-
òîëîã³¿ òà íàíåñåííÿ ïëàöåáî ñïîñòåð³ãàëè íàéá³ëüø
âèðàæåíèé ëåéêîöèòîç – çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ ëåé-
êîöèò³â, â³äïîâ³äíî, íà 45,7% ³ 43,4% ó ïîð³âíÿíí³ ç
³íòàêòíèìè òâàðèíàìè.

Ó ãðóïàõ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íà-
íîñèëè êðåìè ç ÍÖÄ, ëåéêîöèòîç áóâ ìåíø âèðàæå-
íèì. Íàéá³ëüø åôåêòèâíèìè âèÿâèëèñÿ êðåìè ÍÖÄ
0,25% òà ÍÖÄ 0,5% – ê³ëüê³ñòü ëåéêîöèò³â ó êðîâ³
ìóð÷àê³â áóëà, â³äïîâ³äíî, íà 17,4% ³ 16,8% ìåí-
øîþ, í³æ ó ãðóï³ êîíòðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿. Çà çàçíà÷å-
íèì ïîêàçíèêîì, êðåì ÍÖÄ 0,1% ïîñòóïèâñÿ êðåìó
ÍÖÄ 0,25% íà 8,0%.

Ðåôåðåíòíèé ïðåïàðàò çà çäàòí³ñòþ ïîïåðåäæàòè
çàïàëåííÿ ìåíø åôåêòèâíèé, í³æ êðåìè ÍÖÄ 0,25%
òà ÍÖÄ 0,5% – ëåéêîöèòîç ó ãðóï³ çàñòîñóâàííÿ
êðåìó ÒÄ 3% áóâ, â³äïîâ³äíî, íà 8,6% ³ 7,9% á³ëüø
âèðàæåíèé.

Ã³ñòàì³í º ìàðêåðîì ðàííüî¿ ôàçè çàïàëåííÿ, ùî
âèâ³ëüíÿºòüñÿ ç áàçîô³ë³â òà îïàñèñòèõ êë³òèí âíàñ-
ë³äîê ¿õ äåñòðóêö³¿, çîêðåìà, ï³ä âïëèâîì ÓÔ [4].
Ùîäî âì³ñòó ã³ñòàì³íó â êðîâ³ ìóð÷àê³â, äàíèé ïî-
êàçíèê áóâ íàéâèùèì ó ãðóï³ êîíòðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿
òà çàñòîñóâàííÿ ïëàöåáî, òîä³ ÿê ó ãðóï³ íàíåñåííÿ
êðåìó ÍÖÄ 0,25% – íå â³äð³çíÿâñÿ â³ä òàêîãî ó
³íòàêòíèõ òâàðèí (òàáë. 5). Êðåìè ÍÖÄ 0,1% òà
ÍÖÄ 0,5% äåùî ïîñòóïàëèñÿ çà åôåêòèâí³ñòþ – ó
ìóð÷àê³â ñïîñòåð³ãàëè ï³äâèùåíèé âì³ñò ã³ñòàì³íó â
êðîâ³, àëå íà 38,5% ³ 35,4% ìåíøèé, í³æ ó ãðóï³
êîíòðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿.

Êðåì ÒÄ 3% çà äîñë³äæóâàíèì ïîêàçíèêîì âèÿ-
âèâñÿ íå ìåíø åôåêòèâíèì, í³æ êðåì ÍÖÄ 0,25%.

Ïðèì³òêà. n – ê³ëüê³ñòü òâàðèí ó ãðóï³; * – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ ³íòàêòíîãî êîíòðîëþ; ** – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ êîí-
òðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿; # – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè ïëàöåáî, ## – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðó-
ïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè êðåì ÒÄ 3%.

Òàáëèöÿ 5
Âì³ñò ã³ñòàì³íó â êðîâ³ ìóð÷àê³â â óìîâàõ ìîäåë³ ôîòîäèíàì³÷íî¿ òðàâìè òà â ãðóïàõ òâàðèí,

ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè òåñò-çðàçêè êðåì³â ç íàíî÷àñòèíêàìè öåð³þ ä³îêñèäó

Ïðèì³òêà. n – ê³ëüê³ñòü òâàðèí ó ãðóï³; * – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ ³íòàêòíîãî êîíòðîëþ; ** – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ êîí-
òðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿; # – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè ïëàöåáî, ## – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðó-
ïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè êðåì ÒÄ 3%, † – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè
êðåì ÍÖÄ 0,1%, • – p < 0,05 ó ïîð³âíÿíí³ ç âèõ³äíèì çíà÷åííÿì.

Òàáëèöÿ 4
Ê³ëüê³ñòü ëåéêîöèò³â ó êðîâ³ ìóð÷àê³â â óìîâàõ ìîäåë³ ôîòîäèíàì³÷íî¿ òðàâìè òà â ãðóïàõ òâàðèí,

ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè òåñò-çðàçêè êðåì³â ç íàíî÷àñòèíêàìè öåð³þ ä³îêñèäó
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Ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèõ â³äì³ííîñòåé ì³æ ãðóïàìè
òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íàíîñèëè äàí³
òåñò-çðàçêè, íå â³äì³÷àëè.

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ùîäî ôîòîïðîòåêòîðíî¿ òà
ïðîòèçàïàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ÍÖÄ óçãîäæóþòüñÿ ç ðå-
çóëüòàòàìè åêñïåðèìåíò³â in vitro, ñèñòåìàòèçîâà-
íèõ ³íøèìè äîñë³äíèêàìè [3, 6, 12].

Êðåì ç ÍÖÄ ïðîÿâèâ ôîòîïðîòåêòîðíó àê-
òèâí³ñòü ó øèðîêîìó ä³àïàçîí³ ÓÔ âèïðîì³íþâàííÿ –
ó ñïåêòð³ ÓÔ-À (315-400 íì) òà ÓÔ-B (280-315 íì),
ùî âêàçóº íà ïåðåâàãó äàíîãî ÀÔ² ó ïîð³âíÿíí³ ç
áàãàòüìà îðãàí³÷íèìè ô³ëüòðàìè [9].

Ðåçóëüòàòè ñêðèí³íãó äîçâîëèëè âèçíà÷èòè îïòè-
ìàëüíó êîíöåíòðàö³þ ÍÖÄ ó êðåì³ (0,25%) òà îáó-
ìîâèëè äîö³ëüí³ñòü ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü ôàðìà-
êîëîã³÷íî¿ àêòèâíîñò³ òà áåçïåêè äàíî¿ òîï³êàëüíî¿
ë³êàðñüêî¿ ôîðìè ÿê ôîòîïðîòåêòîðó, ïðèçíà÷åíîãî
äëÿ ïîïåðåäæåííÿ óðàæåííÿ øê³ðè ÓÔ âèïðîì³íþ-
âàííÿì.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Ïðîô³ëàêòè÷íå íàíåñåííÿ êðåì³â ç ÍÖÄ ïåðåä
ÓÔ îïðîì³íåííÿì øê³ðè çìåíøóâàëî ïðîÿâè ôîòî-
äèíàì³÷íî¿ òðàâìè ó ìóð÷àê³â. Çà ôîòîïðîòåêòîð-
íîþ àêòèâí³ñòþ êðåì ÍÖÄ 0,25% âèÿâèâñÿ
íàéá³ëüø åôåêòèâíèì (ÔÏÀ – 43,6% ó ïîð³âíÿíí³ ç
ÔÏÀ 23,1% ³ 35,9% äëÿ êðåì³â ÍÖÄ 0,1% òà ÍÖÄ
0,5%, â³äïîâ³äíî). Ó òâàðèí ç ãðóïè íàíåñåííÿ äà-
íîãî çðàçêà ñïîñòåð³ãàëè ìåíøó âèðàæåí³ñòü åðèòå-
ìè – ìåíøó ê³ëüê³ñòü âèðàçîê ³ ãëèáîêèõ âèðàçêî-
âèõ óðàæåíü øê³ðíèõ ïîêðèâ³â.

Çàñòîñóâàííÿ êðåì³â ç ÍÖÄ çäàòíå ïîïåðåäèòè
ðîçâèòîê ñèñòåìíîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó ó ìóð-
÷àê³â. Íàøê³ðíå íàíåñåííÿ êðåìó ÍÖÄ 0,25% ñïðè-
ÿëî íàéìåíøîìó (íà 0,16°Ñ), ó ïîð³âíÿíí³ ç ³íøèìè
òåñò-çðàçêàìè, ï³äâèùåííþ òåìïåðàòóðè øê³ðíèõ
ïîêðèâ³â ÷åðåç 1 ãîäèíó ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ. ×åðåç 4
ãîäèíè åêñïîçèö³¿ òåìïåðàòóðà íîðìàë³çóâàëàñÿ ó
âñ³õ ãðóïàõ íàíåñåííÿ êðåì³â ç ÍÖÄ.

Ó ãðóïàõ òâàðèí, ÿêèì ïåðåä îïðîì³íåííÿì íà-
íîñèëè êðåìè ÍÖÄ 0,25% òà ÍÖÄ 0,5%, ñïîñòåð³ãà-
ëè íàéìåíø âèðàæåíèé ëåéêîöèòîç – ê³ëüê³ñòü ëåé-
êîöèò³â ó êðîâ³ ìóð÷àê³â áóëà, â³äïîâ³äíî, íà 17,4%
³ 16,8% ìåíøîþ, í³æ ó ãðóï³ êîíòðîëüíî¿ ïàòîëîã³¿.
Çà âì³ñòîì ã³ñòàì³íó â êðîâ³ íàéêðàùèé ðåçóëüòàò
ïðîäåìîíñòðóâàâ êðåì ÍÖÄ 0,25% – ó ìóð÷àê³â
äàíî¿ ãðóïè çàçíà÷åíèé ïîêàçíèê íå â³äð³çíÿâñÿ â³ä
òàêîãî ó ³íòàêòíèõ òâàðèí, òîä³ ÿê ó ³íøèõ ãðóïàõ
çàñòîñóâàííÿ êðåì³â ç ÍÖÄ ñïîñòåð³ãàëè ï³äâèùåí³
çíà÷åííÿ äàíîãî ïîêàçíèêà.

Êðåì ÍÖÄ 0,25% ïåðåâèùèâ çà åôåêòèâí³ñòþ
ðåôåðåíòíèé çðàçîê. Âæå ÷åðåç 4 ãîäèíè ï³ñëÿ îï-
ðîì³íåííÿ ó ãðóï³ òâàðèí, ÿêèì íàíîñèëè êðåì ÍÖÄ
0,25%, â³äì³÷àëè íà 57,1% ìåíøèé ñòóï³íü âèðàæå-
íîñò³ åðèòåìè, í³æ ó ãðóï³ çàñòîñóâàííÿ êðåìó ÒÄ
3%, ïëîùà óðàæåííÿ òà ê³ëüê³ñòü âèðàçîê áóëè ìåí-

øèìè. ÔÏÀ ðåôåðåíòíîãî çðàçêà ñòàíîâèëà 23,1%.
×åðåç 4 ãîäèíè ï³ñëÿ îïðîì³íåííÿ òåìïåðàòóðà
øê³ðíèõ ïîêðèâ³â ó ãðóï³ çàñòîñóâàííÿ ðåôåðåíòíî-
ãî çðàçêà áóëà íà 0,26 °Ñ âèùîþ, í³æ ó ãðóï³ òâà-
ðèí, ÿêèì íàíîñèëè êðåì ÍÖÄ 0,25%. Êð³ì òîãî, ó
ãðóï³ íàíåñåííÿ êðåìó ÒÄ 3% â³äì³÷àëè íà 8,6%
á³ëüø âèðàæåíèé, ó ïîð³âíÿíí³ ç ãðóïîþ çàñòîñó-
âàííÿ êðåìó ÍÖÄ 0,25%, ëåéêîöèòîç.

Çà ñóêóïí³ñòþ äîñë³äæåíèõ ïîêàçíèê³â êðåì
ÍÖÄ 0,25% âèçíàíèé çðàçêîì-ë³äåðîì òà ðåêîìåí-
äîâàíèé äëÿ îáðàííÿ òåõíîëîã³¿ ³ ê³íöåâîãî ñêëàäó
ë³êàðñüêî¿ ôîðìè òà ïîäàëüøîãî ïîãëèáëåíîãî ôàð-
ìàêîëîã³÷íîãî âèâ÷åííÿ.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êò ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîì³ðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Àêòóàëüíîñòü. Çëîêà÷åñòâåííûå íîâîîáðàçîâàíèÿ êîæè ÿâëÿþòñÿ îäíîé èç íàèáîëåå ðàñïðîñòðàí¸ííûõ ôîðì ðàêà, çàáî-
ëåâàåìîñòü èìè ðàñòåò, êàê â ìèðå â öåëîì, òàê è â Óêðàèíå â ÷àñòíîñòè. Îäíèì èç ôàêòîðîâ ðèñêà äàííîé ïàòîëîãèè ÿâëÿ-
åòñÿ íåãàòèâíîå âëèÿíèå óëüòðàôèîëåòîâîãî èçëó÷åíèÿ, ÷òî ïðåäîòâðàùàåòñÿ ïðèìåíåíèåì ôîòîïðîòåêòîðîâ. Öåëåñîîáðàç-
íîé ÿâëÿåòñÿ ðàçðàáîòêà íîâîãî ýôôåêòèâíîãî è áåçîïàñíîãî ñîëíöåçàùèòíîãî ñðåäñòâà ñ íàíî÷àñòèöàìè äèîêñèäà öåðèÿ,
êîòîðîå ëèøåíî ôîòîêàòàëèòè÷åñêèõ ñâîéñòâ, îáëàäàåò âûðàæåííûì ôîòîïðîòåêòîðíûì è àíòèîêñèäàíòíûì äåéñòâèåì.

Öåëü: òåîðåòè÷åñêîå è ýêñïåðèìåíòàëüíîå îáîñíîâàíèå ñîñòàâà êðåìà ñ íàíî÷àñòèöàìè äèîêñèäà öåðèÿ ïóòåì ïðîâåäå-
íèÿ ñêðèíèíãà ôîòîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòè íà ìîäåëè ôîòîäèíàìè÷åñêîé òðàâìû íà ìîðñêèõ ñâèíêàõ ñ ïîñëåäóþùèì âû-
áîðîì êðåìà-ëèäåðà.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ôîòîäèíàìè÷åñêóþ òðàâìó ó ìîðñêèõ ñâèíîê ìîäåëèðîâàëè ñ ïîìîùüþ óëüòðàôèîëåòîâîãî îá-
ëó÷àòåëÿ ñ ýêñïîçèöèåé 5 ìèíèìàëüíûõ ýðèòåìíûõ äîç. Çà 20 ìèíóò äî îáëó÷åíèÿ æèâîòíûì íàíîñèëè êðåì ñ 0,1%, 0,25%
èëè 0,5% íàíî÷àñòèö äèîêñèäà öåðèÿ èëè ðåôåðåíòíûé îáðàçåö – êðåì ñ 3% äèîêñèäà òèòàíà. Êðåì-ëèäåð âûáèðàëè ïî òà-
êèì ïîêàçàòåëÿì, êàê ôîòîïðîòåêòîðíàÿ àêòèâíîñòü, òåìïåðàòóðà êîæíûõ ïîêðîâîâ, êîëè÷åñòâî ëåéêîöèòîâ è ñîäåðæàíèå ãè-
ñòàìèíà â êðîâè.

Ðåçóëüòàòû. Êðåìîì-ëèäåðîì áûë ïðèçíàí êðåì ñ íàíî÷àñòèöàìè äèîêñèäà öåðèÿ â êîíöåíòðàöèè 0,25%, òàê êàê äëÿ
íåãî ïîêàçàòåëü ôîòîïðîòåêòîðíîé àêòèâíîñòè ñîñòàâèë 43,6% ïî ñðàâíåíèþ ñ 23,1% è 35,9% äëÿ êðåìîâ ñ êîíöåíòðàöèÿìè
0,1% è 0,5%, ñîîòâåòñòâåííî; ïðè åãî íàíåñåíèè íàáëþäàëè ìåíüøåå êîëè÷åñòâî ÿçâ è ãëóáîêèõ ïîðàæåíèé êîæíûõ ïîêðî-
âîâ, íà 17,4% ìåíåå âûðàæåííûé ëåéêîöèòîç, ÷åì â ãðóïïå êîíòðîëüíîé ïàòîëîãèè, ìåíüøåå (íà 0,16 °Ñ), ïî ñðàâíåíèþ ñ
äðóãèìè òåñò-îáðàçöàìè, ïîâûøåíèå òåìïåðàòóðû êîæíûõ ïîêðîâîâ ÷åðåç 1 ÷àñ ïîñëå îáëó÷åíèÿ, íå âûÿâëÿëè ïîâûøåíèå
ñîäåðæàíèÿ ãèñòàìèíà â êðîâè.

Êðåì ñ 0,25% íàíî÷àñòèö äèîêñèäà öåðèÿ ïðåâûñèë ïî ýôôåêòèâíîñòè ðåôåðåíòíûé îáðàçåö. ×åðåç 4 ÷àñà ïîñëå îáëó÷å-
íèÿ â ãðóïïå æèâîòíûõ, êîòîðûì íàíîñèëè êðåì-ëèäåð, îòìå÷àëè íà 57,1% ìåíüøóþ ñòåïåíü âûðàæåííîñòè ýðèòåìû, ÷åì â
ãðóïïå ïðèìåíåíèÿ êðåìà ñ 3% äèîêñèäà òèòàíà. Ôîòîïðîòåêòîðíàÿ àêòèâíîñòü ðåôåðåíòíîãî îáðàçöà ñîñòàâëÿëà ëèøü
23,1%. ×åðåç 4 ÷àñà ïîñëå îáëó÷åíèÿ òåìïåðàòóðà êîæíûõ ïîêðîâîâ â ãðóïïå ïðèìåíåíèÿ ðåôåðåíòíîãî îáðàçöà áûëà íà
0,26 °Ñ âûøå, ÷åì â ãðóïïå æèâîòíûõ, êîòîðûì íàíîñèëè êðåì ñ 0,25% íàíî÷àñòèö äèîêñèäà öåðèÿ. Êðîìå òîãî, â ãðóïïå íà-
íåñåíèÿ êðåìà ñ 3% äèîêñèäà òèòàíà îòìå÷àëè íà 8,6% áîëåå âûðàæåííûé, ïî ñðàâíåíèþ ñ ãðóïïîé ïðèìåíåíèÿ êðåìà-ëè-
äåðà, ëåéêîöèòîç.

Âûâîäû. Ïî ñîâîêóïíîñòè èññëåäîâàííûõ ïîêàçàòåëåé êðåì ñ íàíî÷àñòè÷êàìè öåðèÿ äèîêñèäà 0,25% ïðèçíàí îáðàçöîì-
ëèäåðîì è ðåêîìåíäîâàí äëÿ èçáðàíèÿ òåõíîëîãèè è êîíå÷íîãî ñîñòàâà ëåêàðñòâåííîé ôîðìû è äàëüíåéøåãî óãëóáëåííîãî
ôàðìàêîëîãè÷åñêîãî èçó÷åíèÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: êðåì ñ íàíî÷àñòèöàìè äèîêñèäà öåðèÿ, ñêðèíèíã, ôîòîïðîòåêòîðíàÿ àêòèâíîñòü, ôîòîäèíàìè÷åñêàÿ
òðàâìà.
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Relevance. Cutaneous malignancies are one of the most widespread form of cancer with increasing prevalence and Ukraine and
worldwide. A negative impact of ultraviolet radiation is one of the risk factors of this pathology, and it can be prevented by
photoprotectors. It is expedient to develop a new effective and safe sunscreen with cerium dioxide nanoparticles, which is deprived
of photocatalytic properties and has prominent photoprotective and antioxidant action.

Objective: theoretic and experimental substantiation of a composition of a cream with cerium dioxide nanoparticles by the means
of a screening of photoprotective action on a model of a photodynamic injury in guinea pigs with further identification of a leader
cream.

Material and methods. A photodynamic injury in guinea pigs was modeled with ultraviolet emitter with an exposition of 5
minimal erythema doses. Twenty minutes prior to exposure a cream with 0.1%, 0.25% or 0.5% cerium dioxide nanoparticles or a
comparator cream with 3% titanium dioxide was applied topically. A leader cream was then chosen based on the following criteria:
photoprotective action, skin temperature, blood leukocyte count, and serum histamine level.

Results. The cream with 0.25% cerium dioxide nanoparticles was identified as a leader cream, because its photoprotective action
was 43.6%, compared to 23.1% and 35.9% for 0.1% and 0.5% creams, respectively. After an application of the cream with 0.25%
cerium dioxide nanoparticles there were less ulcers and deep skin lesions and 17.4% less leukocytosis than in pathology control group;
the lowest increase (0.16 °Ñ) in skin temperature was observed in comparison with other test creams; no increase in serum histamine
level was detected.

The cream with 0.25% cerium dioxide nanoparticles was more effective than a comparator. Four hours post-exposure there was
57.1% less pronounced erythema in the leader cream group than in the cream with 3% titanium dioxide group. photoprotective action
of a comparator was only 23.1%. Skin temperature in a comparator group 4 hours post-exposure was 0.26 °Ñ higher than in the cream
with 0.25% cerium dioxide nanoparticles group. Moreover, 8.6% more pronounced leukocytosis was observed in the cream with 3%
titanium dioxide group, compared to the leader cream group.

Conclusions. The cream with cerium dioxide nanoparticles 0.25% was recognized as the leading sample and recommended for
choosing technology and final composition of the finished dosage form, for further in-depth pharmacological study by totality of
studied parameters.

Key words: cream with cerium dioxide nanoparticles, screening, photoprotective action, photodynamic injury.
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Ìèðîíåíêî Î.²., Íàòðóñ Ë.Â., Ïàíîâà Ò.².

Àêòóàëüí³ñòü. Îêñèä àçîòó (*NO) º âàæëèâèì
åíäîãåííèì ãàçîòðàíñì³òòåðîì òà ðåãóëÿòîðîì
êë³òèííèõ ôóíêö³é, ÿêèé ó äîçîçàëåæíèé ñïîñ³á
ìîæå îáóìîâëþâàòè íèçêó ÿê ô³ç³îëîã³÷íèõ, òàê ³
ïàòîëîã³÷íèõ åôåêò³â. Çà ñâîºþ õ³ì³÷íîþ ïðèðî-
äîþ, öÿ ñïîëóêà º â³ëüíîðàäèêàëüíîþ ìîëåêóëîþ,
ùî óòâîðþºòüñÿ ç L-àðã³í³íó çà äîïîìîãîþ ôåðìåí-
òó NO-ñèíòàçè (NOS), º ñòàá³ëüíîþ ïðîòÿãîì ëèøå
ê³ëüêîõ ñåêóíä, ï³ñëÿ ÷îãî ó ïðèñóòíîñò³ ìîëåêó-
ëÿðíîãî êèñíþ çàçíàº ïåðåòâîðåííÿ â í³òðèò (NO2)

[1]. ²ñíóº òðè ôîðìè NO-ñèíòàçè: åäîòåë³àëüíà
(eNOS), íåéðîíàëüíà (nNOS), à òàêîæ ³íäóöèáåëüíà
(iNOS), ùî â³ä³ãðàº ïðîâ³äíå çíà÷åííÿ ïðè çà-
ïàëüí³é ðåàêö³¿ òà åêñïðåñóºòüñÿ ïåðåâàæíî ìàêðî-
ôàãàìè, íåéòðîô³ëàìè òà åï³òåë³àëüíèìè êë³òèíàìè
âíàñë³äîê àêòèâàö³¿ ÿäåðíîãî òðàíñêðèïö³éíîãî
ôàêòîðó NF-êB ï³ä ä³ºþ ôëîãîãåí³â â îñåðåäêó çàïà-
ëåííÿ [2].

Êîíñòèòóòèâí³ eNOS òà nNOS ãåíåðóþòü íèçüê³
âíóòð³øíüîêë³òèíí³ êîíöåíòðàö³¿ ìîëåêóë NO, ùî
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Àêòóàëüí³ñòü. Ðèçèê ðîçâèòêó ñèíäðîìó ä³àáåòè÷íî¿ ñòîïè ñêëàäàº 25% ïðîòÿãîì æèòòÿ ó ïàö³ºíò³â ³ç öóêðîâèì ä³àáåòîì.
Ïðèãí³÷åííÿ çàãîºííÿ âèðàçîê ïðè öüîìó ïîâ’ÿçóþòü ç ïîðóøåííÿì ïîëÿðèçàö³¿ ìàêðîôàã³â, çìåíøåííÿì á³îäîñòóïíîñò³ ôàêòîð³â
ðîñòó, ïîñèëåíî¿ àêòèâàö³ºþ ìàòðèêñíèõ ìåòàëîïðîòå¿íàç, ùî ìîæå áóòè ïîâ’ÿçàíî íå ò³ëüêè ç âèðàæåí³ñòþ îêñèäàòèâíîãî ñòðå-
ñó, àëå é í³òðîçàòèâíîãî.

Ìåòà. Äîñë³äèòè ïîêàçíèêè í³òðîçàòèâíîãî ñòðåñó â ðåãåíåðàò³ ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè øê³ðè ï³ä ÷àñ çàãîºííÿ îï³êîâî¿ ðàíè ó
ùóð³â ³ç ìîäåëüîâàíèì öóêðîâèì ä³àáåòîì, ó ïîð³âíÿíí³ ç³ ùóðàìè áåç öóêðîâîãî ä³àáåòó.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Âèêîðèñòàíî äâ³ ãðóïè ëàáîðàòîðíèõ ùóð³â ë³í³¿ Wistar: â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ (n=24) áóëî çìîäå-
ëüîâàíî öóêðîâèé ä³àáåò òà òåðì³÷í³ îï³êè, ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ (n=24) – ò³ëüêè îï³êè. Öóêðîâèé ä³àáåò áóëî â³äòâîðåíî øëÿõîì
ââåäåííÿ ùóðàì åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóïè ñòðåïòîçîòîöèíó â äîç³ 50 ìã/êã. Òåðì³÷í³ îï³êè çàãàëüíîþ ïëîùåþ 18–20% ïîâåðõí³
ò³ëà áóëè â³äòâîðåí³ øëÿõîì ïðèêëàäàííÿ äî øê³ðè ùóð³â ì³äíèõ ïëàñòèíîê, ðîç³ãð³òèõ ó âîä³ äî 100 °Ñ. Òâàðèíè áóëè âèâåäåí³
ç åêñïåðèìåíòó øëÿõîì äåêàï³òàö³¿ ï³ä ò³îïåíòàëîâèì íàðêîçîì ïî 6 ùóð³â ó êîæí³é ãðóï³ íà 3, 7, 14 òà 21 äîáó ñïîñòåðåæåííÿ.
Ó çðàçêàõ òêàíèííîãî ðåãåíåðàòó ìåòîäîì Âåñòåðí-áëîò àíàë³çó âèì³ðþâàëèñÿ ïîêàçíèêè ³íäóöèáåëüíî¿ NO-ñèíòàçè (iNOS), 3-
í³òðîòèðîçèíîâèõ ïðîòå¿í³â òà ñóäèííîãî åíäîòåë³àëüíîãî ôàêòîðó ðîñòó (VEGF). Âì³ñò ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó (ÌÄÀ) âèçíà÷à-
ëè ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ùóð³â øëÿõîì ðåàêö³¿ ç ò³îáàðá³òóðîâîþ êèñëîòîþ òà íàñòóïíèì ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íèì àíàë³çîì. Âèì³ðþ-
âàí³ ïîêàçíèêè âèðàæàëè â óìîâíèõ îäèíèöÿõ îïòè÷íî¿ ãóñòèíè (arbitrary units, a.u.).

Ðåçóëüòàòè. Ïîêàçàíî, ùî åêñïðåñ³ÿ ³íäóöèáåëüíî¿ NO-ñèíòàçè (iNOS) ñóòòºâî çìåíøóâàëàñÿ ï³ä ÷àñ çàãîºííÿ îï³êîâî¿ ðàíè
ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ íà 7 òà 14 äîáó çàãîºííÿ îï³êîâî¿ ðàíè. Òàê, íà 7 äîáó ð³âåíü iNOS ñêëà-
äàâ 1,24±0,05 a.u. â êîíòðîëüí³é ãðóï³ òà 0,72±0,03 a.u. â åêñïåðèìåíòàëüí³é, à íà 14 äîáó – 0,93±0,08 a.u. òà 0,32±0,02 a.u., â³äïî-
â³äíî.

Ñòàòèñòè÷íî çíà÷óù³ â³äì³ííîñò³ ð³âíÿ 3-í³òðîòèðîçèíîâèõ ñïîëóê ì³æ êîíòðîëüíîþ òà åêñïåðèìåíòàëüíîþ ãðóïàìè âèÿâëåí³
ò³ëüêè íà 3 äîáó ñïîñòåðåæåííÿ: 1,0±0,05 òà 0,69±0,04 a.u., â³äïîâ³äíî.

Ð³âåíü ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó ñóòòºâî çðîñòàâ â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ ç 3 ïî 14 äîáó ñïîñòåðåæåííÿ, â³ä 0,77±0,01 a.u. äî
8,17±0,07 a.u., ùî ñâ³ä÷èòü ïðî âèðàæåí³ñòü ïåðîêñèäíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³. Ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùà ð³çíè-
öÿ ð³âíÿ ÌÄÀ ì³æ êîíòðîëüíîþ òà åêñïåðèìåíòàëüíîþ ãðóïîþ ñïîñòåð³ãàëàñÿ â óñ³ òåðì³íè ñïîñòåðåæåííÿ: â³ä 4,13±0,09 òà
0,77±0,01 a.u., â³äïîâ³äíî, íà 3 äîáó äî 4,18±0,09 òà 3,46±0,25 a.u., â³äïîâ³äíî, íà 21 äîáó.

Îïèñàíî ïîçèòèâíèé êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ì³æ ð³âíåì ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó òà 3-í³òðîòèðîçèíîâèìè ñïîëóêàìè (R=0,647;
ð<0,05) ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³. Êîëè â ãðóï³ áåç öóêðîâîãî ä³àáåòó â³í áóâ íåãàòèâíèé (R=-0,528, ð<0,05).

Âèÿâëåíî çìåíøåííÿ ð³âíÿ VEGF ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ íà 3, 7 òà
21 äîáó ñïîñòåðåæåííÿ, ùî êîðåëþâàëî ç ïîðóøåíîþ åêñïðåñ³ºþ ñàìå iNOS (R=-0,703; ð<0,05) ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³. Òàê, íà 3
äîáó ñïîñòåðåæåííÿ ð³âåíü VEGF ñêëàäàâ 1,0±0,06 a.u. ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ òà 0,4±0,03 a.u. â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³; íà 7 äîáó
– 2,76±0,05 òà 1,46±0,08 a.u., â³äïîâ³äíî; íà 21 äîáó – 2,61±0,09 òà 1,26±0,06 a.u., â³äïîâ³äíî.

Âèñíîâêè. Ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ ï³ä ÷àñ çàãîºííÿ îï³êîâî¿ ðàíè â³äáóâàºòüñÿ ëîêàëüíå çìåíøåííÿ ð³âíÿ åêñïðåñ³¿ iNOS, ùî
ïðèçâîäèòü äî ïðèãí³÷åííÿ óòâîðåííÿ NO òà éîãî ô³ç³îëîã³÷íèõ åôåêò³â. Ïîñèëåíèé îêñèäàòèâíèé ñòðåñ ïðè öüîìó³ äîäàòêîâî
çìåíøóº á³îäîñòóïí³ñòü NO ÷åðåç óòâîðåííÿ ïåðîêñèí³òðèò³â. Îäíèì ç âàæëèâèõ åôåêò³â NO ï³ä ÷àñ çàãîºííÿ ðàíè º ïîñèëåííÿ
óòâîðåííÿ VEGF. Ïîêàçàíå íàìè çìåíøåííÿ ð³âíÿ NO (÷åðåç çìåíøåíó åêñïðåñ³¿ iNOS) êîðåëþº ç³ çíèæåííÿì ð³âíÿ VEGF ó òêà-
íèííîìó ðåãåíåðàò³ ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³, ùî º îäíèì ç âàæëèâèõ ôàêòîð³â ïîðóøåíîãî çàãîºííÿ ðàíè.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: öóêðîâèé ä³àáåò, çàãîºííÿ ðàíè, í³òðîçàòèâíèé ñòðåñ, ³íäóöèáåëüíà NO-ñèíòàçà, ïåðîêñèí³òðèò.
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îïîñåðåäêîâóþòü öÃÌÔ-çàëåæíèé ñèãíàë³íã – ÿê-
îò ðåëàêñàö³ÿ ãëàäåíüêèõ ì³îöèò³â ïðè âàçîäèëÿ-
òàö³¿. Á³ëüø³ ð³âí³ îêñèäó àçîòó ïðîäóêóþòüñÿ ïåðå-
âàæíî iNOS (ìåíøîþ ì³ðîþ – eNOS) ï³ä ÷àñ
çàïàëüíîãî ïðîöåñó ïðè çàãîºíí³ ðàíè òà çàáåçïå÷ó-
þòü ñòèìóëÿö³þ àíã³îãåíåçó, ì³ãðàö³þ ô³áðîáëàñò³â,
êåðàòèíîöèò³â òà àíòèì³êðîáíèé åôåêò. Âèñîê³ êîí-
öåíòðàö³¿ NO, ùî ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ïðè äåÿêèõ ïàòî-
ëîã³÷íèõ ñòàíàõ, íàïðèêëàä, ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³,
ïðèçâîäÿòü äî í³òðîçàòèâíîãî ñòðåñó ç óòâîðåííÿì
àçîòíèõ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â (reactive nitrogen species,
RNS) – ïåðåâàæíî øëÿõîì ¿õíüî¿ âçàºìîä³¿ ç êèñíå-
âèìè (reactive oxygen species, ROS) – òà ÷èíÿòü
âëàñíå óøêîäæóâàëüíó ä³þ íà êë³òèíí³ ñòðóêòóðè
[3]. Ñåðåä ãîëîâíèõ RNS âèä³ëÿþòü N2O3, NO2

-,
HNO2, ONOO-, ïðîâ³äíèì ìåõàí³çìîì ä³¿ ÿêèõ º
í³òðîçèëþâàííÿ àì³íîêèñëîòíèõ çàëèøê³â âíóòð³ø-
íüîêë³òèííèõ ïîë³ïåïòèä³â òà êîìïîíåíò³â åêñòðà-
öåëþëÿðíîãî ìàòðèêñó ç óòâîðåííÿì 3-í³òðîòèðîçè-
íîâèõ ñïîëóê, S-í³òðîçîò³îë³â (ïðèºäíàííÿ
í³òðîãðóïè äî öèñòå¿íîâèõ àì³íîêèñëîòíèõ çà-
ëèøê³â), ùî ìîæå ïðèçâåñòè äî àêòèâàö³¿ ÷è ³íã³áó-
âàííÿ ôóíêö³é ïåâíèõ á³ëê³â [4]. Âàðòî çàçíà÷èòè,
ùî 3-í³òðîòèðîçèí òàêîæ ðîçö³íþºòüñÿ ÿê ãàïòåí,
ùî îáóìîâëþº éîãî ïîòåíö³éíó ðîëü â ³ìóííèõ ìå-
õàí³çìàõ ïîøêîäæåííÿ êë³òèí ï³ä ÷àñ õðîí³÷íîãî
çàïàëåííÿ [5].

Ïðè áàãàòüîõ ïàòîëîã³÷íèõ ïðîöåñàõ í³òðîçàòèâ-
íèé ñòðåñ ò³ñíî ïîâ’ÿçàíèé ç îêñèäàòèâíèì (äèñáà-
ëàíñ ì³æ ROS òà àíòèîêñèäàíòíèìè ñèñòåìàìè):
òàê, ìîëåêóëè NO âçàºìîä³þòü ç Î2

*- (ñóïåðîêñèäíè-
ìè àí³îí-ðàäèêàëàìè), óòâîðþþ÷è ïåðîêñèí³òðèò
(ONOO-), ÿêèé º îäíèì ç íàéíåáåçïå÷í³øèõ ìåòà-
áîë³ò³â [6]. Â³í àêòèâóº ïîë³(ÀÄÔ-ðèáîçî)ïîë³ìåðà-
çó-1 (PARP-1), íàñë³äêîì ÷îãî º ïîøêîäæåííÿ ÄÍÊ,
ì³òîõîíäð³àëüíà äèñôóíêö³ÿ, àêòèâàö³ÿ NF-êB òà ìå-
òàëîïðîòå¿íàç, ïðèãí³÷åííÿ àíòèîêñèäàíòíèõ ñèñòåì,
ùî ìîæå íåãàòèâíî âïëèíóòè íà ïðîöåñ çàãîºííÿ
ðàíè òà ñïðèÿòè õðîí³÷íîìó ïåðåá³ãó çàïàëåííÿ [7].

Ñàìå îêñèäàòèâíî-í³òðîçàòèâíèé ñòðåñ (ROS/
RNS) íà òë³ õðîí³÷íî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿ º õàðàêòåðíîþ
³íòåãðàëüíîþ ëàíêîþ ïàòîãåíåçó ä³àáåòè÷íî¿ ïîë-
³íåéðîïàò³¿, ì³êðî- òà ìàêðîàíã³îïàò³¿ ñóäèí íèæí³õ
ê³íö³âîê, ùî ñïðèÿº ðîçâèòêó ñèíäðîìó ä³àáåòè÷íî¿
ñòîïè ç ôîðìóâàííÿì õðîí³÷íèõ âèðàçîê òà ðàí, ùî
ïîãàíî çàãîþþòüñÿ [8].

Ìåòîþ äîñë³äæåííÿ áóëî âèâ÷åííÿ ïîêàçíèê³â
í³òðîçàòèâíîãî ñòðåñó â ðåãåíåðàò³ ñïîëó÷íî¿ òêà-
íèíè øê³ðè ï³ä ÷àñ çàãîºííÿ îï³êîâî¿ ðàíè ó ùóð³â
³ç ìîäåëüîâàíèì öóêðîâèì ä³àáåòîì, ó ïîð³âíÿíí³ ç³
ùóðàìè áåç öóêðîâîãî ä³àáåòó.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Äîñë³äæåííÿ ïðîöåñó çàãîºííÿ îï³êîâî¿ ðàíè
ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ ïðîâîäèëè íà òâàðèíí³é ìî-
äåë³ ç îö³íêîþ ïîêàçíèê³â í³òðîçàòèâíîãî ñòðåñó â

òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ øê³ðè íà 3, 7, 14 òà 21 äîáó
ñïîñòåðåæåííÿ. Áóëî âèêîðèñòàíî 48 ñòàòåâîçð³ëèõ
ùóð³â-ñàìö³â ë³í³¿ Wistar, âàãîþ 180-220 ã, áåç âè-
äèìî¿ ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿.

Óñ³ ìàí³ïóëÿö³¿ ç ï³ääîñë³äíèìè òâàðèíàìè ïðî-
âîäèòèìóòüñÿ ç äîòðèìàííÿì çàãàëüíîïðèéíÿòèõ
á³îåòè÷íèõ íîðì ãóìàííîãî ïîâîäæåííÿ ç ëàáîðà-
òîðíèìè òâàðèíàìè ó â³äïîâ³äíîñò³ äî ì³æíàðîäíèõ
òà íàö³îíàëüíèõ ïîëîæåíü ñòîñîâíî ïðîâåäåííÿ
åêñïåðèìåíò³â ³ç çàëó÷åííÿì òâàðèí: «ªâðîïåéñüêà
êîíâåíö³ÿ ïðî çàõèñò õðåáåòíèõ òâàðèí, ùî âèêîðè-
ñòîâóþòüñÿ äëÿ äîñë³äíèõ òà ³íøèõ íàóêîâèõ ö³ëåé»
(Ñòðàñáóðã, 1986); «Çàãàëüí³ åòè÷í³ ïðèíöèïè ïðîâå-
äåííÿ åêñïåðèìåíò³â íà òâàðèíàõ» (Óêðà¿íà, 2001 ð.);
Çàêîí Óêðà¿íè «Ïðî çàõèñò òâàðèí â³ä æîðñòîêîãî
ïîâîäæåííÿ» ¹ 3447-IV (Óêðà¿íà, 2006 ð.); «Ïîðÿ-
äîê ïðîâåäåííÿ íàóêîâèìè óñòàíîâàìè äîñë³ä³â,
åêñïåðèìåíò³â íà òâàðèíàõ», çàòâåðäæåíèé Íàêà-
çîì Ì³í³ñòåðñòâà îñâ³òè ³ íàóêè â³ä 1 áåðåçíÿ 2012 ð.
¹ 249; çàñ³äàííÿ Êîì³ñ³¿ ç Á³îåòèêè ÍÌÓ ³ìåí³
Î.Î. Áîãîìîëüöÿ, ïðîòîêîë ¹ 94 â³ä 16 áåðåçíÿ
2016 ð.

Ëàáîðàòîðí³ òâàðèíè áóëè ðîçä³ëåí³ íà äâ³ ãðó-
ïè: åêñïåðèìåíòàëüíà (n=24) – ç ìîäåëþâàííÿì
öóêðîâîãî ä³àáåòó, òà êîíòðîëüíà (n=24) – áåç
öóêðîâîãî ä³àáåòó. Êîæíó ç öèõ ãðóï áóëî ïîä³ëåíî
íà 4 ï³äãðóïè (ïî n=6) – â³äïîâ³äíî äî òåðì³íó ñïî-
ñòåðåæåííÿ ³ âèâåäåííÿì ç åêñïåðèìåíòó (3, 7, 14,
21 äîáà).

Â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ öóêðîâèé ä³àáåò âèê-
ëèêàëè ³íòðàïåðèòîí³àëüíèì ââåäåííÿì òâàðèíàì
ñòðåïòîçîòîöèíó (îäíîðàçîâî â äîç³ 50 ìã/êã). ×åðåç
ì³ñÿöü â îáîõ ãðóïàõ ëàáîðàòîðíèõ òâàðèí ï³ä åô³ð-
íèì íàðêîçîì ìîäåëþâàëè îï³ê øê³ðè øëÿõîì íà-
êëàäàííÿ (ç åêñïîçèö³ºþ 10 ñåêóíä) íà ñèìåòðè÷í³
îãîëåí³ ÷àñòèíè ò³ëà ùóð³â äâîõ ì³äíèõ ïëàñòèí ó
âèãëÿä³ åë³ïñó (ïëîùåþ 0,0052 ì2), âèòðèìàíèìè
ïîïåðåäíüî ó âîä³ çà òåìïåðàòóðè 100îÑ ïðîòÿãîì
10 õâèëèí (ìåòîä çà Regas F.C., ç ìîäèô³êàö³ºþ
Gunas I., 1997 ð.). Çàãàëüíà ïëîùà îï³êó øê³ðè ñêëà-
äàëà 18-20% ïîâåðõí³ ò³ëà, ùî º äîñòàòí³ì äëÿ ôîð-
ìóâàííÿ îï³êó ²² ñòóïåíÿ (äåðìàëüíîãî).

Ï³ñëÿ ñïîñòåðåæåííÿ çà òâàðèíàìè, ó âêàçàí³
âèùå òåðì³íè (íà 3, 7, 14, 21 äîáó) ùóðàì îäíîðàçî-
âî ³íòðàïåðèòîí³àëüíî ðîáèëè ³í’ºêö³þ ëåòàëüíî¿
äîçè ò³îïåíòàëó íàòð³þ ³ âèâîäèëè ç åêñïåðèìåíòó
øëÿõîì äåêàï³òàö³¿.

Ïîêàçíèêàìè âèðàæåíîñò³ í³òðîçàòèâíîãî ñòðåñó
(RNS) ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàòò³ º ð³âåíü åêñïðåñ³¿
iNOS òà 3-í³òðîòèðîçèíîâ³ ïåïòèäè [9]. Ïîêàçíèêîì
îêñèäàòèâíîãî (ROS) ñòðåñó º íàêîïè÷åííÿ ïðî-
äóêò³â ïåðîêñèäíîãî îêèñëåííÿ ë³ï³ä³â – ìàëîíîâî-
ãî ä³àëüäåã³äó. Îñê³ëüêè âàñêóëÿðèçàö³ÿ òêàíèííîãî
ðåãåíåðàòó º âêðàé âàæëèâîþ óìîâîþ äëÿ óòâîðåí-
íÿ ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè, òî VEGF îáðàíî çàãàëü-
íèì á³îìàðêåðîì ïðîöåññó çàãîºííÿ ðàíè [10].

Ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ ìåòîäîì Âåñòåðí-áëîò
àíàë³çó âèçíà÷àëè âì³ñò ñóäèííîãî åíäîòåë³àëüíîãî
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ôàêòîðó ðîñòó VEGF, iNOS, 3-í³òðîòèðîçèíîâèõ ïðî-
òå¿í³â. Äëÿ ïðèãîòóâàííÿ çðàçê³â ôðàãìåíòè øê³ðè
(200-250 ìã) ïîäð³áíþâàëè ó ïîðöåëÿíîâîìó òèãë³ ³
ðîçòèðàëè çà ïðèñóòíîñò³ ð³äêîãî àçîòó äî ãîìîãåí-
íîãî ñòàíó. Êîíöåíòðàö³þ çàãàëüíîãî ïðîòå¿íó âèì³-
ðþâàëè ñïåêòðîôîòîìåòðè÷íî çà ìåòîäîì Stoscheck ç
ìîäèô³êàö³ÿìè, âèêîðèñòîâóþ÷è ñïåêòðîôîòîìåòð
ÑÔ-2000 (ÎÊÁ «Ñïåêòð», ÐÔ). Åëåêòðîôîðåòè÷íå
ðîçä³ëåííÿ ïðîòå¿í³â çðàçê³â øëÿõîì åëåêòðîôîðåçó
ó ïîë³àêðèëàì³äíîìó ãåë³ (SDS-PAGE åëåêòðîôîðåç)
ïðîâîäèëè ó âåðòèêàëüí³é êàìåð³ BioRad (ÑØÀ).
Äëÿ ³äåíòèô³êàö³¿ ìîëåêóëÿðíèõ ìàñ ïðîòå¿í³â âèêî-
ðèñòîâóâàëè ñóì³ø çàáàðâëåíèõ ïðîòå¿íîâèõ ìàð-
êåð³â (PageRuler, êàò. ¹ 26616, Fermentas, Ëèòâà).

Ïåðåíåñåííÿ ïðîòå¿í³â ç ãåëþ äî í³òðîöåëþëîç-
íèõ ìåìáðàí (ä³àìåòð ïîð 0.45 ìêì, GE Healthcare,
Amersham, Âåëèêà Áðèòàí³ÿ) ïðîâîäèëè ó òðàíñôåð-
áóôåð³. Ï³ñëÿ áëîêóâàííÿ ìåìáðàíè ³íêóáóâàëè ç³
ñïåöèô³÷íèìè àíòèò³ëàìè ïðîòè VEGF, iNOS,
3-í³òðîòèðîçèíîâèõ ïðîòå¿í³â (Merck, ÔÐÍ, êàò.
¹ 05-1117, 1:2000 ó PBST). Äåòåêö³þ êîìïëåêñ³â
àíòèãåí-àíòèò³ëî ïðîâîäèëè çà äîïîìîãîþ ìåòîäó
ï³äñèëåíî¿ õåì³ëþì³íåñöåíö³¿ (ECL). Â³çóàë³çàö³þ
ñïåöèô³÷íîãî çàáàðâëåííÿ çä³éñíþâàëè íà ðåíòãåí-
³âñüêèõ ïë³âêàõ Konica Minolta (Medical & Graphic,
Inc, ßïîí³ÿ). Îòðèìàí³ ïë³âêè ñêàíóâàëè äëÿ ïðîâå-
äåííÿ ê³ëüê³ñíîãî äåíñèòîìåòðè÷íîãî àíàë³çó ç âè-
êîðèñòàííÿì ïðîãðàìè TL-120 (TotalLab Ltd.,
ÑØÀ). Â³äíîñíèé âì³ñò VEGF, iNOS òà 3-í³òðîòè-
ðîçèíîâèõ ïðîòå¿í³â âèðàæàëè â óìîâíèõ îäèíèöÿõ
îïòè÷íî¿ ãóñòèíè (arbitrary units).

Ð³âåíü 3-í³òðîòèðîçèíó âèçíà÷àëè çà äîïîìîãîþ
³ìóíîôåðìåíòíîãî ìåòîäó ç âèêîðèñòàííÿì ñòàí-
äàðòíîãî íàáîðó «Nitrotyrosine» (Ãîëëàíä³ÿ). Âèçíà-
÷åííÿ âì³ñòó ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó â³äáóâàëîñÿ çà
éîãî ðåàêö³ºþ ç ò³îáàðá³òóðîâîþ êèñëîòîþ – ñïåêò-
ðîôîòîìåòðè÷íî â äîâæèí³ õâèë³ 523 íì.

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó äàíèõ ïðîâîäèëè çà äîïî-
ìîãîþ ñòàòèñòè÷íîãî ïàêåòó IBM SPSS Statistics 22.
Äëÿ ïåðåâ³ðêè ðîçïîä³ëó íà íîðìàëüí³ñòü ê³ëü-
ê³ñíèõ ïîêàçíèê³â âèêîðèñòàíî êðèòåð³é Øàï³ðî-
Ó³ëêà. Äëÿ ïåðåâ³ðêè ñòàòèñòè÷íèõ ã³ïîòåç ïðè íîð-
ìàëüíîìó çàêîí³ ðîçïîä³ëó áóëî âèêîðèñòàíî ìåòîä
áàãàòîôàêòîðíîãî äèñïåðñ³éíîãî àíàë³çó: çàñòîñîâà-
íî êðèòåð³é ìíîæèííîãî ïîð³âíÿííÿ íåïîâ’ÿçàíèõ
ì³æ ñîáîþ âèá³ðîê – êðèòåð³é Øåôôå. Öåé êðèòåð³é
âèêîðèñòàíî, òîìó ùî íåîáõ³äíî áóëî ïîð³âíÿòè åê-
ñïåðèìåíòàëüíó é êîíòðîëüíó ãðóïè òâàðèí íà âñ³õ
òåðì³íàõ ñïîñòåðåæåííÿ (ïî 4 ï³äãðóïè â êîæí³é
ãðóï³). Äëÿ âèÿâëåííÿ êîðåëÿö³éíèõ çâ’ÿçê³â ì³æ
ê³ëüê³ñíèìè îçíàêàìè áóëî âèêîðèñòàíî ìåòîä
ë³í³éíî¿ ðåãðåñ³¿ ç ðîçðàõóíêîì êîåô³ö³ºíòó Ï³ðñîíà
(R), ç 95% äîâ³ð÷èì ³íòåðâàëîì (p<0,05).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Îáðàí³ ïåð³îäè äëÿ äîñë³äæåííÿ (³, â³äïîâ³äíî,
ïîä³ë åêñïåðèìåíòàëüíî¿ òà êîíòðîëüíî¿ ãðóïè íà 4

ï³äãðóïè â êîæí³é) â³äïîâ³äàëè ñó÷àñíèì óÿâëåí-
íÿì ïðîöåñó çàãîþâàííÿ ðàíè, êîëè íà 3 äîáó ïðè-
ïàäàº çàâåðøåííÿ ñòàä³¿ çàïàëåííÿ òà ðîçïî÷èíàºòü-
ñÿ ïðîë³ôåðàö³ÿ, íà 7 äîáó – íà òë³ ïðîë³ôåðàö³¿
ðîçïî÷èíàºòüñÿ ñòàä³ÿ ðåìîäåëþâàííÿ, íà 14 äîáó –
ñòàä³ÿ ïðîë³ôåðàö³¿ äîá³ãàº ê³íöÿ, à ïðîöåñ â³äíîâ-
ëåííÿ àðõ³òåêòîí³êè òêàíèíè íàáóâàº àêòèâíîñò³, íà
21 äîáó – çàâåðøóºòüñÿ àêòèâíå ðåìîäåëþâàííÿ
òêàíèíè ç ôîðìóâàííÿì ù³ëüíîãî ñïîëó÷íîòêàíèí-
íîãî ðóáöÿ.

Âèâ÷åíî äèíàì³êó ð³âíÿ ³íäóöèáåëüíî¿ NO-ñèí-
òàçè (iNOS) (ðèñ.1) ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ ó ïðî-
öåñ³ çàãîþâàííÿ îï³êîâî¿ ðàíè ó ùóð³â êîíòðîëüíî¿
ãðóïè: ìàêñèìàëüíèé ð³âåíü ñïîñòåð³ãàâñÿ íà 7
äîáó, ùî â 1,2 òà 1,3 ðàçè ïåðåâèùóâàëî ïîêàçíèêè,
íà 3 òà 14 äîáó, àëå, çà êðèòåð³ºì Øåôôå, öÿ
â³äì³íí³ñòü íå áóëà ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùîþ (ð>0,05);
ïðè ìíîæèííèõ ïîð³âíÿííÿõ ñåðåäí³õ çíà÷åíü ëèøå
ïîêàçíèê 21 äîáè äîñòîâ³ðíî â³äð³çíÿâñÿ â³ä óñ³õ
³íøèõ ï³äãðóï ³ ìàéæå âòðè÷³ áóâ ìåíøèì, í³æ ïî-
êàçíèê 7 äîáè (ð<0,05).

Ïðè àíàë³ç³ äèíàì³êè ð³âíÿ ³íäóöèáåëüíî¿ NO-
ñèíòàçè (iNOS) ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ ó ïðîöåñ³
çàãîþâàííÿ îï³êîâî¿ ðàíè ó ùóð³â åêñïåðèìåíòàëü-
íî¿ ãðóïè, øëÿõîì ìíîæèííèõ ïîð³âíÿíü ï³äãðóï
(ñôîðìîâàíèõ çà ÷àñîì ñïîñòåðåæåííÿ), ñòàòèñòè÷-
íî çíà÷óùîþ áóëà â³äì³íí³ñòü ëèøå ì³æ 7 òà 14 äî-
áîþ, à òàêîæ ì³æ 7 òà 21 äîáîþ, êîëè ð³âåíü iNOS
çíèçèâñÿ ìàéæå âäâ³÷³ íà 14 òà 21 äîáó, ïîð³âíÿíî ³ç
7 äîáîþ (ð<0,05).

Ïðè ïîð³âíÿíí³ ì³æ ñîáîþ â³äïîâ³äíèõ ï³äãðóï
(3, 7, 14, 21 äîáà) êîíòðîëüíî¿ òà åêñïåðèìåíòàëüíî¿
ãðóï òâàðèí êîíöåíòðàö³ÿ iNOS äîñòîâ³ðíî ìàéæå
âäâ³÷³ áóëà ìåíøîþ â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ ïî-
ð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ëèøå íà 7 òà 14 äîáó ñïîñòå-
ðåæåííÿ (ð<0,05). Â³äì³íí³ñòü âì³ñòó iNOS ì³æ êîí-
òðîëüíîþ òà åêñïåðèìåíòàëüíîþ ãðóïàìè íà 3 òà 21
äîáó ñïîñòåðåæåííÿ íå áóëà ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùîþ
(ð>0,05).

Äîñë³äæåííÿ ð³âíÿ 3-í³òðîòèðîçèíîâèõ ïåïòèä³â
â ï³äãðóïàõ êîíòðîëüíî¿ ãðóïè (ðèñ. 2), çà êðèòåð³ºì
Øåôôå, ïîêàçàëî, ùî âì³ñò öèõ ñïîëóê íà 3 äîáó
ìàéæå âäâ³÷³ ïåðåâèùóâàâ ð³âåíü 14 äîáè (ðˆ0,05),
à ïîò³ì ìàéæå â 1,5 ðàçè çá³ëüøèâñÿ íà 21 äîáó
(ð<0,05). Â³äì³íí³ñòü âì³ñòó 3-í³òðîòèðîçèíîâèõ
ñïîëóê ì³æ 3 òà 7 äîáîþ, 7 òà 14 äîáîþ íå áóëà ñòà-
òèñòè÷íî çíà÷óùîþ (ð>0,05).

Ìíîæèíí³ ïîð³âíÿííÿ ð³âíÿ 3-í³òðîòèðîçèíîâèõ
ïåïòèä³â ó ï³äãðóïàõ åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóïè òâà-
ðèí ïîêàçàëè, ùî â³äì³ííîñò³ ïîêàçíèê³â âñ³õ
ï³äãðóï ì³æ ñîáîþ ñòàòèñòè÷íî íå çíà÷óù³
(ð>0,05), òîáòî ñóòòºâèõ êîëèâàíü ïðîòÿãîì óñüîãî
òåðì³íó ñïîñòåðåæåííÿ íå çàðåºñòðîâàíî.

Ïðè ïîð³âíÿíí³ ì³æ ñîáîþ â³äïîâ³äíèõ ï³äãðóï
(3, 7, 14, 21 äîáà) êîíòðîëüíî¿ òà åêñïåðèìåíòàëüíî¿
ãðóï âì³ñò 3-í³òðîòèðîçèíîâèõ ïåïòèä³â ó òêàíèí-
íîìó ðåãåíåðàò³ øê³ðè òâàðèí äîñòîâ³ðíî çìåíøó-



15ISSN 2664-472Õ. å ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2019, Vol. 15, ¹ 1–2

ÐÎËÜ ÎÊÑÈÄÓ ÀÇÎÒÓ ÒÀ Í²ÒÐÎÇÀÒÈÂÍÎÃÎ ÑÒÐÅÑÓ Ó ÇÀÃÎªÍÍ² ÎÏ²ÊÎÂÎ¯ ÐÀÍÈ ÏÐÈ ÖÓÊÐÎÂÎÌÓ Ä²ÀÁÅÒ²

âàâñÿ â 1,5 ðàçè íà 3 äîáó â åêñïåðèìåíòàëüí³é
ãðóï³ ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ (ð<0,05). Ñòàòèñòè÷-
íî çíà÷óùèõ â³äì³ííîñòåé âì³ñòó âêàçàíèõ ñïîëóê
ì³æ êîíòðîëüíîþ òà åêñïåðèìåíòàëüíîþ ãðóïàìè
íà 7, 14, 21 äîáó íå âèÿâëåíî (ð>0,05).

Ïðè ìíîæèííèõ ïîð³âíÿííÿõ çà êðèòåð³ºì Øåô-
ôå âì³ñò ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó (ÌÄÀ) (ðèñ. 3) ó
âñ³õ ï³äãðóïàõ êîíòðîëüíî¿ ãðóïè äîñòîâ³ðíî
â³äð³çíÿâñÿ é ìàâ õâèëåïîä³áíó äèíàì³êó: éîãî êîí-
öåíòðàö³ÿ çìåíøóâàëàñÿ â 2,5 ðàçè íà 7 äîáó ïî-
ð³âíÿíî ç 3 äîáîþ, íà 14 äîáó âì³ñò ÌÄÀ çðîñòàâ
ìàéæå â 1,8 ðàçè â³äíîñíî 7 äîáè, à íà 21 äîáó çíî-
âó çìåíøóâàâñÿ â 1,4 ðàçè ïîð³âíÿíî ç 14 äîáîþ
ñïîñòåðåæåííÿ (ð<0,05).

Àíàë³ç ïîêàçíèê³â âì³ñòó ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó
(ÌÄÀ) òàêîæ äîñòîâ³ðíî â³äð³çíÿâñÿ ì³æ óñ³ìà
ï³äãðóïàìè (â óñ³ òåðì³íè ñïîñòåðåæåííÿ) åêñïåðè-
ìåíòàëüíî¿ ãðóïè: íà 7 äîáó âì³ñò ÌÄÀ ó òêàíèííîìó

ðåãåíåðàò³ çðîñòàâ ó 6 ðàç³â â³äíîñíî 3 äîáè; íà 14 äî-
áó â³í çá³ëüøèâñÿ â 1,3 ðàçè ïîð³âíÿíî ç 7 äîáîþ; àëå
íà 21 äåíü ñïîñòåð³ãàëîñÿ çìåíøåííÿ âì³ñòó ÌÄÀ â
2,2 ðàçè â³äíîñíî 14 äîáè ñïîñòåðåæåííÿ (ð<0,05).

Ïðè ïîð³âíÿíí³ ì³æ ñîáîþ â³äïîâ³äíèõ ï³äãðóï
(3, 7, 14, 21 äîáà) êîíòðîëüíî¿ òà åêñïåðèìåíòàëüíî¿
ãðóï âì³ñò ÌÄÀ äîñòîâ³ðíî â³äð³çíÿâñÿ ó êîæíèé
ïåð³îä ñïîñòåðåæåííÿ: íà 3 äîáó áóâ ó 4 ðàçè ìåíøå
â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ â³äíîñíî êîíòðîëüíî¿; íà
7 äîáó âì³ñò ÌÄÀ â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ â 4
ðàçè ïåðåâèùóâàâ ïîêàçíèê êîíòðîëüíî¿ ãðóïè; íà
14 äîáó âì³ñò âêàçàíî¿ ñïîëóêè â åêñïåðèìåí-
òàëüí³é ãðóï³ âñüîãî â 1,2 ðàçè ïåðåâèùóâàâ ïîêàç-
íèê êîíòðîëüíî¿ ãðóïè; íà 21 äîáó âì³ñò ÌÄÀ â åê-
ñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ â 1,3 ðàçè çíèçèâñÿ â³äíîñíî
ïîêàçíèêà êîíòðîëüíî¿ ãðóïè (ð<0,05).

Ïðè ìíîæèííèõ ïîð³âíÿííÿõ ïîêàçíèê VEGF
(ðèñ. 4) ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ ó ï³äãðóïàõ êîíò-

Ðèñ. 1. Ð³âåíü ³íäóöèáåëüíî¿ NO-ñèíòàçè (iNOS)
ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ îï³êîâî¿ ðàíè ùóð³â

êîíòðîëüíî¿ òà åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóï
íà 3, 7, 14 òà 21 äîáó, â óì.îä.

Ðèñ. 2. Ð³âåíü 3-í³òðîòèðîçèíîâèõ ñïîëóê
ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ îï³êîâî¿ ðàíè ùóð³â

êîíòðîëüíî¿ òà åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóï
íà 3, 7, 14 òà 21 äîáó, â óì.îä.

Ðèñ. 4. Ð³âåíü ñóäèííîãî åíäîòåë³àëüíîãî ôàêòîðó
ðîñòó VEGF ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ îï³êîâî¿ ðàíè

ùóð³â êîíòðîëüíî¿ òà åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóï
íà 3, 7, 14 òà 21 äîáó, â óì.îä.

Ðèñ. 3. Ð³âåíü ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó (ÌÄÀ)
ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ îï³êîâî¿ ðàíè ùóð³â

êîíòðîëüíî¿ òà åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóï
íà 3, 7, 14 òà 21 äîáó, â óì.îä.
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ðîëüíî¿ ãðóïè ìàâ õâèëåïîä³áíó äèíàì³êó ³ç ñòàòèñ-
òè÷íî çíà÷óùèìè êîëèâàííÿìè: çðîñòàâ â 2,7 ðàç³â
íà 7 äîáó â³äíîñíî 3 äîáè; íà 14 äîáó ìàéæå âäâ³÷³
çìåíøóâàâñÿ â³äíîñíî 7 äîáè; íà 21 äîáó çíîâó çðî-
ñòàâ â 1,4 ðàçè â³äíîñíî 14 äîáè ñïîñòåðåæåííÿ
(ð<0,05).

Â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ ñòàòèñòè÷íî äîñ-
òîâ³ðí³ (ð<0,05) â³äì³ííîñò³ ì³æ ïîêàçíèêàìè VEGF
ñåðåä ï³äãðóï ñïîñòåð³ãàëèñÿ ò³ëüêè ì³æ ïîêàçíèêà-
ìè 3 òà 7 äîáè (êîëè ð³âåíü öüîãî ôàêòîðó íà 7 äîáó
çðîñòàâ ìàéæå âòðè÷³ â³äíîñíî 3 äîáè); 3 òà 14 äîáè
(çðîñòàâ â 3,5 ðàçè íà 14 äîáó â³äíîñíî 3 äîáè); 14
òà 21 äîáè (â 1,4 ðàçè çìåíøèâñÿ íà 21 äîáó â³äíîñ-
íî 14 äîáè). Â³äì³ííîñò³ ïîêàçíèê³â 7 òà 14 äîáè íå
áóëè ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèìè (ð>0,05).

Ïðè ïîð³âíÿíí³ ì³æ ñîáîþ â³äïîâ³äíèõ ï³äãðóï
(3, 7, 14, 21 äîáà) êîíòðîëüíî¿ òà åêñïåðèìåíòàëüíî¿
ãðóï ïîêàçíèêè VEGF ñòàòèñòè÷íî äîñòîâ³ðíî
(ð<0,05) â³äð³çíÿëèñÿ íà 3, 7 òà 21 äîáó ñïîñòåðå-
æåííÿ: íà 3 äîáó ïîêàçíèê åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðó-
ïè â 2,2 ðàçè áóâ ìåíøèì çà ïîêàçíèê êîíòðîëüíî¿
ãðóïè; íà 7 òà 21 äîáó ïîêàçíèê VEGF â åêñïåðè-
ìåíòàëüí³é ãðóï³ áóâ óäâ³÷³ ìåíøèì çà ïîêàçíèê
êîíòðîëüíî¿. Íà 14 äîáó ñïîñòåðåæåííÿ ïîêàçíèêè
öüîãî ôàêòîðó ðîñòó ñòàòèñòè÷íî íå â³äð³çíÿëèñÿ
(ð>0,05).

Íàñòóïíèì åòàïîì áóëî ïðîâåäåíî êîðåëÿö³éíèé
àíàë³ç ³ç çàñòîñóâàííÿì êîåô³ö³ºíòà Ï³ðñîíà ïðè
95% äîâ³ð÷îìó ³íòåðâàë³ (ð<0,05) äëÿ âèÿâëåííÿ
âçàºìîçâ’ÿçê³â ì³æ íàâåäåíèìè âèùå ïîêàçíèêàìè
í³òðîçàòèâíîãî ñòðåñó, ïðîäóêòàìè ÏÎË òà VEGF
êîíòðîëüíî¿ òà åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóï ï³ä ÷àñ çà-
ãîºííÿ îï³êîâî¿ ðàíè (òàáë. 1).

ßê ïîêàçàëè íàø³ äîñë³äæåííÿ, ð³âåíü åêñïðåñ³¿
³íäóöèáåëüíî¿ NO-ñèíòàçè â òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³
ï³ä ÷àñ çàãîºííÿ ðàíè íà 3 äîáó ï³ñëÿ ìîäåëþâàííÿ
îï³ê³â äîñòîâ³ðíî íå â³äð³çíÿºòüñÿ â åêñïåðèìåí-
òàëüí³é ãðóï³ (ç öóêðîâèì ä³àáåòîì) òà êîíòðîëüí³é
ãðóï³ (áåç ä³àáåòà). À îò íà 7 òà 14 äîáó ñïîñòåð³ãà-
ëîñÿ çìåíøåííÿ âì³ñòó iNOS â îáîõ ãðóïàõ, àëå çíà-
÷åííÿ öüîãî ïîêàçíèêà â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³
ìàéæå âäâ³÷³ ìåíøå â³ä çíà÷åííÿ â êîíòðîëüí³é
ãðóï³. Íà íàøó äóìêó, òàê³ â³äì³ííîñò³ ìîæíà ïîÿñ-
íèòè òèì, ùî ó ùóð³â êîíòðîëüíî¿ ãðóïè íà 3 äîáó
çàãîºííÿ ðàíè âæå çàâåðøóºòüñÿ íîðìåðã³÷íå ãîñòðå

çàïàëåííÿ é ïî÷èíàºòüñÿ ïðîë³ôåðàö³ÿ, êîëè â òêà-
íèííîìó ðåãåíåðàò³ ïðîçàïàëüí³ Ì1-ìàêðîôàãè, ùî
çäàòí³ ñèíòåçóâàòè NO çà ðàõóíîê àêòèâàö³¿ iNOS,
áóäóòü ïîëÿðèçóâàòèñÿ â ïðîòèçàïàëüíèé Ì2-ôåíî-
òèï. Äëÿ öóêðîâîãî ä³àáåòó õàðàêòåðíå óïîâ³ëüíåí-
íÿ ñòàä³é çàãîþâàííÿ ðàíè, ¿õíº «ðîçòÿãíåííÿ» ó
÷àñ³, òîìó íà 3 äîáó â òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ áóäå
ïåðåâàæàòè åì³ãðàö³ÿ íåéòðîô³ë³â, ÿê³ çà ðàõóíîê
ì³ºëîïåðîêñèäàçè áóäóòü ãåíåðóâàòè êèñíåâ³ â³ëüí³
ðàäèêàëè (ROS). Öèì ìîæíà ïîÿñíèòè é ìåíøèé
ìàéæå âäâ³÷³ ð³âåíü iNOS ó òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³
â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ ïîð³âíÿíî ç êîíò-
ðîëüíîþ: õðîí³÷íå çàïàëåííÿ ïðè öóêðîâîìó ä³à-
áåò³ ñóïðîâîäæóºòüñÿ ïîñò³éíîþ åì³ãðàö³ºþ íåéò-
ðîô³ë³â, ÿê³ çíà÷íî ïîñòóïàþòüñÿ ìàêðîôàãàì ó
çäàòíîñò³ ãåíåðóâàòè NO é àêòèâíî ïðîäóêóâàòè-
ìóòü ROS, ùî ï³äòâåðäæóºòüñÿ ìàéæå 6-ðàçîâèì
çá³ëüøåííÿì ð³âíÿ ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó (ÿê ïî-
êàçíèêà ïåðîêñèäíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â) íà 7 äåíü
ñïîñòåðåæåííÿ â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ ïîð³âíÿ-
íî ç êîíòðîëüíîþ.

ßê áóëî ïîêàçàíî, çíèæåííÿ ð³âíÿ VEGF â åêñïå-
ðèìåíòàëüí³é ãðóï³ íà 3, 7, 21 äîáó ï³ñëÿ ìîäåëþâàí-
íÿ îï³êó, ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ, êîðå-
ëþº ñàìå ç ïîðóøåíîþ åêñïðåñ³ºþ iNOS (R=-0,703;
ð<0,05). Öå ìîæå ïîÿñíþâàòèñÿ òèì, ùî NO ìîæå
í³òðîçèëþâàòè HIF-ïðîë³ëã³äðîêñèëàçó, ùî ïðèçâî-
äèòü äî ñòàá³ë³çàö³¿ ã³ïîêñ³º-³íäóöèáåëüíîãî ôàêòî-
ðà (HIF), ÿêèé ³ ðåãóëþº åêñïðåñ³þ VEGF [18].

Íàÿâí³ñòü ïîì³ðíîãî íåãàòèâíîãî êîðåëÿö³éíîãî
çâ’ÿçêó (R= -0,528; ð<0,05) ì³æ iNOS òà ÌÄÀ (ìàð-
êåð îêñèäàòèâíîãî ñòðåñó ³ íàÿâíîñò³ â³ëüíèõ êèñ-
íåâèõ ðàäèêàë³â) â åêñïåðèìåíòàëüí³é ãðóï³ ãîâî-
ðèòü ïðî òå, ùî íîðìàëüíèé ìåõàí³çì àêòèâàö³¿
iNOS ï³ä ä³ºþ ROS ïîðóøåíèé, àäæå â³äîìî, ùî
ñàìå ï³ä ä³ºþ ROS âèíèêàº ã³ïåðôîñôîðèëþâàííÿ
IkB, ¿¿ óá³êâ³òèçàö³ÿ – ³, ÿê íàñë³äîê, àêòèâàö³ÿ ïðî-
çàïàëüíîãî òðàíñêðèïö³éíîãî NF-kB ç åêñïðåñ³ºþ
iNOS [11].

Çà äàíèìè ë³òåðàòóðè, ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³
ï³äâèùåíà åêñïðåñ³ÿ iNOS ñïîñòåð³ãàºòüñÿ â òêàíè-
íàõ íèðîê, ñåðöÿ òà ñ³òê³âö³ [12]. Àëå ïðè öüîìó, ó
ïðîöåñ³ çàãîºííÿ ðàíè ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³, íåçâà-
æàþ÷è íà õðîí³÷íå çàïàëåííÿ òà çàêîíîì³ðíó àêòè-
âàö³þ NF-kB, åêñïðåñ³ÿ iNOS ìàêðîôàãàìè, êåðàòè-
íîöèòàìè òà ô³áðîáëàñòàìè, ÿê áóëî ïîêàçàíî
ðàí³øå, ïðèãí³÷åíà [13]. ²íã³áóâàííÿ iNOS ³ çìåí-
øåííÿ ïðîäóêö³¿ NO ïðèçâåäå äî òàêèõ åôåêò³â, ÿê
ïîðóøåíèé ðåêðóòèíã ìàêðîôàã³â, çìåíøåííÿ àíòè-
ì³êðîáíèõ âëàñòèâîñòåé òêàíèííîãî ðåãåíåðàòó,
ïðèãí³÷åííÿ ðå-åï³òåë³çàö³¿ òà ïðîë³ôåðàö³¿ êåðàòè-
íîöèò³â. Ô³áðîáëàñòè ç ïðèãí³÷åíîþ iNOS, øâèäêî
ñòàð³øàþòü, íå ïðîäóêóþòü êîëàãåí òà ãèíóòü àïîï-
òîçîì, ùî óíåìîæëèâëþº ïðîöåñ çàãîºííÿ.

Îòðèìàí³ ïîêàçíèêè ìàëîíîâîãî ä³àëüäåã³äó
ñâ³ä÷àòü ïðî íàðîñòàííÿ àêòèâíîñò³ ïåðîêñèäíîãî
îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â â³ä 3 äî 14 äîáè çàãîþâàííÿ ðàíè

Òàáëèöÿ 1
Çíà÷åííÿ êîåô³ö³ºíòà êîðåëÿö³¿ Ï³ðñîíà

äëÿ ïîêàçíèê³â òêàíèííîãî ðåãåíåðàòó êîíòðîëüíî¿
òà åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóï ëàáîðàòîðíèõ òâàðèí

(ð<0,05)
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ó åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ãðóïè ç öóêðîâèì ä³àáåòîì ³
ïåðåâèùóþòü ö³ ïîêàçíèêè â êîíòðîëüí³é ãðóï³
(ð<0,05). Öå ñâ³ä÷èòü ïðî àêòèâí³ñòü îêñèäàòèâíîãî
ñòðåñó. Öåé ïðîöåñ ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ îáóìîâ-
ëåíèé, ç îäíîãî áîêó, ïîñèëåííÿì óòâîðåííÿ ROS, à
ç ³íøîãî – ïðèãí³÷åííÿì àíòèîêñèäàíòíèõ ñèñòåì
(ïåðåâàæíî âíàñë³äîê íåôåðìåíòàòèâíîãî ãë³êîçè-
ëþâàííÿ á³ëê³â). Óòâîðåííÿ êèñíåâèõ â³ëüíèõ ðàäè-
êàë³â ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ º ïðÿìèì íàñë³äêîì íå
êîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿: äæåðåëîì ROS º ï³äâè-
ùåííèé ãë³êîë³ç, ñîðá³òîëîâèé øëÿõ óòèë³çàö³¿ ãëþ-
êîçè, àóòîîêñèäàö³ÿ ãëþêîçè ÷åðåç ôîðìóâàííÿ åíå-
ä³îëüíèõ òàóòîìåð³â, àêòèâàö³ÿ ïðîòå¿íêíàçè Ñ ³ç
çàëåæíîþ àêòèâàö³ºþ ÍÀÄÔ-îêñèäàçè, ãåêñîçàì³-
íîâ³ ðåàêö³¿ òà íåôåðìåíòàòèâíå ãë³êîçèëþâàííÿ
á³ëê³â ç ôîðìóâàííÿì AGEs (advanced glycolisation
and products) [14].

Îïèñàíèé ïîçèòèâíèé êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ì³æ
ÌÄÀ òà 3-í³òðîòèðîçèíîâèìè ñïîëóêàìè (R= 0,647;
ð<0,05) äîâîäèòü, ùî îêñèäàòèâíèé ñòðåñ ïîâ’ÿçà-
íèé ç í³òðîçàòèâíèì, êîëè ï³ä ä³ºþ ROS óòâîðþºòü-
ñÿ ïåðîêñèí³òðèò òà çìåíøóºòüñÿ á³îäîñòóïí³ñòü
NO ç ïðèãí³÷åííÿì óñ³õ éîãî ô³ç³îëîã³÷íèõ
ôóíêö³é. Çà ñó÷àñíèìè óÿâëåííÿìè, îêð³ì àêòèâàö³¿
PARP-1 (ïðî ùî çãàäóâàëîñÿ ðàí³øå), ïåðîêñèí³ò-
ðèò ÷åðåç ðåàêö³¿ í³òðîçèëþâàííÿ ïðèãí³÷óº eNOS
òà ïðîñòàöèêë³íñèíòàçó, ³íã³áóº ñèíòåç êîëàãåíó
ô³áðîáëàñòàìè äåðìè, ³íàêòèâóº ìàòðèêñó ìåòàëîï-
ðîòå¿íàç-7, ÿêà, â³äïîâ³äíî, íå âèâ³ëüíþº ôàêòîð ðî-
ñòó íåðâ³â òà ñóáñòàíö³¿ Ð, ÿê³ ñïðèÿþòü ïîëÿðèçàö³¿
ìàêðîôàã³â òà óòâîðåííþ ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè
[15, 16].

ÂÈÑÍÎÂÎÊ

Òàêèì ÷èíîì, ï³ä ÷àñ çàãîºííÿ îï³êîâî¿ ðàíè ïðè
öóêðîâîìó ä³àáåò³ ïðèãí³÷óºòüñÿ åêñïðåñ³ÿ iNOS, à
îêñèä àçîòó, ÿêèé ïðè öüîìó â ìåíø³é ê³ëüêîñò³
ïðîäóêóºòüñÿ, ³íàêòèâóºòüñÿ êèñíåâèìè â³ëüíèìè
ðàäèêàëàìè ç óòâîðåííÿì ïåðîêñèí³òðèòó. Îòæå,
âíàñë³äîê õðîí³÷íî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿ ïîñèëåíèé îêñè-
äàòèâíèé ñòðåñ çìåíøóº á³îäîñòóïí³ñòü NO, ³íã³áó-
þ÷³ ïðè öüîìó âñ³ éîãî ïîçèòèâí³ åôåêòè íà ïðîöåñ
çàãîþâàííÿ [17]. Îêð³ì òîãî, ïðèãí³÷åííÿ ïåðîêñèí-
³òðèòîì ùå é eNOS ñòâîðþº âêðàé íåñïðèÿòëèâ³
óìîâè äëÿ ïðîöåñó çàãîºííÿ îï³êîâî¿ ðàíè. Òîìó
íàïðÿìêîì ïàòîãåíåòè÷íîãî âïëèâó íà ïðîöåñ çà-
ãîºííÿ ðàíè ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ º íå ò³ëüêè êî-
ðåêö³ÿ ã³ïåðãë³êåì³¿ ³ çìåíøåííÿ îêñèäàòèâíîãî
ñòðåñó, àëå é ïîñèëåííÿ á³îäîñòóïíîñò³ NO ó ðàí³.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êò ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîì³ðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Àêòóàëüíîñòü. Ðèñê ðàçâèòèÿ ñèíäðîìà äèàáåòè÷åñêîé ñòîïû â òå÷åíèå æèçíè ñîñòàâëÿåò 25% ó ïàöèåíòîâ ñ ñàõàðíûì
äèàáåòîì. Óãíåòåíèå çàæèâëåíèÿ ÿçâ ïðè ýòîì ñâÿçûâàþò ñ íàðóøåíèåì ïîëÿðèçàöèè ìàêðîôàãîâ, óìåíüøåíèåì áèîäîñòóï-
íîñòè ôàêòîðîâ ðîñòà, óñèëåííîé àêòèâàöèåé ìàòðèêñíûõ ìåòàëëîïðîòåèíàç, ÷òî ìîæåò áûòü ñâÿçàíî ñ âûðàæåííîñòüþ íå
òîëüêî îêñèäàòèâíîãî, íî è íèòðîçàòèâíîãî ñòðåññà.

Öåëü. Èçó÷èòü ïîêàçàòåëè íèòðîçàòèâíîãî ñòðåññà â ðåãåíåðàòå ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè êîæè âî âðåìÿ çàæèâëåíèÿ îæîãî-
âîé ðàíû ó êðûñ ñ ìîäåëèðóåìûì ñàõàðíûì äèàáåòîì, â ñðàâíåíèè ñ êðûñàìè áåç ñàõàðíîãî äèàáåòà.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Èñïîëüçîâàíû äâå ãðóïïû ëàáîðàòîðíûõ êðûñ ëèíèè Wistar: â ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãðóïïå (n=24)
áûëè ñìîäåëèðîâàíû ñàõàðíûé äèàáåò è òåðìè÷åñêèå îæîãè, â êîíòðîëüíîé ãðóïïå (n=24) – òîëüêî îæîãè. Ñàõàðíûé äèàáåò
áûë âîñïðîèçâåä¸í ïóòåì ââåäåíèÿ êðûñàì ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãðóïïû ñòðåïòîçîòîöèíà â äîçå 50 ìã/êã. Òåðìè÷åñêèå îæîãè
îáùåé ïëîùàäüþ 18-20% ïîâåðõíîñòè òåëà áûëè âîñïðîèçâåäåíû ïóòåì ïðèëîæåíèÿ ê êîæå êðûñ ìåäíûõ ïëàñòèíîê, ðàçîã-
ðåòûõ â âîäå äî 100°Ñ. Æèâîòíûå áûëè âûâåäåíû èç ýêñïåðèìåíòà ïóòåì äåêàïèòàöèè ïîä òèîïåíòàëîâûì íàðêîçîì – ïî 6
êðûñ èç êàæäîé ãðóïïû íà 3, 7, 14 è 21 ñóòêè íàáëþäåíèÿ. Â îáðàçöàõ òêàíåâîãî ðåãåíåðàòà ìåòîäîì Âåñòåðí-áëîò àíàëèçà
èçìåðÿëèñü ïîêàçàòåëè èíäóöèáåëüíîé NO-ñèíòàçû (iNOS), 3-íèòðîòèðîçèíîâèõ ïðîòåèíîâ è ñîñóäèñòîãî ýíäîòåëèàëüíîãî
ôàêòîðà ðîñòà (VEGF). Ñîäåðæàíèå ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà (ÌÄÀ) îïðåäåëÿëè â ñûâîðîòêå êðîâè êðûñ ïóòåì ðåàêöèè ñ òè-
îáàðáèòóðîâîé êèñëîòîé è ïîñëåäóþùèì ñïåêòðîôîòîìåòðè÷åñêèì àíàëèçîì. Èçìåðÿåìûå ïîêàçàòåëè âûðàæàëè â óñëîâíûõ
åäèíèöàõ îïòè÷åñêîé ïëîòíîñòè (arbitrary units, a.u.).

Ðåçóëüòàòû. Íàìè ïîêàçàíî, ÷òî ýêñïðåññèÿ èíäóöèáåëüíîé NO-ñèíòàçû (iNOS) ñóùåñòâåííî óìåíüøàëàñü âî âðåìÿ çà-
æèâëåíèÿ îæîãîâîé ðàíû ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé íà 7 è 14 ñóòêè íàáëþäåíèÿ. Òàê, íà 7
ñóòêè óðîâåíü iNOS ñîñòàâëÿë 1,24 ± 0,05 a.u. â êîíòðîëüíîé ãðóïïå è 0,72 ± 0,03 a.u. â ýêñïåðèìåíòàëüíîé, à íà 14 ñóòêè –
0,93 ± 0,08 a.u. è 0,32 ± 0,02 a.u., ñîîòâåòñòâåííî.

 Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìûå ðàçëè÷èÿ óðîâíÿ 3-íèòðîòèðîçèíîâèõ ñîåäèíåíèé ìåæäó êîíòðîëüíîé è ýêñïåðèìåíòàëüíîé
ãðóïïàìè îáíàðóæåíû òîëüêî íà 3 ñóòêè íàáëþäåíèÿ: 1,0 ± 0,05 è 0,69 ± 0,04 a.u., ñîîòâåòñòâåííî.

 Óðîâåíü ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà ñóùåñòâåííî âîçðàñòàë â ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãðóïïå ñ 3 ïî 14 ñóòêè íàáëþäåíèÿ, îò
0,77 ± 0,01 a.u. äî 8,17 ± 0,07 a.u., ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î âûðàæåííîñòè ïåðåêèñíîãî îêèñëåíèÿ ëèïèäîâ ïðè ñàõàðíîì äèà-
áåòå. Ñòàòèñòè÷åñêè çíà÷èìàÿ ðàçíèöà óðîâíÿ ÌÄÀ ìåæäó êîíòðîëüíîé è ýêñïåðèìåíòàëüíîé ãðóïïîé íàáëþäàëàñü âî âñå
ñðîêè íàáëþäåíèÿ îò 4,13 ± 0,09 è 0,77 ± 0,01 a.u., ñîîòâåòñòâåííî, íà 3 ñóòêè äî 4,18 ± 0,09 è 3,46 ± 0,25 a.u., ñîîòâåòñòâåí-
íî, íà 21 ñóòêè.

 Îïèñàíû ïîëîæèòåëüíàÿ êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü ìåæäó óðîâíåì ìàëîíîâîãî äèàëüäåãèäà è 3-íèòðîòèðîçèíîâèìû ñîåäè-
íåíèÿìè (R=0,647; ð<0,05) ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå, òîãäà êàê â ãðóïïå áåç ñàõàðíîãî äèàáåòà îí áûë îòðèöàòåëüíûé (R=-0,528,
ð<0,05).

 Âûÿâëåíî ñíèæåíèå óðîâíÿ VEGF â òêàíåâîì ðåãåíåðàòå ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå ïî ñðàâíåíèþ ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé íà
3, 7 è 21 ñóòêè íàáëþäåíèÿ, îíî êîððåëèðîâàëî ñ íàðóøåííîé ýêñïðåññèåé iNOS (R=-0,703; ð<0,05) ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå.
Òàê, íà 3 ñóòêè íàáëþäåíèÿ óðîâåíü VEGF ñîñòàâëÿë 1,0 ± 0,06 a.u. â êîíòðîëüíîé ãðóïïå è 0,4 ± 0,03 a.u. â ýêñïåðèìåíòàëüíîé
ãðóïïå; íà 7 ñóòêè – 2,76 ± 0,05 è 1,46 ± 0,08 a.u., ñîîòâåòñòâåííî; íà 21 äåíü – 2,61 ± 0,09 è 1,26 ± 0,06 a.u., ñîîòâåòñòâåííî.

Âûâîäû. Ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå âî âðåìÿ çàæèâëåíèÿ îæîãîâîé ðàíû ïðîèñõîäèò ëîêàëüíîå ñíèæåíèå óðîâíÿ ýêñïðåññèè
iNOS, ÷òî ïðèâîäèò ê ïîäàâëåíèþ îáðàçîâàíèÿ NO è åãî ôèçèîëîãè÷åñêèõ ýôôåêòîâ. Óñèëåííûé îêñèäàòèâíûé ñòðåññ ïðè
ýòîì è äîïîëíèòåëüíî óìåíüøàåò áèîäîñòóïíîñòü NO çàñ÷¸ò îáðàçîâàíèÿ ïåðîêñèíèòðèòà. Îäíèì èç âàæíûõ ýôôåêòîâ NO
âî âðåìÿ çàæèâëåíèÿ ðàíû ÿâëÿåòñÿ óñèëåíèå îáðàçîâàíèÿ VEGF. Ïîêàçàíî íàìè ñíèæåíèå óðîâíÿ NO (÷åðåç óìåíüøåííóþ
ýêñïðåññèè iNOS) êîððåëèðóåò ñî ñíèæåíèåì óðîâíÿ VEGF â òêàíåâîì ðåãåíåðàòå ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå, ÷òî ÿâëÿåòñÿ îäíèì
èç âàæíûõ ôàêòîðîâ íàðóøåííîãî çàæèâëåíèÿ ðàíû.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñàõàðíûé äèàáåò, çàæèâëåíèå ðàíû, íèòðîçàòèâíîãî ñòðåññ, èíäóöèáåëüíîé NO-ñèíòàçà, ïåðîêñèíèò-
ðèò.



19ISSN 2664-472Õ. å ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2019, Vol. 15, ¹ 1–2

ÐÎËÜ ÎÊÑÈÄÓ ÀÇÎÒÓ ÒÀ Í²ÒÐÎÇÀÒÈÂÍÎÃÎ ÑÒÐÅÑÓ Ó ÇÀÃÎªÍÍ² ÎÏ²ÊÎÂÎ¯ ÐÀÍÈ ÏÐÈ ÖÓÊÐÎÂÎÌÓ Ä²ÀÁÅÒ²

THE ROLE OF NITROGEN OXIDE AND NITROSATIVE STRESS
IN BURN WOUND HEALING IN DIABETES MELLITUS

Myronenko O.I., Natrus L.V., Panova T.I.

Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
om.ua.md@gmail.com

Relevance. The risk of developing of diabetic foot ulcers is 25% over the lifetime of patients with diabetes mellitus. Inhibition of
wound healing is associated with impaired macrophage polarization, decreased bioavailability of growth factors, enhanced activation
of matrix metalloproteinases, which in turn is probably associated with severity of not only oxidative stress, but also nitrosative one.

Objective. To investigate the indices of nitrosative stress in connective tissue regeneration in the healing of burn wound in rats
with simulated diabetes, compared with rats without diabetes.

Materials and methods. Two groups of laboratory rats of the Wistar line were used: diabetes mellitus and thermal burns were
simulated in the experimental group (n=24), and only burns were modelled in the control group (n=24). Diabetes mellitus was
reproduced by administering of streptozotocin at a dose of 50 mg/kg to rats of the experimental group. Thermal burns with a total area
of  18-20% of the body surface were reproduced by applying of copper plates heated in water to 100°C to the skin of rats. Animals
were removed from the experiment by decapitation under thiopental anesthesia, 6 rats of each group at a time on 3, 7, 14 and 21 day
of observation. Concentration of inducible NO-synthase (iNOS), 3-nitrotyrosine proteins and vascular endothelial growth factor
(VEGF) were measured in tissue regenerate samples by Western-blot analysis. The content of malondialdehyde (MDA) was
determined in the blood serum of rats by reaction with thiobarbituric acid and subsequent spectrophotometric analysis. The measured
values  are expressed in arbitrary optical density units (arbitrary units, a.u.).

Results. The expression of inducible NO-synthase (iNOS) was shown to be significantly decreased during burn wound healing in
diabetes mellitus compared with controls at 7 and 14 day of burn wound healing. Thus, iNOS level was 1.24±0.05 a.u. in the control
group and 0.72±0.03 a.u. in the experimental one at 7 day of observation; 0.93±0.08 a.u. and 0.32 ± 0.02 a.u., respectively, at 14 day.

 Statistically significant differences in the level of 3-nitrotyrosine compounds between the control and experimental groups were
detected only at 3 day of observation: 1.0±0.05 and 0.69±0.04 a.u., respectively.

 The level of malondialdehyde (MDA) increased significantly in the experimental group from 3 to 14 day of observation, from
0.77±0.01 a.u. to 8.17±0.07 a.u., which indicates the severity of lipid peroxidation in diabetes. A statistically significant difference in
MDA levels between the control and experimental groups was observed at all observation periods: from 4.13±0.09 and 0.77±0.01 a.u.,
respectively, at 3 day of observation to 4.18±0.09 and 3,46±0.25 a.u., respectively, at 21 day.

 A positive correlation between the level of malondialdehyde and 3-nitrotyrosine compounds (R=0.647; ð<0.05) in diabetes
mellitus is described, while in the non-diabetic group, it was negative (R=-0.528, p<0.05).

 A decrease in the level of VEGF in tissue regeneration samples in diabetes mellitus was found compared with the control group
at 3, 7 and 21 days of observation, which correlated with impaired expression of iNOS (R=-0.703; p<0.05) in diabetes mellitus. Thus,
at 3 day of observation, VEGF level was 1.0±0.06 a.u. in the control group and 0.4±0.03 a.u. in the experimental group; on 7 day –
2.76±0.05 and 1.46±0.08 a.u., respectively; on 21day – 2.61±0.09 and 1.26±0.06 a.u., respectively.

Conclusions. It is shown that in diabetes mellitus during healing of the burn wound, there is a local decrease in the level of
iNOS expression, which leads to inhibition of NO formation and its physiological effects. Increased oxidative stress, while further
reducing the bioavailability of NO through the formation of peroxynitrite. One of the important effects of NO during wound healing
is the enhancement of VEGF formation. Shown reduction of NO (due to the reduced expression of iNOS) is correlated with the
decrease of VEGF level in tissue regeneration in diabetes, which is one of the important factors of impaired wound healing.

Key words: diabetes mellitus, wound healing, nitrosative stress, inducible NO-synthase, peroxynitrite.
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Àêòóàëüí³ñòü. Îäíå ç îñíîâíèõ ì³ñöü ó ñòðóê-
òóð³ åíäîêðèííèõ çàõâîðþâàíü ïîñ³äàº ïàòîëîã³ÿ
ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè (ÙÇ). Çà äàíèìè åï³äåì³îëîã³-
÷íèõ äîñë³äæåíü, ã³ïîòèðåîç º îäí³ºþ ç íàé÷àñò³-
øèõ äèñôóíêö³é ÙÇ [1, 6]. Ïîðÿä ç ³íøèìè ôàêòî-
ðàìè (íåäîñòàòí³ñòü ñïîæèâàííÿ éîäó,
íåñïðèÿòëèâ³ ÷èííèêè íàâêîëèøíüîãî ñåðåäîâèùà,
âèñîê³ òåõíîãåíí³ íàâàíòàæåííÿ, ïîã³ðøåííÿ çà-
ãàëüíî¿ åêîëîã³÷íî¿ îáñòàíîâêè, ïîðóøåííÿ ñòðóê-
òóðè õàð÷óâàííÿ òà ³í.) íà ï³äâèùåííÿ ÷àñòîòè òè-
ðåî¿äíî¿ ïàòîëîã³¿ òàêîæ âïëèâàº õðîí³÷íèé ñòðåñ
[6, 9]. Òðèâàëà ä³ÿ ñòðåñîãåííèõ ôàêòîð³â (íå-
ñòàá³ëüí³ñòü ñîö³àëüíî-åêîíîì³÷íîãî ñòàíó, âèñîêà
ïñèõîåìîö³éíà íàïðóãà) âèêëèêàº âèñíàæåííÿ ôóí-
êö³îíàëüíèõ ðåçåðâ³â òà ïîðóøåííÿ àäàïòàö³éíèõ
ìîæëèâîñòåé îðãàí³çìó [4, 11]. Íà ñüîãîäí³øí³é
äåíü, çì³íè ëàíêè ã³ïîòàëàìóñ-ã³ïîô³ç-ÙÇ, çà óìîâ
ñòðåñó, çàëèøàþòüñÿ íåäîñòàòíüî ç’ÿñîâàíèìè, ùî
ïîÿñíþºòüñÿ âïëèâîì ð³çíèõ çà ïðèðîäîþ òà òðèâà-
ë³ñòþ ä³¿ ñòðåñîðíèõ ÷èííèê³â.

Ìåòîþ äàíîãî äîñë³äæåííÿ ñòàëî âèâ÷åííÿ
âïëèâó õðîí³÷íîãî åìîö³éíî-áîëüîâîãî ñòðåñó (ÕÑ)

íà çì³íè ìîðôîôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó ÙÇ íà ôîí³
åêñïåðèìåíòàëüíîãî ã³ïîòèðåîçó (ÅÃ).

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Óñ³ ï³ääîñë³äí³ òâàðèíè óòðèìóâàëèñü ïðè çâè-
÷àéíîìó ñâ³òëîâîìó é òåìïåðàòóðíîìó ðåæèìàõ â
³äåíòè÷íèõ óìîâàõ â³âàð³þ êàôåäðè ô³ç³îëîã³¿
²âàíî-Ôðàíê³âñüêîãî íàö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³-
âåðñèòåòó. Ùóðè ïåðåáóâàëè íà ñòàíäàðòíîìó õàð-
÷îâîìó ðàö³îí³ ç â³ëüíèì äîñòóïîì äî ¿æ³ òà âîäè.
Óñ³ äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåí³ â³äïîâ³äíî äî ïîëîæåíü
«Äèðåêòèâè ªâðîïåéñüêîãî ïàðëàìåíòó òà Ðàäè ªÑ
2010/63/ªÑ â³ä 22.09.2010ð. ïðî çàõèñò òâàðèí, ÿê³
âèêîðèñòîâóþòüñÿ äëÿ íàóêîâèõ ö³ëåé» [3], Çàêîíó
Óêðà¿íè ¹3447-IV â³ä 21.02.2006ð. «Ïðî çàõèñò
òâàðèí â³ä æîðñòîêîãî ïîâîäæåííÿ», çã³äíî âèìîã
êîì³ñ³¿ ç á³îåòèêè ²âàíî-Ôðàíê³âñüêîãî íàö³îíàëü-
íîãî ìåäè÷íîãî óí³âåðñèòåòó. Äîñë³äæåííÿ ïðîâåëè
íà 48 á³ëèõ ëàáîðàòîðíèõ ñòàòåâîçð³ëèõ ùóðàõ-ñàì-
öÿõ, ÿê³ áóëè ðîçä³ëåí³ íà ÷îòèðè ãðóïè: 1(n=12) –
³íòàêòí³ òâàðèíè; 2 (n=12) – òâàðèíè ç ÅÃ; 3 (n=12) –
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Àêòóàëüí³ñòü. Ïîðÿä ç ³íøèìè ôàêòîðàìè (íåäîñòàòí³ñòü ñïîæèâàííÿ éîäó, íåñïðèÿòëèâ³ ÷èííèêè íàâêîëèøíüîãî ñåðå-

äîâèùà, âèñîê³ òåõíîãåíí³ íàâàíòàæåííÿ, ïîã³ðøåííÿ çàãàëüíî¿ åêîëîã³÷íî¿ îáñòàíîâêè, ïîðóøåííÿ ñòðóêòóðè õàð÷óâàííÿ òà
³í.), íà ï³äâèùåííÿ ÷àñòîòè òèðåî¿äíî¿ ïàòîëîã³¿ òàêîæ âïëèâàº õðîí³÷íèé ñòðåñ. Çì³íè ëàíêè ã³ïîòàëàìóñ-ã³ïîô³ç-ùèòîïî-
ä³áíà çàëîçà, çà óìîâ ñòðåñó, çàëèøàþòüñÿ íåäîñòàòíüî ç’ÿñîâàíèìè, ùî ïîÿñíþºòüñÿ âïëèâîì ð³çíèõ çà ïðèðîäîþ òà òðèâà-
ë³ñòþ ä³¿ ñòðåñîðíèõ ÷èííèê³â.

Ìåòà: âèâ÷åííÿ âïëèâó õðîí³÷íîãî åìîö³éíî-áîëüîâîãî ñòðåñó (ÕÑ) íà çì³íè ìîðôîôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó ùèòîïîä³á-
íî¿ çàëîçè (ÙÇ) íà ôîí³ åêñïåðèìåíòàëüíîãî ã³ïîòèðåîçó (ÅÃ).

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Äîñë³äæåííÿ ïðîâåëè íà 48 á³ëèõ ëàáîðàòîðíèõ ñòàòåâîçð³ëèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ, ÿê³ áóëè ðîçä³ëåí³ íà
÷îòèðè ãðóïè: 1 – ³íòàêòí³ òâàðèíè; 2 – òâàðèíè ç ÅÃ; 3 – òâàðèíè çà óìîâ âïëèâó ÕÑ; 4 – òâàðèíè ç ÅÃ, ÿê³ ï³ääàâàëèñü ä³¿
ÕÑ. ÅÃ ìîäåëþâàëè ùîäåííèì äîäàâàííÿì äî ïèòíî¿ âîäè òâàðèí ìåðêàçîë³ëó, ç ðîçðàõóíêó 10ìã/êã ìàñè ò³ëà, ïðîòÿãîì 15
äí³â. ÕÑ ìîäåëþâàëè ùîäåííî ïî 1 ãîä ïðîòÿãîì 30 äí³â. Ôóíêö³îíàëüíó àêòèâí³ñòü ÙÇ îö³íþâàëè øëÿõîì âèçíà÷åííÿ ó
ïëàçì³ êðîâ³ êîíöåíòðàö³¿ òèðåîòðîïíîãî ãîðìîíó àäåíîã³ïîô³çà (ÒÒÃ), â³ëüíîãî òðèéîäòèðîí³íó (âÒ3), â³ëüíîãî òèðîêñèíó
(âÒ4) òà ðîçðàõóíêó ïîêàçíèêà òèðåî¿äíîãî ³íäåêñó (Ò²). Ìîðôîëîã³÷íèé ñòàí ÙÇ âèâ÷àëè çà äîïîìîãîþ ñâ³òëîîïòè÷íî¿ òà
åëåêòðîííî¿ ì³êðîñêîï³é. Ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â çä³éñíþâàëè ç âèêîðèñòàííÿì t-êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà ç
ïîïðàâêîþ Áîíôåððîí³-Õîëìà â ïðîãðàì³ Statistica 6.0. Â³äì³ííîñò³ ââàæàëè ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äíèìè ïðè ð<0,05.

Ðåçóëüòàòè. Òðèâàëèé âïëèâ ñòðåñîðíèõ ÷èííèê³â ñïðè÷èíèâ äîñòîâ³ðíå çíèæåííÿ ð³âíÿ òèðåî¿äíèõ ãîðìîí³â â ïëàçì³
êðîâ³ â³äíîñíî ïîêàçíèê³â ³íòàêòíèõ òâàðèí. Äàí³ ñâ³òëîâî¿ òà åëåêòðîííî¿ ì³êðîñêîï³¿ ÙÇ ùóð³â, ÿê³ çàçíàâàëè âïëèâó
ÕÑ,ï³äòâåðäæóþòü á³îõ³ì³÷í³ çì³íè ³ ñâ³ä÷àòü ïðî ïîÿâó îçíàê çíèæåííÿ ¿¿ ñåêðåòîðíî¿ ôóíêö³¿. Íà ôîí³ ä³¿ ìåðêàçîë³ëó äîâ-
ãîòðèâàëèé ñòðåñ î÷³êóâàííÿ ïðèçâ³â äî á³ëüø âèðàæåíèõ çì³í ôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó ÙÇ (â³ðîã³äíîãî çðîñòàííÿ ð³âíÿ ÒÒÃ,
çìåíøåííÿ âì³ñòó âÒ4 òà ïîêàçíèêà Ò²) â³äíîñíî äàíèõ ó òâàðèí ³ç ÅÃ. Ñòðóêòóðí³ îñîáëèâîñò³ ÙÇ òâàðèí, ùî çíàõîäèëèñü
çà óìîâ âïëèâó ÕÑ íà ôîí³ ÅÃ, òàêîæ âêàçóþòü íà ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³¿ çàëîçè.

Âèñíîâêè. Ó ùóð³â ïðè ÕÑ âèÿâëåíî çìåíøåííÿ ãîðìîíñèíòåçóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ ÙÇ. Òðèâàëà ä³ÿ ñòðåñîð³â íà ôîí³ ã³ïî-
òèðåîçó ïðèçâîäèòü äî á³ëüø âèðàæåíîãî ïîã³ðøåííÿ òèðåî¿äíîãî ïðîô³ëþ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ã³ïîòèðåîç, õðîí³÷íèé ñòðåñ, òèðåî¿äí³ ãîðìîíè, ìîðôîëîã³ÿ ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè.
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òâàðèíè çà óìîâ âïëèâó ÕÑ; 4 (n=12) – òâàðèíè ç ÅÃ,
ÿê³ ï³ääàâàëèñü ä³¿ ÕÑ. ÅÃ ìîäåëþâàëè çã³äíî ìåòî-
äèêè Ì. Â. Íåáîæèíî¿ [7]. Ùîäåííî äî ïèòíî¿ âîäè
òâàðèí äîäàâàëè ìåðêàçîë³ë (ÒÎÂ Çäîðîâ’ÿ, Õàðê³â,
Óêðà¿íà) ç ðîçðàõóíêó 10ìã/êã ìàñè ò³ëà ïðîòÿãîì
15 äí³â. Ï³äòðèìóþ÷à äîçà ñòàíîâèëà 5ìã/êã ìàñè
ò³ëà òâàðèíè äî çàâåðøåííÿ åêñïåðèìåíòó. ÕÑ ìî-
äåëþâàëè çã³äíî ìåòîäèêè O. Desiderato â ìîäèô³-
êàö³¿ Ñ.Ä. Âàëîâà ùîäåííî ïî 1 ãîä ïðîòÿãîì 30
äí³â [10]. Åâòàíàç³þ òâàðèí çä³éñíþâàëè øëÿõîì
âíóòð³øíüîî÷åðåâèííîãî ââåäåííÿ êåòàì³íó ç ðîç-
ðàõóíêó 100ìã/êã ìàñè ò³ëà òâàðèíè. Çàá³ð êðîâ³
ïðîâîäèëè ç ÷åðåâíî¿ àîðòè. Ãåïàðèí âèêîðèñòîâó-
âàëè ó ÿêîñò³ àíòèêîàãóëÿíòà. Êðîâ öåíòðèôóãóâàëè
15õâ ç øâèäê³ñòþ 3000îá/õâ. Ôóíêö³îíàëüíó àê-
òèâí³ñòü ÙÇ îö³íþâàëè øëÿõîì âèçíà÷åííÿ ó ïëàçì³
êðîâ³ êîíöåíòðàö³¿ òèðåîòðîïíîãî ãîðìîíó àäåíîã³-
ïîô³çà (ÒÒÃ), â³ëüíîãî òðèéîäòèðîí³íó (âÒ3), â³ëüíî-
ãî òèðîêñèíó (âÒ4), â³äïîâ³äíî äî ³íñòðóêö³é ñòàí-
äàðòíèõ òåñò-ñèñòåì (ÒÎÂ Ãðàíóì, Õàðê³â, Óêðà¿íà)
òà ðîçðàõóíêó ïîêàçíèêà òèðåî¿äíîãî ³íäåêñó (Ò²) çà
ôîðìóëîþ Ò²=(âÒ3+âÒ4)/ÒÒÃ. Äëÿ ïðîâåäåííÿ
ñâ³òëîîïòè÷íî¿ ì³êðîñêîï³¿ çàáèðàëè øìàòî÷êè ÙÇ,
ÿê³ çàáàðâëþâàëè ãåìàòîêñèë³íîì òà åîçèíîì, â³äïî-
â³äíî äî çàãàëüíîïðèéíÿòèõ ìåòîäèê. Ïðè åëåêò-
ðîíí³é ì³êðîñêîï³¿ óëüòðàòîíê³ çð³çè ÙÇ âèâ÷àëè ï³ä
åëåêòðîííèì ì³êðîñêîïîì ç ïîäàëüøèì ôîòîãðàôó-
âàííÿì ïðè çá³ëüøåíí³ â³ä 4800 äî 16000 ðàç³â. Ïåðå-
â³ðêó íîðìàëüíîñò³ ðîçïîä³ëó äàíèõ ïðîâîäèëè çà
ìåòîäîì Êîëãîìîðîâà-Ñì³ðíîâà òà Ë³ë³ôîðñà. Ñòàòè-
ñòè÷íèé àíàë³ç îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â çä³éñíþâàëè ç
âèêîðèñòàííÿì t-êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà ç ïîïðàâêîþ
Áîíôåððîí³-Õîëìà â ïðîãðàì³ Statistica 6.0 [2]. Äàí³
ïðåäñòàâëåí³ ó âèãëÿä³ Ì± , äå Ì – ñåðåäíº çíà÷åí-
íÿ,  – ñòàíäàðòíå â³äõèëåííÿ. Â³äì³ííîñò³ ââàæàëè
ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äíèìè ïðè ð<0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß
ßê ç’ÿñîâàíî ó õîä³ åêñïåðèìåíòàëüíèõ äîñë³ä-

æåíü, ó ïëàçì³ êðîâ³ ùóð³â ³ç ÅÃ (òàáë. 1) âèÿâëåíî
äîñòîâ³ðíå çá³ëüøåííÿ ð³âíÿ ÒÒÃ (ó 2,5 ðàçè,

ð<0,001), çìåíøåííÿ âì³ñòó âÒ3 (ó 2 ðàçè, ð<0,001)
òà âÒ4 (ó 3 ðàçè, ð<0,001), ó ïîð³âíÿíí³ ç äàíèìè
³íòàêòíèõ òâàðèí. Òàêîæ âñòàíîâëåíî ñóòòºâ³ çì³íè, à
ñàìå çìåíøåííÿ â 9 ðàç³â âåëè÷èíè Ò² ó ùóð³â 2 ãðó-
ïè, â³äíîñíî öüîãî æ ïîêàçíèêà 1 ãðóïè òâàðèí, ùî
âêàçóº íà çíèæåííÿ ãîðìîíñèíòåçóþ÷î¿ ôóíêö³¿ ÙÇ.

Ó ðåçóëüòàò³ ñâ³òëîîïòè÷íî¿ ì³êðîñêîï³¿ ÙÇ òâà-
ðèí ³ç äåô³öèòîì òèðåî¿äíèõ ãîðìîí³â (ðèñ. 1) çàô³-
êñîâàíî íåîäíîð³äíó ñòðóêòóðó çàëîçè: ð³çíîãî ðîç-
ì³ðó ôîë³êóëè, çäåá³ëüøîãî íåïðàâèëüíî¿ ôîðìè,
ïåðåðîçòÿãíåí³ êîëî¿äîì. Ôîë³êóëÿðíèé åï³òåë³é
òðàíñôîðìîâàíèé ó ïëàñêèé. Ïîì³òíà ïðîë³ôåðàö³ÿ
åï³òåë³þ ì³æôîë³êóëÿðíèõ îñòð³âö³â. Ñïîëó÷íîòêà-
íèíí³ ïðîøàðêè ðîçøèðåí³ çà ðàõóíîê íàáðÿêó.
Ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ï³äâèùåíà ³íòåíñèâí³ñòü êðîâîïîñ-
òà÷àííÿ çàëîçè.

Ñóáì³êðîñêîï³÷íî âèÿâëåíî ïîòîâùåííÿ áàçàëü-
íî¿ ìåìáðàíè, âêîðî÷åí³ òà íå÷èñëåíí³ ì³êðîâîð-
ñèíêè, ðîçøèðåí³ êàíàëüö³ é öèñòåðíè ãðàíóëÿðíî¿
åíäîïëàçìàòè÷íî¿ ñ³òêè, ì³òîõîíäð³¿ ç äåçîðãàí³çî-
âàíèìè êðèñòàìè ³ ïðîñâ³òëåíèì ìàòðèêñîì (ðèñ. 2).

Òàáëèöÿ 1
Äàí³ òèðåî¿äíîãî ñòàòóñó òâàðèí ç åêñïåðèìåíòàëüíèì ã³ïîòèðåîçîì

òà çà óìîâ ä³¿ äîâãîòðèâàëîãî ñòðåñó î÷³êóâàííÿ (Ì± )

 

Ðèñ. 1. Ã³ñòîñòðóêòóðà ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè
ïðè ã³ïîòèðåîç³: 1 – êîëî¿ä, 2 – ñïëîùåí³ òèðîöèòè,
3 – âàêóîë³ ðåçîðáö³¿, 4 – ì³æôîë³êóëÿðí³ îñòð³âö³,
5 – êðîâîíîñí³ ñóäèíè, 6 – íàáðÿêëèé ñòðîìàëüíèé

êîìïîíåíò. Çàáàðâëåííÿ: ãåìàòîêñèë³í ³ åîçèí. Çá.: × 200.
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Ïîá³ãóí Í.Ã.

Äàí³ ñâ³òëîâî¿ òà åëåêòðîííî¿ ì³êðîñêîï³¿ ÙÇ
ùóð³â ³ç ÅÃ ï³äòâåðäæóþòü á³îõ³ì³÷í³ çì³íè ïîêàç-
íèê³â òèðåî¿äíîãî ïðîô³ëþ ³ ñâ³ä÷àòü ïðî çíèæåííÿ
¿¿ ñåêðåòîðíî¿ ôóíêö³¿. Òàê³ æ ðåçóëüòàòè ïðèñóòí³ â
ðîáîòàõ ³íøèõ íàóêîâö³â [5, 8].

Ó íàñòóïí³é ñåð³¿ äîñë³äæåíü áóëè ç’ÿñîâàí³
çì³íè ãîðìîíàëüíîãî ñòàòóñó ùóð³â, ÿê³ çíàõîäè-
ëèñü çà óìîâ ÕÑ (òàáë. 1). Ïðè öüîìó âèÿâëåíî, ùî
òðèâàëèé âïëèâ ñòðåñîðíèõ ÷èííèê³â ñïðè÷èíèâ
â³ðîã³äíå çíèæåííÿ ð³âíÿ âÒ3 (ð<0,01) òà âÒ4
(ð<0,001) â ïëàçì³ êðîâ³ â³äíîñíî ³íòàêòíèõ òâàðèí.
Âì³ñò ÒÒÃ â ïëàçì³ êðîâ³ ùóð³â 3 ãðóïè òà âåëè÷èíà
Ò² â³ðîã³äíî íå â³äð³çíÿëèñÿ â³ä òàêèõ æå ïîêàç-
íèê³â 1 ãðóïè òâàðèí. Îäíàê çàô³êñîâàíî òåíäåíö³þ
(ð=0,03) äî çíèæåííÿ âåëè÷èíè Ò² ó ùóð³â, ÿê³
ï³ääàâàëèñü ä³¿ ÕÑ.

Ï³ä ÷àñ ì³êðîñêîï³÷íîãî äîñë³äæåííÿ ÙÇ òâà-
ðèí, ÿê³ çàçíàâàëè ä³¿ äîâãîòðèâàëîãî ñòðåñó î÷³êó-
âàííÿ, âèÿâëåíî âèðàæåíèé ïîë³ìîðô³çì ó ðîçì³ð³
ôîë³êóë³â (ðèñ. 3). Ó âåëèêèõ ôîë³êóëàõ òèðîöèòè
ìàþòü íèçüêó êóá³÷íó ôîðìó, à ó ñåðåäí³õ òà ìàëèõ
– âèñîêó öèë³íäðè÷íó. Äîáðå â³çóàë³çóþòüñÿ
çá³ëüøåí³, ã³ïåðõðîìí³ ÿäðà. Ó áàãàòüîõ êë³òèíàõ

çàô³êñîâàíî âàêóîë³çîâàíó öèòîïëàçìó. Ñïîñòåð³-
ãàºòüñÿ çíà÷íà ê³ëüê³ñòü îñòð³âö³â ì³æôîë³êóëÿðíî-
ãî åï³òåë³þ,  ïîâíîêð³â’ÿ çàëîçè (ðèñ. 4). Âèÿâëåíà
ìîðôîëîã³÷íà êàðòèíà âêàçóº íà çíèæåííÿ ãîðìîíî-
ñèíòåçóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ ÙÇ ³ ïîÿâó îçíàê ã³ïîôóíê-
ö³îíàëüíîãî ñòàíó.

Íà ôîí³ ä³¿ ìåðêàçîë³ëó òðèâàëèé ñòðåñ ïðèçâ³â
äî á³ëüø âèðàæåíîãî ïîã³ðøåííÿ òèðåî¿äíîãî ïðîô-
³ëþ (òàáë. 1), à ñàìå: äîñòîâ³ðíå çðîñòàííÿ ð³âíÿ
ÒÒÃ (ó 2 ðàçè, ð<0,01), çìåíøåííÿ âì³ñòó âÒ4 (ó 2
ðàçè, ð<0,001) òà ïîêàçíèêà Ò² (ó 2,5 ðàçè, ð<0,001)
â³äíîñíî äàíèõ ó òâàðèí ³ç çíèæåíîþ ôóíêö³ºþ ÙÇ.
Â³ðîã³äíèõ çì³í êîíöåíòðàö³¿ âÒ3 çà âêàçàíèõ óìîâ
íå çàô³êñîâàíî. Ïðîòå ñïîñòåð³ãàëè òåíäåíö³þ
(ð=0,04) äî çìåíøåííÿ öüîãî ïîêàçíèêà â ùóð³â ³ç
äåô³öèòîì òèðåî¿äíèõ ãîðìîí³â, ÿê³ çàçíàâàëè ä³¿
ÕÑ.

Ñòðóêòóðí³ îñîáëèâîñò³ ÙÇ òâàðèí, ùî çíàõîäè-
ëèñü çà óìîâ âïëèâó ÕÑ íà ôîí³ ÅÃ, ï³äòâåðäæóþòü
á³îõ³ì³÷í³ çì³íè ³ òàêîæ ñâ³ä÷àòü ïðî ïðèãí³÷åííÿ
ôóíêö³¿ çàëîçè. Òàê, ó ðåçóëüòàò³ ñâ³òëîîïòè÷íîãî
äîñë³äæåííÿ â ã³ñòîñòðóêòóð³ ÙÇ âèÿâëåíî ð³çíîêà-
ë³áåðí³, ÷àñòî äåôîðìîâàí³ ôîë³êóëè (ðèñ. 5). Åï³-

Ðèñ. 2. Óëüòàñòðóêòóðíà îðãàí³çàö³ÿ òèðîöèòà
ïðè ã³ïîòèðåîç³: 1 – ÿäðî, 2 – öèòîïëàçìà, 3 – ãðàíóëÿðíà
åíäîïëàçìàòè÷íà ñ³òêà, 4 – ì³òîõîíäð³ÿ, 5 – ì³òîõîíäð³ÿ

³ç äåçîðãàí³çîâàíèìè êðèñòàìè, 6 – àïàðàò Ãîëüäæ³,
7 – ì³êðîâîðñèíêè, 8 – áàçàëüíà ìåìáðàíà. Çá. 6400.

Ðèñ. 3. Ã³ñòîñòðóêòóðà ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè çà óìîâ
õðîí³÷íîãî ñòðåñó: 1 – ôîë³êóëè, 2 – òèðîöèòè

íà áàçàëüí³é ìåìáðàí³, 3 – ì³æôîë³êóëÿðí³ îñòð³âö³,
4 – ïðîøàðêè ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè, 5 – àðòåð³ÿ.
Çàáàðâëåííÿ: ãåìàòîêñèë³í ³ åîçèí. Çá.: × 200.

 

 

Ðèñ. 4. Ã³ñòîñòðóêòóðà ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè ùóðà,
ùî çàçíàâ õðîí³÷íîãî ñòðåñó: 1 – ôîë³êóëè, 2 – ÿäðà

òèðîöèò³â, 3 – àï³êàëüíèé ïîëþñ òèðîöèò³â, 4 –
êðîâîíîñí³ ñóäèíè, 5 – ñïîëó÷íîòêàíèíí³ ïåðåãîðîäêè.

Çàáàðâëåííÿ: ãåìàòîêñèë³í ³ åîçèí. Çá.: × 400.

Ðèñ. 5. Ã³ñòîñòðóêòóðà ùèòîïîä³áíî¿ çàëîçè
ïðè ã³ïîòèðåîç³ â óìîâàõ õðîí³÷íîãî ñòðåñó: 1 – òèðîöèòè,

2 – âàêóîë³ ðåçîðáö³¿, 3 – ñòðîìàëüíèé êîìïîíåíò.
Çàáàðâëåííÿ: ãåìàòîêñèë³í ³ åîçèí.

Çá.: × 200.
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òåë³é á³ëüøî¿ ÷àñòèíè ôîë³êóë³â ïëàñêèé. Ïîì³òí³
êîëàáîâàí³ ôîë³êóëè. Â öèòîïëàçì³ åï³òåë³îöèò³â
ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ìíîæèíí³ âàêóîë³ ðåçîðáö³¿.
Ì³æôîë³êóëÿðí³ ñïîëó÷íîòêàíèíí³ ïðîøàðêè ðîç-
øèðåí³ çà ðàõóíîê âèðàæåíîãî íàáðÿêó ó ñóäèííî-
ñòðîìàëüíîìó êîìïîíåíò³ çàëîçè.

Ïðè åëåêòðîííî-ì³êðîñêîï³÷íîìó äîñë³äæåíí³
ÙÇ òâàðèí ç ÅÃ, ÿê³ ï³ääàâàëèñü òðèâàë³é ä³¿ ñòðå-
ñîð³â (ðèñ. 6), âèÿâëåíî ð³çêå ðîçøèðåííÿ òà äåôîð-

Ðèñ. 6. Ñóáì³êðîñêîï³÷íà ñòðóêòóðà ùèòîïîä³áíî¿
çàëîçè ïðè ã³ïîòèðåîç³ â óìîâàõ õðîí³÷íîãî ñòðåñó:

1 – áàçàëüíèé ïîëþñ òèðîöèòà, 2 – ãðàíóëÿðíà
åíäîïëàçìàòè÷íà ñ³òêà, 3 – ÿäðî åíäîòåë³îöèòà,

4 – ôåíåñòðè, 5 – áàçàëüíà ìåìáðàíà ñò³íêè
ãåìîêàï³ëÿðà, 6 – ïåðèâàñêóëÿðíèé íàáðÿê. Çá. 6400.

ìóâàííÿ ñêëàäîâèõ ãðàíóëÿðíî¿ åíäîïëàçìàòè÷íî¿
ñ³òêè â öèòîïëàçì³ òèðîöèò³â, íå÷èñëåíí³, âàêóîë³-
çîâàí³ ì³òîõîíäð³¿, âèðàæåíèé ïåðèâàñêóëÿðíèé
íàáðÿê.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ
Ó ùóð³â ïðè õðîí³÷íîìó ñòðåñ³ âèÿâëåíî çìåí-

øåííÿ ãîðìîíñèíòåçóþ÷î¿ àêòèâíîñò³ ùèòîïîä³áíî¿
çàëîçè. Òðèâàëà ä³ÿ ñòðåñîð³â íà ôîí³ ã³ïîòèðåîçó
ïðèçâîäèòü äî á³ëüø âèðàæåíèõ çì³í òèðåî¿äíîãî
ïðîô³ëþ.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîð äàíî¿ ñòàòò³ íåìàº
êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ òàêèì,
ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³ ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Àêòóàëüíîñòü. Íàðÿäó ñ äðóãèìè ôàêòîðàìè (íåäîñòàòî÷íîñòü ïîòðåáëåíèÿ éîäà, íåáëàãîïðèÿòíûå ôàêòîðû âíåøíåé
ñðåäû, âûñîêèå òåõíîãåííûå íàãðóçêè, óõóäøåíèå îáùåé ýêîëîãè÷åñêîé îáñòàíîâêè, íàðóøåíèå ñòðóêòóðû ïèòàíèÿ è äð.),
íà ïîâûøåíèå ÷àñòîòû òèðåîèäíîé ïàòîëîãèè òàêæå âëèÿåò õðîíè÷åñêèé ñòðåññ. Èçìåíåíèÿ öåïî÷êè ãèïîòàëàìóñ-ãèïîôèç-
ùèòîâèäíàÿ æåëåçà â óñëîâèÿõ ñòðåññà îñòàþòñÿ íåäîñòàòî÷íî èçó÷åííûìè, ÷òî îáúÿñíÿåòñÿ âëèÿíèåì ðàçíûõ ïî ñâîåé ïðè-
ðîäå è äëèòåëüíîñòè äåéñòâèÿ ñòðåññîðîâ.

Öåëü: èçó÷åíèå âëèÿíèÿ õðîíè÷åñêîãî ýìîöèîíàëüíî-áîëåâîãî ñòðåññà (ÕÑ) íà èçìåíåíèÿ ìîðôîôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòî-
ÿíèÿ ùèòîâèäíîé æåëåçû (ÙÆ) íà ôîíå ýêñïåðèìåíòàëüíîãî ãèïîòèðåîçà (ÝÃ).

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Èññëåäîâàíèÿ ïðîâåëè íà 48 áåëûõ ëàáîðàòîðíûõ ïîëîâîçðåëûõ êðûñàõ-ñàìöàõ, êîòîðûå áûëè
ðàçäåëåíû íà ÷åòûðå ãðóïïû: 1– èíòàêòíûå æèâîòíûå; 2 – æèâîòíûå ñ ÝÃ; 3 – æèâîòíûå â óñëîâèÿõ âëèÿíèÿ ÕÑ; 4 – æèâîò-
íûå ñ ÝÃ, êîòîðûå íàõîäèëèñü â óñëîâèÿõ äåéñòâèÿ ÕÑ. ÝÃ ìîäåëèðîâàëè ïóò¸ì åæåäíåâíîãî äîáàâëåíèÿ ê âîäå, êîòîðóþ
ïèëè æèâîòíûå, ìåðêàçîëèëà (10ìã/êã ìàññû òåëà), â òå÷åíèè 15 äíåé. ÕÑ ìîäåëèðîâàëè åæåäíåâíî ïî 1 ÷àñó â òå÷åíèè 30
äíåé. Ôóíêöèîíàëüíóþ àêòèâíîñòü ÙÆ îöåíèâàëè ïóòåì îïðåäåëåíèÿ â ïëàçìå êðîâè êîíöåíòðàöèè òèðåîòðîïíîãî ãîðìî-
íà àäåíîãèïîôèçà (ÒÒÃ), ñâîáîäíîãî òðèéîäòèðîíèíà (ñÒ3), ñâîáîäíîãî òèðîêñèíà (ñÒ4) è ðàññ÷èòûâàëè ïîêàçàòåëü òèðåî-
èäíîãî èíäåêñà (ÒÈ). Ìîðôîëîãè÷åñêîå ñîñòîÿíèå ÙÆ èçó÷àëè ñ ïîìîùüþ ñâåòîîïòè÷åñêîé è ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèè.
Ñòàòèñòè÷åñêèé àíàëèç ïîëó÷åííûõ ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì t-êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà ñ ïîïðàâêîé Áîíôåððî-
íè-Õîëìà â ïðîãðàììå Statistica 6.0. Îòëè÷èÿ ñ÷èòàëè ñòàòèñòè÷åñêè âåðîÿòíûìè ïðè ð<0,05.

Ðåçóëüòàòû. Äëèòåëüíîå âëèÿíèå ñòðåññîðíûõ ôàêòîðîâ âûçâàëî äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå óðîâíÿ òèðåîèäíûõ ãîðìîíîâ â
ïëàçìå êðîâè îòíîñèòåëüíî ïîêàçàòåëåé èíòàêòíûõ æèâîòíûõ. Äàííûå ñâåòîâîé è ýëåêòðîííîé ìèêðîñêîïèè ÙÆ êðûñ, êî-
òîðûå íàõîäèëèñü ïîä âëèÿíèåì ÕÑ, ïîäòâåðæäàþò áèîõèìè÷åñêèå èçìåíåíèÿ è ñâèäåòåëüñòâóþò î ïîÿâëåíèè ïðèçíàêîâ
ñíèæåíèÿ å¸ ñåêðåòîðíîé ôóíêöèè. Íà ôîíå äåéñòâèÿ ìåðêàçîëèëà äîëãîâðåìåííûé ñòðåññ îæèäàíèÿ ïðèâåë ê áîëåå âûðà-
æåííûì èçìåíåíèÿì ôóíêöèîíàëüíîãî ñîñòîÿíèÿ ÙÆ (âåðîÿòíîãî óâåëè÷åíèÿ óðîâíÿ ÒÒÃ, óìåíüøåíèÿ ñîäåðæàíèÿ ñÒ4 è
ïîêàçàòåëÿ ÒÈ) îòíîñèòåëüíî äàííûõ ó æèâîòíûõ ñ ÝÃ. Ñòðóêòóðíûå îñîáåííîñòè ÙÆ æèâîòíûõ, êîòîðûå íàõîäèëèñü â
óñëîâèÿõ âëèÿíèÿ ÕÑ íà ôîíå ÝÃ, òàêæå óêàçûâàþò íà óãíåòåíèå ôóíêöèè æåëåçû.

Âûâîäû. Ó êðûñ â óñëîâèÿõ ÕÑ îáíàðóæåíî óìåíüøåíèå ãîðìîíîîáðàçóþùåé  àêòèâíîñòè ÙÆ. Äëèòåëüíîå äåéñòâèå
ñòðåññîðîâ íà ôîíå ãèïîòèðåîçà ïðèâîäèò ê áîëåå âûðàæåííîìó óõóäøåíèþ òèðåîèäíîãî ïðîôèëÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãèïîòèðåîç, õðîíè÷åñêèé ñòðåññ, òèðåîèäíûå ãîðìîíû, ìîðôîëîãèÿ ùèòîâèäíîé æåëåçû.

CHANGES OF MORPHOFUNCTIONAL STATE OF THYROID GLAND
IN HYPOTHYROID RATS IN CONDITIONS OF INFLUENCE LONG-TERM STRESS

Pobigun N. G.

Ivano-Frankivsk National Medical University, Ivano-Frankivsk, Ukraine
nadiia.pobigun @ukr.net

Relevance. The chronic stress influences on increasing of frequency of thyroid pathology together with other factors (decreased
iodine intake in food, harmful factors of external environment, high technogenic loading, depravation of general ecological state,
violation of structure of nutrition). The changes of hypothalamus-hypophysis-thyroid gland axis at stress is not enough agreed because
of influence stressful factors with different character and duration.

Objective is study of influence of chronic emotional painful stress (CS) on the changes of morphofunctional state of thyroid gland
(TG) on the background of experimental hypothyroidism (EH).

Materials and methods. Experiments were performed on 48 white laboratory sex matured male rats. Animals were divided on
four groups: the fist – intact animals; the second – animals with EH; the third – animals under influence of CS; the fourth – animals
with EH under action of CS. The EH was modeled by everyday addition of mercazolilum (dose 10mg/kg) to drinking water during
15 days. The CS was modeled by 1 hour per day during 30 days. The functional activity of TG was estimated by the concentration of
thyroid stimulating hormone (TSH), triiodothyronine (T3), thyroxin (T4) in blood plasma and calculation of thyroid index (TI). The
morphological state of TG was studied by light and electron microscopy. The statistical analysis of results was processed using
Student’s test with Bonferroni-Holm correction in program Statistica 6.0. The differences were statistical significant at ð<0,05.

Results. The long-term influence of stress factors caused significant decreasing of level of thyroid hormones in blood plasma in
comparison to intact animals. The data of light and electron microscopy of TG of rats under influence of CS confirm biochemical
changes and detect signs of decreasing of secretory function. On the background of action of mercazolilum the long-term stress caused
to more substantial changes of functional state of TG (significant increasing of level of TSH, decreasing of content of T4 and TI) in
comparison to data of animals with EH. The structural features of TG of animals with EH under influence of CS indicate on
suppression of function.

Conclusions. Decreasing of synthesis of hormones by TG in rats at conditions of CS was detected. The long-term action of stress
on background of hypothyroidism causes to more substantial depravation of thyroid profile.

Key words: hypothyroidism, chronic stress, thyroid hormones, morphology of thyroid gland.
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Àêòóàëüí³ñòü. Íåàëêîãîëüíà æèðîâà õâîðîáà ïå÷³íêè (ÍÀÆÕÏ) º íàéïîøèðåí³øèì õðîí³÷íèì çàõâîðþâàííÿì ïå÷³íêè,
ç îäíîãî áîêó, à ç ³íøîãî – çàëèøàºòüñÿ íåïîì³÷åíèì ñóòòºâèì ôàêòîðîì ðèçèêó ñåðöåâî-ñóäèííèõ çàõâîðþâàíü. Ïåðåá³ã
ÍÀÆÕÏ ÷àñòî îáòÿæóºòüñÿ ñóïóòí³ì ìåòàáîë³÷íèì ñèíäðîìîì (ÌÑ). ²ñíóþ÷å ìåäèêàìåíòîçíå ë³êóâàííÿ ÍÀÆÕÏ ìàº íå-
äîë³êè ó éîãî åôåêòèâíîñò³ òà îð³ºíòîâàíîñò³ íà íåàëêîãîëüíèé ñòåàòîãåïàòèò (ÍÀÑÃ). Âðàõîâóþ÷è â³äñóòí³ñòü åôåêòèâíî-
ãî ìåäèêàìåíòîçíîãî ë³êóâàííÿ, çàðåºñòðîâàíîãî äëÿ ÍÀÑÃ, – îïòèì³çàö³ÿ ë³êóâàííÿ ÍÀÆÕÏ º àêòóàëüíèì çàâäàííÿì. Ï³îã-
ë³òàçîí (àãîí³ñò PPAR-  ) ³íñóë³íñåíñèòàéçîð, ðåêîìåíäîâàíèé äëÿ ë³êóâàííÿ ÍÀÑÃ ï³ñëÿ á³îïñ³¿ ïå÷³íêè. Íåäîñòàòíÿ
åôåêòèâí³ñòü ï³îãë³òàçîíó éìîâ³ðíî îáóìîâëåíà ïëåéîòðîïíîþ ä³ºþ ãåíà PPAR-  . Ñåðåä ìóòàö³é ãåíà PPAR-   íàéá³ëüø ðîç-
ïîâñþäæåíèé Pro12Ala ïîë³ìîðô³çì. Ãåí PPAR-   º ÿäåðíèì ïðîòå¿íîì ðåãóëÿö³¿ òðàíñêðèïö³¿, ùî âïëèâàº íà äèôåðåíö³àö³þ
àäèïîöèò³â, ìåòàáîë³çì æèðíèõ êèñëîò òà ÷óòëèâ³ñòü äî ³íñóë³íó. Äîñë³äæåííÿ â Óêðà¿í³ ùîäî åôåêòèâíîñò³ ï³îãë³òàçîíó â
ë³êóâàíí³ ÍÀÆÕÏ ó ïîºäíàíí³ ç ÌÑ, çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ rs 1801282 (Pro12Ala) ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-  , ðàí³øå íå ïðî-
âîäèëèñü.

Ìåòà – âèâ÷èòè åôåêòèâí³ñòü ë³êóâàííÿ ï³îãë³òàçîíîì ó õâîðèõ íà ÍÀÆÕÏ ç ñóïóòí³ì ÌÑ çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ rs
1801282 (Pro12Ala) ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-  .

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ó êë³í³êî-ãåíåòè÷íîìó ç âòðó÷àííÿì äîñë³äæåíí³ âçÿëî ó÷àñòü 93 ïàö³ºíòè ç ÍÀÆÕÏ òà ñóïóòí³ì
ÌÑ. Ìåòîäîì ðàíäîì³çàö³¿ ïàö³ºíò³â áóëî ðîçïîä³ëåíî íà äâ³ ãðóïè, ç³ñòàâí³ çà â³êîì, ñòàòòþ òà ³íäåêñîì ìàñè ò³ëà. Âñ³ì ïà-
ö³ºíòàì áóëà çàïðîïîíîâàíà êîìïëåêñíà ïðîãðàìà ñõóäíåííÿ (ÊÏÑ), ùî ñêëàäàëàñÿ ç 12-òèæíåâîãî ñïîñòåðåæåííÿ çà ïàö³º-
íòîì. ÊÏÑ âêëþ÷àëà ìîäèô³êàö³þ ñïîñîáó æèòòÿ ïàö³ºíòà: çìåíøåííÿ ðàö³îíó õàð÷óâàííÿ íà 500 êêàë â³ä ô³ç³îëîã³÷íèõ
äîáîâèõ âèòðàò åíåðã³¿ òà éîãî ô³çè÷íó àêòèâí³ñòü 150-200 õâ íà òèæäåíü, ïðè â³çèòàõ äîäàòêîâî îáãîâîðþâàëèñü ïðîáëåìè
ïðèõèëüíîñò³ äî ðåêîìåíäàö³é. Ïàö³ºíòè ïåðøî¿ ãðóïè äîòðèìóâàëèñÿ ÊÏÑ ³ ïðèéìàëè ï³îãë³òàçîí 15 ìã\äîáó. Ïàö³ºíòè
äðóãî¿ ãðóïè äîòðèìóâàëèñÿ ò³ëüêè ÊÏÑ. Çàãàëîì ïðîãðàìà ñêëàäàëàñÿ ç 5 â³çèò³â âïðîäîâæ 12 òèæí³â. Âñ³ì ïàö³ºíòàì ïðî-
âåäåíî ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷íå äîñë³äæåííÿ rs 1801282 (Pro12Ala) ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-  , à òàêîæ àíòðîïîìåòðè÷í³ îá-
ì³ðè, ëàáîðàòîðíå òà ³íñòðóìåíòàëüíå îáñòåæåííÿ (ÓÇ-ñòåàòîìåòð³ÿ) äî ³ ÷åðåç 12 òèæí³â ë³êóâàííÿ.

Ðåçóëüòàòè. Â ðåçóëüòàò³ ïîð³âíÿëüíîãî àíàë³çó âèÿâëåíî, ùî ïàö³ºíòè ç ÍÀÆÕÏ òà ÌÑ ç 1 ãðóïè, ÿê³ äîòðèìóâàëèñü
ÊÏÑ òà ïðèéìàëè ï³îãë³òàçîí â äîáîâ³é äîç³ 15 ìã, ìàëè â³ðîã³äíî êðàù³ ïîêàçíèêè êîíòðîëüîâàíîãî ïàðàìåòðó çãàñàííÿ çà
ðåçóëüòàòàìè ÓÇ-ñòåàòîìåòð³¿ (p<0,05) ó ïîð³âíÿíí³ ç ïàö³ºíòàìè 2 ãðóïè, ÿê³ äîòðèìóâàëèñÿ ò³ëüêè ÊÏÑ. Â 1 ãðóï³ ïîêàçíè-
êè ñòåàòîçó ïå÷³íêè ìàëè ïðÿìîïðîïîðö³éíèé çâ’ÿçîê ç ²ÌÒ (r=0,33), â³ñöåðàëüíîãî æèðó (r=0,475), ÀËÒ (r=0,42), ÒÃ (r=0,48),
³íñóë³íó íàòùå (r=0,38). Ðîçïîâñþäæåí³ñòü ì³íîðíî¿ àëåë³ 12Ala rs 1801282 ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-   ó õâîðèõ íà ÍÀÆÕÏ
ó ïîºäíàíí³ ç ÌÑ ñêëàäàº 15%. Ó ïàö³ºíò³â 1 ãðóïè âèÿâëåíà àñîö³àö³ÿ (p=0,03) íàÿâíîñò³ àëåë³ 12Ala rs 1801282 ïîë³ìîð-
ô³çìó ãåíà PPAR-   ç³ çíèæåííÿì ïîêàçíèêà êîíòðîëüîâàíîãî ïàðàìåòðó çãàñàííÿ ñòåàòîçó, ÂØ=0,11 (95% Ä² 0,01–1,0) â ðå-
öåñèâí³é ìîäåë³ óñïàäêóâàííÿ. Ó ïàö³ºíò³â 2 ãðóïè íå âèÿâëåíî çâ’ÿçêó (p=0,59) çìåíøåííÿ ñòóïåíÿ ñòåàòîçó ç íàÿâí³ñòþ
àëåë³ 12Ala, ÂØ=0,6 (95% Ä² 0,1–3,3).

Âèñíîâêè. Ó ïàö³ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ òà ñóïóòí³ì ÌÑ äîäàòêîâå ïðèçíà÷åííÿ äî ÊÏÑ ï³îãë³òàçîíó (15 ìã/äîáó âïðîäîâæ 12
òèæí³â) â³ðîã³äíî êðàùå çìåíøóº ñòåàòîç. Ó õâîðèõ íà ÍÀÆÕÏ ó ïîºäíàíí³ ç ÌÑ ³ñíóº àñîö³àö³ÿ íàÿâíîñò³ àëåë³ 12Ala ïîë³-
ìîðô³çìó ãåíà PPAR-   ³ åôåêòèâíîñò³ ï³îãë³òàçîíó 15 ìã, ÂØ=0,11 (95% Ä² 0,01–1,0) ó ïîð³âíÿíí³ ç àëåëëþ 12Pro.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: íåàëêîãîëüíà æèðîâà õâîðîáà ïå÷³íêè, ìåòàáîë³÷íèé ñèíäðîì, ÓÇ-ñòåàòîìåòð³ÿ, êîíòðîëüîâàíèé ïàðà-
ìåòð çãàñàííÿ (CAP), rs 1801282 (Pro12Ala) ïîë³ìîðô³çì ãåíà PPAR-  , ï³îãë³òàçîí.

Àêòóàëüí³ñòü. Íåàëêîãîëüíà æèðîâà õâîðîáà
ïå÷³íêè (ÍÀÆÕÏ) – öå ìóëüòèñèñòåìíå çàõâîðþ-

âàííÿ ïå÷³íêè, ÿêå âðàæàº òàêîæ ïîçàïå÷³íêîâ³
îðãàíè òà ðåãóëÿòîðí³ øëÿõè, à êë³í³÷íèé âíåñîê
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ÍÀÆÕÏ íå îáìåæóºòüñÿ ëèøå ñàìîþ ïå÷³íêîþ òà
ñìåðòí³ñòþ â³ä ïðîãðåñóâàííÿ çàõâîðþâàííÿ.
Ñìåðòí³ñòü çóìîâëåíà çíà÷íîþ ì³ðîþ ñåðöåâîñó-
äèííèìè çàõâîðþâàííÿìè (ÑÑÇ), õî÷à íåàëêîãîëü-
íèé ñòåàòîãåïàòèò (ÍÀÑÃ) ìîæå ïðèçâåñòè äî öèðî-
çó, ïå÷³íêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³ òà ãåïàòîöåëþëÿðíî¿
êàðöèíîìè [1, 2]. Øâèäê³ñòü ïðîãðåñóâàííÿ 1 ñòàä³¿
ô³áðîçó â³äïîâ³äàº êîæíèì 14 ðîêàì ó õâîðèõ íà
íåàëêîãîëüíó æèðîâó äèñòðîô³þ ïå÷³íêè (ÍÀÆÄÏ)
³ êîæíèì 7 ðîêàì – ó âèïàäêó ÍÀÑÃ, òà ïîäâîþºòü-
ñÿ çíîâ-òàêè ó âèïàäêó ïðèñóòíîñò³ àðòåð³àëüíî¿
ã³ïåðòåíç³¿ [3]. ÍÀÑÃ àñîö³þºòüñÿ ç³ çá³ëüøåíèì
ñòàíäàðòèçîâàíèì êîåô³ö³ºíòîì ñìåðòíîñò³ ïðè ïî-
ð³âíÿíí³ ³ç çàãàëüíîþ ïîïóëÿö³ºþ, à çàõâîðþâàííÿ
ïå÷³íêè º òðåòüîþ, çà ÷àñòîòîþ, ïðè÷èíîþ ñìåðò³
ï³ñëÿ ÑÑÇ òà ðàêó [4].

Çàñòàð³ëà vice versa ³íòåðïðåòàö³ÿ ÍÀÆÕÏ [5],
ÿê ïå÷³íêîâîãî ïðîÿâó ìåòàáîë³÷íîãî ñèíäðîìó
(ÌÑ), îñíîâíèìè êîìïîíåíòàìè ÿêîãî º ³íñóë³íîðå-
çèñòåíòí³ñòü, àòåðîãåííà äèñë³ï³äåì³ÿ, â³ñöåðàëüíå
îæèð³ííÿ òà ã³ïåðòåíç³ÿ [6], ñïîíóêàº çîñåðåäèòèñü
íà ë³êóâàíí³ ÍÀÆÕÏ á³ëüøå ÿê ab ovo [7].

Íà äàíèé ìîìåíò ë³êóâàííÿ ïàö³ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ
ïîëÿãàº â çìåíøåíí³ ³\àáî ñòàá³ë³çàö³¿ ìàñè ò³ëà, à
òàêîæ êîðåêö³¿ ìåòàáîë³÷íèõ ðîçëàä³â. ²ñíóþ÷³ ðå-
êîìåíäàö³¿ ïî ìåäèêàìåíòîçíîìó ë³êóâàííþ ÍÀÑÃ
ï³îãë³òàçîíîì 30 ìã, àáî â³òàì³íîì Å 800 ìã, àáî ¿õ
êîìá³íàö³¿ ëåã³òèìí³ âèêëþ÷íî ò³ëüêè ï³ñëÿ á³îïñ³¿
ïå÷³íêè ç ï³äòâåðäæåííÿì ä³àãíîçó ÍÀÑÃ. Òàêèì
÷èíîì, ïîøóê íå³íâàçèâíèõ ìàðêåð³â ñòåàòîãåïàòè-
òó º àêòóàëüíîþ îáëàñòþ äîñë³äæåíü, ÿê ³ âëàñíå
ìåäèêàìåíòîçíå ë³êóâàííÿ [ 8, 9, 10, 11, 12, 13].

Çã³äíî äîêóìåíòó EASL–EASD–EASO 2016
ðîêó, àõ³ëëåñîâîþ ï’ÿòîþ º ìåäèêàìåíòîçíå ë³êó-
âàííÿ, ÿêå ìàº íåäîë³êè ó éîãî åôåêòèâíîñò³ òà îð³-
ºíòîâàíîñò³ íà ÍÀÑÃ. Ïîêàçàííÿ äëÿ ìåäèêàìåí-
òîçíîãî ë³êóâàííÿ ÍÀÆÕÏ ³ñíóþòü äëÿ îêðåìèõ
ãðóï ïàö³ºíò³â: ïðîãðåñóþ÷èé ÍÀÑÃ (ô³áðîç 3 ³ öè-
ðîç ïå÷³íêè), à òàêîæ ðàííÿ ñòàä³ÿ ÍÀÑÃ ç ï³äâèùå-
íèì ðèçèêîì ïðîãðåñóâàííÿ ô³áðîçó (â³ê> 50 ðîê³â;
öóêðîâèì ä³àáåòîì 2 òèïó (ÖÄ 2 òèïó), ÌÑ, ï³äâè-
ùåíà ÀËÒ) àáî àêòèâíèé ÍÀÑÃ ç âèñîêîþ íåêðîçà-
ïàëüíîþ àêòèâí³ñòþ. Íà öåé ÷àñ íåìàº æîäíîãî
ïðåïàðàòó, ÿêèé ïðîéøîâ áè ôàçó III âèïðîáóâàíü ³
ñõâàëåíèé äëÿ ë³êóâàííÿ ÍÀÑÃ ðåãóëþþ÷èìè îðãà-
íàìè [14, 15]. Íèí³ ïðåïàðàòîì äëÿ ë³êóâàííÿ ÍÀÑÃ
ìîæå ñòàòè åëàô³áðàíîð (GFT505, 120ìã) – ïîä-
â³éíèé àãîí³ñò PPARα /    , ÿêèé ç ïåðøîãî êâàðòàëó
2016 ðîêó ïî÷àâ RESOLVE-IT: III ôàçó êë³í³÷íèõ
äîñë³äæåíü, ÿêùî ïðèçâåäå äî ðåçîëþö³¿ ÍÀÑÃ çà
72 òèæí³ [16].

 Ó äîñë³äæåíí³ PIVENS (2010) ïðè ðåòðîñïåê-
òèâíèõ àíàë³çàõ ó ïàö³ºíò³â ç ï³äãðóïè ç ÷³òêî âèç-
íà÷åíèì ÍÀÑÃ ï³îãë³òàçîíîâà ³íäóêö³ÿ ðåçîëþö³¿
ñòåàòîãåïàòèòó â³äáóëàñÿ ó 47% ïàö³ºíò³â (21% äëÿ
ïëàöåáî; P=0.001), à ñïðîâîêîâàíà ïðèéîìîì â³-
òàì³íó E – ó 36% (P =0.05) [17]. Î÷åâèäíî, ó ëþäè-

íè ï³îãë³òàçîíîâà â³äïîâ³äü º ïëåéîòðîïíîþ, íþàí-
ñóºòüñÿ ñ³òêîþ ìîëåêóëÿðíèõ ðåãóëÿòîð³â òà âèçíà-
÷àºòüñÿ ÿê ôàêòîðàìè íàâêîëèøíüîãî ñåðåäîâèùà,
òàê ³ ñòàíîì çäîðîâ’ÿ îêðåìî¿ îñîáè [18].

 Â äîñë³äæåíí³ IRIS (2014) ï³îãë³òàçîí òàêîæ
çíèçèâ ðèçèê ðîçâèòêó ÖÄ 2 òèïó íà 52% (ÂØ 0,48;
95% ÄI 0,33-0,69; P<0,0001) [19]. Â ³íøîìó äîñë³ä-
æåíí³ 2016 ðîêó â³í òàêîæ ïîêàçàâ çíèæåííÿ ðèçèêó
ðîçâèòêó ÖÄ 2 òèïó òà ïîâòîðíèõ ³øåì³÷íèõ ïîä³é
[20]. Â äàíèõ äîñë³äæåííÿõ çíèæåííÿ ñåðöåâî-ñó-
äèííîãî ðèçèêó ìîæå áóòè ïîÿñíåíå ï³îãë³òàçîíî-
âèì ïîñëàáëåííÿì ïðîãðåñóâàííÿ àòåðîñêëåðîçó ÷å-
ðåç ñòèìóëÿö³þ ãàììà-ðåöåïòîð³â, ÿê³ àêòèâóþòü
ïðîë³ôåðàö³þ ïåðîêñèñîì â ñóäèíí³é ñò³íö³ [21, 22]
òà/àáî ó êë³òèíàõ ç çàïàëåííÿì [23] îäíî÷àñíî ç (àëå
íå çàâæäè ïðèñóòí³ìè) éîãî ìåòàáîë³÷íèìè âëàñòè-
âîñòÿìè, îïîñåðåäêîâàíèìè ãàììà-ðåöåïòîðàìè, ÿê³
àêòèâóþòü ïðîë³ôåðàö³þ ïåðîêñèñîì â àäèïîöèòàõ,
ñêåëåòíèõ ì’ÿçàõ ³ ïå÷³íö³. Ïîá³÷í³ åôåêòè ãë³òà-
çîí³â: çá³ëüøåííÿ âàãè, ïåðåëîìè ê³ñòîê ó æ³íîê ³,
ð³äøå, çàñò³éíà ñåðöåâà íåäîñòàòí³ñòü. Íåçâàæàþ÷è
íà ïðîô³ëü áåçïåêè òà ïåðåíîñèìîñò³, ï³îãë³òàçîí
ìîæå ïðèçíà÷àòèñÿ ëèøå ïàö³ºíòàì ç ÍÀÑÃ òà ÖÄ 2
òèïó, äå ë³êè º çàðåºñòðîâàíèìè. Îäíàê îñíîâíîþ
ìåòîþ ë³êóâàííÿ ÍÀÆÕÏ ïîâèííà áóòè ïðîô³ëàê-
òèêà ïðîãðåñóâàííÿ çàõâîðþâàííÿ òà çíèæåííÿ ðè-
çèê³â ñåðöåâî-ñóäèííèõ çàõâîðþâàíü. Ç îãëÿäó íà
³ñíóþ÷³ îáìåæåííÿ, âèêîðèñòàííÿ ïîëîâèííî¿ äîçè
ï³îãë³òàçîíó çìîæå äîïîìîãòè óíèêíóòè ìîæëèâèõ
ïîá³÷íèõ ðåàêö³é.

Ãåí ãàììà-ðåöåïòîðà, ÿêèé àêòèâóºòüñÿ ïðîë³ôå-
ðàòîðàìè ïåðîêñèñîì (PPAR-  ), º á³îìîëåêóëÿðíîþ
ì³øåííþ ìåä³àòîðíîãî ³íñóë³íñåíñèòàéçîðà ï³îãë³-
òàçîíó [17, 24], ùî çàñòîñîâóºòüñÿ â ÿêîñò³ äðóãî¿
ë³í³¿ ë³êóâàííÿ ïàö³ºíò³â ç ÖÄ 2 òèïó. Ãåí PPAR-   º
ÿäåðíèì ïðîòå¿íîì ðåãóëÿö³¿ òðàíñêðèïö³¿, ùî
âïëèâàº íà äèôåðåíö³àö³þ àäèïîöèò³â, ìåòàáîë³çì
æèðíèõ êèñëîò òà ÷óòëèâ³ñòü äî ³íñóë³íó. Ñåðåä ìó-
òàö³é ãåíà PPAR-   íàéá³ëüø ðîçïîâñþäæåíèé
Pro12Ala ïîë³ìîðô³çì. Ó ºâðîïåî¿ä³â â³äì³÷åíà
íàéá³ëüø âèñîêà ÷àñòîòà ðîçïîâñþäæåíîñò³ rs
1801282 (Pro12Ala) ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-   – 12-
20%. Àñîö³àòèâíèé âïëèâ äèêîãî âàð³àíòà àëåë³
12Pro (CC) ãåíà PPAR-   ïîâ’ÿçàíèé ç ÖÄ 2 òèïó, ùî
ï³äòâåðäæåíèé â äîñë³äæåííÿõ íà ºâðîïåéñüê³é ³
ðîñ³éñüê³é ïîïóëÿö³ÿõ [25]. Ìóòàíòíèé âàð³àíò
àëåë³ 12Ala (ÑG àáî GG) ãåíà PPAR-   ïîâ’ÿçàíèé ç
ï³äâèùåíîþ ÷óòëèâ³ñòþ êë³òèí äî ³íñóë³íó,
çá³ëüøåíèì ³íäåêñîì ìàñè ò³ëà (²ÌÒ), îäíàê ó âè-
ïàäêó ç á³ëüø íèçüêîþ ìàñîþ ò³ëà â äåÿêèõ ïîïóëÿ-
ö³ÿõ ìàº ïðîòåêòèâí³ âëàñòèâîñò³ ùîäî ðîçâèòêó ÖÄ
2 òèïó. Òîáòî îñîáëèâîñò³ õàð÷óâàííÿ, à ñàìå: ðåãó-
ëÿðíå ñïîæèâàííÿ òðàíñ-íåíàñè÷åíèõ òà íàñè÷åíèõ
æèðíèõ êèñëîò, ïðèçâîäèòü äî çá³ëüøåííÿ ðèçèêó
ÖÄ 2 òèïó ³ ïîðóøåííÿ òîëåðàíòíîñò³ äî ãëþêîçè
÷àñò³øå ó íîñ³¿â àëåë³ 12Ala, í³æ ó íîñ³¿â àëåë³
12Pro [26]. Àëåëü 12Ala ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-  
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éìîâ³ðíî çì³íþº àôô³íí³ñòü ðåöåïòîðà ç ò³àçîë³äèí-
ä³îíàìè, ïîÿñíþþ÷è êðàùó òåðàïåâòè÷íó â³äïîâ³äü
ó äàíî¿ ãðóïè ïàö³ºíò³â [27].

Äîñë³äæåííÿ â Óêðà¿í³ ùîäî åôåêòèâíîñò³
ï³îãë³òàçîíó, àãîí³ñòà PPAR-  , â ë³êóâàíí³ ÍÀÆÕÏ
ó ïîºäíàíí³ ç ÌÑ, çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ rs 1801282
(Pro12Ala) ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-  , ðàí³øå íå
ïðîâîäèëèñü.

Íåàëêîãîëüíà æèðîâà õâîðîáà ïå÷³íêè (ÍÀÆÕÏ)
º íàéïîøèðåí³øèì õðîí³÷íèì çàõâîðþâàííÿì ïå÷³-
íêè ó çàõ³äíèõ êðà¿íàõ. Âðàõîâóþ÷è â³äñóòí³ñòü
åôåêòèâíîãî ìåäèêàìåíòîçíîãî ë³êóâàííÿ, çàðåºñò-
ðîâàíîãî äëÿ ÍÀÑÃ, – îïòèì³çàö³ÿ ë³êóâàííÿ
ÍÀÆÕÏ º àêòóàëüíèì çàâäàííÿì. ÌÑ º øèðîêî
ðîçïîâñþäæåíèì òÿæêèì ñóïóòí³ì ìåòàáîë³÷íèì
óñêëàäíåííÿì ÍÀÆÕÏ. Îòæå, äîñë³äæåííÿ åôåê-
òèâíîñò³ ï³îãë³òàçîíó, çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ rs
1801282 ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-  , éìîâ³ðíî º
âàæëèâèì îð³ºíòèðîì äëÿ ïåðñîí³ô³êîâàíîãî ë³êó-
âàííÿ ïàö³ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ òà ñóïóòí³ì ÌÑ.

Ìåòà – âèâ÷èòè åôåêòèâí³ñòü ë³êóâàííÿ ï³îãë³-
òàçîíîì ó õâîðèõ íà íåàëêîãîëüíó æèðîâó õâîðîáó
ïå÷³íêè ç ñóïóòí³ì ìåòàáîë³÷íèì ñèíäðîìîì, çà-
ëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ rs 1801282 (Pro12Ala) ïîë³ìîð-
ô³çìó ãåíà PPAR-  .

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåíî â³äïîâ³äíî äî Êîíâåíö³¿
ïðî çàõèñò ïðàâ ëþäèíè ùîäî çàñòîñóâàííÿ á³îëîã³¿
òà ìåäèöèíè. Äî ïðîñïåêòèâíîãî äîñë³äæåííÿ
âêëþ÷åíî 93 ïàö³ºíòè, ÿê³ áóëè êîíñóëüòîâàí³ íà
áàç³ ãàñòðîåíòåðîëîã³÷íîãî òà òåðàïåâòè÷íîãî
â³ää³ëåíü Êè¿âñüêî¿ ì³ñüêî¿ êë³í³÷íî¿ ë³êàðí³ ¹ 18.
Äèçàéí äîñë³äæåííÿ: êë³í³êî-ãåíåòè÷íå, ç âòðó÷àí-
íÿì. Êðèòåð³¿ âêëþ÷åííÿ ó äîñë³äæåííÿ: ïàö³ºíòè ç
âñòàíîâëåíèì ä³àãíîçîì íåàëêîãîëüíî¿ æèðîâî¿
õâîðîáè ïå÷³íêè, âèçíà÷åíèì ìåòîäîì ÓÇ-ñòåàòî-
ìåòð³¿, ñóïóòí³é ÌÑ, â³ê – 18-60 ðîê³â, ï³äâèùåííÿ
ÀËÒ ìåíøå 2,5 ðàç³â âåðõíüî¿ ìåæè íîðìè. Êîæíèì
ïàö³ºíòîì áóëà ï³äïèñàíà ïî³íôîðìîâàíà çãîäà íà
âêëþ÷åííÿ éîãî ó äîñë³äæåííÿ. Êðèòåð³¿ âèêëþ÷åí-
íÿ: ãåïàòèòè ³íøèõ åò³îëîã³é, ÖÄ 1 ³ 2 òèïó, ñåðöåâà
íåäîñòàòí³ñòü (1-4 êëàñ çà NYHA), ðàê ñå÷îâîãî
ì³õóðà â àíàìíåç³ ó ïàö³ºíòà òà ðîäè÷³â 1 ë³í³¿
ð³äñòâà, ³íø³ âàæê³ ñóïóòí³ çàõâîðþâàííÿ.

Øëÿõîì ðàíäîì³çàö³¿ õâîð³ áóëè ðîçïîä³ëåí³ íà
äâ³ ãðóïè. Ñåðåäí³é â³ê îáñòåæåíèõ õâîðèõ ñêëàâ
43,4 ± 8,8 ðîêè. Â 1 ãðóï³ (n=46) áóëî 24 ÷îëîâ³êà ³
22 æ³íêè, ÿê³ äîòðèìóâàëèñÿ êîìïëåêñíî¿ ïðîãðàìè
ñõóäíåííÿ ³ ïðèéìàëè ï³îãë³òàçîí 15 ìã\äîáó. Â 2
ãðóïó (n=47) áóëî âêëþ÷åíî 21 ÷îëîâ³êà ³ 26 æ³íîê,
ÿê³ äîòðèìóâàëèñÿ ò³ëüêè êîìïëåêñíî¿ ïðîãðàìà
ñõóäíåííÿ. Âñ³ì ïàö³ºíòàì áóëà çàïðîïîíîâàíà
êîìïëåêñíà ïðîãðàìà ñõóäíåííÿ, ùî ñêëàäàëàñÿ ç
12-òèæíåâîãî ñïîñòåðåæåííÿ çà ïàö³ºíòîì. ÊÏÑ
âêëþ÷àëà ìîäèô³êàö³þ ñïîñîáó æèòòÿ ïàö³ºíòà:

çìåíøåííÿ ðàö³îíó õàð÷óâàííÿ ïàö³ºíòà íà 500
êêàë â³ä ô³ç³îëîã³÷íèõ äîáîâèõ âèòðàò åíåðã³¿ òà
éîãî ô³çè÷íó àêòèâí³ñòü 150-200 õâ íà òèæäåíü [8,
14], äîäàòêîâî îáãîâîðþâàëèñü ïðîáëåìè ïðèõèëü-
íîñò³ äî ðåêîìåíäàö³é ïðè â³çèòàõ. Âîíà òàêîæ
âêëþ÷àëà äåòàëüíå ³íôîðìóâàííÿ ïàö³ºíòà ïî ïðî-
ãðàì³: ïðèêëàäè ä³ºòè÷íîãî õàð÷óâàííÿ ó âèãëÿä³
ã³ïîêàëîð³éíîãî ìåíþ íà 7 äí³â, çàïðîïîíîâàíî âå-
äåííÿ ùîäåííèêà õàð÷óâàííÿ, ô³êñóâàííÿ ïîêàç-
íèê³â êðîêîì³ðó êîæåí äåíü. Íàñòóïíèé â³çèò äî
ë³êàðÿ â³äáóâàâñÿ ÷åðåç 10 äí³â â³ä ïî÷àòêó ïðîãðà-
ìè äëÿ îö³íêè êîìïëàºíñó: àíàë³çó ïîêàçíèê³â êðî-
êîì³ðó òà ùîäåííèêó õàð÷óâàííÿ çà 3-4 äí³ â òèæ-
äåíü. Çàãàëîì ïðîãðàìà ñêëàäàëàñÿ ç 5 â³çèò³â äî
ë³êàðÿ âïðîäîâæ 12 òèæí³â. Âñ³ì ïàö³ºíòàì ïðîâå-
äåíî ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷íå äîñë³äæåííÿ rs
1801282 (Pro12Ala) ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-  , à òà-
êîæ àíòðîïîìåòðè÷í³ îáì³ðè (çð³ñò, ²ÌÒ, îáâ³ä òàë³¿
òà ñòåãîí), ëàáîðàòîðíå (ÀËÒ, ÀÑÒ, ÃÃÒÏ, ³íñóë³í
íàòùå òà ÷åðåç 2 ãîä ï³ñëÿ ïðèéîìó 75 ã ãëþêîçè,
ë³ï³äíèé ñïåêòð êðîâ³) òà ³íñòðóìåíòàëüíå îáñòå-
æåííÿ (á³îåëåêòè÷íà ³ìïåäàíñîìåòð³ÿ, ÓÇ-ñòåàòî-
ìåòð³ÿ) äî ³ ÷åðåç 12 òèæí³â ë³êóâàííÿ.

Ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷íå äîñë³äæåííÿ ãåíîòèïó
ïðîâåäåíî ç ìåòîþ âèÿâëåííÿ àñîö³àö³¿ íàÿâíîñò³ rs
1801282 ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-   ç åôåêòèâí³ñòþ
ë³êóâàííÿ ï³îãë³òàçîíîì òà íàñòóïíî¿ ïðîãíîñòè÷íî¿
îö³íêè åôåêòèâíîñò³ òåðàï³¿. Âèçíà÷åííÿ íàÿâíîñò³
rs 1801282 (Pro12Ala) ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-  
âèêîíàíî ëàáîðàòîð³ºþ åï³ãåíåòèêè â ÄÓ «²íñòèòóò
ãåðîíòîëîã³¿ ³ì. Ä.Ô. ×åáîòàðüîâà ÍÀÌÍ Óêðà¿íè».
Ãåíîìíó ÄÍÊ äëÿ ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷íîãî äîñë³ä-
æåííÿ âèä³ëÿëè ç áóêàëüíîãî åï³òåë³þ, ùî áóâ
ç³áðàíèé ìåòîäîì ç³øêð³áó çà äîïîìîãîþ êîìåðö³é-
íî¿ òåñò-ñèñòåìè «Àìïë³Ïðàéì ÄÍÊ-ñîðá-ÀÌ»
(ÒÎÂ «Íåêñò-Á³î», Ðîñ³ÿ). Çáåð³ãàëè âèä³ëåíó ÄÍÊ
ïðè òåìïåðàòóð³ íå á³ëüøå ì³íóñ 16 °C. Ïîë³ìîðôí³
âàð³àíòè àíàë³çîâàíèõ ãåí³â âèâ÷àëè ìåòîäîì ïîë³-
ìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ â ðåæèì³ ðåàëüíîãî
÷àñó ³ç âèêîðèñòàííÿì ä³àãíîñòè÷íîãî íàáîðó
«SNP-ÅÊÑÏÐÅÑ-SHOT» âèðîáíèöòâà ÒÎÂ ÍÏÔ
«Ë³òåõ» (Ðîñ³ÿ). Â ðåàêö³éí³é ñóì³ø³ çíàõîäèëèñÿ
ïðàéìåðè, ùî íåîáõ³äí³ äëÿ àìïë³ô³êàö³¿ ä³ëÿíêè,
ùî ì³ñòèòü ïîë³ìîðô³çì, ³ äâà àëåëüñïåöèô³÷íèõ
ã³äðîë³çíèõ çîíäè, ùî ì³ñòÿòü ïîë³ìîðôíèé ñàéò.
Çîíä, ùî ì³ñòèòü ïîë³ìîðô³çì Aëåëü1 (Pro12), ì³÷å-
íèé ôëóîðîôîðîì HEX, Àëåëü 2 (12Ala) – ôëóîðî-
ôîðîì FAM. Äèñêðèì³íàö³ÿ àëåëåé çä³éñíþâàëàñÿ
çà ðàõóíîê ð³çíî¿ åôåêòèâíîñò³ ðóéíóâàííÿ Taq-
ïîë³ìåðàçîþ ïîâí³ñòþ ³ íå ïîâí³ñòþ êîìïëåìåíòàð-
íîãî çîíäà. Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè äîçâîëÿëè çðîáèòè
òðè òèïè çàêëþ÷åíü: ãîìîçèãîòà ïî àëåë³ 1, ãåòåðî-
çèãîòà, ãîìîçèãîòà ïî àëåë³ 2. Àìïë³ô³êàö³þ ³ äåòåê-
ö³þ ïîñë³äîâíîñòåé ïðîâîäèëè íà àíàë³çàòîð³
ROTOR GENE 6000 (Corbett, Àâñòðàë³ÿ). Ðåæèì
àìïë³ô³êàö³¿: 94 °C, 3 õâ; 40 öèêë³â: 94 °C, 15 ñ;
64 °C, 40 ñ.
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Äëÿ ä³àãíîñòèêè ÍÀÆÕÏ âèêîðèñòîâóâàëè óëüò-
ðàçâóêîâèé ìåòîä äîñë³äæåííÿ çà äîïîìîãîþ ïðè-
ëàäó Soneus P7 (Ultrasign, Óêðà¿íà). Ñòóï³íü ñòåàòî-
çó âèçíà÷àëè çà ðåçóëüòàòàìè óëüòðàçâóêîâî¿
ñòåàòîìåòð³¿ çà øêàëîþ êîíòðîëüîâàíîãî ïàðàìåòðó
çãàñàííÿ (controlled attenuation parameter – CAP), ÿêà
â³äïîâ³äàëà ìîðôîëîã³÷í³é øêàë³ NAS (NAFLD
activity score): ëåãêèé (S1 – 2,20-2,29 äÁ\ñì), ïî-
ì³ðíèé (S2 – 2,30-2,90 äÁ\ñì), òÿæêèé (S3 – á³ëüøå
2,90 äÁ\ñì)[28]. Ä³àãíîç ÍÀÑÃ âñòàíîâëþâàëè ïðè
íàÿâíîñò³ á³îõ³ì³÷íèõ îçíàê öèòîë³çó (ï³äâèùåííÿ
ÀËÒ, ÀÑÒ, ÃÃÒÏ).

Ä³àãíîñòèêà ÌÑ ó ïàö³ºíò³â òà âåäåííÿ ¿õ ïðîâå-
äåíî çã³äíî ç ðåêîìåíäàö³ÿìè Àìåðèêàíñüêî¿ àñîö³-
àö³¿ ñåðöÿ òà Àìåðèêàíñüêîãî êîëåäæó êàðä³îëîã³¿
ùîäî êîíòðîëþ âì³ñòó õîëåñòåðèíó ó êðîâ³ (AHA/
ACC, 2018) [6].

Ìàñà ò³ëà, îö³íêà ñòàíó êîìïîíåíòíîãî ñêëàäó
ò³ëà ïàö³ºíò³â çä³éñíþâàëàñÿ çà äîïîìîãîþ á³î³ìïå-
äàíñíîãî àíàë³çàòîðó ô³ðìè OMRON BF-511 (ßïî-
í³ÿ, 2016). Ïðè ïåðåâèùåíí³ â³ñöåðàëüíî¿ æèðîâî¿
òêàíèíè á³ëüøå 8% ó æ³íîê ³ á³ëüøå 10% ó ÷î-
ëîâ³ê³â ä³àãíîñòóâàëè àáäîì³íàëüíå îæèð³ííÿ. Ðîç-
ðàõóíîê îñíîâíîãî îáì³íó ïðîâîäèâñÿ çà äîïîìî-
ãîþ ð³âíÿííÿ Õàðð³ñà-Áåíåäèêòà. ²ÌÒ ïàö³ºíò³â
îá÷èñëèëè çà äîïîìîãîþ ôîðìóëó Êåòëå. Âñ³ì ïà-
ö³ºíòàì äî ³ ÷åðåç 12 òèæí³â ë³êóâàííÿ ïðîâåäåíèé
ãëþêîçîòîëåðàíòèé òåñò (ÃÒÒ) ç 75 ã ãëþêîçè òà îä-
íî÷àñíèì âèçíà÷åííÿì ³íñóë³íó íàòùå òà ÷åðåç 2
ãîä çà ñòàíäàðòíîþ ìåòîäèêîþ, ðåêîìåíäîâàíîþ
Àìåðèêàíñüêîþ ä³àáåòè÷íîþ àñîö³àö³ºþ (ADA,
2019) [29]. Ð³âåíü ³íñóë³íó âèçíà÷àëè ³ìóíîôåðìåí-
òíèì ìåòîäîì, âèêîðèñòîâóþ÷è íàá³ð ðåàãåíò³â
ô³ðìè «DRG Instruments GmbH» (Í³ìå÷÷èíà). Êîí-
öåíòðàö³þ òðèãë³öåðèä³â (ÒÃ) âèçíà÷àëè ôåðìåíòà-
òèâíèì ìåòîäîì íà á³îõ³ì³÷íîìó àíàë³çàòîð³
Humalayzer 2000 (Í³ìå÷÷èíà), âèêîðèñòîâóþ÷è
ñòàíäàðòí³ íàáîðè.

×åðåç 12 òèæí³â ë³êóâàííÿ âèâ÷àëè äèíàì³êó á³î-
õ³ì³÷íèõ (çíèæåííÿ àáî íîðìàë³çàö³¿ ð³âí³â ÀËÒ,
³íñóë³íó íàòùå òà ñòèìóëüîâàíîãî ³íñóë³íó ÷åðåç 2
ãîäèíè ï³ñëÿ ÃÒÒ, ÒÃ) ³ óëüòðàçâóêîâèõ (çìåíøåííÿ
ðîçì³ð³â ïå÷³íêè, ïîêðàùåííÿ åõîñòðóêòóðè, çìåí-
øåííÿ êîíòðîëüîâàíîãî ïàðàìåòðó çãàñàííÿ – ñòó-
ïåíÿ ñòåàòîçó) ïîêàçíèê³â, à òàêîæ àíòðîïîìåòðè÷-
íèõ äàíèõ (çìåíøåííÿ ²ÌÒ, â³ñöåðàëüíîãî æèðó).

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó îäåðæàíèõ ðåçóëüòàò³â âè-
êîíóâàëè ç âèêîðèñòàííÿì ñòàíäàðòíîãî ïàêåòà
ïðîãðàì IBM SPSS Statistics Base v.22. Ïðîâåäåíî
ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç îòðèìàíèõ äàíèõ, áóëè çàñòî-
ñîâàí³ ìåòîäè íåïàðàìåòðè÷íî¿ òà ïàðàìåòðè÷íî¿
ñòàòèñòèêè. Ïîð³âíÿííÿ ðåçóëüòàò³â ñòàòèñòè÷íîãî
àíàë³çó ïðîâåäåíå ³ç çàñòîñóâàííÿì êðèòåð³þ Ñòüþ-
äåíòà, êðèòåð³þ Ìàííà-Ó¿òí³, ðàíãîâîãî äèñïåðñ³é-
íîãî àíàë³çó Êðàñêåëà-Óîëë³ñà. Äëÿ îö³íþâàííÿ
ì³ðè êîðåëÿö³éíîãî çâ’ÿçêó çàñòîñîâóâàâñÿ êî-
åô³ö³ºíò êîðåëÿö³¿ Ï³ðñîíà. Â³äêèäàííÿ íóëüîâî¿

ã³ïîòåçè ïðîâîäèëîñÿ ïðè ð³âí³ çíà÷óùîñò³ ð<0,05.
×àñòîòè ãåíîòèï³â ïåðåâ³ðÿëè íà â³äïîâ³äí³ñòü
ð³âíîâàç³ Õàðä³-Âàéíáåðãà çà äîïîìîãîþ êðèòåð³þ

  2. Ìåòîäîì á³íàðíî¿ ëîã³ñòè÷íî¿ ðåãðåñ³¿ îö³íþâà-
ëè ìóëüòèïë³êàòèâíó, äîì³íàíòíó, ðåöåñèâíó (êðè-
òåð³é   2) òà àäèòèâíó (êðèòåð³é Êîõðåéíà äëÿ
ë³í³éíèõ òðåíä³â) ìîäåë³ óñïàäêóâàííÿ. Ñòóï³íü
àñîö³àö³¿ ñòóïåíÿ ñòåàòîçó âèçíà÷àëè øëÿõîì ðîçðà-
õóíêó êîåô³ö³ºíòà â³äíîøåííÿ øàíñ³â (ÂØ) òà éîãî
äîâ³ð÷îãî ³íòåðâàëó (Ä²).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Çà ðåçóëüòàòàìè ë³êóâàííÿ 93 õâîðèõ íà
ÍÀÆÕÏ ³ ÌÑ, ÷åðåç 12 òèæí³â ñïîñòåðåæåííÿ â
îáîõ ãðóïàõ ñïîñòåð³ãàëè êë³í³÷íå ïîêðàùåííÿ, ÿêå
ó ïàö³ºíò³â îáîõ ãðóï êîðåëþâàëî ç â³äïîâ³äíèìè
ïîêàçíèêàìè á³îõ³ì³÷íèõ, óëüòðàçâóêîâèõ, àíòðîïî-
ìåòðè÷íèõ äàíèõ (òàáë. 1). ßê âèäíî ç òàáëèö³ 1, ñå-
ðåäí³ çíà÷åííÿ äîñë³äæóâàíèõ ïîêàçíèê³â â îáîõ
ãðóïàõ äî ë³êóâàííÿ â³ðîã³äíî íå â³äð³çíÿëèñÿ (p
>0,05).

Â ãðóï³ ç ï³îãë³òàçîíîì ñïîñòåð³ãàëè â³ðîã³äíî
êðàùå çìåíøåííÿ ïîêàçíèê³â: êîíòðîëüîâàíîãî ïà-
ðàìåòðó çãàñàííÿ, çà ðåçóëüòàòàìè ÓÇ-ñòåàòîìåòð³¿,
²ÌÒ, â³ñöåðàëüíîãî æèðó, ÀËÒ, ÒÃ, ³íñóë³íó íàòùå
òà ÷åðåç 2 ãîäèíè ï³ñëÿ ÃÒÒ (p < 0,05). Â 1 ãðóï³ ïî-
êàçíèêè ñòåàòîçó ïå÷³íêè ìàëè ïðÿìîïðîïîðö³éíèé
çâ’ÿçîê ç ²ÌÒ (r=0,33), â³ñöåðàëüíîãî æèðó
(r=0,475), ÀËÒ (r=0,42), ÒÃ (r=0,48), ³íñóë³íó íàòùå
(r=0,38).

Îòæå, çà ðåçóëüòàòàìè ë³êóâàííÿ ïàö³ºíò³â ç
ÍÀÆÕÏ ³ ÌÑ ïðîòÿãîì 12 òèæí³â, ó ïàö³ºíò³â âè-
ÿâëåíî â³ðîã³äíî êðàùå çìåíøåííÿ ïîêàçíèê³â êîí-
òðîëüîâàíîãî ïàðàìåòðó çãàñàííÿ â 1 ãðóï³ (p <
0,05), ÿê³ çìåíøèëèñü ç 2,63 äÁ\ñì äî 2,08 äÁ\ñì
(p < 0,05), ùî äîäàòêîâî ïðèéìàëà ï³îãë³òàçîí
15 ìã\äîáó, ó ïîð³âíÿíí³ ç 2 ãðóïîþ – ç 2,46 äÁ\ñì
äî 2,18 äÁ\ñì (p < 0,05).

Çà íàøèìè äàíèìè, ðîçïîä³ë ãåíîòèïó â îáîõ ãðó-
ïàõ rs 1801282 ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-   â³äïîâ³-
äàâ ð³âíîâàç³ Õàðä³-Âàéíáåðãà (p=0,92 ³ 0,9) (òàáë. 2).

Çã³äíî òàáëèö³ 2, ïîøèðåí³ñòü äàíîãî ïîë³-
ìîðô³çìó â óêðà¿íñüê³é ïîïóëÿö³¿: Pro\Pro – 85%,
Pro\Ala – 13%, Ala\Ala – 2% ó âñ³õ ðîçãëÿíóòèõ ìî-
äåëÿõ (ìóëüòèïë³êàòèâí³é, çàãàëüí³é, àäèòèâí³é, äî-
ì³íàíòí³é ³ ðåöåñèâí³é) îäíàêîâî çóñòð³÷àâñÿ ó
ïàö³ºíò³â îáîõ ãðóï.

Äèíàì³êà ïîêàçíèê³â ÓÇ-ñòåàòîìåòð³¿ òà ñòèìó-
ëüîâàíîãî ³íñóë³íó (÷åðåç 2 ãîäèíè ï³ñëÿ ÃÒÒ) çà-
ëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ àëåë³ 12Ala ïîë³ìîðô³çìó ãåíà
PPAR-   äî ³ ÷åðåç 12 òèæí³â ë³êóâàííÿ çîáðàæåíà
íà ðèñóíêàõ 1 ³ 2.

ßê âèäíî ç ðèñóíêà 1, â³äçíà÷àëîñÿ çíèæåííÿ
ïîêàçíèêà êîíòðîëüîâàíîãî ïàðàìåòðó çãàñàííÿ ïå-
÷³íêè êðàùå â 1 ãðóï³ ïðè íàÿâíîñò³ àëåë³ 12Ala
ïîë³ìîðô³çìó (p<0,05). Íà ðèñóíêàõ 1 ³ 2 ñïîñòåð³-
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ãàºìî, ùî ó ïàö³ºíò³â îáîõ ãðóï ÷åðåç 12 òèæí³â
ë³êóâàííÿ ïîêàçíèê êîíòðîëüîâàíîãî ïàðàìåòðó çãà-
ñàííÿ ìàº ïðÿìîïðîïîðö³éíèé çâ’ÿçîê ç³ çíèæåííÿì
ñòèìóëüîâàíîãî ³íñóë³íó (r=0,73) â 1 ãðóï³ òà
(r=0,48) â 2 ãðóï³.

Âèõîäÿ÷è ç äàíèõ, íàâåäåíèõ â òàáëèö³ 3, ó
ïàö³ºíò³â 1 ãðóïè âèÿâëåíà àñîö³àö³ÿ (p=0,03) íàÿâ-
íîñò³ àëåë³ 12Ala rs 1801282 ïîë³ìîðô³çìó ãåíà
PPAR-   ç³ çíèæåííÿì ïîêàçíèêà êîíòðîëüîâàíîãî

ïàðàìåòðó çãàñàííÿ, ÂØ=0,11 (95% Ä² 0,01–1,0) â
ðåöåñèâí³é ìîäåë³ óñïàäêóâàííÿ). Ó ïàö³ºíò³â 2 ãðó-
ïè íå âèÿâëåíî çâ’ÿçêó (p=0,59) çìåíøåííÿ ñòåàòîçó
ç íàÿâí³ñòþ àëåë³ 12Ala, ÂØ=0,6 (95% Ä² 0,1–3,3).
Îòæå, â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³ çà êðèòåð³ºì   2 ó ÷àñòîò³
çìåíøåííÿ ñòóïåíÿ ñòåàòîçó, çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³
àëåë³ 12Ala, âèÿâëåíî â 1 ãðóï³ ïàö³ºíò³â, ùî äîäàò-
êîâî ïðèéìàëè ï³îãë³òàçîí. Åôåêòèâí³ñòü ï³îãë³òà-
çîíó â 1 ãðóï³, ïðè íàÿâíîñò³ àëåë³ 12Ala ïîë³ìîð-

Ïðèì³òêè: M – âèá³ðêîâå ñåðåäíº; SD – âèá³ðêîâå ñòàíäàðòíå â³äõèëåííÿ; p – äîñÿãíóòèé ð³âåíü â³ðîã³äíîñò³; * – p³çíèöÿ ì³æ ñåðåäí³ìè
ïîêàçíèêàìè â 1 òà 2 ãðóïàõ äî ë³êóâàííÿ íå áóëà ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äíîþ (ð>0,05); # – äëÿ àíàë³çó äèíàì³êè ïîêàçíèê³â åôåêòèâíîñò³ äëÿ
ïîð³âíÿííÿ âèêîðèñòàí³ êðèòåð³¿ Ñòüþòåíäà òà Êðàñêåëà-Óîëë³ñà äëÿ ïîâ’ÿçàíèõ âèá³ðîê, ïðè ïîð³âíÿíí³ ïîêàçíèê³â ó äâîõ ãðóïàõ (ó â³äïî-
â³äíèé ïåð³îä) – äëÿ íåçàëåæíèõ âèá³ðîê.

Òàáëèöÿ 1
Äèíàì³êà ïîêàçíèê³â åôåêòèâíîñò³ ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà ÍÀÆÕÏ ç ñóïóòí³ì ÌÑ â 1 ³ 2 ãðóïàõ

Òàáëèöÿ 2
×àñòîòà îäíîíóêëåîòèäíîîãî rs 1801282 ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-  (   2=0,061; p=0,806)

Ïðèì³òêà:    2 êðèòåð³é õ³-êâàäðàò Ï³ðñîíà ç ïîïðàâêîþ ªéòñà, p – äîñÿãíóòèé ð³âåíü â³ðîã³äíîñò³

 
Ðèñ. 1. Äèíàì³êà ïîêàçíèê³â ÓÇ-ñòåàòîìåòð³¿ äî ³ ÷åðåç 12 òèæí³â ë³êóâàííÿ,

çàëåæíî â³ä íàÿâíîñò³ àëåë³ 12Ala ïîë³ìîðô³çìó ãåíà PPAR-  
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ô³çìó, ìîæå áóòè ïîÿñíåíà çì³íîþ àôô³ííîñò³ ðå-
öåïòîðà PPAR-   ó öèõ ïàö³ºíò³â ³ â ðåçóëüòàò³ êðà-
ùîþ òåðàïåâòè÷íîþ â³äïîâ³ääþ ïðè íàÿâíîñò³ ïîë³-
ìîðô³çìó, ÿêó â³äîáðàæàþòü ïîêàçíèêè çíèæåííÿ
³íñóë³íó ÷åðåç 2 ãîäèíè ÃÒÒ òà êîíòðîëüîâàíîãî
ïàðàìåòðó çãàñàííÿ. Àêòèâàö³ÿ ÐÐÀR-   ³íäóêóº åêñ-
ïðåñ³þ áàãàòüîõ ãåí³â ë³ïîãåíåçó òà ³íã³áóâàííÿ
ë³ïîë³çó. Ö³ åôåêòè âèêëèêàþòü çá³ëüøåííÿ ìàñè
ï³äøê³ðíîãî æèðó ³ çíèæåííÿ ïëàçìîâîãî ð³âíÿ ÆÊ,
ùî, â ñâîþ ÷åðãó, ï³äâèùóº ÷óòëèâ³ñòü òêàíèí äî
³íñóë³íó, ñïðèÿþ÷è çìåíøåííþ ñòåàòîçó ïå÷³íêè.
Ñõîæ³ äàí³ àñîö³àòèâíîãî âïëèâó àëåëþ 12Ala òà
êðàùèì êîíòðîëåì ãë³êåì³¿ îòðèìàí³ â äîñë³äæåíí³
ó ïàö³ºíò³â ç ÖÄ 2 òèïó ïðè ë³êóâàíí³ ï³îãë³òàçîíîì
[30]. Â íàøîìó äîñë³äæåíí³ º îáìåæåííÿ, ùî ñòîñó-
þòüñÿ ïîøèðåíîñò³ äàíîãî ïîë³ìîðô³çìó â ïîïó-
ëÿö³¿, ÷åðåç ùî íåâåëèêó âèá³ðêó ïàö³ºíò³â, íà ÿê³é
âñòàíîâëåíî àñîö³àö³þ íàÿâíîñò³ ïîë³ìîðô³çìó ç
åôåêòèâí³ñòþ ë³êóâàííÿ ï³îãë³òàçîíîì. Îòðèìàí³
ðåçóëüòàòè ïîòðåáóþòü ïîäàëüøîãî óòî÷íåííÿ íà
á³ëüø³é âèá³ðö³ õâîðèõ.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Ó ïàö³ºíò³â ç ÍÀÆÕÏ òà ñóïóòí³ì ÌÑ äîäàòêî-
âå ïðèçíà÷åííÿ äî êîìïëåêñíî¿ ïðîãðàìè ñõóäíåí-
íÿ ï³îãë³òàçîíó (15 ìã/äîáó âïðîäîâæ 12 òèæí³â)
â³ðîã³äíî êðàùå çìåíøóº ñòóï³íü ñòåàòîçó ïå÷³íêè.

Ó õâîðèõ íà ÍÀÆÕÏ ó ïîºäíàíí³ ç ÌÑ ³ñíóº
àñîö³àö³ÿ íàÿâíîñò³ àëåë³ 12Ala ïîë³ìîðô³çìó ãåíà
PPAR-   ³ åôåêòèâíîñò³ ï³îãë³òàçîíó 15 ìã, ÂØ=0,11
(95% Ä² 0,01–1,0) ó ïîð³âíÿíí³ ç àëåëëþ 12Pro.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êò ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîì³ðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Àêòóàëüíîñòü. Íåàëêîãîëüíàÿ æèðîâàÿ áîëåçíü ïå÷åíè (ÍÀÆÁÏ) ÿâëÿåòñÿ íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííûì õðîíè÷åñêèì
çàáîëåâàíèåì ïå÷åíè ñ îäíîé ñòîðîíû, à ñ äðóãîé – îñòàåòñÿ íåçàìå÷åííûì ñóùåñòâåííûì ôàêòîðîì ðèñêà ñåðäå÷íî-ñîñó-
äèñòûõ çàáîëåâàíèé. Òå÷åíèå ÍÀÆÕÏ ÷àñòî óñóãóáëÿåòñÿ ñîïóòñòâóþùèì ìåòàáîëè÷åñêèì ñèíäðîìîì (ÌÑ). Ñóùåñòâóþ-
ùåå ìåäèêàìåíòîçíîå ëå÷åíèå ÍÀÆÕÏ èìååò íåäîñòàòêè â åãî ýôôåêòèâíîñòè è îðèåíòèðîâàííîñòè íà íåàëêîãîëüíûé ñòå-
àòîãåïàòèò (ÍÀÑÃ). Ó÷èòûâàÿ îòñóòñòâèå ýôôåêòèâíîãî ìåäèêàìåíòîçíîãî ëå÷åíèÿ, çàðåãèñòðèðîâàííîãî äëÿ ÍÀÑÃ, –
îïòèìèçàöèÿ ëå÷åíèÿ ÍÀÆÁÏ ÿâëÿåòñÿ àêòóàëüíîé çàäà÷åé. Ïèîãëèòàçîí (àãîíèñò PPAR-  ) – èíñóëèíñåíñèòàéçåð, ðåêîìåí-
äîâàí äëÿ ëå÷åíèÿ ÍÀÑÃ ïîñëå áèîïñèè ïå÷åíè. Íåäîñòàòî÷íàÿ ýôôåêòèâíîñòü ïèîãëèòàçîíà âåðîÿòíî îáóñëîâëåíà  ïëåè-
îòðîïíûì äåéñòâèåì ãåíà PPAR-  . Ñðåäè ìóòàöèé ãåíà PPAR-   íàèáîëåå ðàñïðîñòðàíåííûì ÿâëÿåòñÿ Pro12Ala ïîëèìîð-
ôèçì. Ãåí PPAR-   ÿâëÿåòñÿ ÿäåðíûì ïðîòåèíîì ðåãóëÿöèè òðàíñêðèïöèè, âëèÿåò íà äèôôåðåíöèàöèþ àäèïîöèòîâ,
ìåòàáîëèçì æèðíûõ êèñëîò è ÷óâñòâèòåëüíîñòü ê èíñóëèíó. Èññëåäîâàíèÿ â Óêðàèíå ïî ýôôåêòèâíîñòè ïèîãëèòàçîíà â ëå-
÷åíèè ÍÀÆÁÏ â ñî÷åòàíèè ñ ÌÑ â çàâèñèìîñòè îò íàëè÷èÿ rs 1801282 (Pro12Ala) ïîëèìîðôèçìà ãåíà PPAR-  , ðàíåå íå ïðî-
âîäèëèñü.

Öåëü: èçó÷èòü ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ ïèîãëèòàçîíîì ó áîëüíûõ ÍÀÆÁÏ ñ ñîïóòñòâóþùèì ÌÑ â çàâèñèìîñòè îò íàëè-
÷èÿ rs 1801282 (Pro12Ala) ïîëèìîðôèçìà ãåíà PPAR-  .

Ìàòåðèàëû òà ìåòîäû. Â êëèíèêî-ãåíåòè÷åñêîì ñ âìåøàòåëüñòâîì èññëåäîâàíèè ïðèíÿëè ó÷àñòèå 93 ïàöèåíòîâ ñ
ÍÀÆÕÏ è ñîïóòñòâóþùèì ÌÑ. Ìåòîäîì ðàíäîìèçàöèè ïàöèåíòîâ áûëè ðàçäåëåíû íà äâå ãðóïïû, ñîïîñòàâèìûå ïî âîçðà-
ñòó, ïîëó è èíäåêñîì ìàññû òåëà. Âñåì ïàöèåíòàì áûëà ïðåäëîæåíà êîìïëåêñíàÿ ïðîãðàììà ïîõóäåíèÿ (ÊÏÏ), ñîñòîÿâøàÿ
èç 12-íåäåëüíîãî íàáëþäåíèÿ çà ïàöèåíòîì. ÊÏÐ âêëþ÷àëà ìîäèôèêàöèþ îáðàçà æèçíè: óìåíüøåíèå ðàöèîíà ïèòàíèÿ íà
500 êêàë îò ôèçèîëîãè÷åñêèõ ñóòî÷íûõ çàòðàò ýíåðãèè è åãî ôèçè÷åñêóþ àêòèâíîñòü 150-200 ìèí â íåäåëþ, ïðè âèçèòàõ äî-
ïîëíèòåëüíî îáñóæäàëèñü ïðîáëåìû ïðèâåðæåííîñòè ðåêîìåíäàöèÿì. Ïàöèåíòû ïåðâîé ãðóïïû ïðèäåðæèâàëèñü ÊÏÏ è
ïðèíèìàëè ïèîãëèòàçîí 15 ìã \ ñóòêè. Ïàöèåíòû âòîðîé ãðóïïû ïðèäåðæèâàëèñü òîëüêî ÊÏÏ. Â öåëîì ïðîãðàììà ñîñòîÿëà
èç 5 âèçèòîâ â òå÷åíèå 12 íåäåëü. Âñåì ïàöèåíòàì ïðîâåäåíî ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ïîëèìîðôèçìà rs
1801282 (Pro12Ala) ãåíà PPAR-  , à òàêæå àíòðîïîìåòðè÷åñêèå îáìåðû, ëàáîðàòîðíîå è èíñòðóìåíòàëüíîå îáñëåäîâàíèå (ÓÇ-
ñòåàòîìåòðèÿ) äî è ÷åðåç 12 íåäåëü ëå÷åíèÿ.

Ðåçóëüòàòû. Â ðåçóëüòàòå ñðàâíèòåëüíîãî àíàëèçà âûÿâëåíî, ÷òî ïàöèåíòû ñ ÍÀÆÁÏ è ÌÑ èç 1 ãðóïïû, êîòîðûå ïðè-
äåðæèâàëèñü ÊÏÏ è ïðèíèìàëè ïèîãëèòàçîí â ñóòî÷íîé äîçå 15 ìã, èìåëè äîñòîâåðíîå óìåíüøåíèå ïîêàçàòåëåé ïàðàìåòðà
êîíòðîëèðîâàííîãî çàòóõàíèÿ ïðè ÓÇ-ñòåàòîìåòðèè (p <0,05) ïî ñðàâíåíèþ ñ ïàöèåíòàìè 2 ãðóïïû, ïðèäåðæèâàëèñü òîëüêî
ÊÏÏ. Â 1 ãðóïïå ïîêàçàòåëè ñòåïåíè ñòåàòîçà ïå÷åíè èìåëè ïðÿìî ïðîïîðöèîíàëüíóþ ñâÿçü ñ ÈÌÒ (r = 0,33), âèñöåðàëüíî-
ãî æèðà (r = 0,475), ÀËÒ (r = 0,42), ÒÃ (r = 0,48), èíñóëèíà íàòîùàê (r = 0,38). Ðàñïðîñòðàíåííîñòü ìèíîðíîé àëëåëè 12Ala
ïîëèìîðôèçìà rs 1801282 ãåíà PPAR-   ó áîëüíûõ ÍÀÆÁÏ â ñî÷åòàíèè ñ ÌÑ ñîñòàâëÿåò 15%. Ó ïàöèåíòîâ 1 ãðóïïû âûÿâ-
ëåíà  àññîöèàöèÿ (p = 0,03) íàëè÷èÿ àëëåëÿ 12Ala rs 1801282 ïîëèìîðôèçìà ãåíà PPAR-   ñ óìåíüøåíèåì ïîêàçàòåëÿ êîíò-
ðîëèðîâàííîãî ïàðàìåòðà çàòóõàíèÿ, ÎØ = 0,11 (95% Ä² 0,01–1,0) â ðåöåñèâíîé ìîäåëè íàñëåäîâàíèÿ). Ó ïàöèåíòîâ 2 ãðóï-
ïû íå âûÿâëåíî ñâÿçè (p = 0,59) óìåíüøåíèå ñòåïåíè ñòåàòîçà ñ íàëè÷èåì àëëåëÿ 12Ala, ÎØ = 0,6 (95% Ä² 0,1–3,3).

Âûâîäû. Ó ïàöèåíòîâ ñ ÍÀÆÁÏ è ñîïóòñòâóþùèì ÌÑ äîïîëíèòåëüíîå íàçíà÷åíèÿ â ÊÏÏ ïèîãëèòàçîíà (15 ìã / ñóò â
òå÷åíèå 12 íåäåëü) äîñòîâåðíî óìåíüøàåò ñòåàòîç. Ó áîëüíûõ ÍÀÆÁÏ â ñî÷åòàíèè ñ ÌÑ ñóùåñòâóåò àññîöèàöèÿ íàëè÷èè
àëëåëÿ 12Ala ïîëèìîðôèçìà ãåíà PPAR-   è ýôôåêòèâíîñòè ïèîãëèòàçîíà 15 ìã, ÎØ = 0,11 (95% Ä² 0,01–1,0) ïî ñðàâíåíèþ
ñ àëëåëè 12Pro.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ÍÀÆÁÏ, ÌÑ, ÓÇ-ñòåàòîìåòðèÿ, ïàðàìåòð êîíòðîëèðîâàííîãî çàòóõàíèÿ (ÑÀÐ), rs 1801282 (Pro12Ala)
ïîëèìîðôèçì ãåíà PPAR-  , ïèîãëèòàçîí.
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EFFECTIVENESS OF TREATMENT WITH P²OGLITAZONE IN PATIENTS WITH
NON-ALCOHOLIC FATTY LIVER DISEASE AND CONCOMITANT METABOLIC SYNDROME

DEPENDING ON PRESENCE RS 1801282 (PRO12ALA) POLYMORPHISM IN GENE PPAR-
1Shypulin V.P., 1Parunyan L.M., 1Tishhenko V.V., 2Kolyada O.K., 1Ponomarov O.M., 1Melnyk N.G.

1Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
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Relevance. Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) is the most common chronic liver disease on the one hand, and on the

other, remains an unnoticed significant risk factor for cardiovascular disease. The course of NAFLD is often exacerbated by
concomitant metabolic syndrome (MS). Existing medication for NAFLD has shortcomings in its efficacy and focus on non-alcoholic
steatohepatitis (NASH). Given the lack of effective medication registered for NASH, optimizing NAFLD treatment is an urgent task.
Pioglitazone (PPAR-   agonist) is an insulin sensitizer recommended for the treatment of NASH after liver biopsy. The lack of
efficiency of pioglitazone is probably due to the pleiotropic effect of PPAR-   gene. The most common among the mutations in PPAR-  
gene is Pro12Ala polymorphism. The PPAR-   gene is a nuclear transcriptional regulation protein that affects adipocyte differentiation,
fatty acid metabolism, and insulin sensitivity. Studies in Ukraine regarding the efficacy of pioglitazone in the treatment of NAFLD
in combination with MS, depending on presence rs 1801282 (Pro12Ala) polymorphism in PPAR-ã gene, have not been performed
previously.

Objective – to study the effectiveness of treatment with pioglitazone in patients with NAFLD and MS, depending on presence rs
1801282 (Pro12Ala) polymorphism in gene PPAR-  .

Materials that methods. 93 patients with NAFLD and concomitant MS participated in the clinical-genetic intervention study. The
randomization method of patients was divided into two groups, comparable in age, sex, and body mass index. All patients were
offered a comprehensive weight loss program consisting of a 12-week follow-up. The comprehensive weight loss program included
lifestyle modification: a reduction in diet of 500 kcal from the physiological daily energy expenditure and its physical activity for 150–
200 min per week, the problems of adherence to recommendations were additionally discussed during the visits. The patients of the
first group adhered to the comprehensive weight loss program and received pioglitazone 15 mg / day. Patients in the second group
adhered only to comprehensive weight loss program. Overall, the program consisted of 5 visits over a 12-week period. All patients
underwent a molecular genetic study of detecting rs 1801282 (Pro12Ala) polymorphism in PPAR-   gene, as well as anthropometric
measurements, laboratory and instrumental examinations (Ultrasound steatometry) before and after 12 weeks of treatment.

Results. Comparative analysis revealed that patients with NAFLD and MS in group 1 who adhered to comprehensive weight loss
program and received pioglitazone at a daily dose of 15 mg had a more significant decrease in controlled attenuation parameter
(p <0.05) compared with patients in group 2, which only the comprehensive weight loss program complied. In group 1, liver steatosis
rates had a direct correlation with BMI (r = 0.33), visceral fat (r = 0.475), ALT (r = 0.42), TG (r = 0.48), fasting insulin (r = 0.38).
The prevalence of minor allele 12Ala rs 1801282 polymorphism in PPAR-   gene in patients with NAFLD in combination with MS
is 15%. Group 1 patients showed an association (p = 0.03) of the presence of 12Ala rs 1801282 allele in PPAR-   gene polymorphism
with a decrease of controlled attenuation parameter score, OR = 0,11 (95% Ä² 0,01–1,0) in the recessive model of inheritance. Pa-
tients in Group 2 found no association (p = 0.59) in the reduction of steatosis score with the presence of 12Ala allele, OR = 0,6 (95% Ä²
0,1–3,3).

Conclusions. In patients with NAFLD and concomitant MS, additional prescribing to the comprehensive weight loss program of
pioglitazone (15 mg / day for 12 weeks) is likely to reduce steatosis. In patients with NAFLD in combination with MS, there is an
association of the presence of 12Ala allele in PPAR-   gene polymorphism and the effectiveness of pioglitazone 15 mg, OR = 0,11
(95% Ä² 0,01–1,0) compared to 12Pro allele.

Key words: NAFLD, metabolic syndrome, ultrasound steatometry, controlled attenuation parameter, rs 1801282 (Pro12Ala)
polymorphism in gene PPAR-  , pioglitazone.
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Àêòóàëüí³ñòü. Õðîí³÷íèé ãàñòðèò (ÕÃ) – öå
ãåòåðîãåííå çàõâîðþâàííÿ ç ð³çíèìè åò³îëîã³÷íèìè
÷èííèêàìè [9], ÿê³ äàë³ ïðîäîâæóþòü âèâ÷àòè, ùî
çíàéøëî â³äîáðàæåííÿ â Ê³îòñüêîìó êîíñåíñóñ³
(2015) [6], à ä³àãíîñòèêà ³ ë³êóâàííÿ ÕÃ, ³íäóêîâà-
íîãî Helicobacter pylori (Í. pylori), ó ä³òåé íàâåäåíî
â îíîâëåíèõ ðåêîìåíäàö³ÿõ ESPGÍAN òà
NASPGÍAN (2016) [7].

Ïðè ÕÃ, ³íäóêîâàíîìó H. pylori, â çàïàëåíí³ ñëè-
çîâî¿ îáîëîíêè øëóíêà (ÑÎØ) ïðèéìàþòü ó÷àñòü
H. pylori (÷èííèê àãðåñ³¿) ³ öèòîê³íè (÷èííèê çàõèñ-
òó) [2, 22, 21]. ²íô³êóâàííÿ H. pylori â³äáóâàºòüñÿ â
äèòèíñòâ³, ïðîÿâè õâîðîáè øëóíêà âèíèêàþòü
ï³çí³øå, íàé÷àñò³øå â øê³ëüíîìó â³ö³ òà ó äîðîñëèõ
[5, 17]. Øëÿõè H. pylori-³íô³êóâàííÿ ð³çí³, àëå îñ-

íîâíèì º ïîáóòîâèé – îðàëüíå ³íô³êóâàííÿ ì³æ ÷ëå-
íàìè ðîäèíè [1, 3, 18]. Ï³ñëÿ ³íô³êóâàííÿ H.pylori
ïðîíèêàº ó ñëèçîâó îáîëîíêó øëóíêà ³ âèêëèêàº
ïðîäóêö³þ öèòîê³í³â, ÿê³ âèêëèêàþòü çàïàëåííÿ â
êë³òèíàõ ÑÎØ òà ï³äòðèìóþòü ìåõàí³çìè ¿¿ ïî-
øêîäæåííÿ. Ðåçóëüòàòè ³íô³êóâàííÿ âèçíà÷àþòüñÿ
ñòàíîì îðãàí³çìó õàçÿ¿íà òà òîêñèãåíí³ñòþ H. pylori
[1, 4, 25, 18]. Çâ’ÿçîê ì³æ òîêñèãåíí³ñòþ H. pylori òà
îðãàí³çìîì äèòèíè ìîæå âèçíà÷àòè ðåàêö³þ ìàêðî-
îðãàí³çìó íà H. pylori. Âàæëèâîþ ãåíåòè÷íîþ ñêëà-
äîâîþ îðãàí³çìó äèòèíè º ³íòåðëåéê³íè (IL). ²íòåð-
ëåéê³íè – öå ïåïòèäè, ùî çàáåçïå÷óþòü âçàºìîä³þ
ì³æ ³ìóííîþ ñèñòåìîþ òà ³íøèìè îðãàíàìè. Â³äî-
ìî, ùî ãåí IL-8 º íàéá³ëüø âàæëèâèì ãåíîì ìàêðî-
îðãàí³çìó ³ ïðåäèêòîðîì ³íô³êóâàííÿ H. pylori [25].
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Àêòóàëüí³ñòü. Ó ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì (ÕÃ), ³íäóêîâàíèì Helicobacter pylori (H. pylori), â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ âè-

ÿâëÿºòüñÿ äèñáàëàíñ ñèðîâàòêîâèõ ³íòåðëåéê³í³â (IL). Âèâ÷åííÿ çâ’ÿçêó ì³æ ïîêàçíèêàìè IL òà ³íøèìè ä³àãíîñòè÷íèìè ìàð-
êåðàìè ó ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori, äîçâîëèòü âñòàíîâèòè éîãî ïàòîãåíåòè÷í³ ìåõàí³çìè.

Ìåòà. Âèâ÷èòè çâ’ÿçîê ì³æ ïîêàçíèêàìè IL òà ãåíîòèïîì IL-8-251 Ò>À ó ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì, ³íäóêîâàíèì H.
pylori.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Îáñòåæåíî 116 ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì, ³íäóêîâàíèì H. pylori (îñíîâíà ãðóïà), ó â³ö³ 7-17
ðîê³â, ÿê³ ðîçïîä³ëèëèñü íà 2 ãðóïè: ²-À ãðóïà (n=65) – ä³òè ç ÕÃ, àñîö³éîâàíèì ç H. pylori CagA«+»; ²-Á ãðóïà (n=51) – ä³òè
ç ÕÃ, àñîö³éîâàíèì ç H. pylori CagA«-». Êîíòðîëüíó ãðóïó ñêëàëè 30 ä³òåé öüîãî æ â³êó. Ó 65 ä³òåé â ãàñòðîá³îïòàòàõ â çðàç-
êàõ ÄÍÊ âèÿâèëè àíòèãåí H. pylori ìåòîäîì ïîë³ìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ (PCR) òà/àáî ñóìàðí³ àíòèò³ëà IgG äî àíòèãåíó
CagA ñèðîâàòêè êðîâ³. Ïîë³ìîðô³çì IL-8 (-251) (T>A) âèçíà÷àëè ìåòîäîì PCR-RFLP.

Ðåçóëüòàò. Ó ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèõ H. pylori, â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ âèÿâëåíî ïîðóøåííÿ ñïåêòðó ñèðîâàòêîâèõ ³íòåð-
ëåéê³í³â – çíà÷íå ï³äâèùåííÿ ïîêàçíèê³â ñèðîâàòêîâèõ ïðîçàïàëüíèõ IL-1â, IL-8 òà ï³äâèùåííÿ ïðîòèçàïàëüíèõ IL-4, IL-10.
Ó âñ³õ 116 ä³òåé âèÿâëåíî ã³ñòîëîã³÷í³ çì³íè, âëàñòèâ³ õðîí³÷íîìó ãàñòðèòó, ³íäóêîâàíîìó H. pylori. Âèÿâëåíî íàñòóïí³ ãåíî-
òèïè IL-8 -251 (T>A): Ò/À – ó 61 (52,6%) äèòèíè, T/T – ó 32 (26,7%) ä³òåé, À/A – ó 23 (19,8%) ä³òåé.

Âèñíîâêè. Ó ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì, ³íäóêîâàíèì H. pylori, â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ âëàñòèâå ïîðóøåííÿ ñïåêòðó ñè-
ðîâàòêîâèõ ³íòåðëåéê³í³â – çíà÷íå ï³äâèùåííÿ ïðîçàïàëüíèõ IL-1â, IL-8 (p<0,001) òà ï³äâèùåííÿ ïðîòèçàïàëüíèõ IL-4
(p>0,005) òà IL-10 (p>0,05). ²íòåãðàëüíèé öèòîê³íîâèé ³íäåêñ º äîäàòêîâèì êðèòåð³ºì åôåêòèâíîñò³ àíòèãåë³êîáàêòåðíî¿ òå-
ðàï³¿ ó ä³òåé ç ÕÃ. Ä³òè ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì, íîñ³¿ ãåíîòèïó IL-8 Ò/À, ñêëàäàþòü ãðóïó âèñîêîãî ðèçèêó ³íô³êóâàííÿ H.
pylori, à çàçíà÷åíèé ãåíîòèï ìîæå ñëóãóâàòè äîäàòêîâèì ä³àãíîñòè÷íèì êðèòåð³ºì H. pylori-³íô³êóâàííÿ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ä³òè; õðîí³÷íèé ãàñòðèò; ãåë³êîáàêòåð ï³ëîð³; H. pylori CagA«+»; H. pylori CagA«-»; ñèðîâàòêîâ³ ³íòåðëåé-
ê³íè; IL-1  ; IL-4; IL-8; IL-10; Th1-³ìóííà â³äïîâ³äü; ïîë³ìîðô³çì ãåíó IL-8 -251 (T>A).
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Ïðè ÕÃ, ³íäóêîâàíîìó H. pylori, â ñòàä³¿ çàãîñò-
ðåííÿ âèÿâëÿþòü äèñáàëàíñ IL, ùî õàðàêòåðèçóº ìå-
õàí³çìè ñèñòåìíîãî òà ëîêàëüíîãî çàïàëåííÿ [2, 5,
7]. Äëÿ ç’ÿñóâàííÿ öèõ ìåõàí³çì³â íåîáõ³äíî âèâ÷è-
òè çâ’ÿçîê ì³æ ïîêàçíèêàìè ïðîçàïàëüíèõ òà ïðîòè-
çàïàëüíèõ ³íòåðëåéê³í³â ³ ãåíîòèïàìè IL-8 ó ä³òåé ç
ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori CagA «+» òà CagA «-»,
ùî äîçâîëèòü âñòàíîâèòè ïàòîãåíåòè÷í³ ìåõàí³çìè
ÕÃ, ³íäóêîâàíîãî H. pylori, ó ä³òåé.

Îñê³ëüêè ïðîäóêö³ÿ IL-8 º ãåíåòè÷íî äåòåðì³íî-
âàíîþ, òî ó ä³òåé ç ãîìîçèãîòíèì ãåíîòèïîì IL-8-
251 À/À âèÿâëÿëè âèñîê³ ïîêàçíèêè ²L-8 [11, 23].
Êð³ì òîãî, âñòàíîâëåíî, ùî îñîáè ç ãåíîòèïàìè IL-
8-251 T/A ³ A/A á³ëüø ñïðèéíÿòëèâ³ äî ³íô³êóâàííÿ
H. pylori ³ ñêëàäàþòü ãðóïó ðèçèêó âèíèêíåííÿ ðàêó
øëóíêà [25]. Çàçíà÷åíå ñâ³ä÷èòü, ùî ïîë³ìîðô³çì
ãåí³â ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â º âàæëèâèìè ãåíåòè÷-
íèì ÷èííèêîì ìàêðîîðãàí³çìó ùîäî ñïðèéíÿòëè-
âîñò³ äî H. pylori ³íô³êóâàííÿ ó äèòèíñòâ³. Âèâ÷åí-
íÿ çâ’ÿçêó ì³æ ïîêàçíèêàìè IL òà ³íøèìè
ä³àãíîñòè÷íèìè ìàðêåðàìè ó ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâà-
íèì H. pylori, äîçâîëèòü âñòàíîâèòè éîãî ïàòîãåíå-
òè÷í³ ìåõàí³çìè.

Ìåòà: âèâ÷èòè çâ’ÿçîê ì³æ ïîêàçíèêàìè ³íòåð-
ëåéê³í³â IL òà ãåíîòèïîì IL -8-251 T>A ó ä³òåé ç
ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Îáñòåæåíî 116 ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì,
³íäóêîâàíèì H. pylori, (îñíîâíà ãðóïà) ó â³ö³ 7-17
ðîê³â, ÿê³ ðîçïîä³ëèëèñü íà 2 ãðóïè çàëåæíî â³ä òîê-
ñèãåííîñò³ H. pylori: ²-À ãðóïà (n=65) – ä³òè ç ÕÃ,
³íäóêîâàíèì H. pylori CagA«+»; ²-Á ãðóïà (n=51) –
ä³òè ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori CagA«-». Êîíò-
ðîëüíó ãðóïó ñêëàëè 30 çäîðîâèõ ä³òåé öüîãî æ â³êó.
Ä³àãíîç ãàñòðèòó âåðèô³êóâàëè çà ðåçóëüòàòàìè ãàñò-
ðîñêîï³¿ òà á³îïñ³¿: îäèí ãàñòðîá³îïòàò âèêîðèñòàëè
äëÿ ã³ñòîëîã³÷íîãî äîñë³äæåííÿ çà Ñ³äíåéñüêèìè
êðèòåð³ÿìè [8], à äðóãèé – äëÿ ìîëåêóëÿðíîãî äîñë³-
äæåííÿ. Òåñòóâàííÿ H. pylori ïðîâîäèëè ìåòîäîì
ïîë³ìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ (ÏËÐ) [5]; ó âñ³õ
ä³òåé âèÿâëåíî ³íô³êóâàííÿ H. pylori. Ãåíîìíó ÄÍÊ ç
øëóíêîâèõ á³îïòàò³â îòðèìóâàëè çã³äíî ç ðåêîìåíäà-

ö³ÿìè âèðîáíèêà QIAamp DNA Mini kit® äëÿ âèçíà-
÷åííÿ ìîëåêóëÿðíîãî ïîë³ìîðô³çìó ðåñòðèêö³éíèõ
ôðàãìåíò³â ÄÍÊ ìåòîäîì ÏËÐ [23, 14].

Â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ ÕÃ òà ÷åðåç 1 ì³ñÿöü ï³ñëÿ
çàâåðøåííÿ àíòèãåë³êîáàêòåðíî¿ òåðàï³¿ (ÀÃÁÒ)
âèçíà÷àëè ñèðîâàòêîâ³ ³íòåðëåéê³íè (²L-1  , ²L-8,
²L-4, ²L-10) ìåòîäîì ³ìóíîôåðìåíòíîãî àíàë³çó (ðå-
àãåíòè ÂÅÊÒÎÐ ÁÅÑÒ, Ðîñ³ÿ) íà ôîòîìåòð³-àíàë³çàòî-
ð³ Humareader SINGLE (Í³ìå÷÷èíà). Ïðîàíàë³çóâàëè
äèíàì³êó ïðîçàïàëüíèõ òà ïðîòèçàïàëüíèõ ³íòåð-
ëåéê³í³â ÷åðåç 1 ì³ñÿöü ï³ä âïëèâîì ÀÃÁÒ ³ ðîçðà-
õóâàëè ³íòåãðàëüíèé öèòîê³íîâèé ³íäåêñ (²Ö²) [5].

Ñèðîâàòêîâèé ïåïñèíîãåí-1 âèçíà÷àëè ç âèêîðè-
ñòàííÿì GastroPanel, Biohit Healthcare (Ô³íëÿíä³ÿ);
ôóêîçó øëóíêîâîãî ñîêó âèçíà÷àëè ìåòîäîì Dische
et Shettles, 1969.

Äîñë³äæåííÿ áóëî ïðîâåäåíî â³äïîâ³äíî äî
åòè÷íèõ ïðèíöèï³â ìåäè÷íîãî äîñë³äæåííÿ, ïðîâå-
äåíîãî íà ëþäÿõ, ÿê³ áóëè ïðèéíÿò³ Ãåëüñ³íêñüêîþ
äåêëàðàö³ºþ ³ ßê³ñíîþ êë³í³÷íîþ ïðàêòèêîþ (GCP).

Ñòàòèñòè÷íà îáðîáêà ïðîâîäèëàñü çà äîïîìîãîþ
ïàêåòà ñòàòèñòè÷íèõ ïðîãðàì Statgrafics 16.0, ïåð-
âèííà áàçà ñôîðìîâàíà â Excel. Ðîçðàõîâóâàëè ñå-
ðåäíþ àðèôìåòè÷íó – Ì, ñåðåäíº êâàäðàòè÷íå
â³äõèëåííÿ – SD, ïîõèáêó ñåðåäíüî¿ àðèôìåòè÷íî¿ –
m, â³äíîøåííÿ øàíñ³â (ÂØ) òà 95% äîâ³ð÷èé ³íòåð-
âàë. Äëÿ ê³ëüê³ñíèõ äàíèõ ïðîâîäèëè îö³íêó íîð-
ìàëüíîñò³ ðîçïîä³ëó çà êðèòåð³ºì Øàï³ðî-Ó³ëêà.
Ïîð³âíÿííÿ ê³ëüê³ñíèõ ïàðàìåòð³â ïðîâîäèëè ç âè-
êîðèñòàííÿì t-òåñòó òà äèñïåðñ³éíîãî àíàë³çó
(ANOVA). Ó âèïàäêó íåâ³äïîâ³äíîñò³ ïåðâèííèõ
äàíèõ ïàðàìåòðàì íîðìàëüíîãî ðîçïîä³ëó äëÿ ïî-
ð³âíÿííÿ ê³ëüê³ñíèõ ïîêàçíèê³â ó äâîõ íåçàëåæíèõ
ãðóïàõ âèêîðèñòîâóâàëè êðèòåð³é Ìàííà-Ó³òí³. Ïî-
êàçíèêè ïîð³âíþâàëèñü ïðè çàäàíîìó ãðàíè÷íîìó
ð³âí³ ïîõèáêè íå âèùå 5% (ð<0,05).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ó ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori, â ñòàä³¿ çàãî-
ñòðåííÿ ïðîàíàë³çîâàíî ïîêàçíèêè ñèðîâàòêîâèõ
IL; ðåçóëüòàòè íàâåäåíî â òàáëèö³ 1.

Â îñíîâí³é ãðóï³ â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ õâîðîáè
ïîêàçíèêè ïðîçàïàëüíèõ ³íòåðëåéê³í³â ²L-1  , ²L-8

Òàáëèöÿ 1
Ïîêàçíèêè ñèðîâàòêîâèõ ³íòåðëåéê³í³â ó ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì, ³íäóêîâàíèì H. pylori,

â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ, äî òà ï³ñëÿ àíòèãåë³êîáàêòåðíî¿ òåðàï³¿

Ïðèì³òêè. Â³äì³ííîñò³ â³ä ïîêàçíèê³â êîíòðîëüíî¿ ãðóïè: * – íà ð³âí³ çíà÷óùîñò³ Ð<0,001; ** – íà ð³âí³ çíà÷óùîñò³ Ð<0,005; *** – íà ð³âí³
çíà÷óùîñò³ Ð<0,05. Â³äì³ííîñò³ â³ä ïîêàçíèê³â ï³ñëÿ ÀÃÁÒ: # íà ð³âí³ çíà÷óùîñò³ Ð<0,05.

ÊË²Í²×ÍÅ ÇÍÀ×ÅÍÍß ÑÈÐÎÂÀÒÊÎÂÈÕ ÖÈÒÎÊ²Í²Â ² ÃÅÍÎÒÈÏÓ ²ÍÒÅÐËÅÉÊ²ÍÓ-8-251 Ò>À Ó Ä²ÒÅÉ Ç ÕÐÎÍ²×ÍÈÌ ÃÀÑÒÐÈÒÎÌ,
²ÍÄÓÊÎÂÀÍÈÌ HELICOBACTER PYLORI



36 ISSN 2664-472Õ. å ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2019, Vol. 15, ¹ 1–2

Ëóêàøóê Â.Ä., Áàá´ÿê Â.²., Áîâêóí Î.À., Äìèòðèøèí Î.À., Áîíäàðåíêî Í.Þ., Ëþäâ³ê Ò.À., Ïàëàãíþê Í.Î., Âàêóëè÷ Ê.Â.

ï³äâèùóâàëèñü ³ ñêëàëè 85,1±1,34 ïã/ìë ³ 91,33±
±2,7 ïã/ìë, â³äïîâ³äíî, ð<0,05 â ïîð³âíÿíí³ ç³ çäîðî-
âèìè ä³òüìè – 7,59±0,64 ïã/ìë òà 8,5±0,62 ïã/ìì,
â³äïîâ³äíî. Ïîêàçíèêè ïðîòèçàïàëüíèõ ³íòåð-
ëåéê³í³â – ²L-4, ²L-10 – òàêîæ ï³äâèùóâàëèñü ³ ñêëà-
ëè 25,3±0,56 ïã/ìë (ð<0,005) òà 16,2±0,68 ïã/ìë
(ð<0,05), â³äïîâ³äíî, â ïîð³âíÿíí³ ç³ çäîðîâèìè
ä³òüìè 5,3±0,41 ïã/ìì òà 6,75±0,59 ïã/ìì, â³äïîâ³äíî.

Äèíàì³êà ïðîçàïàëüíèõ ²L-1â, ²L-8 õàðàêòåðèçó-
âàëàñü çíèæåííÿì ¿õ ïîêàçíèê³â äî 40,2±1,97 ïã/ìë
òà 37,1±2,0 ïã/ìë, â³äïîâ³äíî, â ïîð³âíÿíí³ ç³ çäîðî-
âèìè ä³òüìè 7,59±0,64 ïã/ìì òà 8,5±0,62 ïã/ìì,
â³äïîâ³äíî, ð<0,05. Â äèíàì³ö³ ïîêàçíèêè ïðîòèçà-
ïàëüíèõ ³íòåðëåéê³í³â ²L-4 òà ²L-10 ï³äâèùóâàëèñÿ
äî 29,3±0,62 ïã/ìë òà 24,1±0,5 ïã/ìë, â³äïîâ³äíî
(ð<0,05), â ïîð³âíÿíí³ ç³ çäîðîâèìè ä³òüìè 5,3±
±0,41 ïã/ìë òà 6,75±0,59 ïã/ìë, â³äïîâ³äíî. Òîáòî,
ñïîñòåð³ãàºòüñÿ öèêë³÷í³ñòü ïåðåá³ãó õâîðîáè, à â
äèíàì³ö³ ïîêàçíèêè ²L äàë³ çàëèøàþòüñÿ ï³äâèùå-
íèìè â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ.

Ïðîàíàë³çóâàëè åôåêòèâí³ñòü ÀÃÁÒ ó 58 ä³òåé ³
âñòàíîâèëè, ùî âîíà áóëà åôåêòèâíîþ ó 40 (69%)
ä³òåé. Åôåêòèâí³ñòü ÀÃÁÒ çàëåæàëà â³ä òîêñèêîãåí-
íîñò³ H. pylori ³ áóëà åôåêòèâíîþ: ó 37 (77,1%) ³ç 48
ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori CagA«+», òà ó 3
(30%) ³ç 10 ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori CagA«-».

Ðîçðàõóâàâøè ïîêàçíèê ²Ö² â ² (îñíîâí³é) ãðóï³
ï³ä âïëèâîì ÀÃÁÒ, âñòàíîâèëè, ùî â³í ñêëàâ
1,03±0,048. Ïðîàíàë³çóâàëè äèíàì³êó ²Ö² ç óðàõó-
âàííÿì åôåêòèâíîñò³ ÀÃÁÒ ³ âèÿâèëè, ùî ó ä³òåé ç
åôåêòèâíîþ ÀÃÁÒ âåëè÷èíà éîãî êîëèâàºòüñÿ ä³à-
ïàçîí³ 0,8-1,15, à ó ä³òåé ç íååôåêòèâíîþ ÀÃÁÒ – â
ä³àïàçîí³ 0,48-0,77. Ó ðàç³ íååôåêòèâíîñò³ ÀÃÁÒ ïî-
êàçíèêè éîãî êîëèâàþòüñÿ â ä³àïàçîí³ 0,48-0,77, ùî
äîçâîëÿº ðåêîìåíäóâàòè ²Ö² â ÿêîñò³ ïðåäèêòîðà
íååôåêòèâíîñò³ ÀÃÁÒ.

Ïðè ñï³âñòàâëåíí³ ïîêàçíèê³â ³íòåðëåéê³í³â ²L-
1  , ²L-8, ²L-4, ²L-10 â I-À òà â I-Á ãðóï³ íå âèÿâëåíî
ñòàòèñòè÷íî çíà÷èìî¿ ð³çíèö³, ð>0,05. Òîáòî, ó
ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori, ïîêàçíèêè ³íòåð-

ëåéê³í³â íå çàëåæàòü â³ä ïàòîãåííîñò³ H. pylori
CagA«+».

Ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ ìîëåêóëÿðíîãî ïîë³ìîð-
ô³çìó ãåíó ²Ë-8-251 Ò/À â îñíîâí³é ãðóï³ íàâåäåíî â
òàáëèö³ 2.

Ñåðåä ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì ÷àñò³øå çóñò-
ð³÷àºòüñÿ ãåíîòèï IL-8-251 À/Ò, à ð³äøå – IL-8-251
À/À òà IL-8-251 Ò/Ò. Îòæå, ó îáñòåæåíèõ ä³òåé ç
ÕÃ ïåðåâàæàþòü íîñ³¿ ãåíó IL-8-251 À/Ò.

Íå âèÿâëåíî ñòàòèñòè÷íî¿ ð³çíèö³ ì³æ ãåíîòèïà-
ìè ²Ë-8 ó õâîðèõ íà ãàñòðèò ³ ó çäîðîâèõ ä³òåé áåç
ã³ñòîëîã³÷íèõ çì³í ñëèçîâî¿ îáîëîíêè øëóíêà,
p>0,05.

Ñï³âñòàâëåííÿ ïîêàçíèê³â ñèðîâàòêîâîãî ³íòåð-
ëåéê³íó-8, çàëåæíî â³ä ãåíîòèïó IL-8, íàâåäåíî â
òàáëèö³ 3.

Àíàë³ç ïîêàçíèêà ñèðîâàòêîâîãî IL-8, ç óðàõó-
âàííÿì ãåíîòèï³â IL-8, ó ä³òåé ç ÕÃ ïîêàçàâ, ùî ÷à-
ñò³øå âèÿâëÿëè çíà÷íå àáî ïîì³ðíå ï³äâèùåííÿ ïî-
êàçíèêà ñèðîâàòêîâîãî IL-8 ó îñ³á ç ãåíîòèïîì
IL-8-251 À/Ò. Ïîêàçíèêè ÂØ ñâ³ä÷àòü, ùî ó íîñ³¿â
ãåíîòèïó IL-8-251 À/Ò ï³äâèùóºòüñÿ éìîâ³ðí³ñòü
ïîì³ðíîãî ³ çíà÷íîãî ï³äâèùåííÿ ïîêàçíèêà IL-8 ó
ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori.

Ó ² ãðóï³ (îñíîâí³é) âèÿâëåíî ïîðóøåííÿ ñïåêò-
ðó çàïàëüíèõ òà ïðîòèçàïàëüíèõ IL ó ä³òåé ó ñòàä³¿
çàãîñòðåííÿ ÕÃ, ³íäóêîâàíîãî H. pylori, ó âèãëÿä³
³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ Th-1 òèïó. Âèÿâëåíå ïîðóøåííÿ
ñïåêòðó ïîêàçíèê³â IL ó âèãëÿä³ äèñáàëàíñó ïðîçà-
ïàëüíèõ ³ ïðîòèçàïàëüíèõ ³íòåðëåéê³í³â ó ä³òåé ç
ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori, âêàçóº íà ó÷àñòü H. pylori
â çàïàëåíí³ ñëèçîâî¿ îáîëîíêè øëóíêó ³ íà çì³íó
³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ õâîðîáè [2,
5]. Ó ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori, ñòàä³ÿ çàãî-
ñòðåííÿ õâîðîáè ìàí³ôåñòóº ï³äâèùåííÿì ñèðîâàò-
êîâèõ ïîêàçíèê³â IL-1â òà IL-8, à â ïîäàëüøîìó
öèêë³÷íî ï³äâèùóþòüñÿ ïîêàçíèêè ïðîòèçàïàëüíèõ
IL-4 òà IL-10 íà òë³ ï³äâèùåíèõ ïîêàçíèê³â ïðîçà-
ïàëüíèõ öèòîê³í³â IL-1â òà IL-8. Çàçíà÷åíå óçãîä-
æóºòüñÿ ç ðåçóëüòàòîì ³íøîãî äîñë³äæåííÿ [21].

Òàáëèöÿ 3
Ïîêàçíèêè ñèðîâàòêîâîãî ³íòåðëåéê³íó-8, çàëåæíî â³ä ãåíîòèïó IL-8, ó ä³òåé ç ÕÃ,

àñîö³éîâàíèì ç H. pylori, íà ïî÷àòîê ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ

Òàáëèöÿ 2
Ðîçïîä³ë ãåíîòèïó ³íòåðëåéê³íó-8 ó ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì, ³íäóêîâàíèì H. pylori
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Íà ïî÷àòîê ñòàä³¿ ðåì³ñ³¿ ó ä³òåé ç öèêë³÷íèì ïå-
ðåá³ãîì ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori, ï³äâèùóþòüñÿ
ïîêàçíèêè ïðîòèçàïàëüíèõ ³ çàëèøàþòüñÿ ï³äâèùå-
íèìè ïîêàçíèêè ïðîçàïàëüíèõ IL òà â ïîð³âíÿíí³ ç
òàêèìè íà ïî÷àòêó ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ. Òîáòî â äè-
íàì³ö³ ïîêàçíèêè ïðîçàïàëüíèõ òà ïðîòèçàïàëüíèõ
IL çàëèøàþòüñÿ ï³äâèùåíèìè â ïîð³âíÿí³ ç³ çäîðî-
âèìè ä³òüìè. Çàçíà÷åíå ñâ³ä÷èòü, ùî ó ä³òåé ç ÕÃ,
³íäóêîâàíèì H. pylori, çàãîñòðåííÿ õâîðîáè ìàº
öèêë³÷íèé ïåðåá³ã ³ ñóïðîâîäæóºòüñÿ äèñáàëàíñîì
IL – ñïî÷àòêó ï³äâèùóþòüñÿ ïîêàçíèêè ïðîçàïàëü-
íèõ ³íòåðëåéê³í³â, à çàâåðøóºòüñÿ ñòàä³ÿ çàãîñòðåííÿ
âñòàíîâëåííÿì ð³âíîâàãè ì³æ ï³äâèùåíèìè ïîêàç-
íèêàìè ïðîòèçàïàëüíèõ òà ïðîçàïàëüíèõ ³íòåð-
ëåéê³í³â, òîìó ïîêàçíèê ²Ö² â³äîáðàæàº äèíàì³êó IL
â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ õâîðîáè ï³ä âïëèâîì ÀÃÁÒ ³ º
êðèòåð³ºì îö³íêè åôåêòèâíîñò³ ÀÃÁÒ [5, 10].

²íø³ äîñë³äíèêè âñòàíîâèëè çâ’ÿçîê ì³æ ïîêàç-
íèêîì ïðîçàïàëüíîãî IL-8 ç ãåíîòèïîì IL-8-251 À/Ò
³ ïîÿñíèëè âàæëèâó ðîëü çàçíà÷åíîãî ãåíîòèïó IL-8
ó H. pylori-³íô³êîâàíèõ ä³òåé [23]. Âàæëèâî çàçíà÷è-
òè, ùî ó ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H. pylori, òàêîæ
ñïîñòåð³ãàëè çâ’ÿçîê ì³æ ïîêàçíèêîì ñèðîâàòêîâîãî
IL-8 òà ãåíîòèïîì IL-8-251 À/Ò [19]. Ó ïðîâåäåíîìó
íàìè äîñë³äæåíí³ ó ä³òåé ç ÕÃ, ³íäóêîâàíèì H.
pylori, âèÿâëåíî çíà÷íå òà ïîì³ðíå ï³äâèùåííÿ ïî-
êàçíèêà IL-8 ó íîñ³¿â ãåíîòèïó IL-8-251 À/Ò òà IL-8-
251 Ò/Ò. Òàêèì ÷èíîì, ó ä³òåé ç ÕÃ, àñîö³éîâàíèì ç
H. pylori, ó ÷àñòèíè ä³òåé ñïîñòåð³ãàëîñÿ ïîì³ðíå ³
çíà÷íå ï³äâèùåííÿ ïîêàçíèêà IL-8.

Â ³íøèõ äîñë³äæåííÿõ òàêîæ âñòàíîâëåíî, ùî
ï³äâèùåíèé ïîêàçíèê IL-8 ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ó õâîðèõ
ç àëåëåì À [23]. Êð³ì òîãî, âèñîê³ ïîêàçíèêè IL-8
âèÿâëÿëè ó íîñ³¿â çàçíà÷åíîãî àëåëþ, â ÿêèõ âèÿâëå-
íî âèðàæåíó àêòèâí³ñòü çàïàëåííÿ ÑÎØ [23]. ²íø³
äîñë³äíèêè âèÿâèëè, ùî ó íîñ³¿â ãåíîòèïó ÀÀ á³ëüø
âèñîêèé ðèçèê àòðîô³÷íîãî ãàñòðèòó, í³æ ïðè ãåíî-
òèï³ ÒÒ [9]. Êð³ì òîãî, ³íø³ àâòîðè òàêîæ ñïîñòåð³-
ãàëè âèñîê³ ïîêàçíèêè IL-8 ³ âèñîêó àêòèâí³ñòü çà-
ïàëåííÿ ÑÎØ ïðè äóîäåíàëüí³é âèðàçö³ ó ä³òåé ç
ãåíîòèïàìè ÀÀ òà ÒÀ, í³æ ç ãåíîòèïîì ÒÒ. Âñòàíî-
âèëè çâ’ÿçîê ì³æ ãåíîòèïîì IL-8 òà ³íô³êóâàííÿì H.
pylori, ùî ðîçö³íèëè ÿê âèñîêèé ðèçèê âèíèêíåííÿ
äóîäåíàëüíî¿ âèðàçêè [5].

Ìè ïðîàíàë³çóâàëè åôåêòèâí³ñòü ÀÃÁÒ, çàëåæíî
â³ä ãåíîòèïó ²L-8 Ò/À, ³ âèÿâèëè, ùî ¿¿ íååôåê-
òèâí³ñòü áóëà ó íîñ³¿â ãåíîòèïó ²L-8 Ò/À: ó 11
(61,1%) ³ç 18 ä³òåé. Îòæå ãåíîòèï ²L-8-251 Ò/À
ìîæå ñëóãóâàòè äîäàòêîâèì êðèòåð³ºì íååôåêòèâ-
íîñò³ ÀÃÁÒ. Ïðîòå â ³íøèõ äîñë³äæåííÿõ îòðèìàëè
ïðîòèëåæí³ ðåçóëüòàòè: ó õâîðèõ íà ãàñòðèò íå âèÿ-
âèëè çâ’ÿçêó ì³æ ãåíîòèïîì IL8-251 T>A ³ íå âèÿâè-
ëè âèñîêîãî ðèçèêó ðîçâèòêó ãàñòðèòó [20]; òàêîæ
íå âèÿâèëè çâ’ÿçêó ì³æ ïîë³ìîðô³çìîì IL-8-251
T>A òà ³íôåêö³ºþ H. pylori [14]. ²íø³ äîñë³äíèêè ó
äîðîñëèõ ç ãàñòðèòîì âèÿâèëè ñóòòºâó ð³çíèöþ ì³æ
ãåíîòèïîì T/A ³ TT ùîäî ³íô³êóâàííÿ H. pylori, àëå

íå âèÿâèëè çâ’ÿçêó ì³æ ãåíîòèïîì À/À ³ ³íô³êóâàí-
íÿì H. pylori, ³ çàêëþ÷èëè, ùî ãåíîòèï Ò/À º ÷èííè-
êîì ðèçèêó ³íô³êóâàííÿ H. pylori, à ãåíîòèï Ò/Ò º
çàõèñíèì ÷èííèêîì ïðîòè H. pylori [21].

Â ìàéáóòí³õ äîñë³äæåííÿõ äîö³ëüíî ïðîàíàë³çó-
âàòè ïîë³ìîðô³çìè IL-8 ³ ïîêàçíèêè ñèðîâàòêîâîãî
IL-8 ó ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì ³ä³îïàòè÷íèì, íå
³íäóêîâàíèì H. pylori, ùîá âèçíà÷èòè ÷óòëèâ³ñòü ³
ñïåöèô³÷í³ñòü ä³àãíîñòè÷íîãî ìàðêåðà ãåíîòèïó
IL-8 ïðè õðîí³÷íîìó ãàñòðèò³.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Ä³òÿì ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì, ³íäóêîâàíèì H.
pylori, â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ âëàñòèâå ïîðóøåííÿ
ñïåêòðó ñèðîâàòêîâèõ ³íòåðëåéê³í³â – çá³ëüøåííÿ
ïðîçàïàëüíèõ IL-1â òà IL-8 (p<0,001) òà ï³äâèùåííÿ
ïðîòèçàïàëüíèõ IL-4 (p>0,005) òà IL-10 (p>0,05).

²íòåãðàëüíèé öèòîê³íîâèé ³íäåêñ ìîæå ñëóãóâà-
òè êðèòåð³ºì åôåêòèâíîñò³ ÀÃÁÒ ó ä³òåé ç ÕÃ.

Ä³òè ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì, íîñ³¿ ãåíîòèïó IL-8
Ò/À, ñêëàäàþòü ãðóïó âèñîêîãî ðèçèêó ³íô³êóâàííÿ
H. pylori, à çàçíà÷åíèé ãåíîòèï ìîæå ñëóãóâàòè äî-
äàòêîâèì ä³àãíîñòè÷íèì êðèòåð³ºì H. pylori-³íô³êó-
âàííÿ.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êò ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîì³ðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Ëóêàøóê Â.Ä., Áàáüÿê Â.È., Áîâêóí Î.À., Äìèòðèøèí Î.À., Áîíäàðåíêî Í.Þ.,
Ëþäâèê Ò.À., Ïàëàãíþê Í.À., Âàêóëè÷ Å.Â.
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Àêòóàëüíîñòü. Ó äåòåé ñ õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì (ÕÃ), èíäóöèðîâàííûì H. pylori, â ñòàäèè îáîñòðåíèÿ âûÿâëÿåòñÿ äèñ-
áàëàíñ ñûâîðîòî÷íûõ èíòåðëåéêèíîâ (IL). Èçó÷åíèå ñâÿçè ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè IL è äðóãèìè äèàãíîñòè÷åñêèìè ìàðêåðàìè
ó äåòåé ñ ÕÃ, èíäóöèðîâàííûì H. pylori, ïîçâîëèò óñòàíîâèòü ïàòîãåíåòè÷åñêèå ìåõàíèçìû.

Öåëü. Èçó÷èòü ñâÿçü ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè IL è ãåíîòèïîì IL-8-251 ÒˆÀ ó äåòåé ñ õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì, èíäóöèðîâàí-
íûì H. pylori.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Îáñëåäîâàíî 116 äåòåé ñ õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì, èíäóöèðîâàííûì H. pylori, (îñíîâíàÿ ãðóïïà)
â âîçðàñòå 7-17 ëåò. Ñôîðìèðîâàíî 2 ãðóïïû: I-À ãðóïïà (n = 65) – äåòè ñ ÕÃ, èíäóöèðîâàííûì H. pylori CagA «+»; I-Á ãðóï-
ïà (n = 51) – äåòè ñ ÕÃ, èíäóöèðîâàííûì H. pylori CagA «-». Êîíòðîëüíóþ ãðóïïó ñîñòàâèëè 30 äåòåé ýòîãî æå âîçðàñòà. Ó
65 äåòåé â ãàñòðîáèîïòàòàõ â îáðàçöàõ ÄÍÊ îáíàðóæåí àíòèãåí H. pylori ìåòîäîì ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè (PCR) è /
èëè ñóììàðíûå àíòèòåëà IgG ê àíòèãåíó CagA ñûâîðîòêè êðîâè. Ïîëèìîðôèçì IL-8 (-251) (T> A) îïðåäåëÿëè ìåòîäîì PCR-
RFLP.

Ðåçóëüòàòû. Ó äåòåé ñ ÕÃ, èíäóöèðîâàííûì H. pylori, â ñòàäèè îáîñòðåíèÿ âûÿâëåíî ïîâûøåíèå ñûâîðîòî÷íûõ ïðîâîñ-
ïàëèòåëüíûõ IL-1â, IL-8 è ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ IL-4, IL-10. Ó âñåõ 116 äåòåé îáíàðóæåíû ãèñòîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ,
ñâîéñòâåííûå õðîíè÷åñêîìó ãàñòðèòó, èíäóöèðîâàííîìó H. pylori. Âûÿâëåíû ñëåäóþùèå ãåíîòèïû IL-8 -251 (T>A): Ò/À – ó
61 (52,6%) ðåáåíêà, T/T – ó 32 (26,7%) äåòåé, À/A – ó 23 (19,8%) äåòåé.

Âûâîäû. Ó äåòåé ñ õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì, èíäóöèðîâàííûì H. pylori, â ñòàäèè îáîñòðåíèÿ ñâîéñòâåííî íàðóøåíèå
ñïåêòðà ñûâîðîòî÷íûõ èíòåðëåéêèíîâ – çíà÷èòåëüíîå ïîâûøåíèå ïðîâîñïàëèòåëüíûõ IL-1â, IL-8 (p<0,001) è ïîâûøåíèå
ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ IL-4 (p>0,005) è IL-10 (p>0,05). Èíòåãðàëüíûé öèòîêèíîâûé èíäåêñ ÿâëÿåòñÿ äîïîëíèòåëüíûì êðè-
òåðèåì ýôôåêòèâíîñòè àíòèãåëèêîáàêòåðíîé òåðàïèè (ÀÃÁÒ) ó äåòåé ñ ÕÃ. Äåòè ñ õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì, íîñèòåëè ãåíîòè-
ïà IL-8 Ò/À, ñîñòàâëÿþò ãðóïïó âûñîêîãî ðèñêà èíôèöèðîâàíèÿ H. pylori, à óêàçàííûé ãåíîòèï ìîæåò ñëóæèòü äîïîëíèòåëü-
íûì äèàãíîñòè÷åñêèì êðèòåðèåì H. pylori-èíôåêöèè.

 Êëþ÷åâûå ñëîâà: äåòè; õðîíè÷åñêèé ãàñòðèò; õåëèêîáàêòåð ïèëîðè; H. pylori CagA «+»; H. pylori CagA «-»; ñûâîðîòî÷-
íûå èíòåðëåéêèíû; IL-1  ; IL-4; IL-8; IL-10; Th1-èììóííûé îòâåò; ïîëèìîðôèçì ãåíà IL-8 -251 (T>A).

CLINICAL SIGNIFICANCE OF SERUM CYTOKINES AND GENOTYPE INTERLEUKIN-8-251
T>A IN CHILDREN WITH CHRONIC GASTRITIS INDUCED HELICOBACTER PYLORI

Lukashuk V.D., Babyak V.I., Bovkun O.A., Dmitrishin Î.A., Bondarenko N.Yu.,
Lyudvik T.A., Palagnyuk N.O., Vakulich K.V.

National Medical University named after O.O. Bohomoltsia, Kyiv, Ukraine
p5nmu@ukr.net

Relevance. In children with H. pylori-induced HG, an imbalance in serum IL was detected in the acute phase. The study of the
relationship between IL and other diagnostic markers in children with H. pylori-induced COGs will allow pathogenetic mechanisms
to be established.

Objective. Study the relationship between IL and IL-8-251 TBAA genotype in children with chronic H. pylori-induced gastritis.
Materials and methods. 116 children with chronic H. pylori-induced gastritis (the main group) aged 7-17 years were examined

and divided into 2 groups: Group IA (n = 65) – children with CG associated with H. pylori CagA «+»; ²-B group (n = 51) – children
with ÑG, associated with H. pylori CagA «-». The control group consisted of 30 children of the same age. In 65 children in
gastrobiopaths, H. pylori antigen in DNA samples detected H. pylori antigen by PCR and / or a total IgG antibody to the serum CagA
antigen. The polymorphism of IL-8 (-251) (T>A) was determined by PCR-RFLP.

Results. in children with H. pylori-induced COG, elevations in serum IL-1â and IL-8 and an increase in IL-4, IL-10 were
observed in the exacerbation phase. In all 116 children, histological changes are characteristic of chronic gastritis induced by H.
pylori. The following genotypes of IL-8 -251 (T>A) were revealed: T/A was 61 (52,6%) children, T/T was 32 (26,7%) children, A/A
was 23 (19,8%) children.

Conclusions. In children with chronic gastritis induced by H. pylori, an increase in pro-inflammatory IL-1â and IL-8 (p<0,001)
and increased anti-inflammatory IL-4 (p>0,005) and IL-10 ( p>0,05). The integral cytokine index can serve as a criterion for the
effectiveness of AGBT in children with HC. Children with chronic gastritis, carriers of the IL-8 T/A genotype form a high-risk group
for H. pylori infection, and the specified genotype may serve as an additional diagnostic criterion for H. pylori infection.

Key words: children; chronic gastritis; helicobacter pylori; H. pylori CagA+; H. pylori CagA «-»; serum interleukins; IL-1  ; IL-4;
IL-8; IL-10; Th1-immune response; polymorphism of the gene IL-8 -251 (T>A).
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Àêòóàëüí³ñòü. Çàõâîðþâàí³ñòü íà ðàê ï³äøëóíêî-
âî¿ çàëîçè (ÏÇ) çàéìàº 10 ì³ñöå ó ñòðóêòóð³ îíêîïàòî-
ëîã³¿ â Óêðà¿í³, ñêëàäàº 13,1 íà 100000 íàñåëåííÿ, à
ñàìà ïóõëèíà º îäí³ºþ ç íàéàãðåñèâí³øèõ ðàêîâèõ
íîâîóòâîðåíü îðãàí³â ÷åðåâíî¿ ïîðîæíèíè. Çà ëîêà-
ë³çàö³ºþ áëèçüêî 75% ïóõëèí ÏÇ âðàæàþòü ãîëîâêó,
ùî óñêëàäíþº ïåðåá³ã çàõâîðþâàííÿ âíàñë³äîê îá-
ñòðóêö³¿ çàãàëüíî¿ æîâ÷íî¿ ïðîòîêè òà äâàíàäöÿòèïà-
ëî¿ êèøêè. Ñêëàäí³ñòü õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ òàêèõ
õâîðèõ ïîâ’ÿçàíà ³ç ï³çíüîþ ä³àãíîñòèêîþ

ïàòîëîã³¿, â ðåçóëüòàò³ ÷îãî ïèòîìà âàãà ðàäèêàëüíèõ
îïåðàö³é ñêëàäàº âñüîãî 20% [13]. Ïðè ëîêàë³çàö³¿
ïóõëèíè ó ãîëîâö³ ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè (ÃÏÇ) áëèçü-
êî 80% õâîðèõ ãîñï³òàë³çóþòüñÿ äî çàãàëüíîõ³ðóðã³÷-
íèõ ñòàö³îíàð³â ³ç ðîçïîâñþäæåíèìè ³ òîìó íåðåçåê-
òàáåëüíèìè ôîðìàìè ðàêó òà íàÿâí³ñòþ òàêèõ
óñêëàäíåíü, ÿê ìåõàí³÷íà æîâòÿíèöÿ ³ äóîäåíàëüíà
îáñòðóêö³ÿ [11, 12]. Ö³ ïàö³ºíòè ï³äëÿãàþòü ëèøå ïà-
ë³àòèâíîìó õ³ðóðã³÷íîìó ë³êóâàííþ â îá’ºì³ á³ë³îäè-
ãåñòèâíîãî òà ãàñòðîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ [2, 3,
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Àêòóàëüí³ñòü. Ðîçðîáêà íîâèõ òåõíîëîã³÷íèõ ð³øåíü ïàë³àòèâíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà íåðåçåêòàáåëüíèé
ðàê ãîëîâêè ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè (ÍÐÃÏÇ) º àêòóàëüíîþ, îñê³ëüêè ÷àñòîòà ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ óñêëàäíåíü ó òàêèõ ïàö³ºíò³â
ñÿãàº 25%, à ëåòàëüí³ñòü – 20%.

Ìåòà. Ïîêðàùèòè ä³àãíîñòèêó òà áåçïîñåðåäí³ ðåçóëüòàòè ïàë³àòèâíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà ÍÐÃÏÇ, óñêëàä-
íåíèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, äóîäåíàëüíîþ îáñòðóêö³ºþ òà êàíöåðîìàòîçíèì ïàíêðåàòèòîì.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Íà 1 åòàï³ îö³íåí³ êðèòåð³¿ ä³àãíîñòèêè óñêëàäíåíü ÐÃÏÇ, òàêòèêà ³ ñïîñîáè ¿õ õ³ðóðã³÷íî¿ êîðåêö³¿
(I ãðóïà, 159 ïàö³ºíò³â). Ñôîðìóëüîâàíà íîâà òåõíîëîã³ÿ õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ, êë³í³÷íó àïðîáàö³þ ÿêî¿ ïðîâåäåíî
íà 2 åòàï³. Íà 2 åòàï³ äî â³äêðèòîãî ïðîñïåêòèâíîãî, ðàíäîì³çîâàíîãî äîñë³äæåííÿ âêëþ÷åíî 112 õâîðèõ íà ÍÐÃÏÇ, óñêëàä-
íåíîãî ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ (II ãðóïà), ÿêèì ïðîâåäåíî ïàë³àòèâíå õ³ðóðã³÷íå ë³êóâàííÿ ç âèêîðèñòàííÿì çàïàòåíòîâàíèõ
ìåòîäèê. Ïðîâåäåíî ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç ðåçóëüòàò³â õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ â îáîõ ãðóïàõ.

Ðåçóëüòàòè. Äîâåäåíî áåçïåêó ³ åôåêòèâí³ñòü çä³éñíåííÿ îäíîìîìåíòíîãî ç á³ë³îäèãåñòèâíèì ãàñòðîäèãåñò³âíîãî øóíòó-
âàííÿ. Ïîêàçàíî ïåðåâàãè òàêòèêè äâîåòàïíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ ç îçíàêàìè ïå÷³íêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³. Ó õâîðèõ
ç âèñîêèì àíåñòåç³îëîã³÷íèì òà õ³ðóðã³÷íèì ðèçèêîì îá´ðóíòîâàíà çàì³íà â³äêðèòîãî õ³ðóðã³÷íîãî âòðó÷àííÿ åíäîñêîï³÷íèì
ïðîòåçóâàííÿì á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè òà äóîäåíàëüíî¿ îáñòðóêö³¿. Ïðè âàæêèõ ôîðìàõ êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó ç ðîçøè-
ðåííÿì ãîëîâíî¿ ïàíêðåàòè÷íî¿ ïðîòîêè çàïðîïîíîâàíî ìåòîäèêó îäíîìîìåíòíîãî á³ë³î- ³ ïàíêðåàòîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàí-
íÿ. Ïðè ôîðìóâàíí³ ó ïàö³ºíò³â íà òë³ ìåõàí³÷íî¿ æîâòÿíèö³ ïîë³îðãàííî¿ äèñôóíêö³¿ ç ïå÷³íêîâîíèðêîâèì, ãåìîðàã³÷íèì
ñèíäðîìàìè íà ïåðøîìó åòàï³ ïîêàçàíà äåêîìïðåñ³ÿ á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè ìàëî³íâàçèâíèìè ìåòîäèêàìè, à íà äðóãîìó – îñíîâ-
íèé åòàï õ³ðóðã³÷íîãî âòðó÷àííÿ. Â ðåçóëüòàò³ ÷àñòîòà ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ óñêëàäíåíü çìåíøèëàñü äî 9,8%, ëåòàëüí³ñòü –
äî 3,7%.

Âèñíîâêè. Ó õâîðèõ íà ÍÐÃÏÇ, óñêëàäíåíèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, çàì³ñòü òðàäèö³éíîãî á³ë³îäèãåñòèâíîãî øóíòó-
âàííÿ âèêîíàííÿ îäíîìîìåíòíîãî á³ë³îãàñòðîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ º áåçïå÷íîþ ïðîöåäóðîþ, ÿêà íå çá³ëüøóº ÷àñòîòó
ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ óñêëàäíåíü, çàïîá³ãàº íåîáõ³äíîñò³ ïîâòîðíèõ ãàñòðîäèãåñòèâíèõ âòðó÷àíü, ïîêðàùóº ÿê³ñòü æèòòÿ
ïàö³ºíò³â ó â³ääàëåíîìó ï³ñëÿîïåðàö³éíîìó ïåð³îä³. Îïåðàö³ºþ âèáîðó ïðè ÍÐÃÏÇ, óñêëàäíåíîìó îáñòðóêö³ºþ á³ë³àðíî¿ ñè-
ñòåìè ³ äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè ç âèñîêèì õ³ðóðã³÷íèì ³ àíåñòåç³îëîã³÷íèì ðèçèêîì, º åíäîñêîï³÷í³ âòðó÷àííÿ ³ç ñòåíòóâàí-
íÿì æîâ÷íèõ ïðîòîê³â ³ äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ðàê ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè, ìåõàí³÷íà æîâòÿíèöÿ, ïàë³àòèâíå õ³ðóðã³÷íå ë³êóâàííÿ, åíäîñêîï³÷íå òðàíñïà-
ï³ëÿðíå ñòåíòóâàííÿ.
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9]. Ï³ñëÿ ïîä³áíèõ âòðó÷àíü ÷àñòîòà ï³ñëÿîïåðàö³é-
íèõ óñêëàäíåíü ñÿãàº 25%, à ëåòàëüí³ñòü – 20% [11].
Òîìó àêòóàëüíîþ º ðîçðîáêà íîâèõ òåõíîëîã³÷íèõ
ð³øåíü ïàë³àòèâíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ
íà íåðåçåêòàáåëüíèé ðàê ÃÏÇ ç ìåòîþ ïîêðàùåííÿ
áåçïîñåðåäí³õ òà â³ääàëåíèõ ðåçóëüòàò³â.

Ìåòà: ïîêðàùèòè ä³àãíîñòèêó òà ðåçóëüòàòè ïàë-
³àòèâíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà íåðå-
çåêòàáåëüíèé ðàê ãîëîâêè ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè, óñê-
ëàäíåíèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, äóîäåíàëüíîþ
îáñòðóêö³ºþ òà êàíöåðîìàòîçíèì ïàíêðåàòèòîì.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Íà ïåðøîìó åòàï³ äîñë³äæåííÿ ïðîàíàë³çîâàíî
êë³í³êî-³íñòðóìåíòàëüí³ êðèòåð³¿ ä³àãíîñòèêè óñê-
ëàäíåíü ÐÃÏÇ, òðàäèö³éí³ òàêòèêó òà ñïîñîáè ¿õ
õ³ðóðã³÷íî¿ êîðåêö³¿, îñîáëèâîñò³ ïåðåá³ãó ï³ñëÿîïå-
ðàö³éíîãî ïåð³îäó òà ï³ñëÿîïåðàö³éí³ óñêëàäíåííÿ.
Äëÿ öüîãî ïðîâåäåíî ðåòðîñïåêòèâíèé àíàë³ç ìå-
äè÷íèõ êàðò ïàö³ºíò³â, ÿêèì áóëî ïðîâåäåíî ïàë³à-
òèâíå õ³ðóðã³÷íå ë³êóâàííÿ ó õ³ðóðã³÷í³é êë³í³ö³ êà-
ôåäðè õ³ðóðã³¿ ¹ 2 (Êè¿âñüêà ì³ñüêà êë³í³÷íà
ë³êàðí³ ¹ 4) ç ïðèâîäó ÐÃÏÇ çà ïåð³îä 1997–
2006 ðð. (I ãðóïà, 159 ïàö³ºíò³â). Çà ðåçóëüòàòàìè
àíàë³çó, âèçíà÷åíî êðèòåð³¿ ä³àãíîñòèêè òàêèõ óñê-
ëàäíåíü çàõâîðþâàííÿ, ÿê ìåõàí³÷íà æîâòÿíèöÿ, äó-
îäåíàëüíà îáñòðóêö³ÿ, êàíöåðîìàòîçíèé ïàíêðåàòèò
òà ñôîðìóëüîâàí³ íîâ³ òàêòèêà òà òåõíîëîã³ÿ, ÿê³
çäàòí³ çàáåçïå÷èòè ïîêðàùåííÿ áåçïîñåðåäí³õ ðå-
çóëüòàò³â õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ.

Íà äðóãîìó åòàï³ äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåíî
êë³í³÷íó àïðîáàö³þ ñôîðìóëüîâàíî¿ òåõíîëîã³¿ ïàë³-
àòèâíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà íåðåçåê-
òàáåëüíèé ðàê ÃÏÇ. Ñ ö³ºþ ìåòîþ äî â³äêðèòîãî,
ïðîñïåêòèâíîãî, ðàíäîì³çîâàíîãî äîñë³äæåííÿ
âêëþ÷åíî 112 õâîðèõ íà íåðåçåêòàáåëüíèé ðàê ãî-
ëîâêè ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè (ÐÃÏÇ), óñêëàäíåíèé
ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, äóîäåíàëüíîþ îáñòðóê-
ö³ºþ òà êàíöåðîìàòîçíèì ïàíêðåàòèòîì (II ãðóïà),
ùî ë³êóâàëèñü ó êë³í³ö³ êàôåäðè òà ó õ³ðóðã³÷í³é
êë³í³ö³ Íàö³îíàëüíîãî â³éñüêîâî-ìåäè÷íîãî êë³í³÷-
íîãî öåíòðó çà ïåð³îä 2007–2018 ðð. ³ ÿêèì áóëî
ïðîâåäåíî ïàë³àòèâíå õ³ðóðã³÷íå ë³êóâàííÿ. Ïðè
õ³ðóðã³÷íîìó ë³êóâàííÿ öèõ ïàö³ºíò³â ïðîâåäåíî àï-
ðîáàö³þ ðîçðîáëåíîãî àëãîðèòìó âåðèô³êàö³¿ óñê-
ëàäíåíü ÐÃÏÇ; óäîñêîíàëåíî¿ òàêòèêè òà òåõí³êè
õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ, âêëþ÷àþ÷è íîâ³, çà-
õèùåí³ àâòîðñüêèìè ñâ³äîöòâàìè, ñïîñîáè îäíîìî-
ìåíòíîãî á³ë³îãàñòðîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ;
åíäîñêîï³÷íîãî òðàíñäóîäåíàëüíîãî ñòåíòóâàííÿ
á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè ³ äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè; ïîºäíà-
íîãî á³ë³î- òà ïàíêðåàòîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ.
Ïðîâåäåíî ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç ðåçóëüòàò³â õ³ðóðã³-
÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ îáîõ ãðóï.

Êðèòåð³ÿìè âêëþ÷åííÿ äî äîñë³äæåííÿ áóëè:
õâîð³ íà ì³ñöåâî ðîçïîâñþäæåíèé ÐÃÏÇ, óñêëàäíå-

íèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, îñîáè æ³íî÷î¿ òà ÷î-
ëîâ³÷î¿ ñòàò³ çà íàÿâíîñò³ äàíèõ, ùî ñâ³ä÷èëè ïðî
ïðîðîñòàííÿ ïóõëèíè äî ñóñ³äí³õ îðãàí³â, âåðõí³õ
áðèæîâèõ ñóäèí àáî äî çàãàëüíî¿ ïå÷³íêîâî¿ àðòåð³¿
(ôóòëÿðíå çàëó÷åííÿ âåðõíüî¿ áðèæîâî¿ àðòåð³¿
á³ëüøå 180° îêðóæíîñò³), êîíòàêò áóäü-ÿêî¿ ïðîòÿæ-
íîñò³ ç ÷åðåâíèì ñòîâáóðîì, íèæíüîþ ïîðîæ-
íèñòîþ âåíîþ, àîðòîþ, ìåòàñòàòè÷íå óðàæåííÿ
ðå´³îíàðíèõ ë³ìôîâóçë³â, íàÿâí³ñòü â³ääàëåíèõ ìå-
òàñòàç³â. Òîáòî, äî äîñë³äæåííÿ áóëè âêëþ÷åí³ ïàö-
³ºíòè, ÿê³ ï³äëÿãàëè ëèøå ïàë³àòèâíîìó õ³ðóðã³÷íî-
ìó ë³êóâàííþ.

Êðèòåð³ÿìè íå âêëþ÷åííÿ äî äîñë³äæåííÿ áóëè:
õâîð³ íà ì³ñöåâî ðîçïîâñþäæåíèé ÐÃÏÇ, óñêëàäíå-
íèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, ïðè íàÿâíîñò³ êðè-
òåð³¿â, ùî ñâ³ä÷èëè ïðî ðåçåêòàáåëüí³ñòü ïóõëèíè.
Òàê³ ïàö³ºíòè ï³äëÿãàëè ðàäèêàëüíîìó õ³ðóðã³÷íîìó
ë³êóâàííþ.

Îá’ºì äîñë³äæåíü äî îïåðàö³¿ âêëþ÷àâ: çàãàëü-
íî-êë³í³÷í³ ³ á³îõ³ì³÷í³ àíàë³çè êðîâ³, ñå÷³ òà ñïåö³-
àëüí³ ìåòîäè îáñòåæåííÿ – ÓÇÄ îðãàí³â ÷åðåâíî¿
ïîðîæíèíè, äóïëåêñíå ñêàíóâàííÿ â³ñöåðàëüíèõ àð-
òåð³é àîðòè, ìóëüòèäåòåêòîðíó ñï³ðàëüíó êîìï’þ-
òåðíó òîìîãðàô³þ (ÊÒ) ³ç áîëþñíèì êîíòðàñòóâàí-
íÿì, ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíó òîìîãðàô³þ (ÌÐÒ),
ô³áðîãàñòðîäóîäåíîñêîï³þ (ÔÃÄÑ) ç îãëÿäîì âåëè-
êîãî ñîñî÷êà äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè (ÂÑÄÏÊ),
åíäîñêîï³÷íó óëüòðàñîíîãðàô³þ, ðåíòãåíîñêîï³þ
øëóíêó òà äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè (ÄÏÊ).

Ä³àãíîç ÐÃÏÇ âåðèô³êóâàëè â³äïîâ³äíî äî íàêàçó
¹ 554 ÌÎÇ Óêðà¿íè â³ä 17.09.2007 ð òà ªâðîïåéñü-
êîãî ïðîòîêîëó ç ë³êóâàííÿ òà ä³àãíîñòèêè ÐÏÇ
(European Society For Medical Oncology). Â³äïîâ³äíî
äî êëàñèô³êàö³¿ ì³æíàðîäíîãî ïðîòèðàêîâîãî òîâà-
ðèñòâà Union Internationale Contre le Cancer (UICC),
2009, 7th edition, ÿêà â³äïîâ³äàº êëàñèô³êàö³¿
American Joint Committee on Cancer (AJCC) (ðåäàê-
ö³ÿ VI, 2002 ð., ðåäàêö³ÿ VII, 2010 ð. ³ ðåäàêö³ÿ VIII,
2017 ð.), âñ³ õâîð³ ñòðàæäàëè íà ðàê ãîëîâêè
ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè ²²²-IV ñòàä³¿. Çã³äíî ì³æíàðîä-
íî¿ êëàñèô³êàö³¿ (WHO, 1983, 2000), çà ã³ñòîëîã³÷-
íîþ áóäîâîþ ðàêîâà ïóõëèíà ó âñ³õ ïàö³ºíò³â ³äåí-
òèô³êóâàëàñü ÿê ïðîòîêîâà àäåíîêàðöèíîìà.
Ìîðôîëîã³÷íó âåðèô³êàö³þ ä³àãíîçó çä³éñíþâàëè çà
ðåçóëüòàòàìè äîñë³äæåííÿ ³íòðàîïåðàö³éíî îòðèìà-
íîãî ìàòåð³àëó ³ç ïåðâèííî¿ ïóõëèíè, ¿¿ ìåòàñòàç³â,
óðàæåíèõ ìåòàñòàòè÷íèì ïðîöåñîì ë³ìôîâóçë³â òà
àóòîïñ³éíîãî ìàòåð³àëó. Ðåçåêòàáåëüí³ñòü ïóõëèí
ÏÇ âèçíà÷àëè íà ï³äñòàâ³ ç³ñòàâëåíü äàíèõ
êë³í³÷íèõ, ëàáîðàòîðíèõ ³ ïðîìåíåâèõ ìåòîä³â îá-
ñòåæåííÿ (ìóëüòèäåòåêòîðíà ñï³ðàëüíà ÊÒ, ÌÐÒ,
åíäîñêîï³÷íà óëüòðàñîíîãðàô³ÿ) çã³äíî ðåêîìåí-
äàö³é National Comprehensive Cancer Network
(NCCN), 2015, 2018.

Âðàõîâóþ÷³ íàñòàíîâè ESMO (European Society
for Medical Oncology) 2015 ð. òà NCCN 2018 ð., äî
äîñë³äæåííÿ áóëè âêëþ÷åí³ õâîð³, ÿêèì ³ç-çà îçíàê
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ãåíåðàë³çàö³¿ ðàêîâîãî ïðîöåñó, ïðîÿâ³â ïå÷³íêîâî-
íèðêîâî¿ äèñôóíêö³¿, ãåìîðàã³÷íîãî ñèíäðîìó, â³êî-
âèõ õàðàêòåðèñòèê, òÿæêî¿ ñóïóòíüî¿ ïàòîëîã³¿, ïðî-
âåäåííÿ íåîàä’þâàíòíî¿ õ³ì³îòåðï³¿ áóëî
ïðîòèïîêàçàíî, ³ ôàêòè÷íî âñ³ âîíè ï³äëÿãàëè ïàë³-
àòèâíîìó ñèìïòîìàòè÷íîìó õ³ðóðã³÷íîìó ë³êóâàí-
íþ ç ìåòîþ äåêîìïðåñ³¿ á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè òà
ë³êâ³äàö³¿ ïîðóøåíü åâàêóàö³¿ ³ç øëóíêó.

Âñ³ õâîð³ îáîõ ãðóï ãîñï³òàë³çîâóâàëèñü äî
õ³ðóðã³÷íî¿ êë³í³êè ç ïðèâîäó ìåõàí³÷íî¿ æîâòÿíèö³,
ÿêà áóëà íàñë³äêîì îáñòðóêö³¿ ïóõëèíîþ ÃÏÇ çà-
ãàëüíî¿ æîâ÷íî¿ ïðîòîêè. Â õîä³ îáñòåæåííÿ ó ñòà-
ö³îíàð³ âåðèô³êóâàëè ³íø³ óñêëàäíåííÿ, çîêðåìà ïî-
ðóøåííÿ åâàêóàö³¿ ³ç øëóíêó, ÿê³ îáóìîâëþâàëèñÿ
çäàâëåííÿì ïóõëèíîþ äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè, òà
êàíöåðîìàòîçíèé ïàíêðåàòèò, ïîâ’ÿçàíèé ³ç îá-
ñòðóêö³ºþ ãîëîâíî¿ ïàíêðåàòè÷íî¿ ïðîòîêè ³ ðóéíà-
ö³ºþ ðàêîâèì ïðîöåñîì ïàðåíõ³ìè ÏÇ. Ä³àãíîñòóâà-
ëè ñóïóòíþ ïàòîëîã³þ, ÿêà âèçíà÷àëà ñòàí
æèòòÿçàáåçïå÷óþ÷èõ ñèñòåì îðãàí³çìó ³ âïëèâàëà
íà âèá³ð òàêòèêè ë³êóâàííÿ. Ñòóï³íü ïîðóøåííÿ åâà-
êóàö³¿ ³ç øëóíêó âèçíà÷àëè çà ðåçóëüòàòàìè ðåíò-
ãåíîñêîï³¿ òà ô³áðîãàñòðîäóîäåíîñêîï³¿ (ÔÃÄÑ).
Äëÿ ñòàòèñòè÷íîãî îïðàöþâàííÿ ðåçóëüòàò³â âèêî-
ðèñòîâóâàëè ÷îòèðüîõáàëüíó øêàëó GOOSS (The
Gastric Outlet Obstruction Scoring System), ÿêà áóëà
çàïðîïîíîâàíà ó ìåäè÷íîìó öåíòð³ êë³í³êè Ìåéî
(2002) ³ äîçâîëÿº ïðîâåñòè ê³ëüê³ñíèé àíàë³ç âèÿâëå-
íèõ ñèìïòîì³â îáñòðóêö³¿. Äèñôóíêö³þ ïå÷³íêè,
îáóìîâëåíó ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, ùî ïðîâîêó-
âàëà ïå÷³íêîâî-íèðêîâèé ³ ãåìîðàã³÷íèé ñèíäðîìè,
â äåÿêèõ âèïàäêàõ ³ åíöåôàëîïàò³þ, à â ïîäàëüøîìó
³ ãîñòðó ïå÷³íêîâó íåäîñòàòí³ñòü, âèçíà÷àëè çà
êë³í³êî-á³îõ³ì³÷íèìè ïîêàçíèêàìè çã³äíî ïðàêòè÷-
íèõ ðåêîìåíäàö³é ªâðîïåéñüêî¿ àñîö³àö³¿ ïî âèâ-
÷åííþ ïå÷³íêè (EASL) ³ ë³êóâàííþ ãîñòðî¿ ïå÷³íêî-
âî¿ íåäîñòàòíîñò³ [10].

Êàíöåðîìàòîçíèé ïàíêðåàòèò âåðèô³êóâàëè
çã³äíî êðèòåð³¿â 3-ãî ïåðåãëÿäó êëàñèô³êàö³¿ Àòëàí-
òà-92 ïðè íàÿâíîñò³ íå ìåíø, í³æ äâîõ, ³ç òðüîõ,
êðèòåð³¿â ãîñòðîãî ïàíêðåàòèòó: ñïåöèô³÷íèé àáäî-
ì³íàëüíèé áîëüîâèé ñèíäðîì, òðèðàçîâå ï³äâèùåí-
íÿ ð³âíÿ àì³ëàçè ó ñèðîâàòö³ êðîâ³, íàÿâí³ñòü õàðàê-
òåðíèõ çì³í ñòðóêòóðè ÏÇ ïðè ÓÇÄ, ÊÒ, ÌÐÒ.

Ïðè âèêîíàíí³ åíäîñêîï³÷íîãî òðàíñäóîäåíàëü-
íîãî ñòåíòóâàííÿ âèêîðèñòîâóâàëàñü íàñòóïíà ðåíò-
ãåí-åíäîñêîï³÷íà àïàðàòóðà: GE OEC Flurostar C-arm
7900; â³äåîäóîäåíîñêîïè Olympus Evis Exera
TJF-160VR òà Olympus Evis Exera TJF-150. Äëÿ ñòåí-
òóâàííÿ ÄÏÊ âèêîðèñòîâóâàëè ñòåíòè HANAROS-
TENT Duodenum/Pylorus NDSL20-140-230 âèðîá-
íèöòâà Ï³âäåííî¿ Êîðå¿. Äëÿ ñòåíòóâàííÿ á³ë³àðíî¿
ñèñòåìè âèêîðèñòîâóâàëè í³òèíîëîâ³ ñòåíòè Boston
Scientific WallSTENT Biliary Uncovered 10mm-60mm
âèðîáíèöòâà Ñïîëó÷åíèõ Øòàò³â Àìåðèêè.

Ñåðåä îñ³á I ³, â³äïîâ³äíî, II ãðóïè ÷îëîâ³êè
ñêëàäàëè 61,0% ³ 63,1%, æ³íêè – 39,0% ³ 36,9%. Â³ê

õâîðèõ êîëèâàâñÿ ó ãðóïàõ I ³ II (â³äïîâ³äíî) 62-89
ðîê³â ³ 61-91 ðîê³â. Ð³âåíü ã³ïåðá³ë³ðóá³íåì³¿ ó õâî-
ðèõ ïåðøî¿ ãðóïè ñêëàäàâ 209±16,7 ìêìîëü/ë, äðó-
ãî¿ – 217,4±16,3 ìêìîëü/ë. Çà â³êîâèìè ³ ãåíäåðíè-
ìè äàíèìè, çà ðåçóëüòàòàìè êë³í³êî-ëàáîðàòîðíèõ
òà ³íñòðóìåíòàëüíèõ ìåòîä³â îáñòåæåíü ñôîðìîâàí³
ãðóïè ïàö³ºíò³â áóëè ñï³âñòàâíèìè (ðåïðåçåíòàòèâ-
íèìè).

Ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ
âèêîíàíî ³ç âèêîðèñòàííÿì Microsoft Excel òà ïàêå-
òó ñòàòèñòè÷íîãî àíàë³çó SPSS 20.0. Äîñòîâ³ðí³ñòü
ðîçá³æíîñòåé ì³æ ñåðåäí³ìè âåëè÷èíàìè îö³íþâàëè
çà äîïîìîãîþ íåïàðàìåòðè÷íèõ êðèòåð³¿â: äëÿ ïî-
â’ÿçàíèõ ñóêóïíîñòåé – êðèòåð³þ Â³ëêîêñîíà, äëÿ
íåçàëåæíèõ – Ìàíà-Ó³òí³. Êðèòåð³ºì äîñòîâ³ðíîñò³
â³äì³ííîñòåé ââàæàâñÿ ð<0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Âñ³ 159 ïàö³ºíò³â ² (êîíòðîëüíî¿) ãðóïè áóëè ãîñ-
ï³òàë³çîâàí³ äî õ³ðóðã³÷íîãî ñòàö³îíàðó ç ïðèâîäó
óñêëàäíåíü ðàêó ÃÏÇ, îáóìîâëåíèõ ïðîðîñòàííÿì
ïóõëèíè äî íàâêîëèøí³õ îðãàí³â òà àíàòîì³÷íèõ
ñòðóêòóð. Îáñòðóêö³ÿ ò³ëüêè çàãàëüíî¿ æîâ÷íî¿ ïðî-
òîêè êë³í³÷íî ìàí³ôåñòóâàëàñü ñèíäðîìîì ìåõàí³÷-
íî¿ æîâòÿíèö³ ³ áóëà ä³àãíîñòîâàíà ó 128 (84,9%)
õâîðèõ. Ó âèïàäêàõ, êîëè îáòóðàö³ÿ æîâ÷îâèâ³äíèõ
øëÿõ³â ïîºäíóâàëàñü ³ç îáñòðóêö³ºþ ÄÏÊ, êð³ì ìå-
õàí³÷íî¿ æîâòÿíèö³ ðîçâèâàëàñü äóîäåíàëüíà íå-
ïðîõ³äí³ñòü, òàêèé ïåðåá³ã çàõâîðþâàííÿ ñïîñòåð³-
ãàëè ó 8 (5,03%) õâîðèõ; îáñòðóêö³þ çàãàëüíî¿
æîâ÷íî¿ ïðîòîêè, ÄÏÊ ç ³íâàç³ºþ âåðõíüî¿ áðèæî-
âî¿ òà âîðîòíî¿ âåí, ùî ñóïðîâîäæóâàëîñü òðîìáî-
çîì öèõ ñóäèí ³, êð³ì ìåõàí³÷íî¿ æîâòÿíèö³ òà äóî-
äåíàëüíî¿ íåïðîõ³äíîñò³, îáòÿæóâàëî ñòàí çäîðîâ’ÿ
õâîðèõ ñèíäðîìîì ïîðòàëüíî¿ ã³ïåðòåíç³¿, ñïîñòåð³-
ãàëè ó 2 (1,26%) îñ³á; îáòóðàö³þ æîâ÷îâèâ³äíèõ
øëÿõ³â ³ç ³íâàç³ºþ âåðõíüî¿ áðèæîâî¿ òà âîðîòíî¿
âåí, ùî ñóïðîâîäæóâàëîñü ÷àñòêîâèì òðîìáîçîì
öèõ ñóäèííèõ óòâîðåíü ³ óñêëàäíþâàëîñü ìåõàí³÷-
íîþ æîâòÿíèöåþ, ñïîñòåð³ãàëè ó 7 îñ³á; îáòóðàö³þ
æîâ÷îâèâ³äíèõ øëÿõ³â ³ ãîëîâíî¿ ïàíêðåàòè÷íî¿
ïðîòîêè ñïîñòåð³ãàëè ó 13 (8,2%) ïàö³ºíò³â. Ó öèõ
âèïàäêàõ, êð³ì ìåõàí³÷íî¿ æîâòÿíèö³, ó õâîðèõ ñïî-
ñòåð³ãàëè ðîçøèðåííÿ ãîëîâíî¿ ïàíêðåàòè÷íî¿ ïðî-
òîêè ³ ÿâèùà êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó; ó 1
(0,62%) õâîðîãî ïóõëèíà îáòóðóâàëà çàãàëüíó æîâ÷-
íó, ãîëîâíó ïàíêðåàòè÷íó ïðîòîêè òà îáóìîâèëà ÷à-
ñòêîâèé òðîìáîç âîðîòíî¿ ³ ìåçåíòåð³àëüíî¿ âåí ç
ðîçâèòêîì íà ôîí³ ìåõàí³÷íî¿ æîâòÿíèö³ êàíöåðî-
ìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó ³ ïîðòàëüíî¿ ã³ïåðòåíç³¿. Òà-
êèì ÷èíîì, ðîçâèòîê ðàêîâî¿ ïóõëèíè â ÃÏÇ ó âñ³õ
âèïàäêàõ óñêëàäíþâàâñÿ ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ.
Ó 19,5% âèïàäê³â, êð³ì ìåõàí³÷íî¿ æîâòÿíèö³, ðîç-
âèâàëèñü òàê³ óñêëàäíåííÿ, ÿê äóîäåíàëüíà îáñòðóê-
ö³ÿ, êàíöåðîìàòîçíèé ïàíêðåàòèò, òðîìáîçè â ñèñ-
òåì³ âîðîòíî¿ âåíè òà ¿õ êîìá³íàö³¿.
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Òàêòèêà ë³êóâàííÿ õâîðèõ ïîëÿãàëà ó âèêîíàíí³
ïàë³àòèâíèõ õ³ðóðã³÷íèõ âòðó÷àíü, ñïðÿìîâàíèõ íà
óñóíåííÿ íåïðîõ³äíîñò³ æîâ÷íèõ øëÿõ³â òà äóîäå-
íàëüíî¿ îáñòðóêö³¿ øëÿõîì íàêëàäàííÿ îáõ³äíèõ
àíàñòîìîç³â. Ç ö³ºþ ìåòîþ âèêîíóâàëè îïåðàö³¿
á³ë³îäèãåñòèâíîãî òà ãàñòðîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàí-
íÿ. Ïðè íàÿâíîñò³ êë³í³êî-ëàáîðàòîðíèõ êðèòåð³¿â
ïå÷³íêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³ õ³ðóðã³÷íà êîðåêö³ÿ ïðî-
âîäèëàñü ó 2 åòàïè, íà ïåðøîìó ç ÿêèõ âèêîíóâàëè
çîâí³øíº äðåíóâàííÿ á³ë³àðíî¿ ñèñòåì³, à íà äðóãî-
ìó – îñíîâíèé åòàï. Âèäè îïåðàòèâíèõ âòðó÷àíü òà
¿õ ðåçóëüòàòè ïðåäñòàâëåíî ó òàáëèö³ 1.

Òàêèì ÷èíîì, ç ìåòîþ á³ë³îäèãåñòèâíîãî øóíòó-
âàííÿ 117 îñîáàì ïåðøî¿ ãðóïè âèêîíàíà îïåðàö³ÿ
ïîçàäîîáîäîâî¿ õîëåöèñòîºþíîñòîì³¿ ç ³çîëüîâà-
íîþ, ïî Áðàóíó, òà çàãëóøåíîþ, ïî Î.Î. Øàë³ìîâó,
ïåòëåþ ïîðîæíüî¿ êèøêè. Ùå ó 4 âèïàäêàõ òàêà
îïåðàö³ÿ ³ç-çà âêðàé âèñîêîãî îïåðàö³éíî-àíåñòåç³î-
ëîã³÷íîãî ðèçèêó áóëà âèêîíàíà ó âàð³àíò³ áåç çàã-
ëóøêè. ×åðåç ÷àñòêîâó îáñòðóêö³þ ÄÏÊ ïóõëèíîþ,
ó 10 âèïàäêàõ ïîçàäîîáîäîâà õîëåöèñòîºþíîñòîì³ÿ
äîïîâíþâàëàñü ïåðåäí³ì ãàñòðîåíòåðîàíàñòîìîçîì.
Ó 4 âèïàäêàõ, êîëè â àíàìíåç³ áóëà õîëåöèñòåêòî-
ì³ÿ, ç ìåòîþ á³ë³îäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ íàêëà-
äàëè õîëåäîõîäóîäåíîàíàñòîìîçè, à 14 õâîðèì âè-
êîíóâàëè ãåïàò³êîºþíîñòîì³¿. Ç îãëÿäó íà íàÿâí³ñòü
ó 9 ïàö³ºíò³â ïðîÿâ³â ïå÷³íêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³, ïðè
¿õ ë³êóâàíí³ âèêîðèñòîâóâàëè äâîåòàïíó òàêòèêó ³ç
çîâí³øí³ì äðåíóâàííÿì á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè íà ïåð-
øîìó åòàï³ (çîâí³øíÿ õîëåöèñòîñòîì³ÿ ó 7 ³ çîâí³ø-
íÿ õîëàíã³îñòîì³ÿ ó 2 âèïàäêàõ). Ï³ñëÿ êîðåêö³¿ ïðî-
ÿâ³â ïå÷³íêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³ (íà 7-10 äåíü) óñ³ì
çàçíà÷åíèì ïàö³ºíòàì âèêîíóâàëè îïåðàö³þ âíóòð³-
øíüîãî á³ë³îäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ. Îäíîìó ïà-
ö³ºíòó ³ç ðîçïîâñþäæåíèì ðàêîâèì ïðîöåñîì, ìåõà-
í³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, õîëàíã³òîì âèêîíàëè
÷åðåçøê³ðíó, ÷åðåçïå÷³íêîâó õîëàíã³îäóîäåíîñòî-
ì³þ. Ó 2 âèïàäêàõ áóëà ïðîâåäåíà îïåðàö³ÿ Ëîíã-
ìàéðà.

Ó â³ääàëåíîìó ï³ñëÿîïåðàö³éíîìó ïåð³îä³, ó
çâ’ÿçêó ç ïîäàëüøèì ïðîãðåñóâàííÿì õâîðîáè ó 18
(11,32%) õâîðèõ ó òåðì³íè â³ä 6 äî 8 ì³ñÿö³â ï³ñëÿ
õ³ðóðã³÷íî¿ êîðåêö³¿ õîëåñòàçó ç’ÿâèëèñü ïðîÿâè ïî-

ðóøåííÿ åâàêóàö³¿ ³ç øëóíêó âíàñë³äîê îáñòðóêö³¿
ÄÏÊ ð³çíèõ ñòóïåí³â òÿæêîñò³. Îñòàíí³ ìàí³ôåñòó-
âàëèñü â³äïîâ³äíèìè êë³í³÷íèìè ïðîÿâàìè (íóäîòà,
áëþâîòà, âîäíî-åëåêòðîë³òí³ ïîðóøåííÿ, êàõåêñ³ÿ),
òà áóëè ï³äòâåðäæåí³ ³íñòðóìåíòàëüíèìè ìåòîäàìè –
åíäîñêîï³÷íèìè (ÔÃÄÑ) ³ ïðîìåíåâèìè (ÊÒ òà ðåí-
òãåíîñêîï³ºþ øëóíêó). Òîìó 14 ³ç íèõ áóëî âèêîíà-
íî ïîâòîðíå õ³ðóðã³÷íå âòðó÷àííÿ ç íàêëàäàííÿì
ãàñòðîäèãåñòèâíîãî àíàñòîìîçó.

²ç 14 ïàö³ºíò³â, ó ÿêèõ áóëî âñòàíîâëåíî êàíöå-
ðîìàòîçíèé ïàíêðåàòèò, ó 11 îñ³á ä³àãíîñòîâàíî
ëåãêó ñòóïåíü òÿæêîñò³ ïàíêðåàòèòó. Â òàêèõ âèïàä-
êàõ ñòàíäàðòíà ³íòåíñèâíà òåðàï³ÿ åôåêòèâíî óñóâà-
ëà çàïàëüí³ ÿâèùà ó ÏÇ. Îäíàê ó 3 õâîðèõ áóëî
âåðèô³êîâàíî ïàíêðåàòèò ñåðåäíüîãî ñòóïåíþ òÿæ-
êîñò³. Ó öèõ âèïàäêàõ, êð³ì âèùåçãàäàíèõ êë³í³êî-
³íñòðóìåíòàëüíèõ ïðîÿâ³â çàïàëüíèõ çì³í ï³äøëóí-
êîâî¿ çàëîçè, ïðè ÓÇÄ ³ ÊÒ âèÿâëÿëè ³íô³ëüòðàö³þ
ïàðàïàíêðåàòè÷íî¿ êë³òêîâèíè òà êë³í³êî-ëàáîðà-
òîðí³ îçíàêè ïîë³îðãàííî¿ äèñôóíêö³¿: ñåðöåâî-ñó-
äèííî¿, ïå÷³íêîâî¿, äèõàëüíî¿, íèðêîâî¿ ñèñòåì. Â
òàêèõ âèïàäêàõ âèêîðèñòîâóâàëè òàêòèêó äâîåòàï-
íîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ. Íà ïåðøîìó åòàï³ ï³ä
êîíòðîëåì ÓÇÄ ïðîâîäèëè çîâí³øíº äðåíóâàííÿ
á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè øëÿõîì ÷åðåçøê³ðíî¿, ÷åðåçïå÷³í-
êîâî¿ õîëåöèñòîñòîì³¿ ç íàñòóïíèì 7-10 äåííèì
êóðñîì ³íòåíñèâíî¿ òåðàï³¿ ó â³ää³ëåíí³ ðåàí³ìàö³¿.
Ï³ñëÿ êîðåêö³¿ ïðîÿâ³â ïîë³îðãàííî¿ äèñôóíêö³¿ (íà
10-12 äåíü) óñ³ì çàçíà÷åíèì ïàö³ºíòàì áóëî âèêî-
íàíî îïåðàö³¿ âíóòð³øíüîãî á³ë³îäèãåñòèâíîãî øóí-
òóâàííÿ. Ó 2 õâîðèõ ï³ñëÿîïåðàö³éíèé ïåð³îä ïðî-
ò³êàâ òÿæêî, àëå áåç ñóòòºâèõ óñêëàäíåíü. Ó 1
ïàö³ºíòà ³íòåíñèâíà òåðàï³ÿ âèÿâèëàñü íååôåêòèâ-
íîþ ³ ÷åðåç 4 òèæí³ ó çâ’ÿçêó ³ç êë³í³÷íîþ êàðòèíîþ
ïàíêðåàòèòó ñåðåäíüîãî ñòóïåíþ òÿæêîñò³ ³ç ðîçøè-
ðåííÿì ãîëîâíî¿ ïàíêðåàòè÷íî¿ ïðîòîêè äî 8 ìì
õâîðîìó áóëà âèêîíàíà îïåðàö³ÿ ïîâçäîâæíüî¿ ïàí-
êðåàòîºþíîñòîì³¿, ÿêà óñóíóëà áîëüîâèé ³ äèñïåï-
ñè÷í³é ñèíäðîìè òà ïîêðàùèëà çàãàëüíèé ñòàí çäî-
ðîâ’ÿ. Ïèòîìà âàãà ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ óñêëàäíåíü
ïðè õ³ðóðã³÷íîìó ë³êóâàíí³ õâîðèõ ïåðøî¿ ãðóïè
ñêëàëà 10,7%, ëåòàëüí³ñòü – 6,3%. Çîêðåìà, ó 6
(3,77%) ïàö³ºíò³â ðîçâèíóëàñü ïíåâìîí³ÿ, ó 2 (1,26%) –

Òàáëèöÿ 1
Ðåçóëüòàòè ïàë³àòèâíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà ðàê ÃÏÇ êîíòðîëüíî¿ ãðóïè (n=159)

ÒÅÕÍÎËÎÃ²ß ÏÀË²ÀÒÈÂÍÎÃÎ Õ²ÐÓÐÃ²×ÍÎÃÎ Ë²ÊÓÂÀÍÍß ÕÂÎÐÈÕ ÍÀ ÍÅÐÅÇÅÊÒÀÁÅËÜÍÈÉ ÐÀÊ ÃÎËÎÂÊÈ
Ï²ÄØËÓÍÊÎÂÎ¯ ÇÀËÎÇÈ, ÓÑÊËÀÄÍÅÍÈÉ ÌÅÕÀÍ²×ÍÎÞ ÆÎÂÒßÍÈÖÅÞ
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òðîìáîåìáîë³ÿ ëåãåíåâî¿ àðòåð³¿, ó 3 (1,89%) –
³íôàðêò ì³îêàðäà, ó 6 (3,77%) – ïå÷³íêîâà íåäî-
ñòàòí³ñòü íà ôîí³ ìåõàí³÷íî¿ æîâòÿíèö³ ç ãåìîðàã³÷-
íèì ñèíäðîìîì, åíöåôàëîïàò³ºþ. Ëåòàëüí³ âèïàäêè
ìàëè ì³ñöå ó 10 ïàö³ºíò³â ³ áóëè îáóìîâëåí³ óñêëàä-
íåííÿìè ï³ñëÿîïåðàö³éíîãî ïåð³îäó ïíåâìîí³ºþ,
³íôàðêòîì ì³îêàðäà, òðîìáîåìáîë³ºþ ëåãåíåâî¿ àð-
òåð³¿ òà ïå÷³íêîâîþ íåäîñòàòí³ñòþ ç ãåìîðàã³÷íèì
ñèíäðîìîì. Ñóòòºâî, ùî ³ç 17 ïàö³ºíò³â, ó ÿêèõ ðîç-
âèíóëèñü ï³ñëÿîïåðàö³éí³ óñêëàäíåííÿ, ó 11 îñ³á óñ-
êëàäíåííÿ áóëè ïðÿìî ïîâ’ÿçàí³ ³ç ïå÷³íêîâîþ íå-
äîñòàòí³ñòþ, ÿêà ðîçâèâàëàñü âíàñë³äîê ìåõàí³÷íî¿
æîâòÿíèö³.

Àíàë³ç áåçïîñåðåäí³õ ðåçóëüòàò³â ïàë³àòèâíîãî
õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà óñêëàäíåí³ ôîðìè
íåðåçåêòàáåëüíîãî ðàêó ÃÏÇ ïîêàçàâ, ùî çàãàëüíîï-
ðèéíÿòà òàêòèêà ë³êóâàííÿ õâîðèõ, ùî ïîëÿãàº ó âè-
êîíàíí³ á³ë³î- òà ãàñòðîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ, ó
11,32% âèïàäê³â âèìàãàëà ïîâòîðíî¿ õ³ðóðã³÷íî¿ êî-
ðåêö³¿, ùî îáóìîâëåíî ðîçâèòêîì äóîäåíàëüíî¿ îá-
ñòðóêö³¿ òà ïîðóøåííÿìè åâàêóàö³¿ ³ç øëóíêó. Íåâè-
ð³øåíèì ïèòàííÿì çàëèøàºòüñÿ âèá³ð ñïîñîá³â
õ³ðóðã³÷íî¿ êîðåêö³¿ ó íàéá³ëüø òÿæêî¿ êàòåãîð³¿
ïàö³ºíò³â – îñ³á ñòàðå÷îãî òà ïîõèëîãî â³êó ç óñê-
ëàäíåíèìè ôîðìàìè ðàêó ÃÏÇ òà òÿæêîþ ñóïóò-
íüîþ ïàòîëîã³ºþ, êîëè â³äîì³ ìåòîäèêè øóíòóâàííÿ
á³ë³àðíî¿ òà äèãåñòèâíî¿ ñèñòåì íå ìîæóòü áóòè âè-
êîðèñòàí³ ³ç-çà òÿæêîñò³ çäîðîâ’ÿ ïàö³ºíò³â. Òîìó
áóëî äîö³ëüíèì ðîçðîáèòè ìåòîäèêè îäíîìîìåíò-
íîãî ç á³ë³îäèãåñòèâíèì ãàñòðîäèãåñòèâíîãî øóíòó-
âàííÿ òà ìåòîäèêè ïîºäíàíîãî ç á³ë³îäèãåñòèâíèì
ïàíêðåàòîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ. Ïðè ë³êóâàíí³
íàéá³ëüø òÿæê³é êàòåãîð³¿ ïàö³ºíò³â ³ç îçíàêàìè ãå-
íåðàë³çàö³¿ ðàêîâîãî ïðîöåñó, íàÿâí³ñòþ ìåòàñòàç³â,
òÿæêîþ ñóïóòíüîþ ïàòîëîã³þ, äåêîìïåíñàö³ºþ
æèòòÿçàáåçïå÷óþ÷èõ ôóíêö³é îðãàí³çìó âèð³øåíî
ïðîâåñòè âèâ÷åííÿ åôåêòèâí³ñòü çàì³íè òðàäèö³é-
íèõ õ³ðóðã³÷íèõ îïåðàö³é ìàëî³íâàçèâíèìè âòðó-
÷àííÿì – åíäîñêîï³÷íèì, òðàíñäóîäåíàëüíèì ñòåí-
òóâàííÿì ìåòàëåâèìè åíäîïðîòåçàìè îáòóðîâàíèõ
æîâ÷íèõ øëÿõ³â òà äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè.

Äëÿ îö³íêè åôåêòèâíîñò³, áåçïå÷íîñò³ òà äîö³ëü-
íîñò³ âèêîíàííÿ çàïðîïîíîâàíîãî íàìè á³ë³îãàñòðî-
äèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ øëÿõîì ðàíäîì³çàö³¿
(çàì³ñòü çàãàëüíîïðèéíÿòîãî á³ë³îäèãåñòèâíîãî),
ñôîðìóâàëè ï³äãðóïó À (37 ïàö³ºíò³â) ³ ï³äãðóïó Á
(38 õâîðèõ). Ó îñ³á ï³äãðóïè À ð³âåíü ã³ïåðá³ë³ðóá-
³íåì³¿ ñòàíîâèâ 212,1 ± 19,0 ìêìîëü/ë, ó îñ³á ï³äãðó-
ïè Á – 219,4 ± 14,1 ìêìîëü/ë. Ï³äãðóïè õâîðèõ áóëè
ðåïðåçåíòàòèâíèìè. Ïàö³ºíòàì ï³äãðóïè À ç ìåòîþ
á³ë³îäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ íàêëàäàëè ãåïàò³êî-
ºþíîàíàñòîìîçè ç ³çîëüîâàíîþ, ïî Ðó, ïåòëåþ ïî-
ðîæíüî¿ êèøêè. Õâîðèì ï³äãðóïè Á òåõí³êà ãåïàò³-
êîºþíîñòîì³¿ áóëà óäîñêîíàëåíà òàêèì ÷èíîì, ùî
íà ³çîëüîâàíó, ïî Ðó, ïåòëþ ïîðîæíüî¿ êèøêè íà-
êëàäàëè ãåïàò³êîºþíîàíàñòîìîç, à íà ïðîêñèìàëüíó
÷àñòèíó ïîðîæíüî¿ êèøêè íàêëàäàëè ãàñòðîºþíîà-

íàñòîìîç, çã³äíî ïàòåíòó Óêðà¿íè íà âèíàõ³ä
¹71046. Â ðåçóëüòàò³ îïåðàö³¿ îäíî÷àñíî äðåíóâà-
ëèñü ÿê øëóíîê, òàê ³ çàãàëüíà ïå÷³íêîâà ïðîòîêà.
Ïðîâåäåíî ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç ðåçóëüòàò³â õ³ðóðã³-
÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ îáîõ ï³äãðóï.

Îñê³ëüêè ó 8 õâîðèõ ï³äãðóïè À ³ ó 6 ïàö³ºíò³â
ï³äãðóïè Á ìàëè ì³ñöå ïðîÿâè ïå÷³íêîâî¿ äèñ-
ôóíêö³¿ ç êë³í³÷íèìè îçíàêàìè åíöåôàëîïàò³¿, õî-
ëàíã³òó, ãåìîðàã³÷íîãî ñèíäðîìó, ïðè ¿õ ë³êóâàíí³
áóëà çàñòîñîâàíà òàêòèêà äâîåòàïíîãî ë³êóâàííÿ ç
åíäîñêîï³÷íèì òðàíñäóîäåíàëüíèì, òðàíñïàï³ëëÿð-
íèì ñòåíòóâàííÿì á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè íà ïåðøîìó
åòàï³ ³ âíóòð³øí³ì á³ë³îäèãåñòèâíèì àáî á³ë³îãàñò-
ðîäèãåñòèâíèì øóíòóâàííÿì íà äðóãîìó.

Ïèòîìà âàãà ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ óñêëàäíåíü ïðè
õ³ðóðã³÷íîìó ë³êóâàíí³ õâîðèõ ï³äãðóïè À ñêëàëà
8,1%, ëåòàëüí³ñòü – 2,7%. Çîêðåìà, ï³ñëÿîïåðàö³éí³
óñêëàäíåííÿ ä³àãíîñòîâàíî ó 3 ïàö³ºíò³â: ïíåâìîí³ÿ –
ó 1 õâîðîãî, íàãíîºííÿ ï³ñëÿîïåðàö³éíî¿ ðàíè – ó 1
õâîðîãî, øëóíêîâî-êèøêîâà êðîâîòå÷à âíàñë³äîê
åðîçèâíîãî ãåìîðàã³÷íîãî ñèíäðîìó – ó 1 õâîðîãî.
Ëåòàëüíèé âèïàäîê â³äçíà÷åíî ó 1 ïàö³ºíòà – â³ä ãî-
ñòðî¿ øëóíêîâî-êèøêîâî¿ êðîâîòå÷³. Ó ïåð³îä â³ä 6
ïî 9 ì³ñÿöü ï³ñëÿ õ³ðóðã³÷íî¿ êîðåêö³¿ æîâòÿíèö³, ó
6 (16,2%) îñ³á ï³äãðóïè À ïåðåá³ã õâîðîáè óñêëàä-
íèâñÿ íóäîòîþ, áëþâàííÿì, â³ä÷óòòÿì âàæêîñò³ â
åï³ãàñòð³¿, ïðîãðåñóâàííÿì êàõåêñ³¿. Çà ðåçóëüòàòà-
ìè ³íñòðóìåíòàëüíèõ ìåòîä³â îáñòåæåííÿ (ÔÃÄÑ,
ðåíòãåíîñêîï³ÿ), ó íèõ áóëî ä³àãíîñòîâàíî ñòåíîçó-
âàííÿ ÄÏÊ ïóõëèíîþ, ³ öèì ïàö³ºíòàì áóëè íàêëà-
äåí³ ãàñòðîåíòåðîàíàñòîìîçè.

Ïèòîìà âàãà ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ óñêëàäíåíü ïðè
õ³ðóðã³÷íîìó ë³êóâàíí³ õâîðèõ ï³äãðóïè Á ñêëàëà
7,8%, ëåòàëüí³ñòü – 2,6%. Ãîñòðèé ³íôàðêò ì³îêàðäà
ðîçâèíóâñÿ ó 1 õâîðîãî, ïíåâìîí³ÿ – ó 1 õâîðîãî,
ãîñòðèé òðîìáîôëåá³ò ï³äøê³ðíèõ âåí ë³âî¿ íèæíüî¿
ê³íö³âêè – ó 1 õâîðîãî. Ïîìåð 1 ïàö³ºíò âíàñë³äîê
ãîñòðîãî ³íôàðêòó ì³îêàðäó. Ó â³ääàëåíîìó ï³ñëÿî-
ïåðàö³éíîìó ïåð³îä³, çà ïåð³îä ç 6 ïî 9 ì³ñÿöü ï³ñëÿ
ïàë³àòèâíîãî âòðó÷àííÿ, â æîäíîìó âèïàäêó ïîðó-
øåíü åâàêóàö³¿ øëóíêîâîãî âì³ñòó äî êèøå÷íèêà íå
áóëî. Òàêîæ áóëè â³äñóòí³ ÿâèùà ãîñòðî ïðîãðåñóþ-
÷î¿ êàõåêñ³¿. Àíàë³ç ðîçâèòêó êë³í³÷íî¿ êàðòèíè çàõ-
âîðþâàííÿ, äàíèõ ÊÒ, ÔÃÄÑ, ðåíòãåíîñêîï³¿ øëóí-
êó, ìàòåð³àë³â ñåêö³éíîãî îáñòåæåííÿ çàñâ³ä÷èâ, ùî
ôàêòîðàìè ïðîãíîçó îáñòðóêö³¿ ÄÏÊ ïóõëèíîþ
áóëè: ëîêàë³çàö³ÿ ðàêîâîãî âóçëà ó ïðîåêö³¿ ëàòå-
ðàëüíî¿ ÷àñòèíè ãîëîâêè ÏÇ, ó ãà÷êîïîä³áíîìó
â³äðîñòêó, ðîçïîâñþäæåííÿ ïóõëèíè â íàïðÿìêó äî
ìåä³àëüíîãî êîíòóðó ÄÏÊ, íèçüêî äèôåðåíö³éîâà-
íèé òèï àäåíîêàðöèíîìè, â³äñóòí³ñòü ïîçèòèâíîãî
åôåêòó â³ä õ³ì³îòåðàïåâòè÷íîãî ë³êóâàííÿ, ùî ñïðè-
ÿëî øâèäêîìó çá³ëüøåííþ ïóõëèíè òà îáñòðóêö³¿
ïðîñâ³òó ÄÏÊ.

Îñîáëèâó êàòåãîð³þ õâîðèõ íà íåðåçêòàáåëüíèé
ðàê ÃÏÇ, óñêëàäíåíèé ÌÆ, ñêëàäàþòü ïàö³ºíòè, ó
ÿêèõ íàÿâí³ òÿæêà ñóïóòíÿ ïàòîëîã³ÿ, îñîáè ñòàðå-
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÷îãî â³êó, ó ÿêèõ äîâãîòðèâàëà îáñòðóêö³ÿ æîâ÷îâè-
â³äíèõ øëÿõ³â óñêëàäíÿºòüñÿ ïå÷³íêîâîþ äèñôóíê-
ö³ºþ, õîëàíã³òîì, ãåìîðàã³÷íèì ñèíäðîìîì òà ïîðó-
øåííÿì åâàêóàö³¿ ³ç øëóíêó âíàñë³äîê îáñòðóêö³¿
ÄÏÊ. Äîñâ³ä ë³êóâàííÿ òàêèõ õâîðèõ I-¿ ãðóïè (17
îñ³á) òà ë³òåðàòóðí³ äàí³ [1, 5] ñâ³ä÷èòü, ùî
âíóòð³øíº äðåíóâàííÿ á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè íàâ³òü
ì³í³ìàëüíî-òðàâìàòè÷íèìè îïåðàö³ÿìè òà çàñòîñó-
âàííÿ äâîåòàïíèõ òåõíîëîã³é ñóïðîâîäæóºòüñÿ âè-
ñîêèì ðèçèêîì ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ óñêëàäíåíü òà ëå-
òàëüí³ñòþ.. Òîìó ó òàêî¿ êàòåãîð³¿ ïàö³ºíò³â áóëî
âèð³øåíî ïðîâåñòè âèâ÷åííÿ åôåêòèâíîñò³ çàì³íè
òðàäèö³éíèõ øóíòóþ÷èõ õ³ðóðã³÷íèõ îïåðàö³é ìà-
ëî³íâàçèâíèìè åíäîñêîï³÷íèìè âòðó÷àííÿìè ç
òðàíñäóîäåíàëüíèì ñòåíòóâàííÿì ìåòàëåâèìè åí-
äîïðîòåçàìè îáòóðîâàíèõ æîâ÷íèõ øëÿõ³â òà äâà-
íàäöÿòèïàëî¿ êèøêè. Ç ö³ºþ ìåòîþ áóëà ñôîðìîâà-
íà ï³äãðóïà Ñ (22 ïàö³ºíòè), ÿêèì áóëî çä³éñíåíî
åíäîñêîï³÷íå (äâîåòàïíå àáî îäíîìîìåíòíå) ñòåí-
òóâàííÿ á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè òà ÄÏÊ í³ò³íîëîâèìè ñà-
ìîðîçøèðþâàëüíèìè á³ë³àðíèì òà äóîäåíàëüíèìè
ñòåíòàìè. Öåé åòàï äîñë³äæåííÿ âèêîíàíî íà
êë³í³÷í³é áàç³ êàôåäðè ó õ³ðóðã³÷íî¿ êë³í³ö³ Íàö³î-
íàëüíîãî â³éñüêîâî-ìåäè÷íîãî êë³í³÷íîãî öåíòðó
«ÃÂÊÃ». Äî ï³äãðóïè Ñ âêëþ÷åíî ïàö³ºíò³â íà ðàê
ÃÏÇ, óñêëàäíåíèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ òà òÿæ-
êîþ ñóïóòíüîþ ïàòîëîã³ºþ (ñåðöåâî-ñóäèííî¿, äè-
õàëüíî¿ ñèñòåì, îñîáè ñòàðå÷îãî â³êó), ó ÿêèõ ïðî-
ãðåñóâàëè ïå÷³íêîâà äèñôóíêö³ÿ òà êàõåêñ³ÿ,
îáóìîâëåíà äóîäåíàëüíîþ îáñòðóêö³ºþ.

Åíäîñêîï³÷íà êîðåêö³¿ á³ë³àðíî¿ ³ äóîäåíàëüíî¿
îáñòðóêö³¿ çä³éñíþâàëàñü çà òåðì³íîâèìè ïîêàçíè-
êàìè (ïðîòÿãîì 24-48 ãîäèí â³ä ìîìåíòó ãîñï³òàë³-
çàö³¿) ³ ïåðåäáà÷àëà âèêîíàííÿ íà ïåðøîìó åòàï³ (19
õâîðèõ) ò³ëüêè òðàíñïàï³ëëÿðíîãî ñòåíòóâàííÿ
á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè ç ïðîâåäåííÿì äî ïîðîæíüî¿ êèø-
êè çîíäà äëÿ åíòåðàëüíîãî õàð÷óâàííÿ. Òàêà òàêòèêà
ïîÿñíþâàëàñü òÿæê³ñòþ õîëåñòàòè÷íîãî ñèíäðîìó,
óñêëàäíåíîãî ÿâèùàìè ïå÷³íêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³ òà
õîëàíã³òîì. ×åðåç 5-6 äí³â ³íòåíñèâíî¿ òåðàï³¿,
ñïðÿìîâàíî¿ íà êîðåêö³þ ìåòàáîë³÷íèõ ïîðóøåííÿ ³
õîëàíã³òó, çä³éñíþâàëè ñòåíòóâàííÿ ÄÏÊ í³ò³íîëî-
âèìè ñòåíòàìè. Òðüîì õâîðèì ñòåíòóâàííÿ á³ë³àð-
íî¿ ñèñòåìè òà ÄÏÊ âèêîíàëè îäíîìîìåíòíî.
Ð³âåíü ã³ïåðá³ë³ðóá³íåì³¿ ó îñ³á ï³äãðóïè Ñ ñòàíî-
âèâ 216 ± 19,3 ìêìîëü/ë. Ëîêàë³çàö³ÿ äóîäåíàëüíî¿
îáñòðóêö³¿ ä³àãíîñòîâàíà ó âåðõíüî-ãîðèçîíòàëüí³é
÷àñòèí³ ÄÏÊ ó 16, ó âåðòèêàëüí³é – ó 6 õâîðèõ.
Ñòóï³íü ïîðóøåíü îðàëüíîãî õàð÷óâàííÿ, â³äïîâ³ä-
íî äî êëàñèô³êàö³¿ D.G. Adler, ñêëàäàëà 1,65±0,17
áàë³â. Ïèòîìà âàãà ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ óñêëàäíåíü
ñêëàëà 30,4%, ëåòàëüíîñò³ íå áóëî. Ï³ñëÿîïåðàö³éí³
óñêëàäíåííÿ ðîçâèíóëèñü ó 5 ïàö³ºíò³â: ïíåâìîí³¿ –
ó 2, õîëàíã³ò – ó 3 õâîðèõ. Òàêèì ÷èíîì, åíäîá³ë³àð-
íèé ñòåíò çàáåçïå÷óâàâ åôåêòèâíó äðåíàæíó ôóíê-
ö³þ æîâ÷îâèâ³äíèõ øëÿõ³â ó 86,4% âèïàäê³â. Õî-
ëàíã³ò, ùî ä³àãíîñòóâàëè ó òðüîõ õâîðèõ, áóâ

óñóíóòèé øëÿõîì ö³ëåñïðÿìîâàíî¿ àíòèá³îòèêîòå-
ðàï³¿ ç óðàõóâàííÿì ðåçóëüòàò³â ïîñ³â³â æîâ÷³ íà
÷óòëèâ³ñòü ì³êðîôëîðè äî àíòèá³îòèê³â, ñàíàö³ºþ
äðåíàæó òà ³íòåíñèâíîþ òåðàï³ºþ. Åíäîá³ë³àðí³
ñòåíòè åôåêòèâíî ôóíêö³îíóâàëè ïðîòÿãîì ðåøòè
æèòòÿ õâîðèõ. Ï³ñëÿ äóîäåíàëüíîãî ñòåíòóâàííÿ
îðàëüíèé ïðèéîì ñïî÷àòêó ð³äêî¿, à ïîò³ì ³ òâåðäî¿
¿æ³ ïî÷èíàâñÿ õâîðèìè ç äðóãî¿ äîáè ï³ñëÿ âòðó÷àí-
íÿ. Ïðè ïîäàëüøîìó ñïîñòåðåæåíí³ âñòàíîâëåíî,
ùî îáñòðóêö³¿ äóîäåíàëüíèõ ñòåíò³â íå â³äáóâàëîñÿ
äî ñàìî¿ ñìåðò³ õâîðèõ â³ä ðàêîâîãî ïðîöåñó, ³ ïàö-
³ºíòè ìîãëè ïèòè âîäó ³ ïðèéìàòè ¿æó äî îñòàíí³õ
äí³â æèòòÿ.

Ïðè ïîð³âíÿëüíîìó àíàë³ç³ òåðì³í³â ïåðåáóâàííÿ
â ñòàö³îíàð³ ïàö³ºíò³â, ÿêèì áóëî ïðîâåäåíî òðàäèö³é-
íå õ³ðóðã³÷íå ë³êóâàííÿ ³ åíäîñêîï³÷íå ñòåíòóâàííÿ,
âñòàíîâëåíî, ùî öåé òåðì³í, â³äïîâ³äíî, ñòàíîâèâ
17,2 ± 1,74 ³ 8,4 ± 0,94 äíÿ. Ñåðåäíÿ òðèâàë³ñòü æèò-
òÿ ï³ñëÿ õ³ðóðã³÷íî¿ êîðåêö³¿ â îñ³á ïåðøî¿ ãðóïè
ñòàíîâèëà 71,2 ± 6,3 äí³â, ó îñ³á äðóãî¿ – 59,1 ± 7,1
äí³â. Ïðè öüîìó ëåòàëüí³ñòü â îñ³á ïåðøî¿ ãðóïè
ñòàíîâèëà 13,04%, çà â³äñóòíîñò³ òàêî¿ ó ïàö³ºíò³â
äðóãî¿ ãðóïè. Àíàë³ç åôåêòèâíîñò³ äóîäåíàëüíîãî
ñòåíòóâàííÿ ó õâîðèõ äðóãî¿ ãðóïè ïîêàçàâ êë³í³÷íî
çíà÷èìó óñï³øí³ñòü ïðîöåäóðè ó âñ³õ âèïàäêàõ. Òàê,
ïðè ïî÷àòêîâ³é âèðàæåíîñò³ ïîðóøåíü îðàëüíîãî
õàð÷óâàííÿ â 1,65±0,17 áàë³â ï³ñëÿ êîðåêö³¿ ¿¿ ð³âåíü
ñêëàäàâ 2,6 ± 0,19 áàë³â (p <0,05), ùî ñâ³ä÷èòü ïðî
â³äíîâëåííÿ ìîæëèâîñò³ ïåðîðàëüíîãî õàð÷óâàííÿ.
Ñòóï³íü åôåêòèâíîñò³ ïðîöåäóðè áóëà ð³çíîþ. Òàê,
³ç 22 ïàö³ºíò³â ó 19 áóëè ë³êâ³äîâàí³ äèñôàã³÷í³ ³
äèñïåïñè÷í³ ÿâèùà. Ó 3 îñ³á ¿õ âèðàæåí³ñòü ñòàâàëà
ìåíøîþ, îäíàê ö³ õâîð³ ìîãëè õàð÷óâàòèñÿ ïåðî-
ðàëüíî.

²ç 159 õâîðèõ ïåðøî¿ ãðóïè ä³àãíîç êàíöåðîìà-
òîçíîãî ïàíêðåàòèòó íà åòàï³ ïåðåäîïåðàö³éíîãî
îáñòåæåííÿ âñòàíîâëåíî ó 14 (8,8%) õâîðèõ.
Êë³í³êî-ëàáîðàòîðí³ îçíàêè êàíöåðîìàòîçíîãî ïàí-
êðåàòèòó íàâåäåíî ó òàáëèö³ 2.

Ä³àãíîç ïàíêðåàòèòó áóëî ï³äòâåðäæåíî â ïðî-
öåñ³ ³íòðàîïåðàö³éíî¿ ðåâ³ç³¿ íà ï³äñòàâ³ âèÿâëåííÿ
çàïàëüíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿ ÏÇ ³ ïàðàïàíêðåàòè÷íî¿
êë³òêîâèíè, íàÿâíîñò³ ó ÷åðåâí³é ïîðîæíèí³ åêñóäà-
òó ³ç âèñîêèì ð³âíåì àì³ëàçè, áëÿøîê ñòåàòîíåê-
ðîç³â íà âåëèêîìó ÷åïö³, â³ñöåðàëüíîìó òà ïàð³º-
òàëüíîìó ëèñòêàõ î÷åðåâèí³. Ïðè ÓÇÄ òà ÊÒ õâîðèõ
ç îçíàêàìè êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó âñòàíîâ-
ëåíî çá³ëüøåííÿ íåóðàæåíî¿ ïóõëèíîþ ÷àñòèíè çà-
ëîçè ³ç äèôóçíîþ çì³íîþ åõîñòðóêòóðè îðãàíó ³
çíèêíåííÿì êîðäîí³â (âíàñë³äîê íàáðÿêó) ì³æ ñåëå-
ç³íêîâî¿ âåíîþ ³ ïàðåíõ³ìîþ çàëîçè. Ó 71,4% õâî-
ðèõ ä³àãíîñòîâàíî ðîçøèðåííÿ ãîëîâíî¿ ïàíêðåà-
òè÷íî¿ ïðîòîêè äî 5,0±0,43 ìì. Çã³äíî êëàñèô³êàö³¿
Àòëàíòà-92 (òðåò³é ïåðåãëÿä), ó 11 ïàö³ºíò³â (³ç âè-
ùåçãàäàíèõ 14) ä³àãíîñòóâàëè ãîñòðèé ïàíêðåàòèò
ëåãêîãî ñòóïåíÿ òÿæêîñò³, ÿêèé ïðîò³êàâ áåç óñêëàä-
íåíü. ×åðåç 2-3 äîáè ³íòåíñèâíî¿ òåðàï³¿ ÿâèùà êàí-
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öåðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó óñóâàëèñü, ³ öèì ïàö³º-
íòàì áóëè ïðîâåäåí³ îïåðàö³¿ á³ë³îäèãåñòèâíîãî
øóíòóâàííÿ.

Ùå ó 3 ïàö³ºíò³â ä³àãíîñòóâàëè êàíöåðîìàòîçíèé
ïàíêðåàòèò ñåðåäíüîãî ñòóïåíþ òÿæêîñò³. Ó öèõ âè-
ïàäêàõ, êð³ì õàðàêòåðíèõ äëÿ íàáðÿêîâî¿ ôîðìè
ïàíêðåàòèòó çì³í ÏÇ, ïðè ÓÇÄ ³ ÊÒ âèÿâëÿëè
³íô³ëüòðàö³þ ïàðàïàíêðåàòè÷íî¿ êë³òêîâèíè òà
êë³í³êî-ëàáîðàòîðí³ îçíàêè ïîë³îðãàííî¿ äèñ-
ôóíêö³¿: ñåðöåâî-ñóäèííî¿, ïå÷³íêîâî¿, äèõàëüíî¿,
íèðêîâî¿ ñèñòåì. Ïðè ë³êóâàíí³ öèõ õâîðèõ âèêîðè-
ñòîâóâàëè òàêòèêó äâîåòàïíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êó-
âàííÿ. Íà ïåðøîìó åòàï³ ï³ä êîíòðîëåì ÓÇÄ ïðîâî-
äèëè çîâí³øíº äðåíóâàííÿì á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè
øëÿõîì ÷åðåçøê³ðíî¿, ÷åðåçïå÷³íêîâî¿ õîëåöèñòîñ-
òîì³¿ ç íàñòóïíèì 7-10 äåííèì êóðñîì ñòàíäàðòíî¿
³íòåíñèâíî¿ òåðàï³¿. Ï³ñëÿ êîðåêö³¿ ïðîÿâ³â ïîë³îð-
ãàííî¿ äèñôóíêö³¿ (íà 10-12 äåíü) óñ³ì çàçíà÷åíèì
ïàö³ºíòàì áóëî âèêîíàíî îïåðàö³¿ âíóòð³øíüîãî
á³ë³îäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ. ²íòðàîïåðàö³éíî ó
öèõ âèïàäêàõ ó ÷åðåâí³é ïîðîæíèí³ âèÿâëÿëè åêñó-
äàò ³ç âèñîêèì ð³âíåì àêòèâíîñò³ àì³ëàçè, íàáðÿê
ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè, áëÿøêè ñòåàòîíåêðîçó. Òîìó,
êð³ì âíóòð³øíüîãî á³ë³îäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ,
÷åïöåâó ñóìêó äðåíóâàëè òðóá÷àñòèìè äðåíàæàìè
íàçîâí³. Ïåðåá³ã ï³ñëÿîïåðàö³éíîãî ïåð³îäó áóâ
òÿæêèì, òðèâàëî çáåð³ãàâñÿ ³íòîêñèêàö³éíèé ñèíä-
ðîì, ÿâèùà ïîë³îðãàííî¿ äèñôóíêö³¿. Ó îäíîãî ïà-
ö³ºíòà ñïîñòåð³ãàëè îïåð³çóþ÷³ áîë³, àíîðåêñ³þ,
äîâãîòðèâàëî çáåð³ãàëàñü àì³ëàçåì³ÿ, ùî áóëî ðîçö³-
íåíå ÿê ïðîÿâè êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó ³
áóëî ï³äñòàâîþ äëÿ ë³êóâàííÿ ó â³ää³ëåíí³ ðåàí³-
ìàö³¿ ³ ³íòåíñèâíî¿ òåðàï³¿ ïðîòÿãîì 10 ä³á. Â ïî-
äàëüøîìó ñòàí õâîðîãî ïîêðàùèâñÿ, ³ íà 23 äåíü
â³í áóâ âèïèñàíèé äëÿ àìáóëàòîðíîãî ë³êóâàííÿ.
Îäíàê ÷åðåç 4 òèæí³ ó çâ’ÿçêó ³ç êë³í³÷íîþ êàðòè-
íîþ ðåöèäèâóþ÷îãî ïàíêðåàòèòó ³ç ðîçøèðåííÿì
ãîëîâíî¿ ïàíêðåàòè÷íî¿ ïðîòîêè äî 8 ìì õâîðèé áóâ
ãîñï³òàë³çîâàíèé ïîâòîðíî, ³ éîìó áóëà âèêîíàíà

ïîâçäîâæíÿ ïàíêðåàòîºþíîñòîì³ÿ, ÿêà ñóòòºâî
çìåíøèëà åíäîãåííó ³íòîêñèêàö³þ, áîëüîâèé ³ äèñ-
ïåïñè÷í³é ñèíäðîìè. Îòæå, ³ç àíàë³çó ïðåäñòàâëåíî-
ãî ìàòåð³àëó ìîæíà çðîáèòè âèñíîâîê, ùî âàæëè-
âîþ ïåðåäóìîâîþ åôåêòèâíîãî ë³êóâàííÿ
êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó, êð³ì ³íòåíñèâíî¿
òåðàï³¿, º óñóíåííÿ øëÿõîì õ³ðóðã³÷íî¿ êîðåêö³¿,
ã³ïåðòåíç³¿ â ïðîòîêîâ³é ñèñòåì³ ÏÇ. Çâàæàþ÷è íà
öå, íàìè ïðè ë³êóâàíí³ òÿæêèõ ôîðì êàíöåðîìàòîç-
íîãî ïàíêðåàòèòó áóëî ðîçðîáëåíî ³ çàïàòåíòîâàíî
ñïîñ³á îäíîìîìåíòíîãî ç á³ë³îäèãåñòèâíèì ïàíêðå-
àòîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ (ïàòåíò Óêðà¿íè
¹136140). Ñïîñ³á ïîëÿãàº ó îäíîìîìåíòíîìó íà-
êëàäàíí³ äâîõ äåêîìïðåñ³éíèõ àíàñòîìîç³â. Ïåð-
øèé – ì³æ ïðîâåäåíîþ ïîçàäîáîäîâî òà ³çîëüîâà-
íîþ ñï³âóñòÿì ïî Áðàóíó ïåòëåþ ïîðîæíüî¿ êèøêè
³ çàãàëüíîþ ïå÷³íêîâîþ ïðîòîêîþ, äðóãèé – ì³æ âè-
ùåçãàäàíîþ ïåòëåþ ïîðîæíüî¿ êèøêè ³ ðîçøèðå-
íîþ ãîëîâíîþ ïàíêðåàòè÷íîþ ïðèòîêîþ. Ïðè öüî-
ìó, çâàæàþ÷è íà ñóòòºâå îáòÿæåííÿ ñòàíó çäîðîâ’ÿ
ïàö³ºíò³â âíàñë³äîê êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó,
íàäàííÿ ¿ì õ³ðóðã³÷íî¿ äîïîìîãè ìàº âèêîíóâàòèñü
ó äâà åòàïè. Íà ïåðøîìó – åíäîñêîï³÷íå òðàíñïàï³-
ëÿðíå ñòåíòóâàííÿ á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè; íà äðóãîìó –
âíóòð³øíº äðåíóâàííÿ äî ïîðîæíüî¿ êèøêè á³ë³àð-
íî¿ ñèñòåìè òà ãîëîâíî¿ ïàíêðåàòè÷íî¿ ïðîòîêè.

Êë³í³÷íà àïðîáàö³ÿ çàïðîïîíîâàíèõ äâîåòàïíî¿
òàêòèêè òà óäîñêîíàëåíî¿ òåõí³êè ïàë³àòèâíîãî
õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà íåðåçåêòàáåëüíèé
ðàê ãîëîâêè ÏÇ, óñêëàäíåíèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíè-
öåþ, áóëî ïðîâåäåíî ïðè ë³êóâàíí³ ïàö³ºíò³â äðóãî¿
ãðóïè. Ã³ïåðá³ë³ðóá³íåì³ÿ ó ïàö³ºíò³â ãðóïè ñêëàäà-
ëà 217,4±16,3 ìêìîëü/ë. Âðàõîâóþ÷è êë³í³÷í³, ëàáî-
ðàòîðí³ òà ³íñòðóìåíòàëüí³ êðèòåð³¿, ùî áóëè âèçíà-
÷åí³ ïðè àíàë³ç³ ðåçóëüòàò³â ë³êóâàííÿ ïàö³ºíò³â I
ãðóïè, êàíöåðîìàòîçíèé ïàíêðåàòèò ó õâîðèõ II ãðó-
ïè áóëî ä³àãíîñòîâàíî ó 15 âèïàäêàõ. Ó 10 îñ³á âå-
ðèô³êóâàëè ëåãêó ôîðìó êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðå-
àòèòó, ó 5 – ñåðåäíüî¿ ñòóïåí³ òÿæêîñò³. Âñ³ì 10

Òàáëèöÿ 2
Êë³í³êî-ëàáîðàòîðí³ îçíàêè êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó ó õâîðèõ íà ðàê ãîëîâêè

ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè 1 ãðóïè (14 õâîðèõ)
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õâîðèì ç ëåãêîþ ôîðìîþ êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíê-
ðåàòèòó ï³ñëÿ 2-3-õ äåííîãî êóðñó ³íòåíñèâíî¿ òå-
ðàï³¿ áóëè âèêîíàí³ îïåðàö³¿ âíóòð³øíüîãî á³ë³îäè-
ãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ. Ïàö³ºíòè, ó ÿêèõ áóëî
ä³àãíîñòîâàíî êàíöåðîìàòîçíèé ïàíêðåàòèò ñåðåä-
íüîãî ñòóïåíþ òÿæêîñò³, áóëè ãîñï³òàë³çîâàí³ äî
â³ää³ëåí³ ðåàí³ìàö³¿ òà ³íòåíñèâíî¿ òåðàï³¿. Ïðè ¿õ
ë³êóâàíí³ çàñòîñîâàíà òàêòèêà äâîåòàïíîãî íàäàííÿ
õ³ðóðã³÷íî¿ äîïîìîãè. Íà ï³äñòàâ³ êë³í³÷íèõ îçíàê –
ïåíòàäè Ðåéíîëüäñà, îçíàê ñèñòåìíî¿ çàïàëüíî¿ ðå-
àêö³¿ òà äàíèõ ÓÇÄ – ó 4 ³ç íèõ áóëî ä³àãíîñòîâàíî
õîëàíã³ò ñåðåäíüîãî ñòóïåíþ òÿæêîñò³ (çã³äíî êëà-
ñèô³êàö³¿ Tokyo Guidelines, 2007). Òàêèì ÷èíîì,
òÿæê³ñòü ñòàíó çäîðîâ’ÿ õâîðèõ áóëà îáóìîâëåíà íå
ò³ëüêè ïðîÿâàìè ïå÷³íêîâî¿ äèñôóíêö³¿ âíàñë³äîê
îáñòðóêö³¿ æîâ÷íèõ øëÿõ³â ðàêîâîþ ïóõëèíîþ, à é
åíäîãåííîþ ³íòîêñèêàö³ºþ, îáóìîâëåíîþ êàíöåðî-
ìàòîçíèì ïàíêðåàòèòîì òà õîëàíã³òîì (òàáë. 3).

Äîñòîâ³ðíå (ð         0,05) ï³äâèùåííÿ àêòèâíîñò³ á-àì³-
ëàçè, Ñ-ðåàêòèâíîãî á³ëêà, ïðîêàëüöèòîí³íó òà ³íäåê-
ñó ëåéêîöèòàðíî¿ ³íòîêñèêàö³¿ ïðÿìî âêàçóâàëî íà
çàïàëüíå âðàæåííÿ ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè. Â òàêèõ âè-
ïàäêàõ òÿæê³ñòü ñòàíó õâîðèõ ³, â³äïîâ³äíî, ðèçèê
õ³ðóðã³÷íîãî âòðó÷àííÿ íàïðÿìó ïîâ’ÿçàí³ ³ç âèðàæå-
í³ñòþ çàïàëüíî-äåñòðóêòèâíîãî ïðîöåñó â ïàðåíõ³ì³
çàëîçè [6]. Ñàìå êàíöåðîìàòîçíèé ïàíêðåàòèò ñòàº
âàæëèâîþ ïðè÷èíîþ ðîçâèòêó ñèíäðîìó ñèñòåìíî¿
çàïàëüíî¿ â³äïîâ³ä³, ùî â óìîâàõ îáñòðóêö³¿ á³ë³àðíî¿
ñèñòåìè îáòÿæóº ïåðåá³ã õîëàíã³òó, ïðîâîêóº ïðîãðå-
ñóâàííÿ ïîë³îðãàííî¿ äèñôóíêö³¿, òà ó âèïàäêàõ íå-
àäåêâàòíî¿ òàêòèêè àáî òåõí³êè õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàí-
íÿ îáóìîâëþº ïîë³îðãàííó íåäîñòàòí³ñòü ç òÿæêèìè
ñèñòåìíèìè óñêëàäíåííÿìè [7, 8].

Óñ³ì ïàö³ºíòàì íà êàíöåðîìàòîçíèé ïàíêðåàòèò
ëåãêîãî ñòóïåíÿ òÿæêîñò³ îäíîìîìåíòíî áóëè ïðî-
âåäåí³ îïåðàö³¿ âíóòð³øíüîãî á³ë³îäèãåñòèâíîãî
øóíòóâàííÿ: ó 6 âèïàäêàõ õîëåöèñòîäèãåñòèâíå
øóíòóâàííÿ ³ç ³çîëüîâàíîþ ïî Áðàóíó ïåòëåþ ïî-
ðîæíüî¿ êèøêè, ó 4 – ãåïàò³êîºþíîñòîì³¿ ³ç ³çîëüî-
âàíîþ, ïî Ðó, ïåòëåþ ïîðîæíüî¿ êèøêè. Ïðè ë³êó-
âàíí³ 5 îñ³á, ó ÿêèõ ðàêîâèé ïðîöåñ ó ÃÏÇ
óñêëàäíèâñÿ ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ òà êàíöåðî-
ìàòîçíèì ïàíêðåàòèòîì ñåðåäíüîãî ñòóïåíþ òÿæ-

êîñò³, áóëà çàñòîñîâàíà òàêòèêà äâîåòàïíîãî õ³ðóð-
ã³÷íîãî ë³êóâàííÿ. Öèì ïàö³ºíòàì â ìåæàõ 24 ãîäèí
ïðîâîäèëàñü ³íòåíñèâíà òåðàï³ÿ, ñïðÿìîâàíà íà êî-
ðåêö³þ ïîðóøåíü ãîìåîñòàçó, ï³ñëÿ ÷îãî áóëà âèêî-
íàíà äåêîìïðåñ³ÿ á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè çà äîïîìîãîþ
ìàëî³íâàçèâíèõ ìåòîäèê. Çîêðåìà, ó 2 âèïàäêàõ ï³ä
êîíòðîëåì ÓÇÄ âèêîíàíà çîâí³øíÿ õîëåöèñòîñòî-
ì³ÿ, à ó 3 – åíäîñêîï³÷íå òðàíñäóîäåíàëüíå, òðàíñ-
ïàï³ëÿðíå ñòåíòóâàííÿ ãåïàò³êîõîëåäîõà. Âàæëèâî,
ùî ó 4 ïàö³ºíò³â, çà ðåçóëüòàòàìè ïîñ³â³â æîâ÷³,
áóëî ï³äòâåðäæåíî ¿¿ áàêòåð³àëüíå ³íô³êóâàííÿ. Ó 3
âèïàäêàõ áóëà âèñ³ÿíà Escherichia Coli, â îäíîìó –
Escherichia Coli òà Klebsiella spp.

×åðåç 10-12 ä³á ï³ñëÿ êîìïåíñàö³¿ ïðîÿâ³â ïîë³-
îðãàííî¿ äèñôóíêö³¿, õîëàíã³òó õâîðèì áóëè âèêî-
íàí³ îïåðàö³¿ âíóòð³øíüîãî á³ë³îäèãåñòèâíîãî øóí-
òóâàííÿ. Ó ïàö³ºíò³â ³ç ðîçøèðåíîþ ãîëîâíîþ
ïàíêðåàòè÷íîþ ïðîòîêîþ á³ë³îäèãåñòèâíå øóíòó-
âàííÿ áóëî ïîºäíàíå ³ç ïàíêðåàòîäèãåñòèâíèì.

Ðåçóëüòàòè ïàë³àòèâíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ
õâîðèõ íà ðàê ãîëîâêè ÏÇ äðóãî¿ ãðóïè íàâåäåíî ó
òàáëèö³ 4. Ï³ñëÿîïåðàö³éí³ óñêëàäíåííÿ ðîçâèíó-
ëèñü ó 11 (9,1%) ïàö³ºíò³â, ëåòàëüí³ñòü ñêëàëà 6,3%
(ó 4 ïàö³ºíò³â). Âàæëèâî, ùî ó 3 âèïàäêàõ ïðè÷èíà-
ìè ëåòàëüíîñò³ áóëè óñêëàäíåííÿ, ïîâ’ÿçàí³ ³ç ïå÷³-
íêîâîþ íåäîñòàòí³ñòþ ³ îáóìîâëåíèìè íåþ ïîðó-
øåííÿìè ãåìîñòàòè÷íîãî ãîìåîñòàçó.

Ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç ñïîñîá³â õ³ðóðã³÷íî¿ êî-
ðåêö³¿ ìåõàí³÷íî¿ æîâòÿíèö³ ì³æ õâîðèìè ïåðøî¿ ³
äðóãî¿ ãðóï ïîêàçàâ, ùî â³äáóëàñü çì³íà òèï³â á³ë³î-
äèãåñòèâíèõ âòðó÷àíü ³ç õîëåöèñòîäèãåñòèâíèõ
(86,87%) íà ãåïàò³êîäèãåñòèâí³ (70,53%). À ó ïàö³-
ºíò³â ç âèñîêèì õ³ðóðã³÷íèì òà àíåñòåç³îëîã³÷íèì
ðèçèêîì â³äêðèò³ îïåðàö³¿ áóëè çàì³íåí³ ìàëî³íâà-
çèâíèìè, åíäîñêîï³÷íèìè âòðó÷àííÿìè. Â ðåçóëü-
òàò³ íå áóëî íåîáõ³äíîñò³ â ïîâòîðíèõ îïåðàö³ÿõ,
ñïðÿìîâàíèõ íà êîðåêö³þ ïîðóøåíèõ ôóíêö³é
á³ë³îäèãåñòèâíèõ àíàñòîìîç³â òà çíà÷íî çìåíøè-
ëàñü ëåòàëüí³ñòü ïðè õ³ðóðã³÷íîìó ë³êóâàíí³
ïàö³ºíò³â ç òÿæêîþ ñóïóòíüî¿ ïàòîëîã³ºþ òà ïîë³îð-
ãàííîþ äèñôóíêö³ºþ.

Îòæå, óäîñêîíàëåíà íàìè òàêòèêà ïàë³àòèâíîãî
õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà ðàê ãîëîâêè ÏÇ,

Ïðèì³òêà: ÌÍÂ – ì³æíàðîäíå íîðìàë³çîâàíå â³äíîøåííÿ

Òàáëèöÿ 3
Ïîêàçíèêè ñèðîâàòêè êðîâ³ õâîðèõ íà êàíöåðîìàòîçíèé ïàíêðåàòèò (n=15)
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óñêëàäíåíèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, ïåðåäáà÷àº
òàêèé àëãîðèòì ä³é: ï³ñëÿ ëîêàë³çàö³¿ ïåðâèííî¿
ïóõëèíè (øëÿõîì ÓÇÄ, äóïëåêñíîãî ñêàíóâàííÿ
â³ñöåðàëüíèõ àðòåð³é àîðòè, ìóëüòèäåòåêòîðíî¿
ñï³ðàëüíî¿ ÊÒ ³ç áîëþñíèì êîíòðàñòóâàííÿì, ÌÐÒ,
ÔÃÄÑ ç îãëÿäîì ÂÑÄÏÊ ³ åíäîñêîï³÷íî¿ óëüòðàñî-
íîãðàô³¿, ðåíòãåíîñêîï³¿ øëóíêó òà ÄÏÊ) ïðîâîäÿòü
ñòàä³þâàííÿ çàõâîðþâàííÿ çà ñèñòåìîþ TNM, âèç-
íà÷àþòü òÿæê³ñòü ïå÷³íêîâî¿ äèñôóíêö³¿, îáóìîâëå-
íî¿ õîëåñòàòè÷íèì ñèíäðîìîì; ä³àãíîñòóþòü ñòàí
åâàêóàòîðíî¿ ôóíêö³¿ øëóíêó òà ÄÏÊ, îö³íþþòü íå-
âðàæåíó ïóõëèíîþ ÷àñòèíó ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè (ç
ìåòîþ âèÿâëåííÿ îçíàê êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðåà-
òèòó ³ íàÿâíîñò³ ã³ïåðòåíç³¿ â ãîëîâí³é ïàíêðåà-
òè÷í³é ïðîòîö³), âèçíà÷àþòüñÿ ç íàÿâí³ñòþ òðîì-
áîç³â ó ñèñòåì³ âîðîòíî¿ âåíè. Ï³ñëÿ àíàë³çó ö³º¿
³íôîðìàö³¿ âèð³øóþòü ïèòàííÿ ïðî åòàïí³ñòü òà
îá’ºì õ³ðóðã³÷íî¿ êîðåêö³¿. Ïðè âñòàíîâëåíí³ ðåçåê-
òàáåëüíîñò³ ïóõëèíè – ïðîâîäÿòü ðàäèêàëüíå õ³ðóð-
ã³÷íå ë³êóâàííÿ – ïàíêðåàòîäóîäåíàëüíó ðåçåêö³þ
(ÏÄÐ). Ïðè âèçíà÷åíí³ íåðåçåêòàáåëüíîñò³ ïóõëèíè
³ âñòàíîâëåíí³ ïîêàçàíü äî ïàë³àòèâíîãî õ³ðóðã³÷íî-
ãî ë³êóâàííÿ âèêîíóþòü õ³ðóðã³÷í³ âòðó÷àííÿ, ñïðÿ-
ìîâàí³ íà øóíòóâàííÿ îáòóðîâàíèõ ðàêîâîþ ïóõëè-
íîþ æîâ÷íèõ øëÿõ³â, äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè,
ïðîòîêîâî¿ ñèñòåìè ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè. Ïðè öüî-
ìó á³ë³îäèãåñòèâíå øóíòóâàííÿ ïîºäíóþòü ³ç ïðîô-
³ëàêòè÷íèì ãàñòðîäèãåñòèâíèì àíàñòîìîçîì. Ó âè-
ïàäêàõ âèíèêíåííÿ âíàñë³äîê îáñòðóêö³¿ æîâ÷íèõ
ïðîòîê³â ïå÷³íêîâî¿ äèñôóíêö³¿ ç õîëàíã³òîì, ãåìî-
ðàã³÷íèì ñèíäðîìîì, ïå÷³íêîâî-íèðêîâèì ñèíäðî-
ìîì, åíöåôàëîïàò³þ, ðîçâèòêó òÿæêèõ ôîðì êàíöå-
ðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó ïîòð³áíó õ³ðóðã³÷íó
êîðåêö³þ âèêîíóþòü ó äâà åòàïè. Íà ïåðøîìó ç íèõ
çä³éñíþþòü âíóòð³øíº äðåíóâàííÿ á³ë³àðíî¿ ñèñòå-
ìè øëÿõîì åíäîñêîï³÷íîãî òðàíñïàï³ëÿðíîãî ñòåí-
òóâàííÿ, íà äðóãîìó (ï³ñëÿ óñóíåííÿ ÿâèù ïîë³îð-
ãàííî¿ äèñôóíêö³¿) – îñíîâíèé åòàï õ³ðóðã³÷íî¿

êîðåêö³¿. Ïàö³ºíòàì ç âèñîêèì õ³ðóðã³÷íèì ³ àíåñòå-
ç³îëîã³÷íèì ðèçèêîì âòðó÷àííÿ â³äíîâëåííÿ â³äòîêó
æîâ÷³ äî êèøå÷íèêà òà ïàñàæó ¿æ³ ÷åðåç øëóíîê ³
ÄÏÊ çä³éñíþþòü øëÿõîì åíäîñêîï³÷íîãî òðàíñäóî-
äåíàëüíîãî, òðàíñïàï³ëëÿðíîãî ñòåíòóâàííÿ á³ë³àð-
íî¿ ñèñòåìè òà ÄÏÊ í³ò³íîëîâèìè ñòåíòàìè.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

1. Ï³ñëÿ á³ë³îäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ ó õâî-
ðèõ íà íåðåçåêòàáåëüíèé ðàê ãîëîâêè ï³äøëóíêîâî¿
çàëîçè, óñêëàäíåíèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, ó
8,8% âèïàäê³â ó ï³çíüîìó ï³ñëÿîïåðàö³éíîìó ïåð³-
îä³ ðîçâèâàºòüñÿ îáñòðóêö³ÿ äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè
ïóõëèíîþ, ùî âèìàãàº ïîâòîðíîãî õ³ðóðã³÷íîãî
âòðó÷àííÿ.

2. Ó õâîðèõ íà íåðåçåêòàáåëüíèé ðàê ãîëîâêè
ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè, óñêëàäíåíèé ìåõàí³÷íîþ
æîâòÿíèöåþ, âèêîíàííÿ çàì³ñòü òðàäèö³éíîãî á³ë³î-
äèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ îäíîìîìåíòíîãî á³ë³î-
ãàñòðîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿ º áåçïå÷íîþ ïðî-
öåäóðîþ, ÿêà íå çá³ëüøóº ÷àñòîòó ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ
óñêëàäíåíü, çàïîá³ãàº íåîáõ³äíîñò³ ïîâòîðíèõ ãàñò-
ðîäèãåñòèâíèõ âòðó÷àíü, ïîêðàùóº ÿê³ñòü æèòòÿ
ïàö³ºíò³â ó â³ääàëåíîìó ï³ñëÿîïåðàö³éíîìó ïåð³îä³.

3. Îïåðàö³ºþ âèáîðó ïðè õ³ðóðã³÷íîìó ë³êó-
âàíí³ õâîðèõ íà íåðåçåêòàáåëüíèé ðàê ãîëîâêè
ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè, óñêëàäíåíèé îáñòðóêö³ºþ
á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè ³ äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè ç âèñî-
êèì õ³ðóðã³÷íèì ³ àíåñòåç³îëîã³÷íèì ðèçèêîì, º âè-
êîíàííÿ åíäîñêîï³÷íîãî ñòåíòóâàííÿ æîâ÷íèõ ïðî-
òîê³â ³ äâàíàäöÿòèïàëî¿ êèøêè.

4. Òÿæê³ ôîðìè êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòó
ðîçâèâàþòüñÿ ó 1,89 -4,46% õâîðèõ íà ðàê ãîëîâêè
ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè íà òë³ îáñòðóêö³¿ á³ë³àðíî¿ ñè-
ñòåìè ³ ãîëîâíî¿ ïàíêðåàòè÷íî¿ ïðîòîêè, ùî ñïðèÿº
ðîçâèòêó õîëàíã³òó, ñèíäðîìàì ñèñòåìíî¿ çàïàëüíî¿
â³äïîâ³ä³ òà ïîë³îðãàííî¿ äèñôóíêö³¿.

Òàáëèöÿ 4
Ðåçóëüòàòè ïàë³àòèâíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà ðàê ÃÏÇ äðóãî¿ ãðóïè (n=112)



49ISSN 2664-472Õ. å ISSN 2664-4738. Medical science of Ukraine / Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2019, Vol. 15, ¹ 1–2

ÒÅÕÍÎËÎÃ²ß ÏÀË²ÀÒÈÂÍÎÃÎ Õ²ÐÓÐÃ²×ÍÎÃÎ Ë²ÊÓÂÀÍÍß ÕÂÎÐÈÕ ÍÀ ÍÅÐÅÇÅÊÒÀÁÅËÜÍÈÉ ÐÀÊ ÃÎËÎÂÊÈ
Ï²ÄØËÓÍÊÎÂÎ¯ ÇÀËÎÇÈ, ÓÑÊËÀÄÍÅÍÈÉ ÌÅÕÀÍ²×ÍÎÞ ÆÎÂÒßÍÈÖÅÞ

5. Ïðè õ³ðóðã³÷íîìó ë³êóâàíí³ õâîðèõ íà íå-
ðåçåêòàáåëüíèé ðàê ãîëîâêè ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè,
óñêëàäíåíèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ ³ êàíöåðîìà-
òîçíèì ïàíêðåàòèòîì ç ðîçøèðåííÿì ãîëîâíî¿ ïàíê-
ðåàòè÷íî¿ ïðîòîêè, äîö³ëüíî âèêîðèñòîâóâàòè òàê-
òèêó äâîåòàïíîãî ë³êóâàííÿ ç åíäîñêîï³÷íèì
òðàíñïàï³ëÿðíèì ñòåíòóâàííÿì á³ë³àðíî¿ ñèñòåìè
íà ïåðøîìó òà ïîºäíàíîìó ³ç á³ë³îäèãåñòèâíèì ïàí-
êðåàòîäèãåñòèâíîãî øóíòóâàííÿì íà äðóãîìó åòàï³.

6. Çàñòîñóâàííÿ óäîñêîíàëåíî¿ òåõíîëîã³¿ ïàë³à-
òèâíîãî õ³ðóðã³÷íîãî ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà íåðåçåê-
òàáåëüíèé ðàê ãîëîâêè ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè, óñê-
ëàäíåíèé ìåõàí³÷íîþ æîâòÿíèöåþ, ñïðèÿº
çìåíøåííþ ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ óñêëàäíåíü äî 9,8%
òà ëåòàëüíîñò³ äî 3,6%.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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Àêòóàëüíîñòü. Ðàçðàáîòêà íîâûõ òåõíîëîãè÷åñêèõ ðåøåíèé ïàëëèàòèâíîãî õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ áîëüíûõ íåðåçåêòà-

áåëüíûì ðàêîì ãîëîâêè ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû (ÍÐÃÏÆ) ÿâëÿåòñÿ àâòóàëüíîé, ïîñêîëüêó ÷àñòîòà ïîñëåîïåðàöèîííûõ îñ-
ëîæíåíèé ó òàêèõ ïàöèåíòîâ äîñòèãàåò 25%, à ëåòàëüíîñòü – 20%.

Öåëü. Óëó÷øèòü äèàãíîñòèêó è íåïîñðåäñòâåííûå ðåçóëüòàòû ïàëëèàòèâíîãî õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ÍÐÃÏÆ,
îñëîæíåííûì ìåõàíè÷åñêîé æåëòóõîé, îáñòðóêöèåé äâåíàäöàòèïåðñòíîé êèøêè è êàíöåðîìàòîçíûì ïàíêðåàòèòîì.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Íà 1 ýòàïå èññëåäîâàíèÿ îöåíåíû êðèòåðèè äèàãíîñòèêè îñëîæíåíèé ÐÃÏÆ, òàêòèêà è ñïîñîáû
èõ õèðóðãè÷åñêîé êîððåêöèè (I ãðóïïà, 159 ïàöèåíòîâ). Ñôîðìóëèðîâàíà íîâàÿ òåõíîëîãèÿ õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ áîëüíûõ,
êëèíè÷åñêóþ àïðîáàöèþ êîòîðîé ïðîâåäåíî íà 2 ýòàïå. Íà 2 ýòàïå â îòêðûòîå, ïðîñïåêòèâíîå, ðàíäîìèçèðîâàííîå èññëåäî-
âàíèå âêëþ÷åíî 112 áîëüíûõ ÍÐÃÏÆ, îñëîæíåííûì ìåõàíè÷åñêîé æåëòóõîé (II ãðóïïà), êîòîðûì ïðîâåäåíî ïàëëèàòèâíîå
õèðóðãè÷åñêîå ëå÷åíèå ñ èñïîëüçîâàíèåì çàïàòåíòîâàííûõ ìåòîäèê õèðóðãè÷åñêèõ âìåøàòåëüñòâ. Ïðîâåäåí ñðàâíèòåëüíûé
àíàëèç ðåçóëüòàòîâ õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ â îáåèõ ãðóïïàõ

Ðåçóëüòàòû. Äîêàçàíà áåçîïàñíîñòü è ýôôåêòèâíîñòü îñóùåñòâëåíèÿ îäíîìîìåíòíîãî ñ áèëèîäèãåñòèâíûì ãàñòðîäèãå-
ñòèâíîãî øóíòèðîâàíèÿ. Ïîêàçàíû ïðåèìóùåñòâà òàêòèêè äâóõýòàïíîãî õèðóðãè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ áîëüíûõ ñ ïðèçíàêàìè ïå-
÷åíî÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòè. Ó áîëüíûõ ñ âûñîêèì àíåñòåçèîëîãè÷åñêèì è õèðóðãè÷åñêèì ðèñêîì îáîñíîâàíà çàìåíà îòêðû-
òîãî õèðóðãè÷åñêîãî âìåøàòåëüñòâà ýíäîñêîïè÷åñêèì ïðîòåçèðîâàíèåì áèëèàðíîé ñèñòåìû è äóîäåíàëüíîé îáñòðóêöèè.
Ïðè òÿæåëûõ ôîðìàõ êàíöåðîìàòîçíîãî ïàíêðåàòèòà ñ ðàñøèðåíèåì ãëàâíîãî ïàíêðåàòè÷åñêîãî ïðîòîêà ïðåäëîæåíà ìåòî-
äèêà ñî÷åòàííîãî áèëèî- è ïàíêðåàòîäèãåñòèâíîãî øóíòèðîâàíèÿ. Ïðè ôîðìèðîâàíèè ó ïàöèåíòîâ íà ôîíå ìåõàíè÷åñêîé
æåëòóõè ïîëèîðãàííîé äèñôóíêöèè ñ ïå÷åíî÷íî-ïî÷å÷íûì, ãåìîððàãè÷åñêèì ñèíäðîìàìè íà ïåðâîì ýòàïå ïîêàçàíà äåêîì-
ïðåññèÿ áèëèàðíîé ñèñòåìû ìàëîèíâàçèâíûìè ìåòîäèêàìè, à íà âòîðîì – îñíîâíîé ýòàï õèðóðãè÷åñêîãî âìåøàòåëüñòâà.
Â ðåçóëüòàòå ÷àñòîòà ïîñëåîïåðàöèîííûõ îñëîæíåíèé ñíèçèëàñü äî 9,8%, ëåòàëüíîñòü – äî 3,7%.

Âûâîäû. Ó áîëüíûõ ÍÐÃÏÆ, îñëîæíåííûì ìåõàíè÷åñêîé æåëòóõîé, âìåñòî òðàäèöèîííîãî áèëèîäèãåñòèâíîãî øóíòèðî-
âàíèÿ âûïîëíåíèå ñî÷åòàííîãî áèëèîãàñòðîäèãåñòèâíîãî øóíòèðîâàíèÿ ÿâëÿåòñÿ áåçîïàñíîé ïðîöåäóðîé, êîòîðàÿ íå óâåëè÷è-
âàåò ÷àñòîòó ïîñëåîïåðàöèîííûõ îñëîæíåíèé, ïðåäîòâðàùàåò íåîáõîäèìîñòü ïîâòîðíûõ ãàñòðîäèãåñòèâíûõ âìåøàòåëüñòâ,
óëó÷øàåò êà÷åñòâî æèçíè ïàöèåíòîâ â îòäàëåííîì ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðèîäå. Îïåðàöèåé âûáîðà ïðè ÍÐÃÏÆ, îñëîæíåííûì
îáñòðóêöèåé áèëèàðíîé ñèñòåìû è äâåíàäöàòèïåðñòíîé êèøêè ñ âûñîêèì õèðóðãè÷åñêèì è àíåñòåçèîëîãè÷åñêèì ðèñêîì, ÿâëÿ-
åòñÿ ýíäîñêîïè÷åñêîå âìåøàòåëüñòâî ñ ýíäîñêîïè÷åñêèì ïðîòåçèðîâàíèåì æåë÷íûõ ïðîòîêîâ è äâåíàäöàòèïåðñòíîé êèøêè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ðàê ïîäæåëóäî÷íîé æåëåçû, ìåõàíè÷åñêàÿ æåëòóõà, ïàëëèàòèâíîå õèðóðãè÷åñêîå ëå÷åíèå, ýíäîñêîïè-
÷åñêîå òðàíñïàïèëëÿðíîå ñòåíòèðîâàíèå.

TECHNOLOGY OF PALLIATIVE SURGICAL TREATMENT OF PATIENTS WITH UNRESECTABLE
CANCER OF THE HEAD OF THE PANCREAS, COMPLICATED BY MECHANICAL JAUNDICE

1Bezrodnyi B.G., 1Kolosovich I.V., 2Slobodjanyk V.P., 1Petrenko O.M, 1Filatov M.S.
1National O.O. Bogomolets Medical University, Kyiv, Ukraine

2National Military Medical Clinical Center, Kyiv, Ukraine
borisbezrodny@yahoo.com

Relevance. It is relevant to develop new technological solutions for palliative surgical treatment of patients with unresectable
pancreatic head cancer (UPHC), since the incidence of postoperative complications in such patients reaches 25%, and mortality – 20%.

Objective. To improve the diagnosis and immediate results of palliative surgical treatment of patients with UPHC complicated by
obstructive jaundice, duodenal obstruction, and carcinomatous pancreatitis.

Materials and methods. At the first stage of the study, criteria for the diagnosis of PHC complications, tactics and methods for
their surgical correction were evaluated (group I, 159 patients). After analyzing the results, a new technology for the surgical treatment
of patients is formulated, the clinical testing of which was carried out in the second stage. An open, prospective, randomized study
included 112 patients with UPHC complicated by obstructive jaundice (group II), who underwent palliative surgical treatment using
patented surgical procedures. A comparative analysis of the results of surgical treatment of patients of both groups was carried out.

Results. The safety and effectiveness of the simultaneous implementation with biliodigestive gastrodigestive shunting has been
proven. The advantages of the tactics of two-stage surgical treatment of patients with signs of liver failure are shown. In patients with high
anesthetic and surgical risk, the replacement of open surgery with endoscopic prosthetics of the biliary system and duodenal obstruction
is justified. In severe forms of carcinomatous pancreatitis with expansion of the main pancreatic duct, a technique for combined bilio- and
pancreatodigestive shunting is proposed. When multiple organ dysfunctions with hepatic-renal, hemorrhagic syndromes are formed in pa-
tients with obstructive jaundice, decompression of the biliary system by minimally invasive techniques is shown in the first stage, and the
main stage of surgical intervention in the second. As a result, the incidence of postoperative complications was 9,8%, mortality – 3,7%.

Conclusions. In patients with UPHC cancer complicated by obstructive jaundice, performing instead of traditional biliodigestive bypass
surgery combined bilioastrodigestive bypass surgery is a safe procedure that does not increase the frequency of postoperative complications,
prevents the need for repeated gastro-digestive interventions, improves the quality of life of patients in the long-term postoperative period.
The operation of choice in the surgical treatment of patients with UPHC complicated by obstruction of the biliary system and duodenum
with high surgical and anesthetic risk is endoscopic interventions with endoscopic prosthetics of the bile ducts and duodenum.

Key words: pancreatic cancer, obstructive jaundice, palliative surgical treatment, endoscopic transpapillary stenting.
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Àêòóàëüí³ñòü. Ìóêîâ³ñöèäîç (MB) – öå ñïàäêîâå
àóòîñîìíî-ðåöåñèâíå çàõâîðþâàííÿ, ùî õàðàêòåðè-
çóºòüñÿ óðàæåííÿì âñ³õ åêçîêðèííèõ çàëîç îðãàí³ç-
ìó ç ï³äâèùåííÿì â’ÿçêîñò³ ³ óòðóäíåííÿì åâàêóàö³¿
¿õ ñåêðåòó, âòîðèííèìè çì³íàìè ó âíóòð³øí³õ îðãà-
íàõ. Öå âñå, â ñâîþ ÷åðãó, ³ îáóìîâëþº êë³í³÷íó êàð-
òèíó çàõâîðþâàííÿ [5, 7, 9]. ÌÂ çóìîâëåíèé ìóòà-
ö³ÿìè â ãåí³ CFTR (ðåãóëÿòîð òðàíñìåìáðàííî¿
ïðîâ³äíîñò³ ê³ñòîçíîãî ô³áðîçó) [3, 17]. Çà äàíèìè
ë³òåðàòóðè [14], íàéá³ëüø ÷àñòîþ ìóòàö³ºþ º âèäà-
ëåííÿ ôåí³ëàëàí³íó â ä³ëÿíö³ 508 (phe508del, äî íå-
äàâíüîãî ÷àñó â³äîìèé ÿê ÄF508), ùî òðàïëÿºòüñÿ
ïðèáëèçíî ó 70% ïàö³ºíò³â íà ÌÂ. Äîñë³äæåííÿ
åï³òåë³àëüíèõ êë³òèí ³ç äèõàëüíèõ øëÿõ³â ïàö³ºíò³â
ç ê³ñòîçíèì ô³áðîçîì äàëî ïåðåêîíëèâ³ äîêàçè äå-
ôåêòó ïðîíèêíîñò³ õëîðèä³â ïëàçìàòè÷íèõ ìåìáðàí
â ëåãåíÿõ [17, 18].

×àñòîòà ÌÂ â êðà¿íàõ Çàõ³äíî¿ ªâðîïè êîëè-
âàºòüñÿ â³ä 1:6000 äî 1:12000 íîâîíàðîäæåíèõ [20].
Â îñòàíí³ ðîêè öÿ ïàòîëîã³ÿ â íàø³é êðà¿í³ íàáóâàº
âàæëèâîãî ìåäèêî-ñîö³àëüíîãî çíà÷åííÿ, ùî îáó-
ìîâëåíî íåâåëèêîþ òðèâàë³ñòþ æèòòÿ õâîðèõ (äî 40

ðîê³â), ðàííüîþ ³íâàë³äèçàö³ºþ, íåîáõ³äí³ñòþ ïîñò-
³éíîãî ë³êóâàííÿ òà äèñïàíñåðíîãî ñïîñòåðåæåííÿ,
ïðîáëåìàìè ñâîº÷àñíî¿ ä³àãíîñòèêè [8, 15, 16]. Ñë³ä
çàçíà÷èòè, ùî â ðÿä³ êðà¿í, âêëþ÷àþ÷è Óêðà¿íó, ó
çíà÷íî¿ ÷àñòèíè õâîðèõ íà MB â³í íå ä³àãíîñòóºòü-
ñÿ âçàãàë³ àáî ä³àãíîñòóºòüñÿ ï³çíî, íåð³äêî â çàïó-
ùåíèõ ñòàä³ÿõ. Â 1990-2000 ðîêàõ ñåðåäíÿ òðè-
âàë³ñòü æèòòÿ õâîðèõ íà ÌÂ â Óêðà¿í³ ñêëàäàëà 12
ðîê³â. Ñåðåä öèõ õâîðèõ ï³äë³òêîâîãî ³ äîðîñëîãî
â³êó äîñÿãàëè îäèíèö³. Äî 2015 ð. ìåä³àíà âèæèâà-
íîñò³ õâîðèõ íà ÌÂ çá³ëüøèëàñÿ äî 25,2 ðîê³â, ùî
ïîâ’ÿçàíî ç âïðîâàäæåííÿì â ïðàêòèêó ë³êóâàííÿ
ñïåöèô³÷íèõ ïðåïàðàò³â, ùî ðîçð³äæóþòü â’ÿçêèé
ñåêðåò [3, 10]. Çà îñòàííº 10-ð³÷÷ÿ â óñüîìó ñâ³ò³
â³äçíà÷àºòüñÿ çíà÷íå çðîñòàííÿ ÷èñëà äîðîñëèõ õâî-
ðèõ íà ÌÂ: ê³ëüê³ñòü õâîðèõ â ªâðîï³ ïåðåâèùóº
35000, â òîìó ÷èñë³ äîðîñëèõ áëèçüêî 50%. Öå
ñâ³ä÷èòü ïðî ïîñòóïîâó òðàíñôîðìàö³þ ÌÂ ç, áåçó-
ìîâíî, ôàòàëüíîãî çàõâîðþâàííÿ äèòÿ÷îãî â³êó â
õðîí³÷íó ïàòîëîã³þ äîðîñëèõ [1, 7, 11].

Çá³ëüøåííþ ñåðåäíüî¿ òðèâàëîñò³ æèòòÿ õâîðèõ
íà ÌÂ ñïðèÿº, ç îäíîãî áîêó, ïîñò³éíå âäîñêîíàëåí-

DOI: https://doi.org/10.32345/2664-4738.1-2.2019.07
ÓÄÊ: 616.24: [612.017.3:616 – 008.6] – 073.75

ÌÎÆËÈÂÎÑÒ² ÐÅÍÒÃÅÍÎËÎÃ²×ÍÎ¯ Ä²ÀÃÍÎÑÒÈÊÈ
ÓÐÀÆÅÍÍß ËÅÃÅÍÜ Ó ÄÎÐÎÑËÈÕ ÏÀÖ²ªÍÒ²Â,

ÕÂÎÐÈÕ ÍÀ ÌÓÊÎÂ²ÑÖÈÄÎÇ

Ìîðîçîâà Í.Ë. (https://orcid.org/0000-0003-4504-6902 )
Òêà÷åíêî Ì.Ì. (https://orcid.org/0000-0003-4210-1566)
Ðîìàíåíêî Ã.Î. (https://orcid.org/0000-0001-9527-4925)

Íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò ³ìåí³ Î.Î. Áîãîìîëüöÿ, Êè¿â, Óêðà¿íà
natalymorozova506@gmail.com

Àêòóàëüí³ñòü. Õî÷à ìóêîâ³ñöèäîç (MB) – ïîë³îðãàííå çàõâîðþâàííÿ, ïðîòå, æèòòºçäàòí³ñòü õâîðèõ âèçíà÷àºòüñÿ, â îñ-
íîâíîìó, ñòóïåíåì óðàæåííÿ ëåãåíü. Ðàííÿ ä³àãíîñòèêà ³ àäåêâàòíà êîìïëåêñíà òåðàï³ÿ MB çá³ëüøóº òðèâàë³ñòü æèòòÿ
ïàö³ºíò³â ³ ïîêðàùóº éîãî ÿê³ñòü. Öå íàäàº îñîáëèâî¿ âàæëèâîñò³ ïðîáëåì³ ñâîº÷àñíî¿ òà òî÷íî¿ ä³àãíîñòèêè MB ëåãåíü, ó
âèð³øåíí³ ÿêî¿ ïðîâ³äíà ðîëü íàëåæèòü ðåíòãåíîëîã³÷íèì äîñë³äæåííÿì.

Ìåòà. Óòî÷íåííÿ ìîæëèâîñòåé ðåíòãåíîëîã³÷íî¿ ä³àãíîñòèêè ó âèÿâëåíí³ çì³í ëåãåíü ïðè ìóêîâ³ñöèäîç³ (ÌÂ) ó äîðîñëèõ
ïàö³ºíò³â, âñòàíîâëåííÿ ì³ñöÿ êîìï’þòåðíî¿ òîìîãðàô³¿ (ÊÒ) â ä³àãíîñòè÷íîìó ïðîöåñ³.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Àíàë³ç ðåçóëüòàò³â ðåíòãåíîãðàô³¿ ³ ÊÒ 15 ïàö³ºíò³â, ÿêèì ä³àãíîç ÌÂ ñåðåäíüîãî òà òÿæêîãî ñòó-
ïåíÿ ïåðåá³ãó áóâ âñòàíîâëåíèé â äîðîñëîìó â³ö³.

Ðåçóëüòàòè. Âèçíà÷åí³ íàéá³ëüø òèïîâ³ ðåíòãåíîãðàô³÷í³ ³ êîìï’þòåðíî-òîìîãðàô³÷í³ îçíàêè óðàæåííÿ ëåãåíü ïðè ÌÂ
ó äîðîñëèõ ïàö³ºíò³â. Ïîêàçàíî, ùî ðåíòãåíîãðàô³÷í³ çì³íè â ëåãåíÿõ ó õâîðèõ íà MB º íåñïåöèô³÷íèìè ³ îáóìîâëåí³ õàðàê-
òåðîì âòîðèííîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó. Ï³äêðåñëåí³ ä³àãíîñòè÷í³ ìîæëèâîñò³ ÊÒ ïðè âèÿâëåíí³ òîíêèõ ñòðóêòóðíèõ çì³í ëå-
ãåíåâî¿ òêàíèíè ³ áðîíõ³àëüíîãî äåðåâà, ùî äîçâîëÿº ä³àãíîñòóâàòè ëåãê³ ³ àòèïîâ³ ôîðìè ÌÂ ó äîðîñëèõ, âèçíà÷àòè ñòàä³þ
³ àêòèâí³ñòü ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó, îö³íþâàòè åôåêòèâí³ñòü ë³êóâàííÿ.

Âèñíîâêè. Ïðîìåíåâ³ äîñë³äæåííÿ äîçâîëÿþòü âèçíà÷àòè ñèìïòîìè óðàæåííÿ ëåãåíü, õàðàêòåðí³ äëÿ ÌÂ. Ðåíòãåíîãðà-
ô³ÿ îðãàí³â ãðóäíî¿ ïîðîæíèíè º íåîáõ³äíèì åòàïîì ó ïîïåðåäí³é ä³àãíîñòèö³ ÌÂ ó äîðîñëèõ ïàö³ºíò³â, àáî ïðè âèíèêíåíí³
íåâ³äêëàäíèõ ñòàí³â. Íàéá³ëüøó ä³àãíîñòè÷íó ö³íí³ñòü äëÿ âèÿâëåííÿ òîíêèõ ñòðóêòóðíî-ôóíêö³îíàëüíèõ çì³í, õàðàêòåðíèõ
äëÿ ÌÂ, ìàº ÊÒ. Äëÿ ïîë³ïøåííÿ êîíòðîëþ ñòàíó îðãàí³â äèõàííÿ ³ âèçíà÷åííÿ ïîäàëüøî¿ òàêòèêè âåäåííÿ êîíêðåòíîãî ïà-
ö³ºíòà íåîáõ³äíå ðåãóëÿðíå ñïîñòåðåæåííÿ çà äîïîìîãîþ ÊÒ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ìóêîâ³ñöèäîç äîðîñëèõ, ïðîìåíåâà ä³àãíîñòèêà, êîìï’þòåðíà òîìîãðàô³ÿ
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íÿ ë³êóâàëüíî-ðåàá³ë³òàö³éíèõ ïðîãðàì äîïîìîãè
öèì õâîðèì, ç ³íøîãî – ïîë³ïøåííÿ ä³àãíîñòèêè
ëåãêèõ ³ àòèïîâèõ ôîðì õâîðîáè. Ä³àãíîç ó ï³äë³òê³â
³ äîðîñëèõ áàçóºòüñÿ íà ïîâòîðíèõ âèçíà÷åííÿõ âè-
ñîêèõ êîíöåíòðàö³é åëåêòðîë³ò³â ïîòó ïðè íàÿâíîñò³
îêðåìèõ êë³í³÷íèõ îçíàê àáî ¿õ ïîºäíàíü: õðîí³÷í³
çàïàëåííÿ ³ ïîë³ïè á³ëÿíîñîâèõ ïàçóõ, ðåöèäèâóþ-
÷èé ïàíêðåàòèò, õðîí³÷íèé áðîíõ³ò, â³äñòàâàííÿ ó
ô³çè÷íîìó ðîçâèòêó, äèñïåïòè÷í³ ïîðóøåííÿ, àçî-
îñïåðì³ÿ, çíèæåíà ôåðòèëüí³ñòü ó æ³íîê, öèðîç ïå-
÷³íêè òà ³í. [2, 5, 11].

Õî÷à MB – ïîë³îðãàííå çàõâîðþâàííÿ, ïðîòå,
æèòòºçäàòí³ñòü õâîðèõ âèçíà÷àºòüñÿ, â îñíîâíîìó,
ñòóïåíåì óðàæåííÿ ëåãåíü. Ïàòîëîã³÷í³ çì³íè â ëå-
ãåíÿõ õàðàêòåðèçóþòüñÿ îçíàêàìè õðîí³÷íîãî áðîí-
õ³òó ç ðîçâèòêîì áðîíõîåêòàç³â ³ äèôóçíîãî ïíåâìî-
ñêëåðîçó [4, 7]. Â ïðîñâ³òàõ áðîíõ³â çíàõîäèòüñÿ
â’ÿçêèé âì³ñò ñëèçîâî-ãí³éíîãî õàðàêòåðó. ×àñòîþ
çíàõ³äêîþ º àòåëåêòàçè ³ ä³ëÿíêè åìô³çåìè [4, 13]. Ó
áàãàòüîõ õâîðèõ ïåðåá³ã ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó â
ëåãåíÿõ ñóïðîâîäæóºòüñÿ íàøàðóâàííÿì áàêòåð³-
àëüíî¿ ³íôåêö³¿ (ïàòîãåííèé çîëîòèñòèé ñòàô³ëîêîê,
ãåìîô³ëüíà ³ ñèíüîãí³éíà ïàëè÷êà) ç ôîðìóâàííÿì
äåñòðóêö³¿ [6, 12]. Îñîáëèâîñòÿìè óðàæåííÿ ëåãåíü
ïðè ÌÂ ó äîðîñëèõ º âèñîêà ÷àñòîòà óñêëàäíåíü,
ùî âèìàãàþòü ³íòåíñèâíî¿ òåðàï³¿ – öå ïíåâìîòî-
ðàêñ, ëåãåíåâà êðîâîòå÷à, àòåëåêòàç, ãîñòðà äèõàëü-
íà íåäîñòàòí³ñòü [6, 9, 19].

Ðàííÿ ä³àãíîñòèêà ³ àäåêâàòíà êîìïëåêñíà òåðà-
ï³ÿ MB çá³ëüøóþòü òðèâàë³ñòü æèòòÿ ïàö³ºíò³â ³ ïî-
êðàùóþòü éîãî ÿê³ñòü. Öå íàäàº îñîáëèâî¿ âàæëè-
âîñò³ ïðîáëåì³ ñâîº÷àñíî¿ òà òî÷íî¿ ä³àãíîñòèêè MB
ëåãåíü, ó âèð³øåíí³ ÿêî¿ ïðîâ³äíà ðîëü íàëåæèòü
ðåíòãåíîëîã³÷íèì äîñë³äæåííÿì.

Ìåòà: óòî÷íåííÿ ìîæëèâîñòåé ðåíòãåíîëîã³÷íî¿
ä³àãíîñòèêè ó âèÿâëåíí³ çì³í ëåãåíü ïðè ÌÂ ó äî-
ðîñëèõ, à òàêîæ âñòàíîâëåííÿ ì³ñöÿ êîìï’þòåðíî¿
òîìîãðàô³¿ â ä³àãíîñòè÷íîìó ïðîöåñ³.

Â³äïîâ³äíî äî ìåòè äîñë³äæåííÿ, áóëè âèçíà÷åí³
îñíîâí³ éîãî çàâäàííÿ: âèçíà÷èòè íàéá³ëüø òèïîâ³
ïðîìåíåâ³ ñèìïòîìè óðàæåííÿ ëåãåíü òà îö³íèòè
ä³àãíîñòè÷í³ ìîæëèâîñò³ êîìï’þòåðíî¿ òîìîãðàô³¿
ïðè ÌÂ ëåãåíü.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Â îñíîâó ðîáîòè ïîêëàäåíèé àíàë³ç ðåçóëüòàò³â
ïðîìåíåâèõ äîñë³äæåíü 15 ïàö³ºíò³â (11 ÷îëîâ³ê³â ³
4 æ³íêè) ó â³ö³ â³ä 19 äî 25 ðîê³â ç ä³àãíîçîì ÌÂ
ñåðåäíüîãî ( 9 õâîðèõ) òà òÿæêîãî (6 õâîðèõ) ñòóïå-
íÿ ïåðåá³ãó, ï³äòâåðäæåíèì ïîòîâèìè ïðîáàìè ³ ãå-
íåòè÷íèìè äîñë³äæåííÿìè.

Òÿæê³ñòü ïåðåá³ãó îö³íþâàëè çà ñóêóïí³ñòþ
êë³í³÷íèõ îçíàê (ñòàë³ñòü êàøëþ, ïîêàçíèêè ôóíêö³¿
çîâí³øíüîãî äèõàííÿ, âàãî-ðîñòîâ³ ïîêàçíèêè, óðà-
æåííÿ ïå÷³íêè, ñòóï³íü ðåíòãåíîëîã³÷íèõ çì³í â ëå-
ãåíÿõ, õàðàêòåð ³íôåêö³éíîãî çáóäíèêà, íàÿâí³ñòü

óñêëàäíåíü ³ îá’ºì íåîáõ³äíî¿ àíòèáàêòåð³àëüíî¿ òå-
ðàï³¿). Êë³í³÷íà êàðòèíà ñåðåäíüîòÿæêîãî ïåðåá³ãó
ÌÂ ó âñ³õ õâîðèõ õàðàêòåðèçóâàëàñü ñòàë³ñòþ êàø-
ëþ ³ çíèæåííÿì ïîêàçíèê³â ôóíêö³¿ çîâí³øíüîãî
äèõàííÿ íà 30-40% â ïîð³âíÿíí³ ç íîðìîþ, çì³íàìè
ïå÷³íêè òà ï³äøëóíêîâî¿ çàëîçè, çà á³îõ³ì³÷íèìè
ïîêàçíèêàìè òà äàíèìè ÓÇÄ (ó 7 õâîðèõ), íàÿâí³ñ-
òþ ñèíüîãí³éíî¿ ïàëè÷êè â îäèíè÷íèõ ïîñ³âàõ ìîê-
ðîòèííÿ (ó 6 õâîðèõ). Ó 8 õâîðèõ ñïîñòåð³ãàëîñü
óðàæåííÿ á³ëÿíîñîâèõ ïàçóõ. Ïàö³ºíòè ç ïåðåá³ãîì
ÌÂ ñåðåäíüîãî ñòóïåíþ òÿæêîñò³ ïîòðåáóâàëè ïî-
ñò³éíîãî ìåäèêàìåíòîçíîãî ë³êóâàííÿ ç ìåòîþ ïî-
ïåðåäæåííÿ ìîæëèâèõ óñêëàäíåíü çàõâîðþâàííÿ.

Âñ³ õâîð³ ç òÿæêèì ïåðåá³ãîì ÌÂ ìàëè ðîçãîðíó-
òó êë³í³÷íó êàðòèíó çàõâîðþâàííÿ ç ïîñò³éíèì ïðî-
äóêòèâíèì êàøëåì, çíèæåííÿì ìàñè ò³ëà, ÷àñòèìè
çàãîñòðåííÿìè õðîí³÷íîãî áðîíõ³òó. Ó á³ëüøîñò³
âèïàäê³â (4 õâîðèõ) ñïîñòåð³ãàëèñü öèðîòè÷í³ çì³íè
ïå÷³íêè. Òàêîæ ó 4 õâîðèõ ñòàá³ëüíî âèñ³âàëè
ñèíüîãí³éíó ïàëè÷êó â ìîêðîòèíí³. Ïðè çàãîñòðåíí³
ïðîöåñó ó âñ³õ õâîðèõ ôóíêö³ÿ çîâí³øíüîãî äèõàí-
íÿ áóëà çíèæåíà á³ëüøå, í³æ íà 50%. ²íòåðâàëè ì³æ
çàãîñòðåííÿìè, ÿê³ âèìàãàþòü âíóòð³øíüîâåííîãî
çàñòîñóâàííÿ àíòèá³îòèê³â, ñêëàäàëè ìåíøå 4
ì³ñÿö³â. Âàæê³ óñêëàäíåííÿ ÌÂ (äåñòðóêö³ÿ ëåãåíå-
âî¿ òêàíèíè ³ ïíåâìîòîðàêñ) â³äì³÷àëèñü ó 2 õâîðèõ.
Äîñèòü ÷³òêî ó âñ³õ õâîðèõ ç òÿæêèì ïåðåá³ãîì ÌÂ
áóëè âèðàæåí³ çì³íè í³ãòüîâèõ ôàëàíã ó ôîðì³ «áà-
ðàáàííèõ ïàëè÷îê», í³ãò³â – ó ôîðì³ «ãîäèííèêîâèõ
ñêåëåöü», äåôîðìàö³ÿ ãðóäíî¿ êë³òêè.

Ïàö³ºíò³â îá’ºäíóâàëî òå, ùî âñ³ì ä³àãíîç ÌÂ
áóâ âñòàíîâëåíèé â äîðîñëîìó â³ö³. Âñ³ õâîð³ ìàëè
òðèâàëèé (ç ðàííüîãî äèòÿ÷îãî â³êó) àíàìíåç çàõâî-
ðþâàíü îðãàí³â äèõàííÿ – õðîí³÷íîãî áðîíõ³òó,
ïíåâìîí³¿, çàïàëåíü á³ëÿíîñîâèõ ïàçóõ. Ïðè îáñòå-
æåíí³ â³äçíà÷åíî çíèæåííÿ ³íäåêñó ìàñè ò³ëà â
ñåðåäíüîìó äî 17,5 êã/ì2 (íîðìà – â³ä 18,5 äî
24,9 êã/ì2). Ç âåðåñíÿ 2017ð. ïî áåðåçåíü 2019 ð. ïà-
ö³ºíòè çíàõîäèëèñü íà ë³êóâàíí³ â ³íôåêö³éíîìó
â³ää³ëåíí³ Îëåêñàíäð³âñüêî¿ êë³í³÷íî¿ ë³êàðí³ ì.
Êèºâà ç ïðèâîäó çàãîñòðåííÿ îñíîâíîãî çàõâîðþ-
âàííÿ. Äî ä³àãíîñòè÷íîãî àëãîðèòìó, êð³ì çàãàëü-
íîêë³í³÷íèõ ³ ëàáîðàòîðíèõ ìåòîä³â îáñòåæåííÿ,
áóëè âêëþ÷åí³: öèôðîâà ðåíòãåíîãðàô³ÿ â äèíàìèö³
íà àïàðàò³ «Radrex» ô³ðìè Toshiba ³ ìóëüòèñï³ðàëü-
íà êîìï’þòåðíà òîìîãðàô³ÿ (ÌÑÊÒ) îðãàí³â ãðóä-
íî¿ ïîðîæíèíè íà êîìï’þòåðíîìó òîìîãðàô³
Toshiba Aquilion Prime.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ïðè ðåíòãåíîãðàô³¿ ó õâîðèõ íà MB â ëåãåíÿõ
âèçíà÷àëèñü íåñïåöèô³÷í³ çì³íè ÿê³, â îñíîâíîìó,
áóëè îáóìîâëåí³ õàðàêòåðîì âòîðèííîãî çàïàëüíîãî
ïðîöåñó. Ó âñ³õ ïàö³ºíò³â âèçíà÷àëèñü: ïîñèëåííÿ ³
äåôîðìàö³ÿ ëåãåíåâîãî ðèñóíêà, éîãî òÿæèñòèé õà-
ðàêòåð âíàñë³äîê ïåðåâàæàííÿ ïåð³áðîíõ³àëüíèõ
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çì³í; ñ³ò÷àñò³ñòü ïðè çàëó÷åíí³ â ïðîöåñ ïåð³àöèíàð-
íèõ ³ ïåð³ëîáóëÿðíèõ åëåìåíò³â ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè
(ðèñ.1); ó òðüîõ õâîðèõ ç òÿæêèì ïðåá³ãîì ÌÂ – îç-
íàêè ã³ïåðïîâ³òðÿíîñò³ ëåãåíü (íåð³âíîì³ðí³ñòü âåí-
òèëÿö³¿, ä³ëÿíêè çäóòòÿ, íèçüêå ñòîÿííÿ ä³àôðàãìè,
ñïëîùåííÿ ¿¿ êóïîë³â, âèáóõàííÿ ãðóäèíè âïåðåä,

Ðèñ. 1. Ðåíòãåíîãðàìà îðãàí³â ãðóäíî¿ ïîðîæíèíè õâîðîãî
Ø., 19 ðîê³â. Ìóêîâ³ñöèäîç, ëåãåíåâà ôîðìà.
Ñåðåäíüîòÿæêèé ïåðåá³ã. Ôàçà çàãîñòðåííÿ,

çà áðîíõèòè÷íèì òèïîì. Âèçíà÷àºòüñÿ öèë³íäðè÷íà ôîðìà
ãðóäíî¿ êë³òèíè, îïóùåííÿ êóïîë³â ä³àôðàãìè. Âèðàæåíå

äèôóçíå ïîñèëåííÿ ³ êîì³ðêîâà äåôîðìàö³ÿ ëåãåíåâîãî
ðèñóíêà. Ìíîæèíí³ ïëåâðî-ä³àôðàãìàëüí³ ñïàéêè

Ðèñ. 2. Ðåíòãåíîãðàìà îðãàí³â ãðóäíî¿ ïîðîæíèíè
õâîðîãî Ç., 21 ðîêó. Ìóêîâ³ñöèäîç, çì³øàíà ôîðìà.

Òÿæêèé ïåðåá³ã. Ôàçà çàãîñòðåííÿ. Õðîí³÷íà ñèíüîãí³éíà
³íôåêö³ÿ. Ãí³éíèé åíäîáðîíõ³ò. Íà òë³ äèôóçíîãî

ï³äñèëåííÿ ³ äåôîðìàö³¿ ëåãåíåâîãî ðèñóíêà ç îáîõ áîê³â
âèçíà÷àºòüñÿ ïîòîâùåííÿ ³ óù³ëüíåííÿ ñò³íîê áðîíõ³â

(ñèìïòîì ïàðàëåëüíèõ ë³í³éíèõ ³ ê³ëüöåïîä³áíèõ ò³íåé),
ïåð³áðîíõ³àëüíà ³íô³ëüòðàö³ÿ, ðîçøèðåííÿ ³ âòðàòà

ñòðóêòóðè êîðåí³â ëåãåíü. Çë³âà â âåðõí³é ÷àñòö³ – ä³ëÿíêè
çäóòòÿ ëåãåíåâî¿ òêàíèíè, â íèæí³õ â³ää³ëàõ ñïðàâà –

äèñêîïîä³áí³ àòåëåêòàçè.

ðîçøèðåííÿ ðåòðîñòåðíàëüíîãî ³ ðåòðîêàðä³àëüíîãî
ïðîñòîð³â, ê³ôîç ãðóäíîãî â³ää³ëó õðåáòà, ôîðìó-
âàííÿ «ëåãåíåâîãî ñåðöÿ); ó äâîõ õâîðèõ ç óñêëàäíå-
íèì ïåðåá³ãîì ÌÂ – ðîçøèðåííÿ êîðåí³â ëåãåíü çà
ðàõóíîê ã³ïåðïëàç³¿ áðîíõîïóëüìîíàëüíèõ ë³ìôà-
òè÷íèõ âóçë³â; ìíîæèíí³ ä³ëÿíêè ³íô³ëüòðàö³¿ òà
àòåëåêòàçóâàííÿ ëåãåíåâî¿ òêàíèíè (ðèñ. 2, 3).

Çà ñê³àëîã³÷íèìè õàðàêòåðèñòèêàìè, ëåãåíåâó
ôîðìó ÌÂ ìîæíà â³äíåñòè äî ãðóïè äèñåì³íîâàíèõ
³ ³íòåðñòèö³àëüíèõ çàõâîðþâàíü ëåãåíü. Äèôåðåíö³-
àëüíà ä³àãíîñòèêà ÌÂ ïðîâîäèëàñü, â ïåðøó ÷åðãó,
ç õðîí³÷íèì áðîíõ³òîì, âðîäæåíèìè ³ íàáóòèìè
áðîíõîåêòàçàìè ³ ñèíäðîìîì Â³ëüÿìñà-Êåìïáåëà.
Ïíåâìîí³ÿ, çà äàíèìè ë³òåðàòóðè, ÷àñòî óñêëàäíþº
ÌÂ [4, 6, 12]. Â íàøîìó äîñë³äæåíí³ ðåíòãåíî-
ëîã³÷í³ îçíàêè ïíåâìîí³¿ âèçíà÷àëèñü ïðè çàãîñò-
ðåíí³ îñíîâíîãî çàõâîðþâàííÿ ó âñ³õ õâîðèõ ç òÿæ-
êèì ïåðåá³ãîì ÌÂ, ³ ó á³ëüøîñò³ (6 õâîðèõ) – ç
ñåðåäíüîòÿæêèì ïåðåá³ãîì çàõâîðþâàííÿ. Õàðàê-
òåðíîþ îñîáëèâ³ñòþ ³íôåêö³éíîãî çàïàëüíîãî ïðî-
öåñó â ëåãåíÿõ äîðîñëèõ õâîðèõ íà ÌÂ âèÿâèâñÿ
éîãî áåçïåðåðâíî-ðåöèäèâóþ÷èé ïåðåá³ã íà òë³
ñò³éêèõ çì³í áðîíõ³àëüíî¿ ñò³íêè, ðîçïîâñþäæåíîãî
ïíåâìîô³áðîçó, îáñòðóêòèâíî¿ ³ áóëüîçíî¿ åìô³çå-
ìè. Òÿæê³ óñêëàäíåííÿ ó âèãëÿä³ äåñòðóêö³¿ ëåãåíå-
âî¿ òêàíèíè ³ ïíåâìîòîðàêñó ñïîñòåð³ãàëèñü ó äâîõ
ïàö³ºíò³â ³ õàðàêòåðèçóâàëèñü øâèäêîþ íåãàòèâíîþ
äèíàì³êîþ (ðèñ. 4).

Ðèñ. 3. Ðåíòãåíîãðàìà îðãàí³â ãðóäíî¿ ïîðîæíèíè õâîðîãî
Â., 25 ðîê³â. Ìóêîâ³ñöèäîç, ëåãåíåâà ôîðìà. Òÿæêèé
ïåðåá³ã. Ôàçà çàãîñòðåííÿ. Âèçíà÷àºòüñÿ îïóùåííÿ

êóïîë³â ä³àôðàãìè, ï³äñèëåííÿ ³ äåôîðìàö³ÿ ëåãåíåâîãî
ðèñóíêó, ïåð³áðîíõ³àëüíà ³íô³ëüòðàö³ÿ; â íèæí³õ â³ää³ëàõ,
á³ëüøå çë³âà – ìíîæèíí³ ñóáñåãìåíòàðí³ ôîêóñè çàïàëüíî¿

³íô³ëüòðàö³¿. Ðîçøèðåííÿ êîðåí³â ëåãåíü çà ðàõóíîê
ëåãåíåâî¿ àðòåð³¿ (ðåíòãåíîëîã³÷íà îçíàêà àðòåð³àëüíî¿

ëåãåíåâî¿ ã³ïåðòåíç³¿) ³ âèïèíàííÿ äóãè ëåãåíåâîãî
ñòîâáóðà (ñèñòîë³÷íå ïåðåâàíòàæåííÿ ïðàâîãî øëóíî÷êà)

ôîðìóº êàðòèíó «ëåãåíåâîãî ñåðöÿ»
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Ïðîòÿãîì îäí³º¿ äîáè ñïîñòåð³ãàëàñü øâèäêà íå-
ãàòèâíà äèíàì³êà ç ðîçâèòêîì ïðàâîá³÷íî¿ ïîë³ñåã-
ìåíòàðíî¿ ïíåâìîí³¿. Íà òë³ äèôóçíîãî ï³äñèëåííÿ ³
êîì³ðêîâî¿ äåôîðìàö³¿ ëåãåíåâîãî ðèñóíêó òà ðîç-
ïîâñþäæåíî¿ åìô³çåìè âèçíà÷àëèñü ïîîäèíîê³ âîã-
íèùà ïíåâìîí³÷íî¿ ³íô³ëüòðàö³¿ â ìåä³àëüíèõ
â³ää³ëàõ ëåãåíü, á³ëüøå ñïðàâà (à). ×åðåç äîáó ñïðà-
âà ó âåðõí³é ÷àñòö³ âèçíà÷àëàñü ìàñèâíà ïíåâìî-
í³÷íà ³íô³ëüòðàö³ÿ âîãíèùåâî-çëèâíîãî õàðàêòåðó ³ç
çîíîþ äåñòðóêö³¿ â öåíòð³ (âèä³ëåíà ÷åðâîíèì) (á).

Òàêèì ÷èíîì, îñíîâíèìè ðåíòãåíîãðàô³÷íèìè
ñèìïòîìàìè ó ñïîñòåðåæóâàíèõ íàìè õâîðèõ º äè-
ôóçí³ çì³íè ëåãåíåâîãî ðèñóíêà, îçíàêè åìô³çåìè
ëåãåí³â ³ ð³çíîãî ñòóïåíÿ ïíåâìîí³÷íà ³íô³ëüòðàö³ÿ.
Â³äîìî, ùî ðàíí³ ïðîÿâè çàõâîðþâàííÿ íà ñòàíäàð-
òíèõ ðåíòãåíîãðàìàõ íå îòðèìóþòü â³äîáðàæåííÿ,
áðîíõîåêòàçè â³çóàë³çóþòüñÿ ïîãàíî, ïíåâìîô³áðîç
³ åìô³çåìó ëåãåí³â ìîæíà ä³àãíîñòóâàòè ò³ëüêè ïðè
¿õ äîñòàòí³é ïîøèðåíîñò³ [5, 7, 8]. Äàí³ ðåíòãåíî-
ãðàô³÷íîãî äîñë³äæåííÿ ñâ³ä÷àòü ïðî òå, ùî ïðè
ÌÂ âèíèêàº ïîòîâùåííÿ ñò³íîê äèõàëüíèõ øëÿõ³â ³/

àáî ¿õ äèëàòàö³ÿ, ùî ïðîÿâëÿºòüñÿ íå÷³òêèìè ê³ëüöÿ-
ìè (ñ³ò÷àñòà äåôîðìàö³ÿ ëåãåíåâîãî ðèñóíêà) ÷åðåç
ïîòîâùåííÿ äèõàëüíèõ øëÿõ³â â ïîïåðå÷íîìó ïå-
ðåð³ç³ (ïàðàëåëüíî ïó÷êó ðåíòãåí³âñüêèõ ïðîìåí³â).
Òÿæèñòèé õàðàêòåð äåôîðìàö³¿ ëåãåíåâîãî ðèñóíêó
âèêëèêàíèé ïîòîâùåíèìè, ðîçøèðåíèìè äèõàëüíè-
ìè øëÿõàìè, ùî íàïðàâëåí³ ïåðïåíäèêóëÿðíî ðåíò-
ãåí³âñüêîìó ïðîìåíþ. Ðîçøèðåí³ äèõàëüí³ øëÿõè,
çàïîâíåí³ ñëèçîâèìè ïðîáêàìè, âèçíà÷àþòüñÿ ÿê
ðîçñ³ÿí³ âîãíèùåâ³ òà ïîäîâæåí³, òðóá÷àñò³ çàòåì-
íåííÿ. Íåçâàæàþ÷è íà òå, ùî áðîíõîåêòàçè áåçïîñå-
ðåäíüî íà ðåíòãåíîãðàìàõ íå â³çóàë³çóþòüñÿ, öèô-
ðîâà ðåíòãåíîãðàô³ÿ çàëèøàºòüñÿ âàæëèâèì ³
íåîáõ³äíèì åòàïîì â ïîïåðåäí³é ä³àãíîñòèö³ ÌÂ ó
äîðîñëèõ ïàö³ºíò³â ³ç âèðàæåíèìè çì³íàìè â ëåãå-
íÿõ, à òàêîæ ïðè âèçíà÷åíí³ óñêëàäíåíü, ùî âèìàãà-
þòü íåâ³äêëàäíî¿ äîïîìîãè.

Â íàøîìó äîñë³äæåíí³ ìóëüòèñï³ðàëüíà êîìï’þ-
òåðíà òîìîãðàô³ÿ (ÌÑÊÒ) âèêîíóâàëàñü âæå ïðè
ï³äòâåðäæåíîìó ä³àãíîç³ ç ìåòîþ âèçíà÷åííÿ õàðàê-
òåðó, ñòðóêòóðè, ïîøèðåíîñò³ òà ñòóïåíÿ çì³í ëå-

Ðèñ. 4 à, á. Ðåíòãåíîãðàìè îðãàí³â ãðóäíî¿ ïîðîæíèíè õâîðî¿ Ë., 25 ðîê³â. Ìóêîâ³ñöèäîç, ëåãåíåâà ôîðìà.
Òÿæêèé ïåðåá³ã. Ôàçà çàãîñòðåííÿ. Ðåíòãåíîãðàìè âèêîíàí³ íà ïåðåñóâíîìó ðåíòãåíîëîã³÷íîìó àïàðàò³

â óìîâàõ ðåàí³ìàö³éíîãî â³ää³ëåííÿ ó âèìóøåíîìó ïîëîæåíí³ õâîðî¿.

Òàáëèöÿ 1
×àñòîòà âèÿâëåííÿ ðåíòãåíîãðàô³÷íèõ îçíàê óðàæåííÿ ëåãåíü ó õâîðèõ íà ÌÂ

â çàëåæíîñò³ â³ä òÿæêîñò³ ïåðåá³ãó çàõâîðþâàííÿ

à á
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ãåí³â ó õâîðèõ íà ÌÂ. Ïðîâåäåí³ äîñë³äæåííÿ äîç-
âîëèëè âèÿâèòè ïðîâ³äí³ ïðîìåíåâ³ ñèìïòîìè ÌÂ.
Ó âñ³õ õâîðèõ ñïîñòåð³ãàëîñü ð³çíîãî ñòóïåíÿ òî-
òàëüíå ñèñòåìíå óðàæåííÿ áðîíõîëåãåíåâèõ ñòðóê-
òóð: ïðîÿâè äåôîðìóþ÷îãî áðîíõ³òó (ó 15 õâîðèõ) –
óù³ëüíåííÿ ³ íåð³âíîì³ðíå ïîòîâùåííÿ ñò³íîê âåëè-
êèõ áðîíõ³â (ñèìïòîì «òðàìâàéíî¿ êîë³¿»), ðîçøè-
ðåííÿ ¿õ ïðîñâ³òó ïðè ïîð³âíÿíí³ ç ïðèëåãëî¿ àðòå-
ð³ºþ (ñèìïòîì «ïåðñíÿ»); áðîíõîåêòàçè (ó 11
õâîðèõ) – íàÿâí³ñòü âèðàæåíî¿ (íå ìåíøå, í³æ
âäâ³÷³ â³ä âèõ³äíèõ ðîçì³ð³â) íåð³âíîì³ðíî¿ äèëà-
òàö³¿ áðîíõ³â âñ³õ ïîðÿäê³â, çàïîâíåííÿ ¿õ ñåêðåòîì
íèçüêî¿ àáî âèñîêî¿ äåíñèòîìåòðè÷íî¿ ù³ëüíîñò³ ç
óòâîðåííÿì ìóêî¿äíèõ ïðîáîê àáî ç íàÿâí³ñòþ
ð³âíÿ ð³äèíè. Ó á³ëüøîñò³ (10) õâîðèõ áðîíõîåêòàç³ÿ
ìàëà äâîá³÷íèé õàðàêòåð, àëå ïåðåâàæíî âðàæàëàñÿ
âåðõíÿ ÷àñòêà ñïðàâà (ðèñ. 5, 6)

Ïðè çàãîñòðåíí³ îñíîâíîãî çàõâîðþâàííÿ ó âñ³õ
õâîðèõ ç òÿæêèì ïåðåá³ãîì ÌÂ, ³ ó á³ëüøîñò³ (6
õâîðèõ) – ç ïåðåá³ãîì ñåðåäíüî¿ òÿæêîñò³ çàõâîðþ-
âàííÿ ïðè ÌÑÊÒ âèçíà÷àëàñü ³íô³ëüòðàö³ÿ ëåãåíå-
âî¿ òêàíèíè (ïåð³áðîíõîâàñêóëÿðí³ ³íô³ëüòðàòè,
ä³ëÿíêè àëüâåîëÿðíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿ ëåãåíåâî¿ òêàíè-
íè ð³çíî¿ ïðîòÿæíîñò³). Ó äâîõ õâîðèõ ç ñåðåäíüî-
òÿæêèì ïåðåá³ãîì ÌÂ ïðè îö³íö³ ÊÒ â äèíàì³ö³
â³äçíà÷àâñÿ çíà÷íèé ðåãðåñ ³íô³ëüòðàòèâíèõ çì³í íà
òë³ ë³êóâàííÿ. Ïðîÿâè ëåãåíåâî¿ ã³ïåðòåíç³¿ – ðîçøè-
ðåííÿ ñòîâáóðà ëåãåíåâî¿ àðòåð³¿ òà ¿¿ êðóïíèõ ã³ëîê,
ðîçøèðåííÿ áðîíõ³àëüíèõ àðòåð³é – âèÿâëåí³ ó 5
õâîðèõ ç òÿæêèì ïåðåá³ãîì ÌÂ (ðèñ. 5, 6). Òàêîæ ó
âñ³õ õâîðèõ âèçíà÷àëàñü ïîøèðåíà íåãîìîãåíí³ñòü
âåíòèëÿö³¿, ùî º îçíàêîþ ïîðóøåííÿ áðîíõ³àëüíî¿
ïðîõ³äíîñò³ íà ð³âí³ ïåðèôåðè÷íèõ â³ää³ë³â áðîíõ³-
àëüíîãî äåðåâà (ðèñ. 7).

Ðèñ. 7. Êîìï’þòåðíà òîìîãðàìà ãðóäíî¿ ïîðîæíèíè õâîðîãî Ñ., 23 ðîê³â. Ìóêîâ³ñöèäîç, çì³øàíà ôîðìà.
Ñåðåäíüîòÿæêèé ïåðåá³ã. Ôàçà çàãîñòðåííÿ. Âèçíà÷àºòüñÿ íåð³âíîì³ðí³ñòü («ìîçà¿÷í³ñòü») âåíòèëÿö³¿

(ä³ëÿíêè ã³ïåðâåíòèëÿö³¿ âèä³ëåí³ ÷åðâîíèì êîëüîðîì), çë³âà â S3 – ô³áðîàòåëåêòàç (ñòð³ëêà)

Ðèñ. 5. Êîìï’þòåðíà òîìîãðàìà ãðóäíî¿ ïîðîæíèíè
õâîðîãî Ø., 19 ðîê³â. Ìóêîâ³ñöèäîç, ëåãåíåâà ôîðìà.

Ñåðåäíüîòÿæêèé ïåðåá³ã. Ôàçà çàãîñòðåííÿ çà áðîíõ³òè÷-
íèì òèïîì. Íà ñåðåäèííîìó çð³ç³ âèçíà÷àþòüñÿ ê³ëüöå-

ïîä³áí³ ñòðóêòóðè ç íåð³âíîì³ðíî ïîòîâùåíèìè ñò³íêàìè,
îáóìîâëåí³ áðîíõîåêòàçàìè, ïîïåðå÷íèé ïåðåð³ç áðîíõà –

ñèìïòîì «ïåðñíÿ», ïëåâðîëåãåíåâèé ô³áðîç

Ðèñ. 6. Êîìï’þòåðíà òîìîãðàìà ãðóäíî¿ ïîðîæíèíè
õâîðîãî Â., 25 ðîê³â. Ìóêîâ³ñöèäîç, ëåãåíåâà ôîðìà.

Òÿæêèé ïåðåá³ã. Ôàçà çàãîñòðåííÿ. Òèïîâèé
äëÿ ìóêîâ³ñöèäîçó äîðîñëèõ ðàä³îëîã³÷íèé îáðàç äàíîãî

çàõâîðþâàííÿ: äâîá³÷íà ñóáòîòàëüíà áðîíõîåêòàç³ÿ; ñò³íêè
áðîíõ³â ïîòîâùåí³, ù³ëüí³, âèðàæåíà ïåð³áðîíõ³àëüíà

³íô³ëüòðàö³ÿ; ÷àñòèíà áðîíõ³â çàïîâíåí³ ãóñòèì
(çà äåíñèòîìåòðè÷íèìè ïàðàìåòðàìè), â’ÿçêèì ñåêðåòîì

(ñëèçîâ³ ïðîáêè)
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Ç òàáëèö³ 2 âèïëèâàº, ùî ïðîâ³äíèìè ä³àãíîñ-
òè÷íèìè ÊÒ-îçíàêàìè áóëè ñèìïòîì íåð³âíîì³ð-
íîñò³ («ìîçà¿÷íîñò³») âåíòèëÿö³¿ ³ äåôîðìóþ÷îãî
áðîíõ³òó, ÿê³ çóñòð³÷àëèñü ó âñ³õ ïàö³ºíò³â ç ÌÂ íå-
çàëåæíî â³ä ñòóïåíÿ òÿæêîñò³. Ðåøòà îçíàê ó õâîðèõ
ðîçð³çíÿëèñÿ âèðàçí³ñòþ òèõ ÷è ³íøèõ ïðîÿâ³â, âèç-
íà÷àþ÷è ñòóï³íü òÿæêîñò³ çàõâîðþâàííÿ ç ïîçèö³¿
ïðîìåíåâî¿ ä³àãíîñòèêè. Ó âñ³õ ïàö³ºíò³â ç òÿæêèì
ïåðåá³ãîì ÌÂ âèÿâëåí³ îçíàêè áóëüîçíî¿ åìô³çåìè
ëåãåí³â. Ïðè öüîìó áóëüîçí³ çì³íè, â îñíîâíîìó,
ëîêàë³çóâàëèñü ñóáïëåâðàëüíî â óñ³õ â³ää³ëàõ. Áóëü-
îçíà åìô³çåìà, ÿê éìîâ³ðíà ïðè÷èíà ðîçâèòêó â ïî-
äàëüøîìó ïíåâìîòîðàêñó, º ïðîãíîñòè÷íî íåñïðè-
ÿòëèâîþ îçíàêîþ. Òàêîæ íåîáõ³äíî â³äçíà÷èòè, ùî
ïðè ÊÒ (íà â³äì³íó â³ä ðåíòãåíîãðàô³¿) ó âñ³õ
ïàö³ºíò³â ç òÿæêèì ïåðåá³ãîì ÌÂ âèçíà÷àëèñü
äâîá³÷í³ áðîíõîåêòàçè ç ïåðåâàæíîþ ëîêàë³çàö³ºþ â
âåðõí³õ ÷àñòêàõ ëåãåíü. Öå äåìîíñòðóº ÊÒ ÿê á³ëüø
÷óòëèâèé ³íäèêàòîð óðàæåííÿ áðîíõ³àëüíîãî äåðå-
âà, ³ ï³äòâåðäæóº äîñèòü ðàíí³é ðîçâèòîê ìîðôîëîã-
³÷íèõ çì³í ëåãåí³â ïðè ÌÂ. Êîìï’þòåðíà òîìîãðà-
ô³ÿ îðãàí³â ãðóäíî¿ êë³òêè ó äîðîñëèõ õâîðèõ MB º
íåîáõ³äíèì ä³àãíîñòè÷íèì çàõîäîì äëÿ âèÿâëåííÿ
áðîíõîåêòàç³â ³ ñóáïëåâðàëüíèõ áóëë.

Òàêèì ÷èíîì, ÌÑÊÒ, ó ïîð³âíÿíí³ ç ðåíòãåíî-
ãðàô³ºþ, ó õâîðèõ íà ÌÂ âèÿâëÿº òîíê³ ñòðóêòóðí³
çì³íè ëåãåíåâî¿ òêàíèíè ³ áðîíõ³àëüíîãî äåðåâà (íà-
ÿâí³ñòü çîí çíèæåíî¿ ù³ëüíîñò³ ëåãåíåâî¿ òêàíèíè;
ðîçøèðåííÿ ³ äåôîðìàö³ÿ ñåãìåíòàðíèõ ³ ñóáñåã-
ìåíòàðíèõ áðîíõ³â; ïîòîâùåííÿ ñò³íîê áðîíõ³â; íà-
ÿâí³ñòü ä³ëÿíîê «ìîçà¿÷íî¿» ù³ëüíîñò³ ëåãåíåâî¿
òêàíèíè; âèÿâëåííÿ áðîíõîåêòàç³â). Öå äîçâîëÿº
ïðàâèëüíî âèçíà÷àòè ñòàä³þ ³ àêòèâí³ñòü ïàòîëîã³÷-
íîãî ïðîöåñó, à òàêîæ â³äêðèâàº ìîæëèâ³ñòü ä³àãíî-
ñòóâàòè ëåãê³ ³ àòèïîâ³ ôîðìè ÌÂ ó äîðîñëèõ, îö³-
íþâàòè åôåêòèâí³ñòü ë³êóâàííÿ.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ
Ïðîìåíåâ³ äîñë³äæåííÿ äîçâîëÿþòü âèçíà÷àòè

ñèìïòîìè óðàæåííÿ ëåãåíü, õàðàêòåðí³ äëÿ ÌÂ.

Ðåíòãåíîãðàô³ÿ îðãàí³â ãðóäíî¿ ïîðîæíèíè º íåîá-
õ³äíèì åòàïîì ó ïîïåðåäí³é ä³àãíîñòèö³ ìóêîâ³ñ-
öèäîçó ó äîðîñëèõ ïàö³ºíò³â, àáî ïðè âèíèêíåíí³
íåâ³äêëàäíèõ ñòàí³â. Íàéá³ëüøó ä³àãíîñòè÷íó ö³í-
í³ñòü äëÿ âèÿâëåííÿ òîíêèõ ñòðóêòóðíî-ôóíêö³î-
íàëüíèõ çì³í, õàðàêòåðíèõ äëÿ ìóêîâ³ñöèäîçó, ìàº
êîìï’þòåðíà òîìîãðàô³ÿ. Äëÿ ïîë³ïøåííÿ êîíòðî-
ëþ ñòàíó îðãàí³â äèõàííÿ ³ âèçíà÷åííÿ ïîäàëüøî¿
òàêòèêè âåäåííÿ êîíêðåòíîãî ïàö³ºíòà íåîáõ³äíå
ðåãóëÿðíå ñïîñòåðåæåííÿ çà äîïîìîãîþ êîìï’þòåð-
íî¿ òîìîãðàô³¿.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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Àêòóàëüíîñòü. Õîòÿ ìóêîâèñöèäîç (ÌÂ) – ïîëèîðãàííîå çàáîåâàíèå, îäíàêî, æèçíåñïîñîáíîñòü áîëüíûõ îïðåäåëÿåòñÿ,
â îñíîâíîì, ñòåïåíüþ ïîðàæåíèÿ ë¸ãêèõ. Ðàííÿÿ äèàãíîñòèêà è àäåêâàòíàÿ êîìïëåêñíàÿ òåðàïèÿ MB óâåëè÷èâàåò ïðîäîëæè-
òåëüíîñòü æèçíè ïàöèåíòîâ è óëó÷øàåò åãî êà÷åñòâî. Ýòî ïðèäà¸ò îñîáóþ çíà÷èìîñòü ïðîáëåìå ñâîåâðåìåííîé è òî÷íîé
äèàãíîñòèêå ÌÂ ë¸ãêèõ, â ðåøåíèè êîòîðîé âåäóùàÿ ðîëü ïðèíàäëåæèò ðåíòãåíîëîãè÷åñêèì èññëåäîâàíèÿì.

Öåëü: óòî÷íåíèå âîçìîæíîñòåé ðåíòãåíîëîãè÷åñêîé äèàãíîñòèêè â âûÿâëåíèè èçìåíåíèé ë¸ãêèõ ïðè ÌÂ ó âçðîñëûõ
ïàöèåíòîâ, îïðåäåëåíèå ìåñòà êîìïüþòåðíîé òîìîãðàôèè â äèàãíîñòè÷åñêîì ïðîöåññå.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ïðîàíàëèçèðîâàíû ðåçóëüòàòû ðåíòãåíîãðàôèè è êîìïüþòåðíîé òîìîãðàôèè (ÊÒ) 15 ïàöèåíòîâ,
êîòîðûì äèàãíîç ÌÂ ñðåäíåé è òÿæ¸ëîé ñòåïåíè áûë óñòàíîâëåí âî âçðîñëîì âîçðàñòå.

Ðåçóëüòàòû. Îïðåäåëåíû íàèáîëåå òèïè÷íûå ðåíòãåíîãðàôè÷åñêèå è êîìïüþòåðíî-òîìîãðàôè÷åñêèå ïðèçíàêè ïîðàæå-
íèÿ ë¸ãêèõ ïðè ÌÂ ó âçðîñëûõ ïàöèåíòîâ. Ïîêàçàíî, ÷òî ðåíòãåíîãðàôè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ë¸ãêèõ ó áîëüíûõ MB ÿâëÿþòñÿ
íåñïåöèôè÷åñêèìè è îáóñëîâëåíû õàðàêòåðîì âòîðè÷íîãî âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà. Ïîä÷¸ðêíóòû äèàãíîñòè÷åñêèå âîç-
ìîæíîñòè êîìïüþòåðíîé òîìîãðàôèè ïðè âûÿâëåíèè òîíêèõ ñòðóêòóðíûõ èçìåíåíèé ë¸ãî÷íîé òêàíè è áðîíõèàëüíîãî äåðå-
âà, ÷òî ïîçâîëÿåò äèàãíîñòèðîâàòü ëåãêèå è àòèïè÷íûå ôîðìû ÌÂ ó âçðîñëûõ, îïðåäåëÿòü ñòàäèþ è àêòèâíîñòü ïàòîëîãè÷åñ-
êîãî ïðîöåññà, îöåíèâàòü ýôôåêòèâíîñòü ëå÷åíèÿ.

Âûâîäû. Ëó÷åâûå èññëåäîâàíèÿ ïîçâîëÿþò îïðåäåëÿòü ñèìïòîìû ïîðàæåíèÿ ë¸ãêèõ, õàðàêòåðíûå äëÿ ÌÂ. Ðåíòãåíîãðà-
ôèÿ îðãàíîâ ãðóäíîé ïîëîñòè ÿâëÿåòñÿ íåîáõîäèìûì ýòàïîì â ïðåäâàðèòåëüíîé äèàãíîñòèêå ÌÂ ó âçðîñëûõ ïàöèåíòîâ èëè
ïðè âîçíèêíîâåíèè íåîòëîæíûõ ñîñòîÿíèé. Íàèáîëüøóþ äèàãíîñòè÷åñêóþ öåííîñòü äëÿ âûÿâëåíèÿ òîíêèõ ñòðóêòóðíî-
ôóíêöèîíàëüíûõ èçìåíåíèé, õàðàêòåðíûõ äëÿ ÌÂ, èìååò ÊÒ. Äëÿ óëó÷øåíèÿ êîíòðîëÿ ñîñòîÿíèÿ îðãàíîâ äûõàíèÿ è îïðå-
äåëåíèÿ äàëüíåéøåé òàêòèêè âåäåíèÿ êîíêðåòíîãî ïàöèåíòà íåîáõîäèìî ðåãóëÿðíîå íàáëþäåíèå ñ ïîìîùüþ ÊÒ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìóêîâèñöèäîç âçðîñëûõ, ëó÷åâàÿ äèàãíîñòèêà, êîìïüþòåðíàÿ òîìîãðàôèÿ.

RADIOLOGIC DIAGNOSTIC’S CAPABILITIES OF LUNG INJURY
IN ADULT PATIENTS WITH CYSTIC FIBROSIS

Morozova N.L., Tkachenko M.M., Romanenko A.A.

Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
natalymorozova506@gmail.com

Relevance. The viability of patients is determined by the degree of lung injury despite the fact that cystic fibrosis (CF) is a
multiple organ disease. Early diagnosis and adequate treatment complex of cystic fibrosis prolong the lives of patients and improves
its quality. Therefore, timely and detailed diagnosis of cystic fibrosis lung is particularly important problem. The central role for its
solution belongs to radiological studies.

Objective. To refine the radiology’s capabilities in detecting lung changes in case of cystic fibrosis in adult patients and to
determine the role of the computed tomography (CT) in the diagnostic process.

Materials and methods. The results of radiography and CT scans of 15 patients, for whom the diagnosis of CF was established
in adulthood, were analyzed.

Results. The most typical radiographic and CT signs of lung damage were determined in adult CF patients. It has been shown that
the radiographic changes in the lungs are non-specific for CF patients and are determined by the secondary inflammatory process. The
diagnostic capabilities of CT scans in detecting subtle structural changes in the lung tissue and bronchial tree are underlined, which
allows to diagnose light and atypical forms of CF in adults, determinate the stage and activity of the pathological process and the
effectiveness of the treatment.

Findings. The radiation studies were able to define the CF’s specific symptoms of lung lesions. Radiography of the thoracic
cavity’s organs is a necessary step in the preliminary diagnosis for adult patients with CF or in the medical emergency’s cases. The
CT has the greatest diagnostic value in detecting subtle structural and functional specific changes of CF. The regular monitoring using
CT scans is necessary for improving the control of the respiratory organs’ state and determine the further tactics for the particular
patient.
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Àêòóàëüí³ñòü. Çã³äíî ç àìåðèêàíñüêîþ àêàäå-
ì³ºþ îðîôàñö³àëüíîãî áîëþ äèñôóíêö³ÿ ñêðîíåâî-
íèæíüîùåëåïíîãî ñóãëîáó (äÑÍÙÑ) – õâîðîáà,
êîòðà îá’ºäíóº êë³í³÷í³ ïàòîëîã³÷í³ ñòàíè â æóâàëü-
íèõ ì’ÿçàõ, ñêðîíåâî-íèæíüîùåëåïíîìó ñóãëîá³
(ÑÍÙÑ) òà â àñîö³éîâàíèõ ç íèì ñòðóêòóðàõ. Äèñ-
ôóíêö³ÿ ïîã³ðøóº æóâàííÿ, êîâòàííÿ, âèìîâó, ïîñè-
ëþº àñèìåòð³þ îáëè÷÷ÿ. Ãîëîâíèìè êë³í³÷íèìè
ñèìïòîìàìè º ñóãëîáîâ³ øóìè, çìåíøåííÿ îá’ºìó
â³äêðèâàííÿ, ìàíäèáóëÿðíà äåâ³àö³ÿ ïðè ñóãëîáîâ³é
ôóíêö³¿ [2]. Çà îñòàíí³ ðîêè çá³ëüøèëàñü ê³ëüê³ñòü

ïàö³ºíò³â ç äÑÍÙÑ [8]. Ó 8 ç 10 ïàö³ºíò³â, êîòð³ çâåð-
òàþòüñÿ çà ñòîìàòîëîã³÷íîþ äîïîìîãîþ, ä³àãíîñòó-
þòü áðóêñèçì àáî äÑÍÙÑ. Îêð³ì òîãî, â íîâîìó
ïðîòîêîë³ DC/TMD (ä³àãíîñòè÷í³ êðèòåð³¿ äëÿ
äÑÍÙÑ) â³äîêðåìèëèñü òàê³ êë³í³÷í³ ä³àãíîçè, ÿê
ì³àëã³ÿ (äèñôóíêö³ÿ, ïîâ’ÿçàía ç ì’ÿçåâèì áîëåì) ³
ì³îôàñö³àëüíèé á³ëü ç ³ððàä³àö³ºþ [10]. Ìàêñèëî-
ìàíäèáóëÿðíèé êîìïëåêñ º íåâ³ä’ºìíîþ ëàíêîþ
ìîòîðíî¿ ñèñòåìè ì³îôàñö³àëüíîãî êàðêàñó îðãàí³ç-
ìó, îñîáëèâî ç ò³ñíèì çâ’ÿçêîì ìîòîðíîãî êîìïëåê-
ñó ãîëîâè òà øè¿ [3, 7, 9]. Òîìó âíàñë³äîê ð³çíî-
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Àêòóàëüí³ñòü. Òåìïîðî-ìàíäèáóëÿðíà äèñôóíêö³ÿ ïîâ’ÿçàíà ç äåñòàá³ë³çàö³ºþ ïîñòóðè ÿê â ñòàòèö³, òàê ³ â äèíàì³ö³.
Ì³îôàñö³àëüíèé á³ëü â ñêðîíåâî-íèæíüîùåëåïíîìó ñóãëîá³ ñï³â³ñíóº ç õðîí³÷íèì áîëåì â øèéíîìó â³ää³ë³ õðåáòà, âïëèâàþ÷è
íà ïîñòóðó ïðÿìîë³í³éíî – øëÿõîì çì³íè ïîëîæåííÿ ãîëîâè àáî îïîñåðåäêîâàíî – ÷åðåç ì³îôàñö³àëüí³ ëàíöþãè ïîñòóðè.

Ìåòîþ äàíîãî äîñë³äæåííÿ ñòàëî âèÿâëåííÿ ÷àñòîòè ïàòîëîã³÷íèõ çì³í â øèéíîìó â³ää³ë³ õðåáòà (ØÂÕ) ïðè äèñôóíêö³¿
ñêðîíåâî-íèæíüîùåëåïíîãî ñóãëîáó (äÑÍÙÑ), ä³àãíîñòóâàííÿ ìîæëèâèõ êîðåëÿö³éíèõ çâ’ÿçê³â ì³æ äÑÍÙÑ òà ïàòîëîã³÷íè-
ìè çì³íàìè â ØÂÕ ó ôðîíòàëüí³é òà áîêîâ³é ïðîåêö³ÿõ, çàëåæíî â³ä åò³îëîã³÷íîãî ôàêòîðó.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Çàãàëüíà âèá³ðêà ïàö³ºíò³â – 208 îñ³á. Äîñë³äíà ãðóïà âêëþ÷àëà 170 ïàö³ºíò³â ç äÑÍÙÑ (æ³íîê –
62,9%, ÷îëîâ³ê³â – 37,1%). Êîíòðîëüíà ãðóïà âêëþ÷àëà 38 ïàö³ºíòè. Ïàö³ºíòè áóëè ïåðâèííî îáñòåæåí³, çã³äíî ì³æíàðîäíî-
ãî êë³í³÷íîãî ïðîòîêîëó RDC/TMD,NDI, ñòàí ì’ÿçåâî¿ ñèñòåìè âèçíà÷àâñÿ çà äîïîìîãîþ åëåêòðîì³îãðàô³¿ (BioPack EMG),
ñóãëîáîâèõ ãîë³âîê òà ê³ñòêîâèõ ñòðóêòóð – çà äîïîìîãîþ êîìï’þòåðíî¿ òîìîãðàô³¿, ïîëîæåííÿ òà ðåäóêö³ÿ äèñêó – çà äîïî-
ìîãîþ ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíî¿ òîìîãðàô³¿, îêëþç³ÿ – çà äîïîìîãîþ TscanIII, òåëåðåíòãåíîãðàô³¿ (ïðÿìà ³ áîêîâà ïðîåêö³¿), ñòà-
òèñòè÷íà îáðîáêà çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìè IBM SPSS Statistic Base v.22.

Ðåçóëüòàòè. Ñåðåä ïîïóëÿö³¿ íàñåëåííÿ íà äèñôóíêö³þ ñêðîíåâî-íèæíüîùåëåïíîãî ñóãëîáó ÷àñò³øå õâîð³þòü æ³íêè
(62,9%), í³æ ÷îëîâ³êè (37,1%). 47,05% ïàö³ºíò³â áóëè ìîëîäøå 30 ðîê³â. Ó ïàö³ºíò³â ç äÑÍÙÑ ó 98,2% çóñòð³÷àþòüñÿ çì³íè
â ØÂÕ, ó ïàö³ºíò³â áåç äÑÍÙÑ ç ÷àñòîòîþ ó 44,7% çóñòð³÷àþòüñÿ çì³íè â ØÂÕ, à â³ðîã³äíèé ðèçèê ñêëàäàº 2,2 (95% Â² 1,54-
3,13). Êð³ì òîãî, 100% ïàö³ºíò³â, êîòð³ íå ñêàðæèëèñü íà á³ëü â ÑÍÙÑ, à ëèøå íà øóìè-êëàöàííÿ, â³äì³÷àëè á³ëü ïðè ô³çè-
êàëüíîìó îáñòåæåíí³ ìåòîäîì ïàëüïàö³¿ ì’ÿç³â øèéíîãî â³ää³ëó õðåáòà. Ï³ñëÿ îáñòåæåííÿ ïàö³ºíò³â ïîä³ëåíî íà 4 êë³í³÷í³
ãðóïè, çàëåæíî â³ä åò³îëîã³÷íîãî ôàêòîðó-äÑÍÙÑ-ñòàòè÷íèõ çì³í â øèéíîìó â³ää³ë³ õðåáòà (ØÂÕ). Íàéá³ëüøó ãðóïó ñêëà-
äàº çì³øàíà, ùî ñòàíîâèòü 67,67% â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ îáñòåæóâàíèõ, òà êë³í³÷íî ïðîÿâëÿºòüñÿ ó âèãëÿä³ ïîðóøåíü ÿê â
ÑÍÙÑ, òàê ³ â ØÂÕ â äåê³ëüêîõ ïðîåêö³ÿõ. Äîâåäåíî, ùî äèñôóíêö³ÿ ñêðîíåâî-íèæíüîùåëåïíîãî ñóãëîáó òà ïàòîëîã³÷í³
çì³íè â øèéíîìó â³ää³ë³ õðåáòà ò³ñíî ïîâ’ÿçàí³ ì³æ ñîáîþ.

Âèñíîâêè. Âèÿâëåíî ïîçèòèâíèé, ñåðåäíüîãî ñòóïåíÿ ñèëè êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ì³æ ãðóïàìè ì’ÿç³â: trapezius-masseter,
trapezius-temporalis (r=0,477, p<0,05), sternocleidomastoideus-temporalis (0,527, p<0,05), sternocleidomastoideus-masseter (0,575,
p<0,05), ùî ñâ³ä÷èòü ïðî âçàºìîâïëèâ ì³æ ì’ÿçàìè ëèöåâîãî ñêåëåòó òà ØÂÕ. Â çàëåæíîñò³ â³ä êë³í³÷íèõ ãðóï, âèçíà÷åíî
òàê³ çì³íè â øèéíîìó â³ää³ë³ õðåáòà: ëàòåðàëüíà ãðóïà – Ñ-ïîä³áíèé ñêîë³îç, ñàã³òàëüíà – âèïðÿìëåíèé øèéíèé ëîðäîç ç ïå-
ðåõîäîì â ê³ôîç, âåðòèêàëüíà – «õâèëåïîä³áíèé» øèéíèé â³ää³ë õðåáòà, çì³øàíà – êîìá³íóâàííÿ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàí³â â ØÂÕ
òà çóáî-ùåëåïíîìó àïàðàò³ â ð³çíèõ ïðîåêö³ÿõ. Ïî÷àòêîâà ôîðìà ëàòåðàëüíî¿ ôîðìè äÑÍÙÑ õàðàêòåðèçóºòüñÿ ì³îôàñö³àëü-
íèì áîëüîâèì ñèíäðîìîì ³ â³äïîâ³äíîþ êë³í³÷íîþ ñèìïòîìàòèêîþ òà ñêàðãàìè, ïðîòå áåç çì³ùåííÿ ñóãëîáîâèõ ãîë³âîê òà
äèñêó, ùî êë³í³÷íî ìîæå ñëóãóâàòè ÿê ðàíí³é åòàï ïðîô³ëàêòèêè òà ðèçèêó âèíèêíåííÿ ï³äâèâèõ³â äèñêó.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: äèñôóíêö³ÿ ñêðîíåâî-íèæíüîùåëåïíîãî ñóãëîáó, æóâàëüí³ ì’ÿçè, íèæíÿ ùåëåïà, îêëþç³ÿ, ïàòîëîã³÷íèé
ïðèêóñ, ïîñòóðà, øèéíèé â³ää³ë õðåáòà
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ìàí³òíîñò³ ñèìïòîìàòèêè ïðè äÑÍÙÑ á³ëüø³ñòü
ïàö³ºíò³â íåîäíîðàçîâî, áåçóñï³øíî ë³êóþòüñÿ ó íåâ-
ðîëîã³â, ô³ç³îòåðàïåâò³â, ëàðèíãîëîã³â, à ðåçóëüòàòè
íå ïðèíîñÿòü äîâãîòðèâàëî¿ ñòàá³ëüíîñò³ [4, 12].
Îäíèì ç êðèòåð³¿â ðîáîòè îðãàí³çìó, ÿê ö³ë³ñíî¿ ñè-
ñòåìè, º ïðîÿâ êîìïåíñàö³¿. Òîìó, ïàòîëîã³÷í³ çì³íè
â ïåâí³é ä³ëÿíö³ ïîñòóðè ïðèçâîäÿòü äî êîìïåíñà-
òîðíèõ ðåàêö³é, øëÿõîì çì³íè òîíóñó ì’ÿçåâî¿ ñèñ-
òåìè â ð³çíèõ â³ää³ëàõ õðåáòà òà íà ð³çíèõ ð³âíÿõ [5,
6]. Îäíàê, íåçâàæàþ÷è íà êîìïåíñàòîðíó ïî-
òóæí³ñòü òà àäàïòàö³þ îðãàí³çìó, íåñòàá³ëüí³ñòü ïî-
÷èíàº êë³í³÷íî ïðîÿâëÿòèñü ïàòîëîã³÷íèìè ñèìïòî-
ìàìè [11]. ²ñíóº ò³ñíèé çâ’ÿçîê ì³æ çóáî-ùåëåïíîþ
ñèñòåìîþ òà õðåáòîâèì ñòîâïîì [3]. Âçàºìîçâ’ÿçîê
ì³æ öåðâ³êàëüíîþ òà òð³ãåì³íàëüíîþ ñåíñîðî-ìî-
òîðíîþ ñèñòåìîþ ïîÿñíþº âçàºìîçâ’ÿçêè ì³æ äâîìà
â³ää³ëàìè [1, 12].

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Çàãàëüíà âèá³ðêà ïàö³ºíò³â ñêëàëà 208 îñ³á. Äè-
çàéí äîñë³äæåííÿ – âèïàäîê-êîíòðîëü. Äîñë³äíà
ãðóïà âêëþ÷àëà 170 ïàö³ºíò³â (107 – æ³íêè, 63 – ÷î-
ëîâ³êè, â³ê 18–60), äî êîíòðîëüíî¿ ãðóïè âêëþ÷åíî
38 ïàö³ºíò³â (31 – æ³íêè, 7 – ÷îëîâ³êè, â³ê 18–60).
Êðèòåð³¿ äëÿ âêëþ÷åííÿ òà âèêëþ÷åííÿ íàâåäåí³ â
òàáëèö³ 1.

Á³îñòàòèñòè÷íà îö³íêà äàíèõ ïðîâîäèëàñü â
ë³öåíç³éíîìó ïðîãðàìíîìó çàáåçïå÷åíí³ IBM SPSS
Statistic Base v.22, øëÿõîì âèçíà÷åííÿ ìåä³àíè, ïî-
õèáêè ìåä³àíè, ðîçïîâñþäæåíîñò³, ÷àñòîòè, â³ðîã³ä-
íîñò³ ðèçèêó ðîçâèòêó ïàòîëîã³÷íèõ çì³í ó øèéíî-
ìó â³ää³ë³ õðåáòà (ØÂÕ) ïðè íàÿâíîñò³ äÑÍÙÑ,
âñòàíîâëåííÿ êîðåëÿö³éíîãî çâ’ÿçêó ì³æ ãðóïàìè
æóâàëüíèõ ì’ÿç³â òà ì’ÿç³â øè¿ çà äîïîìîãîþ ïîêàç-
íèêà ðàíãîâî¿ êîðåëÿö³¿ Ñï³ðìåíà.

Âèêîðèñòîâóâàëèñü íàñòóïí³ ìåòîäè îáñòåæåííÿ:
1. Ìåäè÷í³ ³ñòîð³¿ õâîðîáè, ô³çèêàëüíå îáñòå-

æåííÿ, çàñíîâàíî íà ïðîòîêîë³ RDC/TMD,
NDI.

2. Åëåêòðîì³îãðàô³þ (åëåêòðîì³îãðàô BioPak
EMG) – äëÿ âèâ÷åííÿ æóâàëüíèõ ì’ÿç³â òà
ì’ÿç³â øè¿. Åëåêòðîì³îãðàìó ðåºñòðóâàëè ç
Masseter, Temporalis, Trapezius, Sternocleido-
mastoideus, Occipitalis. Çàñòîñîâóâàëè ïàëüïà-
ö³þ äëÿ Pterygoideus lateralis, medialis

3. Êîìï’þòåðíó òîìîãðàô³þ (ÊÒ), ìàãí³òíî-ðå-
çîíàíñíó òåðàï³þ 1,5 Òë (ÌÐÒ) – äëÿ âèâ÷åí-
íÿ ñòðóêòóðè, ïîëîæåííÿ ñóãëîáîâèõ ãîë³âîê,
äèñêó.

4. Òåëåðåíòãåíîãðàìó (ÒÐÃ) â ïðÿì³é òà áîêîâ³é
ïðîåêö³ÿõ – äëÿ ä³àãíîñòèêè çóáî-àëüâåîëÿð-
íîãî òà ñêåëåòíîãî ïîëîæåííÿ.

5. Êîìï’þòåðíó ñèñòåìó ä³àãíîñòèêè îêëþç³é-
íèõ êîíòàêò³â – TScan III, îêëþç³îãðàô³þ â
ðîòîâ³é ïîðîæíèí³.

6. ÊÒ, ÒÐÃ â ïðÿì³é òà áîêîâ³é ïðîåêö³ÿõ – äëÿ
âèÿâëåííÿ äèñôóíêö³¿ øèéíîãî â³ää³ëó õðåáòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ñåðåä äîñë³äíî¿ ãðóïè ïàö³ºíò³â æ³íîê áóëî
62,9%, ÷îëîâ³ê³â – 37,1%. 47.05% ïàö³ºíò³â áóëè
ìîëîäøå 30 ðîê³â ç ñåðåäíüîþ ìåä³àíîþ ðîê³â 23
ïîõèáêîþ ìåä³àíè 0,48. Ïàö³ºíòè ñòàðøå 30 ðîê³â ç
ñåðåäí³ì â³êîì 41 òà â³äïîâ³äíîþ ïîõèáêîþ ìåä³à-
íè 1,19. Ó ïàö³ºíò³â ç äÑÍÙÑ ó 98,2% çóñòð³÷àþòü-
ñÿ çì³íè â ØÂÕ, ó ïàö³ºíò³â áåç äÑÍÙÑ ç ÷àñòîòîþ
ó 44,7% çóñòð³÷àþòüñÿ çì³íè â ØÂÕ, à â³ðîã³äíèé
ðèçèê ñêëàäàº 2,2 (95% Â² 1,54-3,13). Êð³ì òîãî,
100% ïàö³ºíò³â, êîòð³ íå ñêàðæèëèñü íà á³ëü â
ÑÍÙÑ, à ëèøå øóìîâ³ õàðàêòåðèñòèêè-êëàöàííÿ,
â³äì³÷àëè áîëüîâó ñèìïòîìàòèêó ïðè ô³çèêàëüíîìó
îáñòåæåíí³ ìåòîäîì ïàëüïàö³¿ ì’ÿç³â øèéíîãî â³ä-
ä³ëó õðåáòà. Â òàáëèö³ 2 ïðåäñòàâëåíî ïîä³ë âèá³ðêè
íà ãðóïè.

Ï³ñëÿ îáñòåæåííÿ ïàö³ºíò³â ïîä³ëåíî íà 4
êë³í³÷í³ ãðóïè, çàëåæíî â³ä åò³îëîã³÷íîãî ôàêòîðó-
äÑÍÙÑ-ñòàòè÷íèõ çì³í â øèéíîìó â³ää³ë³ õðåáòà

Òàáëèöÿ 1
Êðèòåð³¿ äëÿ âêëþ÷åííÿ â äîñë³äæåííÿ òà âèêëþ÷åííÿ

Òàáëèöÿ 2
Ïîºäíàííÿ äèñôóíêö³¿ ñêðîíåâî-íèæíüîùåëåïíîãî ñóãëîáó ç óñêëàäíåííÿìè

ó øèéíîìó â³ää³ë³ õðåáòà

Âîâê Â.Â., Íåñïðÿäüêî Â.Ï.
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(ØÂÕ). Ñåðåä 167 ïàö³ºíò³â ç äÑÍÙÑ òà ïîðóøåí-
íÿìè â ØÂÕ äî ëàòåðàëüíî¿ ãðóïè íàëåæàòü 5,29%
ïàö³ºíò³â, äî ñàã³òàëüíî¿ – 23,52%, âåðòèêàëüíî¿ –
3,52%, çì³øàíî¿ – 67,67%. Îêðåìî îö³íþâàëàñü â
êîæí³é ãðóï³ ÷àñòîòà âèíèêíåííÿ åò³îëîã³÷íîãî
ôàêòîðó, ùî âïëèâàº íà äÑÍÙÑ, äå â ëàòåðàëüí³é
ãðóï³ ñåðåä ìóëüòèôàêòîðíèõ åò³îëîã³÷íèõ ÷èí-
íèê³â íàé÷àñò³øå çóñòð³÷àºòüñÿ äåôîðìàö³ÿ îáîõ
ùåëåï – 44,4%, â ñàã³òàëüí³é ãðóï³ – çì³íè ïîêàçíè-
êà ³íäåêñó Øèìáà÷³ – 82,1%, â âåðòèêàëüí³é – çì³íà
ì³æàëüâåîëÿðíî¿ âèñîòè çà Ð³êåòñîì – 83,3%, â
çì³øàí³é ³íäåêñ Øèìáà÷³ – 96,5% òà äåôîðìàö³ÿ
îáîõ ùåëåï – 90,3% (òàáë. 3).

Ïðè ïðîâåäåíí³ ñòàòèñòè÷íîãî àíàë³çó âñòàíîâ-
ëåíî, ùî ãðóïè â³äð³çíÿþòüñÿ çà ÷àñòîòîþ åò³îëîã³-
÷íî¿ ïðè÷èíè çà êðèòåð³ºì xi-êâàäðàò p<0,001.

Ïðè ïðîâåäåíí³ êîðåëÿö³éíîãî àíàë³çó çíà÷åíü
åëåêòðîì³îãðàô³÷íèõ ïîêàçíèê³â, ùî âèçíà÷àëèñü â
ìêÂ, æóâàëüíèõ ì’ÿç³â òà ì’ÿç³â ØÂÕ – mm. mas-
seter, temporalis, trapezius, sternocleidomastoideus,
âèÿâëåíî ïîçèòèâíèé, ñåðåäíüîãî ñòóïåíÿ ñèëè êî-
ðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ì³æ ãðóïàìè ì’ÿç³â ç âèêîðèñ-
òàííÿì ïîêàçíèê³â ðàíãîâî¿ êîðåëÿö³¿ Ñï³ðìåíà:
trapezius-masseter (r=0,508, p<0,05), trapezius-
temporalis (r=0,477, p<0,05), sternocleidomastoideus-
temporalis (0,527, p<0,05), sternocleidomastoideus-
masseter (0,575, p<0,05).

Ï³ñëÿ îáñòåæåííÿ ïàö³ºíò³â ïîä³ëåíî íà 4 êë³-
í³÷í³ ãðóïè, çàëåæíî â³ä åò³îëîã³÷íîãî ôàêòîðó-
äÑÍÙÑ-ñòàòè÷íèõ çì³í â øèéíîìó â³ää³ë³ õðåáòà.

1.  Ëàòåðàëüíà – 5 ,29% ïàö³ºíò³â
2.  Ñàã³òàëüíà – 23,52% ïàö³ºíò³â
3.  Âåðòèêàëüíà – 3,52% ïàö³ºíò³â
4.  Çì³øàíà – 67,67% ïàö³ºíò³â
Ëàòåðàëüíà ãðóïà
Äî ïåðøî¿, ëàòåðàëüíî¿, ãðóïè â³äíîñÿòüñÿ ïàö³ºí-

òè ç åò³îëîã³÷íèìè ÷èííèêàìè â ä³ëÿíö³ îäíîãî êâàä-
ðàíòó ùåëåïè – ñóïðàêîíòàêòàìè, äåôåêòàìè çóáíèõ
ðÿä³â 2, 3 êëàñ³â, çà Êåíåä³, ïîìèëêàìè ïðè âèçíà-
÷åíí³ ïðîòåòè÷íî¿ ïëîùèíè, öåíòðàëüíî¿ îêëþç³¿
(ÖÎ), öåíòðàëüíîãî ñï³ââ³äíîøåííÿ ùåëåï (ÖÑÙ) –
2, 3 ãðóïè, çà Áåòåëüìàíîì, çóáîùåëåïí³ äåôîðìàö³¿.

1 ñòàä³ÿ – êîìïåíñàòîðíà ôîðìà – áåç çì³ùåííÿ
ùåëåïè ç ì³îôàñö³àëüíèì áîëüîâèì ñèíäðîìîì. Ãî-
ëîâíîþ ñêàðãîþ ïàö³ºíò³â º òå, ùî ïðè çìèêàíí³ çóá-
íèõ ðÿä³â «âèùó ñòîðîíó» äîòÿãóþòü, äîòèñêàþòü,
íàÿâíå ïåð³îäè÷íå êëàöàííÿ â ñóãëîá³. Ïðè öüîìó íà
ÌÐÒ íå ô³êñóþòüñÿ ïàòîëîã³÷í³ çì³íè, ïðîòå âèçíà-
÷àºòüñÿ îäíîñòîðîííº ï³äâèùåííÿ òîíóñó æóâàëüíèõ
ì’ÿç³â òà ì’ÿç³â á³÷íî¿ ãðóïè øèéíîãî â³ää³ëó.

2 ñòàä³ÿ – ç³ çì³ùåííÿì. Ïðè öüîìó â³äáóâàºòüñÿ
çì³ùåííÿ íèæíüî¿ ùåëåïè â á³ê ïàòîëîã³÷íîãî êâàä-
ðàíòó, äåôëåêñ³ÿ, íà ÊÒ çð³çàõ â³çóàë³çóºòüñÿ çíèæåí-
íÿ âèñîòè ðåíòãåíîëîã³÷íî¿ ñóãëîáîâî¿ ù³ëèíè,
çì³ùåííÿ ãîë³âêè äîçàäó íà áîö³ äåôåêòó, ãîë³âêè
îâàëüíî¿, ñïëîùåíî¿ ôîðìè ïî ïåðåäí³é ïîâåðõí³ ç
îñòåîïîðîòè÷íîþ ïåðåáóäîâîþ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè, à
ïðè çóáîùåëåïíèõ äåôîðìàö³ÿõ – â ñòîðîíó á³ëüøî¿
âèñîòè á³÷íèõ çóá³â, â çàëåæíîñò³ â³ä äåôîðìàö³¿ âåð-
õíüî¿ ÷è íèæíüî¿ ùåëåïè â³äíîñíî ãîðèçîíòàë³ ç
ïåðåäí³ì ï³äâèâèõîì ñóãëîáîâîãî äèñêó, éîãî äåãå-
íåðàòèâíèìè çì³íàìè ç ïîäàëüøèì ëàòåðàëüíèì
çì³ùåííÿì áåç ðåäóêö³¿, ñèíîâ³¿òîì, îçíàêàìè äåôîð-
ìóþ÷îãî àðòðîçó îáîõ ñóãëîá³â, ã³ïîìîá³ëüíîñò³ ñóã-
ëîáó ïðîòèëåæíî¿ ñòîðîíè, ïðè â³äêðèâàíí³ –
íåð³âíîì³ðí³ñòü êîíòàêòó ñóãëîáîâèõ ãîë³âîê ç³ ñêà-
òàìè ñóãëîáîâèõ ãîðáê³â, îäíîñòîðîíí³ì ï³äâèùåí-
íÿì òîíóñó æóâàëüíèõ ì’ÿç³â òà ì’ÿç³â øè¿, Ñ-ïî-
ä³áíîãî ñêîë³îçó â ïðîòèëåæíó â³ä çì³ùåííÿ ñòîðîíó
òà äåãåíåðàòèâíî-äèñòðîô³÷íèõ çì³í øèéíîãî â³ä-
ä³ëó õðåáòà ó âèãëÿä³ îñòåîõîíäðîçó ð³çíîãî ñòóïåíþ.

Ñàã³òàëüíà ãðóïà
Äî äðóãî¿, ñàã³òàëüíî¿, ãðóïè â³äíîñÿòüñÿ ïàö³ºí-

òè ç ãëèáîêèì äèñòàëüíèì ïðèêóñîì, ç ïîìèëêàìè
ïðè âèçíà÷åíí³ ïðîòåòè÷íî¿ ïëîùèíè ïðè ïðîòåçó-
âàíí³ 1, 4 êëàñ³â, çà Êåíåä³, ïàö³ºíòè ç â³äñóòí³ñòþ
ðàö³îíàëüíîãî ñàã³òàëüíîãî ð³çöåâîãî øëÿõó òà ç íå-
äîñòàòíüîþ ôðîíòàëüíîþ âèñîòîþ çà ïîêàçíèêàìè
LVI, äåôîðìàö³ºþ ôðîíòàëüíî¿ ãðóïè çóá³â â³äíîñ-
íî ãîðèçîíòàë³. Ñóãëîáîâ³ ãîëîâêè çì³ùåí³ äîçàäó,
íàÿâíèé ïåðåäí³é ï³äâèâèõ äèñêó, ï³äâèùåííÿ òî-
íóñó ãðóï ì’ÿç³â çàäíüî¿ ä³ëÿíêè øè¿, âèïðÿìëåíèé
øèéíèé ëîðäîç ç ïåðåõîäîì â ê³ôîç, ïðîòðóç³¿
äèñê³â íà ð³âí³ Ñ4-Ñ5-Ñ6.

Òàáëèöÿ 3
Ðîçïîä³ë ïàö³ºíò³â íà 4 êë³í³÷í³ ãðóïè, çàëåæíî â³ä åò³îëîã³÷íîãî ôàêòîðó-äÑÍÙÑ-ñòàòè÷íèõ çì³í

â øèéíîìó â³ää³ë³ õðåáòà
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Âåðòèêàëüíà ãðóïà
Äî òðåòüî¿, âåðòèêàëüíî¿, ãðóïè â³äíîñÿòüñÿ ïà-

ö³ºíòè ç íåäîñòàòíüîþ ì³æ àëüâåîëÿðíîþ âèñîòîþ
>3°, çà Ð³êåòñîì, â ïîºäíàíí³ ç ²²² ñêåëåòíèì êëà-
ñîì, ç ïîìèëêàìè ïðè ïðîòåçóâàíí³, íåäîðîçâèíó-
òîþ îäí³ºþ àáî äâîìà ùåëåïàìè, ïàòîëîã³÷íîþ
ñòåðò³ñòþ, ç õàðàêòåðèñòèêàìè 2 ñàã³òàëüíîãî êëàñó
ì’ÿç³â òà ïîëîæåííÿ äèñêó, ãîë³âîê, îäíàê ÷àñò³øè-
ìè äåãåíåðàòèâíèìè âðàæåííÿìè ñóãëîáîâîãî äèñ-
êó, ï³äâèùåíèì òîíóñîì ñêðîíåâîãî òà æóâàëüíîãî
ì’ÿç³â, ç õàðàêòåðíîþ îñîáëèâ³ñòþ «õâèëåïîä³áíî-
ãî» øèéíîãî â³ää³ëó õðåáòà, îçíàêàìè ïîðóøåííÿ-
ìè ñòàòèêè ó âèãëÿä³ çãëàäæåííÿ øèéíîãî ëîðäîçó
òà ôîðìóâàííÿì ê³ôîòè÷íî¿ äåôîðìàö³¿ ïåðåâàæíî
íà ð³âí³ ò³ë õðåáö³â Ñ4-Ñ5-Ñ6, ç ôîðàì³íàëüíèì ñòå-
íîçîì òà îñòåîõîíäðîçîì ð³çíèõ ñòóïåí³â. Ãîëîâ-
íîþ ñêàðãîþ ïàö³ºíò³â º ïîñò³éíà íàïðóãà â æóâàëü-
íèõ ì’ÿçàõ òà íåñòà÷à âèñîòè ì³æ ùåëåïàìè.

Çì³øàíà ãðóïà
Çì³øàíà ãðóïà äèñôóíêö³¿ âêëþ÷àº êîìá³íóâàí-

íÿ õàðàêòåðèñòèê çì³í â ØÂÕ òà ÑÍÙÑ ïîïåðåäí³õ
ãðóï ç ìóëüòèôàêòîðíèìè åò³îëîã³÷íèìè ÷èííèêàìè
(ðèñ. 1-6).

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

1.  Ñåðåä çàãàëüíî¿ âèá³ðêè ïàö³ºíò³â 208 îñ³á
â³ðîã³äíèé ðèçèê ðîçâèòêó ïàòîëîã³÷íèõ çì³í â
ØÂÕ ïðè äÑÍÙÑ ñêëàäàº 2,2 (95% Â² 1,54-3,13) ç
÷àñòîòîþ 98,2%, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ò³ñíèé âçàºìî-
çâ’ÿçîê ì³æ ïàòîëîã³ºþ â çóáî-ùåëåïíîìó àïàðàò³ òà
ØÂÕ, íà â³äì³íó â³ä îñ³á áåç äÑÍÙÑ, ïðîòå ç ïàòî-
ëîã³ºþ â ØÂÕ, ùî ñêëàäàº 44,7% .

2. Âèÿâëåíî ïîçèòèâíèé, ñåðåäíüîãî ñòóïåíÿ
ñèëè êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ì³æ ãðóïàìè ì’ÿç³â:
trapezius-masseter, trapezius-temporalis (r=0,477,
p<0,05), sternocleidomastoideus-temporalis (0,527,
p<0,05), sternocleidomastoideus- masseter (0,575,
p<0,05), ùî ñâ³ä÷èòü ïðî âçàºìîçâ’ÿçîê ì³æ ì’ÿçàìè
ëèöåâîãî ñêåëåòó òà ØÂÕ.

3. Ñåðåä ÷îòèðüîõ êë³í³÷íèõ ãðóï, â çàëåæíîñò³
â³ä åò³îëîã³÷íîãî ôàêòîðó-äÑÍÙÑ-ñòàòè÷íèõ çì³í
â øèéíîìó â³ää³ë³ õðåáòà, íàéá³ëüøîþ º çì³øàíà
ãðóïà – 67,67%.

4. Âñòàíîâëåíî òàê³ çì³íè â øèéíîìó â³ää³ë³
õðåáòà ïàö³ºíò³â â çàëåæíîñò³ â³ä êë³í³÷íèõ ãðóï:
ëàòåðàëüíà ãðóïà – Ñ-ïîä³áíèé ñêîë³îç, ñàã³òàëüíà –

Ðèñ. Åò³îëîã³÷í³ ÷èííèêè -äÑÍÙÑ-ñòàòè÷íèõ çì³í ó çì³øàí³é ãðóï³:
À) çãëàäæåííÿ øèéíîãî ëîðäîçó, ê³ôîòè÷íà äåôîðìàö³ÿ íà ð³âí³ Ñ5-Ñ6; Á), Â) ë³âîá³÷íèé

«Ñ»-ïîä³áíèé ñêîë³îç; Ã) äèñòàëüíå çì³ùåííÿ ãîë³âêè íèæíüî¿ ùåëåïè ñêðîíåâî-íèæíüîùåëåïíîãî ñóãëîáó;
Ä), Æ) äåôîðìàö³ÿ âåðõíüî¿ ùåëåïè ïðè çàêðèò³é òà â³äêðèò³é ðîòîâ³é ïîðîæíèí³.

Ã Ä Å

À Á Â
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âèïðÿìëåíèé øèéíèé ëîðäîç ç ïåðåõîäîì â ê³ôîç,
âåðòèêàëüíà – «õâèëåïîä³áíèé» øèéíèé â³ää³ë
õðåáòà, çì³øàíà – êîìá³íóâàííÿ ïàòîëîã³÷íèõ
ñòàí³â â ð³çíèõ ïðîåêö³ÿõ.

5. Ïî÷àòêîâà ôîðìà ëàòåðàëüíî¿ ôîðìè äÑÍÙÑ
õàðàêòåðèçóºòüñÿ ì³îôàñö³àëüíèì áîëüîâèì ñèíä-
ðîìîì ³ â³äïîâ³äíîþ êë³í³÷íîþ ñèìïòîìàòèêîþ òà
ñêàðãàìè, ïðîòå áåç çì³ùåííÿ ñóãëîáîâèõ ãîë³âîê òà
äèñêó, áåç çì³í â ØÂÕ, ùî êë³í³÷íî ìîæå ñëóãóâàòè
ÿê ðàíí³é åòàï ïðîô³ëàêòèêè òà ðèçèêó âèíèêíåííÿ
ï³äâèâèõ³â äèñêó òà çì³í â ØÂÕ.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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Àêòóàëüíîñòü. Òåìïîðî-ìàíäèáóëÿðíàÿ äèñôóíêöèÿ ñâÿçàíà ñ äåñòàáèëèçàöèåé ïîñòóðû êàê â ñòàòèêå, òàê è â äèíàìè-
êå. Ìèîôàñöèàëüíàÿ áîëü â âèñî÷íî-íèæíå÷åëþñòíîì ñóñòàâå ñîñóùåñòâóåò ñ õðîíè÷åñêîé áîëüþ â øåéíîì îòäåëå ïîçâîíî÷-
íèêà, âëèÿÿ íà ïîñòóðó ïðÿìîëèíåéíî – ïóò¸ì ñìåíû ïîëîæåíèÿ ãîëîâû èëè îïîñðåäîâàííî – ÷åðåç ìèîôàñöèàëüíûå öåïè
ïîñòóðû.

Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ ñòàëî âûÿâëåíèå ÷àñòîòû ïàòîëîãè÷åñêèõ èçìåíåíèé â øåéíîì îòäåëå ïîçâîíî÷íèêà (ØÎÏ) ïðè
äèñôóíêöèè âèñî÷íî-íèæíå÷åëþñòíîãî ñóñòàâà (äÂÍ×Ñ), äèàãíîñòèðîâàíèå âîçìîæíûõ êîððåëÿöèîííûõ ñâÿçåé ìåæäó äèñ-
ôóíêöèåé âèñî÷íî-íèæíå÷åëþñòíîãî ñóñòàâà (äÂÍ×Ñ) è ïàòîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè â ØÎÏ âî ôðîíòàëüíîé è áîêîâîé
ïðîåêöèÿõ, â çàâèñèìîñòè îò ýòèîëîãè÷åñêîãî ôàêòîðà.
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Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Îáùàÿ âûáîðêà ïàöèåíòîâ – 208. Îáñëåäóåìàÿ ãðóïïà âêëþ÷àëà 170 ïàöèåíòîâ ñ äÂÍ×Ñ (æåíùè-
íû – 62,9%, ìóæ÷èíû – 37,1%). Êîíòðîëüíàÿ ãðóïïà âêëþ÷àëà 38 ïàöèåíòà. Ïàöèåíòû áûëè ïåðâè÷íî îáñëåäîâàíû, ñîãëàñ-
íî ñ ìåæäóíàðîäíûì êëèíè÷åñêèì ïðîòîêîëîì RDC/TMD, NDI; ñîñòîÿíèå ìûøå÷íîé ñèñòåìû îïðåäåëÿëîñü ñ ïîìîùüþ
ýëåêòðîìèîãðàôèè (BioPack EMG), ñóñòàâíûõ ãîëîâîê è êîñòíûõ ñòðóêòóð – ñ ïîìîùüþ êîìïüþòåðíîé òîìîãðàôèè, ïîëîæå-
íèå è ðåäóêöèÿ äèñêà – ñ ïîìîùüþ ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíîé òîìîãðàôèè, îêêëþçèÿ – ñ ïîìîùüþ TscanIII, òåëåðåíòãåíîãðàôèè
(ïðÿìàÿ è áîêîâàÿ ïðîåêöèè), ñòàòèñòè÷åñêàÿ îáðàáîòêà â ïðîãðàììå IBM SPSS Statistic Base v.22

Ðåçóëüòàòû. Ñðåäè ïîïóëÿöèè íàñåëåíèÿ ñ äèñôóíêöèåé âèñî÷íî-íèæíå÷åëþñòíîãî ñóñòàâà ÷àùå áîëåþò æåíùèíû
(62,9%), ÷åì ìóæ÷èíû (37,1%). 47,05% ïàöèåíòîâ áûëè ìëàäøå 30 ëåò. Ó ïàöèåíòîâ ñ äÂÍ×Ñ â 98,2% âñòðå÷àþòñÿ èçìåíå-
íèÿ â ØÎÏ, ó ïàöèåíòîâ áåç äÂÍ×Ñ ñ ÷àñòîòîé â 44,7% âñòðå÷àþòñÿ èçìåíåíèÿ â ØÎÏ, à âîçìîæíûé ðèñê ñîñòàâëÿåò
2,2(95% ÂÐ 1,54-3,13). Êðîìå òîãî, 100% ïàöèåíòîâ, êîòîðûå íå æàëîâàëèñü íà áîëè â ÂÍ×Ñ, à òîëüêî íà øóìû-ùåëêàíüå,
îòìå÷àëè áîëü ïðè ôèçèêàëüíîì îáñëåäîâàíèè ìåòîäîì ïàëüïàöèè ìûøö øåéíîãî îòäåëà ïîçâîíî÷íèêà. Ïîñëå îáñëåäîâàíèå
ïàöèåíòîâ ðàñïðåäåëåíî íà 4 êëèíè÷åñêèå ãðóïïû, â çàâèñèìîñòè îò ýòèîëîãè÷åñêîãî ôàêòîðà-äÂÍ×Ñ-ñòàòè÷åñêèõ èçìåíå-
íèé â ØÎÏ. Íàèáîëüøóþ ãðóïïó ñîñòàâëÿåò êîìáèíèðîâàííàÿ, ÷òî âêëþ÷àåò 67,67% îò îáùåãî êîëè÷åñòâà èññëåäóåìûõ,
êëèíè÷åñêè ïðîÿâëÿåòñÿ íàðóøåíèÿìè êàê â ÂÍ×Ñ, òàê è â ØÎÏ â íåñêîëüêèõ ïðîåêöèÿõ. Äîêàçàíî, ÷òî äèñôóíêöèÿ ÂÍ×Ñ
è ïàòîëîãè÷åñêèå èçìåíåíèÿ â ØÎÏ òåñíî ñâÿçàíû ìåæäó ñîáîé.

Âûâîäû. Âûÿâëåíà ïîçèòèâíàÿ, ñðåäíåé ñòåïåíè ñèëû êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü ìåæäó ãðóïïàìè ìûøö: trapezius-masseter,
trapezius-temporalis (r=0,477, p<0,05), sternocleidomastoideus-temporalis (0,527, p<0,05), sternocleidomastoideus masseter (0,575,
p<0,05), ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î âçàèìîñâÿçè ìåæäó ìûøöàìè ëèöåâîãî ñêåëåòà è ØÎÏ. Â çàâèñèìîñòè îò êëèíè÷åñêèõ ãðóïï,
èçìåíåíèÿ â øåéíîì îòäåëå ïîçâîíî÷íèêà: ëàòåðàëüíàÿ ãðóïïà – Ñ-îáðàçíûé ñêîëèîç, ñàãèòàëüíàÿ – âûïðÿìëåííûé øåéíûé
ëîðäîç ñ ïåðåõîäîì â êèôîç, âåðòèêàëüíàÿ – «âîëíîîáðàçíûé» øåéíûé îòäåë ïîçâîíî÷íèêà, ñìåøàííàÿ – êîìáèíèðîâàíèå
ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé â ðàçíûõ ïðîåêöèÿõ. Íà÷àëüíàÿ ôîðìà ëàòåðàëüíîé ôîðìû äÂÍ×Ñ õàðàêòåðèçèðóåòñÿ ìèîôàñöè-
àëüíûì áîëåâûì ñèíäðîìîì è ñîîòâåòñòâåííîé êëèíè÷åñêîé ñèìïòîìàòèêîé è æàëîáàìè, íî áåç ñìåùåíèÿ ñóñòàâíûõ ãîëî-
âîê è äèñêà, ÷òî êëèíè÷åñêè ìîæåò ñëóæèòü êàê ðàííèé ýòàï ïðîôèëàêòèêè è ðèñêà âîçíèêíîâåíèÿ ïîäâûâèõîâ äèñêà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: äèñôóíêöèÿ âèñî÷íî-íèæíå÷åëþñòíîãî ñóñòàâà, æåâàòåëüíûå ìûøöû, íèæíÿÿ ÷åëþñòü, îêêëþçèÿ,
ïàòîëîãè÷åñêèé ïðèêóñ, ïîñòóðà, øåéíûé îòäåë ïîçâîíî÷íèêà.

IDENTIFICATION OF CORRELATION OF TEMPOROMANDIBULAR
DYSFUNCTION AND CERVICAL SPINE DISORDERS

Vovk V.V., Nespriadko V.P.

Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
viktorija.viktorovna.vovk@gmail.com

Relevance. Temporomandibular dysfunction is associated with imbalance of the whole body in static and dynamic. Myofascial
Pain in Temporomandibular joint often coexist with chronic neck pain, impacting on posture straightly by changing head position or
indirectly by instability of muscles chains.

Objective. This study aimed to evaluate frequency of cervical spine disorders (CSD) in case of Temporomandibular dysfunction
(TMD), possible correlations between TMD and CSD in frontal and lateral planes depends on ethiological factors.

Materials and methods. The study included 208 patients. Study group consisted of 170 patients with TMD (female – 62,9%,
male – 37,1%). Contol group consisted of 38 patients. Subjects were examined according to international clinical protocol RDC/TMD,
NDI, masticatory,neck motor system were analysed by (BioPak EMG), position of condyles and bone structure – via computed
tomography, position and disc reduction – via magnetic resonance imaging, occlusion – via TScan III, cephalometric analysis (frontal,
lateral view), statistical analyses with program IBM SPSS Statistic Base v.22.

Results. Female more often has temporomandibular dysfunction (62,9%) than male (37,1%) among the population. 47,05% were
under 30 years. About 98,2% of patients, presented complaining of Temporomandibular disorder symptoms had neck pain
concomitantly and cervical spine disorders in different planes, 44,7% of patients without TMD, but with CSD, value at risk 2,2(95%
VaR 1,54-3,13). Moreover 100% of those who did not report pain in the Temporomandibular joints, but presented only with clicking,
had reported pain in the neck during physical examination. After examination patients were divided into 4 different clinical groups of
TMD depends on ethiology-TMD-neck spinal disability. The largest is combined group – 67,67% of total patients and is clinical
manifested with TMD, spinal neck disorders in several planes. Different dysfunctional conditions between facial skull boned and
cervical spine are closely interconnected with each other.

Conclusions. There is positive, mild power of correlations between muscles groups trapezius-masseter, trapezius-temporalis
(r=0,477, p<0,05), sternocleidomastoideus-temporalis (0,527, p<0,05), sternocleidomastoideus-masseter (0,575, p<0,05), which
indicates cooperation between facial muscles and cervical spine muscles. There is changes in cervical spine depends on clinical group:
lateral group – C type scoliosis, sagittal – from straightening of cervical lordosis to kyphosis, vertical – «wave» type of cervical spine,
combined – combine of pathology in different planes. Initial form of lateral group TMD is characterized as myofascial pain syndrome
with specific clinical symptoms, but without condyle and disc displacement, thus it can be as an early prophylactic stage and risk of
disc subluxation.

Key words: cervical spine, masticatory muscles, mandibular, occlusion, pathological bite, posture, Temporomandibular
dysfunction.
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Àêòóàëüí³ñòü. Ïðè äîñë³äæåíí³ êðîâ³ â ñë³äàõ
íà ðå÷îâèõ äîêàçàõ, íàðÿäó ç âèçíà÷åííÿì ¿¿ âèäî-
âî¿, ãðóïîâî¿, ñòàòåâî¿ ïðèíàëåæíîñò³, ¿¿ ðåã³îíàëü-
íîãî ïîõîäæåííÿ, ñóäîâîìó åêñïåðòó äîñèòü ÷àñòî
íåîáõ³äíî â³äïîâ³ñòè íà ïèòàííÿ, ÷è º êðîâ ìåíñò-
ðóàëüíîþ. Öå ïèòàííÿ ìàº ïðèíöèïîâå çíà÷åííÿ
äëÿ ñë³äñòâà. Àëå ñüîãîäí³ â ñóäîâî-ìåäè÷í³é ïðàê-
òèö³ íåìà íàä³éíîãî ìåòîäó âèçíà÷åííÿ êðîâ³ ìåí-
ñòðóàëüíîãî ïîõîäæåííÿ.

Â³äîìî, ùî ìåíñòðóàëüíà êðîâ, çì³øóþ÷èñü ³ç
âì³ñòîì ï³õâè, ì³ñòèòü ñêëàäîâ³ ï³õâîâîãî åï³òåë³þ,
åï³òåë³þ ñëèçîâî¿ îáîëîíêè, à òàêîæ âåëèêó
ê³ëüê³ñòü áàêòåð³é – êîê³â, áàöèë [3, 7]. Àëå ö³ æ
ñàì³ êîìïîíåíòè ì³ñòÿòüñÿ ³ ó êðîâ³ ³ç æ³íî÷èõ ñòà-
òåâèõ øëÿõ³â (íàïðèêëàä, ïðè ñòàòåâèõ çëî÷èíàõ),
àëå íå ìåíñòðóàëüíîãî ïîõîäæåííÿ [1, 2]. Òîìó àê-
òóàëüíèì º ïîøóê êðèòåð³þ, ÿêèé áè áóâ íàä³éíèì
ìàðêåðîì ñàìå ìåíñòðóàëüíî¿ êðîâ³.

Òàêèì ìàðêåðîì ìîæå áóòè âàçîêîíñòðèêòîð
ïðîñòàãëàíäèí F2àëüôà (PGF2α ), ÿêèé âèðîáëÿºòüñÿ
â åíäîìåòð³¿ ï³ä ÷àñ ìåíñòðóàö³¿. PGF2α  ïîñèëþº
ñïàçì àðòåð³é ³ ³øåì³þ åíäîìåòð³þ, âèêëèêàº ñêî-
ðî÷åííÿ ì³îìåòð³þ, ùî, ç îäíîãî áîêó, çìåíøóº

êðîâîò³ê, ç ³íøîãî – ñïðèÿº âèäàëåííþ â³äòîðãíóòî-
ãî åíäîìåòð³þ [4, 5, 8].

Ïîøóê ãëèáèíîþ ó 10 ðîê³â (2009–2019 ðð) ó
ì³æíàðîäíèõ íàóêîìåòðè÷íèõ áàçàõ PubMed,
Scopus, Web of Science âèÿâèâ, ùî äîñë³äæåííÿ ó
öüîìó ïèòàíí³ íå âèõîäèëè çà ìåæ³ íàóêîâîãî ïî-
øóêó ³ íå âèêîðèñòîâóâàëèñÿ ó ñóäîâî-ìåäè÷í³é
ïðàêòèö³ [7].

Ìåòà äîñë³äæåííÿ: ç’ÿñóâàòè ìîæëèâ³ñòü âèêî-
ðèñòàííÿ ïðîñòàãëàíäèíó F2àëüôà â ÿêîñò³ ìàðêåðà
êðîâ³ ìåíñòðóàëüíîãî ïîõîäæåííÿ äëÿ âèçíà÷åííÿ
ðåã³îíàëüíîãî ïîõîäæåííÿ, ïðè ñòàòåâèõ çëî÷èíàõ.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Ìàòåð³àëîì äëÿ äîñë³äæåííÿ áóëè çðàçêè ï³õâî-
âî¿ ð³äèíè, ìåíñòðóàëüíî¿ êðîâ³ òà êàï³ëÿðíî¿ êðîâ³
â³ä æ³íîê ðåïðîäóêòèâíîãî â³êó 18-45 ðîê³â, ÿê³
áóëè âèëó÷åí³ ï³ä ÷àñ ¿õíüîãî îáñòåæåííÿ ó æ³íî÷³é
êîíñóëüòàö³¿ ÊÍÏ «Öåíòð Ïåðâèííî¿ ìåäèêî-ñàí³-
òàðíî¿ äîïîìîãè» ¹1 Øåâ÷åíê³âñüêîãî ðàéîíó ì.
Êèºâà, âïðîäîâæ 2015–2016 ðð. Âèëó÷åííÿ çðàçê³â
ïðîâîäèëîñÿ çà ³íôîðìîâàíî¿ çãîäè ïàö³ºíòîê. Öå
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Àêòóàëüí³ñòü. Ïèòàííÿ âèçíà÷åííÿ ïîõîäæåííÿ êðîâ³ íà ðå÷îâèõ äîêàçàõ ìàº ïðèíöèïîâå çíà÷åííÿ äëÿ ñë³äñòâà ó êðè-

ì³íàëüíèõ çëî÷èíàõ. Àëå ñüîãîäí³ â ñóäîâî-ìåäè÷í³é ïðàêòèö³ íåìà íàä³éíîãî ìåòîäó âèçíà÷åííÿ êðîâ³ ìåíñòðóàëüíîãî ïî-
õîäæåííÿ. Òîìó àêòóàëüíèì º ïîøóê êðèòåð³þ, ÿêèé áè áóâ íàä³éíèì ìàðêåðîì ñàìå ìåíñòðóàëüíî¿ êðîâ³.

Ìåòà: ç’ÿñóâàòè ìîæëèâ³ñòü âèêîðèñòàííÿ ïðîñòàãëàíäèíó F2àëüôà (PGF2á) â ÿêîñò³ ìàðêåðà êðîâ³ ìåíñòðóàëüíîãî ïî-
õîäæåííÿ ïðè ñòàòåâèõ çëî÷èíàõ.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Îáñòåæåí³ ïðàêòè÷íî çäîðîâ³ æ³íêè (n=51) ðåïðîäóêòèâíîãî â³êó. Ó 1 ãðóïó (n=28) óâ³éøëè æ³íêè
18-29 ðîê³â, ó 2 ãðóïó (n=23) – 30-45 ðîê³â. Ï³ä ÷àñ îáñòåæåííÿ ó æ³íî÷³é êîíñóëüòàö³¿ âèëó÷àëè çðàçîê ï³õâîâîãî âì³ñòó â ïå-
ð³îä ìåíñòðóàö³¿ íà òàìïîí³, çðàçîê ï³õâîâîãî âì³ñòó â ïîçàìåíñòðóàëüíèé ïåð³îä òà çðàçîê êàï³ëÿðíî¿ êðîâ³ íà ìàðë³. Âèëó-
÷åí³ îá’ºêòè âèñóøóâàëè. Ïðîñòàãëàíäèíè ó çðàçêàõ âèçíà÷àëè ìåòîäèêîþ ïðåïàðàòèâíîãî âèä³ëåííÿ ³ ñèñòåìàòè÷íîãî õîäó
àíàë³çó ïðîñòàãëàíäèí³â, îòðèìàíèõ ìåòîäîì á³îñèíòåçó. Îö³íêó ê³ëüê³ñòíîãî âì³ñòó PGF2α  â êðîâ³ ïðîâîäèëè áåçïîñåðåäíüî
íà õðîìàòîãðàìàõ ç îáë³êîì çàëåæíîñò³ ì³æ ïëîùåþ ïëÿìè òà ìàñîþ îá’ºêòà. Îòðèìàíèé öèôðîâèé ìàòåð³àë îáðîáëÿëè ñòà-
òèñòè÷íî ìåòîäàìè âàð³àö³éíî¿ ñòàòèñòèêè ³ç âèçíà÷åííÿì ñåðåäíüîãî çíà÷åííÿ, ñåðåäíüîêâàäðàòè÷íîãî â³äõèëåííÿ, ñåðåä-
íüî¿ ïîõèáêè, t-êðèòåð³þ äîñòîâ³ðíèõ ð³çíèöü çà Ñò’þäåíòîì. Ïîð³âíþâàëè âåëè÷èíè âì³ñòó PG F2α  ó ð³çíèõ ð³äèíàõ. Ðîçá³-
æíîñò³ ì³æ ð³äèíàìè ââàæàëè äîñòîâ³ðíèìè çà óìîâè Ð<0,001.

Ðåçóëüòàòè. ²ñíóº çàëåæí³ñòü âì³ñòó PGF2α  â³ä â³êó æ³íîê ³ â³ä ðåã³îíàëüíîãî ïîõîäæåííÿ ð³äèíè. Ó æ³íîê 30-45 ðîê³â
âì³ñò PGF2α  çàâæäè, ó âñ³õ ð³äèíàõ, á³ëüøå, í³æ ó æ³íîê 18-29 ðîê³â (ð<0,001): â ï³õâîâ³é ð³äèí³ – íà 11%; â ìåíñòðóàëüí³é
êðîâ³ – íà 6%; â êàï³ëÿðí³é êðîâ³ – íà 3%.

Âì³ñò PGF2α  íàéá³ëüøèé ó ìåíñòðóàëüí³é êðîâ³, ó ïîð³âíÿíí³ ç ï³õâîâîþ ð³äèíîþ ³ ç êàï³ëÿðíîþ êðîâ’þ. Öå ñïðàâåäëè-
âî äëÿ æ³íîê îáîõ â³êîâèõ êàòåãîð³é: ó æ³íîê 30-45 ðîê³â âì³ñò PGF2α  â 2,6 ðàç³â á³ëüøå â ìåíñòðóàëüí³é êðîâ³, í³æ â êàï³-
ëÿðí³é, ³ â 1,4 ðàç³â á³ëüøå, í³æ â ï³õâîâ³é ð³äèí³; ó æ³íîê 18-29 ðîê³â âì³ñò PGF2α  â 2,7 ðàçè á³ëüøå â ìåíñòðóàëüí³é êðîâ³,
í³æ â êàï³ëÿðí³é, ³ â 1,5 ðàçè á³ëüøå, í³æ â ï³õâîâ³é ð³äèí³

Âèñíîâîê. Âì³ñò PGF2α  âèùå 13,1 íã/ìã ñóõî¿ òêàíèíè êðîâ³ º äîñòîâ³ðíîþ îçíàêîþ êðîâ³ ìåíñòðóàëüíîãî ïîõîäæåííÿ,
äëÿ âñòàíîâëåííÿ ðåã³îíàëüíîãî ïîõîäæåííÿ ïðè ñòàòåâèõ çëî÷èíàõ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ìåíñòðóàëüíà êðîâ, êàï³ëÿðíà êðîâ, ï³õâîâà ð³äèíà, âì³ñò ïðîñòàãëàíäèíó F2aëüôà, õðîìàòîãðàôà.
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áóëè ïðàêòè÷íî çäîðîâ³ æ³íêè. ¯õ ïîä³ëèëè íà äâ³
ãðóïè, â çàëåæíîñò³ â³ä â³êó. Ó 1 ãðóïó (n=28) óâ³é-
øëè æ³íêè 18-29 ðîê³â, ó 2 ãðóïó (n=23) – æ³íêè 30-
45 ðîê³â. Ðîçïîä³ë æ³íîê çà â³êîì áóâ ïðîâåäåíèé çà
ã³íåêîëîã³÷íîþ êëàñèô³êàö³ºþ çã³äíî â³êîâèì ïåð³-
îäàì æèòòÿ æ³íîê â çàëåæíîñò³ â³ä ôóíêö³îíàëüíîãî
ñòàíó ¿õ ðåïðîäóêòèâíî¿ ñèñòåìè. Ï³ä ÷àñ ¿õíüîãî
îáñòåæåííÿ ó æ³íî÷³é êîíñóëüòàö³¿ âèëó÷àëè çðàçîê
ï³õâîâîãî âì³ñòó â ïåð³îä ìåíñòðóàö³¿ íà òàìïîí³,
çðàçîê ï³õâîâîãî âì³ñòó â ïîçàìåíñòðóàëüíèé ïåð³-
îä òà çðàçîê êàï³ëÿðíî¿ êðîâ³ íà ìàðë³. Âèëó÷åí³
îá’ºêòè âèñóøóâàëè òà çáåð³ãàëè äî äîñë³äæåííÿ.
Ïðîñòàãëàíäèíè ó çðàçêàõ âèçíà÷àëè ìåòîäèêîþ
ïðåïàðàòèâíîãî âèä³ëåííÿ ³ ñèñòåìàòè÷íîãî õîäó
àíàë³çó ïðîñòàãëàíäèí³â, îòðèìàíèõ ìåòîäîì á³î-
ñèíòåçó. Ìåòîä çàïðîïîíîâàíèé Ð.Â. Áîáèëüîâèì òà
ñï³âàâòîðàìè [2]. Ó ÿêîñò³ êîíòðîëþ âèêîðèñòîâó-
âàëè ñòàíäàðòíèé ðîç÷èí ïðîñòàãëàíäèíó F2àëüôà,
à ñàìå Åíçàïðîñò F (“CHINOIN” Pharmaceutical and
Chemical Works Co.Ltd., Óãîðùèíà).

Îö³íêó ê³ëüê³ñòíîãî âì³ñòó PGF2α  â êðîâ³ ïðîâî-
äèëè áåçïîñåðåäíüî íà õðîìàòîãðàìàõ ç îáë³êîì çà-
ëåæíîñò³ ì³æ ïëîùåþ ïëÿìè òà ìàñîþ îá’ºêòà, à
ñàìå áóâ çàñòîñîâàíèé ñïîñ³á, ÿêèé äîçâîëÿº ç âèêî-
ðèñòàííÿì ïðîãðàìíîãî çàáåçïå÷åííÿ àâòîìàòè÷íî
âèçíà÷àòè ïëîùó ïëÿìè ðå÷îâèíè, ÿêó ìè âèÿâèëè
íà õðîìàòîãðàì³, òà â ïîð³âíÿíí³ ç ïëîùåþ ïëÿìè
ñòàíäàðòó òî÷íî âèçíà÷àòè ¿¿ ê³ëüê³ñíèé âì³ñò [6].

Öèôðîâèé ìàòåð³àë, ÿêèé áóëî îòðèìàíî ïðè
äîñë³äæåííÿõ, îáðîáëÿëè ñòàòèñòè÷íî çà çàãàëüíî-

ïðèéíÿòèìè ìåòîäàìè âàð³àö³éíî¿ ñòàòèñòèêè ³ç
âèçíà÷åííÿì ñåðåäíüîãî çíà÷åííÿ, ñåðåäíüîêâàäðà-
òè÷íîãî â³äõèëåííÿ, ñåðåäíüî¿ ïîõèáêè, t-êðèòåð³þ
äîñòîâ³ðíèõ ð³çíèöü çà Ñò’þäåíòîì.

Äëÿ âèçíà÷åííÿ ä³àãíîñòè÷íèõ êðèòåð³¿â, âèçíà-
÷àëè ìåæ³ êîëèâàíü ñåðåäí³õ çíà÷åíü (Ì ñï³ââ³äíî-
øåííÿ), çàñòîñîâóþ÷è ìåòîä äâîñèãìàëüíî¿ îö³íêè –
Ì±2ó, äå Ì – ñåðåäíå àðèôìåòè÷íå, ó – ñåðåäíüî-
êâàäðàòè÷íå â³äõèëåííÿ

Â³ðîã³äíèé ³íòåðâàë (Â²) äëÿ ñåðåäí³õ çíà÷åíü
áóëî îáðàíî íà ð³âí³ 95%. Ïîð³âíþâàëè âåëè÷èíè
âì³ñòó PGF2α  ó ð³çíèõ ð³äèíàõ. Ðîçá³æíîñò³ ì³æ
ð³äèíàìè ââàæàëè äîñòîâ³ðíèìè çà óìîâè Ð<0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ðåçóëüòàòè âèâ÷åííÿ âì³ñòó PGF2α  â ð³äèíàõ
ð³çíîãî ðåã³îíàëüíîãî ïîõîäæåííÿ ïðàêòè÷íî çäîðî-
âèõ (ÏÐÏÇ) æ³íîê íàâåäåíî â òàáëèö³ ³ íà ðèñóíêó.

Îòæå, ³ñíóº çàëåæí³ñòü âì³ñòó PGF2á, ïî-ïåðøå,
â³ä â³êó æ³íîê, à ïî-äðóãå, â³ä ðåã³îíàëüíîãî ïîõîä-
æåííÿ ð³äèíè.

Òàê, ó æ³íîê 30-45 ðîê³â âì³ñò PGF2á çàâæäè, ó
âñ³õ ð³äèíàõ, á³ëüøå, í³æ ó æ³íîê 18-29 ðîê³â
(ð<0,001):

– â ï³õâîâ³é ð³äèí³ – íà 11%;
– â ìåíñòðóàëüí³é êðîâ³ – íà 6%;
– â êàï³ëÿðí³é êðîâ³ – íà 3%.
Âì³ñò PGF2á íàéá³ëüøèé ó ìåíñòðóàëüí³é êðîâ³,

ó ïîð³âíÿíí³ ç ï³õâîâîþ ð³äèíîþ ³ ç êàï³ëÿðíîþ

Òàáëèöÿ
Âì³ñò PGF2α  â ð³äèíàõ ð³çíîãî ðåã³îíàëüíîãî ïîõîäæåííÿ ïðàêòè÷íî çäîðîâèõ æ³íîê

ð³çíîãî ðåïðîäóêòèâíîãî â³êó

Ïðèì³òêà: * Ð– äîñÿãíóòèé ð³âåíü çíà÷óùîñò³ PGF2

Ðèñ. Âì³ñò PGF2á â ð³çíèõ ð³äèíàõ ïðàêòè÷íî çäîðîâèõ æ³íîê 18–29 òà 30–45 ðîê³â:
À) â ï³õâîâ³é ð³äèí³, Á) â ìåíñòðóàëüí³é êðîâ³, Â) â êàï³ëÿðí³é êðîâ³
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êðîâ’þ. Ïðè÷îìó öÿ òåíäåíö³ÿ ñïðàâåäëèâà äëÿ
æ³íîê îáîõ â³êîâèõ êàòåãîð³é:

– ó æ³íîê 30-45 ðîê³â âì³ñò PGF2α  â 2,6 ðàç³â
á³ëüøå â ìåíñòðóàëüí³é êðîâ³, í³æ â êàï³-
ëÿðí³é, ³ â 1,4 ðàç³â á³ëüøå, í³æ â ï³õâîâ³é
ð³äèí³;

– ó æ³íîê 18-29 ðîê³â âì³ñò PGF2 â 2,7 ðàçè á³ëü-
øå â ìåíñòðóàëüí³é êðîâ³, í³æ â êàï³ëÿðí³é, ³ â
1,5 ðàçè á³ëüøå, í³æ â ï³õâîâ³é ð³äèí³.

Îòæå, íà íàøó äóìêó, âì³ñò PGF2α  âèùå 13,1íã/
ìã ñóõî¿ òêàíèíè º äîñòîâ³ðíîþ îçíàêîþ ìåíñòðó-
àëüíîãî ïîõîäæåííÿ êðîâ³.

Çã³äíî äàíèì â³ò÷èçíÿíî¿ òà ñâ³òîâî¿ ë³òåðàòóðè
ìîæíà çðîáèòè âèñíîâîê ïðî òå, ùî ç ñóäîâî-ìå-
äè÷íî¿ òî÷êè çîðó öÿ ïðîáëåìà ðîçðîáëåíà íå
ïîâí³ñòþ, ìàº ôðàãìåíòàðíèé õàðàêòåð, â³äîì³ ä³àã-
íîñòè÷í³ êðèòåð³¿ íå âðàõîâóþòü ïðèòàìàíí³ ìåíñò-
ðóàëüí³é êðîâ³ ¿¿ ñêëàäîâ³, ùî ³ îáóìîâëþº ïîäàëü-
øå îïðàöþâàííÿ öüîãî íàïðÿìêó, òîìó äàíå
äîñë³äæåííÿ ìàº âåëèêó çíà÷èì³ñòü äëÿ ñóäîâî-ìå-
äè÷íî¿ åêñïåðòèçè.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Âì³ñò PGF2α  º íàéâèùèì â ìåíñòðóàëüí³é êðîâ³
ó 1,5 ðàçè ó ïîð³âíÿíí³ ç ï³õâîâîþ ð³äèíîþ ³ ó 2,7
ðàç³â ó ïîð³âíÿíí³ ç êàï³ëÿðíîþ êðîâ’þ.

Âì³ñò PGF2α  ìàº â³êîâ³ êîëèâàííÿ: éîãî âì³ñò
âèùå íà 6-12% ó æ³íîê 30-45 ðîê³â, í³æ ó æ³íîê 18–
29 ðîê³â.

Âì³ñò PGF2α  âèùå 13,1 íã/ìã ñóõî¿ òêàíèíè º
äîñòîâ³ðíîþ îçíàêîþ êðîâ³ ìåíñòðóàëüíîãî ïîõîä-
æåííÿ, ùî º äóæå âàæëèâèì ïðè âèçíà÷åíí³ ðåã³î-
íàëüíîãî ïîõîäæåííÿ êðîâ³, ïðè ïðèçíà÷åíí³ ñóäîâî-
ìåäè÷íèõ åêñïåðòèçó ç ïðèâîäó ñòàòåâèìõ çëî÷èí³â.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êò ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîì³ðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Àêòóàëüíîñòü. Âîïðîñ ïðîèñõîæäåíèÿ êðîâè íà âåùåñòâåííûõ äîêàçàòåëüñòâàõ èìååò ïðèíöèïèàëüíîå çíà÷åíèå äëÿ
ñëåäñòâèÿ â óãîëîâíûõ ïðåñòóïëåíèÿõ. Íî ñåãîäíÿ â ñóäåáíî-ìåäèöèíñêîé ïðàêòèêå íåò íàäåæíîãî ìåòîäà îïðåäåëåíèÿ êðî-
âè ìåíñòðóàëüíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ. Ïîýòîìó àêòóàëüíûì ÿâëÿåòñÿ ïîèñê êðèòåðèÿ, êîòîðûé áû áûë íàäåæíûì ìàðêåðîì
èìåííî ìåíñòðóàëüíîé êðîâè.

Öåëü: âûÿñíèòü âîçìîæíîñòü èñïîëüçîâàíèÿ ïðîñòàãëàíäèíà F2àëüôà (PGF2α ) â êà÷åñòâå ìàðêåðà ìåíñòðóàëüíîãî ïðîèñ-
õîæäåíèÿ êðîâè.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Îáñëåäîâàíû ïðàêòè÷åñêè çäîðîâûå æåíùèíû (n = 51) ðåïðîäóêòèâíîãî âîçðàñòà. Â 1 ãðóïïó (n=
= 28) âîøëè æåíùèíû 18-29 ëåò, âî 2 ãðóïïó (n = 23) – 30-45 ëåò. Ïðè îáñëåäîâàíèè â æåíñêîé êîíñóëüòàöèè èçûìàëè îáðà-
çåö âëàãàëèùíîãî ñîäåðæèìîãî â ïåðèîä ìåíñòðóàöèè íà òàìïîíå, âëàãàëèùíîãî ñîäåðæèìîãî â ïîçàìåíñòðóàëüíûé ïåðè-
îä è îáðàçöû êàïèëëÿðíîé êðîâè íà ìàðëå. Óäàëåííûå îáúåêòû âûñóøèâàëè. Ïðîñòàãëàíäèíû â îáðàçöàõ îïðåäåëÿëè ìåòî-
äèêå ïðåïàðàòèâíîãî âûäåëåíèÿ è ñèñòåìàòè÷åñêîãî õîäà àíàëèçà ïðîñòàãëàíäèíîâ, ïîëó÷åííûõ ìåòîäîì áèîñèíòåçà.
Îöåíêó êîëè÷åñòâåííîãî ñîäåðæàíèÿ PGF2α  â êðîâè ïðîâîäèëè íåïîñðåäñòâåííî íà õðîìàòîãðàììàõ ñ ó÷åòîì çàâèñèìîñòè
ìåæäó ïëîùàäüþ ïÿòíà è ìàññîé îáúåêòà. Ïîëó÷åííûé öèôðîâîé ìàòåðèàë îáðàáàòûâàëè ñòàòèñòè÷åñêè ìåòîäàìè âàðèàöè-
îííîé ñòàòèñòèêè ñ îïðåäåëåíèåì ñðåäíåãî çíà÷åíèÿ, ñðåäíåêâàäðàòè÷íîãî îòêëîíåíèÿ, ñðåäíåé îøèáêè, t-êðèòåðèÿ äîñòî-
âåðíûõ ðàçëè÷èé ïî Ñòüþäåíòà. Ñðàâíèâàëè âåëè÷èíû ñîäåðæàíèÿ PGF2α  â ðàçëè÷íûõ æèäêîñòÿõ. Ðàçáåæíîñòè ìåæäó æèä-
êîñòÿìè ñ÷èòàëè äîñòîâåðíûìè ïðè Ð <0,001.

Ðåçóëüòàòû. Ñóùåñòâóåò çàâèñèìîñòü ñîäåðæàíèÿ PGF2α  îò âîçðàñòà æåíùèí è îò ðåãèîíàëüíîãî ïðîèñõîæäåíèÿ æèä-
êîñòè. Ó æåíùèí 30-45 ëåò ñîäåðæàíèå PGF2α  âñåãäà, âî âñåõ æèäêîñòÿõ, áîëüøå, ÷åì ó æåíùèí 18-29 ëåò (ð <0,001): â âëà-
ãàëèùíîé æèäêîñòè – íà 11%; â ìåíñòðóàëüíîé êðîâè – íà 6%; â êàïèëëÿðíîé êðîâè – íà 3%. Ñîäåðæàíèå PGF2α  êðóïíåé-
øèé â ìåíñòðóàëüíîé êðîâè, ïî ñðàâíåíèþ ñ âëàãàëèùíîé æèäêîñòüþ è ñ êàïèëëÿðíîé êðîâüþ. Ýòî ñïðàâåäëèâî äëÿ æåíùèí
îáåèõ âîçðàñòíûõ êàòåãîðèé: ó æåíùèí 30-45 ëåò ñîäåðæàíèå PGF2α  â 2,6 ðàç áîëüøå â ìåíñòðóàëüíîé êðîâè, ÷åì â êàïèë-
ëÿðíîé è â 1,4 ðàç áîëüøå, ÷åì â âëàãàëèùíîé æèäêîñòè; ó æåíùèí 18-29 ëåò ñîäåðæàíèå PGF2α  â 2,7 ðàçà áîëüøå â ìåíñò-
ðóàëüíîé êðîâè, ÷åì â êàïèëëÿðíîé, è â 1,5 ðàçà áîëüøå, ÷åì â âëàãàëèùíîé æèäêîñòè.

Âûâîä. Ñîäåðæàíèå PGF2α  âûøå 13,1 íã / ìã ñóõîé òêàíè êðîâè ÿâëÿåòñÿ äîñòîâåðíûì ïðèçíàêîì ìåíñòðóàëüíîãî ïðî-
èñõîæäåíèÿ êðîâè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ìåíñòðóàëüíàÿ êðîâü, êàïèëëÿðíàÿ êðîâü, âëàãàëèùíàÿ æèäêîñòü, ñîäåðæàíèå ïðîñòàãëàíäèíà F2aëüôà.

DETERMINATION OF THE QUANTITATIVE CONTENT OF PROSTAGLANDIN
F2ALPHA AS A MENSTRUCTURAL MARKER

Varukha K.V.

Bogomolets National University, Kyiv, Ukraine
k.varukhasme@gmail.com

Relevance. The issue of determining the origin of blood on material evidence is of fundamental importance to criminal
investigations. But today in forensic practice there is no reliable method for determining the blood of menstrual origin. Therefore, it
is important to look for a criterion that would be a reliable marker of menstrual blood.

Objective: To investigate the possibility of using prostaglandin F2alpha (PGF2α ) as a marker of menstrual blood origin.
Materials and methods. Practically healthy women (n = 51) of reproductive age were examined. In group 1 (n = 28) were women

18-29 years, in group 2 (n = 23) – 30-45 years. During the examination in the women’s consultation, a sample of vaginal contents
during menstrual period on a tampon, a sample of vaginal contents in the extra-menstrual period and a sample of capillary blood on
gauze were removed. The removed objects were dried. Prostaglandins in the samples were determined by the method of preparative
isolation and systematic analysis of prostaglandins obtained by the method of biosynthesis. The quantitative content of PGF2α  in the
blood was evaluated directly on chromatograms, taking into account the relationship between spot area and object mass. The resulting
digital material was processed statistically by variational statistics methods, with mean, deviation, mean error, Student’s t-test of
significant differences. The contents of PG F2α  in different liquids were compared. The differences between the liquids were
considered significant under the condition P <0.001.

Results. There is a dependence of PGF2α  content on women’s age and on the regional origin of the fluid. In women 30-45 years,
the content of PGF2α  is always higher in all fluids than in women 18-29 years (p <0.001): in the vaginal fluid – by 11%; in menstrual
blood – by 6%; in capillary blood – by 3%.The content of PGF2α  is highest in menstrual blood, compared to vaginal fluid and
capillary blood. This is true for women of both ages: in women 30-45 years PGF2á content is 2.6 times higher in menstrual blood than
in capillary blood, and 1.4 times higher than in vaginal fluid; in women 18-29 years PGF2α  content is 2.7 times higher in menstrual
blood than in capillary blood, and 1.5 times higher than in vaginal fluid.

Conclusion. A content of PGF2α  above 13.1 ng / mg of dry blood tissue is a sure sign of menstrual blood origin.
Key words: menstrual blood, capillary blood, vaginal fluid, F2alpha prostaglandin content.
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Àêòóàëüí³ñòü. Â îñòàíí³ ðîêè çì³íè ñïîñîáó
æèòòÿ òà õàðàêòåðó õàð÷óâàííÿ ïðèçâåëè äî çíà÷íî-
ãî ïîøèðåííÿ íàäëèøêîâî¿ ìàñè ò³ëà/ îæèð³ííÿ ñå-
ðåä ä³òåé òà ï³äë³òê³â. Òàê, â Óêðà¿í³, çàëåæíî â³ä
ñòàò³ òà ðåã³îíó, íàäëèøêîâà ìàñà ò³ëà (ÍÌÒ) âèÿâ-
ëåíà ó 6,2–18,7%, à îæèð³ííÿ – ó 1,8–18,6% ï³ä-
ë³òê³â. Â Êèºâ³ ó õëîï÷èê³â òà ä³â÷àòîê 13–
15-ð³÷íîãî â³êó ÍÌÒ â³äì³÷àëàñü, â³äïîâ³äíî, ó
18,7% òà 14,0%, îæèð³ííÿ – â³äïîâ³äíî, ó 2,7% òà
4,6% [2].

Â³äîìî, ùî ÍÌÒ â äèòèíñòâ³ òà ï³äë³òêîâîìó
â³ö³ ñïðè÷èíÿº ÿê êîðîòêîñòðîêîâ³, òàê ³ äîâãîñòðî-
êîâ³ íåñïðèÿòëèâ³ íàñë³äêè äëÿ ô³çè÷íîãî ³ ïñèõî-
ñîö³àëüíîãî çäîðîâ’ÿ. Òàê, ñåðåä ï³äë³òê³â ³ç ÍÌÒ
ïåðâèííà àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ (ÀÃ) çóñòð³÷àºòü-
ñÿ ó 1,5-7,5 ðàçè ÷àñò³øå, í³æ ñåðåä îäíîë³òê³â ³ç
íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà [2].

Ä³òÿì òà ï³äë³òêàì ³ç îæèð³ííÿì ïðèòàìàíí³
åìîö³éíà íåñòàá³ëüí³ñòü òà ³ìïóëüñèâí³ñòü [12],
ã³ðøå åìîö³éíå ôóíêö³îíóâàííÿ [11], âîíè ÷àñò³øå
çàçíàþòü áóë³íãó [14]. Ðåçóëüòàòè îñòàíí³õ äîñë³ä-
æåíü âêàçóþòü íà á³ëüøó ïîøèðåí³ñòü ñèìïòîì³â
äåïðåñ³¿ ³ òðèâîæíîñò³ ñåðåä ä³òåé òà ï³äë³òê³â ³ç

ÍÌÒ/îæèð³ííÿì, í³æ ñåðåä îäíîë³òê³â ³ç íîðìàëü-
íîþ ìàñîþ ò³ëà [5, 8, 13, 15].

Ìåòîþ äàíî¿ ðîáîòè áóëî âèâ÷èòè îñîáëèâîñò³
îñîáèñòîñò³ ï³äë³òê³â ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ, ïîºäíàíîþ
ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Ó Êè¿âñüêîìó ì³ñüêîìó öåíòð³ ä³àãíîñòèêè òà
êîðåêö³¿ âåãåòàòèâíèõ äèñôóíêö³é ó ä³òåé Äèòÿ÷î¿
êë³í³÷íî¿ ë³êàðí³ ¹ 6 ïðîâåäåíî êîìïëåêñíå êë³-
í³÷íå òà ïñèõîëîã³÷íå äîñë³äæåííÿ 67 ï³äë³òê³â (18
ä³â÷àòîê, 49 õëîï÷èê³â) â³êîì 12-17 ðîê³â (â ñåðåä-
íüîìó – 14,76±1,30 ðîê³â), ÿê³ çíàõîäèëèñü íà ñòà-
ö³îíàðíîìó ë³êóâàíí³.

Êðèòåð³¿ âêëþ÷åííÿ: ïåðâèííèé õàðàêòåð ÀÃ,
íàÿâí³ñòü ÍÌÒ àáî îæèð³ííÿ, â³ê 12-17 ðîê³â; ïî-
³íôîðìîâàíà çãîäà íà ïðîâåäåííÿ äîñë³äæåííÿ.
Êðèòåð³¿ íå âêëþ÷åííÿ: âòîðèííèé õàðàêòåð ïàòî-
ëîã³¿, â³äìîâà â³ä ó÷àñò³ ó äîñë³äæåíí³.

Îö³íêó ìàñè ò³ëà ïðîâîäèëè ³ç âèêîðèñòàííÿì
³íäåêñó ìàñè ò³ëà ³ç ïåðåðàõóâàííÿì êðèòåð³¿â ÍÌÒ
(25 êã/ì2) ³ îæèð³ííÿ (30 êã/ì2) ó äîðîñëèõ [10].
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Àêòóàëüí³ñòü. Çì³íè ñïîñîáó æèòòÿ òà õàðàêòåðó õàð÷óâàííÿ îñòàííüîãî ÷àñó ïðèçâåëè äî çíà÷íîãî ïîøèðåííÿ íàäëèø-
êîâî¿ ìàñè ò³ëà (ÍÌÒ) òà îæèð³ííÿ ñåðåä ä³òåé òà ï³äë³òê³â. Çà ðåçóëüòàòàìè íàøèõ ïîïåðåäí³õ äîñë³äæåíü, âñòàíîâëåíî, ùî
ñåðåä ï³äë³òê³â ³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì ïåðâèííà àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ (ÀÃ) çóñòð³÷àºòüñÿ ó 1,5-7,5 ðàç³â ÷àñò³øå, í³æ ñåðåä îä-
íîë³òê³â. Â³äîìî, ùî ä³òÿì òà ï³äë³òêàì ³ç îæèð³ííÿì ïðèòàìàíí³ åìîö³éíà íåñòàá³ëüí³ñòü òà ³ìïóëüñèâí³ñòü.

Ìåòîþ äàíî¿ ðîáîòè áóëî âèâ÷èòè îñîáëèâîñò³ îñîáèñòîñò³ ï³äë³òê³â ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ, ïîºäíàíîþ ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì.
Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Â Êè¿âñüêîìó ì³ñüêîìó öåíòð³ ä³àãíîñòèêè òà êîðåêö³¿ âåãåòàòèâíèõ äèñôóíêö³é ó ä³òåé Äèòÿ÷î¿

êë³í³÷íî¿ ë³êàðí³ ¹ 6 ïðîâåäåíî êîìïëåêñíå êë³í³÷íå òà ïñèõîëîã³÷íå äîñë³äæåííÿ 67 ï³äë³òê³â (18 ä³â÷àòîê, 49 õëîï÷èê³â)
â³êîì 12-17 ðîê³â (â ñåðåäíüîìó – 14,40±1,63 ðîê³â), ÿê³ çíàõîäèëèñü íà ñòàö³îíàðíîìó ë³êóâàíí³ ç ïðèâîäó ïåðâèííî¿ ÀÃ.
ÍÌÒ âèÿâëåíà ó 7 ä³â÷àòîê òà 21 õëîï÷èêà, îæèð³ííÿ – ó 2 ä³â÷àòîê ³ 8 õëîï÷èê³â. Ó ðåøòè ïàö³ºíò³â (9 ä³â÷àòîê ³ 20 õëîï-
÷èê³â) ìàñà ò³ëà áóëà íîðìàëüíîþ, âîíè ñêëàëè ãðóïó ïîð³âíÿííÿ. Îö³íþâàëè ð³âåíü òðèâîæíîñò³, àëåêñèòèì³¿, äåïðåñ³¿, òèï
â³äíîøåííÿ äî õâîðîáè, à òàêîæ âèçíà÷àëè îñîáëèâîñò³ îñîáèñòîñò³.

Ðåçóëüòàòè. Ï³äë³òêè ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ òà ÍÌÒ/îæèð³ííÿì â³äð³çíÿëèñü â ñåðåäíüîìó äîñòîâ³ðíî âèùèì ïóëüñîâèì ñå-
ðåäíüîäîáîâèì àðòåð³àëüíèì òèñêîì (61,98±8,13 ìì ðò.ñò. ïðîòè 57,02±6,70; P<0,005), íèæ÷èìè çíà÷åííÿ çà øêàëàìè òðè-
âîæíîñò³ (5,11±4,77 áàë³â ïðîòè 9,62±7,72 áàë³â; P<0,01), ³ïîõîíäðè÷íîñò³ (5,70±5,20 áàë³â ïðîòè 9,00±5,20 áàë³â; P<0,05),
íåâðàñòåí³÷íîñò³ (7,19±7,49 áàë³â ïðîòè 11,14±7,90 áàë³â; P<0,05) òà åãîöåíòðèçìó (5,70±4,44 áàë³â ïðîòè 8,57±5,08 áàë³â;
P<0,05) òåñòó â³äíîøåííÿ äî õâîðîáè. Çà ðåçóëüòàòàìè áàãàòîôàêòîðíîãî äîñë³äæåííÿ îñîáèñòîñò³ Ð.-Á. Êåòòåëëà, ó ï³äë³òê³â
³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì áóëî â ñåðåäíüîìó âèùå çíà÷åííÿ øêàëè Q2 (6,72±2,14 áàë³â ïðîòè 4,91±2,63 áàë³â; P<0,05).

Âèñíîâîê. Ï³äë³òêè ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ, ïîºäíàíîþ ³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì, íà â³äì³íó â³ä ïàö³ºíò³â ³ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà,
ìåíøå íåâðîòèçîâàí³ õâîðîáîþ, àëå ¿ì ïðèòàìàííà íåêîíôîðìí³ñòü.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: îñîáèñò³ñòü, ï³äë³òêè, ïåðâèííà àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ, íàäëèøêîâà ìàñà ò³ëà, îæèð³ííÿ.

ÌÅÄÈ×ÍÀ ÏÑÈÕÎËÎÃ²ß
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Ä³àãíîç «Àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ» âñòàíîâëþâàâ-
ñÿ çà ðåçóëüòàòàìè äîáîâîãî ìîí³òîðóâàííÿ àðòåð³-
àëüíîãî òèñêó (ÀÒ) ç âèêîðèñòàííÿì ìîí³òîð³â
«ABMP-04/M» ô³ðìè «MEDITECH» (Óãîðùèíà). Âè-
ì³ðþâàííÿ ÀÒ â³äáóâàëîñü çà ñòàíäàðòíèì ïðîòîêî-
ëîì êîæí³ 15 õâèëèí âäåíü (6.00-22.00) ³ êîæí³ 30 õâ
âíî÷³ (22.00-6.00). Âèçíà÷àëè ñåðåäíüîäîáîâ³ ñèñòî-
ë³÷íèé (ÀÒñ), ä³àñòîë³÷íèé (ÀÒä), ïóëüñîâèé (ÀÒä)
àðòåð³àëüíèé òèñê, ÷àñòîòó ñåðöåâèõ ñêîðî÷åíü
(×ÑÑ). Çã³äíî îïèñàíèõ ðàí³øå êðèòåð³¿â [4], ó 42
ï³äë³òê³â âèÿâëåíî ñòàá³ëüíó ÀÃ, ó 25 – ëàá³ëüíó ÀÃ.

Äëÿ ïñèõîä³àãíîñòèêè çàñòîñîâóâàëè: áàãàòîôàê-
òîðíå äîñë³äæåííÿ îñîáèñòîñò³ Ð.-Á. Êåòòåëëà; òåñò
äëÿ âèçíà÷åííÿ ðåàêòèâíî¿ òà îñîáèñò³ñíî¿ òðèâîæ-
íîñò³ ×.Ä. Ñï³ëáåðãåðà (â àäàïòàö³¿ Þ.Ë. Õàí³íà,
1981); Òîðîíòñüêó àëåêñèòèì³÷íó øêàëó; øêàëó
äåïðåñ³¿ Çóíãà â àäàïòàö³¿ Ò.². Áàëàøîâî¿, òåñò ÑÀÍ
(ñàìîïî÷óòòÿ, àêòèâí³ñòü, íàñòð³é).

Çà äîïîìîãîþ ñïåö³àëüíî ðîçðîáëåíî¿ àíêåòè
«Ñàìîïî÷óòòÿ òà çâè÷êè» âèâ÷àëè îñîáëèâîñò³ ñà-
ìîïî÷óòòÿ òà ïîâåä³íêè ï³äë³òê³â, ÷àñòîòó òà õàðàê-
òåð ³íñîìí³¿, ÷àñòîòó òà õàðàêòåð ãîëîâíîãî áîëþ.

Òèï â³äíîøåííÿ äî õâîðîáè (ÒÂÕ) âèçíà÷àâñÿ çà
äîïîìîãîþ ìåòîäèêè ÒÎÁÎË [3]. Âèÿâëÿëè òàê³
ÒÂÕ: ãàðìîí³éíèé (Ã), åðãîïàòè÷íèé (Ð), àíîçîãíî-
çè÷íèé (Ç), òðèâîæíèé (Ò), ³ïîõîíäðè÷íèé (²), íå-
âðàñòåí³÷íèé (Í), ìåëàíõîë³éíèé (Ì), àïàòè÷íèé
(À), ñåíçèòèâíèé (Ñ), åãîöåíòðè÷íèé (ß), ïàðàíî-
ÿëüíèé (Ï), äèñôîð³éíèé (Ä).

Ñòàòèñòè÷íà îáðîáêà ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ
ïðîâîäèëàñü çà äîïîìîãîþ ë³öåíç³éíîãî îô³ñíîãî
ïàêåòó Microsoft Excel 2010 òà ïðîãðàìè IBM SPSS
Statistics Base 22. Çàñòîñóâàëè ïàðàìåòðè÷í³ ìåòîäè
äîñë³äæåííÿ (ðîçðàõóíîê ñåðåäíüî¿ âåëè÷èíà òà
ñòàíäàðòíîãî â³äõèëåííÿ). Ïðè çíà÷åíí³ Ð<0,05 ðå-
çóëüòàòè ââàæàëè äîñòîâ³ðíèìè.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ïàö³ºíòè çâåðòàëèñü íà ãîñï³òàë³çàö³þ ³ç ñêàðãà-
ìè íà çì³íè àðòåð³àëüíîãî òèñêó, ãîëîâí³ áîë³,
øâèäêó âòîìëþâàí³ñòü. Ïðè àíêåòóâàíí³ âñòàíîâëå-
íî, ùî ÷àñò³ ãîëîâí³ áîë³ òóðáóþòü 71,9%, à ÷àñò³
ïîðóøåííÿ ñíó – 38,7% ï³äë³òê³â.

ÍÌÒ âèÿâëåíà ó 7 ä³â÷àòîê òà 21 õëîï÷èêà, îæè-
ð³ííÿ – ó 2 ä³â÷àòîê ³ 8 õëîï÷èê³â ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ,

òîä³ ÿê ó ðåøòè ïàö³ºíò³â (9 ä³â÷àòîê ³ 20 õëîï÷èê³â)
ìàñà ò³ëà áóëà íîðìàëüíîþ. Ï³äë³òê³â ³ç ÍÌÒ àáî
îæèð³ííÿì îá’ºäíàëè â îäíó (äîñë³äíó) ãðóïó,
ï³äë³òêè ³ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà ââ³éøëè â ãðóïó
ïîð³âíÿííÿ.

Ä³òè ³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì â ñåðåäíüîìó íå â³äð³ç-
íÿëèñü çà â³êîì â³ä ïàö³ºíò³â ãðóïè ïîð³âíÿííÿ
(14,71±1,25 ðîêè ïðîòè 14,82±1,29 ðîê³â). Ñòàá³ëüíà
ÀÃ (òàáë. 1) âèÿâëÿëàñü ó 4 (44,4%), ëàá³ëüíà ÀÃ – ó
5 (55,6%) ä³â÷àòîê ³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì òà ç òàêîþ æ
÷àñòîòîþ ó ä³â÷àòîê ³ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà. Ñå-
ðåä õëîï÷èê³â ³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì ñòàá³ëüíà ÀÃ âè-
ÿâëÿëàñü ó 20 (69,0%), ëàá³ëüíà ÀÃ – ó 9 (31,0%),
ñåðåä õëîï÷èê³â ³ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà – â³äïî-
â³äíî, ó 14 (70%) òà 6 (30%).

Çã³äíî äàíèõ, íàâåäåíèõ ó òàáëèö³ 2, ï³äë³òêè
äîñë³äíî¿ ãðóïè â³äð³çíÿëèñü äîñòîâ³ðíî âèùèì
ïóëüñîâèì ñåðåäíüîäîáîâèì ÀÒ (61,98±8,13 ìì
ðò.ñò. ïðîòè 57,02±6,70; P<0,005).

Ïîêàçíèêè òåñòó ÑÀÍ, ðåàêòèâíî¿ òà îñîáèñò³ñ-
íî¿ òðèâîæíîñò³, àëåêñèòèì³¿ òà äåïðåñ³¿ íå
â³äð³çíÿëèñü ó ï³äë³òê³â ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ ç ð³çíîþ
ìàñîþ ò³ëà (òàáë. 3).

Çã³äíî äàíèõ, íàâåäåíèõ â òàáëèö³ 4, ó ï³äë³òê³â
³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì â ñåðåäíüîìó äîñòîâ³ðíî
(P<0,05) áóëè íèæ÷³ çíà÷åííÿ çà øêàëàìè òðèâîæ-
íîñò³, ³ïîõîíäðè÷íîñò³, íåâðàñòåí³÷íîñò³ òà åãîöåí-
òðèçìó (â³äïîâ³äíî, 5,11±4,77 áàë³â ïðîòè 9,62±7,72
áàë³â; 5,70±5,20 áàë³â ïðîòè 9,00±5,20 áàë³â;
7,19±7,49 áàë³â ïðîòè 11,14±7,90 òà 5,70±4,44 áàë³â
ïðîòè 8,57±5,08 áàë³â).

Çà ðåçóëüòàòàìè áàãàòîôàêòîðíîãî äîñë³äæåííÿ
îñîáèñòîñò³ Ð.-Á. Êåòòåëëà (òàáë. 5), ó ï³äë³òê³â ³ç
ÍÌÒ/îæèð³ííÿì áóëî âèÿâëåíî â ñåðåäíüîìó âèùå

Òàáëèöÿ 1
×àñòîòà àðòåð³àëüíî¿ ã³ïåðòåíç³¿ ñåðåä ï³äë³òê³â

ð³çíî¿ ñòàò³ ³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì òà ï³äë³òê³â
³ç íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà

Òàáëèöÿ 2
Ñåðåäí³ çíà÷åííÿ (X±SD) ³íäåêñó ìàñè ò³ëà òà ïàðàìåòð³â äîáîâîãî ïðîô³ëþ àðòåð³àëüíîãî òèñêó

ó ï³äë³òê³â ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ ç íîðìàëüíîþ òà íàäëèøêîâîþ ìàñîþ ò³ëà/îæèð³ííÿì
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çíà÷åííÿ øêàëè Q2 (6,72±2,14 áàë³â ïðîòè
4,91±2,63 áàë³â; P<0,05), ùî ñâ³ä÷èòü ïðî ¿õ
ñõèëüí³ñòü äî íîíêîíôîðì³çìó.

Îòæå, íàìè âèÿâëåíî ÷àñò³ ïîðóøåííÿ ñíó ó
38,7% ï³äë³òê³â ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ. Â³äîìî, ùî çìåí-
øåííÿ òðèâàëîñò³ ñíó ó øêîëÿð³â àñîö³þºòüñÿ ³ç
á³ëüøèì ðèçèêîì ÍÌÒ, äåïðåñ³¿ òà òðèâîæíîñò³ [7].

Ðåçóëüòàòè íàøîãî äîñë³äæåííÿ ï³äòâåðäèëè âæå
ðàí³øå îòðèìàí³ äàí³ ùîäî àñîö³àö³¿ ÍÌÒ ò³ëà ³ç
ñåðåäíüîäîáîâèì ïóëüñîâèì ÀÒ [1].

Âñòàíîâëåíî, ùî ï³äë³òêè ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ, ïî-
ºäíàíîþ ³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì, äîñòîâ³ðíî ìåíøå
íåâðîòèçîâàí³ õâîðîáîþ, òîä³ ÿê ó ïàö³ºíò³â ³ç íîð-
ìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà ÀÃ â á³ëüø³é ì³ð³ àñîö³þâà-

Òàáëèöÿ 3
Ñåðåäí³ çíà÷åííÿ (X±SD) ïîêàçíèê³â òåñòó ÑÀÍ, ð³âíÿ òðèâîæíîñò³, àëåêñèòèì³¿

òà äåïðåñ³¿ ó ï³äë³òê³â ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ, çàëåæíî â³ä ìàñè ò³ëà

Òàáëèöÿ 5
Ñåðåäí³ çíà÷åííÿ (X±SD) ôàêòîð³â òåñòó Ð.-Á. Êåòòåëëà ó ï³äë³òê³â

³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì òà íîðìàëüíîþ ìàñîþ ò³ëà

Òàáëèöÿ 4
Ñåðåäí³ çíà÷åííÿ (X±SD) øêàë òåñòó â³äíîøåííÿ äî õâîðîáè ÒÎÁÎË

ó ï³äë³òê³â ³ç ïåðâèííîþ ÀÃ, çàëåæíî â³ä ìàñè ò³ëà
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ëàñü ³ç ³íòðà- (òðèâîæíî-³ïîõîíäðè÷íî-íåâðàñòåí³÷-
íèé) òà ³íòåð- (åãîöåíòðèçì) ïñèõ³÷íîþ äåçàïòàö³ºþ
õâîðîáîþ.

Ï³äë³òêè ³ç ÍÌÒ/îæèð³ííÿì â³äð³çíÿëèñü çíè-
æåííÿì êîíôîðì³çìó. Âêàçàíó îñîáëèâ³ñòü ïî-
òð³áíî âðàõîâóâàòè ïðè ðîçðîáö³ ïðîãðàì ìåäèêî-
ïñèõîëîã³÷íîãî ñóïðîâîäó ïàö³ºíò³â. Çîêðåìà,
äîâåäåíî, ùî íåêîíôîðìí³ñòü, íà â³äì³íó â³ä êîí-
ôîðìíîñò³, ïîòðåáóº çàñòîñóâàííÿ êîï³íã-ñòðàòåã³é,
îð³ºíòîâàíèõ íà çàâäàííÿ [9].

Âàæëèâî âðàõîâóâàòè íåîáõ³äí³ñòü ïðîâåäåííÿ
ïñèõîîñâ³òè ïàö³ºíò³â ç ìåòîþ çìåíøåííÿ êàëîð³é-
íîñò³ ðàö³îíó äëÿ äîñÿãíåííÿ çíèæåííÿ ÍÌÒ, òèì
á³ëüø, ùî, çà ðåçóëüòàòàìè ñèñòåìíîãî îãëÿäó (44
äîñë³äæåííÿ, 3702 ó÷àñíèê³â â³êîì â³ä 5,6 äî 16,6
ðîê³â), âñòàíîâëåíî, ùî çàñòîñóâàííÿ ä³ºòè ó ä³òåé ³
ï³äë³òê³â ³ç ÍÌÒ òà îæèð³ííÿì íå àñîö³þºòüñÿ ³ç
çðîñòàííÿì ðèçèêó òðèâîæíîñò³ òà äåïðåñ³¿ [6].

ÂÈÑÍÎÂÎÊ

Ï³äë³òêè ³ç ïåðâèííîþ àðòåð³àëüíîþ ã³ïåðòåí-
ç³ºþ, ïîºäíàíîþ ³ç íàäëèøêîâîþ ìàñîþ ò³ëà/îæè-
ð³ííÿì, íà â³äì³íó â³ä ïàö³ºíò³â ³ç íîðìàëüíîþ ìà-
ñîþ ò³ëà, ìåíøå íåâðîòèçîâàí³ õâîðîáîþ, àëå ¿ì
ïðèòàìàííà íåêîíôîðìí³ñòü, ùî ïîòð³áíî âðàõîâó-
âàòè â ïðîãðàì³ ìåäèêî-ïñèõîëîã³÷íîãî ñóïðîâîäó.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êò ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîì³ðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Àêòóàëüíîñòü. Èçìåíåíèÿ îáðàçà æèçíè è õàðàêòåðà ïèòàíèÿ ïîñëåäíåãî âðåìåíè ïðèâåëè ê çíà÷èòåëüíîìó ðàñïðîñòðà-
íåíèþ èçáûòî÷íîé ìàññû òåëà (ÈÌÒ) è îæèðåíèÿ ñðåäè äåòåé è ïîäðîñòêîâ. Ïî ðåçóëüòàòàì íàøèõ ïðåäûäóùèõ èññëåäî-
âàíèé, óñòàíîâëåíî, ÷òî ñðåäè ïîäðîñòêîâ ñ ÈÌÒ/îæèðåíèåì ïåðâè÷íàÿ àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ (ÀÃ) âñòðå÷àåòñÿ â 1,5–
7,5 ðàç ÷àùå, ÷åì ñðåäè ñâåðñòíèêîâ. Èçâåñòíî, ÷òî äåòÿì è ïîäðîñòêàì ñ îæèðåíèåì ïðèñóùè ýìîöèîíàëüíàÿ íåñòàáèëü-
íîñòü è èìïóëüñèâíîñòü.

Öåëüþ äàííîé ðàáîòû áûëî èçó÷èòü îñîáåííîñòè ëè÷íîñòè ïîäðîñòêîâ ñ ïåðâè÷íîé ÀÃ è ÈÌÒ/îæèðåíèåì.
Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Â Êèåâñêîì ãîðîäñêîì öåíòðå äèàãíîñòèêè è êîððåêöèè âåãåòàòèâíûõ äèñôóíêöèé ó äåòåé Äåò-

ñêîé êëèíè÷åñêîé áîëüíèöû ¹ 6 ïðîâåäåíî êîìïëåêñíîå êëèíè÷åñêîå è ïñèõîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå 67 ïîäðîñòêîâ (18
äåâî÷åê, 49 ìàëü÷èêîâ) â âîçðàñòå 12-17 ëåò (â ñðåäíåì 14,40±1,63 ëåò), êîòîðûå íàõîäèëèñü íà ñòàöèîíàðíîì ëå÷åíèè ïî
ïîâîäó ïåðâè÷íîé ÀÃ. ÈÌÒ îáíàðóæåíà â 7 äåâî÷åê è 21 ìàëü÷èêà, îæèðåíèå – â 2 äåâî÷åê è 8 ìàëü÷èêîâ. Ó îñòàëüíûõ
ïàöèåíòîâ (9 äåâî÷åê è 20 ìàëü÷èêîâ) ìàññà òåëà áûëà íîðìàëüíîé (ãðóïïà ñðàâíåíèÿ). Îöåíèâàëè óðîâåíü òðåâîæíîñòè,
àëåêñèòèìèè, äåïðåññèè, òèï îòíîøåíèÿ ê áîëåçíè, à òàêæå îïðåäåëÿëè îñîáåííîñòè ëè÷íîñòè.

Ðåçóëüòàòû. Ïîäðîñòêè ñ ïåðâè÷íîé ÀÃ è ÈÌÒ / îæèðåíèåì îòëè÷àëèñü â ñðåäíåì äîñòîâåðíî áîëåå âûñîêèì ïóëüñî-
âûì ñðåäíåñóòî÷íûì àðòåðèàëüíûì äàâëåíèåì (61,98±8,13 ìì ðò.ñò. ïðîòèâ 57,02±6,70; P<0,005), áîëåå íèçêèìè çíà÷åíèÿ-
ìè øêàë òðåâîæíîñòè (5,11±4,77 áàëëîâ ïðîòèâ 9,62±7,72 áàëëîâ; P<0,01), èïîõîíäðè÷íîñòè (5,70±5,20 áàëëîâ ïðîòèâ
9,00±5,20 áàëëîâ; P<0,05), íåâðàñòåíè÷íîñòè (7,19±7,49 áàëëîâ ïðîòèâ 11,14±7,90 áàëëîâ; P<0,05) è ýãîöåíòðèçìà (5,70±
±4,44 áàëëîâ ïðîòèâ 8,57±5,08 áàëëîâ; P<0,05) òåñòà îòíîøåíèÿ ê áîëåçíè ÒÎÁÎË. Ïî ðåçóëüòàòàì ìíîãîôàêòîðíîãî èññëå-
äîâàíèÿ ëè÷íîñòè Ð.-Á. Êåòòåëëà, ó ïîäðîñòêîâ ñ ÈÌÒ/îæèðåíèåì áûëî â ñðåäíåì âûøå çíà÷åíèå øêàëû Q2 (6,72±2,14 áàë-
ëîâ ïðîòèâ 4,91±2,63 áàëëîâ; P<0,05).

Âûâîä. Ïîäðîñòêè ñ ïåðâè÷íîé ÀÃ è ÈÌÒ/îæèðåíèåì, â îòëè÷èå îò ïàöèåíòîâ ñ íîðìàëüíîé ìàññîé òåëà, ìåíüøå íåâðî-
òèçèðîâàíû áîëåçíüþ, íî èì ïðèñóùà íåêîíôîðìíîñòü.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ëè÷íîñòü, ïîäðîñòêè, ïåðâè÷íàÿ àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ, èçáûòî÷íàÿ ìàññà òåëà, îæèðåíèå.

PECULIARITY PERSONALITY OF ADOLESTENTS WITH ESSENTIAL ARTERIAL
HYPERTENSION AND OVERWEIGHT/OBESITY

Misiura O.M., Khaitovych M.V.

Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
nik3061@gmail.com

Relevance. Recent changes in lifestyle and diet have led to a significant increase of overweight and obesity among children and
adolescents. According to the results of our previous studies, it was found that among adolescents with overweight/obesity, essential
hypertension is 1,5-7,5 times more common than among peers. It is known that children and adolescents with obesity are inherent in
emotional instability and impulsivity.

Objective of this work was to study the personality characteristics of adolescents with essential hypertension and overweight/
obesity.

Materials and methods. In the Kiev Children’s Clinical Hospital No. 6, a comprehensive clinical and psychological study of 67
adolescents (18 girls, 49 boys) aged 12-17 years (average of 14,40±1,63 years) was carried out, who were hospitalized for essential
hypertension. Overweight was found in 7 girls and 21 boys, obesity – in 2 girls and 8 boys. The remaining patients (9 girls and 20
boys) had normal body weight (comparative group). We evaluated the level of anxiety, alexithymia, depression, the type of attitude
to the disease, and also determined the personality characteristics of the patients.

Results. Adolescents with essential hypertension and overweight/obesity on average differed significantly higher pulse daily
blood pressure (61,98±8,13 mmHg versus 57,02±6,70; P<0,005), lower values of anxiety scales (5,11±4,77 points versus 9,62±7,72
points; P<0,01), hypochondria (5,70±5,20 points versus 9,00±5,20 points; P<0,05), neurasthenia (7,19±7,49 points versus 11,14±7,90
points; P<0,05) and egocentrism (5,70±4,44 points versus 8,57±5,08 points; P<0,05) related to TOBOL test. According to the
personality test R.-B. Kettell in adolescents with overweight/obesity was on average higher level Q2 scale (6,72±2,14 points versus
4,91±2,63 points; P<0,05).

Conclusion. Adolescents with essential hypertension and overweight, obesity, in contrast to patients with normal body weight, are
less neurotic by the disease, but they are characterized by non-conformity.

Key words: personality, adolescents, essential arterial hypertension, overweight, obesity.
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Àêòóàëüí³ñòü. Ñëîâî ìîòèâàö³ÿ ïîõîäèòü â³ä
ëàòèíñüêîãî ñëîâà movere, ùî äîñë³âíî îçíà÷àº “for
moving” «ñïîíóêàííÿ äî ðóõó» [10].

Â ñó÷àñíèõ óìîâàõ íå âèêëèêàº ñóìí³âó, ùî îñ-
íîâíèì çàâäàííÿì âèêëàäà÷à º ìîòèâóâàííÿ ñòóäåí-
òà äî íàâ÷àííÿ [6].

Ïèòàííÿ íàâ÷àëüíî¿ ìîòèâàö³¿ ñòóäåíò³â â³äíî-
ñèòüñÿ äî áàçîâèõ ïðîáëåì ïñèõîëîã³¿ íàâ÷àííÿ.
Ìîòèâàö³ÿ º îñíîâîþ áóäü-ÿêî¿ ä³ÿëüíîñò³, à ç ³íøî-
ãî áîêó, óïðàâë³ííÿ ìîòèâàö³ºþ äî íàâ÷àííÿ äîçâî-
ëÿº êåðóâàòè ³ íàâ÷àëüíèì ïðîöåñîì â ö³ëîìó,
çá³ëüøóþ÷è éîãî åôåêòèâí³ñòü [1].

Âèä³ëÿþòü 5 êëþ÷îâèõ ³íãðåä³ºíò³â äëÿ ïîêðà-
ùåííÿ ìîòèâàö³¿ ñòóäåíò³â (ñòóäåíò, âèêëàäà÷,
çì³ñò, ìåòîä / ïðîöåñ òà îòî÷åííÿ) [20].

Òàê, âèä³ëåííÿ ñåðåä ³íøèõ íàéá³ëüø ìîòèâîâà-
íèõ ñòóäåíò³â ìîæå òèì÷àñîâî ï³äâèùèòè ¿õ ìîòè-
âàö³þ äî íàâ÷àííÿ [13]. Îïèñàíî ³íäèâ³äóàëüíî-
îñîáèñò³ñí³ õàðàêòåðèñòèêè, ÿê³ ìîòèâóþòü
ñòóäåíò³â ïðàöþâàòè ï³ñëÿ çàê³í÷åííÿ óí³âåðñèòåòó
ó ñ³ëüñüê³é ì³ñöåâîñò³ [9].

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü ç ìåòîäîëîã³¿ ëåêö³é ïî-
êàçóþòü, ùî ñòóäåíòè â³ä÷óâàþòü ñåáå âìîòèâîâà-
íèìè, êîëè ëåêòîð äîáðå ï³äãîòóâàâñÿ äî ëåêö³¿
(96,2%), çä³éñíþº âåðáàëüíó êîìóí³êàö³þ (89,4%),
íàäàº íàâ÷àëüí³ ö³ë³ (86,6%), âèêîðèñòîâóº åëåìåí-
òè ãóìîðó (89,0%), ÷èòàº ëåêö³þ ³ç åíòóç³àçìîì
(97,6%), º ëåãêèì ³ äîñòóïíèì ó ñï³ëêóâàíí³ òà äðó-
æåëþáíèì (94,8%) [10].

Â³äîìî, ùî ÷èì àêòèâí³øå ìåòîäè íàâ÷àííÿ, òèì
ëåãøå çàö³êàâèòè íèìè ñòóäåíò³â. Òîìó çíà÷íîãî
ðîçâèòêó çäîáóëè ïðîáëåìíî-îð³ºíòîâàí³ ôîðìè íà-
â÷àííÿ. ²íòåðàêòèâí³ ìåòîäè âåäåííÿ ëåêö³¿ îòðèìó-
þòü íà 8-10% âèù³ áàëè îäðàçó ï³ñëÿ ëåêö³¿, à íà
15–18% âèù³ áàëè – ÷åðåç 8-12 òèæí³â [8].

Îñîáëèâî âåëèêå çíà÷åííÿ ìàº ïðîáëåìà ñòèìó-
ëþâàííÿ ìîòèâàö³¿ ñòóäåíòà äî ñàìîñò³éíî¿ ðîáîòè
[2]. Ñåðåä ìîòèâàòîð³â âèêîðèñòîâóþòü çàîõî÷ó-
âàëüí³ (ðàíæóâàííÿ ñòóäåíò³â, çàñòîñóâàííÿ ðåéòèí-
ãîâî¿ ñèñòåìè); ³íòåëåêòóàëüí³ (çàîõî÷åííÿ äî íàó-
êîâî-äîñë³äíî¿ ðîáîòè, çàö³êàâëåííÿ ñòóäåíòà
íîâèìè âèäàìè ä³ÿëüíîñò³, çàïðîâàäæåííÿ ð³çíèõ
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Àêòóàëüí³ñòü. Ìîòèâóâàííÿ ñòóäåíòà äî íàâ÷àííÿ º îñíîâíèì çàâäàííÿì âèêëàäà÷à. Ïåðñïåêòèâíî çàñòîñîâóâàòè àê-
òèâí³ ôîðìè íàâ÷àííÿ.

Ìåòà: âñòàíîâèòè âïëèâ ìåòîäó êîìàíäíî-îð³ºíòîâàíîãî íàâ÷àííÿ (ÊÎÍ) íà íàâ÷àëüíó ìîòèâàö³þ ñòóäåíò³â.
Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ïðîâåäåíî àïðîáóâàííÿ ìåòîäà ÊÎÍ ó 83 ñòóäåíò³â ³ç 7 àêàäåì³÷íèõ ãðóï 4 òà 5 êóðñó ôàðìàöåâ-

òè÷íîãî, 5 êóðñó ìåäè÷íîãî òà ñòîìàòîëîã³÷íîãî ôàêóëüòåò³â. Äëÿ âñòàíîâëåííÿ â³äíîøåííÿ ñòóäåíò³â äî ìåòîäà ÊÎÍ ¿õ
àíîí³ìíî ïðîàíêåòîâàíî.

Ðåçóëüòàòè. Çàãàëîì 68 (81,9%) ñòóäåíò³â (92,3% – ìåäè÷íîãî, 66,7% – ñòîìàòîëîã³÷íîãî, 82,8% – ôàðìàöåâòè÷íîãî ôà-
êóëüòåò³â) çàçíà÷èëè, ùî äàíèé ìåòîä ïîêðàùóº ìîòèâàö³þ äî íàâ÷àííÿ. Íå çãîäí³ ç öèì áóëè 9 (10,8%) ñòóäåíò³â (7,7% –
ìåäè÷íîãî, 8,3% – ñòîìàòîëîã³÷íîãî òà 10,3% – ôàðìàöåâòè÷íîãî ôàêóëüòåò³â). Ðåøòà 6 (7,2%) ñòóäåíò³â íå âèçíà÷èëèñü
ùîäî öüîãî. Êð³ì òîãî, 62,6% ñòóäåíò³â âèçíàëè ÊÎÍ êðàùîþ íàâ÷àëüíîþ ñòðàòåã³ºþ, 54,2% – íàéá³ëüø åôåêòèâíîþ â äî-
ñÿãíåíí³ íàâ÷àëüíèõ ö³ëåé, 74,70% ³ 55,42%, â³äïîâ³äíî, çàçíà÷èëè, ùî âîíà äîçâîëÿº êðàùå âèêîðèñòîâóâàòè íàâ÷àëüíèé ÷àñ
³ ðîçãëÿíóòè á³ëüøå íàâ÷àëüíîãî ìàòåð³àëó, 68,67% òà 85,54%, â³äïîâ³äíî, – ñòèìóëþº ñàìîñò³éíó ðîáîòó òà óâàãó; 65,1%
ââàæàþòü, ùî âîíà ïîâèííà ³ â ïîäàëüøîìó âèêîðèñòîâóâàòèñü íà ïðàêòè÷íèõ çàíÿòòÿõ.

Âèñíîâîê. Çà îö³íêàìè 81,9% ñòóäåíò³â, ìåòîä êîìàíäíî-îð³ºíòîâàíîãî íàâ÷àííÿ ï³äâèùóâàâ ó íèõ íàâ÷àëüíó ìîòèâà-
ö³þ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ìîòèâàö³ÿ, ñòóäåíòè, êîìàíäíî-îð³ºíòîâàíå íàâ÷àííÿ.
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ôîðì êîëåêòèâíî¿ ðîáîòè, ùî ôîðìóþòü êîëåêòèâ-
íèé äîñâ³ä òîùî); îðãàí³çàö³éí³ (ìîæëèâ³ñòü äîñò-
ðîêîâî çäàòè åêçàìåí, ïðîñòà ³ çðîçóì³ëà ñèñòåìà
êîíòðîëþ çà ñàìîñò³éíîþ ðîáîòîþ) [2].

Ïåðåâåðíóòà (çâîðîòíà) ìîäåëü íàâ÷àííÿ (ïåðå-
ãëÿä ëåêö³é â äîìàøí³õ óìîâàõ ³ àêòèâíå íàâ÷àííÿ ó
àóäèòîð³¿) ñòâîðþº êðàùå ñòóäåíò-öåíòðîâàíå íà-
â÷àëüíå ñåðåäîâèùå â ìåäè÷í³é îñâ³ò³ [12].

Çã³äíî òåîð³¿ ñàìîäåòåðì³íàö³¿ [4,15], ìîæíà
âèä³ëèòè 5 ñòàí³â (ðèñ.1):

1. Àìîòèâàö³ÿ: ëþäèíà â³ä÷óâàº ñåáå áåçïîðàä-
íîþ ³ íå â³ä÷óâàº íàì³ð³â äî ðåàë³çàö³¿ ä³ÿëüíîñò³.

2. Çîâí³øíÿ (åêñòåðíàëüíà) ìîòèâàö³ÿ: ëþäèíà
â³ä÷óâàº, ùî ïðè÷èíà, ÿêà ñïîíóêàº ¿¿ äî ä³¿, çíàõî-
äèòüñÿ ïîçà íåþ. Òàêà ïîâåä³íêà ïîçáàâëåíà ñàìî-
äåòåðì³íàö³¿. Ïîâåä³íêà òà ä³ÿëüí³ñòü ðåãóëþþòüñÿ
íàãîðîäàìè ³ ïîêàðàííÿìè.

3. ²íòðîåêòîâàíà ìîòèâàö³ÿ – ëþäèíà ä³º, ùîá
óíèêíóòè ïî÷óòòÿ ïðîâèíè ³ ñîðîìó. Ïîâåä³íêà ÷àñ-
òêîâî ³íòåðíàë³çîâàíà, àëå òàêîæ ïîçáàâëåíà ñàìî-
äåòåðì³íàö³¿ ³ ðåãóëþºòüñÿ ÷àñòêîâî çàñâîºíèìè
ïðàâèëàìè òà âèìîãàìè.

4. ²äåíòèô³êîâàíà ìîòèâàö³ÿ: ëþäèíà ïîâí³ñòþ
³äåíòèô³êóº ñåáå ç ö³ííîñòÿìè, ùî ëåæàòü â îñíîâ³
ä³ÿëüíîñò³, íàâ³òü ÿêùî âîíà íå ïðèíîñèòü çàäîâî-
ëåííÿ. Ïîâåä³íêà ñòàº ³íòåðíàë³çîâàíîþ ³ ñàìîäå-
òåðì³íîâàíîþ, ðåãóëþºòüñÿ â³ä÷óòòÿì âëàñíîãî âè-
áîðó äàíî¿ ä³ÿëüíîñò³, ðàí³øå ðåãóëüîâàíîþ ççîâí³.

5. Âíóòð³øíÿ ìîòèâàö³ÿ: ëþäèíà çàäîâîëüíÿº
ñâîþ ö³êàâ³ñòü, ³íòåðåñ àáî ïðèñòðàñòü ç ïîâíèì
â³ä÷óòòÿì çàëó÷åíîñò³. Òàêà ïîâåä³íêà ïîâí³ñòþ
äîáðîâ³ëüíà, ³íòåðíàë³çîâàíà ³ ñàìîäåòåðì³íîâàíà.
Âíóòð³øíüî ìîòèâîâàíà ïîâåä³íêà õàðàêòåðèçóºòü-
ñÿ ëþáîâ’þ äî ïåâíî¿ ä³ÿëüíîñò³, ³íòåðåñîì ³ çàäî-
âîëåííÿì, ÿê³ âîíà âèêëèêàº.

Çã³äíî ç ö³ºþ êîíöåïö³ºþ, ñàìå âíóòð³øíÿ
(³íòðèíñèâíà) ìîòèâàö³ÿ, ÿêà çàñíîâàíà íà ïðèðîä-
æåíèõ ïîòðåáàõ â êîìïåòåíòíîñò³ (âèáîðó îïòè-
ìàëüíî¿ òðóäíîñò³ çàâäàíü, íàÿâí³ñòü ïîçèòèâíîãî
çâîðîòíîãî çâ’ÿçêó) ³ ñàìîäåòåðì³íàö³¿ (àâòî-

íîìí³ñòü, ³íòåðíàëüí³ñòü îñîáèñòîñò³), îáóìîâëþº
óñï³øí³ñòü ó íàâ÷àíí³ [3]. Îòæå, âíóòð³øí³é ìîòèâ
àêòóàë³çóº íàâ÷àëüíó ä³ÿëüí³ñòü.

Îñòàííüîãî ÷àñó ³íòåðåñ ó áàãàòüîõ äîñë³äíèê³â
âèêëèêàâ ìåòîä êîìàíäíî-îð³ºíòîâàíîãî íàâ÷àííÿ
(ÊÎÍ; Team-Based Learning – TBL) [5]. Ìåòîä ÊÎÍ
íàö³ëåíèé íà: ïðèéíÿòòÿ ïðàâèëüíèõ ð³øåíü â óìî-
âàõ íåâèçíà÷åíîñò³; ðîçðîáêó àëãîðèòì³â ïðèéíÿòòÿ
ð³øåííÿ; îâîëîä³ííÿ íàâè÷êàìè äîñë³äæåííÿ ñèòó-
àö³¿, ðîçðîáêè ïëàíó ä³é, ñïðèéíÿòòÿ òî÷êè çîðó
³íøèõ ôàõ³âö³â; çàñòîñîâóâàííÿ çíàíü íà ïðàêòèö³
[7]. Êîìàíäè ïîâèíí³ âèêîðèñòîâóâàòè ñâî¿ êîëåê-
òèâí³ çíàííÿ, âì³ííÿ òà ö³ííîñò³ äëÿ âèáîðó êîíê-
ðåòíîãî ð³øåííÿ òà â³äñòîþâàòè ñâ³é âèá³ð. Ïðîöåñ
çàõèñòó òà îáãîâîðåííÿ ìîæëèâèõ â³äïîâ³äåé
ñïðèÿº ïîêðàùåííþ íàâ÷àííÿ.

Áóëî â³äì³÷åíî, ùî êîìàíäíå íàâ÷àííÿ ñòâîðþº
ñåðåäîâèùå, ùî äîçâîëÿº ñòóäåíòàì ðîçâèâàòè
á³ëüø âèñîêèé ð³âåíü íàâ÷àííÿ (çàñòîñóâàííÿ,
àíàë³ç, îö³íþâàííÿ, òâîð÷³ñòü) [5]. Äîâåäåíî, ùî
ÊÎÍ º åôåêòèâíèì ìåòîäîì ³íòåðàêòèâíîãî íàâ÷àí-
íÿ â çàêëàä³ âèùî¿ ìåäè÷íî¿ îñâ³òè, ùî äîçâîëÿº
ñòóäåíòàì âèðîáèòè íàâè÷êè ðîáîòè â êîìàíä³, êî-
ìóí³êàòèâí³ íàâè÷êè, íàâè÷êè ë³äåðñòâà. Ìåòîä
ñïðèÿº ðîçâèòêó âì³ííÿ àíàë³çóâàòè ñèòóàö³¿, îö³-
íþâàòè àëüòåðíàòèâè, ïðèùåïëþº íàâè÷êè ðîçâ’ÿ-
çàííÿ ïðàêòè÷íèõ çàâäàíü [11].

Ìåòîþ äîñë³äæåííÿ áóëî âñòàíîâèòè, ÷è ñïðèÿº
ìåòîä êîìàíäíî-îð³ºíòîâàíîãî íàâ÷àííÿ ïîêðàùåí-
íþ íàâ÷àëüíî¿ ìîòèâàö³¿ ñòóäåíò³â.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Ìåòîä ÊÎÍ áàçóºòüñÿ íà 4 îñíîâíèõ ïðèíöèïàõ:
ôîðìóâàííÿ íàëåæíèì ÷èíîì òà ï³äòðèìêà ãðóïè;
ïîêëàäàííÿ íà ñòóäåíò³â â³äïîâ³äàëüíîñò³ çà ³íäèâ³-
äóàëüíó òà êîìàíäíó ðîáîòó; çàáåçïå÷åííÿ ÷àñòèõ
òà ñâîº÷àñíèõ â³äãóê³â; çàâäàííÿ ïîâèíí³ ñïðèÿòè
íàâ÷àííþ òà ðîçâèòêó êîìàíäè [19]. Ìåòîä ì³ñòèòü
7 îñíîâíèõ åëåìåíò³â [5]: ôîðìóâàííÿ êîìàíäè (ïå-

Ðèñ. 1. Êîíòèíóóì ìîòèâàö³¿ çã³äíî òåîð³¿ ñàìîäåòåðì³íàö³¿ [15]
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ðåâàæíî 4-7 ó÷àñíèê³â); ïîïåðåäíÿ ï³äãîòîâêà; íå-
ãàéíèé çâîðîòíèé çâ’ÿçîê; ïîñë³äîâíå âèð³øåííÿ
ïðîáëåì íà çàíÿòò³; 4 “S” ñòðóêòóðà íàâ÷àëüíèõ êî-
ìàíäíèõ âïðàâ (çíà÷èìà ïðîáëåìà (significant
problem), îäíàêîâà ïðîáëåìà (same problem), ñïå-
öèô³÷í³ñòü âèáîðó â³äïîâ³ä³ (specific answer choice),
îäíî÷àñíå çâ³òóâàííÿ (simultaneous reporting);
ñòðóêòóðà çàîõî÷åíü, åêñïåðòíà îö³íêà. Âðàõîâóþ÷è
öå, ìè ðîçðîáèëè ïîëîæåííÿ ç àïðîáàö³¿ ìåòîäó
ÊÎÍ òà ðåãëàìåíò îö³íþâàííÿ, ç ÿêèìè îçíàéîìèëè
ñòóäåíò³â.

Òàê, ïðè ïåðøîìó âèïðîáóâàíí³ ñòóäåíòè ä³ëÿòü-
ñÿ íà êîìàíäè ïî 3-4 ñòóäåíòè â êîæí³é ìåòîäîì
æåðåáêóâàííÿ, êîæíà êîìàíäà îòðèìóº îäíàêîâ³ 3-4
ñèòóàö³éí³ çàäà÷³ ³ç îïóáë³êîâàíîãî íà ñàéò³ ïåðå-
ë³êó 100 çàäà÷, ÷àñ íà âèêîíàííÿ çàäà÷ – 15 õâ. Ñòó-
äåíòè òðüîõ êîìàíä, ÿê³ çäàëè ïåðøèìè áëàíê
â³äïîâ³ä³, îòðèìóþòü äîäàòêîâ³ áàëè, â³äïîâ³äíî, 3,
2, 1 áàë. Îö³íþþòüñÿ çàäà÷³ (â³ä 0 äî 10 áàë³â) çà
åòàëîíîì âèêëàäà÷åì ãðóïè ñï³ëüíî ³ç ñòóäåíòàìè
àêàäåì³÷íî¿ ãðóïè. Çà ö³êàâå îðèã³íàëüíå ð³øåííÿ
ïåâíî¿ çàäà÷³, ÿêùî çà íüîãî ïðîãîëîñóº á³ëüø³ñòü
ñòóäåíò³â àêàäåì³÷íî¿ ãðóïè, äîäàºòüñÿ ùå 1 áàë.
Ó÷àñíèêè êîìàíäè ïåðåìîæöÿ îòðèìóþòü äîäàòêî-
âèé áàë ç óñï³øíîñò³ çà äàíå çàíÿòòÿ. Ó÷àñíèêè
ðåøòè êîìàíä îòðèìóþòü îö³íêè «äîáðå» òà «çàäî-
â³ëüíî» (ÿêùî íàáðàëè ìåíøå 50% â³ä ìàêñèìàëü-
íî¿ ê³ëüêîñò³ áàë³â) çà ïðàêòè÷íó ÷àñòèíó çàíÿòòÿ.
Äëÿ íàñòóïíîãî êîìàíäíîãî âèïðîáóâàííÿ ñòóäåíòè
ä³ëÿòüñÿ íà êîìàíäè çà âëàñíèì áàæàííÿì. Ñòóäåí-
òàì êîìàíäè, ÿêà òðè÷³ âèáîðîëà 1 ì³ñöå, àâòîìà-
òè÷íî çàðàõîâóºòüñÿ ï³äñóìêîâèé êîíòðîëü.

Çàçäàëåã³äü äî êîæíî¿ òåìè áóëî ï³äãîòîâëåíî
ñèòóàö³éí³ çàäà÷³ (êåéñè íà ìåíåäæìåíò ðèçèê³â
âçàºìîä³¿; ïðîô³ëàêòèêó, ë³êàðñüêèé ìîí³òîðèíã òà
ä³àãíîñòèêó ïîá³÷íèõ åôåêò³â ë³êàðñüêèõ çàñîá³â,
íåâ³äêëàäíó äîïîìîãó) òà åòàëîíè ïðàâèëüíèõ
â³äïîâ³äåé (ç óêàçàííÿì, ñê³ëüêè áàë³â îòðèìàº
êîìàíäà ïðè ïðàâèëüí³é â³äïîâ³ä³ íà òå ÷è ³íøå
ïèòàííÿ ñèòóàö³éíî¿ çàäà÷³), àíêåòè çâîðîòíîãî
çâ’ÿçêó.

Ïðîâåäåíî àïðîáóâàííÿ ìåòîäà ÊÎÍ ó 7 íàâ÷àëü-
íèõ ñòóäåíòñüêèõ ãðóïàõ, 2 ãðóïàõ 4 êóðñó ôàðìà-
öåâòè÷íîãî ôàêóëüòåòó, 3 ãðóïàõ 5 êóðñó ôàðìàöåâ-
òè÷íîãî, 1 ãðóï³ 5 êóðñó ìåäè÷íîãî ôàêóëüòåòó ¹ 2
òà 1 ãðóï³ 5 êóðñó ñòîìàòîëîã³÷íîãî ôàêóëüòåòó. Çà-
ãàëîì ó âèïðîáóâàíí³ âçÿëè ó÷àñòü 83 ñòóäåíòè (23
ñòóäåíòè 4 êóðñó òà 60 ñòóäåíò³â 5 êóðñó).

Â ïîäàëüøîìó ïðîâåäåíî àíîí³ìíå àíêåòóâàííÿ
äëÿ âñòàíîâëåííÿ â³äíîøåííÿ ñòóäåíò³â äî ìåòîäà
ÊÎÍ.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ç 83 ñòóäåíò³â, ÿê³ ïðèéíÿëè ó÷àñòü ó äîñë³ä-
æåíí³, çàãàëîì 68 (81,9%) ñòóäåíò³â (92,3% ñòó-
äåíò³â ìåäè÷íîãî ôàêóëüòåòó, 66,7% ñòóäåíò³â ñòî-
ìàòîëîã³÷íîãî ôàêóëüòåòó, 82,8% ñòóäåíò³â
ôàðìàöåâòè÷íîãî ôàêóëüòåòó) çàçíà÷èëè, ùî äàíèé
ìåòîä ïîêðàùóº ìîòèâàö³þ äî íàâ÷àííÿ. Íå çãîäí³ ç
öèì áóëè 9 (10,8%) ñòóäåíò³â (7,7% ñòóäåíò³â ìå-
äè÷íîãî, 8,3% ñòîìàòîëîã³÷íîãî òà 10,3% ôàðìà-
öåâòè÷íîãî ôàêóëüòåò³â), òîä³ ÿê 6 (7,2%) ñòóäåíò³â
íå âèçíà÷èëèñü ³ç öèì (òàáë.).

Çã³äíî äàíèõ, íàâåäåíèõ íà ðèñóíêó 2, 62,6%
ñòóäåíò³â âèçíàëè ÊÎÍ êðàùîþ íàâ÷àëüíîþ ñòðàòå-
ã³ºþ, 54,2% – íàéá³ëüø åôåêòèâíîþ â äîñÿãíåíí³
íàâ÷àëüíèõ ö³ëåé, â³äïîâ³äíî, 74,70% ³ 55,42% çàç-
íà÷èëè, ùî âîíà äîçâîëÿº êðàùå âèêîðèñòîâóâàòè
íàâ÷àëüíèé ÷àñ ³ ðîçãëÿíóòè á³ëüøå íàâ÷àëüíîãî
ìàòåð³àëó, 68,67% òà 85,54% – ñòèìóëþº ñàìîñò³éíó
ðîáîòó òà óâàãó; 65,1% ââàæàþòü, ùî âîíà ïîâèííà
³ â ïîäàëüøîìó âèêîðèñòîâóâàòèñü.

Îòæå, á³ëüø³ñòü ñòóäåíò³â ââàæàº, ùî äàíèé ìå-
òîä íàéêðàùèé, äîçâîëÿº êðàùå âèêîðèñòîâóâàòè
íàâ÷àëüíèé ÷àñ, ñòèìóëþº ñàìîñò³éíó ðîáîòó òà
óâàãó, à ïåðåâàæíà á³ëüø³ñòü (81,9%) ñòóäåíò³â âêà-
çóþòü, ùî äàíèé ìåòîä ïîêðàùóº ìîòèâàö³þ äî íà-
â÷àííÿ. Ðåçóëüòàòè íàøîãî äîñë³äæåííÿ â³äïîâ³äà-
þòü ðåçóëüòàòàì ³íøèõ äîñë³äíèê³â: á³ëüø³ñòü
ñòóäåíò³â áóëè çàäîâîëåí³ ìåòîäîì [18]; 91,8% ñòó-
äåíò³â ââàæàþòü ìåòîä ÊÎÍ åôåêòèâíîþ íàâ÷àëü-
íîþ ñòðàòåã³ºþ, 68,8% – á³ëüø åôåêòèâíîþ, í³æ
òðàäèö³éíà ôîðìà íàâ÷àííÿ [16].

Á³ëüø³ñòü ñòóäåíò³â çàçíà÷èëè, ùî ìåòîä ÊÎÍ
ñòèìóëþº ñàìîñò³éíó ðîáîòó, ùî â³äïîâ³äàº ðåçóëü-
òàòàì ³íøèõ â÷åíèõ, ÿê³ äîâåëè, ùî öåé ìåòîä çàî-
õî÷óº ñòóäåíò³â ãîòóâàòèñü äî çàíÿòü ³ ïðàöþâàòè
íà ïðàêòè÷íèõ çàíÿòòÿõ [14]. Òàêîæ îñíîâíèìè ïå-
ðåâàãàìè äàíîãî ïåäàãîã³÷íîãî ìåòîäó º àêòèâíå çà-
ëó÷åííÿ ñòóäåíò³â, âäîñêîíàëåííÿ íàâè÷îê ñï³ëêó-
âàííÿ òà ïîñèëåííÿ çä³áíîñò³ äî êðèòè÷íîãî
ìèñëåííÿ [14].

Ðåêîìåíäóºòüñÿ, ùîá êîìàíäà âêëþ÷àëà 5-7 ñòó-
äåíò³â, ð³çíèõ çà ³íòåëåêòóàëüíèìè çä³áíîñòÿìè òà/
àáî äîñâ³äîì, âðàõîâóþ÷è êîíòåêñò ìàòåð³àëó, ÿêèé

Òàáëèöÿ
Îö³íêà ñòóäåíòàìè (àáñ/%) òâåðäæåííÿ «Ìåòîä êîìàíäíî-îð³ºíòîâàíîãî íàâ÷àííÿ

ïîêðàùóº ìîòèâàö³þ äî íàâ÷àííÿ»
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âèâ÷àºòüñÿ [17]. Ìè âêëþ÷àëè â êîìàíäè íå á³ëüøå
4 ñòóäåíò³â, îñê³ëüêè íàìàãàëèñü ìàêñèìàëüíî ñòè-
ìóëþâàòè ó÷àñòü êîæíîãî â êîìàíäí³é ðîáîò³.

ÂÈÑÍÎÂÎÊ

Îñíîâí³ ³äå¿ ïðîöåñó ìåòîäó ÊÎÍ (íàâ÷àííÿ â
êîëåêòèâ³, íàâ÷àííÿ â ìàëèõ ãðóïàõ, âçàºìíà îö³íêà,
íàâ÷àííÿ íàâè÷êàì ì³æîñîáèñò³ñíîãî ñï³ëêóâàííÿ ³
ñï³ëêóâàííÿ ç êîëåãàìè, âåäåííÿ äèñêóñ³¿ ³ âèêàçó-
âàííÿ âëàñíî¿ äóìêè â ãðóïîâ³é äèñêóñ³¿) º âàæëèâè-
ìè ñêëàäîâèìè äëÿ âïðîâàäæåííÿ â íàâ÷àëüíèé
ïðîöåñ íà êë³í³÷í³é êàôåäð³.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êò ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîì³ðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Àêòóàëüíîñòü. Ìîòèâèðîâàíèå ñòóäåíòà ê îáó÷åíèþ ÿâëÿåòñÿ îñíîâíîé çàäà÷åé ïðåïîäàâàòåëÿ. Ïåðñïåêòèâíî èñïîëüçî-
âàòü àêòèâíûå ôîðìû îáó÷åíèÿ.

Öåëü: óñòàíîâèòü âëèÿíèå ìåòîäà êîìàíäíî-îðèåíòèðîâàííîãî îáó÷åíèÿ (ÊÎÎ) íà ó÷åáíóþ ìîòèâàöèþ ñòóäåíòîâ.
Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ïðîâåäåíî àïðîáèðîâàíèå ìåòîäà ÊÎÎ ó 83 ñòóäåíòîâ èç 7 àêàäåìè÷åñêèõ ãðóïï 4 è 5 êóðñà ôàð-

ìàöåâòè÷åñêîãî, à òàêæå 5 êóðñà ìåäèöèíñêîãî è ñòîìàòîëîãè÷åñêîãî ôàêóëüòåòîâ. Äëÿ óñòàíîâëåíèÿ îòíîøåíèÿ ñòóäåíòîâ
ê ìåòîäó ÊÎÎ èõ àíîíèìíî ïðîàíêåòèðîâàëè.

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå. Â îáùåì 68 (81,9%) ñòóäåíòîâ (92,3% – ìåäèöèíñêîãî, 66,7% – ñòîìàòîëîãè÷åñêîãî,
82,8% – ôàðìàöåâòè÷åñêîãî ôàêóëüòåòîâ) îòìåòèëè, ÷òî äàííûé ìåòîä óëó÷øàåò ìîòèâàöèþ ê îáó÷åíèþ. Íå ñîãëàñíû ñ ýòèì
áûëè 9 (10,8%) ñòóäåíòîâ (7,7% – ìåäèöèíñêîãî, 8,3% – ñòîìàòîëîãè÷åñêîãî è 10,3% – ôàðìàöåâòè÷åñêîãî ôàêóëüòåòîâ).
Îñòàëüíûå 6 (7,2%) ñòóäåíòîâ íå îïðåäåëèëèñü ïî ýòîìó ïîâîäó. Êðîìå òîãî, 62,6% ñòóäåíòîâ ïðèçíàëè ÊÎÎ ëó÷øåé ó÷åá-
íîé ñòðàòåãèåé, 54,2% – íàèáîëåå ýôôåêòèâíîé â äîñòèæåíèè ó÷åáíûõ öåëåé; 74,70% è 55,42% îòìåòèëè, ÷òî îíà, ñîîòâåò-
ñòâåííî, ïîçâîëÿåò ëó÷øå èñïîëüçîâàòü ó÷åáíîå âðåìÿ è ðàññìîòðåòü áîëüøå ó÷åáíîãî ìàòåðèàëà; 68,67% è 85,54% – ñîîò-
âåòñòâåííî, ñòèìóëèðóåò ñàìîñòîÿòåëüíóþ ðàáîòó è âíèìàíèå; 65,1% ñ÷èòàþò, ÷òî îíà äîëæíà è â äàëüíåéøåì
èñïîëüçîâàòüñÿ íà ïðàêòè÷åñêèõ çàíÿòèÿõ.

Âûâîä. Ïî îöåíêàì 81,9% ñòóäåíòîâ, ìåòîä êîìàíäíî-îðèåíòèðîâàííîãî îáó÷åíèÿ ïîâûøàë ó íèõ ó÷åáíóþ ìîòèâàöèþ.
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Relevance. The learning motivation of student is the main goal of the teacher. Perspective is introducing of active forms of
teaching.

Objective of the research was to specify the influence of method of team-based learning (TBL) on students’ motivation.
Materials and methods. The assessment of the method of TBL was provided among the students of 4th and 5th educational year

of pharmaceutical faculty, students of 5th educational year of medical and stomatological faculties. For the purpose to specify the
relation of students to TBL method, obtained by means of their anonymous questionnaire survey.

Results. Generally 68 (81,9%) of all students (92,3% students of medical faculty, 66,7% students of stomatological faculty, 82,8%
students of pharmaceutical faculty) were defined that this method improve learning motivation, 9 students (10,8%) disagree with this
approach (7,7% students of medical, 8,3% of dentist and 10,3% of pharmaceutical faculties), the other 6 students (7,2%) undecided
about the method. Moreover, 62,6% of students defined TBL as better learning strategy, 54,2% – more effective in realization of
educational goals, 74,70% and 55,42% of students pointed out that this method make it possible for better use of study time and
discuss more of educational material respectively, 68,67% and 85,54% – stimulate the independent study and attention, 65,1% of
respondents consider this method have to use for introducing on practical classes.

Conclusion. The method of team-based learning have increased learning motivation due to assessment of 81,9% students.
Key words: motivation, students, team-based learning
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Àêòóàëüí³ñòü. Ïèòàííÿ ñèñòåìàòèçàö³¿ òà óòî÷íåííÿ ñó÷àñíèõ êîíöåïö³é ïàòîãåíåçó åíäîòåë³àëüíî¿ äèñôóíêö³¿ (ÅÄÔ) òà
ðîë³ ¿¿ â ðîçâèòêó ì³êðîñóäèííèõ óñêëàäíåíü öóêðîâîãî ä³àáåòó 2 òèïó(ÖÄ2Ò) º àêòóàëüíèì ó çâ’ÿçêó ç â³äñóòí³ñòþ íà ñüî-
ãîäí³øí³é äåíü ïàòîãåíåòè÷íîãî ë³êóâàííÿ, ÿêå á âðàõîâóâàëî åíäîòåë³àëüíó äèñôóíêö³þ.

Ìåòà: ïðîâåñòè àíàë³òè÷íèé îãëÿä ðåçóëüòàò³â íàóêîâèõ äîñë³äæåíü, ïðèñâÿ÷åíèõ âèâ÷åííþ ìåõàí³çì³â ÅÄÔ ïðè ÖÄ2Ò,
ç ìåòîþ çàïðîïîíóâàòè ³íòåãðàëüíó ñó÷àñíó êîíöåïö³þ ïàòîãåíåçó ÅÄÔ.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Îãëÿä íàóêîâèõ ïóáë³êàö³é â ì³æíàðîäíèõ åëåêòðîííèõ íàóêîìåòðè÷íèõ áàçàõ äàíèõ PubMed,
Embase ³ Scopus çà êëþ÷îâèìè ñëîâàìè çà 15 ðîê³â (2005–2019 ðð).

Ðåçóëüòàòè. Ó ñòàòò³ íàâåäåí³ ñó÷àñí³ äàí³ ùîäî ñó÷àñíî¿ êîíöåïö³¿ ïàòîãåíåçó ÅÄÔ òà ¿¿ ðîë³ ó ðîçâèòêó ì³êðîñóäèííèõ
óñêëàäíåíü ïðè ÖÄ2Ò. Ó îñíîâ³ ïàòîãåíåçó ÅÄÔ ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ 2 òèïó ëåæàòü íàñòóïí³ êëþ÷îâ³ ìåõàí³çìè: ïîðóøåí-
íÿ ñèíòåçó åíäîòåë³àëüíî¿ ôðàêö³¿ îêñèäó àçîòó NO çà ðàõóíîê ãàëüìóâàííÿ àêòèâíîñò³ åíäîòåë³àëüíî¿ NO-ñèíòàçè (åNOS);
çíèæåííÿ á³îäîñòóïíîñò³ NO íà òë³ îêèñëþâàëüíîãî ñòðåñó, àêòèâàö³ÿ óòâîðåííÿ åíäîòåë³íó-1 ³ åêñïðåñ³ÿ åíäîòåë³íîâèõ ðå-
öåïòîð³â ç ïåðåâàæàííÿì âàçîêîíñòðèêö³¿; çàïàëåííÿ, ùî ï³äòðèìóºòüñÿ ñèíòåçîì ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â ³ âèêëèêàº åêñïðå-
ñ³þ ³íäóöèáåëüíî¿ NO-ñèíòàçè, ÿêà ñòèìóëþº ñèíòåç çíà÷íî¿ ê³ëüêîñò³ NO, âñòóïàþ÷îãî ó â³ëüíîðàäèêàëüí³ ðåàêö³¿ ç óòâî-
ðåííÿì öèòîòîêñè÷íèõ ïðîäóêò³â.

Âèñíîâêè. Ïàòîãåíåç åíäîòåë³àëüíî¿ äèñôóíêö³¿ ïîëÿãàº â ïîðóøåíí³ ñèíòåçó îêñèäó àçîòó. Åíäîòåë³àëüíà äèñôóíêö³ÿ,
ÿê ³íòåãðàëüíèé ìåõàí³çì, ëåæèòü â îñíîâ³ ðîçâèòêó ñóäèííèõ óñêëàäíåíü ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ 2 òèïó.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: öóêðîâèé ä³àáåò 2 òèïó, åíäîòåë³é, åíäîòåë³àëüíà äèñôóíêö³ÿ, ì³êðî- òà ìàêðîâàñêóëÿðí³ óñêëàäíåííÿ

Àêòóàëüí³ñòü. Öóêðîâèé ä³àáåò (ÖÄ) – áàãàòî-
ôàêòîðíå çàõâîðþâàííÿ, ÿêå õàðàêòåðèçóºòüñÿ ã³ïåð-
ãë³êåì³ºþ, ïîðóøåííÿì âèðîáëåííÿ ³íñóë³íó, ðîç-
âèòêîì óñêëàäíåíü òà òàêîæ ìàº âèðàæåíèé
åï³äåì³÷íèé õàðàêòåð ïîøèðåííÿ. Çã³äíî äîñë³äæåíü
InternationalDiabetesFederation (IDF), ó 2017 ð. â ñâ³ò³
áóëî çàðåºñòðîâàíî ïîíàä 425 ìëí. õâîðèõ íà ÖÄ.
Ïðîãíîçóºòüñÿ çðîñòàííÿ ¿õ ê³ëüêîñò³ äî 2045 ð. íà
48%, äî 629 ìëí. õâîðèõ. Ïðîáëåìà ÖÄ ïîâ’ÿçàíà íå
ò³ëüêè ç øèðîêèì ðîçïîâñþäæåííÿì çàõâîðþâàííÿ,
àëå ³ ç âèñîêîþ ñìåðòí³ñòþ. Ó 2017 ãîäó áëèçüêî 4
ìëí. ïîìåðëèõ â ñâ³ò³ áóëî ïîâ’ÿçàíî áåçïîñåðåäíüî
ç ÖÄ. Ïðîáëåìó ÖÄ ðîáèòü ùå á³ëüø àêòóàëüíîþ âè-
ñîêèé â³äñîòîê íåä³àãíîñòîâàíîãî ä³àáåòó, ÿêèé ñòà-
íîâèòü â³ä 30% äî 80% â³ä ä³éñíî õâîðèõ [12].

Ó ªâðîï³ â 2017 ð. áóëî çàðåºñòðîâàíî 58 ìëí.
ïàö³ºíò³â, õâîðèõ íà ÖÄ, âêëþ÷àþ÷è íåä³àãíîñòîâàí³
âèïàäêè (22 ìëí.). Ïîìåðëî â³ä ä³àáåòó â ªâðîïåéñü-
êîìó ðåã³îí³ ïîíàä 477 òèñ. õâîðèõ. Äî 2045 ð. ïðî-
ãíîçóºòüñÿ çðîñòàííÿ çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ õâîðèõ íà
16%, äî 67 ìëí. Ñõîæà òåíäåíö³ÿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ³ â
Óêðà¿í³. Ó 2017 ð. çàðåºñòðîâàíî 2 ìëí. 836 òèñ. õâî-

ðèõ. Ç íåä³àãíîñòîâàíèì ä³àáåòîì – 1 ìëí. 153 òèñ.
Ê³ëüê³ñòü âèïàäê³â ñìåðò³ â³ä ä³àáåòó – 41,5 òèñ [12].

Íàéá³ëüø ÷àñòî çóñòð³÷àºòüñÿ ÖÄ2 òèïó (ÖÄ2Ò),
ïîøèðåí³ñòü ÿêîãî ñÿãàº 90% â³ä çàãàëüíîãî ÷èñëà
õâîðèõ íà ä³àáåò. Äëÿ ÖÄ2Ò, êð³ì ïîðóøåíü, ïîâ’ÿ-
çàíèõ ³ç ñåêðåö³ºþ ³íñóë³íó, õàðàêòåðíèì º ôåíîìåí
³íñóë³íîðåçèñòåíòíîñò³ òà ïðèõîâàíèé ïåðåá³ã ç
òðèâàëèì ïåð³îäîì óÿâíîãî áëàãîïîëó÷÷ÿ, êîëè çàõ-
âîðþâàííÿ áóâàº íåä³àãíîñòîâàíèì [1].

Â Óêðà¿í³ ïîøèðåí³ñòü ÖÄ2Ò ñòàíîâèòü ïîíàä
85% â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ õâîðèõ íà ÖÄ. Ïðè öüî-
ìó éîãî ôàêòè÷íà ïîøèðåí³ñòü ìîæå ïåðåâèùóâàòè
ñòàòèñòè÷íó á³ëüø í³æ â 2 ðàçè [12].

Êë³í³÷í³ ïðîÿâè óñêëàäíåíü, ÿê³ çìóøóþòü
ïàö³ºíò³â, õâîðèõ íà ÖÄ2Ò, çâåðíóòèñÿ â ë³êóâàëüí³
óñòàíîâè, ÿê ïðàâèëî, ïîâ’ÿçàí³ ç³ ñò³éêîþ õðîí³÷-
íî¿ ã³ïåðãë³êåì³ºþ ³ íîñÿòü âàæê³ ìåäè÷í³ òà ñî-
ö³àëüí³ íàñë³äêè. Íà ìîìåíò ä³àãíîñòèêè ñïðàâæíÿ
òðèâàë³ñòü çàõâîðþâàííÿ ìîæå ñòàíîâèòè 7-12
ðîê³â. Ó öåé ÷àñ ìàí³ôåñòóþòü êë³í³÷í³ ïðîÿâè, ïî-
â’ÿçàí³ ç ì³êðîñóäèííèìè ³ ìàêðîñóäèííèìè [5] óñ-
êëàäíåííÿìè.

ÎÃËßÄÈ
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Ðèñ. Ðåãóëÿö³ÿ ñóäèííîãî òîíóñó ñèñòåìàìè îêñèäó àçîòó (À) ³ åíäîòåë³íó-1 (Â)

 

 
 

Ðîçâèòîê óñêëàäíåíü ò³ñíî ïîâ’ÿçàíèé ç îñíîâ-
íèìè ôàêòîðàìè ÖÄ2Ò: òàêèìè, ÿê ã³ïåðãë³êåì³ÿ,
³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü òà îêñèäàòèâíèé ñòðåñ. Ó
òîé æå ÷àñ ïðîâ³äíó ðîëü â ïàòîãåíåç³ ñóäèííèõ óñ-
êëàäíåíü â³ä³ãðàþòü ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿ åíäîòåë³þ –
åíäîòåë³àëüíà äèñôóíêö³ÿ [6].

Åíäîòåë³é – á³îëîã³÷íî àêòèâíèé ìîíîöèòàðíèé
øàð íà êîðäîí³ êðîâ³ ³ ñóäèííî¿ ñò³íêè, ÿêèé âèêî-
íóº áåçë³÷ ôóíêö³é, âêëþ÷àþ÷è ðåãóëÿö³þ òîíóñó
ñóäèííî¿ ñò³íêè, ¿õ ïðîíèêíîñò³, ðåîëîã³÷íèõ âëàñ-
òèâîñòåé êðîâ³ ³ ãåìîñòàçó, êë³òèííî¿ àäãåç³¿, ïðî-
ë³ôåðàö³¿ êë³òèí ñóäèí, àêòèâàö³¿ òðîìáîöèò³â,
ô³áðèíîë³çó ³ çàïàëüíèõ ðåàêö³é. Ñâîþ ôóíêö³þ åí-
äîòåë³é âèêîíóº çàâäÿêè ïðîäóêö³¿ íèçêè ðåãóëÿòîð-
íèõ ìåä³àòîð³â: NO, åíäîòåë³íó 1 (ÅÒ1), ïðîñòà-
íî³ä³â (ïðîñòàöèêë³íó ³ òðîìáîêñàíó), àíã³îòåíçèíó
II, òêàíèííîìó àêòèâàòîðó ïëàçì³íîãåíó (t-PA),
³íã³á³òîðó àêòèâàòîðà ïëàçì³íîãåíó (PAI-1), ôàêòî-
ðó vonWillebrand (vWF), ìîëåêóë àäãåç³¿ (ICAM-1,
VCAM-1, Å-ñåëåêòèí, Ð-ñåëåêòèí òà ³í.), öèòîê³í³â
(³íòåðëåê³íè (IL) 1, 6, 4, 10, TNFá òà ³í.), àêòèâíèõ
ôîðì êèñíþ (ROS) òà àçîòó (RNS), ÿê³ ìàþòü îäíî-
íàïðÿìëåí³ àáî ð³çíîñïðÿìîâàí³ åôåêòè [22, 23].

Îñíîâí³ ìåõàí³çìè ðåãóëÿö³¿ ñóäèííîãî òîíóñó â
ô³ç³îëîã³÷íèõ óìîâàõ ³ ïðè ÅÄÔ çîáðàæåí³ íà ðè-
ñóíêó.

Áëàêèòíèì êîëüîðîì çîáðàæåí³ îñíîâí³ ìåä³àòî-
ðè åíäîòåë³àëüíî¿ ôóíêö³¿, ùî â³ä³ãðàþòü ïðîâ³äíó
ðîëü ó ðåãóëÿö³¿ ñóäèííîãî òîíóñó â ô³ç³îëîã³÷íèõ
óìîâàõ, ÷åðâîíèì – ïðè ÅÄÔ â óìîâàõ ïàòîëîã³¿.

Ôóíêö³ÿ åíäîòåë³þ ó ô³ç³îëîã³÷íîìó ñòàí³ ïîâ’ÿ-
çàíà ç ïðîäóêóâàííÿì NO ³ ïðîñòàöèêë³íó ³ ñïðÿìî-
âàíà íà çíèæåííÿ ñóäèííîãî òîíóñó, îáìåæåííÿ çà-
ïàëüíèõ ðåàêö³é çà ðàõóíîê çíèæåííÿ àäãåç³¿
ëåéêîöèò³â, çáåðåæåííÿ àäåêâàòíî¿ ïðîíèêíîñò³ ñó-
äèí äëÿ ìàêðîìîëåêóë ³ êë³òèí êðîâ³, ³íã³áóâàííÿ
àäãåç³¿ ³ àãðåãàö³¿ òðîìáîöèò³â, à òàêîæ – íà îáìå-
æåííÿ àêòèâàö³¿ êîàãóëÿö³éíèõ ìåõàí³çì³â â êàñêà-
äàõ âçàºìîä³é òðîìáîìîäóë³í/ïðîòå¿í Ñ, ãåïàðèí/

àíòèòðîìá³í ³ ïëàçì³íîãåí/ïëàçì³í òà ðåãóëÿö³þ
ô³áðèíîë³çó çà ðàõóíîê ñèíòåçó t-PA ³ PAI-1 [13].

Åíäîòåë³àëüíà êë³òèíà êîíñòèòóòèâíî ïðîäóêóº
NO ç L-àðã³í³íó çà ðàõóíîê ôåðìåíòó eNOS, ÿêà ëî-
êàë³çîâàíà íà êë³òèíí³é ìåìáðàí³ ³ çàëåæèòü â³ä
êàëüö³þ ³ êàëüìîäóë³íó, â ïðèñóòíîñò³ êèñíþ, êî-
ôàêòîð³â: í³êîòèíàì³ä-àäåíèí-ä³íóêëåîòèä-ôîñôàòó
(NADPÍ); 5,6,7,8-òåòðàã³äðîá³îïòåðèíó (ÂÍ4); ôëà-
â³íìîíîíóêëåîòèäó/ôëàâ³íàäåí³íäèíóêëåîòèäó ³
ãëóòàò³îíó. Ðåãóëÿö³ÿ àêòèâíîñò³ åNOS çä³éñíþºòü-
ñÿ çà ðàõóíîê íàïðóãè çñóâó åíäîòåë³þ, ãåíåðîâàíî-
ãî êðîâîòîêîì ³ ä³¿ íà åíäîòåë³àëüí³ ðåöåïòîðè òà-
êèõ ë³ãàíä³â, ÿê àöåòèëõîë³í, áðàäèê³í³í, ñåðîòîí³í,
ðå÷îâèíà Ð, àäåíîçèí òîùî [19].

NO, ÿêèé óòâîðþºòüñÿ òàêèì ÷èíîì â ï³êîìîëÿð-
íèõ êîíöåíòðàö³ÿõ, º ë³ïîô³ëüíîþ ìîëåêóëîþ ³ ëåã-
êî äèôóíäóº ÷åðåç êë³òèíí³ ìåìáðàíè ó ì³îöèòè, äå
çâ’ÿçóºòüñÿ ãóàí³ëàòöèêëàçîþ ç óòâîðåííÿì öèêë³÷-
íîãî ãóàíîç³íìîíîôîñôàòó (ñGMP), ÿêèé îïîñåðåä-
êîâóº ñâ³é ìåñåíæåðíèé åôåêò çà äîïîìîãîþ ñïå-
öèô³÷íî¿ ïðîòå¿íê³íàçè, âèêëèêàþ÷è çíèæåííÿ
ð³âíÿ â³ëüíîãî Ca2+ ó ì³îöèòàõ, ùî ³í³ö³þº ñóäèííó
äèëàòàö³þ. Íåçâ’ÿçàííèé ç ãóàí³ëàòöèêëàçîþ íàäëè-
øîê NO ï³ñëÿ äèôóç³¿ ó êðîâîò³ê ³íàêòèâóºòüñÿ ãå-
ìîãëîá³íîì òà/àáî âñòóïàº ó ðåàêö³þ ç ñóïåðîêñèäà-
í³îíîì (Î2

"). Îñòàíí³ ðåàêö³¿ ó ô³ç³îëîã³÷íèõ óìîâàõ
ïðîò³êàþòü ç ìàëîþ ³íòåíñèâí³ñòþ ³ íå çäàòí³ âèê-
ëèêàòè öèòîòîêñè÷íèé åôåêò RNS.

Ïàòîãåíåòè÷í³ ôàêòîðè ÖÄ2Ò ïðèãí³÷óþòü àê-
òèâí³ñòü eNOS. Ó òîé æå ÷àñ, òàê³ àãåíòè, ÿê ìåä³à-
òîðè çàïàëåííÿ, åíäîòîêñèíè, öèòîê³íè, ã³ïîêñ³ÿ,
ã³ïåðãë³êåì³ÿ òà ³íø³ åêñïðåñóþòü òðàíñêðèïö³þ
³íäóöèáåëüíî¿ñèíòàçè îêñèäó àçîòó (iNOS), ÿêà ëî-
êàë³çîâàíà ó åíäîòåë³¿ ³ º íåçàëåæíîþ â³ä êàëüö³þ
ðîç÷èííîþ ³çîôîðìîþ ôåðìåíòó. ¯¿ àêòèâí³ñòü â
íîðìàëüíèõ óìîâàõ ïðàêòè÷íî íå âèçíà÷àºòüñÿ [8].

Ê³ëüê³ñòü NO, ùî óòâîðþºòüñÿ ï³ä âïëèâîì
iNOS, ìîæå äîñÿãàòè íàíîìîëÿðíèõ çíà÷åíü. Âñòà-
íîâëåíî, ùî öÿ ôðàêö³ÿ NO â³ä³ãðàº âèð³øàëüíó
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ðîëü â óòâîðåíí³ RNS – öèòîòîêñè÷íîãî ïåðîêñ³í³ò-
ðèòó, âñòóïàþ÷è â ðåàêö³þ ç Î2

". Äæåðåëîì ï³äâè-
ùåíî¿ êîíöåíòðàö³¿ Î2

" º ì³òîõîíäð³¿. Ïàòîëîã³÷í³
óìîâè âèêëèêàþòü ïîðóøåííÿ ôóíêö³îíóâàííÿ ôåð-
ìåíò³â äèõàëüíîãî ëàíöþãà ì³òîõîíäð³é ³ çà ó÷àñòþ
êñàíòèíîêñèäàçè àáî NADP-îêñèäàçè ñòâîðþþòü
óìîâè äëÿ óòâîðåííÿ êîìïîíåíò³â ROS. Íàäëèø-
êîâ³ ê³ëüêîñò³ Î2

" çäàòí³ âñòóïàòè â ðåàêö³þ ç NÎ,
ùî ïåðåøêîäæàº éîãî äèôóç³¿ â êë³òèíè ãëàäåíüêèõ
ì’ÿç³â ñóäèí ³ òèì ñàìèì îáìåæóº éîãî ô³ç³îëîã³÷-
íèé åôåêò. Ââàæàþòü, ùî âòðàòà á³îäîñòóïíîñò³ NO
íà òë³ ï³äâèùåíî¿ ïðîäóêö³¿ RNS òà çíèæåííÿ á³î-
ñèíòåçó åíäîòåë³àëüíî¿ ôðàêö³¿ ãàçó, º êëþ÷îâèìè
ëàíêàìè ïàòîãåíåçó ÅÄÔ [7].

Ùå îäí³ºþ âàæëèâîþ ëàíêîþ ÅÄÔ º íàÿâí³ñòü
äèñáàëàíñó ì³æ ðåãóëÿòîðíèìè ñèñòåìàìè åíäîòå-
ë³þ. Ó ïàòîëîã³÷íèõ óìîâàõ ïåðåâàæàþòü âàçîêîí-
ñòðèêòîðí³ ÷èííèêè, òàê³ ÿê ÅÒ1, àíã³îòåíçèí II, ³
òðîìáîêñàí, ùî ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó ñóäèííîãî
ñïàçìó, àêòèâàö³¿ òðîìáîöèò³â, àäãåç³¿ ëåéêîöèò³â,
ïîðóøåííÿ êîàãóëÿö³¿, çàïàëüíèõ ðåàêö³é ñóäèííî¿
ñò³íêè, ïðèñêîðåííþ àòåðîñêëåðîòè÷íèõ ïðîöåñ³â
òà òðîìáîóòâîðåííÿ [13].

Íàéâàæëèâ³øèé ç íèõ – ÅÒ1 – º ïîë³ïåïòèäîì ç
21 àì³íîêèñëîòíîãî çàëèøêó, ìîëåêóëÿðíî¿ ìàñîþ
2492 Ä. ÅÒ1 óòâîðþºòüñÿ ç âåëèêîãî ÅÒ1 (39 àì³íî-
êèñëîòíèõ çàëèøê³â) ïîáëèçó ìåìáðàí åíäîòåë³àëü-
íèõ êë³òèí çà ó÷àñòþ åíäîòåë³í-êîíâåðòóþ÷îãî
ôåðìåíòó (ECE). Âåëèêèé ÅÒ1 âèðîáëÿºòüñÿ åíäî-
òåë³ºì ç ïîïåðåäíèêà – ïðåïðîåíäîòåë³íà øëÿõîì
â³äùåïëåííÿ îë³ãîïåïòèäíèõ ôðàãìåíò³â. Äî ôàê-
òîð³â, ÿê³ åêñïðåñóþòü êàñêàä ðåàêö³é óòâîðåííÿ
ÅÒ1, â³äíîñÿòüñÿ ã³ïîêñ³ÿ, ³øåì³ÿ, ñòðåñ. Òàê³ ìåä³à-
òîðè, ÿê àäðåíàë³í, âàçîïðåñèí, àíã³îòåíçèí II,
òðîìá³í, öèòîê³íè, ROS, à òàêîæ ñèëà íàïðóãè çñóâó
åíäîòåë³þ, òàêîæ ñòèìóëþþòü ñèíòåç ÅÒ1. ²íã³á³òî-
ðàìè óòâîðåííÿ ÅÒ1 º NO, ïðîñòàöèêë³í, íàòð³éóðå-
òè÷íèé ïåïòèä òà ³í. [22].

ÅÒ1 ðåàë³çóº ñâî¿ åôåêòè ÷åðåç äâà âèäè ðåöåï-
òîð³â: òèïó À (EÒa) ³ òèïó B (ETb). Îáèäâà ðåöåïòî-
ðè ëîêàë³çîâàí³ íà ìåìáðàíàõ ãëàäêèõ ì’ÿç³â ñóäèí,
ïîâ’ÿçàí³ ç Gq-ïðîòå¿íîì, ÿêèé ä³º ÷åðåç àêòèâàö³þ
ôîñôîë³ïàçè Ñ. Îñòàííÿ ã³äðîë³çóºôîñôàòèäèë³íî-
çèòîë (PIP2) ç óòâîðåííÿì âòîðèííèõ ìåñåíäæåð³â³-
íîçèòîëòðèôîñôàòó (IP3) ³ ä³àöèëãë³öåðîëà (DAG).
Ö³ ìåä³àòîðè ìîäóëþþòü êàëüö³ºâ³ êàíàëè åíäîï-
ëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìó ³ ïðîòå¿í Ñ ³ ðåãóëþþòü
âèâ³ëüíåííÿ Ca2+ â öèòîïëàçìó êë³òèí, ùî ïðèçâî-
äèòü äî ñêîðî÷åííÿ ì’ÿçîâèõ âîëîêîí. Âñòàíîâëåíî,
ùî ETb êð³ì ì³îöèò³â ñóäèííî¿ ñò³íêè, òàêîæ åêñï-
ðåñóºòüñÿ íà ìåìáðàíàõ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí.
Éîãî ôóíêö³ÿ îïîñåðåäêîâóºòüñÿ ÷åðåç àêòèâ³çàö³þ
NOS3 ³ çá³ëüøåííÿ åíäîòåë³àëüíî¿ ïðîäóêö³¿ NO,
ùî âèêëèêàº âàçîäèëàòàö³þ [4].

Â³äì³ííîñò³ â ëîêàë³çàö³¿ ðåöåïòîð³â ÅÒ1 îáó-
ìîâëþþòü äèôåðåíö³éîâàíó â³äïîâ³äü, ÿêà çàëåæèòü
â³ä êîíöåíòðàö³¿ ÅÒ1. Íåâèñîêà êîíöåíòðàö³ÿ ðåàë³-

çóº ðåëàêñàö³þ ñóäèí ïàðàêðèííèì øëÿõîì ÷åðåç
âïëèâ íà ETb. Âèñîêà êîíöåíòðàö³ÿ àêòèâóº ðåöåïòî-
ðè EÒa ³ ETb íà êë³òèíàõ ãëàäåíüêèõ ì’ÿç³â, ³, ÿê ðå-
çóëüòàò, ïðèçâîäèòü äî ñóäèííîãî ñïàçìó. ßê ïðàâè-
ëî, ïàòîëîã³÷í³ ñòàíè ñóïðîâîäæóþòüñÿ àêòèâàö³ºþ
ñèíòåçó ÅÒ1 ç ïåðåâàæàííÿì ðåàêö³é âàçîêîíñò-
ðèêö³¿, ïîðóøåííÿì ì³êðîöèðêóëÿö³¿ ³ àêòèâ³çàö³ºþ
âñ³õ ôàç òðîìáîóòâîðåííÿ. Âàæëèâîþ âëàñòèâ³ñòþ
ÅÒ1 º ñòèìóëÿö³ÿ ïðîçàïàëüíèõ åôåêò³â ó ñóäèíàõ
øëÿõîì åêñïðåñ³¿ ìîëåêóë àäãåç³¿ ñóäèííèõ êë³òèí
(VÑAM1) ³ ì³æêë³òèííî¿ àäãåç³¿ (ICAM1), à òàêîæ
öèêëîîêñ³ãåíàçè-2 [19].

Àêòèâàö³ÿ ïðîçàïàëüíèõ åôåêò³â åíäîòåë³þ º ùå
îäí³ºþ âàæëèâîþ ëàíêîþ ÅÄÔ ³ ò³ñíèì ÷èíîì ïî-
â’ÿçàíà ç âèðîáêîþ öèòîê³í³â, ïðîâ³äíó ðîëü ñåðåä
ÿêèõ ãðàº TNFá. Ðàçîì ç IL1â ³ IL6 TNFá â³äíîñèòü-
ñÿ äî ïðîçàïàëüíèõ ìåä³àòîð³â ³ º ïåïòèäîì ç ìîëå-
êóëÿðíî¿ ìàñîþ 18 êÄ, ÿêèé óòâîðþºòüñÿ â ìîíîöè-
òàõ, ìàêðîôàãàõ, åíäîòåë³îöèòàõ ³ ãëàäåíüêèõ
ì’ÿçîâèõ êë³òèíàõ òà ìàº öèòîòîêñè÷íó àêòèâí³ñòü.
Ïðè ÅÄÔ TNFá àêòèâ³çóº ìàêðîôàãè, ï³äñèëþº
ì³ãðàö³þ ëåéêîöèò³â, åêñïðåñóº ìîëåêóëè àäãåç³¿ ³
ñèíòåç ïðîñòàãëàíäèí³â òà IL6, àêòèâóº ROS. Íàé-
âàæëèâ³øèì ïàòîëîã³÷íèì åôåêòîì TNFá º
çäàòí³ñòü ñòèìóëþâàòè ³NOS, âèêëèêàþ÷è ïðè öüî-
ìó íàäëèøêîâèé ñèíòåç NO c ïîäàëüøèì óòâîðåí-
íÿì öèòîòîêñè÷íèõ êîìïîíåíò³â RNS [17].

Ó ô³ç³îëîã³÷íèõ óìîâàõ ãëþêîçà ìåòàáîë³çóºòüñÿ
â îñíîâíîìó ÷åðåç ãë³êîë³ç. Çá³ëüøåííÿ âíóòð³øíü-
îêë³òèííî¿ êîíöåíòðàö³¿ ãëþêîçè ïðèçâîäèòü äî àê-
òèâàö³¿ íàñòóïíèõ ïàòîëîã³÷íèõ øëÿõ³â, ùî âåäóòü
äî ïîøêîäæåííÿ åíäîòåë³þ: ïîë³îëîâîãî (àêòèâ³çàö³ÿ
àëüäîðåäóêòàçè ³ ñîðá³òîëäåã³äðîãåíàçè ç óòâîðåííÿì
öèòîòîêñè÷íîãî ñîðá³òîëó); ãåêñîçàì³íîâîãî (óòè-
ë³çàö³ÿ ôðóêòîçàì³íó-6-ôîñôàòó äî óðèäèí-ä³ôîñ-
ôàò-N-àöåòèëãëþêîçàì³í ç ìîäóëÿö³ºþ òðàíñêðèï-
ö³éíîãî ôàêòîðà NF-kB); ñèíòåçó ïðîòå¿íê³íàçè-Ñ
(PKC); óòâîðåííþ ê³íöåâèõ ïðîäóêò³â ãë³êóâàííÿ
(AGE) [2].

Ã³ïåðãë³êåì³ÿ òàêîæ ïðèçâîäèòü äî çá³ëüøåííÿ
ì³òîõîíäð³àëüíî¿ ïðîäóêö³¿ ROS øëÿõîì ÐÊÑ-àêòè-
âàö³¿ NADP-çàëåæíî¿ îêñèäàçè. Ìîäóëÿö³ÿ NF-kB
íà òë³ ã³ïåðãë³êåì³¿, îïîñåðåäêîâóº çàïàëüí³ ðåàêö³¿
ñóäèí, çá³ëüøóþ÷è ïðîäóêö³þ öèòîê³í³â, ìîëåêóë
àäãåç³¿ ³ àêòèâóþ÷è ìàêðîôàãè â ñò³íö³ ñóäèí. Äî
òèõ æå åôåêò³â ïðèçâîäèòü óòâîðåííÿ AGE ç ïî-
äàëüøèì ¿õ ðåöåïòîðíèì çâ’ÿçóâàííÿì ðåöåïòîðàìè
äî AGE (RAGE). Êð³ì òîãî, AGE çíèæóþòü åêñïðå-
ñ³þ eNOS ³ ñèíòåç NO ³ ï³äâèùóþòü åêñïðåñ³þ ÅÒ1.
Âñòàíîâëåíî, ùî á³ëüø øê³äëèâó ä³þ ìàþòü âèñîê³
êîëèâàííÿ ð³âí³â ãëþêîçè, í³æ ïîñò³éíà ã³ïåðãë³-
êåì³ÿ [3].

Êëþ÷îâîþ îñîáëèâ³ñòþ ÖÄ2Ò º ³íñóë³íîðåçèñ-
òåíòí³ñòü, ÿêà õàðàêòåðèçóºòüñÿ çíèæåííÿì çäàò-
íîñò³ ³íñóë³íó ñòèìóëþâàòè çàñâîºííÿ ãëþêîçè.
²íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü, ÿê ïðàâèëî, âèíèêàº çà
ê³ëüêà ðîê³â äî êë³í³÷íèõ ïðîÿâ³â ã³ïåðãë³êåì³¿ òà
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ä³àáåòó. Ñèãíàëüí³ øëÿõè ³íñóë³íó âêëþ÷àþòü ôîñ-
ôî³íîçèòèä-3-ê³íàçíèé (PI3K) øëÿõ, â³äïîâ³äàëüíèé
çà ìåòàáîë³÷í³ åôåêòè ³íñóë³íó, òà ì³òîãåí-àêòèâî-
âàíèé ïðîòå³íê³íàçíèé (MAPK) øëÿõ, ÿêèé âèêîðè-
ñòîâóºòüñÿ äëÿ ðåãóëÿö³¿ åêñïðåñ³¿ ãåí³â, äèôåðåíö³-
þâàííÿ ³ çðîñòàííÿ êë³òèí. ×åðåç PI3K-çàëåæíèé
øëÿõ ³íñóë³í ñòèìóëþº eNOS ³ óòâîðåííÿ NO.
MAPK-çàëåæíèé øëÿõ âïëèâàº íà ñåêðåö³þ ÅÒ1.
²íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü âèêëèêàº ïîðóøåííÿ PI3K-
çàëåæíîãî ñèãíàëüíîãî øëÿõó ³íñóë³íó ³ àêòèâóº
MAPK-çàëåæíèé øëÿõ, ùî ïðèçâîäèòü äî çíèæåííÿ
ïðîäóêö³¿ åíäîòåë³àëüíî¿ ôðàêö³¿ NO ³ ñòèìóëÿö³¿
óòâîðåííÿ ÅÒ1 [14].

²íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü çá³ëüøóº åêñïðåñ³þ PAI-1
³ ìîëåêóë àäãåç³¿, ñòèìóëþº ïðîë³ôåðàö³þ êë³òèí
ãëàäêèõ ì’ÿç³â ñóäèí, ñïðèÿº çíà÷íîìó âèä³ëåííþ
â³ëüíèõ æèðíèõ êèñëîò ó æèðîâ³é òêàíèí³ ç íàñòóï-
íîþ àêòèâàö³ºþ PKC, NADP-çàëåæíî¿ îêñèäàçè ³ âè-
ðîáëåííÿì ROS. Çá³ëüøåííÿ ñèðîâàòêîâîãî âì³ñòó
PAI-1, ÅÒ1, TNFá, IL6, C-ðåàêòèâíîãî ïðîòå¿íó ïî-
â’ÿçàí³ ³ç çàïàëüíîþ ñêëàäîâîþ ïàòîãåíåçó ÅÄÔ.
Âñòàíîâëåíî çâ’ÿçîê ðîçðàõóíêîâîãî ³íäåêñó ³íñóë-
³íîðåçèñòåíòíîñò³ (ÍÎÌÀ-²Ð) ç ÅÄÔ ³ ìîæëèâ³ñòþ
âèêîðèñòàííÿ äàíîãî ïîêàçíèêà, ÿê ïðîãíîñòè÷íîãî,
ó ïàö³ºíò³â áåç êë³í³÷íèõ ïðîÿâ³â ä³àáåòó [24].

ÖÄ2Ò ñóïðîâîäæóºòüñÿ ï³äâèùåíèì âèä³ëåííÿì
â³ëüíèõ æèðíèõ êèñëîò ç æèðîâî¿ òêàíèíè ³ çíèæå-
íèì ïîãëèíàííÿì ¿õ ó ì’ÿçàõ. Íàäì³ðíà êîíöåíòðàö³ÿ
FFA çá³ëüøóº åêñïðåñ³þ NADP-çàëåæíî¿ îêñèäàçè
òà âèêëèêàº ðîç’ºäíàííÿ îêèñíîãî ôîñôîðèëþâàííÿ
ó ì³òîõîíäð³ÿõ ç³ çá³ëüøåííÿì âèðîáëåííÿ ROS.
Îñòàíí³ âèêëèêàþòü çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ òàêèõ
ôåðìåíò³â, ÿê eNOS ³ PGI2-ñèíòàçà, âèñíàæóþòü
âíóòð³øíüîêë³òèííèé ïóë ïðèðîäíîãî àíòèîêñèäàí-
òó ãëóòàò³îíó, åêïðåñóþòü NF-kB, âèêëèêàþ÷è àêòè-
âàö³þ çàïàëüíèõ ðåàêö³é. Òàê ñàìî áóëî âñòàíîâëå-
íî, ùî â³ëüí³ æèðí³ êèñëîòè çäàòí³ àêòèâóâàòè PKC
³ IKKá c ïîäàëüøèì ïîðóøåííÿì PI3K- çàëåæíèõ
ðåàêö³é ³íñóë³íó ç ãàëüìóâàííÿì eNOS-îïîñåðåäêî-
âàíî¿ ïðîäóêö³¿ NO. Â³ëüí³ æèðí³ êèñëîòè ï³äñèëþ-
þòü âèðîáëåííÿ ROS, çíèæóþòü ñèíòåç ³ á³îäîñ-
òóïí³ñòü NO ³ ï³äñèëþþòü çàïàëüíó ðåàêö³þ â
ñóäèíàõ [25].

²íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòü çá³ëüøóº ïðèïëèâ â³ëü-
íèõ æèðíèõ êèñëîò ç â³ñöåðàëüíèõ àäèïîöèò³â â
åíäîòåë³àëüí³ êë³òèíè àðòåð³é òà àêòèâóþòü â íèõ
ìåòàáîë³÷í³ óøêîäæåííÿ ³ îêèñëþâàëüíèé ñòðåñ,
ùî ïîÿñíþº çâ’ÿçîê ì³æ ³íñóë³íîðåçèñòåíòí³ñòþ òà
ìàêðîñóäèííèìè óñêëàäíåííÿìè [24].

Âñòàíîâëåíî, ùî çá³ëüøåííÿ ïðîäóêö³¿ ROS/
RNS, ïîâ’ÿçàíèõ c ã³ïåðãë³êåì³ºþ, â ñâîþ ÷åðãó,
âèêëèêàþòü, â îñíîâíîìó, ì³êðîñóäèíí³ óñêëàäíåí-
íÿ. Ó áóäü-ÿêîìó âàð³àíò³ îêèñëþâàëüíèé ³ í³òðîçà-
òèâíèé ñòðåñè ìîæóòü ââàæàòèñÿ çàãàëüíèìè ìåõà-
í³çìàìè ôîðìóâàííÿ ñóäèííèõ óøêîäæåíü [9].

Äîñë³äæåííÿ Ì. Kalanietal. (2008) âèÿâèëè ïðÿ-
ìèé êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ì³æ ñòóïåíåì ðîçâèòêó

ì³êðîàíã³îïàò³¿ ïðè ÖÄ2Ò òà êîíöåíòðàö³ºþ ÅÒ1 ó
êðîâ³. Îñòàíí³ì ÷àñîì ðÿä äîñë³äæåíü ïîêàçàâ ðîëü
ôàêòîð³â ðîñòó ³ ïåïòèä³â, òàêèõ ÿê àíã³îòåíçèí II, â
åêñïðåñ³¿ ET1 ïðè ã³ïåðãë³êåì³¿, à òàêîæ – ï³äâèùå-
íèé ð³âåíü åêñïðåñ³¿ ðåöåïòîð³â äî åíäîòåë³íóETa
³ ETb [10].

ßê áóëî ïîêàçàíî âèùå, åíäîòåë³é ïðè ä³àáåò³
ïîñèëåíî ïðîäóêóº ROS. Ó ô³ç³îëîã³÷íèõ óìîâàõ
ROS âèñòóïàþòü ó ÿêîñò³ ñèãíàëüíèõ ìîëåêóë, ÿê³
áåðóòü ó÷àñòü â ðåãóëÿö³¿ îñíîâíèõ êë³òèííèõ
ôóíêö³é. Ï³äâèùåí³ êîíöåíòðàö³¿ ROS âèêëèêàþòü
êë³òèííå ïîøêîäæåííÿ ³ ñìåðòü êë³òèíè [9]. Åíäî-
òåë³é ñóäèí, ÿê àêòèâíî-ôóíêö³îíóþ÷à ñòðóêòóðà, º
ãîëîâíîþ ìåòîþ äëÿ êîìïîíåíò³â îêèñíîãî ñòðåñó.
Öå ïîâ’ÿçàíî ç ïîðóøåííÿìè â ïåðåäà÷³ âíóòð³øíü-
îêë³òèííèõ ³ ì³æêë³òèííèõ ñèãíàë³â ðåäîêñ-ðåãóëü-
îâàíèìè ôàêòîðàìè òðàíñêðèïö³¿. Ââàæàþòü, ùî
äåïðåñ³ÿ åíäîòåë³é-çàëåæíî¿ âàçîäèëàòàö³¿ ó
ïàö³ºíò³â ç ä³àáåòîì íàñàìïåðåä ïîâ’ÿçàíà ³ç çíè-
æåííÿì á³îäîñòóïíîñò³ NO ÷åðåç éîãî çâ’ÿçóâàííÿ
êîìïîíåíòàìè ROS, à çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ eNOS òà
ñèíòåçó îïîñåðåäêîâàíî¿ íåþ ôðàêö³ºþ NO, îáóìîâ-
ëåíî ðîçâèòêîì ÅÄÔ ì³êðîñóäèííîãî ðóñëà [16].

Âñòàíîâëåíî, ùî îêèñëþâàëüíèé ñòðåñ º îäíèì ç
ðàíí³õ ìåõàí³çì³â ïîøêîäæåííÿ åíäîòåë³þ. Ó òîé
æå ÷àñ îïóáë³êîâàí³ äàí³, ùî ñâ³ä÷àòü ïðî ìàëó çíà-
÷èì³ñòü îêèñíîãî ñòðåñó, ÿê ïàòîãåíåòè÷íîãî ôàêòî-
ðà ÖÄ2Ò, ó ëþäèíè. Ï³çí³øå â äîñë³äæåííÿõ áóâ
ï³äòâåðäæåíèé êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê á³îìàðêåð³â
îêèñíîãî ñòðåñó (îêèñëåí³ ë³ïîïðîòå¿äè íèçüêî¿
ù³ëüíîñò³ ³ ³çîïðîñòàí-F2) ç ÖÄ2Ò. Îêèñëþâàëüíèé
ñòðåñ â óìîâàõ ãëþêîë³ïîòîêñè÷íîñò³ âèêëèêàº ðå-
àêö³¿ â³ëüíîãî ðàäèêàëüíîãî ïåðåê³ñíîãî îêèñëåííÿ
ë³ï³ä³â ç íàêîïè÷åííÿì ïåðâèííèõ – ä³ºíîâèõ êîí’þ-
ãàò³â ³ âòîðèííèõ – ìàëîíîâèé ä³àëüäåã³ä òà ³í. ïðî-
äóêò³â â³ëüíîðàäèêàëüíîãî ðîçùåïëåííÿ ôîñôî-
ë³ï³ä³â [18].

Ïîðóøåííÿ ð³âíîâàãè ì³æ àíòèîêñèäàíòíèìè òà
ïðîîêñèäàíòíèìè ñèñòåìàìè êë³òèíè ïðè ÖÄ2Ò
ïðèçâîäèòü äî âèñíàæåííÿ àíòèîêñèäàíòíîãî ðåçåð-
âó êë³òèí, îäí³ºþ ç ïðè÷èíîþ ÿêîãî º âèñîêå
â³ëüíî-ðàäèêàëüíå íàâàíòàæåííÿ, ùî îáóìîâëåíî
ïðîöåñàìè ãë³êóâàííÿ á³ëê³â ç óòâîðåííÿì AGE.
Áóëî âñòàíîâëåíî, ùî ãë³êóâàííÿ á³ëê³â ìàéæå â 50
ðàç³â çá³ëüøóþòü øâèäê³ñòü óòâîðåííÿ â³ëüíèõ ðà-
äèêàë³â ³ á³ëüø í³æ ó 2 ðàçè ïðèøâèäøóþòü ïðå-
ê³ñíå îêèñëåííÿ ë³ï³ä³â ó êë³òèíí³é ìåìáðàí³.
Âçàºìîä³ÿ AGE ç³ ñâî¿ìè ðåöåïòîðàìè âåäå äî
çá³ëüøåíîãî óòâîðåííÿ òðîìáîìîäóë³íó òà àêòèâóº
êë³òèíí³ ðåöåïòîðè äëÿ ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â é
ôàêòîð³â ðîñòó, ùî ïðèçâîäèòü äî ³íòåíñèô³êàö³¿ çà-
ïàëüíèõ ðåàêö³é ç ïîñèëåííÿì ì³ãðàö³¿ ³ ïðîë³ôå-
ðàö³¿ ãëàäêîì’ÿçîâèõ êë³òèí [17].

Ïðîöåñ çâ’ÿçóâàííÿ NO ñóïåðîêñèäàí³îíîì ç óò-
âîðåííÿì RNS â³äîáðàæàº ìàðã³íàëüíó öèòîòîêñè÷-
íó ñóòí³ñòü â³ëüíî-ðàäèêàëüíèõ ðåàêö³é, ÿê³ ëåæàòü
â îñíîâ³ í³òðîçàòèâíî-îêèñíîãî ñòðåñó. Ó ðåçóëüòàò³

ÅÍÄÎÒÅË²ÀËÜÍÀ ÄÈÑÔÓÍÊÖ²ß ÏÐÈ ÖÓÊÐÎÂÎÌÓ Ä²ÀÁÅÒ² 2ãî ÒÈÏÓ. Îãëÿä
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öèõ ðåàêö³é NO âòðà÷àº ñâîþ á³îëîã³÷íó àêòèâí³ñòü
³ àíòèïðîë³ôåðàòèâí³ âëàñòèâîñò³ òà ñòàº äæåðåëîì
öèòîòîêñè÷íîñò³. Ïåðîêñ³í³òðèò òà ³íø³ RNS âèêëè-
êàþòü êë³òèíí³ ïîøêîäæåííÿ çà ðàõóíîê í³òðóâàííÿ
êë³òèííèõ ïðîòå¿í³â, ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿ òðàíñìåì-
áðàííèõ êàíàë³â ³ ïîøêîäæåííÿ ÄÍÊ [11]. Äåñòðóê-
ö³ÿ ÄÍÊ ñòèìóëþº ÿäåðíèé ôåðìåíò ïîë³(ÀÄÔ-ðè-
áîçè)-ïîë³ìåðàçó (PARP), ÿêà ñïîæèâàº ïðè ñâîºìó
ôóíêö³îíóâàíí³ NADÍ, é, òèì ñàìèì, âèêëèêàº
ãàëüìóâàííÿ NAD-çàëåæíèõ ïðîöåñ³â: òðàíñïîðòíî-
ãî ëàíöþãà åëåêòðîí³â, óòâîðåííÿ ÀÒÔ, ãë³êîë³çó
(çà ðàõóíîê áëîêóâàííÿ êëþ÷îâîãî ôåðìåíòó – ãëè-
öåðàëüäåãèä-3-ôîñôàò äåã³äðîãåíàçè) [7].

Ðîáîòè îñòàíí³õ ðîê³â ï³äòâåðäæóþòü òåîð³þ
ó÷àñò³ ì³òîõîíäð³é, ÿê³ çíàõîäÿòüñÿ ó ñòàí³ òàê çâàíî¿
ì³òîõîíäð³àëüíî¿ äèñôóíêö³¿, ó âèðîáëåíí³ êîìïî-
íåíò³â ROS ³ RNS, ïåðåâàæíî O2

". Ââàæàºòüñÿ, ùî
ì³òîõîíäð³àëüíà äèñôóíêö³ÿ º îñíîâíîþ ïðè÷èíîþ
í³òðîçàòèâíî-îêèñíîãî ñòðåñó ³ àêòèâ³çàö³¿ ÐÊÑ ³
òðàíñêðèïö³éíèõ ôàêòîð³â ïðè ÖÄ2Ò. Ïîêàçàíî òàêîæ
çâ’ÿçîê ì³æ ÅÄÔ òà ïîñèëåííÿì ïðîäóêö³¿ â³ëüíèõ
ðàäèêàë³â â àðòåð³îëàõ ïàö³ºíò³â ç ä³àáåòîì [20].

Îòæå, ÖÄ2Ò ïðèçâîäèòü äî ìîðôî-ôóíêö³îíàëü-
íèõ ì³êðî- òà ìàêðîñóäèííèõ óøêîäæåíü. Ïðè öüî-
ìó åíäîòåë³àëüí³ êë³òèíè º îñíîâíèìè ö³ëÿìè äëÿ
ãëþêîçîòîêñè÷íîãî ïîøêîäæåííÿ ç îãëÿäó íà ¿õ
çäàòí³ñòü óòèë³çóâàòè ãëþêîçó íåçàëåæíî â³ä íàÿâ-
íîñò³ ³íñóë³íó. Íåçâàæàþ÷è íà âåëè÷åçíèé îáñÿã
ðîá³ò, ïðèñâÿ÷åíèõ ìåõàí³çìàì àêòèâàö³¿ ÅÄÔ, îïî-
ñåðåäêîâàíî¿ íàäëèøêîì êîíöåíòðàö³¿ ãëþêîçè,
÷³òêèé ëàíöþã ïîä³é äî ê³íöÿ íå âñòàíîâëåíèé. Áåç-
çàïåðå÷íî, ïàòîãåíåòè÷í³ ôàêòîðè ÖÄ2Ò àêòèâóþòü
áåçë³÷ ñèãíàëüíèõ øëÿõ³â â ÿäðàõ åíäîòåë³îöèò³â ³
êë³òèí ãëàäêèõ ì’ÿç³â ñóäèí, ùî ïðèçâîäèòü äî åêñ-
ïðåñ³¿ ãåí³â, ÿê³ êîäóþòü óòâîðåííÿ âåëèêî¿
ê³ëüêîñò³ á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ ïåïòèä³â òà ôàêòîð³â,
ùî áåðóòü ó÷àñòü ó ðåãóëÿö³¿ ôóíêö³é åíäîòåë³þ, à â
ïàòîëîã³÷íèõ óìîâàõ – âèêëèêàþòü éîãî äèñôóíê-
ö³þ ç ïîäàëüøîþ çàãèáåëëþ êë³òèí [16].

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êò ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîì³ðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Àêòóàëüíîñòü. Âîïðîñ ñèñòåìàòèçàöèè è óòî÷íåíèÿ ñîâðåìåííûõ êîíöåïöèé ïàòîãåíåçó ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè
(ÝÄÔ) è å¸ ðîëè â ðàçâèòèå ìèêðîñîñóäèñòûõ îñëîæíåíèé ñàõàðíîãî äèàáåòà 2 òèïà (ÑÄ2Ò) ÿâëÿåòñÿ àêòóàëüíûì â ñâÿçè ç
îòñóòñòâèåì íà ñåãîäíÿøíèé äåíü ïàòîãåíåòè÷åñêîãî ëå÷åíèÿ, êîòîðîå áû ó÷èòûâàëî ýíäîòåëèàëüíóþ äèñôóíêöèþ.

Öåëü: ïðîâåñòè àíàëèòè÷åñêèé îáçîð ðåçóëüòàòîâ íàó÷íûõ èññëåäîâàíèé, ïîñâÿùåííûõ ìåõàíèçìàì ÝÄÔ ïðè ÖÄ2Ò, ñ
öåëüþ ïðåäëîæèòü èíòåãðàëüíóþ ñîâðåìåííóþ êîíöåïöèþ ïàòîãåíåçà ÝÄÔ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Îáçîð íàó÷íûõ ïóáëèêàöèé â ìåæäóíàðîäíûõ ýëåêòðîííûõ íàóêîìåòðè÷åñêèõ áàçàõ äàííûõ
PubMed, Embase è Scopus ïî êëþ÷åâûì ñëîâàì çà âåñü äîñòóïíûé ïåðèîä (1982-2019ãã.)

Ðåçóëüòàòû. Â ñòàòüå ïðèâåäåíû ñîâðåìåííûå äàííûå ïî ïîâîäó ñîâðåìåííîé êîíöåïöèè ïàòîãåíåçà ÝÄÔ è å¸ ðîëè â
ðàçâèòèè ìèêðîñîñóäèòñûõ îñëîæíåíèé ïðè ÑÄ2Ò. Â îñíîâå ïàòîãåíåçà ÝÄÔ ïðè ñàõàðíîì äèàáàòå 2 òèïà ëåæàò ñëåäóþùèå
êëþ÷åâûå ìåõàíèçìû: íàðóøåíèå ñèíòåçà ýíäîòåëèàëüíîé ôðàêöèè îêñèäà àçîòó (NO) çà ñ÷¸ò òîðìîæåíèÿ àêòèâíîñòè ýíäî-
òåëèàëüíîé NO-ñèíòàçû (eNOS); ñíèæåíèå áèîäîñòóïíîñòè NO íà ôîíå îêèñëèòåëüíîãî ñòðåññà, àêòèâàöèÿ îáðàçîâàíèÿ ýí-
äîòåëèíà-1 (ET1) è ýêñïðåññèÿ ýíäîòåëèíîâûõ ðåöåïòîðîâ ç ïðåîáëàäàíèåì âàçîêîíñòðèêöèè; âîñïàëåíèå, êîòîðîå ïîääåðæè-
âàåòñÿ ñèíòåçîì ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ è âûçûâàåò ýêñïðåññèþ èíäóöèáåëüíîé NO-ñèíòàçû (iNOS), êîòîðàÿ
ñòèìóëèðóåò ñèíòåç çíà÷èòåëüíîãî êîëè÷åñòâà NO, âñòóïàþùåãî â ñâîáîäíîðàäèêàëüíûå ðåàêöèè ñ îáðàçîâàíèåì öèòîòîê-
ñè÷åñêèõ ïðîäóêòîâ.

Âûâîäû. Ïàòîãåíåç ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè çàêëþ÷àåòñÿ â íàðóøåíèè ñèíòåçà îêñèäà àçîòà. Ýíäîòåëèàëüíàÿ äèñ-
ôóíêöèÿ, êàê èíòåãðàëüíûé ìåõàíèçì, ëåæèò â îñíîâå ðàçâèòèÿ ñîñóäèñòûõ îñëîæíåíèé ïðè ñàõàðíîì äèàáåòå 2 òèïà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñàõàðíûé äèàáåò 2 òèïà, ýíäîòåëèé, ýíäîòåëèàëüíàÿ äèñôóíêöèÿ, ìèêðî- è ìàêðîñîñóäèñòûå îñëîæíåíèÿ.

ÅÍÄÎÒÅË²ÀËÜÍÀ ÄÈÑÔÓÍÊÖ²ß ÏÐÈ ÖÓÊÐÎÂÎÌÓ Ä²ÀÁÅÒ² 2ãî ÒÈÏÓ. Îãëÿä
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ENDOTHELIAL DYSFUNCTION IN TYPE 2 DIABETES. Review
1Chernobrivtsev O.P., 1Zyablitsev S.V., 1Panova T.I., 2Panchenko Yu.O.
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2Shupik National Medical Academy of Postgraduate Education, Kyiv, Ukraine
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Relevance. The problem of systematization and refinement of modern concepts of the pathogenesis of endothelial dysfunction

(EDF) and its role in the development of microvascular complications of type 2 diabetes mellitus (T2DM) is relevant due to the lack
of pathogenetic treatment nowadays, which would include endothelial dysfunction.

Objective: to conduct an analytical review of the results of scientific research on the mechanisms of EDF in T2DM, with the aim
of proposing an integrated modern concept of the pathogenesis of EDF.

Materials and methods. Review of scientific publications in the international electronic scientific databases of PubMed, Embase
and Scopus for keywords for the entire available period (1982-2019).

Results. The article provides modern data on the modern concept of the pathogenesis of EDF and its role in the development of
microvascular complications in T2DM. The pathogenesis of EDF in type 2 diabetes mellitus is based on the following key
mechanisms: impaired synthesis of the endothelial fraction of nitric oxide (NO) due to inhibition of the activity of endothelial NO
synthase (eNOS); decreased bioavailability of NO because of oxidative stress; activation of the formation of Endothelin-1 (ET1) and
expression of endothelin receptors with a predominance of vasoconstriction; inflammation, which is supported by the synthesis of pro-
inflammatory cytokines and causes the expression of inducible NO synthase (iNOS), which stimulates the synthesis of a significant
amount of NO, which enters into free radical reactions with the formation of cytotoxic products.

Conclusions. The pathogenesis of endothelial dysfunction is impaired nitric oxide synthesis. Endothelial dysfunction, as an
integral mechanism, underlies in the core mechanisms the development of vascular complications in type 2 diabetes.

Key words: diabetes mellitus 2 type, endothelim, endothelium disfunction, micro- and macrovascular complications
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Àêòóàëüí³ñòü. Çàì³ùåííÿ ê³ñòêîâèõ äåôåêò³â ïðè äåñòðóêòèâíèõ ïåð³îäîíòèòàõ – îäíå ç íàéñêëàäí³øèõ çàâäàíü ùåëåï-
íî-ëèöåâî¿ õ³ðóðã³¿. Íàñüîãîäí³ íàéá³ëüø åôåêòèâíîþ òà òåõíîëîã³÷íî ïåðñïåêòèâíîþ äëÿ â³äíîâëåííÿ ïàðàìåòð³â òà ñòðóê-
òóðè êîì³ðêîâî¿ ê³ñòêè º òêàíèííà ³íæåíåð³ÿ, ÿêà ñêëàäàº êëàñè÷íó òð³àäó: á³îìàòåð³àëè + êë³òèíè + ôàêòîðè ðîñòó.

Ìåòà: óçàãàëüíåííÿ äàíèõ ë³òåðàòóðè ùîäî ìîæëèâîñòåé âèêîðèñòàííÿ ìîäèô³êîâàíèõ ñêàôîëäìàòåð³àë³â, ê³ñòêîâèõ
ìîðôîãåíåòè÷íèõ á³ëê³â, ôàêòîð³â ðîñòó â òêàíèíí³é ³íæåíåð³¿ ïðè çàì³ùåíí³ äåôåêò³â ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ùåëåï.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ïðîâåäåíî íàóêîâèé ïîøóê ãëèáèíîþ 18 ðîê³â (2001-2018 ðð) ó ì³æíàðîäíèõ íàóêîìåòðè÷íèõ áà-
çàõ Scopus, PubMed, Web of Science, Ð²ÍÖ. Ïðîàíàë³çîâàíî ë³òåðàòóðí³ äæåðåëà ùîäî ìîæëèâîñòåé âèêîðèñòàííÿ îñòåî³íäóê-
òèâíèõ òà îñòåîêîíäóêòèâíèõ ìàòåð³àë³â â ñòîìàòîëîã³¿, ùîäî ìîæëèâîñòåé òà ïåðñïåêòèâ âèêîðèñòàííÿ îêðåìèõ îñòåîðåãå-
íåðóþ÷èõ ïðåïàðàò³â ïðè çàõâîðþâàííÿõ ïåð³îäîíòó òà ïðè óñóíåíí³ äåôåêò³â ùåëåï. Ïðîàíàë³çîâàíî ë³òåðàòóðí³ äæåðåëà
ïðî õàðàêòåðèñòèêè ñêëàäó, âëàñòèâîñòû, ñïîñîáè âèãîòîâëåííÿ òà ìåõàí³çìè ä³¿ ð³çíèõ ñêàôîëä³â

Ðåçóëüòàòè. Âèÿâëåíî, ùî ïåðåâàãàìè îñòåîðåïàðàòèâíèõ òåõíîëîã³é ç âèêîðèñòàííÿì ñêàôîëä³â º ¿õ äîñòàòíÿ
ã³äðîô³ëüí³ñòü, ìîæëèâ³ñòü ïîâíî¿ á³îñóì³ñíîñò³, á³îäåãðàäàö³¿ ìàòåð³àëó áåç òîêñè÷íèõ âïëèâ³â íà îðãàí³çì ïàö³ºíòà, ìîæ-
ëèâ³ñòü ïðîíèêíåííÿ â ñòðóêòóðó êë³òèí ç ð³çíèì ðîçì³ðîì ìîëåêóë (â òîìó ÷èñë³ ñòèìóëþþ÷èõ àíã³îãåíåç), óòðèìàííÿ íå-
îáõ³äíîãî îá’ºìó, ìîæëèâîñò³ ïðîãðàìóâàííÿ ñêëàäó òà âëàñòèâîñòåé íà åòàï³ âèãîòîâëåííÿ, òîùî. Òêàíèííî³íæåíåðí³ êîí-
ñòðóêö³¿ ìàþòü âèñîê³ ìåõàí³÷í³ òà á³îëîã³÷í³ âëàñòèâîñò³ äëÿ îñòåîãåííî¿ äèôåðåíö³àö³¿ ³ çàñåëåííÿ êë³òèíàìè. Êð³ì òîãî,
íàäàºòüñÿ ìîæëèâ³ñòü ðîçøèðåííÿ îïåðàòèâíèõ ïðîòîêîë³â â çàëåæíîñò³ â³ä êîíêðåòíèõ àíàòîìî-ô³ç³îëîã³÷íèõ óìîâ ó êîæ-
íîãî õâîðîãî.

Âèñíîâîê. Âèêîðèñòàííÿ ìîäèô³êîâàíèõ ñêàôîëä ìàòåð³àë³â, ê³ñòêîâèõ ìîðôîãåíåòè÷íèõ á³ëê³â, ôàêòîð³â ðîñòó â òêà-
íèíí³é ³íæåíåð³¿ äîçâîëÿº äîñòàòíüî â³äíîâèòè ¿¿ ñòðóêòóðó òà îá’ºì ïðè çàì³ùåíí³ äåôåêò³â ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ùåëåï. Òêà-
íèííèé ³íæåíåð³íã (ìàòðèö³, ôàêòîðè ðîñòó, êë³òèíè) ñòàº ïðèâàáëèâèì êë³í³÷íèì ï³äõîäîì äëÿ ðåãåíåðàö³¿ ê³ñòêè.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ïåð³îäîíò, ê³ñòêà, îñòåîïëàñòè÷íèé ìàòåð³àë, ñêàôîëä, òêàíèííà ³íæåíåð³ÿ.

Àêòóàëüí³ñòü. Àêòèâí³ ³íôåêö³éíî-çàïàëüí³ òà
äåñòðóêòèâí³ çì³íè â ïåð³îäîíòàëüíîìó êîìïëåêñ³
ïðèçâîäÿòü äî øâèäêî¿ âòðàòè çóá³â, ïàðàìåòð³â êî-
ì³ðêîâî¿ ê³ñòêè, ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿ æóâàííÿ, äèñ-
ôóíêö³¿ ³íøèõ îðãàí³â òà ñèñòåì ³ íàâ³òü äî çì³íè
ïñèõ³÷íîãî ñòàòóñó ïàö³ºíòà. Òîìó àêòóàëüíèì ñòàº
çàâäàííÿ ïîøóêó íîâèõ åôåêòèâíèõ îñòåîðåãåíåðó-
þ÷èõ ïðåïàðàò³â ïðè çàõâîðþâàííÿõ ïåð³îäîíòó òà
ïðè óñóíåíí³ äåôåêò³â ùåëåï.

Óñï³õ ïðîâåäåíî¿ îïåðàö³¿ ç óñóíåííÿ äåôåêòó
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè çàëåæèòü â³ä âåëèêî¿ ê³ëüêîñò³
ôàêòîð³â. Âêðàé âàæëèâó ðîëü â³ä³ãðàþòü íå ò³ëüêè
åêñïåðèìåíòàëüí³ äîñë³äæåííÿ, à é ïîãëèáëåí³ ôóí-
äàìåíòàëüí³ çíàííÿ á³îõ³ì³÷íèõ ðåàêö³é îðãàí³çìó,
áóäîâè ê³ñòêè.

Êîì³ðêîâèé â³äðîñòîê, ÿê ê³ñòêîâèé îðãàí, òðå-
áà ðîçãëÿäàòè ÿê êîìïëåêñ ãàðìîí³éíî âçàºìî-
ä³þ÷èõ: ïåð³îñòó, õðÿùà, âëàñíå ê³ñòêè, ñóäèí òà
íåðâ³â. Ê³ñòêîâà òêàíèíà êîì³ðîê ñêëàäàºòüñÿ ç
êîìïàêòíî¿ ³ ãóá÷àñòî¿ ðå÷îâèíè. Ê³ñòêîâîìîçêîâ³

ïîðîæíèíè ð³çíèõ ðîçì³ð³â çàïîâíåí³ æèðîâîþ
òêàíèíîþ [3].

Îñíîâó ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ñòàíîâèòü á³ëîê – êî-
ëàãåí. Îñîáëèâ³ñòþ ê³ñòêîâîãî ìàòðèêñó º âèñîêèé
âì³ñò ëèìîííî¿ êèñëîòè, íåîáõ³äíî¿ äëÿ ì³íåðàë³-
çàö³¿, à òàêîæ ôåðìåíò³â ëóæíî¿ ³ êèñëî¿ ôîñôàòàç,
ùî áåðóòü ó÷àñòü â óòâîðåíí³ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè. Õ³ä
ê³ñòêîâèõ òðàáåêóë â³äïîâ³äàº íàïðÿìêó ñèë, ùî
ä³þòü íà ê³ñòêó. Âñòàíîâëåíî, ùî äîëÿ êîìïàêòíîãî
øàðó êîì³ðêîâîãî ïàðîñòêà íèæíüî¿ ùåëåïè ñêëà-
äàº 50,1%, à ãóá÷àñòîãî – 49,9%. Êîì³ðêîâèé æå
â³äðîñòîê ìàº 27-30% êîìïàêòíîãî òà 70-72% ãóá-
÷àñòîãî øàðó, â³äïîâ³äíî.

Îñíîâíèìè ñêëàäîâèìè ê³ñòêè º: îðãàí³÷íèé
ìàòðèêñ, ì³íåðàëüíèé êîìïîíåíò òà êë³òèíè. Îðãà-
í³÷íèé êîìïîíåíò ñòàíîâèòü 35% ñóõî¿ ìàñè ê³ñòêè
³ âêëþ÷àº â ñåáå êîëàãåíîâó ìàòðèöþ (ïåðåâàæíî
êîëàãåí ² òèïó, òà íåêîëàãåíîâ³ á³ëêè: îñòåîêàëü-
öèí, îñòåîíåêòèí, îñòåîïîíèí, ñ³àëîïðîòå³í). Ì³íå-
ðàëüíèé ìàòðèêñ ñòàíîâèòü 2/3 ñóõî¿ ìàñè ê³ñòêè ³
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ñêëàäàºòüñÿ ç êðèñòàë³â ã³äðîêñèàïàòèòó. Á³ëÿ çóá³â,
ÿê³ íå ìàþòü àíòàãîí³ñò³â ³ íå âèêîíóþòü æóâàëüíî¿
ôóíêö³¿, çìåíøóºòüñÿ íå ò³ëüêè ê³ëüê³ñòü ê³ñòêîâèõ
òðàáåêóë íàâêîëî çóáà, àëå é ñàìà çóáíà êîì³ðêà àò-
ðîôóºòüñÿ. Àòðîô³ÿ ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ï³ñëÿ âòðàòè
îäíîãî àáî äåê³ëüêîõ çóá³â, ïðè ïàòîëîã³÷í³õ ñòàíàõ
(ïàðîäîíòîç, ïåð³îäîíòèò è ³í.), à òàêîæ ó ëþäåé ó
â³ö³ ñòàðøå 60 ðîê³â. Àòðîô³ÿ ï³ñëÿ âèäàëåííÿ çóá³â
âèíèêàº â³äðàçó ³ ñïî÷àòêó ïðîÿâëÿºòüñÿ â çìåí-
øåíí³ âèñîòè êîì³ðêè çóáà íà 1/3, à äàë³ ïðîò³êàº
á³ëüø ïîâ³ëüíî, àëå íå ïðèïèíÿºòüñÿ, äåùî ñïîâ³ëü-
íþþ÷èñü.

Íîðìàëüíå ôóíêö³îíóâàííÿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè
ï³äòðèìóºòüñÿ çà ðàõóíîê ðåìîäåëþâàííÿ. Ìåòà-
áîë³÷í³ ïðîöåñè â ê³ñòêîâ³é òêàíèí³ ïîñò³éí³, ³ ÷èñ-
ëî ä³ëüíèöü ðåìîäåëþâàííÿ ìîæå äîñÿãàòè 1 ìëí â
îäí³é ê³ñòö³. Ô³ç³îëîã³÷íà ðåãåíåðàö³ÿ ïîñò³éíà â
òðüîõ ä³ëÿíêàõ: ïåð³îñò³, åíäîñò³ òà â ãàâåðñîâèõ êà-
íàëàõ, ³ íàïðàâëåíà íà îíîâëåííÿ êðèñòàë³â ã³äðîê-
ñèàïàòèòó. Ââàæàºòüñÿ, ùî ðóø³ÿìè äëÿ ñòðóêòóð-
íî¿ ïåðåáóäîâè ê³ñòêè âèÿâëÿþòüñÿ çì³íè ôóíêö³¿
àáî íàâàíòàæåííÿ, çì³íè â ãîðìîíàëüíîìó òà
êàëüö³é ìåòàáîë³÷íîìó ñòàí³ [4].

Ó ôîðìóâàíí³ âíóòð³øíüî¿ ñòðóêòóðè ê³ñòêè ïåâ-
íó ðîëü â³ä³ãðàþòü íå ò³ëüêè ìåõàí³÷í³ ôàêòîðè, à é
³íø³ ä³¿ ç áîêó îðãàí³çìó. Âàæëèâå ì³ñöå â ðåïàðà-
òèâí³é ðåãåíåðàö³¿ êîì³ðêîâî¿ ê³ñòêè íàëåæèòü îê³ñ-
òþ, ÿêå íåñå ôóíêö³¿ æèâëåííÿ, óòâîðåííÿ òà ðåãå-
íåðàö³¿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè (çà ðàõóíîê âíóòð³øíüîãî
øàðó), çàõèùàº ê³ñòêó òà äîäàº ¿é ñò³éêîñò³ (çà ðàõó-
íîê çîâí³øíüîãî âîëîêíèñòîãî øàðó). Íà âíóò-
ð³øí³é ïîâåðõí³ îñòåîãåííîãî øàðó ïåð³îñòó, ÿê ³ íà
ïîâåðõí³ ñàìî¿ ê³ñòêè, çíàõîäÿòüñÿ êë³òèíè-ïîïå-
ðåäíèö³ (ìåçåíõ³ìàëüí³, ïëþðèïîòåíòí³ àáî ñòîâáó-
ðîâ³ êë³òèíè) – ç íèõ çà 3-5 äí³â óòâîðþþòüñÿ îñòå-
îáëàñòè, õîíäðîáëàñòè òà ô³áðîáëàñòè [4].

Ðåãóëÿö³ÿ îñòåîãåíåçó òà êàëüö³ºâî-ôîñôîðíîãî
îáì³íó â êîì³ðêîâ³é ê³ñòö³ ìàþòü íàñòóïí³ ð³âí³: ãå-
íåòè÷íèé òà åï³ãåíåòè÷íèé, ñèñòåìíèé òà ëîêàëü-
íèé. Ñèñòåìíà ðåãóëÿö³ÿ çä³éñíþºòüñÿ çà ðàõóíîê
ãîðìîí³â òà ãîðìîíîïîä³áíèõ ðå÷îâèí. Ëîêàëüíà –
ï³äòðèìóºòüñÿ ì³êðîîòî÷åííÿì öèòîê³í³â (ôàêòîðè
ðîñòó ³ äèôåðåíö³þâàííÿ), ì³æêë³òèííèìè êîíòàê-
òàìè. Â ïðàêòè÷í³é ä³ÿëüíîñò³ ë³êàðÿ âàæëèâî ìàòè
áàçîâ³ çíàííÿ ïðî ê³ñòêîâó òêàíèíó, ¿¿ íîðìàëüíó
áóäîâó, çì³íè ïðè ïàòîëîã³÷íèõ ïðîöåñàõ [1].

 Òàê, ïðè ëîêàëüí³é àíåñòåç³¿ ñòîìàòîëîã ïîâè-
íåí âðàõîâóâàòè ð³çíó ù³ëüí³ñòü êîì³ðêîâî¿ ê³ñòêè ³
îö³íþâàòè ñòóï³íü ³íô³ëüòðàö³¿ òêàíèí àíåñòåòèêîì,
à ï³ä ÷àñ âèäàëåííÿ çóáà ñë³ä âèçíà÷àòè íàéá³ëüø
âðàçëèâ³ äî ïåðåëîì³â ä³ëÿíêè. Òîâùèíà êîìïàêòíî¿
ïëàñòèíêè êîì³ðêè äîð³âíþº 0,1-0,5 ìì ³ çàëåæèòü
â³ä ïîðÿäêó ñåãìåíòà ³ ð³âíÿ çóáà. Âèçíàíèì º òîé
ôàêò, ùî îê³ñíî-êîì³ðêîâèé êîìïëåêñ ùåëåï ìàº íå
ò³ëüêè á³ëüø ³íòåíñèâíó ô³ç³îëîã³þ, í³æ ³íø³ ê³ñòêè
ëþäñüêîãî îðãàí³çìó, à é øâèäøå ðåàãóº íà ìåòà-
áîë³÷í³ ðîçëàäè, äèñïðîïîðö³¿ ìåõàí³÷íèõ òà ìåòà-

áîë³÷íèõ ïîêàçíèê³â ó öüîìó îðãàí³çì³. Ñêëàäí³
ñòðóêòóðí³ äåô³öèòè (ìàñà, ÿê³ñòü òà ðîçïîä³ë) òà
ñóáîïòèìàëüíå íàâàíòàæåííÿ íà ê³ñòêîâó òêàíèíó –
ïåðåäóìîâè äëÿ ïîãàíî¿ ðåãåíåðàö³¿ òà ïîäàëüøî¿
³ìïëàíòàö³¿ â êîì³ðêîâèõ ê³ñòêàõ. Íà ê³íöåâèé ðå-
çóëüòàò îïåðàòèâíîãî âòðó÷àííÿ âïëèâàþòü: ïîòåí-
ö³àë ìàòåð³àëó ³ìïëàíòà, ìåòàáîë³÷íèé ñòàòóñ ëîæà
ðåöèï³ºíòà, ñàìà õ³ðóðã³÷íà òðàâìà, öèòîê³íåç òà
ìåòàáîë³çì â çîí³ ðåãåíåðàö³¿ ï³ñëÿ âòðó÷àííÿ,
òîùî. Ïîêðèâàþ÷³ êîì³ðêîâó ê³ñòêó, ì’ÿê³ òêàíèíè
ìàþòü ð³çíèé ðåïàðàòèâíèé ïîòåíö³àë, ³íêîëè íåîä-
íîðàçîâî òðàâìóþòüñÿ, ïîòðåáóþòü, ïåðø çà âñå,
âëàñíîãî â³äíîâëåííÿ, ìàþòü ïðîòèñòîÿòè àãðåñèâ-
íîìó ñåðåäîâèùó ïîðîæíèíè ðîòà. Îäí³ºþ ç îñîá-
ëèâîñòåé âòðó÷àíü â ùåëåïíî-ëèöåâ³é ä³ëÿíö³ º ïî-
ïåðåäíÿ ³íô³êîâàí³ñòü ïàòîëîã³÷íîãî âîãíèùà. Òàê,
ïðè íàéá³ëüø ïîøèðåíîìó ³ äîñèòü òÿæêîìó äëÿ
ë³êóâàííÿ äåñòðóêòèâíîìó ïðîöåñ³, ùî ôîðìóºòüñÿ
â êîì³ðêîâ³é ê³ñòö³ ïðè óðàæåíí³ ïåð³îäîíòó ç ðîç-
âèòêîì âîãíèù â ä³ëÿíö³ âåðõ³âêè êîðåíÿ, íà áîêî-
âèõ ïîâåðõíÿõ òà â ì³æêîðåíåâîìó ïðîñòîð³, íåîá-
õ³äíî âèçíà÷èòè íàÿâí³ñòü âíóòð³øíüîêàíàëüíî¿ òà
ïîçàêàíàëüíî¿ ³íôåêö³¿. Ïîçàêàíàëüíà ³íôåêö³ÿ – öå
ì³êðîîðãàí³çìè, ùî âèæèâàþòü â öåìåíòíèõ ëàêó-
íàõ íà ïîâåðõí³ êîðåí³â, ïîòðàïèâøè ç ì³êðîáíèõ
áëÿøîê òà ³íô³êîâàíèõ ñòðóæîê. Íàñüîãîäí³ â³äîìî
ïðèíàéì³ 2 ì³êðîîðãàí³çìè, ùî âèæèâàþòü çà àïåê-
ñàìè êîðåí³â: P. Propionicus òà A. Israeli. Äîâãîòðè-
âàëèé áåçñèìïòîìíèé ïåð³îä ôîðìóâàííÿ òàêèõ äå-
ñòðóêòèâíèõ âîãíèù ñóòòºâî çì³íþº âëàñòèâîñò³
îòî÷óþ÷èõ òêàíèí òà ðîáèòü ¿õ â ïîäàëüøîìó ìàëî-
çäàòíèìè äëÿ ïîâíîö³ííî¿ ðåãåíåðàö³¿. Òàê, ³íô³êî-
âàí³ñòü ê³ñòêîâèõ ïîðîæíèí ïðè ë³êóâàíí³ ê³ñòîç-
íèõ íîâîóòâîðåíü ùåëåï, ñòàíîâèòü â³ä 36,6% äî
87%. Íàÿâí³ñòü ³íôåêö³éíîãî ïî÷àòêó òà çàïàëüíîãî
ïðîöåñó â çîí³-ðåöèï³ºíòà ê³ñòêîâîïëàñòè÷íîãî ìà-
òåð³àëó (ñóïðîâîäæóºòüñÿ, êð³ì ³íøîãî, òêàíèííîþ
ã³ïîêñ³ºþ) ñòàâèòü ðåïàðàòèâí³ ìîæëèâîñò³ â íå-
âèã³äí³ óìîâè.

Ã³ñòîá³îõ³ì³÷íà ñõåìà ðåìîäåëþâàííÿ ê³ñòêîâî¿
òêàíèíè äîñèòü ñêëàäíà ³ ïîâí³ñòþ ùå íå âèâ÷åíà.
Âñ³ êë³òèíè ïîâ’ÿçàí³ ì³æ ñîáîþ áåçë³÷÷þ õ³ì³÷íèõ
ñïîëóê. Ìåõàí³çìè ô³ç³îëîã³÷íî¿ òà ðåïàðàòèâíî¿
ðåãåíåðàö³¿ ºäèí³, ïðîòå ðåïàðàòèâíà ðåãåíåðàö³ÿ
ââàæàºòüñÿ â ò³é ÷è ³íø³é ì³ð³ ï³äñèëåíèì âàð³àí-
òîì ô³ç³îëîã³÷íî¿ [2].

ßêùî ô³ç³îëîã³÷íà ðåãåíåðàö³ÿ ìàº íàñòóïí³
ñòàä³¿: ñïîê³é, àêòèâàö³ÿ, ðåçîðáö³ÿ, ðåâåðñ³ÿ, ôîð-
ìóâàííÿ, òî ðåïàðàòèâíèé ïðîöåñ âêëþ÷àº: àóòîë³ç,
ïðîë³ôåðàö³þ òà äèôåðåíö³þâàííÿ, ïåðåáóäîâó
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ³ ïîâíå â³äíîâëåííÿ [2].

Ç òî÷êè çîðó ïðàêòè÷íî¿ ùåëåïíî-ëèöåâî¿ õ³ðóð-
ã³¿ á³ëüø çðîçóì³ëîþ º ñõåìà ðåïàðàòèâíî¿ ðåãå-
íåðàö³¿ çà Êîòåëüíèêîâèì Ã.Ï. òà Ìèðîíîâèì Ñ.Ï.:

1) ôîðìóâàííÿ ãåìàòîìè (ñòàä³ÿ àëüòåðàö³¿): àê-
òèâàö³ÿ çãîðòàííÿ êðîâ³, ôîðìóâàííÿ òèì÷àñîâîãî
ô³áðèíîâîãî ìàòðèêñó, âèâ³ëüíåííÿ ñèãíàëüíèõ ìî-
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ëåêóë, àêòèâàö³ÿ ëîêàëüíèõ ìàêðîôàã³â (îñòåî-
êëàñò³â);

2) ôàçà ãîñòðîãî çàïàëåííÿ: ïîñë³äîâíà
³íô³ëüòðàö³ÿ íåéòðîô³ëàìè òà ìàêðîôàãàìè, ôàãî-
öèòîç íåêðîòè÷íèõ òêàíèí ô³áðèíîâî¿ ìàòðèö³, âè-
êèä ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â, õåìîêèí³â, ôàêòîð³â
ðîñòó, àêòèâàö³ÿ ÌÑÊ, îñòåîïðîãåí³òîðíûõ êë³òèí
òà êë³òèí ô³áðîáëàñòè÷íîãî ïóëó;

3) ôîðìóâàííÿ ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè: àêòèâíà
âèïåðåäæàþ÷à ïðîë³ôåðàö³ÿ îñòåîïðîãåí³òîðíèõ
êë³òèí, óòâîðåííÿ íåçð³ëîãî ô³áðîçíîãî åêñòðàöå-
ëþëÿðíîãî ìàòðèêñó, àíã³îãåíåç;

4) óòâîðåííÿ ê³ñòêîâî¿ ìîçîë³, àáî ïåðâèííîãî
ðåãåíåðàòó, äèôåðåíö³àö³ÿ êë³òèí-ïîïåðåäíèöü â
õîíäðîöèòè â öåíòðàëüí³é çîí³, äèôåðåíö³àö³ÿ
êë³òèí-ïîïåðåäíèöü â îñòåîáëàñòè, ôîðìóâàííÿ ðå-
òèêóëîô³áðîçíî¿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè, â³äíîâëåííÿ
îê³ñòÿ; àïîïòîç õîíäðîöèò³â, êàëüöèô³êàö³ÿ ðåãåíå-
ðàòó, âðîñòàííÿ ñóäèí, çàì³ùåííÿ õîíäðî¿äà;

5) ðåìîäåëþâàííÿ: ïîÿâà õîíäðîêëàñò³â òà îñòåî-
êëàñò³â, ðîçñìîêòóâàííÿ õðÿùà òà ïåðâèííî¿ ê³ñòêî-
âî¿ ìîçîë³, â³äíîâëåííÿ ãàâåðñîâî¿ òà ôîëüêìà-
íîâñüêî¿ ñèñòåì, ïîâåðõí³ ïîøêîäæåíî¿ ê³ñòêè
³ îñòåîãåííîãî øàðó îê³ñòÿ.

Ñòàº çðîçóì³ëèì âèêîðèñòàííÿ â îñòåî³íæåíåð³¿
êîìá³íàö³¿ ñêàôîëä³â òà êîìïîíåíò³â àóòîêðîâ³ –
á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ ìàòåð³àë³â, ÿê³ àêòèâíî âêëþ-
÷àþòüñÿ â ðåïàðàòèâíèé ìåòàáîë³çì ê³ñòêîâî¿ òêà-
íèíè. Ñêàôîëäè – öå êë³òèíí³ ìàòðèö³ ç ìåòîþ ðåãå-
íåðàö³¿ ê³ñòîê.

Á³îëîã³÷íèé íîñ³é, ÿêèé ïðèñêîðþº ïðîöåñè çà-
ãîºííÿ òà ðåãåíåðàö³¿ –çáàãà÷åíà òðîìáîöèòàìè
ïëàçìà (platelet-richplasma – PRP) àáî ãåëü (PRG),
PRP-êîëàãåíîâèé êîìïëåêñ, ðîç÷èí ã³àëóðîíîâî¿
êèñëîòè, ã³äðîãåëü-âîäÿíèé ðîç÷èí ïîë³åòèëåíãë³-
êîëü-ä³àêðèëàòó, ùî ì³ñòÿòü ôàêòîðè ðîñòó òà/àáî
ÂÌÐ-2 òà/àáî ñòîâáóðîâ³ êë³òèíè. PRP ³ PRG ìîæíà
îòðèìàòè ïðÿìî â îïåðàö³éí³é ìåòîäîì çàáîðó âå-
íîçíî¿ êðîâ³ òà íåãàéíîãî öåíòðèôóãóâàííÿ: ç ïðî-
á³ðêè âèõîäÿòü ïëàçìà êðîâ³, ãåëü òà ù³ëüí³ ìåìáðà-
íè ï³ñëÿ ñòèñêàííÿ ãåëþ.

PRP ì³ñòèòü òðîìáîöèòè â ð³çí³é êîíöåíòðàö³¿,
ÿê³, îêð³ì âëàñíî¿ áåçïîñåðåäíüî¿ ó÷àñò³ â ãåìîñòàç³
òà êîàãóëÿö³¿, ì³ñòÿòü àëüôà-ãðàíóëè. Ï³ñëÿ àêòè-
âàö³¿ òðîìáîöèò³â â³äáóâàºòüñÿ ïðîöåñ äåãðàíóëÿö³¿
ç âèä³ëåííÿì ôàêòîð³â ðîñòó PDGF, TGF-  1, VEGF
òà á³îëîã³÷íî àêòèâíèõ ìîëåêóë: åíäîñòàòèí³â, àíã³î-
ïîåòèí³â, òðîìáîñïîíäèíó I. Àêòèâîâàí³ òðîìáîöèòè
ñïðè÷èíÿþòü àíàëãåçóþ÷ó ä³þ øëÿõîì âèâ³ëüíåííÿ
ñïåöèô³÷íèõ ïåïòèä³â ïðîòåàçíèõ ðåöåïòîð³â. Îêð³ì
òðîìáîöèò³â, PRP ì³ñòèòü âëàñíó ïëàçìó, áàãàòó íà
ô³áðèí, öèòîê³íè äëÿ ñòîâáóðîâèõ êë³òèí àáî ì³ãðó-
þ÷èõ ô³áðîáëàñò³â. Òàêèì ÷èíîì, ïëàçìà âèêîíóº
ôóíêö³þ «á³îëîã³÷íîãî êëåþ» [7].

Ôàêòîðè ðîñòó ä³þòü êîæíèé ïî ð³çíîìó, ñòâî-
ðþþòü òðè ãîëîâíèõ åôåêòè: çàïóñêàþòü ïðîë³ôåðà-
ö³þ òà äèôåðåíö³àö³þ ð³çíèõ òèï³â êë³òèí (ô³áðî-

áëàñòè, õîíäðîöèòè òà ³í.), çá³ëüøóþòü ïðîäóêö³þ
ìàòðèêñó (êîëàãåí, ïðîòåîãë³êàíè), ñòèìóëþþòü àí-
ã³îãåíåç òà õåìîòàêñèñ. Âèêîðèñòàííÿ PRP-PRG ³ç
ñêàôîëäàìè ð³çíîìàí³òíå: â³ä ïðîñòîãî çàìî÷óâàííÿ
òðàíñïëàíòàòó â ðîç÷èí³ ÐRP ïåðåä éîãî âíåñåííÿì
â ê³ñòêîâó ðàíó äî âíåñåííÿ â ëîæå-ðåöèï³åíò òà
³í’ºêö³éíå ³ìá³á³ðóâàííÿ [11]. Çàñòîñóâàííÿ PRP
ïðåäñòàâëÿºòüñÿ áåçïå÷íèì òà çä³éñíåííèì ³ ìîæå
íàäàâàòè ñïðèÿòëèâèé òåðàïåâòè÷íèé âïëèâ, îñîá-
ëèâî íà ðàíí³õ ñòàä³ÿõ ôîðìóâàííÿ ê³ñòêè.

²ííîâàö³éíèì íàïðÿìêîì ó â³äíîâëåíí³ îá’ºìó
òà ñòðóêòóðè ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ââàæàºòüñÿ ïîøóê
ñïåö³àë³çîâàíèõ á³îñóì³ñíèõ òà á³îäåãðàäóþ÷èõ
êîìïîçèòíèõ ñòðóêòóð, ÿê³ ìîæóòü ³ì³òóâàòè áóäîâó
³ ôóíêö³þ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè, çàáåçïå÷óâàòè ìåõàí³-
÷íó ï³äòðèìêó, äèôåðåíö³àö³þ ³ ïðîë³ôåðàö³þ êë³-
òèí, óïðàâëÿòè ñòðóêòóðîþ òà ôóíêö³ºþ íîâîóòâî-
ðåíî¿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè. Öÿ ñòðàòåã³ÿ âêëþ÷àº â
ñåáå òðè îñíîâí³ áëîêè: êë³òèíè, ìàòðèö³ (ñêàôîë-
äè) òà îñòåî³íäóêòèâí³ ðîñòîâ³ ôàêòîðè. Êð³ì òîãî,
ïðè ðîçãëÿä³ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè, ÿê íàíîêîìïîçèòíî¿
ñòðóêòóðè, çì³íèëèñÿ âèìîãè ³ äî ñêàôîëä³â – âîíè
ðîçãëÿäàþòüñÿ ÿê íàíîñòðóêòóðè, ùî ìîæóòü ³íäó-
êóâàòè àáî ïîñèëþâàòè îñòåîãåíåç çà ðàõóíîê ñòâî-
ðåííÿ êë³òèííèõ í³ø íà íàíîð³âí³. Ïîðèñò³ñòü òà
ðîçì³ðè ïîð âïëèâàþòü íà ì³æêë³òèííó âçàºìîä³þ
[8], ñïðèÿþòü ù³ëüíîñò³ çàñåëåííÿ êë³òèí â ìàòðèö³
òà ¿õ ðîçïîâñþäæåííþ ³ ì³ãðàö³¿, çì³í³ ñèãíàëüíî¿
äèñòàíö³¿ [9, 12]. Îñîáëèâîþ º ï³äòðèìêà àíã³îãåíå-
çó ç ëîæà ðåöèï³ºíòà [5, 15]. Øâèäêà (ðàï³äíà) âàñ-
êóëÿðèçàö³ÿ íàäçâè÷àéíî âàæëèâà äëÿ ðîñòó ê³ñòêî-
âî¿ òêàíèíè â ³ìïëàíòîâàíîìó ñêàôîëä³, áî êë³òèíè,
³ìïëàíòîâàí³ â ìàòðèöþ, âòðà÷àþòü æèòòºçäàòí³ñòü
áåç êðîâ³ ³ õàð÷óâàííÿ, êèñåíü òà õàð÷îâ³ êîìïîíåí-
òè ïåðåäàþòüñÿ íà äèñòàíö³þ á³ëÿ 200 ìêì, òîìó
âàñêóëÿðèçàö³ÿ âêðàé íåîáõ³äíà íàâ³òü äëÿ ìàëèõ
ìàòðèöü, ùî âðåøò³ ðåøò âïëèâàº ³ íà ìåõàí³çì
ôîðìóâàííÿ ê³ñòêè [10, 14]. Íå ìåíø âàæëèâèì º
âïëèâ êàíàëüíîãî âçàºìîçâ’ÿçêó ïîð ñêàôîëäà íà
ì³æêë³òèíí³ âçàºìîä³¿ [13].

²ñíóº âåëèêà ð³çíîìàí³òí³ñòü ñèíòåòè÷íèõ ïîë³-
ìåð³â, ÿê³ áóëè äîñë³äæåí³ äëÿ çàñòîñóâàííÿ â òêà-
íèíí³é ³íæåíåð³¿. Íàéá³ëüøîþ ïåðåâàãîþ ïîë³ìåð³â
º òå, ùî òàê³ âëàñòèâîñò³, ÿê ã³äðîô³ëüí³ñòü, øâèä-
ê³ñòü ðîçêëàäàííÿ ³ ìåõàí³÷í³ âëàñòèâîñò³, ìîæóòü
áóòè îïòèì³çîâàí³. Öèìè âëàñòèâîñòÿìè ìîæíà
ìàí³ïóëþâàòè ð³çíèìè ñïîñîáàìè, íàé÷àñò³øå –
øëÿõîì êîïîë³ìåðèçàö³¿ àáî ââåäåííÿ ³íøî¿ àðõ³-
òåêòóðè.

Çäàòí³ñòü äî ðîçïàäó ïîë³ìåðíîãî á³îìàòåð³àëó,
êîíòðîëü øâèäêîñò³ ³ ñòóïåíþ ðîçïàäó ìàº âèð³-
øàëüíå çíà÷åííÿ. Íà ðîç÷èíí³ñòü âïëèâàþòü áàãàòî
ôàêòîð³â, òàê³ ÿê õ³ì³÷íà ñòðóêòóðà, ñêëàä ñîïîë³ìå-
ðó, àðõ³òåêòóðà, ìîëåêóëÿðíà âàãà, ìîðôîëîã³ÿ, ïëî-
ùà ïîâåðõí³ ³ õàðàêòåð ñåðåäîâèùà.

Ñüîãîäí³ óâàãà ùåëåïíî-ëèöåâèõ õ³ðóðã³â ïåðå-
àêöåíòóâàëàñÿ íà âèêîðèñòàííÿ àëîïëàñòè÷íèõ ìà-
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òåð³àë³â, äå åôåêò äîñÿãàºòüñÿ çà ðàõóíîê ïàñèâíî¿
ñòèìóëÿö³¿ îñòåîãåíåçó, òîáòî, òêàíèíà ëèøå ñïè-
ðàºòüñÿ íà íèõ, ïîñòóïîâî çàì³ùóþ÷è äåôåêò, ïîðÿä
ç öèì â³äáóâàºòüñÿ á³îðåçîðáö³ÿ ñàìîãî ìàòåð³àëó.

Â ö³ëîìó ìîæíà âèä³ëèòè òðè îñíîâí³ ãðóïè ìà-
òåð³àë³â, ùî çàñòîñîâóþòüñÿ ïðè âèãîòîâëåíí³ ñêà-
ôîëä³â: ïðèðîäí³ ïîë³ìåðè (êîëàãåí, ïîë³ïåïòèäè,
ïîë³ñàõàðèäè, àëüã³íàò ³ àãàðîçà, ô³áðî³í, ô³áðî-
íåêòèí, õ³òîçàí, ñêëàäí³ ïîë³åô³ðè, à òàêîæ ¿õ êîì-
á³íàö³¿), ñèíòåòè÷í³ ïîë³ìåðè (á³îäåãðàäóþ÷³ –
ïîë³ëàêòèä, ïîë³ãë³êîë³ä, ¿õ ñîïîë³ìåð ïîë³ëàêòîãë³-
êîë³ä, ïîë³êàïðîëàêòîí, ïîë³ö³àíîàêð³ëàò òà ³í.;
íåá³îäåãðàäóþ÷³ – ïîë³â³í³ëîâèé ñïèðò, ïîë³ã³äðî-
êñèëåòèëìåòàêðèëàò, ïîë³-N-³çîïðîï³ëàêð³ëàì³ä,
ïîë³êàïðîëàêòîí òà ³í.) òà êåðàì³êà [6].

Êåðàì³êà âêëþ÷àº â ñåáå ãðóïó ³íåðòíèõ ³ íà-
ï³â³íåðòíèõ ìàòåð³àë³â, ùî ìàþòü êåðàì³÷íó ïðèðî-
äó. Â òêàíèíí³é ³íæåíåð³¿ íàéá³ëüø ÷àñòî çóñòð³÷à-
þòüñÿ òàê³ êåðàì³÷í³ ìàòåð³àëè, ÿê ã³äðîêñèàïàòèò,
òðèêàëüö³é ôîñôàò, á³îàêòèâíå ñêëî ð³çíîãî ñêëàäó.
Âñ³ ìàòåð³àëè äàíî¿ ãðóïè ïîêàçóþòü â³äì³ííó á³î-
ñóì³ñí³ñòü çà ðàõóíîê ¿õ ïðèñóòíîñò³ â ì³íåðàëüí³é
ôàç³ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè. Íàé÷àñò³øå äëÿ îïòèì³çàö³¿
ïàðàìåòð³â ³ îòðèìàííÿ íåîáõ³äíèõ õàðàêòåðèñòèê
ìàòðèöü ïðè âèãîòîâëåíí³ êîìá³íóþòü äåê³ëüêà ìà-
òåð³àë³â, ùî ìàþòü ð³çí³ âëàñòèâîñò³ [13].

Äðóãèì âàæëèâèì êðîêîì ï³ñëÿ ï³äáîðó ìàòåð³à-
ëó º ïðèéíÿòòÿ ð³øåííÿ ïðî âèêîðèñòàííÿ òîãî ÷è
³íøîãî ìåòîäó îòðèìàííÿ ñêàôîëä³â ³ç çàäàíèìè
âëàñòèâîñòÿìè. Â äàíèé ÷àñ ³ñíóº âåëèêà ê³ëüê³ñòü
òåõíîëîã³é, ùî äîçâîëÿþòü îòðèìóâàòè ìàòðèö³ ïî-
òð³áíî¿ ôîðìè, ðîçì³ðó ³ ñêëàäó. ¯õ ìîæíà êëàñèô³-
êóâàòè íàñòóïíèì ÷èíîì:

1. Ìåòîäè, çàñíîâàí³ íà âèêîðèñòàíí³ ðîç÷èí-
íèê³â ³ âèñîêèõ òåìïåðàòóð: åëåêòðîñï³í³íã, ôàçî-
ðîçä³ëåííÿ, ë³îô³ë³çàö³¿, ãàçîâå ñï³íþâàííÿ, âèëóãî-
âóâàííÿ.

2. Øâèäêå ïðîòîòèïóâàííÿ: ëàçåðíà ñòåðåî-
ë³òîãðàô³ÿ (â òîìó ÷èñë³ ³ äâóõôîòîííà ôîòîïîë³ìå-
ðèçàö³ÿ), ñåëåêòèâíå ëàçåðíå ñï³êàííÿ, ìîäåëþâàí-
íÿ ìåòîäîì íàïëàâëåííÿ, 3D-äðóê òà ³íø³.

Îêðåìî çàñëóãîâóº íà óâàãó ìàòåð³àë ç êàëüö³é-
ôîñôàò³â â ð³çí³é êîìá³íàö³¿ ñêëàä³â – â³ä òðèêàëü-
ö³éôîñôàò³â â ÷èñòîìó âèãëÿä³ äî ã³äðîêñèàïàòèòó â
÷èñòîìó âèãëÿä³. Îêð³ì òîãî, âèêîðèñòàí³ ìàòåð³àëè
ÿê á³îëîã³÷íîãî ïîõîäæåííÿ, òàê ³ ñèíòåòè÷íîãî, à
òàêîæ ¿õ ñóì³ø³ â ð³çíèõ ìîëÿðíèõ ñêëàäàõ, à òàêîæ
ó âèãëÿä³ òâåðäèõ ðîç÷èí³â òðèêàëüö³éôîñôàò-
ã³äðîêñèàïàòèò. Âèãîòîâëåí³ ìàòåð³àëè áóëè ïî
òåõíîëîã³¿ âèñîêîòåìïåðàòóðíîãî (T~2300 K) ôî-
òîííîãî òà ëàçåðíî-ñòèìóëþâàííîãî ïðîöåñó íàíî-
êîìïîçèòíî¿ êðèñòàë³çàö³¿ â³ä ñòåõ³îìåòðè÷íîãî
ñêëàäó êàëüö³éôîñôàò³â äî íàïåðåä çàäàíîãî.

Ùå îäíèì çàâäàííÿì òêàíèííî¿ ³íæåíåð³¿ º âêëþ-
÷åííÿ á³îàêòèâíèõ ðå÷îâèí â ñòðóêòóðó ñêàôîëäà äëÿ
¿õ ïîñòóïîâîãî âèâ³ëüíåííÿ â ïðîöåñ³ á³îðåçîðáö³³
ìàòåð³àëó. Ïåðøèé âàð³àíò äîñòàâêè ðîñòîâèõ ôàê-

òîð³â âêëþ÷àº ¿õ áåçïîñåðåäíº ³íêîðïîðóâàííÿ â
ñòðóêòóðó ñêàôîëäà. Äëÿ öüîãî á³ëêè çàçâè÷àé ³ìîá³-
ë³çóþòü ÷åðåç êîâàëåíòíå àáî íåêîâàëåíòíå çâ’ÿçó-
âàííÿ ç ïîë³ìåðîì ìàòðèöü. Äðóãèé âàð³àíò ïîëÿãàº â
³íêàïñóëÿö³¿ ðîñòîâèõ ôàêòîð³â ó ñèñòåìè ë³êàðñüêî¿
äîñòàâêè (ì³êðîñôåðè, ë³ïîñîìè, ã³äðîãåë³ òà ³í.).

Ðåçóëüòàòè êîìïëåêñíîãî âèêîðèñòàííÿ ð³çíèõ
òåõíîëîã³é îòðèìàííÿ ñêàôîëä³â, ðîáîòè ç êë³òèííè-
ìè ñèñòåìàìè ³ ñòèìóëþâàííÿ îñòåîãåíåçó ïåðåêîí-
ëèâî ñâ³ä÷àòü, íàñê³ëüêè çíà÷óùèì äëÿ óñï³øíîãî
âèð³øåííÿ òàêèõ ìàñøòàáíèõ ïðîáëåì º îá’ºäíàííÿ
âåëèêîãî ÷èñëà ì³æäèñöèïë³íàðíèõ íàóê.

Ïîòð³áíî ïðîâåäåííÿ ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü ç
ìåòîþ ï³äâèùåííÿ ÿêîñò³, äîñòóïíîñò³, ³ ðîçøèðåí-
íÿ ñôåðè çàñòîñóâàííÿ äàíèõ á³îñèñòåì.

Òàêîæ âàæëèâî îòðèìàííÿ äàíèõ ïðî â³ääàëåí³
ðåçóëüòàòè çàñòîñóâàííÿ, ïðîâåäåííÿ ïîäàëüøèõ
êë³í³÷íèõ äîñë³äæåíü ³ ðîçðîáêà ñõåì ðàö³îíàëüíî-
ãî âïðîâàäæåííÿ â êë³í³÷íó ïðàêòèêó.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Â îñíîâ³ ô³ç³îëîã³÷íîãî ³ ðåïàðàòèâíîãî îñòåî-
ñèíòåçó, à òàêîæ àäàïòèâíî¿ ôóíêö³îíàëüíî¿ ³ ïîñò-
òðàâìàòè÷íî¿ ïåðåáóäîâè ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ëåæàòü
ºäèí³ ³ ñòåðåîòèïí³ êë³òèííî-ìîëåêóëÿðí³ ïðîöåñè.

Çàñòîñóâàííÿ ìîäèô³êîâàíèõ ñêàôîëäìàòåð³àë³â,
ê³ñòêîâèõ ìîðôîãåíåòè÷íèõ á³ëê³â, ôàêòîð³â ðîñòó ³
ìåòîä³â òêàíèííî¿ ³íæåíåð³¿ ïðè çàì³ùåíí³ äåôåêò³â
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ïðèñêîðþº ïðîöåñ ðåïàðàòèâíîãî
îñòåîãåíåçó ³ ïðèçâîäèòü äî ï³äâèùåííÿ ÿê³ñíèõ õà-
ðàêòåðèñòèê íîâîñòâîðåíî¿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè.

Ïåðåâàãîþ öèõ òåõíîëîã³é º ñòèìóëÿö³ÿ îñòåîãå-
íåçó ïðàêòè÷íî íà âñ³õ ð³âíÿõ, ïîºäíàííÿ âèñîêîãî
îñòåî³íäóêòèâíîãî, îñòåîêîíäóêòèâíîãî åôåêò³â,
ìîæëèâ³ñòü ïîâíî¿ á³îñóì³ñíîñò³, á³îäåãðàäàö³¿ ìà-
òåð³àëó ç âîãíèùà áåç áóäü-ÿêèõ òîêñè÷íèõ âïëèâ³â
íà îðãàí³çì ïàö³ºíòà.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êò ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Àêòóàëüíîñòü. Çàìåùåíèå êîñòíûõ äåôåêòîâ ïðè äåñòðóêòèâíûõ ïåðèîäîíòèòàõ – îäíà èç ñàìûõ ñëîæíûõ çàäà÷ ÷åëþñò-

íî-ëèöåâîé õèðóðãèè. Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü íàèáîëåå ýôôåêòèâíîé è òåõíîëîãè÷åñêè ïåðñïåêòèâíîé äëÿ âîññòàíîâëåíèÿ ïà-
ðàìåòðîâ è ñòðóêòóðû àëüâåîëÿðíîé êîñòè ÿâëÿåòñÿ òêàíåâàÿ èíæåíåðèÿ, êîòîðàÿ ñîñòàâëÿåò êëàññè÷åñêóþ òðèàäó: áèîìàòå-
ðèàëû + êëåòêè + ôàêòîðû ðîñòà.

Öåëü: îáîáùåíèå äàííûõ ëèòåðàòóðû î âîçìîæíîñòÿõ èñïîëüçîâàíèÿ ìîäèôèöèðîâàííûõ ñêàôôîëäìàòåðèàëîâ, êîñòíûõ
ìîðôîãåíåòè÷åñêèõ áåëêîâ, ôàêòîðîâ ðîñòà â òêàíåâîé èíæåíåðèè ïðè çàìåùåíèè äåôåêòîâ êîñòíîé òêàíè ÷åëþñòåé.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ïðîâåäåí íàó÷íûé ïîèñê ãëóáèíîé 18 ëåò (2001–2018) â ìåæäóíàðîäíûõ íàóêîìåòðè÷åñêèõ áà-
çàõ Scopus, PubMed, Web of Science, ÐÈÍÖ. Ïðîàíàëèçèðîâàíû ëèòåðàòóðíûå èñòî÷íèêè î âîçìîæíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ îñòå-
îèíäóêòèâíûõ è îñòåîêîíäóêòèâíèõ ìàòåðèàëîâ â ñòîìàòîëîãè, î âîçìîæíîñòè è ïåðñïåêòèâå èñïîëüçîâàíèÿ îòäåëüíûõ îñ-
òåîðåãåíåðèðóþùèõ ïðåïàðàòîâ ïðè çàáîëåâàíèÿõ ïåðèîäîíòà è ïðè óñòðàíåíèè äåôåêòîâ ÷åëþñòåé. Ïðîàíàëèçèðîâàíû
ëèòåðàòóðíûå èñòî÷íèêè î õàðàêòåðèñòèêàõ ñîñòàâà, ñâîéñòâàõ, ñïîñîáàõ èçãîòîâëåíèÿ è ìåõàíèçìàõ äåéñòâèÿ ðàçëè÷íûõ
ñêàôôîëäîâ.

Ðåçóëüòàòû. Ïîêàçàíî, ÷òî ïðåèìóùåñòâàìè îñòåîðåïàðàòèâíûõ òåõíîëîãèé ñ èñïîëüçîâàíèåì ñêàôôîëäîâ ÿâëÿåòñÿ èõ
äîñòàòî÷íàÿ ãèäðîôèëüíîñòü, âîçìîæíîñòü ïîëíîé áèîñîâìåñòèìîñòè, áèîäåãðàäàöèè ìàòåðèàëà áåç êàêèõ-ëèáî òîêñè÷åñêèõ
âîçäåéñòâèé íà îðãàíèçì ïàöèåíòà, âîçìîæíîñòü ïðîíèêíîâåíèÿ â ñòðóêòóðó êëåòîê è ðàçíîãî ðàçìåðà ìîëåêóë (â òîì ÷èñëå
ñòèìóëèðóþùèõ àíãèîãåíåç), ïîääåðæàíèå íåîáõîäèìîãî îáú¸ìà, âîçìîæíîñòè ïðîãðàììèðîâàíèÿ ñîñòàâà è ñâîéñòâ íà ýòà-
ïå èçãîòîâëåíèÿ è ò.ä. Òêàíåèíæåíåðíûå êîíñòðóêöèè èìåþò âûñîêèå ìåõàíè÷åñêèå è áèîëîãè÷åñêèå ñâîéñòâà äëÿ îñòåîãåí-
íîé äèôôåðåíöèðîâêè è çàñåëåíèÿ êëåòêàìè. Êðîìå òîãî, ïðåäîñòàâëÿåòñÿ âîçìîæíîñòü ðàñøèðåíèÿ îïåðàòèâíûõ ïðîòîêî-
ëîâ â çàâèñèìîñòè îò êîíêðåòíûõ àíàòîìî-ôèçèîëîãè÷åñêèõ óñëîâèé ó êàæäîãî áîëüíîãî.

Âûâîä. Èñïîëüçîâàíèå ìîäèôèöèðîâàííûõ ñêàôôîëä ìàòåðèàëîâ, êîñòíûõ ìîðôîãåíåòè÷åñêèõ áåëêîâ, ôàêòîðîâ ðîñòà â
òêàíåâîé èíæåíåðèè ïîçâîëÿåò âîññòàíîâèòü ñòðóêòóðó è îáú¸ì ïðè çàìåùåíèè äåôåêòîâ êîñòíîé òêàíè ÷åëþñòåé. Òêàíåâûé
èíæåíåðèíã (ìàòðèöû, ôàêòîðû ðîñòà, êëåòêè) ñòàíîâèòñÿ ïðèâëåêàòåëüíûì êëèíè÷åñêèì ïîäõîäîì äëÿ ðåãåíåðàöèè êîñòè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïåðèîäîíò, êîñòü, îñòåîïëàñòè÷åñêèé ìàòåðèàë, ãèäðîêñèàïàòèò, ñêàôôîëä, òêàíåâàÿ èíæåíåðèÿ.

ÑÊÀÔÎËÄÈ Â ÏÅÐ²ÎÄÎÍÒÀËÜÍ²É Õ²ÐÓÐÃ²¯. Îãëÿä
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SCAFOLDS IN PERIODONTAL SURGERY. Review
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1Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
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Relevance. Substitution of bone defects in destructive periodontitis is one of the most difficult tasks of maxillofacial surgery.
Today, tissue engineering, which makes up the classical triad: biomaterials + cells + growth factors, is the most effective and
technologically promising for restoring the parameters and structure of the alveolar bone.

Objective. The goal is to summarize of literature data on the possibilities of using modified scaffold materials, bone
morphogenetic proteins, growth factors in tissue engineering in the replacement of jaw bone defects.

Materials and methods.Scientific literature search was carry out using scientometric bases such as Scopus, PubMed, Web of
Science, RSCI during 18 years (2001-2018). The literature sources on the possibility of using osteoinductive and osteoconductive
materials in dentistry is analyzed. Also the data on the possibility and prospects of using individual osteoregenerative drugs for
periodontal diseases and for the elimination of jaw defects was analyzed. The characteristics of the composition, properties,
manufacturing methods and mechanism of action of osteoplastic materials was analyzed.

Results. Advantages of osteoreparative technologies using scaffolds are their sufficient hydrophilicity, the possibility of complete
biocompatibility, biodegradation of the material without any toxic effects on the patient’s body, the possibility of penetration into the
cell structure and different molecular sizes (including those stimulating angiogenesis), maintaining the required volume, the possibility
of programming the composition and properties at the manufacturing stage and the like. Tissue-engineering constructs have shown
their high mechanical and biological properties for osteogenic differentiation and cell replacement. In addition, it is possible to expand
operational protocols depending on the specific anatomical and physiological conditions in each patient.

Conclusion. The use of modified scaffold materials, bone morphogenetic proteins, growth factors in tissue engineering allows us
to restore the structure and volume when replacing defects in the bone tissue of the jaw. Tissue engineering (matrices, growth factors,
cells) is becoming an attractive clinical approach for bone regeneration.

Key words: tissue engineering; bone tissue defects; scaffold; cells.

×óìà÷åíêî Î.Â., Òîï÷èé Ä.Â., Ãðîìîâèé Þ.Ñ., Ïëÿöêî Ñ.Â.
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ÎÑÒÅÎÀÐÒÐÎÇ Ó Æ²ÍÎÊ: ×È ª Â²ÄÌ²ÍÍÎÑÒ²? Îãëÿä

Àêòóàëüí³ñòü. Îñòåîàðòðîç (ÎÀ) – õðîí³÷íå çàõ-
âîðþâàííÿ ñóãëîá³â, äëÿ ÿêîãî õàðàêòåðí³ çíà÷í³
ñòðóêòóðí³ ïîøêîäæåííÿ ñóãëîá³â, ôóíêö³îíàëüí³
ðîçëàäè ³ á³ëü. ÎÀ º ÷àñòîþ ïðè÷èíîþ âòðàòè ïðàöå-
çäàòíîñò³ òà ³íâàë³äèçàö³¿, à òàêîæ íåãàòèâíî âïëè-
âàº íà ð³âåíü çàãàëüíî¿ çàõâîðþâàíîñò³ ³ ñìåðòíîñò³.
Æ³íêè ç ÎÀ êîë³ííîãî ñóãëîáà ìàþòü âèù³ ð³âí³
çàõâîðþâàíîñò³ ³ êóìóëÿòèâí³ ïîêàçíèêè ñìåðòíîñò³
ó â³ö³ 55-74 ðîê³â. Â³äîìî, ùî æ³íî÷à ñòàòü º îäíèì
³ç îñíîâíèõ ôàêòîð³â ðèçèêó ÎÀ. Êð³ì òîãî, äëÿ
æ³íîê ç ÎÀ õàðàêòåðí³ ïåâí³ â³äì³ííîñò³ ó êîíòåêñò³
åò³îïàòîãåíåçó, êë³í³÷íîãî ïåðåá³ãó òà ïðîãíîçó,
³ ïèòàííÿ ç’ÿñóâàííÿ ïðè÷èí öèõ â³äì³ííîñòåé çàëè-
øàºòüñÿ àêòóàëüíèì.

Ìåòà: ïðîâåñòè îãëÿä ë³òåðàòóðíèõ äàíèõ ïðî
åï³äåì³îëîã³÷í³, åò³îïàòîãåíåòè÷í³ òà êë³í³÷í³ îñîá-
ëèâîñò³ ÎÀ ó æ³íîê, à òàêîæ îñîáëèâîñò³ ë³êóâàííÿ
³ ïðîãíîçó çàëåæíî â³ä ñòàò³.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Îãëÿä íàóêîâèõ ïóáë³êàö³é â ì³æíàðîäí³é åëåêò-
ðîíí³é íàóêîìåòðè÷í³é áàç³ äàíèõ PubMed çà êëþ-
÷îâèìè ñëîâàìè «osteoarthritis», «women», «gender»,
«estrogens» çà ïåð³îä 1989–2019 ðð.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß
ÎÀ º íàéïîøèðåí³øèì çàõâîðþâàííÿì ñóãëîá³â

ó áàãàòüîõ ïîïóëÿö³ÿõ çåìíî¿ êóë³. Çà äàíèìè åï³äå-
ì³îëîã³÷íîãî äîñë³äæåííÿ, â ÑØÀ ÎÀ ä³àãíîñòóâà-
ëè ó 50% îñ³á ñòàðøå 65 ðîê³â òà 80% îñ³á ñòàðøå
75 ðîê³â; á³ëüøå 20 ìëí îñ³á â ÑØÀ ìàþòü âñòàíîâ-
ëåíèé ä³àãíîç “îñòåîàðòðîç”. Çã³äíî ðåçóëüòàò³â ïî-
ïóëÿö³éíîãî äîñë³äæåííÿ ó 2014 ð., çàõâîðþâàí³ñòü
íà ÎÀ â ñåðåäíüîìó ìàéæå âäâ³÷³ âèùà ñåðåä æ³íîê
ïîð³âíÿíî ç ÷îëîâ³êàìè: çàõâîðþâàí³ñòü íà ÎÀ êî-
ë³ííèõ ñóãëîá³â ó æ³íîê ñòàíîâèòü 8,3 íà 1000 ïàö³-
ºíòî-ðîê³â, ó ÷îëîâ³ê³â – 4,6; ÎÀ êóëüøîâèõ ñóã-
ëîá³â ó æ³íîê – 2,4, ó ÷îëîâ³ê³â – 1,7; ÎÀ ñóãëîá³â
êèñòåé ó æ³íîê – 3,5, ó ÷îëîâ³ê³â – 1,3 (ðèñ. 1) [20].

Ñï³ââ³äíîøåííÿ æ³íîê äî ÷îëîâ³ê³â ïðè ÎÀ êî-
ë³ííèõ ³ êóëüøîâèõ ñóãëîá³â íàéâèùå ó â³ö³ 70-75
ðîê³â, à ïðè ÎÀ ñóãëîá³â êèñòåé – ó â³ö³ 50-55 ðîê³â
[20]. Çà äàíèìè ìåòà-àíàë³çó 102 åï³äåì³îëîã³÷íèõ
äîñë³äæåíü, ïîøèðåí³ñòü ÎÀ êóëüøîâèõ ñóãëîá³â º
íàéâèùîþ ó Ï³âí³÷í³é òà Ï³âäåíí³é Àìåðèö³, à íàé-
íèæ÷îþ – ó Ñõ³äí³é Àç³¿ òà Ï³âí³÷í³é Àôðèö³ (ðèñ.
2, 3) [2].

Åò³îïàòîãåíåç
²ñíóþòü ïåâí³ â³äì³ííîñò³ ó ðîçïîä³ë³ ôàêòîð³â

ðèçèêó ÎÀ ó ïðåäñòàâíèê³â ð³çíèõ ñòàòåé [6]. Òàê,
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Àêòóàëüí³ñòü. Â³äîìî, ùî æ³íî÷à ñòàòü º îäíèì ³ç îñíîâíèõ ôàêòîð³â ðèçèêó îñòåîàðòðîçó (ÎÀ). Êð³ì òîãî, äëÿ æ³íîê ç
ÎÀ õàðàêòåðí³ ïåâí³ â³äì³ííîñò³ ó êîíòåêñò³ åò³îïàòîãåíåçó, êë³í³÷íîãî ïåðåá³ãó òà ïðîãíîçó, ³ ïèòàííÿ ç’ÿñóâàííÿ ïðè÷èí
öèõ â³äì³ííîñòåé çàëèøàºòüñÿ àêòóàëüíèì.

Ìåòà: ïðîâåñòè îãëÿä ë³òåðàòóðíèõ äàíèõ ïðî åï³äåì³îëîã³÷í³, åò³îïàòîãåíåòè÷í³ òà êë³í³÷í³ îñîáëèâîñò³ ÎÀ ó æ³íîê, à
òàêîæ îñîáëèâîñò³ ë³êóâàííÿ ³ ïðîãíîçó, çàëåæíî â³ä ñòàò³.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Àíàë³ç íàóêîâèõ ïóáë³êàö³é â ì³æíàðîäí³é åëåêòðîíí³é íàóêîìåòðè÷í³é áàç³ äàíèõ PubMed çà
êëþ÷îâèìè ñëîâàìè «osteoarthritis», «women», «gender», «estrogens» çà ïåð³îä 1989-2019 ðð.

Ðåçóëüòàòè. Çàõâîðþâàí³ñòü íà ÎÀ â ñåðåäíüîìó ìàéæå âäâ³÷³ âèùà ñåðåä æ³íîê ïîð³âíÿíî ç ÷îëîâ³êàìè. Êóð³ííÿ, âæè-
âàííÿ àëêîãîëþ òà âàæê³ ô³çè÷í³ âïðàâè º âàãîìèìè ôàêòîðàìè ðèçèêó ÎÀ äëÿ ÷îëîâ³ê³â, òîä³ ÿê ðîëü ãåíåòè÷íèõ ôàêòîð³â º
ñóòòºâ³øîþ äëÿ æ³íîê. Âèù³ êîíöåíòðàö³¿ åñòðàä³îëó ó æ³íîê àñîö³þþòüñÿ ç ìåíøèì ñòóïåíåì ðóéíóâàííÿ õðÿùà, ìåíøîþ
âèðàæåí³ñòþ ïðîäóêòèâíîãî ñèíîâ³òó òà íèæ÷îþ ÷àñòîòîþ òîòàëüíîãî åíäîïðîòåçóâàííÿ (ÒÅÏ). Äëÿ æ³íîê ç ãîíàðòðîçîì õà-
ðàêòåðíî äîñòîâ³ðíî á³ëüøà ³íòåíñèâí³ñòü áîëþ ïðè õîäüá³ ³ ðîçãèíàíí³ êîë³ííîãî ñóãëîáà. Ñèëà ÷îòèðèãîëîâîãî ì’ÿçà ñòåã-
íà º äîñòîâ³ðíî íèæ÷îþ ó æ³íîê, í³æ ó ÷îëîâ³ê³â, íåçàëåæíî â³ä ñòóïåíÿ òÿæêîñò³ ÎÀ. Äëÿ æ³íîê ç ÎÀ õàðàêòåðíà âèùà êîí-
öåíòðàö³ÿ Ñ-ðåàêòèâíîãî á³ëêà, ùî àñîö³þºòüñÿ ç á³ëüøîþ ê³ëüê³ñòþ áîëþ÷èõ ñóãëîá³â. Æ³íêè ÷àñò³øå çà ÷îëîâ³ê³â
ïðèéìàþòü íåñòåðî¿äí³ ïðîòèçàïàëüí³ ïðåïàðàòè òà êîðèñòóþòüñÿ çàñîáàìè äëÿ ì³ñöåâîãî çàñòîñóâàííÿ. ×àñòîòà ÒÅÏ ñåðåä
æ³íîê º çíà÷íî âèùîþ, àëå ðàííÿ ðåàá³ë³òàö³ÿ ï³ñëÿ ÒÅÏ ïðîõîäèòü â³äíîñíî ñïðèÿòëèâ³øå, í³æ ó ÷îëîâ³ê³â.

Âèñíîâêè. Â åò³îïàòîãåíåç³ ÎÀ ó æ³íîê âàæëèâó ðîëü â³ä³ãðàþòü ñòàòåâ³ ãîðìîíè, ãåíåòè÷í³ ôàêòîðè, ñèëà ì’ÿç³â íèæí³õ
ê³íö³âîê, àíàòîì³÷í³ ³ ê³íåìàòè÷í³ îñîáëèâîñò³ êîë³ííèõ ñóãëîá³â. Äëÿ æ³íîê ç ÎÀ õàðàêòåðíèìè º á³ëüøà ³íòåíñèâí³ñòü ³ ïî-
øèðåí³ñòü áîëþ, á³ëüø âèðàæåí³ ôóíêö³îíàëüí³ ïîðóøåííÿ ïîð³âíÿíî ç ÷îëîâ³êàìè.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: îñòåîàðòðîç, æ³íêè, ñòàòü, åñòðîãåíè.
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Ðèñ. 1. Ð³âí³ çàõâîðþâàíîñò³ íà ÎÀ ð³çíèõ ëîêàë³çàö³é çàëåæíî â³ä â³êó ³ ñòàò³ [20]

Ðèñ. 3. Ïîøèðåí³ñòü ÎÀ êóëüøîâèõ ñóãëîá³â çà â³êîì, ñòàòòþ òà ðåã³îíîì [2]

Ðèñ. 2. Ïîøèðåí³ñòü ÎÀ êîë³ííèõ ñóãëîá³â çà â³êîì, ñòàòòþ òà ðåã³îíîì [2]

ßðåìåíêî Î.Á., Êîëÿäåíêî Ä.².
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Òàáëèöÿ 1
Ðîçïîä³ë ôàêòîð³â ðèçèêó ÎÀ ó ÷îëîâ³ê³â ³ æ³íîê [6]

ÎÑÒÅÎÀÐÒÐÎÇ Ó Æ²ÍÎÊ: ×È ª Â²ÄÌ²ÍÍÎÑÒ²? Îãëÿä

êóð³ííÿ, âæèâàííÿ àëêîãîëþ, ï³äí³ìàííÿ âàíòàæ³â
òà âàæê³ ô³çè÷í³ âïðàâè º âàãîìèìè ôàêòîðàìè ðè-
çèêó äëÿ ÷îëîâ³ê³â, òîä³ ÿê ðîëü ãåíåòè÷íèõ ôàê-
òîð³â º ñóòòºâ³øîþ äëÿ æ³íîê (òàáë.1).

Öå ï³äòâåðäæóºòüñÿ ðåçóëüòàòàìè ïîïóëÿö³éíîãî
äîñë³äæåííÿ ç ó÷àñòþ á³ëüøå 90 000 áëèçíþê³â ó
Äàí³¿: ó ÷îëîâ³ê³â íå áóëî âèÿâëåíî ð³çíèö³ ùîäî
ðèçèêó òîòàëüíîãî åíäîïðîòåçóâàííÿ (ÒÅÏ) ì³æ
ìîíî- òà äèçèãîòíèìè áëèçíþêàìè, òîä³ ÿê ó æ³íîê
âîíà áóëà ³ñòîòíîþ [22].

Ê³ëüê³ñòü ïîëîã³â òåæ ìîæå ðîçãëÿäàòèñÿ ÿê ôàê-
òîð ðèçèêó ÎÀ ó æ³íîê, îñê³ëüêè ç³ çá³ëüøåííÿì
ê³ëüêîñò³ ïîëîã³â ï³äâèùóºòüñÿ ðèçèê ÎÀ óñ³õ ëîêà-
ë³çàö³é [10]. Çîêðåìà, ïîøèðåí³ñòü ñïîíäèëîàðòðîçó
ó æ³íîê ç ê³ëüê³ñòþ ïîëîã³â         5 áóëà âèùîþ, í³æ ó
æ³íîê ç ê³ëüê³ñòþ ïîëîã³â          2 (ÂØ 1,697; 95% Ä²
1,298-2,22). Ê³ëüê³ñòü ïîëîã³â         5 òàêîæ àñîö³þâà-
ëàñü ç ðåíòãåíîëîã³÷íèìè îçíàêàìè ÎÀ êîë³ííèõ
ñóãëîá³â (ÂØ 1,328; 95% Ä² 1,006-1,754). ²ìîâ³ðíè-
ìè ïðè÷èíàìè º çá³ëüøåííÿ íàâàíòàæåííÿ íà ñóãëî-
áè ï³ä ÷àñ âàã³òíîñò³, ï³äâèùåííÿ ðóõëèâîñò³ â ñóã-
ëîáàõ ³ ãîðìîíàëüí³ ïåðåáóäîâè.

Îñê³ëüêè ïîøèðåí³ñòü ÎÀ ñåðåä æ³íîê ð³çêî çðî-
ñòàº ó â³ö³ ï³ñëÿ 50 ðîê³â, ùî â³äïîâ³äàº ïåð³îäó ìå-
íîïàóçè, çíà÷íà ê³ëüê³ñòü äîñë³äæåíü ïðîâîäèëàñü
äëÿ âèâ÷åííÿ âïëèâó ñòàòåâèõ ãîðìîí³â íà ðèçèê
ÎÀ. Íàïðèêëàä, Macrini T.E. et al. (2013) âèâ÷àëè
çâ’ÿçîê ì³æ ðåïðîäóêòèâíèì ñòàòóñîì ³ òÿæê³ñòþ
ÎÀ ó áàáó¿í³â. Áàáó¿í³â áóëî îáðàíî îá’ºêòîì äîñ-
ë³äæåííÿ, îñê³ëüêè àíàòîì³÷í³ îñîáëèâîñò³ ñóãëîá³â
³ ñòàä³¿ ïðîãðåñóâàííÿ ÎÀ ó áàáó¿í³â ïðàêòè÷íî íå
â³äð³çíÿþòüñÿ â³ä òàêèõ ó ëþäèíè. Òÿæê³ñòü ÎÀ ó
áàáó¿í³â âèçíà÷àëè íà îñíîâ³ ìàêðîñêîï³÷íî¿ îö³íêè
äèñòàëüíîãî â³ää³ëó ñòåãíîâî¿ ê³ñòêè. Âèÿâëåíî, ùî
ó ïåð³îä ïðåìåíîïàóçè 4 ñòóï³íü ÎÀ ìàâ ì³ñöå ó
11% áàáó¿í³â, òîä³ ÿê ó ïåð³îä ïîñòìåíîïàóçè – ó
47% áàáó¿í³â [14]. Çâ’ÿçîê ì³æ ìåíîïàóçîþ ³ ïðî-
ãðåñóâàííÿì ÎÀ áóâ òàêîæ ï³äòâåðäæåíèé ðåçóëü-
òàòàìè êîãîðòíîãî äîñë³äæåííÿ ç ó÷àñòþ 860 æ³íîê:
ñòóï³íü ðóéíóâàííÿ õðÿùà, çà øêàëîþ îö³íêè äàíèõ
ÌÐÒ êîë³ííîãî ñóãëîáà, º çíà÷íî á³ëüøèì â ïåð³îä
ïîñòìåíîïàóçè, í³æ ó ïåð³îä ïðå- ³ ïåðèìåíîïàóçè
[13]. Òàê, äåãåíåðàö³ÿ õðÿùà 2 ñòóïåíÿ ³ âèùå ñïîñòå-
ð³ãàëàñü ó 7,4%, 25,9% ³ 51,9% æ³íîê ïåð³îäó ïðå-,
ïåðè- ³ ïîñòìåíîïàóçè, â³äïîâ³äíî.

Ï³ä ÷àñ ìåíîïàóçè â³äáóâàºòüñÿ çì³íà ð³âíÿ ñòà-
òåâèõ ãîðìîí³â, à ñàìå: çíà÷íå äîâãîòðèâàëå çíè-
æåííÿ êîíöåíòðàö³¿ åñòðàä³îëó. Åñòðîãåíîâ³ ðåöåï-
òîðè åêñïðåñóþòüñÿ íå ò³ëüêè â îðãàíàõ ñòàòåâî¿
ñèñòåìè, à ³ â òêàíèíàõ ñóãëîá³â: õîíäðîöèòàõ, ñóá-
õîíäðàëüíèõ îñòåîêëàñòàõ, îñòåîáëàñòàõ, îñòåîöè-
òàõ, ñèíîâ³îöèòàõ, ô³áðîáëàñòàõ çâ’ÿçîê, ì³îáëàñòàõ
[15]. Òîìó åñòðîãåíè âïëèâàþòü ïðàêòè÷íî íà âñ³
ñêëàäîâ³ ñóãëîá³â ³ ïåð³àðòèêóëÿðíèõ ñòðóêòóð
(òàáë. 2).

Ð³âåíü ñòàòåâèõ ãîðìîí³â âïëèâàº íå ò³ëüêè íà
âèíèêíåííÿ, à ³ íà êë³í³÷íèé ïåðåá³ã ³ ïðîãíîç ÎÀ.
Âñòàíîâëåíî, ùî ó æ³íîê íèçüê³ ð³âí³ åñòðàä³îëó,
ïðîãåñòåðîíó òà òåñòîñòåðîíó ïîâ’ÿçàí³ ç á³ëüøîþ
âèðàæåí³ñòþ ïðîäóêòèâíîãî ñèíîâ³òó êîë³ííîãî
ñóãëîáà [9]. Ð³âí³ ñòàòåâèõ ãîðìîí³â òàêîæ êîðåëþ-
þòü ç ÷àñòîòîþ ÒÅÏ ó æ³íîê ç ÎÀ: âèù³ êîíöåíò-
ðàö³¿ åñòðàä³îëó ïîâ’ÿçàí³ ç íèæ÷îþ ÷àñòîòîþ ÒÅÏ
êîë³ííîãî ñóãëîáà (ÂØ 0,70; 95% Ä² 0,50-0,96),
âèù³ êîíöåíòðàö³¿ àíäðîñòåíä³îíó òàêîæ àñîö³þ-
þòüñÿ ç íèæ÷îþ ÷àñòîòîþ ÒÅÏ êóëüøîâîãî ñóãëîáà
(ÂØ 0,70; 95% Ä² 0,52-0,93) [7].

Êë³í³÷í³ îñîáëèâîñò³
Äëÿ æ³íîê ç ÎÀ õàðàêòåðíèìè º á³ëüøà ³íòåí-

ñèâí³ñòü ³ ïîøèðåí³ñòü áîëþ, á³ëüø âèðàæåí³ ôóíê-
ö³îíàëüí³ ïîðóøåííÿ òà ïñèõîëîã³÷íà íåïðàöåç-
äàòí³ñòü ïîð³âíÿíî ç ÷îëîâ³êàìè [21]. Ó æ³íîê ç
ãîíàðòðîçîì ñïîñòåð³ãàëàñü äîñòîâ³ðíî á³ëüøà
³íòåíñèâí³ñòü áîëþ ïðè õîäüá³ ³ ðîçãèíàíí³ êîë³í-
íîãî ñóãëîáà, à òàêîæ ìåíøà äèñòàíö³ÿ õîäüáè áåç
áîëþ, í³æ ó ÷îëîâ³ê³â [24]. Êð³ì òîãî, çà ðåçóëüòàòà-
ìè ê³ëüê³ñíîãî ñåíñîðíîãî òåñòóâàííÿ âèÿâëåíî, ùî
ó æ³íîê íèæ÷èé ïîð³ã/ïåðåíîñèì³ñòü òåïëîâèõ, õî-
ëîäîâèõ, ìåõàí³÷íèõ ïîäðàçíèê³â, í³æ ó ÷îëîâ³ê³â
[24]. ²ìîâ³ðíîþ ïðè÷èíîþ º â³äì³ííîñò³ ó öåíò-
ðàëüí³é ñåíñèòèçàö³¿. Äëÿ æ³íîê õàðàêòåðíà äîñòî-
â³ðíî âèùà ÷óòëèâ³ñòü äî ìíîæèííèõ áîëüîâèõ ïîä-
ðàçíèê³â òà ÷àñîâà ñóìàö³ÿ áîëþ, í³æ ó ÷îëîâ³ê³â.
Àâòîðè äîñë³äæåííÿ ïðèïóñêàþòü, ùî ó æ³íîê ç ïî-
øèðåíèì õàðàêòåðîì áîëþ ïðè ÎÀ çàñòîñóâàííÿ
òåðàï³¿, ñïðÿìîâàíî¿ íà ÖÍÑ (òðèöèêë³÷í³ àíòèäåï-
ðåñàíòè, ñåëåêòèâí³ ³íã³á³òîðè çâîðîòíîãî çàõîïëåí-
íÿ ñåðîòîí³íó), ìîæå ìàòè êðàùèé êë³í³÷íèé åôåêò,
í³æ çàñòîñóâàííÿ òðàäèö³éíèõ íåñòåðî¿äíèõ ïðîòè-
çàïàëüíèõ ïðåïàðàò³â (ÍÏÇÏ) [1].
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Òàáëèöÿ 2
Åôåêòè åñòðîãåíó íà ñóãëîá ³ ïåð³àðòèêóëÿðí³ ñòðóêòóðè [15]

ßðåìåíêî Î.Á., Êîëÿäåíêî Ä.².

Àíàòîì³÷íèìè â³äì³ííîñòÿìè êîë³ííèõ ñóãëîá³â
ó æ³íîê º âóæ÷èé äèñòàëüíèé â³ää³ë ñòåãíîâî¿
ê³ñòêè, ìåíøà òîâùèíà íàêîë³ííèêà, á³ëüøèé Q-êóò
ì³æ â³ñÿìè ÷îòèðèãîëîâîãî ì’ÿçà ñòåãíà ³ ñóõîæèë-
êà íàäêîë³ííèêà (ó æ³íîê 16°, ó ÷îëîâ³ê³â 12°), ìåí-
øå âèñòóïàþ÷³ âèðîñòêè âåëèêîãîì³ëêîâî¿ ê³ñòêè
[4]. Ç óðàõóâàííÿì öüîãî íà îñíîâ³ àíàë³çó ðåíò-
ãåíîãðàì êîë³ííèõ ñóãëîá³â ïàö³ºíò³â ç ÎÀ áóëî
âèçíà÷åíî 13 ìîäåëåé ôîðìè äèñòàëüíîãî â³ää³ëó
ñòåãíîâî¿ ê³ñòêè òà ïðîêñèìàëüíîãî â³ää³ëó âåëèêî-
ãîì³ëêîâî¿ ê³ñòêè, ñåðåä íèõ âèä³ëåíî 4 «ïðîòåê-
òèâí³» ìîäåë³, ÿê³ ó æ³íîê áóëè ïîâ’ÿçàí³ ç íèçüêèì
ðèçèêîì ÎÀ [27]. Êð³ì òîãî, äëÿ æ³íîê õàðàêòåðíèé
ìåíøèé îá’ºì ñóãëîáîâîãî õðÿùà íåçàëåæíî â³ä
â³êó, ìàñè ò³ëà, çðîñòó, à òàêîæ âèù³ çíà÷åííÿ
ïëîù³ êîíòàêòóþ÷î¿ ïîâåðõí³ ³ íèæ÷³ çíà÷åííÿ
³íäåêñó êîíãðóåíòíîñò³ ïîð³âíÿíî ç ÷îëîâ³êàìè [25].
Âñÿ ñóêóïí³ñòü âèùåïåðåë³÷åíèõ àíàòîì³÷íèõ
â³äì³ííîñòåé çíàõîäèòü â³äîáðàæåííÿ ó ê³íåìàòèö³
õîäüáè. Çîêðåìà, ÿê äëÿ çäîðîâèõ æ³íîê, òàê ³ äëÿ
æ³íîê ç ÎÀ, õàðàêòåðí³ çíà÷íî á³ëüø³ êóòè â³äâå-
äåííÿ êîë³ííîãî ñóãëîáà ³ ïðèâåäåííÿ êóëüøîâîãî
ñóãëîáà ïîð³âíÿíî ç ÷îëîâ³êàìè [19].

Çíèæåííÿ ôóíêö³îíàëüíèõ ìîæëèâîñòåé ³ ÿêîñò³
æèòòÿ ïðè ÎÀ º á³ëüø âèðàæåíèìè ó æ³íîê, í³æ ó
÷îëîâ³ê³â. Àâòîðè ïðèïóñêàþòü, ùî îäí³ºþ ç ïðè-
÷èí º íèçüêà ñèëà ³ ìàñà ì’ÿç³â. Ñèëà ÷îòèðèãîëîâî-
ãî ì’ÿçà ñòåãíà º äîñòîâ³ðíî íèæ÷îþ ó æ³íîê, í³æ ó
÷îëîâ³ê³â, íåçàëåæíî â³ä ñòóïåíÿ òÿæêîñò³ ÎÀ [12].
Òàêîæ íèçüêà ìàñà ì’ÿç³â íèæí³õ ê³íö³âîê ó æ³íîê
ñèëüí³øå êîðåëþº ç ãîíàðòðîçîì, í³æ îæèð³ííÿ, íà
â³äì³íó â³ä ÷îëîâ³ê³â [23].

Ïðè âèâ÷åíí³ ð³âíÿ çàïàëüíèõ ìàðêåð³â ó ïðåä-
ñòàâíèê³â îáîõ ñòàòåé ïðè ÎÀ âèÿâèëè, ùî ñåðåäíÿ
êîíöåíòðàö³ÿ Ñ-ðåàêòèâíîãî á³ëêà (ÑÐÁ) ó æ³íîê

áóëà âèùîþ, í³æ ó ÷îëîâ³ê³â (15,4 ìã/ë ïðîòè 9,3 ìã/
ë, ð=0,07). Âèùèé ð³âåíü ñèðîâàòêîâîãî ÑÐÁ ó
æ³íîê àñîö³þâàâñÿ ç á³ëüøîþ ê³ëüê³ñòþ áîëþ÷èõ
ñóãëîá³â (ð         0,01), òîä³ ÿê ó ÷îëîâ³ê³â òàêî¿ àñîö³àö³¿
íå ñïîñòåð³ãàëîñÿ [18].

Ðîçðîáëåíî êëàñèô³êàö³éíå äåðåâî ³ìîâ³ðíîñò³
ðåíòãåíîëîã³÷íîãî ÎÀ ó æ³íîê ³ ÷îëîâ³ê³â ç óðàõó-
âàííÿì òðüîõ ïàðàìåòð³â (â³ê, ³íäåêñ ìàñè ò³ëà
(²ÌÒ) òà áîëüîâèé ³íäåêñ) (ðèñ. 4, 5) [17].

Îñîáëèâîñò³ ë³êóâàííÿ
²ñíóþòü äåÿê³ ñòàòåâ³ â³äì³ííîñò³ ó ìåäèêàìåí-

òîçí³é òåðàï³¿ ÎÀ. Çà ðåçóëüòàòàìè äîñë³äæåííÿ ç
ó÷àñòþ 2679 õâîðèõ íà ÎÀ, æ³íêè äîñòîâ³ðíî ÷àñò³-
øå çà ÷îëîâ³ê³â ïðèéìàþòü ÍÏÇÏ, ³íø³ àíàëüãåòèêè
òà âèêîðèñòîâóþòü çàñîáè äëÿ ì³ñöåâîãî çàñòîñó-
âàííÿ. Ð³çíèö³ ó âèêîðèñòàíí³ ïðåïàðàò³â ãëþêî-
çàì³íó òà õîíäðî¿òèíó, âíóòð³øíüîñóãëîáîâîìó ââå-
äåíí³ ãëþêîêîðòèêî¿ä³â òà ã³àëóðîíîâî¿ êèñëîòè
ì³æ ïðåäñòàâíèêàìè îáîõ ñòàòåé âèÿâëåíî íå áóëî
[3, 8].

Ö³êàâî, ùî ïðè ë³êóâàíí³ ÎÀ ó æ³íîê ïåðè- ³
ïîñòìåíîïàóçàëüíîãî â³êó íåîìèëþâàí³ ñïîëóêè
àâîêàäî òà ñî¿ ìîæóòü ìàòè ïåðåâàãè ÷åðåç çäàò-
í³ñòü ïîçèòèâíî âïëèâàòè òàêîæ íà âåãåòàòèâíó
ñèìïòîìàòèêó ìåíîïàóçè çà ðàõóíîê íàÿâíîñò³ ó ¿õ
ñêëàä³ ô³òîåñòðîãåí³â [26]. Îñòàíí³ì ÷àñîì ô³òî-
åñòðîãåíè ðîçãëÿäàþòü ÿê àëüòåðíàòèâó çàì³ñí³é
ãîðìîíàëüí³é òåðàï³¿ (ÇÃÒ) äëÿ ë³êóâàííÿ êë³ìàêòå-
ðè÷íèõ ñèìïòîì³â. Panahi Y. et al. (2011) äîñë³äæó-
âàëè åôåêòèâí³ñòü ïðèéîìó íåîìèëþâàíèõ ñïîëóê
àâîêàäî òà ñî¿ (ïðåïàðàò ï³àñêëåäèí) òà ÇÃÒ
(ìåäðîêñèïðîãåñòåðîíó àöåòàò/ êîí’þãîâàí³ åñòðî-
ãåíè) ïðîòÿãîì 2 ì³ñÿö³â ó æ³íîê â³êîì 40-70 ðîê³â.
Çà ðåçóëüòàòàìè äîñë³äæåííÿ, åôåêòè ï³àñêëåäèíó
òà ÇÃÒ âæå ÷åðåç 1 ì³ñÿöü ë³êóâàííÿ áóëè ñï³âñòàâ-
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Ðèñ. 5. Êëàñèô³êàö³éíå äåðåâî ³ìîâ³ðíîñò³ ðåíòãåíîëîã³÷íîãî ÎÀ ó ÷îëîâ³ê³â [17]

ÎÑÒÅÎÀÐÒÐÎÇ Ó Æ²ÍÎÊ: ×È ª Â²ÄÌ²ÍÍÎÑÒ²? Îãëÿä

Ðèñ. 4. Êëàñèô³êàö³éíå äåðåâî ³ìîâ³ðíîñò³ ðåíòãåíîëîã³÷íîãî ÎÀ ó æ³íîê [17]

íèìè: ñòóï³íü òÿæêîñò³ ïðèëèâ³â æàðó òà òðèâàë³ñòü
êîæíîãî åï³çîäó çíèæóâàëèñü îäíàêîâî â îáîõ ãðó-
ïàõ, òàê ñàìî ÿê ³ îäíàêîâî ïîêðàùóâàëèñü ïñèõî-
ëîã³÷í³, ñîìàòè÷í³, âàçîìîòîðí³ ïîðóøåííÿ òà ñåê-
ñóàëüíà àêòèâí³ñòü [16].

ª òàêîæ îñîáëèâîñò³ ïðîöåñó ðåàá³ë³òàö³¿ ï³ñëÿ
ÒÅÏ ó ïðåäñòàâíèê³â îáîõ ñòàòåé. ×åðåç 1 ì³ñÿöü
ï³ñëÿ ÒÅÏ ó æ³íîê äîñòîâ³ðíî ìåíøå çíèæóºòüñÿ
ñèëà ÷îòèðèãîëîâîãî ì’ÿçà ñòåãíà ³ ì’ÿç³â çàäíüî¿
ïîâåðõí³ ñòåãíà ïîð³âíÿíî ç ÷îëîâ³êàìè, àëå âîíè
äåìîíñòðóþòü íèæ÷³ ïîêàçíèêè ôóíêö³îíàëüíèõ
òåñò³â (òåñò âñòàâàííÿ ç³ ñò³ëüöÿ òà ïî÷àòêó ðóõó ç
ï³äðàõóíêîì ÷àñó – TUG, òåñò ï³äéîìó ñõîäàìè –
SCT, òåñò ç 6-õâèëèííîþ õîäüáîþ – 6MWT). Íà 3
òà 6 ì³ñÿöü ï³ñëÿ ÒÅÏ ñòàòåâ³ â³äì³ííîñò³ ó ñèë³
ì’ÿç³â çàäíüî¿ ïîâåðõí³ ñòåãíà òà ôóíêö³îíàëüíèõ
òåñòàõ â³äñóòí³, àëå çáåð³ãàºòüñÿ ìåíøèé ñòóï³íü

çíèæåííÿ ñèëè ÷îòèðèãîëîâîãî ì’ÿçà ñòåãíà ó æ³íîê
[11]. Àâòîðè äîñë³äæåííÿ íàãîëîøóþòü, ùî ðîçðîá-
êà ïðîãðàìè ðåàá³ë³òàö³¿ ï³ñëÿ ÒÅÏ, îñîáëèâî â
ðàíí³é ï³ñëÿîïåðàö³éíèé ïåð³îä, ïîâèííà ïðîâîäè-
òèñÿ ç óðàõóâàííÿì ñòàò³.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Ð³âí³ çàõâîðþâàíîñò³ íà ÎÀ ð³çíèõ ëîêàë³çàö³é ó
æ³íîê º çíà÷íî âèùèìè ïîð³âíÿíî ç ÷îëîâ³êàìè.
Îñíîâíèìè ïðè÷èíàìè º àíàòîì³÷í³ ³ ê³íåìàòè÷í³
îñîáëèâîñò³ êîë³ííèõ ñóãëîá³â òà ãîðìîíàëüí³ âïëè-
âè. Â åò³îïàòîãåíåç³ ÎÀ ó æ³íîê âàæëèâó ðîëü
â³ä³ãðàþòü ñòàòåâ³ ãîðìîíè, ãåíåòè÷í³ ôàêòîðè,
îæèð³ííÿ, à òàêîæ ìàñà ³ ñèëà ì’ÿç³â íèæí³õ
ê³íö³âîê. Âèù³ êîíöåíòðàö³¿ åñòðàä³îëó ïîâ’ÿçàí³ ç
ìåíøèì ñòóïåíåì ðóéíóâàííÿ õðÿùà, ìåíøîþ âè-
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ðàæåí³ñòþ ïðîäóêòèâíîãî ñèíîâ³òó òà íèæ÷îþ ÷àñ-
òîòîþ ÒÅÏ. ²ìîâ³ðíîþ ïðè÷èíîþ á³ëüøî¿ âèðàæå-
íîñò³ áîëüîâîãî ñèíäðîìó ó æ³íîê º â³äì³ííîñò³ ó
öåíòðàëüí³é ñåíñèòèçàö³¿. Äëÿ æ³íîê ç ÎÀ õàðàêòåðíè-
ìè º á³ëüøà ³íòåíñèâí³ñòü áîëþ, âèðàæåí³ø³ ôóíê-
ö³îíàëüí³ ïîðóøåííÿ, à òàêîæ õàðàêòåðíà âèùà êîí-
öåíòðàö³ÿ ÑÐÁ, ùî àñîö³þºòüñÿ ç á³ëüøîþ ê³ëüê³ñòþ
áîëþ÷èõ ñóãëîá³â. Æ³íêè ÷àñò³øå çà ÷îëîâ³ê³â
ïðèéìàþòü ÍÏÇÏ òà ³íø³ àíàëüãåòèêè, à òàêîæ ÷àñ-
ò³øå êîðèñòóþòüñÿ çàñîáàìè äëÿ ì³ñöåâîãî çàñòîñó-
âàííÿ. Ïðè ë³êóâàíí³ ÎÀ ó æ³íîê ïåðè- ³ ïîñòìåíî-
ïàóçàëüíîãî â³êó íåîìèëþâàí³ ñïîëóêè àâîêàäî òà
ñî¿ ìîæóòü ìàòè ïåðåâàãè ÷åðåç çäàòí³ñòü ïîçèòèâíî
âïëèâàòè íà âåãåòàòèâíó ñèìïòîìàòèêó ìåíîïàóçè.
×àñòîòà ÒÅÏ ñåðåä æ³íîê º çíà÷íî âèùîþ, àëå ðàí-
íÿ ðåàá³ë³òàö³ÿ ï³ñëÿ ÒÅÏ ïðîõîäèòü â³äíîñíî ñïðè-
ÿòëèâ³øå, í³æ ó ÷îëîâ³ê³â.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè ñòàòò³ çàÿâëÿþòü,
ùî íå ìàþòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèé-
ìàòèñÿ òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæå-
íîñò³ ñòàòò³.

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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ÎÑÒÅÎÀÐÒÐÎÇ Ó ÆÅÍÙÈÍ: ÅÑÒÜ ËÈ ÎÒËÈ×Èß? Îáçîð

ßðåìåíêî Î.Á., Êîëÿäåíêî Ä.È.

Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà
daria.koliadenko@gmail.com

Àêòóàëüíîñòü. Èçâåñòíî, ÷òî æåíñêèé ïîë ÿâëÿåòñÿ îäíèì èç îñíîâíûõ ôàêòîðîâ ðèñêà îñòåîàðòðîçà (ÎÀ). Êðîìå òîãî,
äëÿ æåíùèí ñ ÎÀ õàðàêòåðíû îïðåäåëåííûå îòëè÷èÿ â êîíòåêñòå ýòèîïàòîãåíåçà, êëèíè÷åñêîãî òå÷åíèÿ è ïðîãíîçà, è âîï-
ðîñ âûÿñíåíèÿ ïðè÷èí ýòèõ ðàçëè÷èé îñòàåòñÿ àêòóàëüíûì.

Öåëü: ïðîâåñòè îáçîð äàííûõ ëèòåðàòóðû î ýïèäåìèîëîãè÷åñêèõ, ýòèîïàòîãåíåòè÷åñêèõ è êëèíè÷åñêèõ îñîáåííîñòÿõ ÎÀ
ó æåíùèí, à òàêæå îñîáåííîñòÿõ ëå÷åíèÿ è ïðîãíîçà â çàâèñèìîñòè îò ïîëà.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Àà íàó÷íûõ ïóáëèêàöèé â ìåæäóíàðîäíîé ýëåêòðîííîé íàóêîìåòðè÷åñêîé áàçå äàííûõ PubMed
ïî êëþ÷åâûì ñëîâàì «osteoarthritis», «women», «gender», «estrogens» çà ïåðèîä 1989-2019 ãã.

Ðåçóëüòàòû. Çàáîëåâàåìîñòü ÎÀ â ñðåäíåì ïî÷òè âäâîå âûøå ñðåäè æåíùèí ïî ñðàâíåíèþ ñ ìóæ÷èíàìè. Êóðåíèå, óïîò-
ðåáëåíèå àëêîãîëÿ è òÿæåëûå ôèçè÷åñêèå óïðàæíåíèÿ ÿâëÿþòñÿ âåñîìûìè ôàêòîðàìè ðèñêà ÎÀ äëÿ ìóæ÷èí, òîãäà êàê ðîëü
ãåíåòè÷åñêèõ ôàêòîðîâ ÿâëÿåòñÿ áîëåå ñóùåñòâåííîé äëÿ æåíùèí. Âûñîêèå êîíöåíòðàöèè ýñòðàäèîëà ó æåíùèí àññîöèèðó-
þòñÿ ñ ìåíüøåé ñòåïåíüþ ðàçðóøåíèÿ õðÿùà, ìåíüøåé âûðàæåííîñòüþ ïðîäóêòèâíîãî ñèíîâèòà è áîëåå íèçêîé ÷àñòîòîé òî-
òàëüíîãî ýíäîïðîòåçèðîâàíèÿ (ÒÝÏ). Äëÿ æåíùèí ñ ãîíàðòðîçîì õàðàêòåðíà äîñòîâåðíî áîëüøàÿ èíòåíñèâíîñòü áîëè ïðè
õîäüáå è ðàçãèáàíèè êîëåííîãî ñóñòàâà. Ñèëà ÷åòûðåõãëàâîé ìûøöû áåäðà äîñòîâåðíî íèæå ó æåíùèí, ÷åì ó ìóæ÷èí, íå-
çàâèñèìî îò ñòåïåíè òÿæåñòè ÎÀ. Äëÿ æåíùèí ñ ÎÀ õàðàêòåðíà áîëåå âûñîêàÿ êîíöåíòðàöèÿ Ñ-ðåàêòèâíîãî áåëêà, êîòîðûé
àññîöèèðóåòñÿ ñ áîëüøèì êîëè÷åñòâîì áîëåçíåííûõ ñóñòàâîâ. Æåíùèíû ÷àùå ìóæ÷èí ïðèíèìàþò íåñòåðîèäíûå ïðîòèâî-
âîñïàëèòåëüíûå ïðåïàðàòû è ïîëüçóþòñÿ ñðåäñòâàìè äëÿ ìåñòíîãî ïðèìåíåíèÿ. ×àñòîòà ÒÝÏ ñðåäè æåíùèí çíà÷èòåëüíî
âûøå, íî ðàííÿÿ ðåàáèëèòàöèÿ ïîñëå ÒÝÏ ïðîõîäèò îòíîñèòåëüíî áëàãîïðèÿòíåå, ÷åì ó ìóæ÷èí.

Âûâîäû. Â ýòèîïàòîãåíåçå ÎÀ ó æåíùèí âàæíóþ ðîëü èãðàþò ïîëîâûå ãîðìîíû, ãåíåòè÷åñêèå ôàêòîðû, ñèëà ìûøö
íèæíèõ êîíå÷íîñòåé, àíàòîìè÷åñêèå è êèíåìàòè÷åñêèå îñîáåííîñòè êîëåííûõ ñóñòàâîâ. Äëÿ æåíùèí ñ ÎÀ õàðàêòåðíû áîëü-
øàÿ èíòåíñèâíîñòü è ðàñïðîñòðàíåííîñòü áîëè, áîëåå âûðàæåííûå ôóíêöèîíàëüíûå íàðóøåíèÿ ïî ñðàâíåíèþ ñ ìóæ÷èíàìè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: îñòåîàðòðîç, æåíùèíû, ïîë, ýñòðîãåíû.
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OSTEOARTHRITIS IN WOMEN: ARE THERE ANY DIFFERENCES? Review
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Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
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Relevance. Female gender is known to be a major risk factor for osteoarthritis (OA). In addition, women with OA are
characterized by some differences in the context of etiopathogenesis, clinical course and prognosis, and the question of clarifying the
causes of these differences remains relevant.

Objective: to review the literature data on the epidemiological, etiopathogenic and clinical features of OA in women, as well as
the peculiarities of treatment and prognosis based on gender.

Materials and methods. Analysis of scientific publications in the international electronic scientometric database PubMed using
keywords “osteoarthritis”, “women”, “gender”, “estrogens” over the period 1989-2019 years.

Results. The incidence of OA is on average almost twice as high among women compared with men. Smoking, alcohol and heavy
exercise are significant risk factors of OA for men, while the role of genetic factors is more significant for women. High
concentrations of estradiol in women are associated with a lower degree of cartilage destruction, less significant productive synovitis
and a lower rate of total arthroplasty. Women with knee OA are characterized by significantly higher pain intensity during walking
and knee extension. The strength of quadriceps femoris muscle is significantly lower in women than in men, regardless of the severity
of OA. Women with OA are characterized by a higher concentration of C-reactive protein, which is associated with a larger number
of painful joints. Women are more likely than men to take non-steroidal anti-inflammatory drugs and use topical agents. The
frequency of total arthroplasty among women is much higher, but early rehabilitation after it is relatively more favorable than in men.

Conclusions. Sex hormones, genetic factors, lower extremity muscle strength, anatomical and kinematic features of the knee joints
play an important role in the etiopathogenesis of OA in women. Women with OA are characterized by more intense and diffuse
character of pain, more significant functional impairments compared to men.

Key words: osteoarthritis, women, gender, estrogens.
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Àêòóàëüí³ñòü. Äîòåïåð íå ³ñíóº ïàòîãåíåòè÷íî îáãðóíòîâàíîãî ë³êóâàííÿ ïðååêëàìïñ³¿ ç ò³º¿ ïðè÷èíè, ùî íå ç’ÿñîâàí³ äî
ê³íöÿ åò³îëîã³ÿ òà ïàòîãåíåç ö³º¿ ïàòîëîã³¿. Òîìó àíàë³ç ìîæëèâèõ ïðè÷èí ³ ìåõàí³çì³â ðîçâèòêó ïðååêëàìïñ³¿ º àêòóàëüíîþ
ïðîáëåìîþ, òàê ÿê äîïîìîæå îáèðàòè ïðàâèëüíó òàêòèêó âåäåííÿ âàã³òíèõ ç ïðååêëàìïñ³ºþ.

Ìåòà: àíàë³ç ìîæëèâèõ ïðè÷èí ³ ìåõàí³çì³â ðîçâèòêó ïðååêëàìïñ³¿.
Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Îãëÿä íàóêîâèõ ïóáë³êàö³é â ì³æíàðîäíèõ åëåêòðîííèõ íàóêîìåòðè÷íèõ áàçàõ äàíèõ PubMed,

Embase ³ Scopus çà êëþ÷îâèìè ñëîâàìè çà òåðì³í 7 ðîê³â (2011–2017 ðð) â ïîð³âíÿíí³ ç ðåçóëüòàòàìè âëàñíèõ äîñë³äæåíü
ì³êðîãåìîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà ïëàöåíòè (ñóïðàâ³òàëüíà êîíòàêòíà ì³êðîñêîï³ÿ) ³ øèéêè ìàòêè (ïðèæèòòºâà êîíòàêòíà
ì³êðîñêîï³ÿ) ïðè ïðååêëàìïñ³¿ (êîíòàêòíèé êîëüïîì³êðîñêîï Reichert(Austria).

Ðåçóëüòàòè. Ñòðåñ åíäîïëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìó (ÅÏÐ) ïðè ïðååêëàìïñ³¿ îáóìîâëåíèé ³øåì³ºþ ³ ðåïåðôóç³ºþ íà òë³
ïàòîëîã³¿ ñï³ðàëüíèõ àðòåð³é åíäîìåòð³þ, ÿêà, â ñâîþ ÷åðãó, îáóìîâëåíà ¿õ íåäîñòàòíüîþ ãåñòàö³éíîþ êîíâåðñ³ºþ, âíàñë³äîê
íåïîâíî¿ ³íâàç³¿ òðîôîáëàñòà. ÅÏÐ ñèíöèò³îòðîôîáëàñòó ñèíòåçóº øèðîêèé ñïåêòð ôàêòîð³â ðîñòó, ÿê ïðîàíã³îãåííèõ (ïðî-
òå¿íè ðîñòó ïëàöåíòè ³ åíäîòåë³þ ñóäèí), òàê ³ àíòèàíã³îãåííèõ (ðîç÷èííà FMS-ïîä³áíà òèðîçèíê³íàçà òà åíäîãë³í). Äèñáà-
ëàíñ öèõ ôàêòîð³â ïðèçâîäèòü äî åíäîòåë³àëüíî¿ äèñôóíêö³¿. Ïðè ïîøêîäæåíí³ åíäîòåë³îöèò³â âèâ³ëüíÿþòüñÿ àíòèàíã³îãåíí³
ïðîòå¿íè, ùî çâ’ÿçóþòü ôàêòîð ðîñòó åíäîòåë³þ ñóäèí ³ ïðèçâîäÿòü äî íåïîâíîö³ííîãî ãåñòàö³éíîãî ðåìîäóëþâàííÿ ñï³ðàëü-
íèõ àðòåð³é. Òîìó çì³íè ñóäèííîãî ðóñëà ìàòêè íå â³äïîâ³äàþòü çðîñòàííþ ïëîäà, iíòåíñèâí³ñòü êðîâîòîêó ñïîâ³ëüíþºòüñÿ,
ïë³ä â³ä÷óâàº ³øåì³þ ³ ã³ïîêñ³þ. Ó â³äïîâ³äü íà çì³íè â ïëàöåíòàðíî-ïëîäîâîìó êîìïëåêñ³ àêòèâóºòüñÿ âèêèä âàçîàêòèâíèõ
àì³í³â â ³íòåðâ³ëüîçíèé ïðîñò³ð ç ïîïàäàííÿì â ì³êðîöèðêóëÿòîðíèé êðîâîò³ê ìàòêè. Âäàâàëîñÿ ïðîëîíãóâàòè âàã³òí³ñòü ³
çíèçèòè òÿæê³ñòü ïðååêëàìïñ³¿ øëÿõîì âèäàëåííÿ ç êðîâîòîêó ðîç÷èííî¿ FMS-ïîä³áíî¿ òèðîçèíê³íàçè-1 (àíòèàíã³îãåííîãî
ôàêòîðó) çà äîïîìîãîþ åêñòðàêîðïîðàëüíîãî àôåðåçó. Íå âèêëþ÷åíà ìîæëèâ³ñòü çâ’ÿçêó ïðååêëàìïñ³¿ ç ïîñèëåííÿì çàïàëü-
íî¿ â³äïîâ³ä³: ð³âí³ öèðêóëþþ÷îãî ôàêòîðà íåêðîçó ïóõëèí òà ³íòåðëåéê³í³â ïðè ïðååêëàìïñ³¿ ï³äâèùåí³.

Âèñíîâêè. Êðèòåð³ÿìè ïðîãíîçó ïðååêëàìïñ³¿ º çá³ëüøåííÿ âì³ñòó á-ôåòîïðîòå¿íó òà ³íã³á³íó â êðîâ³ ìàòåð³, ïîäîöèòó-
ð³ÿ, ñï³ââ³äíîøåííÿ ïðîàíã³îãåííîãî ôàêòîðà ðîñòó ïëàöåíòè PlGF äî àíòèàíã³îãåííîãî ôàêòîðó åíäîãë³íó â ïîºäíàíí³ ç ïî-
êàçíèêîì ïóëüñàö³éíîãî ³íäåêñó ìàòêîâî¿ àðòåð³¿.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ïðååêëàìïñ³ÿ, ñï³ðàëüí³ àðòåð³¿ åíäîìåòð³þ, ãåñòàö³éíå ðåìîäóëþâàííÿ, ³øåì³ÿ, ñòðåñ åíäîïëàçìàòè÷íîãî
ðåòèêóëóìó ñèíöèò³îòðîôîáëàñòó.

Àêòóàëüí³ñòü. Åò³îëîã³ÿ ïðååêëàìïñ³¿ íåâ³äîìà.
Çàãàëüíîïðèéíÿòîþ º äóìêà, ùî â îñíîâ³ öüîãî çàõ-
âîðþâàííÿ ëåæàòü ãåìîöèðêóëÿòîðí³ ïîðóøåííÿ
ìàòêîâî-ïëàöåíòàðíî-ôåòàëüíîãî êîìïëåêñó. Ïðî
öå ïèñàëè â ñâî¿õ ïðàöÿõ ùå íàø³ â³ò÷èçíÿí³ êîðè-
ôå¿: àêàäåì³êè À.Ï. Í³êîëàºâ ³ Â.². Ãðèùåíêî. Ïàòî-
ãåíåç ïðååêëàìïñ³¿, íåçâàæàþ÷è íà óñ³ çóñèëëÿ äîñ-
ë³äíèê³â, âèâ÷åíèé ùå äàëåêî íå äî ê³íöÿ, òîìó
ãîâîðèòè ïðî ïàòîãåíåòè÷íó òåðàï³þ öüîãî ñòàíó, ç
òî÷êè çîðó äîêàçîâî¿ ìåäèöèíè – ïåðåä÷àñíî. Åôåê-
òèâí³ñòü ë³êóâàííÿ ïðååêëàìïñ³¿ äîâåäåíà ò³ëüêè ó
â³äíîøåíí³ ïåðåðèâàííÿ âàã³òíîñò³ òà ââåäåííÿ
ñ³ð÷àíîêèñëîãî ìàãí³þ äëÿ ñåäàòèâíîãî, ïðîòèñó-
äîìíîãî ³ ã³ïîòåíçèâíîãî åôåêòó. Òîìó, ÿê áà÷èìî,
ïðîáëåì áóëî áàãàòî, à çàëèøàºòüñÿ – íå ìåíøå.

Ïðè äîíîøåí³é âàã³òíîñò³ ³ ñâîº÷àñí³é ä³àãíîñ-
òèö³ ïðååêëàìïñ³¿ âèíèêàº äåùî ìåíøå ïèòàíü – çà-
ãàëüíîïðèéíÿòîþ òàêòèêîþ º ãîñï³òàë³çàö³ÿ òà íå-
ãàéíå ðîçðîäæåííÿ. À îñü ïðè íåäîíîøåí³é
âàã³òíîñò³ òà ðàíí³é ïðååêëàìïñ³¿ ïîñòàº äóæå ñåðé-

îçíà àêóøåðñüêà ïðîáëåìà. Àäæå â òàêîìó âèïàäêó
ó àêóøåð³â âèíèêàº ö³ëêîì îá´ðóíòîâàíå áàæàííÿ
ïðîëîíãóâàòè âàã³òí³ñòü äî ìîìåíòó äîñòàòíüî¿ çð³-
ëîñò³ ëåãåí³â ïëîäà ³ îòðèìàòè æèòòºçäàòíó äèòèíó.

ßê äîâãî ìîæíà ïðîëîíãóâàòè âàã³òí³ñòü ïðè
ïðååêëàìïñ³¿?

Íà ÿê³ ïàðàìåòðè ãîìåîñòàçó ìîæíà ç óïåâíåí³-
ñòþ îð³ºíòóâàòèñü ç ìåòîþ âèçíà÷åííÿ òÿæêîñò³
ïðååêëàìïñ³¿ òà òåðì³í³â ïðîëîíãàö³¿ âàã³òíîñò³?

 ×è äîñòàòíüî ïðîâåäåííÿ îäíîðàçîâî¿ ïðîô³ëàê-
òèêè ðåñï³ðàòîðíîãî äèñòðåñ-ñèíäðîìó (ÐÄÑ) êîð-
òèêîñòåðî¿äàìè äåêñàìåòàçîíîì àáî áåòàìåòà-
çîíîì?

ßê îö³íèòè åôåêòèâí³ñòü ö³º¿ ïðîô³ëàêòèêè?
×è º ñåíñ ðèçèêóâàòè ñòàíîì çäîðîâ’ÿ ìàòåð³ ïðè

ïðîëîíãàö³¿ âàã³òíîñò³, ÿêùî ïðîãíîç äëÿ ïëîäà
ìîæå íå ïîêðàùèòèñü? Àäæå ³ñíóþòü ðîáîòè, ó
ÿêèõ ïîêàçàíî, ùî ñô³íãîì³ºë³í ïî÷èíàº ïåðåâàæà-
òè íàä ëåöèòèíîì ò³ëüêè ïðè äâîðàçîâ³é ïðîô³ëàê-
òèö³ ÐÄÑ ³ç ³íòåðâàëîì â 1-2 òèæí³.

ÄÎ ÏÈÒÀÍÍß ÏÐÎ ÏÀÒÎÃÅÍÅÇ ÏÐÅÅÊËÀÌÏÑ²¯
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ßêèé ìåòîä ðîçðîäæåííÿ º íàéá³ëüø äîö³ëüíèì
â ³íòåðåñàõ ìàòåð³ òà ïëîäó é çà ÿêèõ îáñòàâèí? ×è
³ñíóþòü îá´ðóíòîâàí³ ìåòîäè ïðîãíîçóâàííÿ òà
ïðîô³ëàêòèêè? Àëãîðèòì ³íòåíñèâíî¿ òåðàï³¿?

Ùîá îòðèìàòè â³äïîâ³ä³ íà ö³ ïèòàííÿ, âåñü íàó-
êîâèé ³ ïðàêòè÷íèé àêóøåðñüêèé ñâ³ò íàìàãàþòüñÿ
ðîç³áðàòèñü ó íàéòîíê³øèõ ìåõàí³çìàõ ðîçâèòêó
ïðååêëàìïñ³¿ – ñêëàäíîãî, áàãàòîëàíêîâîãî âåëèêî-
ãî àêóøåðñüêîãî ñèíäðîìó.

Ìåòà: àíàë³ç ìîæëèâèõ ïðè÷èí ³ ìåõàí³çì³â ðîç-
âèòêó ïðå åêëàìïñ³¿.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Îãëÿä íàóêîâèõ ïóáë³êàö³é â ì³æíàðîäíèõ åëåê-
òðîííèõ íàóêîìåòðè÷íèõ áàçàõ äàíèõ PubMed,
Embase ³ Scopus çà êëþ÷îâèìè ñëîâàìè çà òåðì³í 7
ðîê³â (2011-2017 ðð) â ïîð³âíÿíí³ ç ðåçóëüòàòàìè
âëàñíèõ äîñë³äæåíü ì³êðîãåìîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñ-
ëà ïëàöåíòè (ñóïðàâ³òàëüíà êîíòàêòíà ì³êðîñêîï³ÿ)
³ øèéêè ìàòêè (ïðèæèòòºâà êîíòàêòíà ì³êðîñêîï³ÿ)
ïðè ïðååêëàìïñ³¿ (êîíòàêòíèé êîëüïîì³êðîñêîï
Reichert(Austria).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Íà ñüîãîäí³øí³é äåíü âñå á³ëüøà ê³ëüê³ñòü äîñë-
³äíèê³â çâåðòàº óâàãó íà òàê çâàíèé «ñòðåñ åíäîï-
ëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìó ñèíöèò³îòðîôîáëàñòó» â
ïàòîãåíåç³ ïðååêëàìïñ³¿ [1].

Åíäîïëàçìàòè÷íèé ðåòèêóëóì (ÅÏÐ) – âåëèêà
ìåìáðàííà îðãàíåëà, ÿêà â³ä³ãðàº ãîëîâíó ðîëü ó
æèòòºçàáåçïå÷åíí³ êë³òèíè. Äî ¿¿ ôóíêö³é â³äíîñÿòü-
ñÿ ñèíòåç ³ ìîäèô³êàö³ÿ á³ëê³â, ñòåðî¿ä³â, ó÷àñòü ó
ïîáóäîâ³ âíóòð³øíüîêë³òèííèõ ìåìáðàí, ó÷àñòü ó
áàãàòüîõ ñèãíàëüíèõ øëÿõàõ, ùî ðåãóëþþòü åêñïðå-
ñ³þ ãåí³â ³ àïîïòîç.

Ñòðåñ ÅÏÐ ïðè ïðååêëàìïñ³¿, ñêîð³ø çà âñå, îáó-
ìîâëåíèé ³øåì³ºþ ³ ðåïåðôóç³ºþ íà òë³ ïàòîëîã³¿
ñï³ðàëüíèõ àðòåð³é åíäîìåòð³þ, ÿêà, â ñâîþ ÷åðãó,
îáóìîâëåíà ¿õ íåäîñòàòíüîþ ãåñòàö³éíîþ êîíâåð-
ñ³ºþ, âíàñë³äîê íåïîâíî¿ ³íâàç³¿ òðîôîáëàñòà (ðèñ. 1).

Åíäîïëàçìàòè÷íèé ðåòèêóëóì ñèíöèò³îòðîôîá-
ëàñòó òàêîæ ñèíòåçóº øèðîêèé ñïåêòð ôàêòîð³â ðîñ-
òó, ÿê ïðîàíã³îãåííèõ (ïðîòå¿íè ðîñòó ïëàöåíòè ³
åíäîòåë³þ ñóäèí), òàê ³ àíòèàíã³îãåííèõ (ðîç÷èííà
FMS-ïîä³áíà òèðîçèíê³íàçà òà åíäîãë³í). Äèñáàëàíñ
öèõ ôàêòîð³â ïðèçâîäèòü äî åíäîòåë³àëüíî¿ äèñ-
ôóíêö³¿ [7].

Ïðè ïîøêîäæåíí³ åíäîòåë³îöèò³â âèâ³ëüíÿþòüñÿ
àíòèàíã³îãåíí³ ïðîòå¿íè, ùî çâ’ÿçóþòü ôàêòîð ðîñòó
åíäîòåë³þ ñóäèí, ³, éìîâ³ðíî, ïðèçâîäÿòü äî íåïîâ-
íîö³ííîãî ãåñòàö³éíîãî ðåìîäóëþâàííÿ ñï³ðàëüíèõ
àðòåð³é [5].

Ç íàñòàííÿì âàã³òíîñò³ ñï³ðàëüí³ àðòåð³îëè ìàò-
êè, ïî ÿêèõ íàäõîäèòü êðîâ äî ïëîäó, ùî ðîçâè-
âàºòüñÿ, êîðîòøàþòü, ðîçøèðþþòüñÿ â ì³ðó ï³äâè-
ùåííÿ ìåòàáîë³÷íèõ ïîòðåá ïëîäà. Ïðè âàã³òíîñò³,
óñêëàäíåíî¿ ïðååêëàìïñ³ºþ, ö³ çì³íè ñóäèííîãî
ðóñëà ìàòêè íå â³äïîâ³äàþòü çðîñòàííþ ïëîäà,

iíòåíñèâí³ñòü êðîâîòîêó ñïîâ³ëüíþºòü-
ñÿ, ïë³ä â³ä÷óâàº ³øåì³þ ³ ã³ïîêñ³þ.
Ïðè÷îìó ö³ çì³íè çáåð³ãàþòüñÿ ïðîòÿ-
ãîì âñ³º¿ âàã³òíîñò³ ³ íå çàëåæàòü â³ä
òåðì³íó âàã³òíîñò³. Ó â³äïîâ³äü íà çì³íè
â ïëàöåíòàðíî-ïëîäîâîìó êîìïëåêñ³ àê-
òèâóºòüñÿ âèêèä âàçîàêòèâíèõ àì³í³â â
³íòåðâ³ëüîçíèé ïðîñò³ð ç ïîïàäàííÿì â
ì³êðîöèðêóëÿòîðíèé êðîâîò³ê ìàòêè.

Ïîñòêàï³ëÿðí³ ñóäèíè á³ëüø ñïðèé-
íÿòëèâ³ äî àäðåíåðã³÷íèõ ñòèìóë³â, à
ïðå êàï³ëÿðí³, â ïåðøó ÷åðãó – äî ä³¿
òêàíèííèõ ìåòàáîë³ò³â. Ïðè ïðååê-
ëàìïñ³¿ ìîæå âèíèêàòè ñò³éêå ï³äâèùåí-
íÿ ïîñòêàï³ëÿðíîãî îïîðó â ïîºäíàíí³ ç³
çíèæåíèì ï³ä âïëèâîì òêàíèííèõ ìåòà-
áîë³ò³â (ëàêòàò, ÀÄÔ) ïðåêàï³ëÿðíîãî
îïîðó. Îñòàííº, â ñâîþ ÷åðãó, âèêëèêàº
ï³äâèùåííÿ êàï³ëÿðíîãî òèñêó ³ òðàíñ-
ñóäàö³þ ð³äêî¿ ÷àñòèíè êðîâ³ â ïåðèâàñ-
êóëÿðíèé ïðîñò³ð ç íàñòóïíèì ðîçâèò-
êîì ã³ïîâîëåì³¿. Âèíèêàº çàñò³é êðîâ³ â
ì³êðîãåìîöèðêóëÿòîðíîìó ðóñë³, ñóïðî-
âîäæóºòüñÿ ðîçâèòêîì ã³ïîêñ³¿, êîàãóëÿ-
ö³éíèìè ³ ìåòàáîë³÷íèìè ïîðóøåííÿìè.

Íå âèêëþ÷åíà ìîæëèâ³ñòü çâ’ÿçêó
ïðååêëàìïñ³¿ ç ïîñèëåííÿì çàïàëüíî¿Ðèñ.1. Ãåñòàö³éíà ïåðåáóäîâà òðîôîáëàñòà (Âåíöê³âñüêèé Á.Ì., 2018)

Âåíöê³âñüêèé Á.Ì., Æåãóëîâè÷ Â.Ã.
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â³äïîâ³ä³: ð³âí³ öèðêóëþþ÷îãî ôàêòîðà íåêðîçó
ïóõëèí òà ³íòåðëåéê³í³â ïðè ïðååêëàìïñ³¿ ï³äâè-
ùåí³. Ö³ ïðîçàïàëüí³ öèòîê³íè âèêëèêàþòü àêòèâà-
ö³þ êë³òèí åíäîòåë³þ, ïîñèëþþ÷è ñòðåñ ÅÏÐ. Âè-
êèä ìîëåêóëÿðíèõ ïðîäóêò³â àïîïòîçó ç ïîâåðõí³
ñèíöèò³îòðîôîáëàñòó ïðèçâîäèòü äî ïîäðàçíåííÿ
åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí ³ àêòèâàö³¿ ïðîçàïàëüíî¿
â³äïîâ³ä³.

Óñ³ âèùåçàçíà÷åí³ çì³íè, âèÿâëåí³ ð³çíèìè àâòî-
ðàìè, ïîñèëþþòü ïîðóøåííÿ ãåñòàö³éíîãî ðåìîäó-
ëþâàííÿ ñï³ðàëüíèõ àðòåð³é. Â ðåçóëüòàò³ ðîçâè-
âàºòüñÿ ïàòîëîã³÷íèé ñòàí «³íòåíñèâíèé êðîâîò³ê /
ï³äâèùåíèé òèñê», ùî â ñï³ðàëüíèõ àðòåð³ÿõ ç íåçà-
ê³í÷åíîþ ãåñòàö³éíîþ ïåðåáóäîâîþ ïðèçâîäèòü äî
ãåìîäèíàì³÷íîãî ñòðåñó åíäîòåë³þ [8].

Âñ³ ö³ çì³íè, ÿê íàñë³äîê ñòðåñó ÅÏÐ ñèíöèò³îò-
ðîôîáëàñòó, ïðèçâîäÿòü äî ïîðóøåííÿ ïëàöåíòàð-
íî¿ öèðêóëÿö³¿ (ðèñ. 2).

Îäíàê âæå º ïîâ³äîìëåííÿ ïðî âòðàòó ãîìåîñòà-
çó åíäîïëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìó â åíäîòåë³àëüíèõ
êë³òèíàõ ñóäèí ïóïîâèíè [1], òîáòî ñâ³ä÷åííÿ, ùî
ñòðåñ ÅÏÐ ïðè ïðååêëàìïñ³¿  íå îáìåæóºòüñÿ ëèøå
ïëàöåíòîþ.

ªäèíîþ äîñòóïíîþ äëÿ â³çóàëüíîãî êîíòðîëþ
÷àñòèíîþ ìàòêîâî-ïëàöåíòàðíîãî êîìïëåêñà äëÿ
íå³íâàçèâíîãî ñïîñòåðåæåííÿ º øèéêà ìàòêè.

Ñóäèíí³ çì³íè, âèÿâëåí³ ïðè äèíàì³÷í³é êîí-
òàêòí³é ì³êðîñêîï³¿ øèéêè ìàòêè ï³ä ÷àñ âàã³òíîñò³,
â³ääçåðêàëþþòü íàïðàâëåí³ñòü ïàòîëîã³÷íîãî ïðî-
öåñó ó âñüîìó ìàòêîâî-ïëàöåòàðíîìó êîìïëåêñ³.

Óí³ô³êîâàíà îäèíèöÿ ì³êðîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñ-
ëà ñêëàäàºòüñÿ ç ïåðôóç³éíîãî (ðåçèñòèâíîãî)
â³ää³ëó. Öå òåðì³íàëüí³ àðòåð³îëè, ìåòàðòåð³îëè ³
ïðåêàï³ëÿðíèé ñô³íêòåð, âîíè á³ëüø ñõèëüí³ äî ä³¿
òêàíèííèõ ìåòàáîë³ò³â.

Äàë³ – îáì³ííèé (íóòð³òèâíèé) â³ää³ë. Öå êàï³ëÿðè,
ïîñòêàï³ëÿðí³ âåíóëè ³, íàðåøò³, ºìí³ñíèé â³ää³ë –

êîëåêòîðí³ âåíóëè.  Ïîñòêàï³ëÿðí³ ñóäèíè á³ëüø
ñïðèéíÿòëèâ³ äî àäðåíåðã³÷íèõ ñòèìóë³â ³, â ïåðøó
÷åðãó, äî á-àäðåíåðã³÷íèõ, âðàõîâóþ÷è á³ëüø ãóñòó
ìåðåæó ¿õ ðåöåïòîð³â â ºìí³ñíîìó â³ää³ë³ ì³êðîöèð-
êóëÿö³¿.

Ïåðèôåðè÷íèé ñïàçì ïîñòêàï³ëÿðíèõ ñóäèí
ºìí³ñíîãî â³ää³ëó ñóïðîâîäæóºòüñÿ öèðêóëÿòîðíîþ
ã³ïîêñ³ºþ ç âèñõ³äíîþ ìåòàáîë³÷íîþ âàçîäèëàòà-
ö³ºþ (ðèñ. 2-Â; ðèñ. 3-Ä) ðåçèñòèâíîãî â³ää³ëó.
Ï³äâèùóºòüñÿ êàï³ëÿðíèé òèñê ³ òðàíññóäàö³ÿ ð³äêî¿
÷àñòèíè êðîâ³ â ïåðèâàñêóëÿðíîìó ïðîñòîð³, ñëàäæ,
çãóùåííÿ êðîâ³, óïîâ³ëüíåííÿ êðîâîòîêó (ðèñ. 3-Â,
Ã), óòâîðåííÿ àðòåð³îëî-âåíóëÿðíèõ àíàñòîìîç³â
(ðèñ. 3-Á), ãåìîêîàãóëÿö³éí³ ³ ìåòàáîë³÷í³ ïîðóøåííÿ.

Ñõåìàòè÷íî ïàòîãåíåç ïðååêëàìïñ³¿ ïðåäñòàâëå-
íèé íà ñõåì³ (ðèñ. 4).

Àëå íåìàº â³äïîâ³ä³ íà ãîëîâí³ ïèòàííÿ: ùî º
ïðè÷èíîþ âèÿâëåíèõ ñêëàäíèõ ìîðôîëîã³÷íèõ ³ ìå-
òàáîë³÷íèõ çì³í ïðè ïðååêëàìïñ³¿? ×îìó ïîðóøåíà
ãåñòàö³éíà ïåðåáóäîâà ñï³ðàëüíèõ àðòåð³é? Öå ñïàä-
êîâà ÷è íàáóòà ïàòîëîã³ÿ?

Äå ïåðâèííî âèíèêàþòü çì³íè: ó ìàòö³ ÷è âñå æ
ó ïëàöåíò³? ßêùî ïàòîëîã³ÿ ñï³ðàëüíèõ àðòåð³é áåðå
ñâ³é ïî÷àòîê ó ìàòö³, òî ìåõàí³çì ³øåì³¿, ã³ïîêñ³¿ òà
ðîçâèòêó ñòðåñó ÅÏÐ â ñèíöèò³îòðîôîáëàñò³ ñòàþòü
á³ëüø çðîçóì³ëèìè.

²ñíóþòü îá’ºêòèâí³ êðèòåð³¿ ïðîãíîçó ïðååê-
ëàìïñ³¿ â àñïåêò³ âèíèêíåííÿ ³ ïîñèëåííÿ òÿæêîñò³
ñòàíó. Äî íèõ â³äíîñÿòü íàñòóïí³:

1. Çá³ëüøåííÿ âì³ñòó α -ôåòîïðîòå¿íó ³ ³íã³á³íó â
êðîâ³ ìàòåð³ – âêàçóº íà äîñèòü âèñîêèé ðèçèê âè-
íèêíåííÿ ïðååêëàìïñ³¿.

2. Ïîäîöèòóð³ÿ. Â îñòàíí³ ðîêè ç’ÿâèëèñÿ åêñïå-
ðèìåíòàëüí³ òà êë³í³÷í³ ðîáîòè, ÿê³ âñòàíîâèëè íà-
ÿâí³ñòü ò³ñíîãî çâ’ÿçêó ì³æ àëüáóì³íóð³ºþ òà ñòðóê-
òóðíî-ôóíêö³îíàëüíèìè ïîðóøåííÿìè â ïîäîöèòàõ.
Âòðàòà ïîäîöèò³â (ïðîäóöåíò³â ñóäèííîãî åíäîòåë³-

Ðèñ. 2. Ñóïðàâ³òàëüíà êîíòàêòíà ì³êðîñêîï³ÿ ïëàöåíòè (âëàñí³ äîñë³äæåííÿ)
À. Íîðìàëüíà ñòðóêòóðà ñóäèí òåðì³íàëüíî¿ âîðñèíè ïëàöåíòè

Á. Äîäàòêîâèé ãðóïîâèé ð³ñò ñóäèí òåðì³íàëüíèõ âîðñèí (ïî÷àòêîâ³ ðîçëàäè)
Â. Âèðàæåíà äèëÿòàö³ÿ ñóäèí òåðì³íàëüíèõ âîðñèí (òÿæê³ ðîçëàäè)

Ã. Âòðàòà ôîðìè âîðñèí, ô³áðîç (òåðì³íàëüí³ ñóäèíí³ ðîçëàäè â êîòèëåäîí³)
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íî¿ ³ â³äñóòíîñò³ åôåêòó â³ä ïðîâåäåíî¿ ³íòåíñèâíî¿
òåðàï³¿ ïðîòÿãîì 24 ãîäèí – ðîçðîäæåííÿ, â çàëåæ-
íîñò³ â³ä àêóøåðñüêî¿ ñèòóàö³¿. Ïðè çð³ëèõ ïîëîãî-
âèõ øëÿõàõ – ïîëîãè per vias naturalis ³ç àäåêâàòíèì
çíåáîëþâàííÿì, ïðè íåãîòîâèõ – êåñàð³â ðîçòèí.
Ïðè á³ëüø ëåãêîìó ïåðåá³ç³ ïðååêëàìïñ³¿ äîïóñòèìå
ïðîëîíãóâàííÿ âàã³òíîñò³ ï³ä ñóâîðèì äèíàì³÷íèì
êîíòðîëåì çà ñòàíîì âàã³òíî¿ (ç ìåòîþ ïðîâåäåííÿ
ïðîô³ëàêòèêè ÐÄ-ñèíäðîìó íîâîíàðîäæåíîãî),
ï³ñëÿ ÷îãî âèð³øóþòü ïèòàííÿ ðîçðîäæåííÿ [3].

Ç ìîìåíòó âèíèêíåííÿ ã³ïîâîëåì³¿, à â ì³êðî-
ãåìîöèðêóëÿòîðíîìó ðóñë³ ìàòêè ³ ïëàöåíòè ìîæå
äåïîíóâàòèñÿ äîñèòü âåëèêèé îá’ºì êðîâ³, ðîçâè-
âàºòüñÿ äðóãå êîëî ïàòîãåíåçó ïðååêëàìïñ³¿ iç çàëó-
÷åííÿì ïîðóøåíü ðåíàëüíîãî, ìîçêîâîãî, ïå÷³íêî-
âîãî êðîâîòîêó ³ âèíèêíåííÿì ïîë³îðãàííî¿
äèñôóíêö³¿. Ç ìåòîþ âèçíà÷åííÿ òàêòèêè âåäåííÿ
âàã³òíîñò³ ³ ïîëîã³â ïðè ïðååêëàìïñ³¿, âàæëèâèì º
âèçíà÷åííÿ ñòóïåíÿ òÿæêîñò³.

Ïðè öüîìó ñë³ä ïàì’ÿòàòè, ùî òð³àäà Öàíãåíìåé-
ñòåðà  íå â³äîáðàæàº âåñü êîìïëåêñ çì³í ïðè ïðååê-
ëàìïñ³¿:

à) íàáðÿêè íå º ïîêàçíèêîì òÿæêîñò³ ïðååê-
ëàìïñ³¿;

á) ï³äéîì ñèñòîë³÷íîãî òèñêó º êîìïåíñàòîðíîþ
ðåàêö³ºþ, ùî çàáåçïå÷óº äîñòàâêó êðîâ³ äî ïëîäó â
óìîâàõ ã³ïîêñ³¿;

â) ïîêàçíèê á³ëêà â ñå÷³ îá’ºêòèâíèé ò³ëüêè ïðè
éîãî âèçíà÷åíí³ â äîáîâ³é ê³ëüêîñò³ ñå÷³;

ã) ³íòåðâàë ÷àñó ì³æ ïðååêëàìïñ³ºþ ëåãêîãî ñòó-
ïåíÿ, òÿæêîãî ñòóïåíÿ ³ äî åêëàìïñ³¿ ìîæå áóòè
äóæå êîðîòêèì, íåçâàæàþ÷è íà ïðîâåäåíó òåðàï³þ,
³ âàæêî ïðîãíîçîâàíèì;

ä) ñóäîìè ìîæóòü íå çàëåæàòè â³ä òÿæêîñò³
ã³ïåðòåíç³¿, âèíèêàòè ïðè â³äñóòíîñò³ ãiïåððåôëåê-
ñi¿, ãîëîâíîãî áîëþ ³ çì³í çîðó.

Ó çâ’ÿçêó ç öèì á³ëüø ðàö³îíàëüíèì º âèçíà÷åí-
íÿ ìîìåíòó íåîáõ³äíîñò³ ðîçðîäæåííÿ (òàáë.).

Ðèñ. 3. Ïðèæèòòºâà êîíòàêòíà ì³êðîñêîï³ÿ øèéêè ìàòêè (âëàñí³ ñïîñòåðåæåííÿ)
À. Ô³ç³îëîã³÷íèé êðîâîò³ê (àðòåð³ÿ, âåíà)

Á. Àðòåð³î-âåíóëÿðíèé àíàñòîìîç (êîìïåíñàòîðíî-ïðèñòîñóâàëüí³ çì³íè)
Â. Ñïàçì-äèëÿòàö³ÿ, áóñèíîïîä³áíèé êðîâîò³ê (òÿæêà ïðååêëàìïñ³ÿ)
Ã. Ñåêâåñòðàö³ÿ êðîâ³, ì³êðîòðîìáè, äèëàòàö³ÿ (òÿæêà ïðååêëàìïñ³ÿ)

Ä. Òîòàëüíà äèëÿòàö³ÿ âñ³õ ñóäèí, ìàÿòíèêîïîä³áíèé êðîâîò³ê (òÿæêà ïðååêëàìïñ³ÿ)
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àëüíîãî ôàêòîðó ðîñòó) ³, â³äïîâ³äíî, ¿õ ïîÿâà ó
ñå÷³, ñâ³ä÷èòü ïðî ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿ íèðîê [4].
×óòëèâ³ñòü êðèòåð³þ – 90 %, ñïåöèô³÷í³ñòü – 50 %.

3. Ñï³ââ³äíîøåííÿ ïðîàíã³îãåííîãî ôàêòîðà ðîñ-
òó ïëàöåíòè (PlGF) äî àíòèàíã³îãåííîãî ôàêòîðó
åíäîãë³íó â ïîºäíàíí³ ç ïîêàçíèêîì ïóëüñàö³éíîãî
³íäåêñó ìàòêîâî¿ àðòåð³¿. Êðèòåð³é ìàº 100 % ÷óò-
ëèâ³ñòü ³ 100 % ñïåöèô³÷í³ñòü, ïðè÷îìó ÿê äëÿ ïðî-
ãíîçó, òàê ³ äëÿ ïåðåäáà÷åííÿ ïîñèëåííÿ òÿæêîñò³
ïðååêëàìïñ³¿ [2].

Àêóøåðñüêà òàêòèêà ïðè òÿæê³é ïðååêëàìïñ³¿ çà-
ëèøàºòüñÿ íåçì³ííîþ: ïðè ñòàá³ëüíîìó ñòàí³ âàã³ò-

Ðèñ.4. Ñõåìà ³ìîâ³ðíîãî ïàòîãåíåçó ïðååêëàìïñ³¿
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²íòåíñèâíà òåðàï³ÿ ïðååêëàìïñ³¿ – öå îêðåìå ïè-
òàííÿ, ùî º ïðåðîãàòèâîþ àíåñòåç³îëîã³â. Õî÷åìî
ò³ëüêè ï³äêðåñëèòè, ùî ³íòåíñèâíà òåðàï³ÿ áåç
³íòåíñèâíîãî ñïîñòåðåæåííÿ – íåìîæëèâà, òîìó
ë³êóâàííÿ, âåäåííÿ âàã³òíîñò³ òà ïîëîã³â ìàº ïðîõî-
äèòè ëèøå ó ñòàö³îíàðàõ ²²² ð³âíÿ. ²ñíóþòü ñïðîáè
ë³êóâàííÿ ïðååêëàìïñ³¿ àöåòèëñàë³öèëîâîþ êèñëî-
òîþ, ìàëèìè äîçàìè íèçüêîìîëåêóëÿðíîãî ãåïàðè-
íó, äîíàòîðàìè îêñèäó àçîòó, îäíàê âñ³ ö³ ìåòîäè
ìàëîåôåêòèâí³ ³ íåäîêàçîâ³.

Âàðòî òàêîæ çàçíà÷èòè, ùî ç’ÿâèëèñÿ äîñë³äæåí-
íÿ, â ÿêèõ ïðè òÿæê³é ïðååêëàìïñ³¿ ³ íåäîíîøåí³é
âàã³òíîñò³ ðîç÷èííà FMS-ïîä³áíà òèðîçèíê³íàçà-1
(àíòèàíã³îãåííèé ôàêòîð) âèäàëÿëàñÿ ç êðîâîòîêó çà
äîïîìîãîþ åêñòðàêîðïîðàëüíîãî àôåðåçó. Ïðè öüî-
ìó âäàëîñÿ ïðîëîíãóâàòè âàã³òí³ñòü ³ çíèçèòè
òÿæê³ñòü ïðååêëàìïñ³¿ [6].

Òàêèì ÷èíîì, çàëèøàºòüñÿ ùå áàãàòî ïèòàíü
ùîäî íàéòîíê³øèõ ìåõàí³çì³â ðîçâèòêó ñêëàäíîãî,
áàãàòîëàíêîâîãî âåëèêîãî àêóøåðñüêîãî ñèíäðîìó
ïðååêëàìïñ³ÿ. Àëå ùîð³÷íî àêóøåðñüêå ñï³âòîâàðè-
ñòâî ñï³ëüíî îòðèìóº íîâó íàóêîâó ³íôîðìàö³þ, ÿêà
äîçâîëÿº îáãðóíòóâàòè  ïðîãíîçóâàííÿ, ïðîô³ëàêòè-
êó öüîãî ïàòîëîã³÷íîãî ñòàíó, òà óäîñêîíàëèòè
àëãîðèòì ³íòåíñèâíî¿ òåðàï³¿.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Êðèòåð³ÿìè ïðîãíîçó ïðååêëàìïñ³¿ º çá³ëüøåííÿ
âì³ñòó α -ôåòîïðîòå¿íó ³ ³íã³á³íó â êðîâ³ ìàòåð³;
ïîäîöèòóð³ÿ; ñï³ââ³äíîøåííÿ ïðîàíã³îãåííîãî ôàê-
òîðà ðîñòó ïëàöåíòè PlGF äî àíòèàíã³îãåííîãî ôàê-
òîðó åíäîãë³íó â ïîºäíàíí³ ç ïîêàçíèêîì ïóëüñàö³é-
íîãî ³íäåêñó ìàòêîâî¿ àðòåð³¿.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êò ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
ñòàòò³.

Äæåðåëî ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîì³ðö³éíî¿ îðãàí³çàö³¿.
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Àêòóàëüíîñòü. Äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè íå ñóùåñòâóåò ïàòîãåíåòè÷åñêè îáîñíîâàííîãî ëå÷åíèÿ ïðåýêëàìïñèè â ñâÿçè ñ
òåì, ÷òî íå âûÿñíåíû äî êîíöà ýòèîëîãèÿ è ïàòîãåíåç ýòîãî ïàòîëîãèè. Ïîýòîìó àíàëèç âîçìîæíûõ ïðè÷èí è ìåõàíèçìîâ
ðàçâèòèÿ ïðåýêëàìïñèè ÿâëÿåòñÿ àêòóàëüíîé ïðîáëåìîé, ïîñêîëüêó ïîìîæåò èçáðàòü ïðàâèëüíóþ òàêòèêó âåäåíèÿ áåðåìåí-
íûõ ñ ïðåýêëàìïñèåé.

Öåëü: àíàëèç âîçìîæíûõ ïðè÷èí è ìåõàíèçìîâ ðàçâèòèÿ ïðåýêëàìïñèè.
Ìàòåðèàë è ìåòîäû. Îáçîð íàó÷íûõ ïóáëèêàöèé â ìåæäóíàðîäíûõ ýëåêòðîííûõ íàóêîìåòðè÷åñêèõ áàçàõ äàííûõ

PubMed, Embase è Scopus ïî êëþ÷åâûì ñëîâàì çà 7 ëåò (2011-2017 ãã) â ñðàâíåíèè ñ ðåçóëüòàòàìè ñîáñòâåííûõ èññëåäîâà-
íèé ìèêðîãåìîöèðêóëÿòîðíîãî ðóñëà ïëàöåíòû (ñóïðàâèòàëüíàÿ êîíòàêòíàÿ ìèêðîñêîïèÿ) è øåéêè ìàòêè (ïðèæèçíåííàÿ
êîíòàêòíàÿ ìèêðîñêîïèÿ) ïðè ïðåýêëàìïñèè (êîíòàêòíûé êîëüïîìèêðîñêîï Reichert (Austria).

Ðåçóëüòàòû. Ñòðåññ ýíäîïëàçìàòè÷åñêîãî ðåòèêóëóìà (ÝÏÐ) ïðè ïðåýêëàìïñèè îáóñëîâëåí èøåìèåé è ðåïåðôóçèåé íà
ôîíå ïàòîëîãèè ñïèðàëüíèõ àðòåðèé ýíäîìåòðèÿ, êîòîðàÿ, â ñâîþ î÷åðåäü, ïðåäîïðåäåëåíà èõ íåäîñòàòî÷íîé ãåñòàöèîííîé
êîíâåðñèåé, êàê ñëåäñòâèå íåïîëíîé èíâàçèè òðîôîáëàñòà. ÝÏÐ ñèíöèòèîòðîôîáëàñòà ñèíòåçèðóåò øèðîêèé ñïåêòð ôàêòîðîâ
ðîñòà, êàê ïðîàíãèîãåííûõ (ïðîòåèíû ðîñòà ïëàöåíòû è ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ), òàê è àíòèàíãèîãåííûõ (ðàñòâîðèìàÿ FMS-îá-
ðàçíàÿ òèðîçèíêèíàçà è ýíäîãëèí). Äèñáàëëàíñ ýòèõ ôàêòîðîâ ïðèâîäèò ê ýíäîòåëèàëüíîé äèñôóíêöèè. Ïðè ïîâðåæäåíèè ýí-
äîòåëèîöèòîâ îñâîáîæäàþòñÿ àíòèàíãèîãåííûå ïðîòåèíû, êîòîðûå ñâÿçûâàþò ôàêòîð ðîñòà ýíäîòåëèÿ ñîñóäîâ è ïðèâîäÿò ê
íåïîëíîöåííîìó ãåñòàöèîííîìó ðåìîäóëèðîâàíèþ ñïèðàëüíûõ àðòåðèé. Ïîýòîìó èçìåíåíèÿ ñîñóäèñòîãî ðóñëà ìàòêè íå
ñîîòâåòñòâóþò óâåëè÷åíèþ ðîñòà ïëîäà, èíòåíñèâíîñòü êðîâîòîêà çàìåäëÿåòñÿ, ïëîä îùóùàåò èøåìèþ è ãèïîêñèþ. Â îòâåò
íà èçìåíåíèÿ â ïëàöåíòàðíî-ïëîäîâîì êîìïëåêñå àêòèâèðóåòñÿ âûáðîñ âàçîàêòèâíûõ àìèíîâ â èíòåðâèëë¸çíîå ïðîñòðàíñòâî
ñ ïîñòóïëåíèåì â ìèêðîöèðêóëÿòîðíûé êðîâîòîê ìàòêè. Óäàëîñü ïðîëîíãèðîâàòü áåðåìåííîñòü è ñíèçèòü òÿæåñòü ïðåýêëàì-
ïñèè ïóòåì óäàëåíèÿ èç êðîâîòîêà ðàñòâîðèìîé FMS-îáðàçíîé òèðîçèíêèíàçû-1 (àíòèàíãèîãåííîãî ôàêòîðà) ñ ïîìîùüþ
ýêñòðàêîðïîðàëüíîãî àôåðåçà. Íå èñêëþ÷åíà âîçìîæíîñòü ñâÿçè ïðåýêëàìïñèè ñ óñèëåíèåì âîñïàëèòåëüíîãî îòâåòà: óðîâåíü
öèðêóëèðóþùåãî ôàêòîðà íåêðîçà îïóõîëè è èíòåðëåéêèíîâ ïðè ïðåýêëàìïñèè ïîâûøåíû.

Âûâîäû. Êðèòåðèÿìè ïðîãíîçà ïðåýêëàìïñèè ÿâëÿþòñÿ óâåëè÷åíèå ñîäåðæàíèÿ á-ôåòîïðîòåèíà è èíãèáèíà â êðîâè ìà-
òåðè, ïîäîöèòóðèÿ, ñîîòíîøåíèå ïðîàíãèîãåííîãî ôàêòîðà ðîñòà ïëàöåíòû PlGF ê àíòèàíãèîãåííîìó ôàêòîðó ýíäîãëèíó â
ñîâîêóïíîñòè ñ ïîêàçàòåëåì ïóëüñàöèîííîãî èíäåêñà ìàòî÷íîé àðòåðèè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïðåýêëàìïñèÿ, ñïèðàëüíûå àðòåðèè ýíäîìåòðèÿ, ãåñòàöèîííîå ðåìîäóëèðîâàíèå, èøåìèÿ, ñòðåññ ýíäî-
ïëàçìàòè÷åñêîãî ðåòèêóëóìà ñèíöèòèîòðîôîáëàñòà.

ON THE PATHOGENESIS OF PRE-ECLAMPSIA

Ventskovsky B.M., Zhegulovych V.G.

Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
v.zhegulovych@gmail.com

Relevance. To date, there is no pathogenetic treatment for pre-eclampsia because the etiology and pathogenesis of this pathology
are still poorly understood. Therefore, the analysis of possible causes and mechanisms of pre-eclampsia is an urgent problem, as it will
help to choose the right tactics for pregnant women with pre-eclampsia.

Objective: to analyze the possible causes and mechanisms of pre-eclampsia.
Materials and methods. Review of the scientific publications in the international electronic scientometric databases PubMed,

Embase and Scopus by keywords for a period of 7 years (2011-2017) and comparison of the obtained data with the results of own
studies dedicated to the microhemocirculatory bed of the placenta (supravital contact microscopy) and the uterine cervix (lifetime
contact microscopy) in pre-eclampsia (Reichert contact colpomicroscope (Austria).

Results. The endoplasmic reticulum stress (ER stress) in pre-eclampsia results from ischemia and reperfusion accompanied by the
endometrial pathology of spiral arteries, which in turn is caused by insufficient gestational conversion due to incomplete trophoblast
invasion. The ER stress of the syncytiotrophoblast synthesizes a wide range of growth factors, both proangiogenic (the placental and
vascular endothelial growth proteins) and antiangiogenic (soluble FMS-like tyrosine kinase and endoglin). An imbalance of these
factors leads to the endothelial dysfunction. When the endothelial cells are damaged, antiangiogenic proteins are released. They bind
the vascular endothelial growth factor and induce defective gestational remodeling of spiral arteries. Therefore, the changes, which
occur in the uterine vascular bed, are most likely to result in the fetal growth restriction as the intensity of blood flow slows down and
the fetus experiences ischemia and hypoxia. In response to the changes in the placental-fetal complex, the activation of the release of
vasoactive amines into the intervillous space with further invasion into the microcirculatory blood flow in the uterus is observed. We
managed to prolong pregnancy and reduce the severity of pre-eclampsia by removing soluble FMS-like tyrosine kinase-1
(antiangiogenic factor) due to extracorporeal apheresis. It is conceivable that pre-eclampsia can be linked to the increased
inflammatory response: circulating tumor necrosis factor and interleukin levels are increased in pre-eclampsia.

Conclusions. The criteria for predicting pre-eclampsia include an increase in the levels of á-fetoprotein and inhibin in the
maternal blood, podocyturia, the ratio of the proangiogenic growth factor of the placenta PlGF to the antiangiogenic factor of endoglin
in combination with measurements of the uterine artery pulsatility index.

Key words: pre-eclampsia, endometrial spiral arteries, gestational remodeling, ischemia, endoplasmic reticulum stress of the
syncytiotrophoblast.
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Ãîí÷àðóê ªâãåí Ãíàòîâè÷ – ÷ëåí-êîð. ÀÌÍ
ÑÐÑÐ (1984); àêàäåì³ê ÀÌÍ ÑÐÑÐ (1988); àêàäåì³ê
Ðîñ³éñüêî¿ ÀÌÍ (1991); àêàäåì³ê ÍÀÍ Óêðà¿íè
(1992); àêàäåì³ê ÍÀÌÍ ³ ÍÀÏÍ Óêðà¿íè (1993);
àêàäåì³ê Ì³æíàðîäíî¿ àêàäåì³¿ íàóê âèùî¿ øêîëè
(1995); àêàäåì³ê àêàäåì³¿ ïðèðîäíè÷èõ íàóê çàãàëüíî-
ðîñ³éñüêîãî îá’ºäíàííÿ â÷åíèõ (1995); àêàäåì³ê
Ïîëüñüêî¿ àêàäåì³¿ ìåäèöèíè (1997); àêàäåì³ê Âñå-
ñâ³òíüî¿ àêàäåì³¿ ìåäèöèíè Àëüáåðòà Øâåéöåðà
(1999). Äîêòîð ìåäè÷íèõ íàóê (1968), ïðîôåñîð
(1969), çàñëóæåíèé ä³ÿ÷ íàóêè ³ òåõí³êè ÓÐÑÐ
(1990), äâ³÷³ ëàóðåàò Äåðæàâíî¿ ïðåì³¿ Óêðà¿íè â ãà-
ëóç³ íàóêè ³ òåõí³êè (1997, 2002). Ë³êàð âèùî¿ êàòå-
ãîð³¿ (1968).

Íàðîäèâñÿ 7 ñ³÷íÿ 1930 ð. â ñåë³ Âåëèêèé Îñòðî-
æîê Õìåëüíèöüêîãî ðàéîíó Â³ííèöüêî¿ îáëàñò³ ó
áàãàòîä³òí³é ñåëÿíñüê³é ñ³ì’¿. Ó 1948 ðîö³ ïîñòóïèâ
íà ïåðøèé êóðñ ñàí³òàðíî-ã³ã³ºí³÷íîãî ôàêóëüòåòó
Êè¿âñüêîãî ìåäè÷íîãî ³íñòèòóòó, ÿêèé çàê³í÷èâ ç
â³äçíàêîþ ó 1954 ðîö³. Ó öüîìó æ ðîö³ ïîñòóïèâ äî
àñï³ðàíòóðè êàôåäðè çàãàëüíî¿ ã³ã³ºíè Êè¿âñüêîãî
ìåäè÷íîãî ³íñòèòóòó, äå ï³ä êåð³âíèöòâîì çàâ³äóâà-
÷à êàôåäðè ïðîôåñîðà Ï.². Áàðàííèêà âèêîíàâ êàí-
äèäàòñüêó äèñåðòàö³þ íà òåìó «Ê âîïðîñó ãèãèåíè-
÷åñêîé îöåíêè î÷èñòêè áûòîâûõ ñòî÷íûõ âîä íà
ïëîùàäêàõ ïîäçåìíîãî îðîøåíèÿ (ôèëüòðàöèè)».
Ï³ñëÿ çàê³í÷åííÿ àñï³ðàíòóðè â 1957 ð. Ì³í³ñòåð-
ñòâîì îõîðîíè çäîðîâ’ÿ áóâ íàïðàâëåíèé íà ðîáîòó
äî Òåðíîï³ëüñüêîãî ìåäè÷íîãî ³íñòèòóòó, äå çàñíó-
âàâ êàôåäðó ã³ã³ºíè ³ ïðîòÿãîì ðîêó áóâ ¿¿ çàâ³äóâà-
÷åì, à ç 1958 ïî 1961 ðð. ïðàöþâàâ àñèñòåíòîì ö³º¿
æ êàôåäðè. ª.Ã. Ãîí÷àðóê óñï³øíî çàõèñòèâ êàíäè-
äàòñüêó äèñåðòàö³þ. Âñÿ ïîäàëüøà ä³ÿëüí³ñòü
ª.Ã. Ãîí÷àðóêà ïîâ’ÿçàíà ç Êè¿âñüêèì ìåäè÷íèì
³íñòèòóòîì. Ç 1961 ïî 1964 ðð. â³í – àñèñòåíò êàôåä-
ðè êîìóíàëüíî¿ ã³ã³ºíè. Ç 1964 ïî 1968 ðð. – äîöåíò
ö³º¿ æ êàôåäðè. Ó 1968 ð. ª.Ã. Ãîí÷àðóê çàõèñòèâ
äîêòîðñüêó äèñåðòàö³þ íà òåìó «Ã³ã³ºí³÷íå âèâ÷åí-
íÿ ñèñòåì ì³ñöåâî¿ êàíàë³çàö³¿ ç îá´ðóíòóâàííÿì ñà-
í³òàðíèõ íîðì ¿õ ïðîåêòóâàííÿ òà åêñïëóàòàö³¿». Ó

öüîìó æ ðîö³ â³í îáèðàºòüñÿ çàâ³äóâà÷åì êàôåäðè
êîìóíàëüíî¿ ã³ã³ºíè Êè¿âñüêîãî ìåäè÷íîãî ³íñòèòó-
òó ³ ïðèçíà÷àºòüñÿ äåêàíîì ñàí³òàðíî-ã³ã³ºí³÷íîãî
ôàêóëüòåòó, îáîâ’ÿçêè ÿêîãî âèêîíóº äî 1979 ð. Ó
1984 ð. ïðèçíà÷àºòüñÿ ðåêòîðîì Êè¿âñüêîãî ìåäè÷-
íîãî ³íñòèòóòó (ç 1995 ð. – Íàö³îíàëüíîãî ìåäè÷íî-
ãî óí³âåðñèòåòó ³ìåí³ Î.Î. Áîãîìîëüöÿ) ³ ïðàöþº íà
ö³é ïîñàä³ äî ëèïíÿ 2003 ð. Ç 16 ëèïíÿ 2003 ð. àêà-
äåì³ê ª.Ã. Ãîí÷àðóê – ïî÷åñíèé ðåêòîð ³ çàâ³äóâà÷
êàôåäðè êîìóíàëüíî¿ ã³ã³ºíè òà åêîëîã³¿ ëþäèíè
Íàö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³âåðñèòåòó ³ìåí³
Î.Î. Áîãîìîëüöÿ.

Àâòîð ïîíàä 500 íàóêîâèõ ïðàöü, â òîìó ÷èñë³
45 ìîíîãðàô³é ³ ï³äðó÷íèê³â, ñåðåä ÿêèõ ïåðøå ³
ºäèíå ó Ðàäÿíñüêîìó Ñîþç³ «Ðóêîâîäñòâî ê ëàáîðà-
òîðíûì çàíÿòèÿì ïî êîììóíàëüíîé ãèãèåíå» (1977,
1982, 1990 ðð.); ï³äðó÷íèê «Îáùàÿ ãèãèåíà» (1992 ð.);
ï³äðó÷íèê «Çàãàëüíà ã³ã³ºíà» (1995 ð.); ï³äðó÷íèê
«Êîìóíàëüíà ã³ã³ºíà» (2003 ð.). Ðîçðîáèâ 15 âèíà-
õîä³â, á³ëüø í³æ 200 ã³ã³ºí³÷íèõ íîðìàòèâ³â ³ ìåòî-
äè÷íèõ äîêóìåíò³â.

ª.Ã. Ãîí÷àðóê çðîáèâ çíà÷íèé âíåñîê â îõîðîíó
çäîðîâ’ÿ íàñåëåííÿ òà ã³ã³ºíó íàâêîëèøíüîãî ñåðå-
äîâèùà øëÿõîì âèð³øåííÿ íàóêîâèõ ïðîáëåì: çà-
ïîá³ãàííÿ âèíèêíåííÿ åï³äåì³é êèøêîâèõ ³íôåêö³é
â³ðóñíîãî òà áàêòåð³àëüíîãî ïîõîäæåííÿ ³ ³íâàç³é;
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ªÂÃÅÍ ÃÍÀÒÎÂÈ× ÃÎÍ×ÀÐÓÊ – ÐÅÊÒÎÐ
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íàñåëåííÿ, çóìîâëåíèõ åêçîãåííèìè õ³ì³÷íèìè ðå-
÷îâèíàìè (ðàä³îíóêë³äàìè, ïåñòèöèäàìè, âàæêèìè
ìåòàëàìè, ì³íåðàëüíèìè äîáðèâàìè òà ³í.).

Öå äîçâîëèëî àêàäåì³êó ª.Ã. Ãîí÷àðóêó íàóêîâî
îá´ðóíòóâàòè ñîòí³ ã³ã³ºí³÷íèõ íîðìàòèâ³â, ïðàâèë,
ðåêîìåíäàö³é ç îõîðîíè çäîðîâ’ÿ íàñåëåííÿ, çàòâåð-
äæåíèõ Äåðæáóäîì ÑÐÑÐ ³ ÓÐÑÐ, ì³í³ñòåðñòâàìè
îõîðîíè çäîðîâ’ÿ ÑÐÑÐ ³ Óêðà¿íè, ÿê³ çàáåçïå÷óþòü
çâ³ëüíåííÿ ñò³÷íèõ âîä â³ä çáóäíèê³â êèøêîâèõ
³íôåêö³é ³ ³íâàç³é, ùî äîçâîëèëî çíèçèòè ð³âåíü çàç-
íà÷åíèõ çàõâîðþâàíü ñåðåä ñ³ëüñüêîãî íàñåëåííÿ â
12–13 ðàç³â.

ª.Ã. Ãîí÷àðóê ñòâîðèâ òåîð³þ, ìåòîäîëîã³þ ³
ïðèíöèïîâó ñõåìó ã³ã³ºí³÷íîãî íîðìóâàííÿ åêçîãåí-
íèõ õ³ì³÷íèõ ðå÷îâèí ó ´ðóíò³. Ö³ ïîëîæåííÿ çíàé-
øëè â³äîáðàæåííÿ â ðîçðîáëåíèõ íèì ³ éîãî ó÷íÿìè
«Ìåòîäè÷åñêèõ ðåêîìåíäàöèÿõ ïî óñòàíîâëåíèþ
ÏÄÊ õèìè÷åñêèõ âåùåñòâ â ïî÷âå» (1976), «Ìåòî-
äè÷åñêèõ ðåêîìåíäàöèÿõ ïî ãèãèåíè÷åñêîìó îáîñíî-
âàíèþ ÏÄÊ õèìè÷åñêèõ âåùåñòâ â ïî÷âå» (1982),
ìîíîãðàôèè «Ñàíèòàðíàÿ îõðàíà ïî÷âû îò çàãðÿç-
íåíèÿ õèìè÷åñêèìè âåùåñòâàìè» (1977), êå-
ð³âíèöòâ³ «Ãèãèåíè÷åñêîå íîðìèðîâàíèå õèìè÷åñ-
êèõ âåùåñòâ â ïî÷âå» (1986), ó ÷èñëåííèõ ñòàòòÿõ,
îïóáë³êîâàíèõ ó â³ò÷èçíÿí³é ³ çàðóá³æí³é ë³òå-
ðàòóð³.

Äëÿ åêñïåðèìåíòàëüíîãî âèâ÷åííÿ òîêñè÷íîñò³
ïåñòèöèä³â, âàæêèõ ìåòàë³â ³ ¿õ ñîëåé â óìîâàõ ³çî-
ëüîâàíî¿ ³ êîìá³íîâàíî¿ ä³¿ àêàäåì³êîì ª.Ã. Ãîí÷à-

ðóêîì çàïðîïîíîâàíà îðèã³íàëüíà ìîäåëüíà ñèñòå-
ìà «ìàòè-ïë³ä-íîâîíàðîäæåíèé».

ª.Ã. Ãîí÷àðóê ñòâîðèâ íàóêîâó øêîëó. Ñåðåä
ó÷í³â – 30 äîêòîð³â ³ 37 êàíäèäàò³â íàóê, ÿê³ ïðà-
öþþòü íå ëèøå â Óêðà¿í³, à ³ çà ¿¿ ìåæàìè.

ª.Ã. Ãîí÷àðóê áóâ ÷ëåíîì ïàòð³îòè÷íîãî ðóõó
«Ïóëüñ Óêðà¿íè», ÷ëåíîì Íàö³îíàëüíîãî Êîì³òåòó
ðàä³àö³éíîãî çàõèñòó Óêðà¿íè, ÷ëåíîì Êîì³òåòó ç
Äåðæàâíèõ ïðåì³é Óêðà¿íè â ãàëóç³ íàóêè ³ òåõí³êè;
÷ëåíîì ðåäàêö³éíèõ ðàä æóðíàë³â «Â³ñíèê ÍÀÌÍ
Óêðà¿íè», «Ë³êàðñüêà ñïðàâà», «Äîâê³ëëÿ òà çäîðî-
â’ÿ», «Â³ñíèê ã³ã³ºíè òà åï³äåì³îëîã³¿», «Óêðà¿í-
ñüêèé íàóêîâî-ìåäè÷íèé ìîëîä³æíèé æóðíàë», ðî-
ñ³éñüêèõ âèäàíü, æóðíàëó «Ãèãèåíà è ñàíèòàðèÿ».
Íåîäíîðàçîâî îáèðàâñÿ äåïóòàòîì Êè¿âñüêî¿ ì³ñü-
êî¿ Ðàäè íàðîäíèõ äåïóòàò³â.

ª.Ã. Ãîí÷àðóê ìàâ äåðæàâí³ íàãîðîäè: îðäåí
Çíàê Ïîøàíè (1976); Òðóäîâîãî ×åðâîíîãî Ïðàïîðà
(1986); Îðäåí Ñâÿòîãî Âîëîäèìèðà Àêàäåì³¿ íàóê
âèùî¿ øêîëè Óêðà¿íè (1995); Ïî÷åñíó â³äçíàêó ïðå-
çèäåíòà Óêðà¿íè (1996); Ì³æíàðîäíó çîëîòó ç³ðêó
Merit for Medicine (1998); Âåëèêó Çîëîòó ìåäàëü
Àëüáåðòà Øâåéöåðà (1999); Îðäåí êíÿçÿ ßðîñëàâà
Ìóäðîãî V ñòóïåíÿ (2000); Çîëîòó ç³ðêó Àëüáåðòà
Øâåéöåðà (2001); Îðäåí çà çàñëóãè ïåðåä Â³ò÷èç-
íîþ ²² ñòóïåí³ (2001); ïàì’ÿòíó ìåäàëü «10 ðîê³â
íåçàëåæíîñò³ Óêðà¿íè» (2002); Ïî÷åñíó Ãðàìîòó
Âåðõîâíî¿ Ðàäè Óêðà¿íè «Çà îñîáëèâ³ çàñëóãè ïåðåä
Óêðà¿íñüêèì íàðîäîì» (2002).

Ãîí÷àðóê ªâãåí Ãíàòîâè÷ ïîìåð 19.04.2004.






