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Резюме. Метою дослідження було покращити діагностику патологічних змін приток сафенових вен у 
пацієнтів із варикозною хворобою нижніх кінцівок шляхом дослідження їх біомеханічних властивостей. Для ре-
алізації поставленої мети обстежено 76 пацієнтів із варикозною хворобою нижніх кінцівок клінічного класу С2 
за класифікацією CEAP. Разом зі стандартизованим передопераційним ультразвуковим картуванням прицільно 
вимірювали діаметр й товщину стінки приток сафенових вен нижніх кінцівок та фіксували наявність у них ре-
флюксу. Після проведеної мініфлебектомії біомеханічні властивості міцності венозної стінки оцінювали на 
спеціально сконструйованому пристрої шляхом уніаксіального тесту на розрив. Середній діаметр приток стано-
вив 4,81 ± 1,5 мм, товщина стінки − 0,24 ± 0,1 мм, а середня міцність − 5,63 ± 3,31 Н. У 16 пацієнтів (21,1 %) 
досліджено вени, видалені із зовнішньої поверхні стегна, та у такої ж кількості − із зовнішньої поверхні гомілки, 
у 20 хворих (26,3 %) досліджено вени із внутрішньої поверхні стегна та у 24 осіб (31,6 %) − із внутрішньої по-
верхні гомілки. Встановлено сильний прямий кореляційний зв’язок між товщиною стінки досліджуваних вен і її 
міцністю (r = 0,76) та помірний зв’язок між діаметром і міцністю (r = 0,48). Виявлено статистично значущу різ-
ницю показників міцності залежно від анатомічної локалізації вен: найвищі параметри міцності зафіксовано у 
венах медіальної поверхні гомілки (8,63 ± 4,06 Н) та стегна (6,64 ± 1,56 Н), найнижчі у венах латеральної поверхні 
гомілки (4,11 ± 1,53 Н) та стегна (2,65 ± 0,69 Н) (p = 0,0021). Отримані результати підтверджують можливість 
використання ультразвукових параметрів (товщина та діаметр) як неінвазивні критерії оцінки міцності венозної 
стінки приток сафенових вен. Результати дослідження підкреслюють необхідність оцінки морфофункціональ-
ного стану приток поряд з основними сафеновими венами для персоналізації підходів до лікування пацієнтів із 
варикозною хворобою нижніх кінцівок.  

Ключові слова: варикозна хвороба, притоки сафенових вен, біомеханічні властивості, динамометрія. 

 
Вступ. Варикозна хвороба нижніх кінцівок 

(ВХНК) є одним із найпоширеніших захворювань, що 
вражає мільйони людей у всьому світі [1]. Зміна ве-
нозної гемодинаміки запускає каскад патогенетичних 
процесів, що приводять до структурних та функціо-
нальних змін стінки вен нижніх кінцівок, які проявля-
ються широким спектром клінічних симптомів. Вари-
козна трансформація венозної системи нижніх 
кінцівок є джерелом дискомфорту, болю, набряку, 
тромбозу, кровотечі та виразок, що призводить до 
негативного впливу на фізичні, психологічні та 
соціальні компоненти якості життя аж до втрати пра-
цездатності та розвитку інвалідності [2].  

Біомеханіка стінки вени насамперед визна-
чається поведінкою колагену й еластину та активністю 
гладком’язових клітин. Еластичні волокна забезпечу-
ють пружність вени при зниженні тиску, тоді як кола-
ген виявляє високу міцність при навантаженні. У 
пацієнтів з ВХНК змінюється склад волокон поза-
клітинного матриксу: знижений вміст колагену III 
типу заміщується патологічним колагеном типу I, а 
еластинові волокна різко зменшуються та стають 
фрагментованими й дезорганізованими, що зменшує 
здатність вени розтягуватися під тиском [3]. 

Для вивчення біомеханічних властивостей ве-
нозної стінки використовують низку методів, серед 
яких уніаксіальне та біаксіальне дослідження на 

розтягнення, трубчасті інфляційні тести та муль-
тирівневе моделювання структури стінки вени із 
врахуванням взаємодії колагенових і еластичних воло-
кон. Уніаксіальні тести проводяться шляхом поступо-
вого осьового розтягнення зразків вени до виникнення 
розриву, що дає змогу визначити міцність, граничну 
напругу та деформацію. Водночас при трубчастому ін-
фляційному тесті відрізок вени закріплюють у ка-
мерній системі, подають внутрішній тиск і будують 
криву «тиск-діаметр». Комбінація цих методів дозво-
ляє відтворити біомеханічну поведінку як здорової, 
так і варикозно зміненої вени [4]. Однак, основну 
увагу в більшості досліджень приділено стовбуру ве-
ликої або малої підшкірної вени, тимчасом як вари-
козно змінені притоки сафенових вен залишаються не 
достатньо вивченими. 

Мета дослідження − покращити діагностику 
патологічних змін приток сафенових вен у пацієнтів із 
варикозною хворобою нижніх кінцівок шляхом дослі-
дження їх біомеханічних властивостей. 

Об’єкт і методи дослідження. Для реалізації 
поставленої мети на клінічній базі кафедри хірургії 
післядипломної освіти та урології – ТОВ «Медичний 
центр «Доктор Царук»», упродовж 2024 року прове-
дено дослідження варикозно змінених венозних сег-
ментів приток сафенових вен у 76 пацієнтів із ВХНК 
клінічного класу С2 відповідно до класифікації CEAP 
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[5]. Перед операцією проводили ультразвукове ска-
нування венозної системи нижніх кінцівок на апараті 
Versana Active (GE Healthcare, США). Поруч зі стан-
дартизованим передопераційним картуванням 
прицільно вимірювали діаметр і товщину стінки при-
ток сафенових вен та фіксували наявність у них ре-
флюксу. Ми висунули гіпотезу, що міцність венозної 
стінки відрізняється залежно від локалізації приток са-
фенових вен на нижній кінцівці, для підтвердження чи 

спростування якої вирішили розподілити нижню 
кінцівку на умовні чотири ділянки, зокрема зовнішню 
та внутрішню поверхню стегна та гомілки. Варикозно 
змінені сегменти вен видаляли за допомогою мініфле-
бектомії. Оцінку міцності вен проводили за допомо-
гою уніаксіального тесту на попередньо розробленому 
обладнанні − “Пристрій для вимірювання міцності 
вен”, патент на корисну модель №158812 [6], (рис. 1).  

 

 

Рис. 1. Пристрій для вимірювання міцності вен, де 1 - привід з редуктором, 2 - знімні держаки, 3 - до-

сліджуваний сегмент вени, 4 - цифровий динамометр, 5 - каркас на основі рамної конструкції, 6 – каретка 

 
Для випробування цілісних трубчастих зраз-

ків вен різного діаметра розроблено попарний набір 
знімних держаків у вигляді стрижнів циліндричної фо-
рми діаметром від 1,5 мм до 5,5 мм (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Набір знімних держаків 

 

Після оперативного втручання видалені вари-
козно змінені сегменти приток сафенових вен 
поміщали в посудину з 0,9 % розчином NaCl та прово-
дили дослідження біомеханічних властивостей міц-
ності венозної стінки впродовж 2 годин, щоб 
мінімізувати вплив часу на тканини, що минув. 
Відповідно до діаметра вени з наявного набору оби-
рали держак, який встановлювали у просвіт до-
сліджуваної вени та фіксували з обох сторін у місцях 
звуження за допомогою капронової лігатури USP 0, 
що забезпечує рівномірний та фізіологічний натяг су-
дини у процесі роботи пристрою. Принцип роботи 
пристрою наступний: електродвигун запускає привід, 

який приводить в рух робочий орган каретки з держа-
ком, на якому закріплений один кінець вени, що ру-
хається в протилежну сторону від другого держака, за-
кріпленого на динамометрі. Відбувається розтяг 
зразка та повздовжня деформація судинної стінки. 
Плавність переміщення каретки за допомогою елек-
тродвигуна зі швидкістю 2 мм/с забезпечує уніфіко-
ваність вимірювання показників міцності цілісних 
зразків вен, максимальне значення яких фіксується ав-
томатично в момент її розриву в ньютонах (Н).  

Статистичний аналіз отриманого матеріалу 
обробляли у програмному пакеті StatPlus (AnalystSoft, 
USA, 2021), ліцензія №2-2405609903. Дані наведені як 
середнє арифметичне та стандартне відхилення (M + 
m), абсолютне значення та відсоток (n (%)). Для вста-
новлення залежностей використовували кореляційний 
аналіз, однофакторний дисперсійний аналіз (ANOVA), 
парний t-тест. Статистично значущим рівнем 
вірогідності вважали p < 0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 

Відповідно до результатів ультразвукового обсте-
ження в усіх досліджуваних сегментах варикозно 
змінених приток сафенових вен діагностовано пато-
логічний рефлюкс крові, середній діаметр вен склав 
4,81 ± 1,5 мм, а товщина стінки − 0,24 ± 0,1 мм. У 16 
пацієнтів (21,1 %) досліджено вени, видалені із 
зовнішньої поверхні стегна, та у такої ж кількості − із 
зовнішньої поверхні гомілки, у 20 хворих (26,3 %) до-
сліджено вени із внутрішньої поверхні стегна та у 24 
осіб (31,6 %) − із внутрішньої поверхні гомілки. Се-
редня міцність досліджуваних вен склала 5,63 ± 
3,31 Н.  

Проведений кореляційний аналіз отриманих 
результатів продемонстрував сильний прямий коре-
ляційний зв’язок (r = 0,76, p = 0,01) між товщиною 
стінки вени та показниками міцності, які були 
виміряні під час дослідження (рис. 3). 
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Рис. 3. Діаграма лінійної регресії міцності вени і товщини стінки 

 

Між показниками діаметра та параметрами 
міцності досліджуваної венозної стінки спостеріга-
ється прямий, помірний, статистично вірогідний коре-
ляційний зв’язок (r = 0,48, p = 0,002). Враховуючи 
отримані дані, ультразвукове обстеження стінки та ді-
аметра варикозно змінених приток сафенових вен 
може слугувати неінвазивним інструментом оцінки 
міцності венозної стінки. Важливість ультразвукової 
діагностики підкреслюють і сучасні настанови, адже 
обстеження власне приток сафенових вен має важливе 
значення, оскільки навіть за умови збереження функ-
ції остіальних клапанів може спостерігатись ізольова-
ний рефлюкс у притоках, який погіршує перебіг захво-
рювання та сприяє прогресуванню трофічних змін 
шкіри [7]. Проте ультразвукові критерії, на відміну від 
проведеного дослідження, обмежуються виключно 
констатацією факту рефлюксу та його поширеністю 
без рекомендацій щодо використання таких парамет-
рів як товщина стінки чи діаметр вени. 

Аналіз результатів міцності венозної стінки 
залежно від анатомічної локалізації показав, що вени з 
найміцнішою венозною стінкою локалізовані на меді-
альній поверхні гомілки, показник міцності яких склав 
8,63 ± 4,06 Н. Варикозно змінені притоки сафенових 
вен, локалізовані на стегні, також указують на достат-
ній показник міцності − 6,64 ± 1,56 Н. Вени, локалізо-
вані на латеральній поверхні гомілки (4,11 ± 1,53 Н) та 
стегна (2,65 ± 0,69 Н), демонструють найменші біоме-
ханічні властивості міцності. Проведений однофакто-
рний дисперсійний аналіз міцності стінки вени в різ-
них анатомічних ділянках підтвердили статистично ві-
рогідні відмінності між досліджуваними зонами 
(ANOVA, p=0,0021). Парний аналіз довів, що показ-
ники міцності венозної стінки внутрішньої поверхні 
гомілки та стегна статистично вірогідно (p < 0,05) пе-
ревищують показники міцності вен, отриманих із 

зовнішньої поверхні гомілки та стегна. Водночас різ-
ниця у міцності вен між зовнішньою поверхнею гомі-
лки та стегна не досягла статистичної значущості (рис 
4). 

Отримані результати підтверджують гіпотезу 
про різницю міцності вени залежно від локалізації. 
Саме такий поділ нижньої кінцівки на ділянки дослі-
дження, який нами запропонований, базувався на по-
передньо отриманому клінічному досвіді: під час про-
ведення мініфлебектомії міцність венозної стінки 
суб’єктивно відрізнялась на латеральній та медіальних 
поверхнях нижньої кінцівки, що і стало підставою 
саме для такого поділу на досліджувані зони. Хоча у 
дослідженні Bezerra de Souza Fonseca зі співавторами, 
який вивчав різні підходи до тактики лікування вари-
козно змінених приток сафенових вен, ділили нижню 
кінцівку також на 4 зони, проте це була передня і задня 
поверхні гомілки та стегна [8]. Однак у роботі не вка-
зано, чому обрано саме такий поділ та як саме відріз-
няється тактика лікування залежно від анатомічної ло-
калізації патологічно зміненої вени.  

Зміна пропорції гладком'язових клітин, кола-
гену та еластину у стінці варикозно розширених вен 
приводить до помітних відмінностей міцності веноз-
ної стінки у порівнянні зі здоровими венами при про-
веденні біомеханічних досліджень [9]. Здорова велика 
підшкірна вена значно міцніша за варикозно змінену, 
оскільки модуль пружності та максимальне напру-
ження здорової вени на 82,21 % та 664,32 % вищі, ніж 
у варикозній вені. У дослідженнях Karimi було дове-
дено, що здорова підшкірна вена має модуль пруж-
ності та максимальне напруження 4,99 та 10,714 МПа, 
а варикозно змінена вена продемонструвала значно 
нижчу міцність [10]. 
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Рис. 4. Боксплот діаграма розподілу міцності вени у різних анатомічних зонах нижньої кінцівки 

 

Однак увага більшості досліджень присвячена 
вивченню пружних властивостей великої підшкірної 
вени, а інформації щодо варикозно змінених приток 
немає. А власне дослідження біомеханічних властиво-
стей приток важливе в контексті не тільки розуміння 
гемодинамічних чи структурних змін вени, а й об-
рання оптимальної тактики лікування. 

Міжнародні керівні настанови беззаперечно 
стверджують ефективність ендовенозних термальних 
методів у лікуванні стовбурного рефлюксу у пацієнтів 
із ВХНК [7, 11]. Проте, неоднозначною є позиція щодо 
тактики та вибору оптимального методу лікування ва-
рикозних приток сафенових вен: одномоментне ліку-
вання разом із ліквідацією стовбурового рефлюксу чи 
відтерміноване лікування, мініфлебектомія чи склеро-
терапія [12]. Власне розуміння показників міцності 
приток сафенових вен може стати одним із ключів до 
вирішення цього запитання.  

Висновки:  

1. Отримані результати кореляційного аналізу 
ультразвукових параметрів та показників міцності ва-
рикозно змінених приток сафенових вен підтвер-
джують можливість використання сонографічних па-
раметрів товщини венозної стінки та діаметра як неін-
вазивні критерії діагностики міцності венозної стінки. 

2. Показники міцності венозної стінки внутрі-
шньої поверхні гомілки та стегна статистично вірогі-
дно (p < 0,05) перевищують показники міцності вен, 
отриманих із зовнішньої поверхні обох зон, що може 
бути визначальним критерієм у виборі оптимального 
методу лікування. 

Конфлікт інтересів: відсутній 
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Резюме. Реконструктивна пластика зовнішнього вуха належить до складних пластичних операцій, яка 
дає можливість відновити відсутнє зовнішнє вухо або його окремі частини, втрачені при травмі. 

Метою статті є визначити диференційовані показання до хірургічної реконструкції вушної раковини з 
частковими посттравматичними дефектами.  

В основу роботи покладено аналіз результатів реконструктивних операцій 26 пацієнтів із частковими 
дефектами зовнішнього вуха. У дослідження внесено пацієнтів лише з дефектами вушної мушлі через отримані 
механічні пошкодження.  

Перед операцією ретельно аналізували дефект зовнішнього вуха – розміри, співвідношення його із за-
витком, протизавитком, мушлею та долькою. Особливу увагу звертали на стан навколишніх тканин (забруд-
нення, життєздатність тканин). У 14 пацієнтів (53,8 %) був великий периферичний дефект верхньої третини вуш-
ної раковини, у 8 осіб (30,8 %) – дефект, що залучав середню третину вуха, у 4 хворих (15,4 %) – нижню третину 
вуха. Всі пошкодження були однобічні. 

Основні контури вушної мушлі у більшості постраждалих були збережені – обриси завитка, протиза-
витка, вушна ямка. Щоб усунути дефект верхньої та середньої третин вуха, для 23 постраждалих використали 
позавушний клапоть на 1 етапі. Другий виконували через 5-8 тижнів – відсікали його від ложа. У 12 випадках ми 
використали двоетапну отопластику за I. Diffenbach із застосуванням автохряща. 

Відновлення дефекту нижнього відділу вушної раковини вважаємо найскладнішим у визначенні 
хірургічної тактики. Спочатку ми поетапно відновлювали м’які тканини з навколишніх частин. Через 5 місяців 
імплантували протез.  

Отже, відновлення часткових післятравматичних дефектів вушної раковини є складним і для досягнення 
задовільного результату хірургічної операції необхідні ретельний передопераційний аналіз, складання 
індивідуалізованого диференційованого плану проведення реконструктивної операції залежно від локалізації де-
фекту, його розмірів та стану навколишніх тканин, щадне оперування. 

Ключові слова: зовнішнє вухо, травма, частковий дефект, реконструкція. 
 

Вступ. Реконструктивна пластика зовнішнь-
ого вуха, зокрема вушної мушлі, належить до склад-
них пластичних операцій, яка дає можливість відно-
вити відсутнє зовнішнє вухо або його окремі частини, 
втрачені при травмі [9, 10]. Значною мірою складнощі 
пов'язані з особливостями анатомічної будови вушної 
раковини, що має характерні опуклості та заглиблення 
хрящового каркаса, покритого тонкою шкірою [2, 14]. 
Крім того, порівняно з іншими ділянками тіла, крово-
постачання вушної мушлі менш виражене [5, 6]. 
Пацієнти, які отримали пошкодження внаслідок авто-
мобільної аварії, виробничої травми, укусу тварини 
або людини, часто звертаються з потребою рекон-
струкції вушної мушлі [5, 6, 12]. Тому усунення таких 
дефектів є досить складним завданням і залежить від 
розташування, форми, величини, стану шкіри навколо 
дефекту та наявності чи відсутності інших обтяжливих 
факторів. 

Мета дослідження − визначити диференційо-
вані показання до хірургічної реконструкції вушної 
раковини з частковими посттравматичними дефек-
тами. 

Об’єкт і методи дослідження. Основою 
нашої роботи є аналіз результатів реконструктивних 
операцій 26 пацієнтів із частковими дефектами 
зовнішнього вуха, які були проліковані у Львівському 
обласному госпіталі ветеранів війни та репресованих 
імені Юрія Липи міста Львова з 2000 до 2024 року. У 
дослідження внесено пацієнтів лише з дефектами вуш-
ної мушлі: 12 хворих (46,2 %) через отримані ме-
ханічні пошкодження під час (зі слів постраждалих) 
дорожньо-транспортних пригод, через ножове пора-
нення – 11 осіб (42,3 %), через травми на виробництві 
(падіння скла) – 2 пацієнти (7,7 %), через укус люди-
ною – 1 особа (3,8 %). Кількісно переважали чоловіки 
– 21 пацієнт (80,8 %), вік яких був у межах від 12 до 64 
років (середній – 31,2±4,1). Більшість постраждалих 
було доставлено швидкою медичною допомогою – 
93 %, решта пацієнтів звернулись за допомогою само-
стійно. Усіх потерпілих госпіталізовано в першу добу 
після отримання травми. В жодному випадку не було 
«містка» зі шкіри між мушлею та її дефектом. Троє по-
страждалих (11,5 %) принесли відокремлені частини 
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вуха, однак вони були непридатні до реплантації через 
очевидні ознаки нежиттєздатності.  

Діагноз ставили на основі скарг і даних огляду 
пацієнтів. Всім хворим проводили загальноклінічні 
лабораторні дослідження, оцінювали ступінь кро-
вовтрати, з'ясовували наявність інших ушкоджень.  

Перед операцією ретельно аналізували дефект 
зовнішнього вуха – розміри, співвідношення його із 
завитком, протизавитком, мушлею та долькою. Особ-
ливу увагу звертали на стан навколишніх тканин (заб-
руднення, життєздатність тканин). У 14 пацієнтів (53,8 
%) був великий периферичний дефект верхньої тре-
тини вушної раковини, у 8 хворих (30,8 %) – дефект, 
що залучав середню третину вуха, у 4 осіб (15,4 %) – 
нижню третину вуха. Всі пошкодження були одно-
бічні. 

Рутинно виконували доопераційні прицільні 
фотографії вушної мушлі, які, крім юридичного та на-
укового аспектів, дозволяли більш вдумливо 
оцінювати наявний дефект та скласти план його усу-
нення, використовуючи екран монітора. 

Усім пацієнтам хірургічні втручання було ви-
конано в першу добу перебування у клініці під загаль-
ним знеболенням – довенним та ендотрахеальним 
наркозом – 21 (80,8 %) і 5 (19,2 %) відповідно. Три-
валість реконструктивної операції становила 31,5-97,1 
хвилин (середньо – 47,5±8,1 хвилин). Пацієнти знахо-
дились на стаціонарному лікуванні від 1 до 4 діб (се-
редньо – 2,2±1,7).  

У 19 постраждалих (73,1 %) дефект вушної 
мушлі було ліквідовано за рахунок пластики місце-
вими тканинами. У 7 випадках (26,9 %) частковий де-
фект потребував реконструкції із застосуванням авто-
хряща. 

Післяопераційне ускладнення, часткове 
нагноєння рани, виникло у 3 пацієнтів (11,5 %), що 
сприяло значному забрудненню рани.  

Результати дослідження та їх обговорення. Ос-
новні контури вушної мушлі у більшості постражда-
лих – 25 (96,2 %) були збережені: обриси завитка, про-
тизавитка, вушна ямка. Загалом вигляд травмованої 

раковини був визначальним у виборі диференційова-
ної тактики реконструкції, необхідної кількості та 
типу пластичного матеріалу, а також етапності та три-
валості лікування. 

Головним завданням реконструкції вушної ра-
ковини вважали відтворення таких її форм, які б забез-
печували максимальну естетичність та природний ви-
гляд вушної мушлі, а також її надійну фіксацію та си-
метричну форму. 

У визначенні диференційованої тактики ре-
конструктивних операцій при часткових дефектах 
зовнішнього вуха травматичного ґенезу керувались 

клінічною настановою, опрацьованою мультидисци-
плінарною робочою групою фахівців, заснованою на 
доказах [1]. 

Насамперед намагалися використовувати 
можливість усунення дефекту тканинами самої вуш-
ної раковини. Невеликі дефекти завитка і навіть про-
тизавитка (менше 2 см) усували зшиванням країв де-
фекту після їх освіження або клиноподібного 
висічення сумнівної життєздатності частини вушної 
мушлі. При більших розмірах дефектів (більше 2 см) 
застосовували також переміщення двох прямокутних 
клаптів на ніжці. Так, у 23 постраждалих (88,5 %) для 
усунення дефекту верхньої та середньої третин вуха 
використали позавушний клапоть, приймаючи до 
уваги його добре кровопостачання (потилична, задня 
вушна, поверхнева скронева артерії) і зміщуваність. 
Операцію проводили у два етапи. Під час першого ви-
кроювали позадувушний клапоть шириною дещо біль-
шою, ніж дефект вушної раковини. Для цього робили 
розріз шкіри по завушній складці на 1-2 см більший, 
ніж дефект. Потім проводили два паралельні розрізи 
перпендикулярно до першого завушного і відсепаро-
вували клапоть, здійснюючи ретельний гемостаз. 
Після освіження країв дефекту підготовлений клапоть 
шкіри підшивали до країв рани. Другий етап прово-
дили через 5-8 тижнів. Він полягав у відсіченні клаптя 
позаду від свого ложа та формуванні завитка. У двох 
випадках під час цього етапу використовували 
автотрансплантант.  

 

   
Рис. 1-3. Пацієнт К. 24 роки. Діагноз: Післятравматичний (різаний) дефект верхнього відділу вушної 

раковини 
 

Для усунення часткових дефектів вушних ра-
ковин із дефектом лише завитка необхідно заповнення 
втраченого хряща та покривних тканин каркасу. У 12 
випадках (46,2 %) ми використали двоетапну отопла-
стику за I. Diffenbach (1845) із застосуванням автох-
ряща з поглиблення каркаса здорової вушної раковини 
та шкірного клаптя на ніжці з широкою основою у 
скроневій ділянці (рис. 1-3). Застосовуючи методику 
домальовування на папері або фотографії втраченої 

частини вушної мушлі, ми отримували більш повну 
уяву про форму і величину відсутніх тканин (рис. 4-7).  

Відновлення дефекту нижнього відділу вуш-
ної раковини вважаємо найскладнішим у визначенні 
хірургічної тактики. Спочатку ми поетапно відновлю-
вали м’які тканини з навколишніх частин. Через 5 
місяців імплантували протез, виготовлений із проти-
лежної вушної мушлі. Через рік сформували нову 
дольку. 
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Рис. 4-7. Пацієнтка С. 35 років. Діагноз: Післятравматичний дефект нижнього відділу вушної 

раковини 
 

Механічні пошкодження зовнішнього вуха були і 
залишаються складною тактичною проблемою 
пластичної, щелепно-лицевої хірургії та 
отоларингології [1, 2, 12-14].  

Розташування зовнішнього вуха сприяє його 
травмуванню – від гематоми і часткових дефектів аж 
до цілковитої його ампутації [3, 5, 17]. Ушкодження 
вуха виникають при забої, різаних ранах, укусах 
людьми і, особливо, тваринами [3, 8, 11]. Незважаючи 
на те, що перші повідомлення про реконструкцію 
зовнішнього вуха при травмі беруть свій початок ще з 
19 століття (Brown W.J., 1898), дотепер немає загаль-
новизнаної тактики реконструктивних операцій при 
цих ушкодженнях [3, 13, 15]. Розповсюдженим наслід-
ком травми зовнішнього вуха є значний психоемоцій-
ний стрес, особливо у жінок, дітей та осіб молодого 
віку [2, 4, 14-16]. Науково-технічний прогрес та розви-
ток пластичної хірургії сприяли появі синтетичних 
протезів вушної мушлі – з силікону та пористого 
поліетилену, однак широкого застосування і визнання 
вони ще не осягнули [12, 14]. 

До часткових дефектів автори відносять від-
сутність 1/3 верхньої, середньої або нижньої частин 
вушної раковини [7]. Виділяють дві форми часткових 
дефектів: перша включає лише завиток, а при дефекті 
нижнього відділу тільки дольку, і друга, що включає 
завиток з протизавитком, а при дефекті нижнього 
відділу – дольку та нижню частину завитка [16]. 

Тактику лікування пацієнтів із травмами вушної 
мушлі визначали залежно від характеру дефекту рако-
вини і, виходячи з цього, їх розподіляли таким чином: 
1.Частковий дефект верхнього відділу вушної мушлі: 

а) завиток; 
б) протизавиток. 

2. Частковий дефект середнього відділу вушної рако-
вини: 

а) завиток; 
б ) завиток і протизавиток з частиною вушної ямки. 

3. Частковий дефект нижнього  відділу вушної мушлі: 
а) долька; 
б) нижня частина завитка і долька. 

4. Субтотальний дефект вушної раковини: 
а) із збереженням хряща вушної ямки; 
б) без збереження хряща вушної ямки. 

Застосована у дослідженні диференційована 
тактика хірургічної реконструкції вушної раковини з 
частковими посттравматичними дефектами полягала 
на максимально об'єктивній оцінці дефекту, етапності 
лікування, застосування клаптів на ніжці та автох-
ряща, що відповідає клінічним настановам і повідом-
ленням у спеціальній літературі [1, 3, 4, 13, 16]. 

Висновки. Відновлення часткових післятрав-
матичних дефектів вушної раковини є складним. Для 

досягнення задовільного результату хірургічної опе-
рації необхідні ретельний передопераційний 
аналіз, складання індивідуалізованого диференційова-
ного плану проведення реконструктивної операції за-
лежно від локалізації дефекту, його розмірів та стану 
навколишніх тканин, щадне оперування.  

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. The study is based on the analysis of 
the results of reconstructive surgeries performed on 26 pa-
tients with partial defects of the external ear treated at 
Yuriy Lypa Regional Hospital for War Veterans and Re-
pressed People in Lviv from 2000 to 2024 inclusive. The 
study included only patients with ear drum defects as a re-
sult of mechanical injuries sustained during, according to 
the victims, road accidents – 12 (46.2 %), stabbings – 11 
(42.3 %) occupational injuries – glass fall – 2 (7.7 %), 

human bites – 1 (3.8 %). Men predominated – 21 (80.8 %). 
The age of the patients ranged from 12-64 years (mean – 
31.2±4.1). The vast majority of victims (93%) were con-
veyed to the location by ambulance, while the remaining 
patients self-reliantly sought assistance. All victims were 
hospitalized during the first day after the injury. Before the 
operation, the defect of the outer ear was carefully ana-
lysed – its size, its relationship to the cochlea, anti-cochlea, 
pinna and lobe. Special attention was paid to the condition 
of the surrounding tissues (contamination, tissue viability). 
14 (53.8 %) patients had a large peripheral defect of the 
upper third of the auricle, 8 (30.8 %) patients had a defect 
involving the middle third of the ear, and 4 (15.4 %) pa-
tients had a defect involving the lower third of the ear. All 
lesions were unilateral. 

The main contours of the auricle were preserved 
in the majority of patients – 25 (96.2 %): the outlines of 
the cochlea, anti-cochlea, and the ear fossa. In general, the 
appearance of the injured shell was decisive in the choice 
of differentiated reconstruction tactics, the required 
amount and type of plastic material, as well as the stages 
and duration of treatment. All surgical interventions were 
performed during the first day of stay under general anes-
thesia – intravenous and endotracheal, anesthesia – 21 
(80.8 %) and 5, respectively. In 23 (88.5 %) patients, an 
extra-ear flap was used to repair the defect of the upper and 
middle thirds of the ear at the 1st stage, the second one was 
performed in 5-8 weeks – it was cut off from the bed. In 
12 cases, we’ve used two-stage otoplasty according to I. 
Diffenbach (1845) with the use of autocartilage from the 
recess of the healthy auricle frame and a skin flap on a ped-
icle with a wide base in the temporal region. Complica-
tions after the operation occurred in 3 patients (11.5 %), 
which was facilitated by significant wound contamination. 
Preoperative targeted photographs of the auricle were rou-
tinely performed, which, in addition to legal and scientific 
aspects, allowed using the monitor screen to more thought-
fully assess the existing defect and draw up a plan for its 
elimination. 

All patients underwent surgical interventions on 
the first day of their stay in the clinic under general anes-
thesia. Restoration of the defect of the lower part of the 
auricle is considered the most difficult in determining the 
surgical tactics. Initially, we gradually restored soft tissue 
from the surrounding areas. After 5 months, we implanted 
a prosthesis made from the opposite ear shell. A year later, 
a new lobe was formed.  

Restoration of partial post-traumatic defects of 
the auricle is difficult and to achieve a satisfactory result 
of surgery requires a thorough preoperative analysis, draw-
ing up an individualized differentiated plan for reconstruc-
tive surgery depending on the location of the defect, its 
size and condition of the surrounding tissues, sparing sur-
gery. 

Keywords: outer ear, trauma, partial defect, re-
construction. 
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Резюме. Нами було обстежено 130 пацієнтів, у яких заміщення дефектів зубних рядів у фронтальній 
ділянці проводилося за допомогою незнімних ортопедичних конструкцій зубних протезів. Віковий розподіл 
пацієнтів із наявними конструкціями становив: до 25 років – 16 пацієнтів (12.31 %), від 25 до 44 років – 61 пацієнт 
(46,92 %), від 45 до 60 років – 29 пацієнтів (22,31 %), від 61 до 75 років – 22 пацієнти (16,92 %) та від 76 до 90 
років – 2 пацієнти (1.54 %). Співвідношення обстежених пацієнтів, які проживають у місті чи в селі відображає 
певне співвідношення, 78 жителів міста та 52 жителі сільської місцевості. 

Створено спеціальну карту огляду для визначення основних скарг пацієнтів. Аналіз карти огляду дозво-
лив виявити закономірності в ортопедичному лікуванні дефектів зубних рядів у фронтальній ділянці незнімними 
ортопедичними конструкціями. Для вивчення часу користування ортопедичними конструкціями нами було огля-
нуто 130 пацієнтів та визначено дату останнього звернення до стоматолога. Слід зауважити, що найбільше звер-
нень було у 2018 році – 16 (12,31 %), у 2019 році – 13 (10 %) та в 2016 і 2017 роках по 12 звернень відповідно 
(9,23 %). Варто зазначити, що з переліку переважають скарги на порушення цілісності конструкції (82,31 %), 
кровоточивість ясен (73,08 %) та неприємний запах з ротової порожнини (72,31 %). Також пацієнти скаржилися 
на гострі краї ортопедичних конструкцій (49,23 %), порушення оклюзійних співвідношень (24,62 %) і рухомість 
опорних зубів (20 %).  

Зауважимо, що у пацієнтів із дефектами зубного ряду у фронтальній ділянці переважає ортопедичне 
лікування за допомогою металопластмасових мостоподібних протезів (46 %), а також суцільнолитих опорних 
коронок (35 %).  

Можна зробити висновок, що отримані результати обстеження 130 пацієнтів вказують на численну по-
ширеність дефектів зубних рядів та недостатній рівень ортопедичного лікування незнімними ортопедичними 
конструкціями зубних протезів у фронтальній ділянці, як наслідок незадовільний рівень естетики та функціо-
нальності даних конструкцій. 

Ключові слова: дефекти зубних рядів, незнімні ортопедичні конструкції, ускладнення, ортопедичне 
лікування.  

 
Вступ. Заміщення дефектів зубних рядів 

незнімними конструкціями зубних протезів є важли-
вим етапом ортопедичного лікування, метою якого є 
відновлення жувальної ефективності, а також досяг-
нення високого естетичного результату [1-5]. Незнімні 
ортопедичні конструкції повинні відповідати певним 
критеріям, а саме: 

- не травмувати тканини пародонту опорного 
зуба; 

- виконувати естетичну функцію; 
- не містити гострих країв; 
- відповідати оклюзійним співвідношенням. 

Під час користування незнімними кон-
струкціями зубних протезів все більше і більше вини-
кає різних ускладнень. Враховуючи дані з літератур-
них джерел щодо часу експлуатації ортопедичних кон-
струкцій, вони прямопропорційно залежать від якості 
виготовлених конструкцій та догляду за ними [6- 10].  

Також дуже важливим є якісна підготовка 
опорного зуба до ортопедичного лікування. Адже за-
довільний стан тканин пародонту та профілактика 
ускладнень після ортопедичного лікування дає мож-
ливість досягнути довготривалого позитивного 

результату заміщення дефектів зубних рядів 
незнімними конструкціями зубних протезів [11-15]. 

Зважаючи на вищеперераховані фактори 
можна зробити висновок, що ускладнення, які виника-
ють при довготривалому користуванні незнімними 
конструкціями зубних протезів, негативно впливають 
на якість ортопедичної допомоги населенню і потре-
бують детального наукового вивчення. 

Метою дослідження є вивчення ускладнень, 
які виникають під час тривалого використання 
незнімних ортопедичних конструкцій у фронтальній 
ділянці.  

Об’єкт і методи дослідження. На базі ка-
федри стоматології ПО ІФНМУ нами було обстежено 
130 пацієнтів для встановлення характеру ускладнень, 
що виникають під час тривалого використання 
незнімних ортопедичних конструкцій. 

Згідно з рекомендаціями ВООЗ усіх обстеже-
них пацієнтів поділили на вікові групи (рис. 1).  

Співвідношення обстежених пацієнтів щодо 
місця проживання відображає таку пропорцію: 78 жи-
телів міста та 52 жителі сільської місцевості. 

mailto:zinovii1120@gmail.com
mailto:mrozhko@ifnmu.edu.ua
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Рис. 1. Розподіл пацієнтів за віком 

 

Створено спеціальну карту огляду для визна-
чення основних скарг пацієнтів. Стан незнімних 

ортопедичних конструкцій та опорних зубів 
оцінювали на основі результатів анамнезу, рентгено-
логічних та комп’ютерно-томографічних знімків і да-
них клінічного стоматологічного обстеження.  

Статистичний аналіз результатів проводили за 
допомогою прикладних програм Microsoft Office Exel. 
Всі обчислення достовірності переформатовані у 
файлі xls Microsoft Exel. 

Представлена робота виконувалась у рамках 
науково-дослідної роботи кафедри стоматології ПО 
ІФНМУ «Клініко-експериментальне обґрунтування 
сучасних методів діагностики, профілактики та ліку-
вання стоматологічних захворювань» №0124U003547. 

Результати дослідження та їх обговорення. 

Аналіз карти огляду дозволив виявити закономірності 
в ортопедичному лікуванні дефектів зубних рядів у 
фронтальній ділянці з незнімними ортопедичними 
конструкціями [1, 2]. Для вивчення часу користування 
ортопедичними конструкціями нами було оглянуто 
130 пацієнтів та визначено дату останнього звернення 
до стоматолога (рис. 2).  

 

 
Рис.2. Терміни звернень пацієнтів 
 

Слід зауважити, що найбільше звернень було 
у 2018 році – 16 (12,31 %), у 2019 році – 13 (10 %) та в 
2016 і 2017 роках по 12 звернень відповідно (9,23 %). 

Також було проаналізовано скарги пацієнтів. 
Варто зазначити, що з переліку переважають скарги на 
порушення цілісності конструкції (82,31 %), кровото-
чивість ясен (73,08 %) та неприємний запах із ротової 
порожнини (72,31 %). Також пацієнти скаржилися на 
гострі краї ортопедичних конструкцій (49,23 %), пору-
шення оклюзійних співвідношень (24,62 %) і ру-
хомість опорних зубів (20 %) (рис. 3).  

Під час обстеження пацієнтів було визначено, 
що в усіх наявні різного типу незнімні ортопедичні 
конструкції (рис. 4). 

Зауважимо, що у пацієнтів із дефектами зуб-
ного ряду у фронтальній ділянці переважає ортопе-
дичне лікування за допомогою металопластмасових 

коронок (46 %), а також суцільнолитих опорних коро-
нок (35 %).  

Однією з основних характеристик якості 
незнімної ортопедичної конструкції є час її викори-
стання пацієнтом. Згідно даних літературних джерел 
термін служби незнімної металопластмасової ортопе-
дичної конструкції до 5 років [13]. Далі вони підляга-
ють огляду і плановій заміні, адже пластмаса старіє та 
втрачає колір, як наслідок зменшується її функціо-
нальні та естетичні характеристики. Зібрані нами дані 
свідчать про те, що у 53 пацієнтів конструкції зафіксо-
вані від 5 до 10 років (41 %), у 52 пацієнтів − більше 
10 років (40 %). На противагу лише у 7 пацієнтів кон-
струкції використовувалися до 3 років (5 %) і від 3 до 
5 років − у 18 пацієнтів (14 %) (рис.5). 
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Рис. 3. Скарги пацієнтів 
 

 

 
Рис. 4. Наявність ортопедичних конструкцій у    

ротовій порожнині 

 
Дане дослідження підтверджує наявність 

скарг від пацієнтів на ортопедичні конструкції.  
 

 
Рис. 5. Час фіксації ортопедичної конструкції у  

ротовій порожнині 

 
Оглянувши пацієнтів, ми змогли підсумувати 

кількість ортопедичних незнімних конструкцій у 
фронтальній ділянці: у 96 % пацієнтів переважає 2 
незнімні ортопедичні конструкції, у 4 % оглянутих 1 
незнімна ортопедична конструкція.  

Також визначено кількість опорних зубів в ор-
топедичних конструкціях. Так, 1 опорний зуб вияв-
лено у 16,15 % пацієнтів, 2 опорних зуби - у 23,08% 

пацієнтів, 3 опорних зуби - у 24,62 % пацієнтів, 4 опор-
них зуби - у 22,31 % пацієнтів, 5 опорних зубів − у 
11,54 % пацієнтів, 6 опорних зубів − у 0,77 % пацієнтів 
і 7 опорних зубів − у 1,54 % пацієнтів (рис. 6).  

 

 
Рис. 6. Кількість опорних зубів в ортопедичних 

конструкціях 

 
Оскільки у вибірку потрапили пацієнти із на-

явністю ортопедичних незнімних конструкцій у фрон-
тальній ділянці, важливо було визначити локалізацію 
відповідності до щелеп. Отже, 60 % становили у фрон-
тальній ділянці верхньої щелепи та 40 % − у фронталь-
ній ділянці нижньої щелепи. Це дає змогу ствер-
джувати, що естетичні вимоги пацієнтів до ортопедич-
них незнімних конструкцій більші при їх локалізації 
на верхній щелепі. 

Висновки. Отримані результати обстеження 
130 пацієнтів вказують на численну поширеність та 
недостатній рівень ортопедичного лікування із 
незнімними ортопедичними конструкціями зубних 
протезів у фронтальній ділянці, як наслідок неза-
довільний рівень естетики та функціональності даних 
конструкцій. Це означає, що незнімні ортопедичні 
конструкції, які використовувалися для заміщення де-
фектів зубних рядів, не відповідають загальноприйня-
тим нормам та потребують заміни.  
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Перспективи подальших досліджень поля-
гають у вивченні віддалених результатів ортопедич-
ного лікування пацієнтів за запропонованими методи-
ками. 

Конфлікт інтересів: відсутній. 
 

References: 

1. Yanishen I, Sidorova O, Pohorila A, Fedotova O, An-
driienko K. Prychyny, kharakter i chastota vynyknen-
nia uskladnen pry vykorystanni neznimnykh zubnykh 
proteziv (ohliad literatury). Visnyk stomatolohii. 2024 
Traven 126(1):190-198. DOI: 10.35220/2078-8916-
2024-51-1.32 

2. Zhachko NI, Nespriadko-Monborn TS, Skrypnyk IL, 
Zhachko MS. Vidnovlennia zdorovia porozhnyny rota 
yak odyn z vahomykh faktoriv pidvyshchennia yakosti 
zhyttia. Suchasna stomatolohiia. 2021; 1:78-81. DOI: 
10.33295/1992-576X-2021-1-78 

3. Slynko YuO. Anatomo-topohrafichni kharakterystyky 
malykh defektiv zubnykh riadiv naselennia m. Khar-
kova. Art of Medicine. 2020; 2:70-75.  

     DOI: 10.21802/artm.2020.2.14.70 
4. Klymiuk YuV, Ozhohan ZR, Miziuk LV, Kryvanych 

VM, Yanishen IV. Ortopedychne likuvannia nez-
nimnymy konstruktsiiamy, vrakhovuiuchy rozpodil i 
prychyny vynyknennia defektiv tverdykh tkanyn 
zubiv. Patolohiia. 2021; 18(1(51)):112-116. DOI: 
0.14739/2310-1237 

5. Al-Odinee NM, Al-Hamzi M, Al-Shami IZ, Madfa A, 
Al-Kholani AI, Al-Olof YM. Evaluation of the quality 
of fixed prosthesis impressions in private laboratories 
in a sample from Yemen. BMC Oral Health. 2020; 
20(1):304. DOI: 10.1186/s12903-020-01294-1. PMID: 
33148226 

6. Palkov TA. Vymiriuvannia konusnosti preparuvannia 
zubiv pid povni keramichni koronky i mostopodibni 
protezy. Visnyk problem biolohii i medytsyny. 2020; 
1:378-380. DOI: 10.29254/2077-4214-2020-1-155-
378-380 

7. Yanishen I, Fedotova O, Khlystun N, Krychka N. 
Porivnialna kvalimetrychna otsinka zubotekhnichnykh 
stomatolohichnykh materialiv dlia vyhotovlennia zub-
nykh proteziv. Visnyk stomatolohii. 2024 Veresen; 
127(2):81-84. DOI: 10.35220/2078-8916-2024-52-
2.12 

8. Hlazunov O, Korniichuk O, Penskyi K. Vplyv odonto-
preparuvannia pid neznimni konstruktsii proteziv na 
stan pulpy i parodontu opornykh zubiv (ohliad litera-
tury). Visnyk stomatolohii. 2021; 117(4):2-11. DOI: 
10.35220/2078-8916-2021-42-4.1 

9. Hotsko Yu M. Index assessment of periodontal condi-
tion in carriers of metal-ceramic dentures. Actual Den-
tistry. 2020 March; 1:22. DOI: 10.33295/1992-576X-
2020-1-22 

10. Ramus A, Korol D, Ramus M, Kurylo V. Alhorytm 
indeksnoho otsiniuvannia hihiieny rotovoi porozhnyny 
za umovy korystuvannia neznimnymy mosto-
podibnymy protezamy. Aktualni problemy suchasnoi 
medytsyny: Visnyk Ukrainskoi medychnoi 
stomatolohichnoi akademii. 2024 Traven; 24(2):92-95. 
DOI: 10.31718/2077-1096.24.2.92 

11. Stetsenko TO, Tolstanov OK. Analysis of the needs of 
patients with gastroesophageal reflux in orthopedic 
treatment with permanent dental denture 

structures. Likars’ka sprava. 2024 December; 4:45-53. 
DOI: 10.31640/LS-2024-4-05 

12. Terekhov SS, Proshchenko AM. Gingival margin, cor-
rection in orthopedic dentistry. Art of Medicine. 2024 
October; 31(3):252-257. DOI: 10.21802/artm. 
2024.3.31.252 

13. Malaniak BR. Otsinka rezultativ ortopedychnoho 
likuvannia za klinichnymy ta tekhnolohichnymy 
pokaznykamy yakosti zubnykh proteziv. Oral and 
General Health. 2021; 2(3):4-5. DOI: 10.22141/ogh. 
2.3.2021.240721 

14. Kuzmenko HO. Zarubizhnyi dosvid publich-noho up-
ravlinnia u sferi okhorony zdorovia. Mekhanizm pub-
lichnoho upravlinnia. 2022; 33(72):113-119. DOI: 
10.32838/TNU-2663-6468/2022.3/19 

15. Kuznietsov RV, Yanishen IV, Fedotova OL, Pohorila 
AV, Bohatyrenko MV. Porivnialna otsinka osnovnykh 
kharakterystyk stomatolohichnykh tsementiv dlia 
postiinoi fiksatsii neznimnykh konstruktsii zubnykh 
proteziv. Eksperymentalna i klinichna medytsyna. 
2023; 92(1):1-5. DOI: 10.35339/ekm. 2023.92.1.ykf 

 
 
UDC 616.314-085+616.314-77 

STUDY OF COMPLICATIONS DURING  

ORTHOPAEDIC TREATMENT WITH THE FIXED 

DENTURES IN PATIENTS WITH DENTITION DE-

FECTS IN THE FRONTAL AREA 

 

Z. V. Vasylyk, M. M. Rozhko 
 
Ivano-Frankivsk National Medical University, Depart-
ment of Dentistry Postgraduate Education,  
Ivano-Frankivsk, Ukraine 
ORCID ID: 0009-0006-2288-9367,  
е-mail: zinovii1120@gmail.com  
ORCID ID: 0000-0002-6876-2533,  
Scopus ID:57195620855,  
е-mail: mrozhko@ifnmu.edu.ua  

 

Abstract. We’ve examined 130 patients whose 
dental row defects in the frontal area were replaced using 
fixed orthopaedic, dental prosthetic constructions. The age 
distribution of patients with existing constructions was as 
follows: up to 25 years old - 16 patients (12.31 %), 25-44 
years old - 61 patients (46.92 %), 45-60 years old - 29 pa-
tients (22.31 %), 61-75 years old - 22 patients (16.92 %), 
and 76-90 years old - 2 patients (1.54 %). The ratio of ex-
amined patients living in the city or village reflects a cer-
tain proportion: 78 urban residents and 52 rural residents. 

A special examination card was created to deter-
mine the main patient complaints. Analysing the examina-
tion card allowed us to identify patterns in the orthopaedic 
treatment of dental row defects in the frontal area using 
fixed orthopaedic constructions. To study the time re-
quired to use orthopaedic constructions, we examined 130 
patients and determined the date of their last dental visit. It 
should be noted that the highest number of visits was in 
2018 - 16 (12.31 %), in 2019 - 13 (10 %), and in 2016 and 
2017, 12 visits respectively (9.23 %). It is worth noting 
that the most prevalent complaints were a violation of con-
struction integrity (82.31 %), gum bleeding (73.08 %), and 
unpleasant mouth odour (72.31 %). There were also com-
plaints about sharp edges of orthopaedic constructions 
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(49.23 %), violation of occlusal relationships (24.62 %), 
and mobility of supporting teeth (20 %). 
We note that in patients with dental row defects in the 
frontal area, orthopaedic treatment using metal-plastic 
bridge prostheses (46 %) and solid-cast supporting crowns 
(35 %) predominates.  

One of the leading quality characteristics of a 
fixed orthopaedic structure is its duration of use by the pa-
tient. According to literature sources, the service life of a 
fixed metal and plastic orthopaedic structure is up to 5 
years. After this period, they should be examined and rou-
tinely replaced as the plastic ages and loses colour, conse-
quently reducing its functional and aesthetic characteris-
tics. Our collected data indicate that 53 patients have had 
structures fixed for 5 to 10 years (41 %), and 52 patients 
have had structures for more than 10 years (40 %). In con-
trast, only 7 patients have structures less than 3 years old 
(5 %) and 18 patients have structures from 3 to 5 years old 
(14 %). The number of supporting teeth in orthopaedic 
structures was also determined: 1 supporting tooth in 16.15 
% of patients; 2 supporting teeth in 23.08 % of patients; 3 

supporting teeth in 24.62 % of patients; 4 supporting teeth 
in 22.31 % of patients; 5 supporting teeth in 11.54 % of 
patients; 6 supporting teeth in 0.77 % of patients; and 7 
supporting teeth in 1.54 % of patients. Since the sample 
included patients with fixed orthopaedic structures in the 
frontal area, it was important to determine their localiza-
tion in relation to the jaws. Thus, 60 % were in the frontal 
area of the upper jaw and 40 % in the frontal area of the 
lower jaw, suggesting that patients’ aesthetic requirements 
for fixed orthopaedic structures are higher when located on 
the upper jaw. 

The results of examining 130 patients indicate a 
high prevalence of dental row defects and a low level of 
orthopaedic treatment using fixed orthopaedic and dental 
prosthetic constructions, resulting in an unsatisfactory 
level of aesthetics and functionality of these constructions. 

Keywords: dental rows defects, fixed orthopae-
dic constructions, complications after orthopaedic treat-
ment. 
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Abstract. Diabetes mellitus (DM) is one of the most common endocrine pathologies globally, accompanied by 
numerous complications including reproductive disorders in men, particularly pathological changes in the spermatogenic 
epithelium leading to infertility. Streptozotocin-induced diabetes mellitus (SDM) in experimental animals serves as an 
adequate model for studying the pathogenesis of diabetic complications. The aim of this study was to establish the features 
of pathomorphological changes in the spermatogenic epithelium of 2-month-old rats' testes with streptozotocin-induced 
diabetes mellitus in the dynamics of the disease over a period of 42 days. The study included 50 white outbred male rats 
(2 months old, initial weight 150-180g), divided into control (n=20) and experimental (n=30) groups. SDM was induced 
by a single intraperitoneal injection of streptozotocin (60 mg/kg). Material was collected on days 14, 28, and 42 of the 
experiment. Histological, electron microscopic, and morphometric research methods were employed to determine the 
diameter of convoluted seminiferous tubules, the diameter of their lumen, the height of the spermatogenic epithelium, the 
tubule differentiation index (TDI), and the spermatogenesis index (SI). The results showed that pathomorphological 
changes developed in stages. On day 14, testicular histostructure remained mostly preserved with minor changes in sper-
matogenic epithelium height (decrease to 63.78±8.15μm compared to control 70.33±9.81μm, p<0.05) and ultrastructural 
dystrophic changes were detected in supporting epitheliocytes and spermatogenic cells, primarily in mitochondria. By 
day 28, interstitial tissue edema appeared, cells of the adluminal compartment lost connection and exfoliated into the 
lumen of the convoluted seminiferous tubule. The height of the spermatogenic epithelium continued to decrease to 
57.16±10.17μm (control 99.33±16.77μm, p<0.05), while the tubule lumen diameter increased by 16.2 % (p<0.05). The 
TDI was 81.56±9.52 % (control 90.34±5.59 %, p<0.05) and the SI was 15.25±17.05 % (control 22.65±17.95 %, p<0.05). 
By day 42, pronounced atrophic-destructive changes were observed: vacuolar and hydropic dystrophy of spermatogonia, 
apoptosis and necrosis of spermatocytes, and near-complete absence of spermatids. The diameter of convoluted seminif-
erous tubules decreased to 237.37±43.39μm (control 308.57±34.87μm, p<0.05), epithelium height to 53.29±4.08μm (con-
trol 109.74±17.54μm, p<0.05), and lumen diameter increased to 130.78±43.82μm (control 89.11±4.76μm, p<0.05). In 
conclusion, pathomorphological changes in the spermatogenic epithelium of the testes of 2-month-old rats with SDM are 
characterized by progressive deterioration, transforming from minimal ultrastructural disorders in early stages (day 14) 
to pronounced dystrophic-destructive changes with atrophy of the spermatogenic epithelium and impaired spermatogen-
esis at the late stage (day 42). The height of the spermatogenic epithelium decreases by 51.4% compared to the control, 
while SI decreases by 33 %, indicating a significant impairment of reproductive function in experimental diabetes. 

Keywords: streptozotocin-induced diabetes mellitus, spermatogenic epithelium, testes, ultrastructural changes, 
morphometry, experimental animals, reproductive function, atrophic-destructive changes, spermatogenesis index, convo-
luted seminiferous tubules. 

 
Introduction. Diabetes mellitus (DM) is one of 

the most common endocrine pathologies, affecting ap-
proximately 537 million people worldwide, with a pro-
jected increase to 783 million by 2045 [1]. According to 
the International Diabetes Federation, the prevalence of 
DM among the adult population of Ukraine is 7.1%, which 
corresponds to approximately 2.3 million patients [2, 3]. 
The problem of reproductive function disorders in men 
with DM deserves special attention, as they occur in 35-
55 % of cases [4, 5]. 

Among the complications of DM that affect the 
male reproductive system, the most common are diabetic 
neuropathy and microangiopathy of the reproductive or-
gans [5, 6]. The pathomorphological substrate of these dis-
orders includes changes in the spermatogenic epithelium, 
which lead to oligozoospermia, asthenozoospermia, and 
teratozoospermia [7-9]. However, despite a significant 
number of studies dedicated to the problem of diabetic 
gonadopathy, the pathomorphological changes in the 

spermatogenic epithelium during the dynamics of DM de-
velopment remain insufficiently studied. 

Experimental models of DM in animals are an im-
portant tool for understanding the pathogenesis of diabetic 
complications. Streptozotocin-induced diabetes mellitus 
(SDM) is considered an adequate model that reproduces 
the main pathogenetic mechanisms of type 1 DM develop-
ment and its complications [10, 11]. The study of the effect 
of SDM on young sexually immature animals is particu-
larly relevant, as it allows for the assessment of the impact 
of metabolic disorders on the formation of the reproductive 
system [12-14]. 

The study of pathomorphological changes in the 
spermatogenic epithelium of the testes in SDM has not 
only theoretical but also practical significance, as it can 
contribute to the development of new methods for diag-
nosing and treating reproductive function disorders in men 
with DM. 

The aim of the study. To establish the features 
of pathomorphological changes in the spermatogenic 
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epithelium of the testes of 2-month-old rats with strepto-
zotocin-induced diabetes mellitus in the dynamics of the 
disease over 42 days, which will deepen the understanding 
of the pathogenesis of diabetic complications in the repro-
ductive system. This study aims to identify sequential 
structural changes in testicular tissues at different stages of 
diabetes development, which has not only theoretical sig-
nificance for understanding the mechanisms of spermato-
genesis impairment but also practical value for developing 
new methods for early diagnosis and treatment of repro-
ductive function disorders in young men with diabetes 
mellitus..  

Materials and methods. The study was con-
ducted on 50 white outbred male rats aged 2 months with 
an initial weight of 150-180 g, obtained from the vivarium 
of Ivano-Frankivsk National Medical University. The ani-
mals were kept in standard vivarium conditions with free 
access to water and food. All experiments were conducted 
in accordance with the "General Ethical Principles of An-
imal Experiments" (Ukraine, 2001) and the "European 
Convention for the Protection of Vertebrate Animals Used 
for Experimental and Other Scientific Purposes" (Stras-
bourg, 1986). 

The animals were divided into 2 groups: control 
(n=20) and experimental (n=30). SDM was modeled in 
rats of the experimental group by a single intraperitoneal 
injection of streptozotocin (Sigma, USA) at a dose of 60 
mg/kg, dissolved in 0.1 M citrate buffer (pH 4.5). The con-
trol group of animals was administered an equivalent vol-
ume of citrate buffer. The development of diabetes was 
verified by determining blood glucose levels using an 
Accu-Chek Active glucometer (Roche Diagnostics, Ger-
many) on day 3 after streptozotocin administration. A glu-
cose level above 13 mmol/L was considered the criterion 
for DM development. 

Material for the study was collected on days 14, 
28, and 42 of the experiment after euthanasia of the ani-
mals by decapitation under thiopental anesthesia. The tes-
tes were fixed in a 10% solution of neutral formalin and 
Bouin's fluid for light optical examination, as well as in a 
2.5 % solution of glutaraldehyde followed by post-fixation 
in a 1%  solution of osmic acid for electron microscopic 
examination. 

Paraffin sections with a thickness of 5-7 μm were 
stained with hematoxylin and eosin according to the stand-
ard technique. Semi-thin sections with a thickness of 1 μm 
were stained with methylene blue. Ultrathin sections were 
contrasted with uranyl acetate and lead citrate according to 
Reynolds' method and examined under a PEM-125K elec-
tron microscope. 

Morphometric analysis was performed using Im-
ageJ software. The following parameters were determined: 
diameter of convoluted seminiferous tubules, diameter of 
their lumen, height of the spermatogenic epithelium. The 
tubule differentiation index (TDI) was calculated as the 
percentage of convoluted seminiferous tubules containing 
more than 3 rows of spermatogenic cells. The spermato-
genesis index (SI) was defined as the percentage of convo-
luted seminiferous tubules containing spermatozoa. 

Statistical processing of the results was carried 
out using Statistica 10.0 software. The normality of data 
distribution was checked with the Shapiro-Wilk test. For 
normal distribution, Student's t-test was applied; for non-
normal distribution, the non-parametric Mann-Whitney U-

test was used. Differences were considered statistically 
significant at p<0.05. 

Results of the research and their discussion. In 
the control group of 2-month-old rats at the ultrastructural 
level, spermatogenic epithelium and Sertoli cells (susten-
tocytes) were located on the basal membrane of the con-
voluted seminiferous tubules. In the basal part of the con-
voluted seminiferous tubules, spermatogonia were located, 
and closer to their lumen - second-order spermatocytes and 
spermatids. The spermatogenic epithelium was divided by 
lateral contacts of sustentocytes into two compartments: 
basal and adluminal. 

In the connective tissue layers between the con-
voluted seminiferous tubules, there were vessels, fibro-
blasts, and groups of interstitial endocrinocytes. The latter 
were characterized by electron-dense cytoplasm, numer-
ous elongated young mitochondria, densely packed cis-
terns of smooth endoplasmic reticulum, and isolated secre-
tory granules of moderate electron density. 

On day 14 of SDM development, the histostruc-
ture of the testes of 2-month-old rats remained predomi-
nantly preserved. In some convoluted seminiferous tu-
bules, a decrease in the height of spermatogenic epithelium 
and less dense cell packing were observed. According to 
morphometric analysis, the diameter of the convoluted 
seminiferous tubules and their lumen did not significantly 
differ from the control indicators and amounted to 
209.28±19.84 μm (control – 219.28±21.79 μm, p>0.05) 
and 81.72±7.94 μm (control – 78.62±3.81 μm, p>0.05), re-
spectively. There was a tendency to decrease the height of 
the spermatogenic epithelium to 63.78±8.15 μm (control – 
70.33±9.81 μm, p<0.05). The tubule differentiation index 
(TDI) did not change significantly and was 87.64±5.5 % 
(control – 91.71±7.18 %, p>0.05) (Fig. 1).  

On the ultrastructural level in the convoluted 
seminiferous tubules of diabetic rats, dystrophic changes 
were observed both in supporting epitheliocytes and in 
spermatogenic cells. In the Sertoli cells, the most pro-
nounced changes occurred in mitochondria, which became 
rounded due to edema, their cristae were disorganized and 
partially destroyed, forming electron-transparent voids in-
side the organelles. The nuclei of spermatogonia were 
lightened due to chromatin condensation into separate 
clumps, and the cisterns of the smooth endoplasmic retic-
ulum were expanded. In some spermatocytes and sperma-
tids, apoptotic bodies were detected, indicating activation 
of cellular death processes in DM. 

On day 28 of SDM development, edema of the 
interstitial tissue of the testes was noted. The cells of the 
adluminal compartment lost connection with each other 
and were exfoliated into the lumen of the convoluted sem-
iniferous tubule. In the spermatogenic epithelium of the 
testes of rats in the experimental and control groups, it was 
still possible to trace the process of spermatogenesis and 
visualize spermatogonia and spermatocytes at different 
stages of the cell cycle.  

On the ultrastructural level in the convoluted 
seminiferous tubules of diabetic rats, dystrophic changes 
were observed both in supporting epitheliocytes and in 
spermatogenic cells. In the Sertoli cells, the most pro-
nounced changes occurred in mitochondria, which became 
rounded due to edema, their cristae were disorganized and 
partially destroyed, forming electron-transparent voids in-
side the organelles. 
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Fig. 1. Features of the ultrastructural organization of convoluted seminiferous tubules of a control rat (a) and 

with SDM (b, c) on day 14 of the experiment. Electron micrographs. Magnification: a, b) x4800, c) x6400 

 
The nuclei of spermatogonia were lightened due 

to chromatin condensation into separate clumps, and the 
cisterns of the smooth endoplasmic reticulum were ex-
panded. In some spermatocytes and spermatids, apoptotic 
bodies were detected, indicating activation of cellular 
death processes in DM. 

On day 28 of SDM development, edema of the 
interstitial tissue of the testes was noted. The cells of the 
adluminal compartment lost connection with each other 
and were exfoliated into the lumen of the convoluted sem-
iniferous tubule. In the spermatogenic epithelium of the 
testes of rats in the experimental and control groups, it was 
still possible to trace the process of spermatogenesis and 
visualize spermatogonia and spermatocytes at different 
stages of the cell cycle. 

In spermatocytes, apoptotic bodies, karyopyk-
nosis and karyolysis, destruction of structural components 
of the Golgi complex and smooth endoplasmic reticulum 
were observed. During this period of SDM development, 
intercellular edema was detected in the spermatogenic ep-
ithelium, which often led to desquamation of cells of the 
luminal compartment into the lumen of the convoluted 
seminiferous tubules.  

At day 42 at the ultrastructural level in the testic-
ular parenchyma of 2-month-old rats, the development of 
vacuolar dystrophy in most cells of the spermatogenic ep-
ithelium is notable. In Sertoli cells, vacuolar dystrophy, 
expansion and destruction of smooth endoplasmic reticu-
lum cisterns, disorganization and destruction of mitochon-
drial cristae, appearance of vacuoles and lipid droplets are 
observed (Fig. 3 a). The most pronounced changes in the 
spermatogenic epithelium of the testes occur in spermato-
gonia. The latter show development of vacuolar and 

hydropic dystrophy, which ultimately leads to colliquative 
necrosis of these cells. In spermatocytes at various stages 
of maturation, the following are noted: nuclear edema and 
karyolysis, apoptosis, vacuolar dystrophy, proliferation 
and expansion of smooth endoplasmic reticulum cisterns, 
increased number of lysosomes, and appearance of autoph-
agosomes (Fig. 3 b). In spermatocytes, apoptotic changes 
are often detected alongside necrotic changes. In 2-month-
old rats with SDM, spermatids are practically not detected, 
whereas in the control group they are differentiated even 
at the histological level, indicating impairment of the sper-
matogenesis process and atrophy of the spermatogenic ep-
ithelium. 

Conclusion. The progressive nature of morpho-
functional changes in the spermatogenic epithelium of the 
testes of 2-month-old rats with streptozotocin-induced di-
abetes mellitus has been established: from minimal ultra-
structural disorders of mitochondria in Sertoli cells and 
spermatogenic cells (day 14) to pronounced destructive 
changes with disruption of intercellular contacts, reduction 
of TDI to 81.56% and SI to 15.25% (day 28), and at the 
late stage (day 42) - to severe atrophic-destructive changes 
of all cellular components with the development of necro-
sis, karyolysis and cell apoptosis, reduction of spermato-
genic epithelium height by 51.4% and increase of tubule 
lumen diameter by 46.8%. These changes are irreversible 
and indicate a significant impairment of reproductive func-
tion in young animals, which can serve as a basis for de-
veloping methods for early diagnosis of reproductive func-
tion disorders in young men with diabetes mellitus. 
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Fig. 2. Vacuolar dystrophy of Sertoli cells (a), spermatocytes and spermatids (b) on day 28 of SDM. Elec-

tron micrographs. Magnification: a, b) x6400 
Designations: 1 – basal membrane; 2 – Sertoli cell, 3 – vacuole, 4 – mitochondria, 5 – myelin-like inclusion in 

mitochondria, 6 – Golgi complex, 7 – karyolysis in spermatocyte. 

 

 
 

Fig. 3. Ultrastructural changes in the testes of 2-month-old rats on day 42 of SDM. Electron micro-

graphs. Magnification: a) x4800, b) x6400 
Designations: 1 – basal membrane; 2 – Sertoli cell, 3 – vacuole, 4 – lysosomes, 5 – proliferation and expansion 

of smooth endoplasmic reticulum cisterns in spermatogonia, 6 – karyolysis in spermatocyte, 7 – lipid inclusions. 
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Резюме. Цукровий діабет (ЦД) є однією з най-
поширеніших ендокринних патологій у світі, що су-
проводжується численними ускладненнями, у тому 
числі порушення репродуктивної функції у чоловіків. 
Метою дослідження було встановити особливості па-
томорфологічних змін у сперматогенному епітелії яє-
чок 2-місячних щурів при стрептозотоцин-індукова-
ному цукровому діабеті (СЦД) протягом 42 діб. До-
слідження проведено на 50 білих безпородних щурах-
самцях, розподілених на контрольну (n=20) та експе-
риментальну (n=30) групи. СЦД викликали одноразо-
вим введенням стрептозотоцину (60 мг/кг). Матеріал 
забирали на 14, 28 та 42 добу експерименту, застосо-
вуючи гістологічні, електронно-мікроскопічні та мор-
фометричні методи. Встановлено стадійність розвитку 
патоморфологічних змін. На 14 добу гістоструктура 
яєчка залишалася переважно збереженою з незначним 
зменшенням висоти сперматогенного епітелію та уль-
траструктурними змінами в підтримуючих епітеліоци-
тах. На 28 добу спостерігався набряк інтерстиційної 
тканини, відшарування клітин адлюменального ком-
партменту, зменшення висоти сперматогенного 
епітелію до 57,16±10,17 мкм (контроль – 99,33±16,77 
мкм) та зниження індексу сперматогенезу. На 42 добу 
виявлено виражені атрофічно-деструктивні зміни: ва-
куольна та гідропічна дистрофії сперматогоній, 
апоптоз і некроз сперматоцитів, зменшення діаметру 
звивистих сім'яних трубочок до 237,37±43,39 мкм 
(контроль – 308,57±34,87 мкм), зниження висоти спер-
матогенного епітелію на 51,4 % та індексу спермато-
генезу на 33%. Таким чином, патоморфологічні зміни 
у сперматогенному епітелії при СЦД прогресують від 
мінімальних структурних порушень до виражених 
дистрофічно-деструктивних змін з атрофією та 
значним порушенням репродуктивної функції. 

Ключові слова: стрептозотоцин-індукований 
цукровий діабет, сперматогенний епітелій, яєчка, уль-
траструктурні зміни, морфометрія, експериментальні 
тварини, репродуктивна функція, атрофічно-деструк-
тивні зміни, індекс сперматогенезу, звивисті сім'яні 
трубочки.  
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Резюме. Метою нашого дослідження було визначення складу та рівня накопичення мікро- та 

макроелементів у пагонах курильського чаю кущового Pentaphylloides fruticosa (L.) О. Schwarz (Dasiphora fruti-
cosa (L.) Rybd.) та доцільність подальшого впровадження у медичну практику.  

Для розвідки використовували пагони Pentaphylloides  fruticosa жовтоквіткового сорту, заготовлені на 
дослідних ділянках лікарських рослин Івано-Франківського національного медичного університету та в с. 
Вікторів Івано-Франківської області. Методом атомно-емісійної спектрометрії встановили якісний та кількісний 
склад макро- і мікроелементів у пагонах Pentaphylloides fruticosa (L.) О. Schwarz. 

P. fruticosa (L.) О. Schwarz (D. fruticosa (L.) Rybd.) родини Rosaceae має високу адаптивність до 
різноманітних ґрунтово-кліматичних умов, завдяки чому активно використовується в декоративному озелененні. 
Відомо понад 150 сортів такої рослини, які відрізняються декоративними характеристиками. Елементарний склад 
рослини є важливою характеристикою, що відображає як видові особливості рослини, так і умови середовища її 
зростання. Накопичення таких макроелементів як кальцій (Ca), калій (K), магній (Mg), фосфор (P), натрій (Na) та 
мікроелементів заліза (Fe), марганцю (Mn), міді (Cu), цинку (Zn) в пагонах курильського чаю кущового дозволяє 
стверджувати, що вид P. fruticosa (L.) О. Schwarz (D. fruticosa (L.) Rybd.) є перспективним для створення нових 
лікарських засобів та використання у медицині та фармації. 

У результаті проведених досліджень методом атомно-емісійної спектрографії було ідентифіковано 
дев’ятнадцять елементів та визначено їхній вміст: 5 макро-, 10 мікро- та 4 ультрамікроелементи. В об’єктах ви-
явлено високий вміст життєво важливих для людини елементів: калій (1735–1765 мг/100 г), кальцій (500 мг/100 
г), силіцій (125–500 мг/100 г), магній (190 – 200 мг/100 г), алюміній (34 – 94 мг/100 г), цинк (15,7 – 19,8 мг/100 г), 
манган (9,3 – 12,6 мг/100 г), стронцій (3,1 – 4,4 мг/100 г). 

Ключові слова: Pentaphylloides fruticosa (L.) О. Schwarz (Dasiphora fruticosa (L.) Rybd.), лікарська рос-
линна сировина, мінеральний склад (макроелементи, мікроелементи), фармакологічна активність, атомно-
емісійна спектрометрія, фітохімічний аналіз. 

 
Вступ. Лікарська рослинна сировина є важли-

вим джерелом біологічно активних сполук, які пред-
ставлені природно збалансованими комплексами з ви-
раженим фізіологічним впливом на організм людини. 
Вони виконують не тільки структурну функцію, а й бе-
руть участь у ключових фізіологічних процесах, зо-
крема у регуляції дихання, росту, обміну речовин, кро-
вообігу, ферментативної активності та діяльності цен-
тральної нервової системи [1]. 

Дослідження елементного складу лікарських 
рослин є актуальним, адже макро- та мікроелементи 
відіграють важливу роль у формуванні біологічної ак-
тивності лікарських форм, виготовлених з рослинної 
сировини.  

Визначення кількісного та якісного складу 
елементів дає змогу оцінити потенційну фармако-
логічну ефективність та безпечність фітопрепаратів. 

Лікарські рослини здатні акумулювати значну 
кількість макро- та мікроелементів, які є необхідними 
для нормального функціонування організму людини 
[2-5]. Ця особливість має важливе значення у кон-
тексті профілактики та терапії захворювань, пов’яза-
них із порушенням мінерального обміну та елемент-
ного дисбалансу. У процесі вегетації рослини активно 
засвоюють хімічні елементи з ґрунтового середовища, 

які надалі вивільняються при одержанні екстрактів і 
створенні комплексних фітопрепаратів.  

Такі рослини можуть розглядатися як пер-
спективні джерела біологічно активних речовин, а та-
кож макро- і мікроелементів, що відкриває нові мож-
ливості розробки природних засобів для корекції міне-
рального дисбалансу. Серед представників дикорослої 
флори особливу наукову зацікавленість викликають 
види роду Pentaphylloides DUHAM, які, за попе-
редніми даними, можуть мати потенціал як джерело 
біологічно активних речовин, макро- і мікроелементів. 

Серед видів роду Pentaphylloides DUHAM ро-
дини Розові (Rosaceae) особливу увагу викликає Pen-
taphylloides  fruticosa (L.) О. Schwarz [6-9]. Це кущ зав-
вишки 15–150 см з гілками, покритими червонувато-
коричневою або сірою корою, з продовгувасто-яйце-
видними або ланцетовидними, цільнокрайними, пере-
важно гострими на верхівці, плоскими або часто з 
більш менш вільними краями листками, які можуть 
бути розсіяно або доволі волосисті. Квіти жовті, одно-
статеві, поодинокі або зібрані в китицеподібні чи зон-
тикоподібні суцвіття. Плід − сім’янка. 

Курильський чай кущовий має природний 
ареал поширення в межах Голарктичної біогеографіч-
ної області. Ця область охоплює території Північної 
півкулі, включаючи Північну Америку, Європу, Азію 
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(на північ від Гімалаїв), Північну частину Африки. Це 
вид добре адаптований до різноманітних кліматичних 
і географічних умов зростання. 

Завдяки невибагливості до умов виро-
щування, здатності адаптуватися до різних факторів 
навколишнього середовища та можливості заготівлі 
сировини, Pentaphylloides  fruticosa становить значний 
інтерес як перспективна лікарська рослина для 
фітохімічного аналізу. 

Ян Цзен, Ю-Ся Сун, Сю-Хуа Мен і співавт. 
(2020) та Горяча О.В., Ковальова А.М., Рааль Айн і 
співавт. (2022) у своїх наукових роботах зазначають, 
що Pentaphylloides fruticosa проявляє протимікробну 
та противірусну дію, імуностимулюючі властивості, а 
також знижує рівень холестерину та цукру в крові, 
може демонструвати значну антиоксидантну актив-
ність in vitro та захисну дію на Escherichia coli під 
впливом пероксидного стресу [10, 11]. 

У літературних джерелах описано елементний 
склад та групи біологічно активних речовин, іденти-
фікованих у надземних частинах курильського чаю ку-
щового. Це свідчить про те, що мінеральний склад 
значною мірою залежить від місця зростання рослин, 
а сировина з Прикарпаття раніше не досліджувалась 
[10-16].  

Мета нашої роботи − дослідження складу 
мікро- та мікроелементів рослинної сировини куриль-
ського чаю кущового (Pentaphylloides  fruticosa) за до-
помогою атомно-емісійної спектрометрії. 

Об’єкт і методи дослідження. Об’єктом вив-
чення обрано пагони Pentaphylloides fruticosa жовто-
квіткового сорту, які були заготовлені на дослідних 
ділянках лікарських рослин Івано-Франківського 
національного медичного університету та в с. Вікторів 
Івано-Франківської області в 2024 році. Сировину 
висушували природним способом у добре вентильова-
ному приміщенні (горищі) за кімнатної температури. 
Ідентифікацію курильського чаю кущового здійснено 
з допомогою  консультацій к. біол. н., доцентки ка-
федри фармацевтичного управління, технології ліків 
та фармакогнозії Івано-Франківського національного 
університету Світлани Данилів. Важливою умовою 
для збору сировини була відсутність опадів протягом 
3–5 днів перед заготівлею [17-19]. 

Визначення якісного складу та кількісного 
вмісту макро- та мікроелементів у сировині курильсь-
кого чаю кущового проводили на базі Науково-техно-
логічного комплексу «Інститут монокристалів» Націо-
нальної академії наук України (м. Харків), у відділі 
аналітичної хімії, на спектрографі ДФС-8 методом 
атомно-емісійної спектрометрії. Випаровування золи 
рослини проводили у дуговому розряді змінного 
струму силою 16 А, напругою 220 В, експозиції 60 с з 
використанням генератора ІВС-28 та реєстрації спек-
тра випромінювання за допомогою фотографічного 
методу і вимірювання інтенсивності спектральних 
ліній окремих хімічних елементів [20]. 

Зразок сировини курильського чаю кущового 
поміщали у кварцовий тигель, після чого обробляли 
сірчаною кислотою та висушували в сушильній шафі 
при температурі 105 °C для видалення вологи. Після 
цього тиглі з висушеним матеріалом переносили у хо-
лодну муфельну піч, де поступово підвищували тем-
пературу до 500 °C протягом однієї години з метою 

проведення повного озолення зразка. Після охолод-
ження тиглів до кімнатної температури до кожної 
проби додавали реагенти, ідентичні тим, що викори-
стовувалися для приготування розчину порівняння, 
дотримуючись однакових кількісних співвідношень. 
Отримані розчини завантажували у спектральний при-
лад для подальшого аналізу, за результатами якого 
фіксували спектри елементного складу зразків. 

Для проведення кількісного аналізу застосо-
вували стандартизовані зразки, спеціально створені 
для визначення вмісту макро- та мікроелементів у си-
ровині Pentaphylloides fruticosa після процесу озо-
лення. Як матрицю для підготовки градуювальних 
зразків використовували суміш оксидів та солей ме-
талів, склад якої максимально наближався до елемент-
ного складу досліджуваної сировини. Серію 
калібрувальних зразків із вмістом цільових елементів 

у межах 1–1∙10⁻³ мас.% отримували шляхом багатора-
зового та ретельного перемішування основної матриці 
з точно відміряними кількостями оксидів відповідних 
елементів. 

У процесі дослідження використовували 
графітові спектральні електроди марки «ОСЧ» 7-3, що 
мали діаметр 6 мм та довжину 50–60 мм. 
Калібрувальні зразки, а також підготовлені до аналізу 
проби наносили у спеціальні заглиблення (кратери) 
електродів: у нижні електроди − заглиблення глиби-
ною 4 мм та діаметром 4,5 мм, а у верхні − заглиблення 
глибиною 5 мм та діаметром 1,9 мм [20]. Така конфігу-
рація забезпечувала стабільність зразка під час спек-
трального аналізу та відтворюваність результатів. 

Під час проведення вимірювань дотримува-
лися наступних параметрів експерименту: сила струму 
дуги змінного струму становила 16 А, температура 
фази підпалу − 60 °C, частота підпалювальних імпуль-
сів дорівнювала 100 розрядів за секунду. Аналітичний 
проміжок між електродами встановлювали на рівні 2 
мм, ширина вхідної щілини спектрографа складала 
0,012 мм, а тривалість експозиції − 60 секунд. Реєстра-
цію спектрів здійснювали в ультрафіолетовій області 
спектра в межах довжин хвиль 240–350 нм. 

Результати дослідження та їх обговорення. 

Результати визначення макро- та мікроелементного 
складу у пагонах курильського чаю кущового 
(Pentaphylloides  fruticosa) наведено у таблиці 1.  

У зразках рослинної сировини Pentaphylloides 
fruticosa виявлено дев’ятнадцять мінеральних речовин 
та визначено їхній вміст.  

У пагонах Pentaphylloides fruticosa (L.) О. 
Schwarz (Dasiphora fruticosa (L.) Rybd.), заготовлених 
у с. Вікторів Івано-Франківської області в 2024 р., у 
найбільших кількостях акумулювались (мг/100 г) мак-
роелементи: калій – 1765, кальцій – 500, магній – 190, 
фосфор – 126, натрій – 50; мікроелементи: ферум – 
34,6, силіцій – 500, алюміній – 94. А у пагонах Pen-
taphylloides fruticosa (L.) О. Schwarz (Dasiphora fruti-
cosa (L.) Rybd.), заготовлених на дослідних ділянках 
лікарських рослин Івано–Франківського національ-
ного медичного університету, у найбільших кілько-
стях накопичувалися макроелементи: калій – 1735 
мг/100 г, кальцій – 500 мг/100 г, магній – 200 мг/100 г; 
мікроелементи: цинк – 19,8 мг/100 г, купрум – 0,71 
мг/100 г; ультрамікроелемент нікель – 0,049 мг/100 г. 

https://uk.wikipedia.org/wiki/%D0%A5%D0%B0%D1%80%D0%BA%D1%96%D0%B2
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Таблиця 1 

Макро- та мікроелементний склад пагонів курильського чаю кущового (Pentaphylloides fruticosa) 

Назва елемента 
Добова 

потреба, мг* 

Вміст елемента, мг/100г 

Зразок № 1, с. Вікторів, 
Івано-Франківська область, 

2024 р. 

Зразок № 2, дослідні ділянки 
лікарських рослин ІФНМУ, 
м. Івано-Франківськ, 2024 р. 

Макроелементи 

Калій (К) 2000–5500 1765 1735 

Кальцій (Ca) 800–1200 500 500 

Магній (Mg) 300–400 190 200 

Фосфор (P) 1200 126 93 

Натрій (Na) 1100–3300 50 22 

Мікроелементи 

Силіцій (Si) 20–30 500 125 

Алюміній (Al) 2–50 94 34 

Ферум (Fe) 10–15 34,6 18,6 

Цинк (Zn) 15 15,7 19,8 

Манган (Mn) 2–5 12,6 9,3 

Стронцій (Sr) 1 4,4 3,1 

Купрум (Cu) 1,5–3,0 0,69 0,71 

Молібден (Mo) 0,075–0,250 0,063 <0,03 

Плюмбум (Pb) 0,1–0,2 <0,03 <0,03 

Кадмій (Cd) 0,02 <0,01 <0,01 

Ультрамікроелементи 

 Нікель (Ni) 0,3–0,6 0,031 0,049 

Кобальт (Со) Близько 0,2 <0,03 <0,03 

Арсен (As) 0,01–0,03 <0,01 <0,01 

Ртуть (Hg) 0,02 <0,01 <0,01 

Примітка: * – добова потреба в елементі дорослої людини [1]. 
 

Закономірність накопичення макро- та мікро-
елементів у пагонах Pentaphylloides fruticosa (L.) О. 
Schwarz (Dasiphora fruticosa (L.) Rybd.): 
K>Ca>Mg>P>Na та Si>Al>Fe>Zn>Mn>Sr>Cu>Mo>Pb
>Cd>Ni>Co>As>Hg відповідно. 

Вміст токсикологічно важливих неорганічних 
елементів не перевищував допустимих концентрацій у 
досліджуваній сировині курильського чаю кущового 
відповідно до визначених загальних санітарних норм. 

Мінеральні елементи відіграють ключову 
роль у профілактиці та лікуванні широкого спектра па-
тологічних станів [1]. Аналізуючи добові потреби ор-
ганізму дорослої людини в основних макро- та мікро-
елементах порівняно з кількісним вмістом цих компо-
нентів у сировині курильського чаю кущового, можна 
зробити низку важливих висновків. Макро- і мікроеле-
менти екстрагуються разом з іншими БАР із ЛРС і 
тому можуть впливати як на фармакологічну актив-
ність, так і на біодоступність субстанцій. 

Калій сприяє зменшенню проявів алергічних 
реакцій, нормалізації кишкової моторики та м’язового 
тонусу, а також стабілізації артеріального тиску [21]. 

Вміст магнію є важливим з огляду на його 
роль у забезпеченні нейром’язової провідності, 
профілактиці судомного синдрому, порушень мета-
болізму вуглеводів та розвитку рахіту. Дефіцит магнію 
асоціюють із підвищеною збудливістю нервової си-
стеми та низкою метаболічних порушень [22]. 

Значна концентрація кальцію у досліджуваній 
сировині обґрунтовує її потенційне використання як 
профілактичного засобу при станах, що супровод-
жуються порушенням імунітету, гематопоезу, при 

гіподинамії та інтоксикації важкими металами, зо-
крема свинцем [22]. 

Алюміній є стабільною складовою клітин і 
присутній майже в усіх органах людського тіла. Цей 
елемент відіграє важливу роль у процесах відновлення 
кісткової, епітеліальної та сполучної тканин, а також 
впливає на активність травних ферментів [1].  

Силіцій, присутній у сировині, є необхідним 
компонентом у синтезі колагену − основного струк-
турного білка сполучної тканини, що забезпечує ме-
ханічну міцність та еластичність суглобів, хрящів, су-
динної стінки та шкірного покриву [23]. 

Фосфор є важливим елементом для нормаль-
ного функціонування головного мозку, скелетної та 
серцевої мускулатури, а також процесів транспорту 
речовин в організмі. Недостатній рівень фосфору 
може проявлятися у вигляді загальної втоми, м’язових 
болів та порушення функціонування печінки [22]. 

Пагони Pentaphylloides fruticosa (L.) О. 
Schwarz (Dasiphora fruticosa (L.) Rybd.) містять мікро-
елемент купрум (0,69 – 0,71 мг/100 г), який відіграє 
ключову роль у синтезі статевих гормонів, тироксину, 
гему (попередника гемоглобіну), а також нейро-
медіаторів. Цей мікроелемент необхідний для нор-
мального функціонування сполучної тканини та бере 
участь у вуглеводному обміні, зокрема у зниженні 
концентрації глюкози в крові [1]. 

Цинк, наявний у сировині Pentaphylloides  fru-
ticosa, впливає на функціональну активність 
гіпофізарних статевих гормонів, сприяє підвищенню 
активності фосфатаз та покращує синтетичну функцію 
печінки. Крім того, він виявляє ліпотропні власти-
вості, зменшуючи жирове навантаження на печінку. 
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Дефіцит цинку асоціюється з порушенням репродук-
тивної функції, зокрема безпліддям [24]. 

Манган, як есенціальний елемент, є необ-
хідним для підтримання нормального метаболізму. 
Незважаючи на високий вміст цього елемента у сиро-
вині Pentaphylloides fruticosa, токсичний ефект виклю-
чається завдяки наявності ефективного гомеостатич-
ного контролю всмоктування та виведення мангану з 
організму безпліддям [24]. 

Пагони Pentaphylloides fruticosa містять фе-
рум, що дозволяє розглядати сировину як перспек-
тивну при корекції порушень гемопоезу, імунної 
відповіді, функціонування центральної нервової си-
стеми та метаболічних процесів безпліддям [1]. 

Таким чином, високий вміст макро- та мікро-
елементів у пагонах Pentaphylloides fruticosa (L.) О. 
Schwarz (Dasiphora fruticosa (L.) Rybd.) обґрунтовує 
потенційне використання курильського чаю кущового 
для створення лікарських засобів з актопротектор-
ними, гіпоглікемічними та гепатопротекторними вла-
стивостями, а також як компонент функціонального та 
дієтичного харчування [25]. 

Отримані результати елементного аналізу си-
ровини Pentaphylloides fruticosa (L.) О. Schwarz 
(Dasiphora fruticosa (L.) Rybd.) можуть бути викори-
стані під час розробки субстанцій, оцінювання їх фар-
макологічної активності та прогнозування терапевтич-
ного потенціалу препаратів на її основі. 

Висновки. Вперше досліджено склад макро- і 
мікроелементів пагонів курильського чаю кущового, 
який вирощують на Прикарпатті. Варто зазначити, що 
елементний склад Pentaphylloides fruticosa зумовлює 
високу біологічну активність цієї рослини та створює 
перспективи розробки нових лікарських препаратів. 

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. Medicinal plant raw materials are an 
important source of biologically active compounds, which 
are represented by naturally balanced complexes with a 
pronounced physiological effect on the human body, per-
form not only a structural function, but also participate in 
key physiological processes, in particular in the regulation 
of respiration, growth, metabolism, blood circulation, en-
zymatic activity and activity of the central nervous system. 

The study of the elemental composition of medic-
inal plants is relevant, because macro- and microelements 
play an important role in the formation of the biological 
activity of dosage forms made from plant raw materials. 

The aim of our study was to determine the com-
position and level of accumulation of micro- and macro-
elements in the shoots of Pentaphylloides fruticosa (L.) О. 
Schwarz (Dasiphora fruticosa (L.) Rybd.), and the feasi-
bility of further implementation in medical practice. 

For the study, the shoots Pentaphylloides fruti-
cosa were used, harvested at the experimental sites of me-
dicinal plants of the Ivano-Frankivsk National Medical 
University and in the village of Viktoriv, Ivano-Frankivsk 
region. By atomic emission spectrography, the qualitative 
and quantitative composition of macro- and microele-
ments in Pentaphylloides fruticosa (L.) О. Schwarz shoots 
was established.  

P. fruticosa (L.) О. Schwarz (D. fruticosa (L.) 
Rybd.) of the Rosaceae family has high adaptability to a 
variety of soil and climatic conditions, due to which it is 
actively used in decorative gardening. There are more than 
150 varieties of this plant, distinguished by decorative 
characteristics. The elementary composition of the plant is 
an important characteristic, reflecting both the species 
characteristics of the plant and the conditions of its growth 
environment. The accumulation of such macro elements as 
calcium (Ca), potassium (K), magnesium (Mg), phospho-
rus (P), sodium (Na) and micro elements as iron (Fe), man-
ganese (Mn), copper (Cu), zinc (Zn) in the shoots of 
Shrubby Cinquefoil suggests that the species P. fruticosa 
(L.) О. Schwarz (D. fruticosa (L.) Rybd.) is promising for 
the creation of new medicines and use in medicine and 
pharmacy. 

As a result of the conducted research by atomic 
emission spectrography, nineteen mineral substances were 
identified and their content was determined: 5 macro-, 10 
micro- and 4 ultramicroelements. The objects revealed a 
high content of vital elements for humans: potassium 
(1735-1765 mg/100 g), calcium (500 mg/100 g), silicium 
(125-500 mg/100 g), magnesium (190-200 mg/100 g), alu-
minum (34-94 mg/100 g), zinc (15.7-19.8 mg/100 g), man-
ganese (9.3-12.6 mg )/100 g), strontium (3.1-4.4 
mg/100 g). 

Thus, the high content of macro- and microele-
ments in the shoots of Pentaphylloides fruticosa (L.) O. 
Schwarz (Dasiphora fruticosa (L.) Rybd.) justifies the po-
tential use of Shrubby Cinquefoil for the creation of med-
icines with actoprotective, hypoglycemic and hepatopro-
tective properties, as well as as a component of functional 
and dietary nutrition. 

The results of elemental analysis of raw materials 
Pentaphylloides fruticosa (L.) О. Schwarz (Dasiphora fru-
ticosa (L.) Rybd.) can be used in the development of sub-
stances, assessing their pharmacological activity and pre-
dicting the therapeutic potential of drugs based on it. 

Keywords: Pentaphylloides fruticosa (L.) О. 
Schwarz (Dasiphora fruticosa (L.) Rybd.), medicinal plant 
raw materials, elemental composition (macroelements, mi-
croelements), pharmacological activity, atomic emission 
method, phytochemical analysis. 
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Резюме. Гестаційна гіпертензія та прееклампсія є одними з провідних ускладнень вагітності, пов'язаних 
з підвищеним ризиком материнської і перинатальної захворюваності та смертності. Наукові джерела вказують 
на наявність зв’язку між індексом маси тіла до вагітності та надмірним гестаційним збільшенням маси тіла 
(ГЗМТ), і розвитком гіпертензивних розладів у вагітних. Підтвердження цього взаємозв’язку має вагоме зна-
чення, оскільки є основою для розробки та впровадження превентивних стратегій у веденні вагітності, спрямо-
ваних на контроль над збільшенням маси тіла з метою профілактики гіпертензивних ускладнень. Метою роботи 
було встановлення взаємозв’язку між рівнем ГЗМТ та розвитком і перебігом гестаційної гіпертензії й прееклам-
псії у нормотензивних жінок.  

Обстежено 125 жінок – 31 вагітна з розвитком гестаційної гіпертензії, 43 вагітних із прееклампсією і 51 
жінка з фізіологічною вагітністю. ГЗМТ оцінювали в кожному триместрі і в цілому за вагітність. Статистичний 
аналіз виконували на основі Microsoft Excel та «Statistica 12.0» (StatSoft Inc., USA). 

Доведено, що при надлишковому ГЗМТ достовірно збільшуються шанси розвитку гестаційної гіпертензії 
[OR=6,67] і прееклампсії [OR=6,67]. Показано, що у пацієнток з розвитком прееклампсії у трьох триместрах се-
редня маса тіла була вища відносно групи контролю з найбільшими показниками надбавки ваги у другому і тре-
тьому триместрах. Надлишкове ГЗМТ підвищувало ризик розвитку гестаційної гіпертензії до 34 тижнів 
[OR=6,80] і ранньої прееклампсії [OR=6,30], збільшувало шанси розвитку тяжкої форми прееклампсії [OR=10,31] 
порівняно з рекомендованим ГЗМТ. При надлишковому ГЗМТ частота розродження до 37 тижнів при гестаційній 
гіпертензії та прееклампсії була відповідно в 5,0 і 5,1 разів вища проти пацієнток у контрольній групі (в обох 
випадках p<0,05). 

Отримані результати мають наукове значення для розробки ефективних стратегій контролю маси тіла 
під час вагітності від ранніх термінів, що сприяє мінімізації ризику розвитку прееклампсії у жінок з нормальним 
ІМТ до вагітності. 

Ключові слова: вагітність, гестаційне збільшення маси тіла, гестаційна гіпертензія, прееклампсія, аку-
шерські та перинатальні ускладнення. 
 

Вступ. Гіпертензивні розлади під час вагітно-
сті, зокрема гестаційна гіпертензія та прееклампсія, за-
лишаються провідною причиною материнської та пе-
ринатальної захворюваності і смертності, уражаючи 
до 10 % усіх вагітностей [1]. У зв’язку з цим особли-
вого значення набуває пошук надійних маркерів-пре-
дикторів і розробки ефективних стратегій профілак-
тики гіпертензивних ускладнень вагітності [2-4]. Нау-
ково доведено, що ожиріння у жінок до вагітності є од-
ним із найвагоміших факторів ризику розвитку геста-
ційних гіпертензивних станів, що вказує на його поте-
нціал як об’єкта для профілактичного втручання [5]. 
Проте зменшення надмірної маси тіла або лікування 
ожиріння серед жінок репродуктивного віку залиша-
ється надзвичайно складним завданням. У зв’язку з 
цим зростає зацікавленість у вивченні впливу збіль-
шення маси тіла під час вагітності на розвиток і нас-
лідки гіпертензії вагітних, а також у його розгляді як 

перспективної мішені для профілактичних і терапев-
тичних втручань. 

Гестаційне збільшення маси тіла (ГЗМТ) є фі-
зіологічною складовою перебігу вагітності, зумовле-
ною комплексом змін в організмі матері, способі 
життя жінки та розвитком плода. Підвищене спожи-
вання поживних речовин, зниження фізичної активно-
сті та прогресивне зростання плода сприяють поступо-
вому збільшенню маси тіла вагітної.  

Наукові дані свідчать, що як недостатнє, так і 
надмірне відхилення від рекомендованих норм приро-
сту маси тіла під час вагітності асоціюється з неспри-
ятливими акушерськими та неонатальними наслід-
ками, як-от мала для гестаційного віку маса плода, ма-
кросомія, кесарів розтин, гестаційний цукровий діа-
бет, затримка редукції маси тіла після пологів та ризик 
формування ожиріння у дітей [6, 7]. 

Низка досліджень підтверджує підвищену 
ймовірність розвитку гіпертензивних ускладнень 
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вагітності у жінок із надмірним ГЗМТ. Однак біль-
шість з них аналізували сумарний приріст маси тіла за 
всю вагітність без врахування триместрової динаміки 
[8]. Деякі публікації вказують на зв'язок між надлиш-
ковим ГЗМТ та гіпертензивними розладами перева-
жно у жінок із прегравідарним ожирінням [9] або з пі-
двищеною масою тіла в інтервалі між вагітностями 
[10].  

Метою дослідження було встановлення взає-
мозв’язку між рівнем гестаційного збільшення маси 
тіла та розвитком і перебігом гестаційної гіпертензії й 
прееклампсії у нормотензивних жінок. Особливу 
увагу було приділено оцінці впливу динаміки приро-
сту маси тіла протягом триместрів на ймовірність ви-
никнення зазначених ускладнень. 

Об’єкт і методи дослідження. У дослідження 
включено 125 вагітних жінок, які знаходилися під спо-
стереженням впродовж 2020-2024 років у комуналь-
ному некомерційному підприємстві «Міський клініч-
ний перинатальний центр Івано-Франківської міської 
ради». Ведення вагітності і розродження пацієнток 
проводилися на основі клінічних протоколів МОЗ Ук-
раїни [11, 12]. Права пацієнтів були дотримані згідно з 
Гельсінською декларацією «Етичні принципи медич-
них досліджень за участю людей», розробленій Всес-
вітньою медичною асоціацією, «Загальною деклара-
цією про біоетику та права людини (ЮНЕСКО)». Ди-
зайн наукового дослідження розглянуто і схвалено ко-
місією з питань етики Івано-Франківського національ-
ного медичного університету (протокол № 114/20 від 
21.05.2020 р.). Усі вагітні підписали «Інформовану 
згоду на участь у дослідженні». Критеріями виклю-
чення з дослідження були вік до 18 років, багатоплідна 
вагітність, наявність надлишкової маси тіла або ожи-
ріння до вагітності, наявність тяжких хронічних сома-
тичних захворювань, хронічної артеріальної гіпертен-
зії та цукрового діабету.  

Усіх пацієнток було поділено на три групи: 
перша група включала 31 вагітну з розвитком геста-
ційної гіпертензії, друга група – 43 особи з прееклам-
псією, контрольна група налічувала 51 жінку з фізіо-
логічним перебігом вагітності. Критеріями гестаційної 
гіпертензії (О13) вважали гіпертензію (систолічний 
артеріальний тиск (АТ) ≥ 140 мм рт. ст. та діастолічний 
АТ ≥ 90 мм рт.ст.), що виникла після 20 тижнів вагіт-
ності і не супроводжувалася протеїнурією аж до поло-
гів, прееклампсію (О14) – наявність артеріальної гіпе-
ртензії, що виникла після 20 тижнів вагітності у поєд-
нанні з протеїнурією (≥ 0,3 г/добу). Рання преекламп-
сія – розвиток симптомів до 34 тижнів вагітності, пізня 
прееклампсія – після 34 тижнів вагітності. Розрізняли 
помірну прееклампсію, що характеризувалася підви-
щенням АТ у межах 140-159/90-109 мм рт.ст. та про-
теїнурією, і тяжку – систолічний АТ ≥ 160 або діасто-
лічний АТ ≥ 110 мм рт.ст. і протеїнурія [13]. Середній 
вік жінок становив (29,7±4,2) років (95 % CІ 28,0-31,4) 
без статистично значущої різниці у групах. Першона-
роджуючих осіб було 79 із 125 жінок (63,2 %), з повто-
рними пологами – 46 вагітних (36,8 %).  

Дані про масу тіла пацієнток до вагітності 
отримували під час опитування та з медичної докуме-
нтації. Вимірювання маси тіла жінок проводили на 
електронних вагах зі скляною платформою Momert 

5831 (Угорщина) з точністю до 0,1 кг, зросту – за до-
помогою ростоміра підлогового РП-2000 (Україна) з 
точністю до 1,0 см. Індекс маси тіла (ІМТ) вирахову-
вали за формулою Кетле (відношення маси тіла (кг) до 
квадрата зросту (м2). Застосовували класифікацію ка-
тегорії маси тіла за ІМТ згідно з настановами ВООЗ 
[14]. 

ГЗМТ оцінювали в кожному триместрі і в ці-
лому за вагітність шляхом вираховування різниці між 
показниками маси тіла перед пологами і вихідної та ін-
терпретували згідно з рекомендаціями [ІОМ, накази]. 
Для обчислення цифрового матеріалу використову-
вали пакет статистичного аналізу на базі Microsoft Ex-
cel та програму «Statistica 12.0» (StatSoft Inc.,USA). 
Вираховували М – середню арифметичну величину, 
SD – стандартне відхилення середньої арифметичної, 
Cl 95 % – довірчий інтервал,  OR – відношення шансів. 
Різницю між величинами вважали статистично досто-
вірною при p<0,05. 

Результати дослідження та обговорення. У 
роботі встановлено, що середня вихідна маса тіла у жі-
нок першої групи становила 53,99±2,40 кг, другої 
групи − 62,51±3,30 кг без статистично значущої різ-
ниці з контрольною групою 54,43±2,81 кг (в обох ви-
падках р>0,05). Наприкінці вагітності надлишкове 
ГЗМТ діагностовано в 1,8 (p<0,05) і 2,5 разів (p<0,001) 
більшого відсотка пацієнток відповідно в першій і дру-
гій групах порівняно з часткою вагітних із рекомендо-
ваним збільшенням маси тіла (рис. 1). Отже, при над-
лишковому ГЗМТ достовірно зростають шанси розви-
тку гестаційної гіпертензії в 3,3 рази (OR=3,31; 95 % 
CI: 1,17–9,36; p<0,05) і прееклампсії − у 6,6 рази 
(OR=6,67; 95 % CI: 2,60–17,30; p<0,001). 

Однак у першій групі вагітних не виявлено до-
стовірної відмінності у середньому рівні маси тіла 
впродовж вагітності порівняно з групою контролю 
(р>0,05) (рис. 2). У пацієнток другої групи вже з ранніх 
термінів вагітності середня маса тіла була вірогідно 
вища відносно групи контролю (64,04±3,35) кг проти 
(55,56±1,96) кг, p<0,05), така тенденція відмічалася у 
другому ((70,62±3,98) кг проти (60,74±1,87) кг, p<0,05) 
і третьому триместрах ((80,78±5,05) кг проти 
(67,43±2,11) кг, p<0,05).  

Встановлено, що збільшення у вазі під час ва-
гітності найбільш інтенсивно відбувалося у вагітних 
другої групи. Так, середні показники збільшення маси 
тіла у цій групі за другий та третій триместри достові-
рно були вище відносно контрольної групи і стано-
вили 6,67±0,67 кг проти 4,85±0,59 кг і 10,16±1,22 кг 
проти 6,40±1,02 кг відповідно (в обох випадках 
p<0,05). І, як продемонстровано на рисунку 3, це мало 
безпосередній вплив на достовірно вищі середні рівні 
ГЗМТ у пацієнток цієї групи у другому і третьому три-
местрах порівняно з контрольною групою (в обох ви-
падках p<0,05). Загальне ГЗМТ у другій групі вірогі-
дно в 1,4 рази перевищувало рівень у групі контролю 
(p<0,05). У вагітних першої групи не виявлено статис-
тично значущої різниці в динаміці середніх показників 
маси тіла та ГЗМТ порівняно з неускладненою вагітні-
стю (в обох випадках р>0,05) (рис. 2, 3).   
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Рис. 1. Розподіл відсотка обстежених вагітних у групах за рівнем гестаційного збільшення маси тіла 

(ГЗМТ), %; *  ̶  (p<0,05), **   ̶ (p<0,001) статистично достовірно порівняно із часткою з рекомендованим 

ГЗМТ 

 

 
Рис. 2. Динаміка маси тіла в обстежених груп жінок впродовж вагітності, кг; *  ̶  порівняно з  

контрольною групою (p<0,05) 

 

 
Рис. 3. Динаміка гестаційного збільшення маси тіла в обстежених груп жінок, кг; *  ̶  порівняно з контро-

льною групою (p<0,05) 
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Рис. 4. Розподіл відсотка обстежених вагітних з рекомендованим і надлишковим гестаційним збільшенням 

маси тіла (ГЗМТ) за виникненням симптомів гестаційної гіпертензії (а) і прееклампсії (б) < 34 тижнів і ≥ 

34 тижнів, %; *  ̶  порівняно із часткою з рекомендованим ГЗМТ (p<0,05), #  ̶  порівняно з терміном ≥ 34 

тижнів (p<0,05) 
 

Встановлено, що терміни маніфестації клініч-
них проявів артеріальної гіпертензії і прееклампсії та-
кож визначалися показником ГЗМТ (рис. 4). 

У першій групі поява симптомів гіпертензії до 
34 тижнів майже в 2 рази була частіше серед вагітних 
із надлишковим ГЗМТ порівняно із групою з рекомен-
дованим ГЗМТ (85,0 % проти 45,5 %, р<0,05) та в 5,6 
разів відносно частки жінок з діагностикою захворю-
вання після 34 тижнів (85,0 % проти 15,0 %, р<0,05) 
(рис. 4 а). У другій групі маніфестація симптомів ран-
ньої прееклампсії до 34 тижнів у 2,7 рази була частіше 
у пацієнток із надлишковим ГЗМТ відносно жінок із 
рекомендованим ГЗМТ (67,7 % проти 32,3 %, р<0,05) 
і порівняно з виникненням прееклампсії після 34 тиж-
нів (67,7 % проти 25,0 %, р<0,05) (рис. 4 б). Таким чи-
ном, при надлишковому ГЗМТ статистично значуще 
збільшуються шанси розвитку гестаційної гіпертензії 
та ранньої прееклампсії до 34 тижнів відповідно в 6,8 
разів (OR=6,80; 95 % CI: 1,23–37,50; p<0,05) і 6,3 разів 

(OR=6,30; 95 % CI: 1,39–28,46; p<0,05) порівняно з ви-
падками при рекомендованому ГЗМТ. У дослідженні 
встановлено зворотній кореляційний зв'язок між рів-
нями ГЗМТ і терміном вагітності, на якому діагносто-
вано гестаційну гіпертензію (r= - 0,77, р<0,001) і пре-
еклампсію (r= - 0,86, р<0,001). 

У роботі прослідковано залежність ступеня 
тяжкості прееклампсії від рівня надбавки маси тіла. 
При рекомендованому ГЗМТ у достовірної більшості 
вагітних (91,7 %) була помірна прееклампсія (р<0,001) 
(рис. 5). При надлишковому ГЗМТ майже у половини 
вагітних розвинулася тяжка прееклампсія, що в 5,8 ра-
зів більше проти частки пацієнток зі збільшенням маси 
тіла в рекомендованих межах (р<0,05). Отже, надлиш-
ковий гестаційний приріст маси тіла у вагітних із пре-
еклампсією значуще збільшує шанси розвитку тяжкої 
форми прееклампсії (OR=10,31; 95 % CI: 1,18–89,86; 
p<0,05). 

 

 
 

Рис. 5. Розподіл відсотка обстежених вагітних з рекомендованим і надлишковим гестаційним збільшенням 

маси тіла (ГЗМТ) за ступенем тяжкості прееклампсії, %; *  ̶  порівняно із часткою з рекомендованим ГЗМТ 

(p<0,05), #  ̶  порівняно з помірною прееклампсією (p<0,05) 
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Встановлено, що в контрольній групі достові-
рна більшість жінок (94,1 %) народили в терміні доно-
шеної вагітності (p<0,001) (рис. 6). У пацієнток першої 
групи незалежно від ГЗМТ також вірогідно перева-
жали відсотки пологів у терміні ≥ 37 тижнів (81,8 % і 
70,0 % відповідно при рекомендованому і надлишко-
вому ГЗМТ, в обох випадках p<0,05). Однак у разі ви-
сокого рівня надбавки маси тіла частота розродження 

до 37 тижнів була в 5,1 разів більшою порівняно з ко-
нтрольною групою (p<0,05). В другій групі у пацієн-
ток із рекомендованим ГЗМТ частота доношених по-
логів була 83,3 % (p<0,001). Проте у вагітних із над-
лишковим приростом маси тіла відсоток жінок з пе-
редчасними пологами значуще в 5,0 разів перевищу-
вав частку таких пацієнток у контрольній групі 
(p<0,05). 

 

 
Рис. 6. Розподіл відсотка обстежених вагітних із рекомендованим і надлишковим гестаційним збільшен-

ням маси тіла (ГЗМТ) за терміном розродження < 37 тижнів і ≥ 37 тижнів, %; *  ̶  порівняно із часткою з 

рекомендованим ГЗМТ (p<0,05), #  ̶  порівняно з терміном ≥ 37 тижнів (p<0,05) 

 
З практичної точки зору акушерські та пери-

натальні ускладнення є одним із найбільш вагомих ас-
пектів ГЗМТ. Авторами розглядаються патологічні 
стани під час вагітності, асоційовані з надлишковим 
збільшенням маси тіла, зокрема плацентарна дисфун-
кція, гіпертензивні розлади, гестаційний діабет [15]. У 
роботі підтверджено, що при надлишковому прирості 
маси тіла достовірно збільшуються шанси розвитку ге-
стаційної гіпертензії в 3,3 рази (OR=3,31; 95 % CI: 
1,17–9,36; p<0,05) і прееклампсії − у 6,6 разів 
(OR=6,67; 95 % CI: 2,60–17,30; p<0,001). Наші дані 
співпадають із результатами досліджень Macdonald-
Wallis et al., Dude et al., у яких надмірний рівень ГЗМТ 
асоціювався з підвищеним ризиком гестаційної гіпер-
тензії і прееклампсії порівняно із випадками з набором 
маси тіла в рекомендованих межах (OR, 1.51; 95 % CI, 
1.32–1.73 і OR, 2.14; 95 % CI, 1.46–3.12 відповідно) [16, 
17]. 

Згідно з нашими дослідженнями у пацієнток із 
подальшим розвитком прееклампсії вже з ранніх тер-
мінів вагітності середня маса тіла була вища проти 
групи контролю із такою тенденцією в другому і тре-
тьому триместрах у взаємозв’язку з вищими показни-
ками приросту маси тіла. Низка науковців вивчали 
зв'язок між збільшенням ваги в першому або другому 
триместрі та ризиком прееклампсії. Так, велике попу-
ляційне дослідження з Китаю (n=84 656) показало, що 
ГЗМТ ≥ 600 г/тиждень між 8 і 18 тижнями було пов'я-
зане з вищим ризиком прееклампсії на 69,0 % порів-
няно з жінками, які набирали < 200 г на тиждень у 
групі жінок із нормальним ІМТ [18]. Підвищеного ри-
зику серед вагітних, які набирали від 200 до 599 г на 
тиждень, не спостерігалося. У когорті ALSPAC з 

Великобританії помічалося 31,0 % збільшення ризику 
гестаційних станів на кожні 200 г за тиждень, збільше-
них до 18 тижнів, без відмінностей залежно від ІМТ до 
вагітності [16]. У роботі Hillesund et al. збільшення 
ваги було вищим у всіх трьох триместрах вагітності з 
розвитком прееклампсії [19]. 

На противагу нашим результатам, когортне 
дослідження у Нідерландах (n=6956) не виявило знач-
ного зв'язку між збільшенням маси тіла у першому або 
другому триместрі вагітності та прееклампсією [20]. 
Когортне дослідження зі Сполучених Штатів вивчало 
швидкість збільшення маси тіла під час вагітності до 
28 тижнів у зв'язку з легкою та тяжкою прееклампсією 
[21]. Констатовано відсутність зв'язку між швидкістю 
збільшення ваги вище рекомендованої та легкою або 
тяжкою формами прееклампсії. Однак, як зазначають 
автори, враховуючи невелику кількість випадків роз-
витку прееклампсії, дослідження, ймовірно, мало не-
достатню потужність для виявлення ефекту. Проте у 
дослідженні засвідчено 70,0 % підвищення шансів 
будь-якого гіпертензивного розладу вагітності із зага-
льним надлишковим ГЗМТ. 

За нашими спостереженнями у пацієнток із 
надлишковим ГЗМТ маніфестація симптомів гестацій-
ної гіпертензії до 34 тижнів і ранньої прееклампсії 
була частіше відносно жінок з рекомендованим ГЗМТ 
і порівняно з виникненням гіпертензії після 34 тижнів. 
Також високий приріст маси тіла значуще збільшував 
шанси розвитку тяжкої форми прееклампсії. Hutcheon 
et al. у шведській когорті жінок, які вперше народжу-
вали, підтвердили, що надмірне збільшення ваги під 
час вагітності до встановлення діагнозу збільшує ри-
зик прееклампсії та сильніше пов'язане з пізнім 
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початком прееклампсії, ніж з раннім [22]. Zhang et al. 
у китайському дослідженні засвідчили загалом підви-
щений ризик без значущої різниці для легкої, тяжкої, 
ранньої та пізньої форм прееклампсії [23]. 

Основними механізмами потенційного при-
чинно-наслідкового зв'язку між збільшенням маси тіла 
та прееклампсією розглядаються такі: жирова тканина 
є гормонально активним органом, що продукує медіа-
тори запалення і спричинює оксидативний стрес та ге-
нералізована системна запальна реакція, яка може 
прискорити пошкодження ендотеліальних клітин, що 
призводить до прееклампсії [24]. Tiralongo et al. ви-
явили відмінності в материнській гемодинаміці у пер-
шому триместрі вагітності, які можуть вплинути на 
ризик гіпертензивних розладів [25].  

Отримані результати дослідження мають нау-
кове значення для розробки ефективних стратегій ко-
нтролю маси тіла під час вагітності від ранніх термі-
нів, що сприяє мінімізації ризику розвитку преекламп-
сії у жінок з нормальним ІМТ до вагітності. 

Висновки. У роботі доведено, що у нормоте-
нзивних жінок з нормальним ІМТ до вагітності при 
надлишковому ГЗМТ достовірно збільшуються шанси 
розвитку гестаційної гіпертензії [OR=6,67] і прееклам-
псії [OR=6,67]. Показано, що у пацієнток з подальшим 
розвитком прееклампсії вже з ранніх термінів вагітно-
сті середня маса тіла була вища проти групи контролю 
із такою ж тенденцією в другому і третьому тримес-
трах у взаємозв’язку з вищими показниками приросту 
маси тіла. Надлишкове ГЗМТ підвищувало ризик роз-
витку гестаційної гіпертензії до 34 тижнів [OR=6,80] і 
ранньої прееклампсії [OR=6,30] та збільшувало шанси 
розвитку тяжкої форми прееклампсії [OR=10,31] порі-
вняно з рекомендованим ГЗМТ. 

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. Gestational hypertension and 
preeclampsia are among the leading complications of 
pregnancy associated with an increased risk of maternal 
and perinatal morbidity and mortality. Scientific sources 
indicate a relationship between pre-pregnancy body mass 
index and excessive gestational weight gain (GWG) and 
the development of hypertensive disorders in pregnant 
women. Confirmation of this relationship is of great 
importance, as it is the basis for the development and 
implementation of preventive strategies in pregnancy 
management aimed at controlling body weight gain in 
order to prevent hypertensive complications. The work 
aimed to establish the relationship between the level of 
GWG and the development and course of gestational 
hypertension and preeclampsia in normotensive women. 
Special attention was paid to assessing the impact of the 
dynamics of body weight gain during the trimesters on the 
likelihood of these complications. 

There were examined 125 women – the first 
group included 31 pregnant women with the development 
of gestational hypertension, the second group – 43 with 
preeclampsia, the control group had 51 women with 
physiological pregnancy. GWG was assessed in each 
trimester and throughout pregnancy. The average age of 
women was (29.7±4.2) years (95 % CI 28.0-31.4) without 
a significant difference in the groups. There were 63.2 % 
primiparous women, 36.8 % with repeated delivery. 
Statistical analysis was performed based on Microsoft 
Excel and "Statistica 12.0" (StatSoft Inc., USA). 

The average initial body weight of women in the 
first group was (53.99±2.40) kg, in the second group – 
(62.51±3.30) kg, without a statistically significant 
difference with the control group (54.43±2.81) kg (in both 
cases p>0.05). At the end of pregnancy, excessive GWG 
was diagnosed in 1.8 (p<0.05) and 2.5 times (p<0.001) 
more percent of patients, respectively, in the first and 
second groups compared with the proportion of pregnant 
women with recommended body weight gain. Excessive 
GWG increased the chances of developing gestational 
hypertension (OR=3.31; 95 % CI: 1.17–9.36; p<0.05) and 
preeclampsia (OR=6.67; 95 % CI: 2.60–17.30; p<0.001). 
In patients with preeclampsia in the three trimesters, the 
average body weight was higher compared to the control 
group, with the highest rates of weight gain in the second 
and third trimesters. The appearance of symptoms of 
gestational hypertension up to 34 weeks was 2 times more 
common, and preeclampsia was 2.7 times more common 
in pregnant women with excessive GWG compared to the 
recommended one, and 5.6 and 2.7 times more common in 
women with the disease after 34 weeks, respectively (in all 
cases p<0.05). Excessive GWG increases the chances of 
developing gestational hypertension up to 34 weeks and 

https://doi.org/10.15407/ubj91.05.055
https://orcid.org/0000-0002-8881-3756
mailto:kusalena@ukr.net
mailto:snizhko.tanya@bigmir.net
mailto:n.i.henyk@gmail.com
mailto:kivvi@i.ua
mailto:0000-0002-7371-2450
mailto:natalya.vl@ukr.net
https://orcid.org/0000-0001-7681-4455
mailto:yulia_m87@ukr.net


 

37 

 
2 (34) квітень-червень, 2025 

 

 

ISSN 2521-1455 (Print)   

ISSN 2523-4250 (Online)  «Art of Medicine»  

early preeclampsia ((OR=6.80; 95 % CI: 1.23–37.50; 
p<0.05) and (OR=6.30; 95 % CI: 1.39–28.46; p<0.05, 
respectively)), developing severe preeclampsia 
(OR=10.31; 95 % CI: 1.18–89.86; p<0.05) compared to 
the recommended GWG. With excessive GWG, the rate of 
delivery up to 37 weeks with gestational hypertension was 
5.1 times and with preeclampsia 5.0 times higher 
compared to patients in the control group (in both cases 
p<0.05). 

The results have scientific significance for 
developing effective strategies for controlling body weight 
during pregnancy from early stages, which helps minimize 
the risk of developing hypertensive disorders in pregnant 
women with normal body mass index before pregnancy. 

Keywords: pregnancy, gestational weight gain, 
gestational hypertension, preeclampsia, obstetric and 
perinatal complications. 
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Резюме. Одним із найважливіших компонентів доказової медицини є проведення експериментальних 

досліджень на тваринах. Це дозволяє виявити механізми розвитку захворювання, вплив ліків та їх токсичність.  
Метою нашої роботи є вивчення змін біохімічних маркерів мінеральної щільності кісткової тканини у 

крові експериментальних тварин з індукованим остеопорозом при застосуванні різної остеотропної терапії. У 
нашому експериментальному дослідженні ми використовували 141 кролика для моделювання остеопорозу, інду-
кованого глюкокортикоїдами. Остеотропна терапія проводилась розробленим нами комплексом, починаючи з 7 
доби після закінчення моделювання остеопорозу. Тварин з модельованими остеопоротичними явищами ділили 
на групи залежно від застосування фармакологічних препаратів для репаративного остеогенезу: І група – 
інтактні; ІІ група – без корекції остеопоротичних явищ; ІІІ група – корекція остеопоротичних явищ препаратом 
«OsteoPro»; IVгрупа – корекція остеопорозу із застосовуванням препарату «Вітрум Остеомаг»; V група – отри-
мували комплекс препаратів «OsteoPro»+«Вітрум Остеомаг». Досліджували метаболічні маркери в кістковій тка-
нині, зокрема концентрації кальцію і фосфору, їх співвідношення (Ca/P), активності оксипроліну, лужної фосфа-
тази, кислої фосфатази, їх співвідношення, а також колагенолітичну активність крові.  

Встановлено, що застосування препарату «ОстеоПро» та комбінації «ОстеоПро+Вітрум Остеомаг» у 
складі коригуючої терапії позитивно вплинуло на рівень біохімічних маркерів, пов’язаних із формуванням та 
розпадом кісткової тканини. Це проявилося в нормалізації вмісту кальцію і фосфору в крові та їх співвідношень, 
активності лужної та кислої фосфатаз, індексу мінералізації кісткової тканини, колагенолітичної активності 
крові, рівня оксипроліну. Ці поліпшення спостерігалися порівняно з даними здорових тварин першої групи та 
тварин із симуляцією остеопорозу, які не отримували остеотропну терапію.  

Ключові слова: пародонт, кісткова тканина, кістковий метаболізм, остеопороз. 
 
Вступ. Одним із сучасних і надзвичайно ефе-

ктивних методів лікування дефектів зубних рядів є ім-
плантація зубних імплантів [1-4]. На сьогодні методи 
дентальної імплантації можна вважати невід’ємною 
частиною всієї сучасної стоматологічної допомоги, а 
також необхідним методом для відновлення зубного 
ряду при відсутності зубів. Сучасні нанотехнології, що 
поєднують у собі досягнення оперативної стоматології 
та ортодонтії, обізнаність про будову остеоїдної тка-
нини і мʼяких тканин порожнини рота, сучасні матері-
али, які заповнюють дефекти зубних рядів, є потенці-
алом для використання зубних імплантів [5-7]. 

Відомо, що потреба в дентальній імплантації 
серед пацієнтів значно більша, ніж потреба, яку можна 
виявити на момент обстеження хворого. Згідно з да-
ними імплантологів [1, 3, 8], до тих, хто потребує ім-
плантації, відносяться пацієнти, які вже користуються 
зубними протезами, а також пацієнти, у яких є пока-
зання до оперативного втручання зі встановлення ден-
тальних імплантатів. Виходячи з цього, формується 
сумаційна необхідність в імплантатах з певного віку.  

Завдяки значному прогресу біології в останні 
роки існує можливість аналізувати дію багатьох чин-
ників, що впливають на метаболізм кісткової тканини, 

як in vivo, так і in vitro, що спонукає до більш актив-
ного використання експериментального моделювання 
на тваринах. Незважаючи на те, що процес остеоінте-
грації вивчають не перший рік, дотепер залишається 
невирішеною низка питань, що стосуються особливо-
стей дентальної імплантації в разі остеопатій різного 
ґенезу, забезпечення гарної первинної стабільності ім-
плантату, подальшого прогнозування імплантації 
зубів і профілактики післяопераційних ускладнень [9-
12]. 

Мета дослідження − вивчити зміни 
біохімічних маркерів мінеральної щільності кісткової 
тканини у крові експериментальних тварин з модельо-
ваним остеопорозом при застосуванні різної остео-
тропної терапії. 

Об’єкт і методи дослідження. З метою до-
клінічного обґрунтування впливу лікувально-
профілактичного комплексу на процеси ремоделю-
вання кісткової тканини та на удосконалення 
стабілізації детальних імплантатів при експеримен-
тальному остеопорозі виконані дослідження у віварії 
Тернопільського національного медичного універси-
тету імені І. Я. Горбачевського МОЗ України (завіду-
вач віварію – Брикайло Н. М.) та Центральній науково-
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дослідній лабораторії (зав. лабораторії старший науко-
вий співробітник Лісничук Н. Є.).  

Експериментальний етап дослідження прово-
дили із дотриманням міжнародних норм Європейської 
конвенції про захист хребетних тварин, яких викори-
стовують в експериментальних та інших наукових 
цілях (Страсбург, 1986), Загальних етичних принципів 
експериментів на тваринах, узгоджених на І-му Націо-
нальному конгресі із біоетики (Київ, 2001). Роботу 
було розглянуто комісією з біоетики Тернопільського 
національного медичного університету імені І. Я. Гор-
бачевського МОЗ України» (протокол № 78 від 
18.08.2024 р.) та надано позитивну оцінку. 

Для експериментальних досліджень викори-
стали 141 кроля. З метою вивчення патологічних про-
цесів, що відбуваються в кістковій тканині тварин, ви-
користано модель глюкокортикоїдиного остеопорозу. 
Метилпреднізолон натрію (Solu Medrol) вводили 
підшкірно у дозі 3 мг/кг через день протягом 2 місяців. 
Остеотропна терапія проводилась розробленим нами 
комплексом, починаючи з 7 доби після закінчення мо-
делювання остеопорозу. Тварин з модельованими 
остеопоротичними явищами ділили на групи залежно 
від застосування фармакологічних препаратів для ре-
паративного остеогенезу: І група – 10 кролів 
(інтактні); ІІ група – 10 кролів (без корекції остеопоро-
тичних явищ); ІІІ група – 40 тварин, яким проводилась 
корекція остеопоротичних явищ препаратом 
«OsteoPro»; IV група – 41 тварина, якій для корекції 
остеопорозу застосовували препарат «Вітрум Остео-
маг»; V група – 40 тварин, які отримували комплекс 
препаратів «OsteoPro»+«Вітрум Остеомаг». 

Вивчення маркерів метаболізму в кістковій 
тканині, а саме: концентрації кальцію (Ca), фосфору 
(Р), їх співвідношення (Ca/Р), оксипроліну, активність 
лужної (ЛФ) і кислої фосфатази (КФ) та їх співвідно-
шення, колагенолітичну активність крові (КЛА) про-
водили через 1 та 3 місяці після встановлення імплан-
тів. 

При визначенні концентрації іонів кальцію 
враховували те, що кальцій зразка реагує з метилено-
вим синім у лужному середовищі, утворюючи забарв-
лений комплекс, який вимірюється за допомогою еле-
ктрофотометра.  

Неорганічний фосфор зразка реагує з молібда-
том у кислому середовищі з утворенням фосфомоліб-
датного комплексу, який вимірювали за допомогою 
спектрофотометра.  

Лужна фосфатаза каталізує гідроліз безбарв-
ного р–нітрофеніл фосфату (pNPP) до р – нітрофенолу 
жовтого кольору і неорганічного фосфату. Процедура 
стандартизована за допомогою мілімолярної поглина-
льної здатності р – нітрофенолу в установлених умо-
вах. Швидкість посилення абсорбції при 405 нм пря-
мопропорційна активності ферменту.  

Методика визначення активності кислої фос-
фатази грунтується на гідролізі L–нафтилфосфату при 
pH 5,0 за допомогою кислотної фосфатази (КФ) для 
одержання L–нафтолу та неорганічного фосфату (Рн). 
Пендадіол діє, як акцентор фосфату, що підвищує 

чутливість реакції; L–нафтол реагує з діазотированим 
2-аміно-5-хлортолуол, щоб одержати кольоровий ком-
плекс, прямо пропорційний активності КФ у зразку.  

Методика визначення індексу мінералізації 
розраховується за співвідношенням ферментів лужної 
і кислої фосфатаз.  

Визначення КЛА плазми крові здійснювали за 
сумарною кількістю, при ферментактивному розщеп-
ленні вільного і пептидного – звʼязаного оксипроліну 
в діагностичній пробі.  

Методика визначення оксипроліну у плазмі 
крові ґрунтується на визначенні оптичної щільності 
червоного хромогену при його окисленні хлораміном 
Б та конденсації продуктів окислення з парадиметила-
мінобензальдегідом (методика L. Bergman, R. Loxley). 

На основі результатів, отриманих під час ви-
конання роботи, було створено електронні бази даних. 
У подальшому їх опрацьовували з використанням про-
грами Microsoft Excel, що входить до пакету Microsoft 
Office, та програми Statistica. При виконанні стати-
стичної обробки отриманих даних було застосовано 
наступні методи: аналіз варіаційних рядів, проведення 
оцінки вірогідності отриманих результатів за кри-
терієм Стьюдента. Здобуті варіаційні ряди було пе-
ревірено на нормальність розподілу за допомогою 
критерію Еппса–Паллі. Оскільки цей критерій засвід-
чив нормальний (гаусівський) характер розподілу да-
них, ми використовували для опису кожної групи спо-
стережень середнє арифметичне та його середнє квад-
ратичне відхилення. Для проведення оцінки суттєвої 
різниці отриманих результатів у проаналізованих гру-
пах використовували коефіцієнт вірогідності (кри-
терій Стьюдента). Цей метод був обраний з-поміж ін-
ших, оскільки розподіл (дисперсія) у порівнюваних 
групах був нормальним (гаусівським) та у процесі 
аналізу порівнювали попарно лише дві групи спосте-
режень, що власне і є вимогами до застосування такого 
методу для оцінки суттєвості різниці отриманих ре-
зультатів медико-біологічних досліджень. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
При визначенні вмісту Ca у крові інтактних тварин I 
групи встановлено (табл. 1), що його концентрація ста-

новила 2,300,04 ммоль/л. У піддослідних кролів II 
групи, у яких не проводилась курація остеопоротич-
них явищ, через 1 місяць після моделювання остеопо-
розу концентрація Ca у крові суттєво зростала і була в 
1,2 рази вищою щодо даних в інтактних тварин І групи 

(p0,001). При цьому, у термін спостереження, при ку-
рації остеопоротичних явищ за допомогою препаратів 
«OsteоPro» (ІІІ група) і «Вітрум Остеомаг» (IV група), 
рівень Ca у крові піддослідних тварин також зростав 
та перевищував дані у групі інтактних тварин у се-

редньому в 1,2 рази (р0,001).  
Водночас, у тварин V групи, у яких курація 

остеопоротичних явищ здійснювалась за допомогою 
препаратів «OsteoPro і Вітрум Остемаг», рівень Ca у 
крові був у 1,1 рази вище щодо даних у тварин І групи 
(р<0,05).  

 

 

  



 

40   

 
2 (34) квітень-червень, 2025 

 

ISSN 2521-1455 (Print)   

ISSN 2523-4250 (Online)  
«Art of Medicine»      

Таблиця 1  

Значення вмісту кальцію (ммоль/л) у крові експериментальних тварин залежно від способу  

корекції остеопоротичних явищ у різні терміни спостереження 

Терміни 
дослідження 

І група, 
n=10 

ІІ група, n=10 
ІІІ група, 

n=40 
ІV група, 

n=41 
V група, 

n=40 

Через 1 місяць 2,30±0,04 
2,75±0,03 

°°° 
2,67±0,04 

°°° 
2,61±0,03 

°°° ** 
2,45±0,04 

°***▲▲▲ ■■ 

Через 3 місяці 2,27±0,03 
2,70±0,04 

°°° 
2,63±0,03 

°°° 
2,53±0,03 
°°° ** ▲ 

2,39±0,03 
°°***▲▲▲■■ 

Примітки (тут і надалі): 
1. Достовірна різниця значень стосовно даних І групи: °°° р<0,001; °° р<0,01; р<0,05. 
2. Достовірна різниця значень стосовно даних ІІ групи: *** р<0,001; ** р<0,01; *р<0,05. 
3. Достовірна різниця значень стосовно даних ІІІ групи: ▲▲▲ р<0,001; ▲▲ р<0,01; ▲р<0,05. 
4. Достовірна різниця значень стосовно даних IV групи: ■■■ р<0,001; ■■ р<0,01; ■р<0,05. 

 

Через 3 місяці спостережень у піддослідних 
тварин ІІ групи рівень Ca у крові носив виражену тен-
денцію до зростання та перевищував дані в інтактних 
тварин у 1,2 рази (р<0,001). У той же час, у тварин ІІІ 
та IV груп, які отримували остеотропну терапію пре-
паратами «OsteoPro» і «Вітрум Остеомаг», зростання 
рівня Ca у крові мало менш виражений характер та пе-
ревищувало дані у тварин І групи в середньому в 1,13 

рази (р0,001). Одночасно, при застосуванні ком-
плексу остеотропних препаратів «OsteoPro+Вітрум 
Остеомаг» у кролів V групи концентрація Ca у крові 
продовжувала знижуватися та була вірогідно нижче 
стосовно значень у ІІ, ІІІ (р<0,001) та IV групах 
(р<0,01). 

Вміст Р у крові кролів І групи становив 
1,14±0,03 ммоль/л (рис. 1). У тварин ІІ групи, які не 
отримували остеотропної терапії, через 1 місяць до-
слідження рівень Р у крові зростав та був на 33,33 % 

вище, ніж у тварин контрольної групи (р0,001). У 
піддослідних тварин ІІІ, IV і V груп, у яких модельо-
ваний остеопороз супроводжувався застосуванням ко-
регуючої остеотропної терапії, досліджували зрос-
тання у крові вмісту Р стосовно даних в інтактних тва-
рин: у ІІІ групі – на 27,19 %, у IV групі – на 30,70 % та 

у V групі – на 21,92 % (р0,001). 

 

 
Рис. 1. Значення вмісту фосфору (ммоль/л) у крові експериментальних тварин залежно від способу  

корекції остеопоротичних явищ у різні терміни спостереження 

 

Через 3 місяці досліджень спостерігали по-
дальше зростання рівня Р у крові тварин ІІ групи, які 

не отримували остеотропної терапії (р0,001). При 
цьому, у групах піддослідних кролів ІІІ та ІV груп, які 
отримували коригуючy остеотропну терапію, концен-
трація Р у крові знижувалась стосовно попереднього 
терміну дослідження, а отримані дані були вірогідно 

вищі від значень в інтактних тварин І групи (р0,001). 
Слід додати, що у експериментальних тварин V групи 
вміст Р у крові був у середньому на 11,61 % вище, ніж 
у кролів І групи та на 24,00 % нижче, ніж у кролів ІІ 

дослідної групи (р0,01). 
У результаті проведених досліджень (1 місяць 

спостережень) встановлено, що активність ЛФ у крові 
інтактних тварин І групи становила 21,30±0,47 мккат/л 

(табл. 2). У піддослідних тварин ІІ групи, у яких не 
проводилась корекція остеопоротичних явищ, актив-
ність даного ензиму підвищувалась і була на 25,82 % 
вище відповідно даних у тварин І контрольної групи 

(р0,001). У той же час, у експериментальних кролів 
решти груп дослідження відзначали  більш значне 
підвищення значень активності ЛФ у крові стосовно 
даних у тварин І контрольної групи: на 52,58 % – у ІІІ 
групі, курацію модельованого остеопорозу якої прово-
дили за допомогою «OsteoPro»; на 33,33 % – у IV групі,  
для лікування остеопоротичних явищ якої застосо-
вували «Вітрум Остеомаг»; на 74,65 % – у V групі, ку-
рацію модельованого остеопорозу якої проводили 
комплексом препаратів «OsteoPro + Вітрум Остеомаг» 

(р0,001). 
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Таблиця 2 

Значення активності лужної фосфатази (мкат/л) у крові експериментальних тварин залежно від 

способу корекції остеопоротичних явищ у різні терміни дослідження 

Терміни 
дослідження 

І група, n=10 ІІ група, n=10 
ІІІ група, 

n=40 
ІV група, 

n=41 
V група, 

n=40 

Через 1 місяць 
21,30±0,47 

 
26,80±0,70 

°°° 
32,50±0,38 

°°° *** 

28,40±0,44 
°°° ▲▲▲ 

37,20±0,34 
°°°***▲▲▲■■■ 

Через 3 місяці 
21,90±0,56 

 
24,60±0,80 

° 
29,30±0,38 

°°° *** 
26,09±0,36 

°°° ▲▲▲ 
27,10±0,52 

°°° * ▲ 

Через 3 місяці досліджень у крові експеримен-
тальних тварин відзначали зниження активності ЛФ із 
найнижчими значеннями у ІІ групі (24,60±0,80 
мккат/л, р<0,05,) та IV групі (26,09±0,36 мккат/л, 

р0,001). У тварин ІІІ та V груп дослідження значення 
активності ЛФ було дещо вище та становило 

29,30±0,30 мккат/л (р0,001) при застосуванні 

«OsteoPro» та 27,10±0,52 мккат/л (р0,001), при вико-
ристані комплексу «OsteoPro + Вітрум Остеомаг» для 
курації остеопоротичних явищ. 

Аналіз значень активності кислої фосфатази у 
крові піддослідних тварин після 1-го місяця 

спостережень показав (рис. 2) зростання значень цього 
показника в усіх групах дослідження стосовно даних у 

контролі: на 50,58 % – у ІІ групі (p0,001), на 19,04 % 

– у ІІІ групі (p0,001), на 38,09 % – у IV групі (p0,001) 

та на 17,85 % у V групі (p0,001). 
Через 3 місяці досліджень у тварин ІІ групи 

відзначали подальше зростання активності КФ у крові, 
значення якої перевищували дані у контролі на 

56,55 %, p0,001. Водночас, у групах, яким проводи-
лась курація явищ остеопорозу, визначали зниження 
активності даного ферменту, однак отримані дані за-
лишались вище щодо даних в інтактних кролів І групи. 

 

 
Рис. 2. Значення активності кислої фосфатази (мкат/л) у крові експериментальних тварин за-

лежно від способу корекції остеопоротичних явищ у різні терміни дослідження 

 

Результати проведених досліджень показали, 
що у тварин І групи колагенолітична активність 
плазми крові становила 7,87±0,23 мкмоль/л. год (табл. 
3). Через 1 місяць досліджень спостерігали підви-
щення КЛА сироватки крові у тварин всіх експеримен-
тальних груп: на 70,00 % – у ІІ групі, на 63,40 % – у ІІІ 
групі, на 65,18 % – у IV групі та на 52,47% – у V групі 

стосовно даних у контрольній групі, p0,001.  
Через 3 місяці досліджень у тварин ІІ групи 

визначали подальше зростання значень КЛА, які 

перевищували дані у тварин І групи на 84,12 % 

(p0,001). Одночасно у піддослідних тварин решти 
груп досліджували зниження КЛА сироватки крові 
відносно даних попереднього терміну дослідження, 
хоча вони залишались вище, ніж у тварин контрольної 
групи: на 42,31 % – у ІІІ групі, на 50,44 % – у IV групі 

та на 31,38 % – у V групі (р0,001). 
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Таблиця 3 

Значення колагенолітичної активності плазми крові (ммоль/л. год) в експериментальних тварин 

залежно від способу корекції остеопоротичних явищ у різні терміни спостереження 

Терміни 
дослідження 

І група, n=10 
ІІ група, 

n=10 
ІІІ група, 

n=40 
ІV група, 

n=41 
V група, 

n=40 

Через 1 місяць 
7,87±0,23 

 
13,38±0,43 

°°° 
12,86±0,34 

°°° 

13,00±0,27 
°°° 

12,00±0,34 
°°° * ■ 

Через 3 місяці 
8,07±0,30 

 
14,49±0,22 

°°° 
11,20±0,25 

°°° *** 
11,84±0,20 

°°° *** 
10,34±0,28 
°°° *** ▲ ■■ 

 

Вивчення динаміки значень рівня оксипро-
ліну в крові піддослідних тварин при лікуванні мо-
дельованого остеопорозу за допомогою остеотропних 
препаратів показало (рис. 3), що через 1 місяць до-
сліджень максимальні значення параметру спо-
стерігали у тварин ІІ групи, яким не проводили ко-
рекцію остеопоротичних явищ – 99,24±2,16 мг/л, а от-
римане значення було на 56,77 % вище, ніж у кролів I 

контрольної групи, p0,001. Найменше значення рівня 
оксипроліну в крові визначали у V групі, у якій експе-
риментальний остеопороз лікувався за допомогою 
комплексу препаратів «OsteoPro + Вітрум Остеомаг» 
76,85±1,77 мг/л, а отримане значення було на 21,40 % 

вище, ніж у тварин І контрольної групи, р0,001. 

 

 
Рис. 3. Значення вмісту оксипроліну (мг/л) у крові експериментальних тварин залежно від способу ко-

рекції остеопоротичних явищ у різні терміни спостереження 
 

Через 3 місяці досліджень у ІІ групі піддо-
слідних кролів значення рівня оксипроліну спостеріга-
лась тенденція до подальшого зростання, на 68,75 % 
вище стосовно даних у тварин контрольної групи 

(р0,001). У решти групах концентрація оксипроліну у 
крові знижувалась відносно значень попереднього 
терміну досліджень, проте була вище, ніж у тварин І 

контрольної групи: на 19,59 % – у ІІІ групі (р0,01), на 

38,73 – у IV групі (р0,001) та на 10,83 % – у V групі 

(p0,05). 
Обговорення отриманих результатів. Ро-

звиток остеопорозу супроводжується порушенням 
внутрішніх кісткових механізмів моделювання і ремо-
делювання, які тісно пов’язані з гістогенезом клітин і 
кальційрегулюючої гормональної системи [4, 13-16]. 
Ключова роль у багатьох біохімічних процесах, що 
протікають в організмі, належить кальцію та фосфору, 
вміст яких у крові регулюється за рахунок дії ПТГ та 
активної форми вітаміну D. Зменшення рівня Ca у 
крові призводить до підвищення секреції ПТГ, який, у 
свою чергу, знижує секрецію Ca з сечею, але посилює 
секрецію P з сечею та стимулює резорбцію кісток [4, 
13, 17]. 

Узагальнена оцінка співвідношення Ca/P по-
казала (рис. 4), що в інтактних тварин значення даного 
параметру становило 2,02±0,03 і було вище, ніж у тва-
рин з модельованим остеопорозом: у ІІ групі – на 8,60 

% (р≥0,05), у ІІІ групі – на 9,19 % (р0,001), у IV групі 

– на 10,99 % (р0,01) та у V групі – на 13,48 %, р0,01, 
що свідчить про резорбційні процеси в кістковій тка-
нині при остеопоротичних явищах, та корелює із да-
ними, оприлюдненими іншими дослідниками [4, 15, 
20].  

Одним із найпоширеніших маркерів кістко-
утворення вважається лужна фосфатаза, а її зростання 
вказує на активацію процесів ремоделювання кістко-
вої тканини. У кістковій тканині ЛФ синтезується 
остеобластами та їх клітинами-попередниками і бере 
участь у мінералізації кісткового матриксу. До специ-
фічних біохімічних маркерів резорбції кістки відно-
сяться або продукти деградації колагену І типу (вільні 
амінокислоти і різні типи пептидів), що утворюються 
в результаті руйнування кісткового матриксу під впли-
вом остеокластів, або ферменти, що беруть участь у 
цьому процесі, зокрема кисла фосфатаза (КФ) [13, 14]. 
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Рис. 4. Узагальнена оцінка співвідношення Сa/P у крові експериментальних тварин у результаті корекції 

остеопоротичних явищ 

 

На основі отриманих даних нами був розрахо-
ваний узагальнений індекс мінералізації кісткової тка-
нини (ЛФ/КФ), який показав, що в інтактних тварин 
контрольної групи значення цього показника стано-
вило 12,79±0,55 бала (рис. 5). У піддослідних тварин ІІ 
групи, лікування остеопоротичних явищ яких не про-
водилось, значення ЛФ/КФ було на 17,20 % нижче сто-

совно даних у тварин І групи (p0,01). У тварин IV 
групи, лікування модельованого остеопорозу яких 
проводилось за допомогою препарату «Вітрум 

Остеомаг», значення ЛФ/КФ було на 4,14 % нижче, 

ніж у кролів І контрольної групи (p0,05). Найвище 
значення індексу мінералізації досліджували у експе-
риментальних тварин III групи, при лікуванні мо-
дельованого остеопорозу яких використовували пре-
парат «OsteoPro» (16,71±0,36 бала), і в піддослідних 
тварин V групи курація остеопоротичних явищ прово-
дилась комбінацією препаратів «OsteoPro + Вітрум 
Остеомаг» (19,28±0,39 бала). 

 

 
Рис. 5. Узагальнена оцінка значень індексу мінералізації кісткової тканини в експериментальних тварин 

у результаті корекції остеопоротичних явищ 

 

Відомо, що чисельні патологічні стани і захво-
рювання, у тому числі кісткової тканини, супроводжу-
ються структурно-метаболічними розладами сполуч-
ної тканини, для оцінки стану якої досліджують кола-
генолітичну активність (КЛА) сироватки крові. Дже-
релом КЛА сироватки крові можуть бути фермент ко-
лагеназа й інші протеази тканин, органів травлення, 
селезінки та формених елементів крові. Відомо, що ко-
лагеназа відіграє пускову роль у розщепленні кола-
гену. Для оцінки резорбції кістки застосовується по-
казник рівня оксипроліну у біологічних рідинах. Ха-
рактерною рисою всіх колагенів є присутність у їх пер-
винній структурі гідроксипроліну і гідроксилізину. 
Незважаючи на недостатню специфічність, від-
сутність явних розходжень між утворенням і 

резорбцією кісткової тканини та наявністю сторонніх 
впливів, визначення оксипроліну є показником, який 
найчастіше використовують для оцінки обміну ре-
човин у кістковій тканині [15, 18-20]. Результати про-
ведених досліджень показали підвищення рівня кола-
генолітичної активності плазми крові та оксипроліну у 
тварин з модельованим остеропорозом, а застосування 
коригуючої терапії позитивно впливало на динаміку 
біохімічних маркерів утворення і резорбції кісткової 
тканини, що підкреслювалось нормалізацією значень. 

Висновки. Аналізуючи отримані дані, мо-
жемо стверджувати, що застосування поєднаного ком-
плексу препаратів «OsteoPro+Вітрум Остеомаг» доз-
воляє значно покращити біохімічні параметри крові 
тварин, які обумовлюють складний каскад 
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ремоделювання кісткової тканини. Застосування ви-
щезгаданих препаратів поодинці, при курації модельо-
ваного остеопорозу, не викликали переконливого по-
кращення значень маркерів кісткового ремоделю-
вання. 

Перспективи подальших досліджень поля-
гають у розробці комплексу медикаментозних засобів 
для стабілізації дентальних імплантів у хворих із низь-
кою мінеральною щільністю кісткової тканини. 

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. One of the most important components 
of evidence-based medicine is conducting experimental 
studies on animals. This allows us to identify the mecha-
nisms of disease development, the effects of drugs, and 
their toxicity. 

The aim of our study was to study changes in bi-
ochemical markers of bone mineral density in blood in ex-
perimental animals with induced osteoporosis when using 
different osteotropic therapies. In our experimental study, 
we used 141 rabbits to model glucocorticoid-induced os-
teoporosis. Osteotropic therapy, developed by us, was car-
ried out starting from the 7th day after the end of osteopo-
rosis modeling. Animals with simulated osteoporotic phe-
nomena were divided into groups depending on the use of 
pharmacological drugs for reparative osteogenesis: Group 
I - intact; Group II - without correction of osteoporotic 
phenomena; Group III - correction of osteoporotic phe-
nomena with the drug "OsteoPro"; Group IV - correction 
of osteoporosis was performed with the drug "Vitrum Os-
teomag"; Group V - received a complex of drugs "Oste-
oPro" + "Vitrum Osteomag".We studied metabolic mark-
ers in bone tissue, in particular, the concentration of cal-
cium (Ca) and phosphorus (P), their ratio (Ca/P), the ac-
tivity of oxyproline, alkaline phosphatase (ALP), acid 

phosphatase (AP), their ratio, and collagenolytic activity 
(KA) of blood. 

The analyzing the obtained data of biochemical 
markers of bone tissue in experimental animals with mod-
eled osteoporosis, it is possible to state that the use of the 
combined complex of drugs "OsteoPro + Vitrum Osteo-
mag" allows to significantly improve the biochemical pa-
rameters of the blood of animals, which determine the 
complex cascade of bone tissue remodeling, which was 
confirmed by the positive dynamics of the parameters 
studied, both in relation to the data in intact animals and in 
the intergroup comparison.  

Thus, a generalized assessment of the Ca/P ratio 
showed that in intact animals the value of this parameter 
was 2.02±0.03 and was higher than in animals of other ex-
perimental groups: group II – by 8.60 % (p≥0.05), group 

III – by 9.19 % (p0.01), group IV – by 10.99 % (p0.01) 

and group V – by 13.48 %, p0.01, which indicates resorp-
tion processes in bone tissue in osteoporotic phenomena. 
The generalized bone mineralization index (AlP/AcP) 
showed that in intact animals of the control group the value 
of this indicator was 12.79±0.55 points. In experimental 
animals of group II, where treatment of osteoporotic phe-
nomena was not carried out, the value of AlP/AcP was 
17.20 % lower compared to the data in animals of group I 

(p0.01). In animals of group IV, where treatment of sim-
ulated osteoporosis was carried out using the drug "Vitrum 
Osteomag", the value of AlP/AcP was 4.14 % lower than 

in rabbits of the control group I (p0.05). The highest 
value of the mineralization index was studied in experi-
mental animals of group V, where treatment of osteopo-
rotic phenomena was carried out with a combination of 
drugs "OsteoPro + Vitrum Osteomag" - 19.28±0.39 points. 
These processes were also confirmed results of studies of 
the level of collagenolytic activity of blood plasma and ox-
yproline in animals with modeled osteoporosis. 

The use of the above-mentioned drugs separately 
in the treatment of modeled osteoporosis did not cause a 
convincing improvement in the values of bone remodeling 
markers. 

Keywords: periodontium, bone tissue, bone me-
tabolism, osteoporosis. 
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Резюме. Неалкогольна жирова хвороба печінки (НАЖХП) стала найпоширенішим хронічним 

захворюванням печінки, що охоплює цілий спектр патологій − від простого стеатозу печінки до неалкогольного 
стеатогепатиту, цирозу і, зрештою, гепатоцелюлярної карциноми. Паралельно з цим, стабільна ішемічна хвороба 
серця (СІХС) залишається однією з провідних причин захворюваності та смертності в усьому світі, частково 
через спільні кардіометаболічні фактори ризику, такі як: центральне ожиріння, інсулінорезистентність та 
хронічне субклінічне запалення. Мета дослідження − оцінка особливостей ремоделювання міокарда ЛШ на тлі 
хронічного системного запалення у хворих на стабільну ішемічну хворобу серця в поєднанні з неалкогольною 
жировою хворобою печінки. Було залучено сто двадцять шість пацієнтів (вік ≥18 років), які були розподілені на 
дві групи: група I (n = 32) − пацієнти з діагнозом ГКС відповідно до уніфікованого клінічного протоколу 
«Стабільна ішемічна хвороба серця»; група ІІ (n = 96) − пацієнти з діагнозом СІХС та ультразвуковою і біохімічно 
підтвердженою НАЖХП згідно з протоколом «Неалкогольний стеатогепатит». Пацієнти ІІ групи (СІХС + 
НАЖХП) мали нижчий середній вік (54 проти 60 років; р = 0,002), але більші індекс маси тіла та окружність талії 
(р < 0,05). Їх функціональні можливості були значно знижені: нижчий середній показник VO₂ (27,20 проти 31,30 
мл/кг/хв; p < 0,001) та ММЛШ (7,90 проти 8,50; p = 0,009), що свідчить про знижену толерантність до фізичного 
навантаження. Фракція викиду була несуттєво, але достовірно нижчою (55,02 % проти 58,70 %; р < 0,001). 
Показники діастолічної дисфункції також були гіршими у групі II, що супроводжувалося вищим LAVI, який 
вказує на збільшення лівого передсердя (p = 0,032). Що стосується запалення, то SII (644,80 проти 588,41; p = 
0,002) і PLR (198,38 проти 178,72; p = 0,022) були достовірно підвищеними серед пацієнтів із комбінованим 
перебігом СІХС і НАЖХП. Аналіз ліпідного профілю показав вищі рівні загального холестерину, ЛПНГ, ЛПДНГ 
і тригліцеридів (усі р < 0,01), а також нижчий рівень холестерину ЛПВГ (р < 0,001) у групі ІІ.  

Ключові слова: неалкогольна жирова хвороба печінки, хронічне запалення низького ступеня, стабільна 
ішемічна хвороба серця, ремоделювання міокарда, системне імунозапалення, дисліпідемія. 

 

Вступ. Неалкогольна жирова хвороба печінки 
(НАЖХП) є найпоширенішим хронічним 
захворюванням печінки, що охоплює континуум 
станів, що прогресують від простого стеатозу печінки 
до неалкогольного стеатогепатиту, цирозу та, 
зрештою, гепатоцелюлярної карциноми [1, 2]. 
НАЖХП зазвичай вважають невід’ємною 
компонентою печінки до метаболічного синдрому і є 
незалежним предиктором ішемічної хвороби серця та 
цереброваскулярних захворювань [3]. Крім того, 
НАЖХП асоціюється з субклінічними кардіальними 
та судинними змінами, які, як відомо, передують 
серйозним серцево-судинним подіям [4]. «Золотим» 
стандартом діагностики НАЖХП є біопсія печінки, 
коли принаймні 5 % клітин переповнені жиром за 
умови щоденного споживання алкоголю менше, ніж 
30 г для чоловіків і 20 г для жінок [5]. Однак в 
клінічній практиці для виявлення стеатозу печінки без 
значних втрат специфічності та чутливості використо-
вуються візуалізація печінки, еластографія, стеато-
графія та біохімічні кореляти, особливо для виявлення 
зв’язку із функціональним стоном міокарду лівого 
шлуночка [6, 7]. Перехресні та проспективні до-
слідження, проведені в загальній популяції [8, 9] або 
вибраних групах пацієнтів з НАЖХП [10], а також 

кумулятивний аналіз [11], показали значний зв’язок 
жирової дистрофії печінки з аномаліями лівого шлу-
ночка (ЛШ) та підвищеним ризиком артеріальної 
гіпертензії [12]. 

За даними Third National Health and 
Examination Survey (NHANES-III) прогресуючий 
фіброз печінки при НАЖХП на 70 % збільшує ризик 
усіх випадків летальності, особливо пов’язаної з сер-
цево-судинними захворюваннями (ССЗ). У розвитку 
та прогресуванні НАЖХП має значення порушення 
внутрішньопечінкової гемодинаміки, що супровод-
жується зміною продукції маркерів ушкодження ендо-
телію: оксид азоту (NO), ендотелін (Et-1), васкулоен-
дотеліальний фактор росту (VEGF), фактор Віллеб-
ранда (vWF). В процесі ліпогенезу печінковий Х-ре-
цептор (LXR) функціонує як сенсор ліпідів і значно 
підвищує активність SREBP-1c (sterol regulatory 
element binding protein 1c), який є ключовим фактором 
транскрипції, що контролює експресію ліпогенних 
генів, і таким чином сприяє підвищенню жирів у жи-
рових кислотах. Встановлено зв’язок між НАЖХП та 
таких уражень серцево-судинної системи, як по-
товщення комплексу “інтима-медіа”, атеросклероз ко-
реня аорти, ураження вінцевих та сонних артерій, 
діастолічна дисфункція лівого шлуночка. З 
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урахуванням поширення ССЗ, 24 % хворих на 
НАЖХП гинуть від інфаркту міокарда, і лише 13 % − 
від патології печінки. 

В основі патогенезу метаболічного синдрому 
при НАЖХП лежить властивий їй хронічний запаль-
ний статус, який крім фіброгенезу печінки супровод-
жується системним запаленням слабкого ступеня, 
пов’язаним зі змінами у співродинах імунних клітин та 
гуморальних факторів. Будучи фундаментальними ре-
гуляторами метаболізму, дія клітинних і гуморальних 
факторів скерована на координацію збереження струк-
турної та функціоної цілісності органів. Хоча точна 
природа перехресних взаємовпливів між печінкою та 
іншими органами ще повністю не встановлена, не 
можна виключити, що викликане НАЖХП «мета-
болічне запалення», є двигуном, який керує дис-
функцією та загибеллю клітин, а також патологічним 
ремоделюванням у різних тканинах організму [13].  

Метою дослідження є оцінка особливостей 
ремоделювання міокарда ЛШ на тлі хронічного си-
стемного запалення у хворих на стабільну ішемічну 
хворобу серця у поєднанні з неалкогольною жировою 
хворобою печінки.  

Об’єкт і методи дослідження. Дане до-
слідження було проспективним, контрольованим. 
Було залучено 126 пацієнтів, які перебували на ста-
ціонарному лікуванні в терапевтичному відділенні 
Міської клінічної лікарні №1 Івано-Франківської місь-
кої ради з січня 2022 року по грудень 2024 року. Усі 
пацієнти підписали інформовану згоду на участь у до-
слідженні. Дизайн дослідження був схвалений етич-
ною комісією Івано-Франківського національного 
медичного університету та проводився відповідно до 
положень Гельсінської декларації. 

Пацієнти були розподілені на дві групи: 
І група (n=32) – пацієнти зі стабільною ішемічною 

хворобою серця (СІХС). 
ІІ група (n=96) – пацієнти з СІХС та неалкоголь-

ною жировою хворобою печінки (НАЖХП). 
Критерії включення: 

1. Вік ≥ 18 років. 
2. Наявність встановленого діагнозу СІХС 

відповідно до уніфікованих протоколів МОЗ України. 
3. Для пацієнтів ІІ групи – додатково підтвер-

джений діагноз НАЖХП (ультразвукові критерії, дані 
біохімічних показників та відповідність клінічним 
ознакам). 

4. Письмова інформована згода на участь у до-
слідженні та виконання всіх необхідних процедур. 

Критерії виключення: 
1. Будь-які гострі стани, що потребували 

невідкладної допомоги (гострий інфаркт міокарда, 
гострі запальні процеси, гострі порушення мозкового 
кровообігу). 

2. Алкогольне ураження печінки або хронічні 
захворювання печінки іншої етіології (вірусні гепа-
тити тощо). 

3. Тяжка супутня патологія (онкологічні захво-
рювання, декомпенсований цукровий діабет, хронічна 
ниркова недостатність у термінальній стадії тощо). 

4. Відмова пацієнта від участі у дослідженні чи 
невиконання запропонованих діагностичних та ліку-
вальних процедур. 

Діагноз СІХС встановлювався на основі 
уніфікованого клінічного протоколу «Стабільна 
ішемічна хвороба серця» (наказ МОЗ 2021-2857-від 
23.12.2021), а НАЖХП − відповідно до уніфікованого 
клінічного протоколу «Неалкогольний стеатогепатит» 
(наказ МОЗ МОЗ 2014-826 від 06.11.2014). 

Тредміл-тест проводили на базі поліклініч-
ного відділення ТОВ «КОМФОРТ-ЗДОРОВ’Я» із по-
ступовим підвищенням фізичного навантаження за 
стандартним протоколом Брюса. За допомогою отри-
маних результатів обчислювали максимально спожи-
тий кисень (VO2) та метаболічні одиниці (METs) для 
оцінки толерантності до фізичного навантаження. 

Ультразвукове дослідження серця виконували 
на ультразвуковому сканері «Logic-5 XP» (GE, США). 
Оцінювали розміри камер серця, товщину стінок, 
фракцію викиду лівого шлуночка та діастолічну 
функцію. Дослідження проводилося сертифікованим 
спеціалістом, який не знав попереднього діагнозу 
пацієнтів. 

Оцінку запалення низької інтенсивності про-
водили шляхом оцінки наступних індексів [14]: 

1. Співвідношення нейтрофілів до лімфо-
цитів (NLR) = Нейтрофіли / Лімфоцити. 

2. Співвідношення лімфоцитів до моноци-
тів (LMR) = Лімфоцити / Моноцити. 

3. Співвідношення тромбоцитів до лімфо-
цитів (PLR) = Тромбоцити / Лімфоцити. 

4. Індекс системного імунного запалення 
(SII) = (Нейтрофіли х Тромбоцити) / Лімфоцити. 

Ліпідний профіль та рівень глюкози визнача-
лися з використанням стандартних тест-систем фірми 
PZ CORMAY S.A (Польща) ферментативним методом 
на біохімічному аналізаторі HTI BioChem FC-120 
(HTI, США). Додатково визначали тригліцерид-глю-
козний індекс (TyG). 

Розрахунок проводили за формулою: TyG = ln 
(Тригліцериди (ммоль/л) × глюкоза натще (ммоль/л)). 

Статистичний аналіз проводили за допомогою 
мови програмування Python 3.11 із використанням 
бібліотек scipy.stats та numpy. Для порівняння якісних 
показників між групами використовували критерій χ². 
Оскільки розподіл показників не відповідав нормаль-
ному за критерієм Шапіро-Уілка, непараметричне 
порівняння проводили за допомогою критерію Манна-
Уітні. Також проводили регресійний аналіз для визна-
чення ймовірності наявності коморбідного НАЖХП у 
пацієнтів з СІХС у залежності від рівня досліджуваних 
показників. Результати вважали статистично достовір-
ними при рівні значущості р < 0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 

У таблиці 1 наведена базова клінічна характеристика 
обстежених пацієнтів. Порівняння демографічних та 
антропометричних характеристик виявило, що частка 
чоловіків у когорті з поєднаною патологією була 
трохи більшою (61,7 % проти 53,1 %), проте 
відмінність не досягала рівня статистичної значущості 
(p=0,393). Водночас середній вік пацієнтів з 
СІХС+НАЖХП виявився нижчим (60,00 [55,00;64,50] 
років vs 54,00 [49,00;59,75] років, p=0,002). 
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Таблиця 1 

Базова клінічна характеристика обстежених пацієнтів 

Показник/Група СІХС СІХС + НАЖХП Значення р 

Стать 
Чоловіча 17 (53,1 %) 58 (61,7 %) 

0,393 
Жіноча 15 (46,9 %) 36 (38,3 %) 

Вік, років 60,00 (55,00;64,50) 54,00 (49,00;59,75) 0,002 

Ріст, см 170,00 (162,75;176,00) 171,00 (165,00;178,75) 0,424 

Маса тіла, кг 83,00 (74,75;96,50) 90,50 (83,00;101,75) 0,018 

Індекс маси тіла, кг/м2 29,51 (26,65;32,98) 31,48 (28,26;34,13) 0,046 

Окружність талії, см 81,00 (79,00;89,00) 85,00 (82,00;90,00) 0,022 

Площа поверхні тіла, м2 1,97 (1,87;2,16) 2,07 (1,95;2,21) 0,035 

Натомість маса тіла та індекс маси тіла були 
вірогідно більшими у пацієнтів із поєднаною 
патологією (83,00 [74,75;96,50] кг vs 90,50 
[83,00;101,75] кг, p=0,018 і 29,51 [26,65;32,98] кг/м2 vs 
31,48 [28,26;34,13] кг/м2, p=0,046 відповідно), так само 
як і об’єм талії (p=0,022). Крім того, площа поверхні 
тіла в цій же групі також була достоту більшою (1,97 
[1,87;2,16] м2 vs 2,07 [1,95;2,21] м2, p=0,035). 

Виявлено достовірно нижчі значення макси-
мально спожитого кисню (VO₂) у пацієнтів із поєдна-
ною патологією, де цей показник становив 27,20 
(25,25;29,88) мл/кг/хв порівняно з 31,30 (27,68;32,60) 
мл/кг/хв у групі з СІХС (p<0,001). Аналогічну тенден-
цію виявлено і щодо метаболічних еквівалентів 
(METs): 7,90 (7,20;8,70) проти 8,50 (8,10;9,20) 
(p=0,009), що вказує на нижчу толерантність до фізич-
ного навантаження у хворих із супутньою НАЖХП. 

За даними УЗД серця відзначено вірогідно 
більші маси міокарда лівого шлуночка (ММЛШ) у разі 
поєднаної патології – 189,39 (176,04;208,45) г проти 
172,97 (153,20;188,30) г (p<0,001), а також щодо ін-
дексу ММЛШ (іММЛШ) – 91,42 (87,78;94,13) г/м2 
порівняно з 87,58 (83,77;90,81) г/м2 (p<0,001). Водно-
час, спостерігалися достовірно нижчі середні значення 

фракції викиду (ФВ) у пацієнтів із СІХС+НАЖХП 
(55,02 [52,75;56,73] проти 58,70 [56,57;59,90], 
p<0,001). Погіршення діастолічної функції у цій групі 
підтверджувалося нижчим значенням співвідношення 
E/A (1,10 [0,99;1,24] проти 1,31 [1,23;1,43], p<0,001) та 
вищим значенням співвідношення E/e′ (8,17 [7,39;8,77] 
порівняно з 7,65 [6,84;8,33], p=0,012). Значення ін-
дексу об’єму лівого передсердя (LAVI) також було 
вірогідно вищим у пацієнтів із поєднаною патологією 
(29,11 [26,72;31,07] мл/м2 проти 26,94 [25,91;29,24] 
мл/м2, p=0,032) (табл. 2). 

Результати нашого дослідження є зіставні із 
результатами дослідження Corinthia [15], за якими та-
кож доведено, що поширеність ГЛШ була вищою у 
групі зі стеатозом порівняно з групою без стеатозу 
(11 % проти 2 %, p<0,001). Оскільки значні спотворю-
ючі фактори можуть впливати на зв’язок стеатозу з 
ГЛШ, P Theofilis et al. провели логістичний регресій-
ний аналіз, який підкреслив взаємодію кардіометабо-
лічних факторів ризику, стеатозу печінки та НАЖХП 
із ремоделюванням лівого шлуночка та гіпертрофією 
лівого шлуночка, незалежно від інших відомих факто-
рів серцево-судинного ризику. 

 

Таблиця 2 

Результати інструментальних досліджень обстежених пацієнтів 

Показник\Група СІХС СІХС + НАЖХП Значення р 

VO2, мл/кг/хв 31,30 (27,68;32,60) 27,20 (25,25;29,88) <0,001 

METs 8,50 (8,10;9,20) 7,90 (7,20;8,70) 0,009 

ММЛШ, г 172,97 (153,20;188,30) 189,39 (176,04;208,45) <0,001 

іММЛШ, г/м2 87,58 (83,77;90,81) 91,42 (87,78;94,13) <0,001 

ФВ, % 58,70 (56,57;59,90) 55,02 (52,75;56,73) <0,001 

E/A  1,31 (1,23;1,43) 1,10 (0,99;1,24) <0,001 

E/e′  7,65 (6,84;8,33) 8,17 (7,39;8,77) 0,012 

LAVI, мл/м2 26,94 (25,91;29,24) 29,11 (26,72;31,07) 0,032 
 

Проаналізувавши рівні запальних індексів, 
виявили, що у пацієнтів із поєднаною патологією дос-
товірно вищими були показники SII – 644,80 
(600,73;706,08) проти 588,41 (540,10;663,50]), p=0,002, 

а також PLR – 198,38 (176,86;225,59) проти 178,72 
(165,65;202,39), p=0,022. У той же час, різниці у зна-
ченнях NLR і LMR не досягали рівня статистичної зна-
чущості (p=0,614 та p=0,525 відповідно) (табл. 3). 

 

Таблиця 3 

Значення запальних індексів обстежених пацієнтів 

Показник\Група СІХС СІХС + НАЖХП Значення р 

NLR  2,73 (2,61;2,81) 2,70 (2,58;2,84) 0,614 

LMR  3,00 (2,67;3,96) 3,10 (2,43;3,62) 0,525 

SII  588,41 (540,10;663,50) 644,80 (600,73;706,08) 0,002 

PLR 178,72 (165,65;202,39) 198,38 (176,86;225,59) 0,022 

Рівень глюкози натще вірогідно не відрізнявся 
у досліджуваних пацієнтів (р=0,764). При порівнянні 
ліпідного профілю встановлено достовірно вищі рівні 

загального холестерину (ЗХС) у пацієнтів із поєдна-
ною патологією – 5,70 (4,73;6,37) ммоль/л проти 4,80 
(4,19;5,39) ммоль/л (p=0,003). Аналіз показників 
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ліпопротеїнів низької густини (ЛПНГ) підтвердив їх 
більш високі значення у групі СІХС+НАЖХП (3,70 
[2,63;4,39] ммоль/л) проти 2,74 (2,16;3,62) ммоль/л 
(p=0,006). Водночас у хворих, які мали лише СІХС, 
був достовірно вищий рівень ліпопротеїнів високої гу-
стини (ЛПВГ) – 1,19 (1,04;1,31) ммоль/л, тоді як у 
групі пацієнтів з супутньою НАЖХП середні значення 
становили 1,00 (0,86;1,15) ммоль/л (p<0,001). Підви-
щені концентрації ліпопротеїнів дуже низької густини 
(ЛПДНГ) і тригліцеридів (ТГ) були також характерні 
для пацієнтів із поєднаною патологією (0,99 

[0,95;1,05] проти 0,76 [0,67;0,81] ммоль/л, p<0,001, та 
2,18 [2,08;2,32] порівняно з 1,67 [1,47;1,78] ммоль/л, 
p<0,001 відповідно), що зумовило зростання 
коефіцієнта атерогенності (КА) (4,70 [3,73;5,37] 
порівняно з 3,80 [3,19;4,39], p=0,003). До того ж, 
тригліцерид-глюкозний індекс (ТГІ) був достовірно 
вищий у хворих із НАЖХП (4,00 [3,94;4,10]) 
порівняно з 3,88 (3,76;3,99) (p<0,001), що додатково 
свідчить про більш виражені метаболічні порушення у 
групі пацієнтів із поєднаною патологією (табл. 4). 

 

Таблиця 4 

Результати лабораторних досліджень обстежених пацієнтів 

Показник/Група СІХС СІХС + НАЖХП Значення р 

Глюкоза, ммоль/л 4,67 (3,31;5,20) 4,39 (3,63;5,06) 0,764 

ЗХС, ммоль/л 4,80 (4,19;5,39) 5,70 (4,73;6,37) 0,003 

ЛПНГ, ммоль/л 2,74 (2,16;3,62) 3,70 (2,63;4,39) 0,006 

ЛПВГ, ммоль/л 1,19 (1,04;1,31) 1,00 (0,86;1,15) <0,001 

ЛПДНГ, ммоль/л 0,76 (0,67;0,81) 0,99 (0,95;1,05) <0,001 

ТГ, ммоль/л 1,67 (1,47;1,78) 2,18 (2,08;2,32) <0,001 

КА 3,80 (3,19;4,39) 4,70 (3,73;5,37) 0,003 

ТГІ 3,88 (3,76;3,99) 4,00 (3,94;4,10) <0,001 

 

Результати логістичного регресійного аналізу 
свідчать про те, що зниження VO₂ асоціювалося із пі-
двищеною ймовірністю наявності поєднаної патології 
(OR=0,823; 95 % CI 0,73-0,927; p=0,001), подібні ре-
зультати отримано і для METs (OR=0,7; 95 % CI 0,518-
0,946; p=0,02). Одночасно зростання ММЛШ 
(OR=1,036; 95 % CI 1,015-1,057; p=0,001) та її індексу 
(OR=1,163; 95 % CI 1,069-1,266; p<0,001) вказувало на 
вищий ризик наявності коморбідності. Менші зна-
чення фракції викиду (OR=0,595; 95 % CI 0,482-0,734; 
p<0,001), а також співвідношення E/A (OR=0,002; 
95 % CI 0,001-0,012; p<0,001) корелювали із суттєвою 
ймовірністю розвитку поєднання СІХС та НАЖХП, 
тоді як збільшений показник E/e′ (OR=1,704; 95 % CI 
1,119-2,596; p=0,013) та LAVI (OR=1,139; 95 % CI 
1,002-1,294; p=0,046) також підтверджували негативну 
динаміку з боку структурно-функціональних змін у се-
рці. Концентрація глюкози не мала статистично значи-
мого впливу (OR=0,992; 95 % CI 0,686-1,435; p=0,966), 

натомість вищий ризик коморбідної патології виявили 
при підвищенні ЗХС (OR=1,611; 95 % CI 1,13-2,297; 
p=0,008), ЛПНГ (OR=1,509; 95 % CI 1,074-2,12; 
p=0,018), ЛПДНГ (OR=1,578; 95 % CI 1,311-1,825; 
p<0,001) та ТГ (OR=1,526; 95 % CI 1,416-1,798; 
p<0,001), тоді як підвищення рівня ЛПВГ було асоці-
йовано з належністю до групи СІХС (OR=0,019; 95 % 
CI 0,002-0,158; p<0,001). Збільшення КА та ТГІ також 
свідчило про зростання достовірності наявності НА-
ЖХП у пацієнтів із СІХС (OR=1,611; 95 % CI 1,13-
2,297; p=0,008). Рівні NLR (OR=0,613; 95 % ДІ 0,069–
1,278; p=0,661) та LMR (OR=0,954; 95 % ДІ 0,719–
1,265; p=0,744) не мали вірогідного зв’язку з наявні-
стю поєднаної патології. Натомість збільшення SII 
(OR=1,01; 95 % ДІ 1,004–1,016; p=0,002) та PLR 
(OR=1,013; 95 % ДІ 1,001–1,025; p=0,036) асоціюва-
лося з підвищеними шансами мати коморбідність 
(рис. 1). 

 

 
Рис. 1. Регресійний аналіз досліджуваних показників 
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У даний час серцево-судинні захворювання є 
найбільш поширеною причиною смерті у пацієнтів з 
НАЖХП [16] та пов’язані з характерними для неї суб-
клінічним атеросклерозом, атеросклерозом сонних ар-
терій та венозними тромбоемболічними ускладнен-
нями [17]. 

У мета-аналізі, що включає 16 обсерваційних 
досліджень та загалом 34043 дорослих людей, зазнача-
лося, що при термінах спостереження понад 6,9 років 
у пацієнтів з НАЖХП ризик смертельних та/або нефа-
тальних серцево-судинних захворювань був вищим, 
ніж без НАЖХП (OR 1,64, 95 % ДІ: 1,26–2,13). Крім 
того, пацієнти з тяжким перебігом НАЖХП мали бі-
льше шансів виникнення смертельних та/або нефата-
льних серцево-судинних захворювань (OR 2,58, 95 % 
ДІ: 1,78–3,75) [18], хоча виняткова роль НАЖХП у їх 
розвитку продовжує обговорюватись [19]. 

Поширення жирової тканини (особливо нако-
пичення вісцерального жиру в черевній порожнині) 
через виробництво прозапальних цитокінів є ще од-
ним важливим системним тригером запалення слаб-
кого ступеня. За результатами досліджень доведено, 
що наявність вісцерального ожиріння також впливає 
на ризик смерті при НАЖХП навіть в осіб із нормаль-
ним індексом маси тіла (ІМТ) [4]. Крім черевної по-
рожнини скупчення жиру також можуть бути, напри-
клад, у міокардіальних, перикардіальних, епікардіаль-
них та периваскулярних депо. Ці ектопічні жирові 
відкладення виступають як активний ендокринний і 
паракринний орган, який вивільняє різні прозапальні 
та вазоактивні медіатори, здатні надавати місцеві 
побічні ефекти, що викликають структурні та функціо-
нальні порушення міокарда [20]. Саме тому збіль-
шення маси є вагомим фактором ризику та прогресу-
вання поєднаної патології в обстежених пацієнтів. Ре-
зультати нашого дослідження підтверджують ці дані.  

Відомо, що у процесі розвитку запалення в ор-
ганізмі синтезуються та накопичуються біологічно ак-
тивні агенти, які, з одного боку, забезпечують захисну 
функцію, а з іншого, при надлишковому їх вмісті в 
крові та тканинах, можуть відігравати роль тригерів 
або безпосередньо призводити до розвитку додаткової 
альтерації та формування патологічних систем. Обго-
ворюючи можливі механізми виявлених особливостей 
ремоделювання ЛШ у хворих на СІХС зі НАЖХП і без 
нього, безсумнівно, особливо слід виділити комплекс 
метаболічних порушень, які характерні для НАЖХП. 
Саме дисліпідемія є тими пусковими факторами, які 
викликають цілу серію гормональних, нейрогумораль-
них та метаболічних процесів, лежать в основі раннь-
ого та переважно гіпертрофічного ремоделювання ЛШ 
при поєднаній патології у поєднанні з НАЖХП [21].  

При НАЖХП накопичення жиру в печінці є 
результатом дисбалансу між накопиченням та вида-
ленням ліпідів внаслідок неадекватного поглинання 
циркулюючих ліпідів, підвищеного ліпогенезу в 
печінці, недостатнього компенсаторного окиснення 
жирних кислот та зміни їх виведення. Зокрема, підви-
щене поглинання ліпідів та підвищена швидкість ліпо-
генезу в печінці при НАЖХП призводять до підвище-
ного накопичення тригліцеридів у печінці з супутнім 
надвиробництвом та секрецією великих, збагачених 
тригліцеридами частинок ліпопротеїдів дуже низької 
густини, які служать для мобілізації печінкового жиру. 

При НАЖХП це надвиробництво частинок ліпопро-
теїдів дуже низької щільності ініціює кластер пору-
шень складу ліпопротеїнів плазми та атерогенну 
дисліпідемію, яка характеризується високим рівнем 
тригліцеридів у сироватці та низьким рівнем холесте-
рину ліпопротеїнів високої щільності, а також перева-
жанням ліпопротеїнів низької щільності та ліпопро-
теїнів, багатих на тригліцериди. У цьому контексті 
особливу роль відіграють багаті на тригліцериди ліпо-
протеїни, що містять аполіпопротеїн С3, які здатні ак-
тивувати інфламасоми. Інфламасома NLRP3 регулює 
активність ферменту каспази-1, що призводить до ак-
тивації прозапальних цитокінів сімейства інтер-
лейкіну (ІЛ)-1β, підвищення рівнів ІЛ-1, ІЛ-6 та С-ре-
активного білка, тобто активується запальний шлях, 
який залучений до розвитку атеросклеротичних ССЗ 
[22]. Деякі лабораторні параметри та інтегральні запа-
льні індекси, у тому числі відношення нейтрофілів до 
лімфоцитів (NLR), лімфоцитів до моноцитів (LMR), 
тромбоцитів до лімфоцитів (PLR), використовуються 
для оцінки ступеня запалення і тяжкості коронарної 
артерії захворювання серця (СІХС). Нейтрофіли х 
Тромбоцити / Лімфоцити – це новий системний індекс 
імунного запалення (SII) [23]. При цьому варто ро-
зуміти, що адипоцит –  це не пасивний накопичувач 
тригліцеридів, а клітина, що продукує велику кількість 
сигнальних молекул. Провідну роль у прогресуванні 
НАЖХП, особливо у поєднанні із СІХС, відіграють 
адипоцитокіни та сигнали інтестинального поход-
ження. Інфільтрація імуноцитами жирової тканини 
приводить до поляризації імунної відповіді як на 
клітинному (переважно макрофагальному та Т-клітин-
ному), так і гуморальному рівнях, активації прозапаль-
них шляхів із секрецією відповідних цитокінів і ро-
звитком низькорівневого запалення [24]. Результати 
власних досліджень свідчать про те, що збільшення SII 
(системний індекс імунного запалення) та PLR (відно-
шення тромбоцитів до лімфоцитів) асоціювалося з пі-
двищеними шансами мати коморбідність у пацієнтів із 
поєднаною патологією, а визначення інтегральних ін-
дексів запалення може бути альтернативною для оці-
нки рівня запального процесу у клінічній практиці. 

Висновки. Ліпідний профіль сироватки крові 
значно корелює з тяжкістю НАЖХП у поєднанні із 
СІХС. Підвищені рівні тригліцеридів та ліпопротеїдів 
низької щільності, а також зниження ліпопротеїдів ви-
сокої щільності (ЛПЗЩ) призводять до більш атеро-
генних співвідношень ліпідів. Реконструкція струк-
турно-функціональних параметрів серця та пору-
шення внутрішньо-серцевої гемодинаміки притаманні 
хворим на СІХС при ізольованому перебігу та у поєд-
нанні із НАЖШП, причому в останніх є більш вираз-
ним. Ці процеси ініціюються та поглиблюються на тлі 
хронічного системного запалення, маркерами якого 
можуть слугувати гематологічні індекси. 

Перспективи подальших досліджень у 

цьому напрямку. Враховуючи, що більшість 
пацієнтів з НАЖХП у поєднанні із СІХС помирають 
від серцево-судинних ускладнень, стає очевидним, що 
виключно «печінково-орієнтовані» принципи їх ліку-
вання не можуть бути достатніми, а вимагають муль-
тидисциплінарного командного підходу. Пошук фар-
макологічгих засобів, що можуть знизити активність 
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системного запалення у коморбідних пацієнтів буде 
наступним етапом нашого дослідження. 

Конфлікт інтересів:відсутній. 
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Purpose. Nonalcoholic fatty liver disease 
(NAFLD) has emerged as the most common chronic liver 
disorder, encompassing a continuum of pathologies rang-
ing from simple hepatic steatosis to nonalcoholic steato-
hepatitis, cirrhosis, and ultimately hepatocellular carci-
noma. In parallel, stable coronary artery disease (SCAD) 
remains one of the leading causes of morbidity and mor-
tality worldwide, in part because of shared cardiometa-
bolic risk factors such as central obesity, insulin resistance, 
and chronic subclinical inflammation. Previous investiga-
tions have demonstrated that NAFLD can act as an inde-
pendent predictor of coronary artery disease and can accel-
erate adverse changes in myocardial structure and func-
tion. Although NAFLD is primarily associated with he-
patic steatosis, its underlying inflammatory and metabolic 
disturbances extend beyond the liver, promoting systemic 
low-grade inflammation that may exacerbate left ventricu-
lar (LV) remodeling, diastolic dysfunction, and atherogen-
esis. Aim of the study was the evaluation of the features of 
LV myocardial remodeling against the background of 
chronic systemic inflammation in patients with stable cor-
onary heart disease in combination with non-alcoholic 
fatty liver disease A prospective, controlled study was con-
ducted at the therapeutic department of Ivano-Frankivsk 

City Clinical Hospital No.1 between January 2022 and De-
cember 2024. One hundred twenty-six patients (age ≥18 
years) were enrolled and divided into two cohorts: Group 
I (n = 32): Patients diagnosed with SCAD according to the 
unified clinical protocol “Stable Ischemic Heart Disease” 
(Ministry of Health of Ukraine, 2021-2857); Group II (n = 
96): Patients with SCAD plus ultrasonographically and bi-
ochemically confirmed NAFLD, following the protocol 
“Nonalcoholic Steatohepatitis” (Ministry of Health of 
Ukraine, 2014-826). Patients in Group II (SCAD + 
NAFLD) had a lower mean age (54 vs. 60 years; p = 0.002) 
yet exhibited higher body weight, body mass index, and 
waist circumference (p < 0.05). Their functional capacity 
was significantly reduced: lower mean VO₂ (27.20 vs. 
31.30 mL/kg/min; p < 0.001) and METs (7.90 vs. 8.50; p 
= 0.009), suggesting decreased exercise tolerance. Echo-
cardiography revealed a more pronounced LV remodeling 
in Group II, with a significantly higher left ventricular 
mass (189.39 g vs. 172.97 g; p < 0.001) and LVMI (91.42 
vs. 87.58 g/m²; p < 0.001). Ejection fraction was mildly 
but significantly lower (55.02% vs. 58.70%; p < 0.001). 
Indicators of diastolic dysfunction (lower E/A and higher 
E/e′) were also worse in Group II, accompanied by a higher 
LAVI, denoting left atrial enlargement (p = 0.032). In 
terms of inflammation, SII (644.80 vs. 588.41; p = 0.002) 
and PLR (198.38 vs. 178.72; p = 0.022) were significantly 
elevated among patients with combined SCAD and 
NAFLD, although NLR and LMR did not differ markedly 
between groups. Lipid profile analysis indicated higher to-
tal cholesterol, LDL-cholesterol, VLDL-cholesterol, and 
triglycerides (all p < 0.01), alongside lower HDL-choles-
terol (p < 0.001) in Group II. These changes were reflected 
in an increased atherogenic coefficient and a higher TyG 
index (4.00 vs. 3.88; p < 0.001).  This study demonstrates 
that NAFLD amplifies myocardial remodeling and func-
tional impairment in patients with SCAD, coinciding with 
heightened systemic low-grade inflammation and more se-
vere dyslipidemia.  

Keywords: nonalcoholic fatty liver disease, 
chronic low-grade inflammation, stable coronary artery 
disease, myocardial remodeling, systemic immune-in-
flammation, dyslipidemia. 
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Резюме. Коморбідна патологія, зокрема артеріальна гіпертензія (АГ) з хронічним обструктивним захво-
рюванням легень (ХОЗЛ) є актуальною проблемою сучасної внутрішньої медицини. Ендотеліальна дисфункція 
є не лише патогенетичною детермінантою розвитку, а й маркером важкості перебігу та несприятливого прогнозу 
серцево-судинних захворювань. Тому вивчення ендотеліальної дисфункції, з метою подальшої розробки ефекти-
вних методів корекції, залишається важливим питанням, особливо за наявності коморбідної патології.  

Проводили дослідження впливу фармакотерапевтичних комплексів на динаміку показників ендотеліаль-
ної функції у хворих на АГ з ХОЗЛ, які включали блокатор кальцієвих каналів S (-) амлодипін та β-адреноблока-
тор небіволол. Їх застосовували разом з інгібітором ангіотензинперетворюючого ферменту (АПФ) еналаприлом. 

Обстежено 95 хворих (64 чоловіки і 31 жінка) на АГ 1-3 ступеня з ХОЗЛ груп В і С у стадії ремісії, 
середній вік (54,7±9,5) років. Проводили тест із реактивною гіперемією (РГ) Celermajer D. S. et al. (1992) [5] за 
допомогою ультразвукового апарата “Logiq 500” (Німеччина). Досліджували ендотелійзалежну (ЕЗВД) вазоди-
латацію плечової артерії (ПА). Реєстрували максимальну (V max, см/с) та мінімальну (V min, см/с) швидкість 
кровоплину в ПА. Курс лікування та спостереження – 6 місяців. 

Встановлено, що поєднане застосування S(-) амлодипіну з еналаприлом після лікування призводило до 
зростання вихідної Vmax у ПА в середньому на 22,8 см/сек, а Vmax після РГ – на 41,7 см/сек, вихідної Vmin – на 
19,6 см/сек, а Vmin після РГ – на 25,9 см/сек (p<0,05). ЕЗВД збільшилася на 5,2 % (p<0,05). Подібна динаміка 
спостерігалась і при застосуванні небівололу з еналаприлом. У контрольній групі констатовано зростання поча-
ткової Vmax у ПА в середньому на 17,6 см/сек, Vmax після РГ – на 31,6 см/сек, початкової Vmin – на 14,3 см/сек, 
Vmin після РГ – на 20, 2 см/сек, а ЕЗВД – на 3,4 % (p <0,05). 

Висновки. Тривале застосування S (-) амлодипіну чи небівололу у поєднанні з еналаприлом призводить 
до покращення показників ендотелійзалежної вазодилатації у хворих на АГ з ХОЗЛ. 

Ключові слова: артеріальна гіпертензія, хронічне обструктивне захворювання легень, лікування, S (-) 
амлодипін, небіволол. 
 

Вступ. Серцево-судинні захворювання (ССЗ) 
і хронічне обструктивне захворювання легень (ХОЗЛ) 
є двома основними причинами смерті у світі [8]. Арте-
ріальна гіпертензія (АГ) є важливим модифікованим 
фактором ризику ССЗ, що сприяє розвитку 54 % інсу-
льтів та 47 % ішемічної хвороби серця. Антигіпертен-
зивне лікування допомагає знизити серцево-судинну 
захворюваність і смертність. Ефективний контроль ар-
теріального тиску знижує ризик ішемічної хвороби се-
рця на 25 %, інсульту − на 35 %, а серцевої недостат-
ності − на 50 % [15]. За прогнозами експертів ВООЗ, 
ХОЗЛ стане третьою причиною смерті в усьому світі 
до 2030 року [6]. Пацієнти з ХОЗЛ мають більшу, ніж 

у 2 рази вищу кількість госпіталізацій і смертність від 
серцево-судинних захворювань, порівняно з пацієн-
тами без ССЗ [2, 10].  

Відомо, що ендотеліальна дисфункція є ваго-
мим чинником розвитку АГ через зниження синтезу 
оксиду азоту і зростання продукції вазоконстиктора 
ендотеліну-1 [3]. З іншого боку, пацієнти з ХОЗЛ ма-
ють порушену функцію ендотелію порівняно з контро-
льною групою без ХОЗЛ. Майбутні дослідження ма-
ють окреслити важливість ендотеліальної дисфункції 
для розвитку серцево-судинних захворювань при 
ХОЗЛ [13]. Тому розробка методів кореції ендотеліа-
льної дисфункції у хворих на АГ з ХОЗЛ є актуальною 
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проблемою сучасної терапії. 
Мета дослідження - вплив фармакотерапев-

тичних комплексів на динаміку показників ендотеліа-
льної функції у хворих на АГ з ХОЗЛ, які включали 
блокатор кальцієвих каналів S (-) амлодипін та β-адре-
ноблокатор небіволол, що застосовувались разом з ін-
гібітором АПФ еналаприлом.  

Об’єкт і методи дослідження. Верифікацію 
та формулювання діагнозу АГ проводили відповідно 
до міжнародного керівництва «2023 ESH Guidelines for 
the management of arterial hypertension» [9]. Верифіка-
цію та формулювання діагнозу ХОЗЛ проводили на пі-
дставі ознак та критеріїв міжнародного керівництва 
«Global Strategy for the Diagnosis, Management, and 
Prevention of Chronic Obstructive Pulmonary Disease 
2023» [1]. З метою оцінки клінічної ефективності різ-
них фармакотерапевтичних комплексів, які включали 
БКК S (-) амлодипін та β-адреноблокатор небіволол, 
що застосовувалися разом із іАПФ еналаприлом, об-
стежено 95 хворих (64 чоловіків, 31 жінок) віком 
(54,7±9,5) років на компенсоване ХЛС унаслідок 
ХОЗЛ ІІІ стадії у фазі ремісії з АГ ІІ стадії і 1–3 сту-
пеня. Усі хворі були розподілені залежно від методу 
лікування. До 1-ої основної групи (Ог1) включено 33 
хворих, які одержували СТ та S (-) амлодипін (Азо-
мекс, компанія “Actavis”, Ісландія) по 2,5–5 мг/добу в 
поєднанні з еналаприлом (Енап, фірми “KRKA”, Сло-
венія) методом титрування від стартової дози 2,5 
мг/добу до 10–20 мг/добу. До 2-ої основної групи 
(Ог2) ввійшло 30 пацієнтів, які отримували небіволол 
(Небівал, ЗАТ “Київський вітамінний завод”, Україна) 
у дозі 5 мг/добу в поєднанні з СТ та іАПФ еналапри-
лом методом титрування від стартової дози 2,5 
мг/добу до 10–20 мг/добу. Контрольну групу (Кг) 
склали 32 хворих, які отримували стандартну терапію 
ХЛС з еналаприлом методом титрування від стартової 
дози 2,5 мг/добу до цільової 20–40 мг/добу. Судинору-
хову функцію ендотелію та стан периферійного крово-
плину в плечовій артерії (ПА) визначали на основі по-
казників ендотелійзалежної (ЕЗВД) вазодилатації ПА 
в пробі з реактивною гіперемією (РГ) за методикою 
D.S. Celermajer, K.E. Sorensen et al. [4] на ультразвуко-
вому апараті “Logiq 500” (Kranzbühler, Німеччина), ко-
ристуючись лінійним датчиком 7,5 МГц.  

Статистичний аналіз результатів дослідження 
проводили з використанням електронних таблиць 
Microsoft Exel 2010 і пакетів статистичних програм 
Statistica v 12.0 (“Stat Soft”, США) та Clin Tools v4.1 
(“Psytek Ltd”, Австралія). Визначали середню арифме-
тичну величину (М), середнє квадратичне відхилення 
(δ), середню помилку середньої арифметичної (m), чи-
сло варіант (n), t – критерій Стьюдента для залежних і 
незалежних варіант (при нормальному розподілі), U – 
критерій Мана-Уітні (при відмінностях у розподілі від 
нормального), коефіцієнт вірогідності (p), відмінність 
вважали вірогідною при р<0,05. Проводили парний 
факторний та множинний кореляційний аналіз для не-
залежних варіант, багатофакторний регресійний ана-
ліз (MANOVA), точний тест Фішера. Оцінювали від-
ношення шансів позитивного/негативного результату 
лікування (Odds ratio – OR), 95 % довірчий інтервал 
(95 % CI), критерій відповідності Пірсона χ2, показ-
ники абсолютного (absolute risk reduction – ARR) і 

відносного (relative risk reduction – RRR) ризику нега-
тивного результату лікування та числа хворих, яких 
необхідно пролікувати для запобігання одного негати-
вного результату (number needed for treatment and harm 
– NNT). 

Результати дослідження та їх обговорення. 

При проведенні тесту з РГ з’ясувалося (табл. 1, рис. 1), 
що недостатня вазодилатація була у 18 хворих 1-ої ос-
новної групи (54,5 %), у 17 пацієнтів 2-ої основної 
групи (56,7 %) та в 19 хворих контрольної групи 
(59,4%). У решти пацієнтів після декомпресії плечової 
артерії відмічалася парадоксальна постоклюзійна ва-
зоконстрикція ПА, зокрема, у 1-ій основній групі про-
являлася в 15 випадках (45,5 %), у 2-ій основній групі 
– у 13 випадках (43,3 %), а в контрольній групі – у 13 
випадках (40,6 %). Застосування S (-) амлодипіну і не-
бівололу разом з еналаприлом на тлі СТ призвело до 
суттєвого покращення процесів вазодилатації. Так, пі-
сля лікування у хворих з недостатньою вазодилата-
цією 1-ої основної групи показник ЕЗВД зріс із 
(5,34±1,96) % до (9,52±1,78) % (p<0,001), 2-ої основної 
групи – із (4,87±1,65) % до (8,93±1,47) % (p<0,001), а 
контрольної групи – із (5,51±1,84) % до (8,67±1,90)% 
(p<0,01). Одночасно відбувалося збільшення  показ-
ника ЕНЗВД у 1-ій основній групі із (12,58±1,72) % до 
(17,49±1,65) % (p<0,01), у 2-ій основній групі – із 
(14,17±1,36) % до (18,39±1,21) % (p<0,01) та тенденція 
до зростання у контрольній групі із (15,44±1,63) % до 
(16,85±1,58) % (p>0,05). 

Дещо інша динаміка спостерігалася у випадку 
парадоксальної постоклюзійної вазоконстрикції пле-
чової артерії. Так, у хворих 1-ої основної групи, які 
отримували в комплексному лікуванні S (-) амлодипін, 
після лікування констатовано зростання ЕЗВД із (-
4,39±1,73) % до (3,65±1,84) % (p<0,001), а ЕНЗВД – із 
(10,47±2,05) % до (16,89±2,11) % (p<0,001). Разом з 
тим, у хворих 2-ої основної групи, що отримували в 
складі фармакотерапевтичного комплексу небіволол, 
спостерігалося також вірогідне збільшення ЕЗВН із 
(4,79±1,51) % до (2,36±1,27) % (p<0,001) та ЕНЗВД – 
із (11,65±1,93) % до (17,29±1,68) % (p<0,01). 

Разом з тим, у хворих 1-ої контрольної групи 
відмічалося зростання ЕЗВД із (-3,28±1,75) % до 
(2,14±1,59) % (p<0,05) та лише тенденція до збіль-
шення ЕНЗВД – із (12,68±1,35) % до (14,72±1,93) % 
(p>0,05). 

У таблиці 2 викладено результати дослі-
дження відношення шансів позитивного/негативного 
результату лікування хворих на компенсоване ХЛС та 
АГ із використанням S (-) амлодипіну та небівололу за 
динамікою показника ЕЗВД. Із таблиці 2 випливає, що 
у випадку приєднання S (-) амлодипіну до СТ із енала-
прилом на 62, 7% (RRR = 0,37; 95% CІ = 0,15 – 0,93) 
зменшувався ризик негативного результату лікування 
таких хворих. При цьому вірогідною була редукція аб-
солютного ризику негативного результату лікування 
(ARR = -0,26; 95 % CІ = -0,46 – -0,04). Загалом відмі-
чалася позитивна динаміка ЕЗВД і відношення шансів 
OR за таких умов склало 0,26 (95 % CІ = 0,08 – 0,85), а 
критерій Пірсона χ2 – 5,26 (p = 0,010). Про кращий 
вплив на показник ЕЗВД лікувального комлексу із 
включенням S (-) амлодипіну свідчило й значення по-
казника NNT (NNT = 3,92; 95 % CІ = 2,15 – 22,14). У 
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разі долучення небівололу до СТ з еналаприлом пози-
тивні зміни ЕЗВД були дещо менш вираженими (OR = 
0,43; 95 % CІ = 0,14 – 1,39; χ2 = 2,00; p = 0,078), ARR 
(ARR = -0,17; 95 % CІ = -0,41 – 0,05) та RRR (RRR = 
0,56; RRR, % = -43,2 %; 95 % CІ = 0,25 – 1,29), NNT 
(NNT = 5,69; 95 % CІ = 2,43 – -16,82). 

Отже, за динамікою показника ЕЗВД відно-
шення шансів позитивного результату лікування було 
кращим при долученні S (-) амлодипіну до СТ із ена-
лаприлом, ніж фармакотерапія з небівололом. Проте 
обидва вищевказані лікувальні комплекси були значно 
ефективнішими, ніж СТ лише з еналаприлом.  

Проаналізовано вплив S (-) амлодипіну і не-
бівололу, які застосовувалися в поєднанні з еналапри-
лом, на динаміку показників швидкості кровоплину 
під час проби з РГ [4] у хворих на компенсоване ХЛС 
з АГ (табл. 3). До лікування в усіх хворих відмічалося 
зниження відносно референтної норми максимальної 
швидкості кровоплину в ПА та її приросту під час РГ 
(p<0,05), а також швидкість кровоплину до і після при-
йому нітрогліцерину (p<0,05). При аналізі ефективно-
сті лікування встановлено, що долучення S (-) амлоди-
піну до лікувального комплексу з СТ і еналаприлу в 
Ог1 призводило до зростання початкової максималь-
ної швидкості кровоплину в ПА на 53,6 % (p<0,001), 
приєднання небівололу в Ог2 – на 52,4 % (p<0,001), 
тоді як у випадку СТ лише з еналаприлом у Кг – на 
39,9 % (p<0,01).  

Позитивна динаміка відзначалася й відносно 
приросту швидкості кровоплину в ПА під час тесту РГ, 
коли у 1-ій основній групі даний показник зріс на 56,9 
% (p<0,001), у 2-ій основній групі – на 41,9 % 
(p<0,001), у контрольній групі – на 32,3 % (p<0,01).  

Водночас показники початкової максимальної 
швидкості кровоплину в ПА та її приросту під час РГ 
через 6 місяців лікування вірогідно відрізнялися між 1-
ою і 2-ою основними та контрольною групами 
(p<0,05), що вказує на кращий результат диференційо-
ваної терапії.  

Менш вираженою була динаміка у випадку 
проведення другої частини тесту для оцінки ендоте-
лійнезалежної вазодилатації, зокрема після лікування 
констатовано прискорення швидкості початкового ма-
ксимального кровоплину в ПА, зафіксованої після ві-
дпочинку до прийому нітрогліцерину, у 1-ій основній 
групі на 29,6 % (p<0,01), у 2-ій основній групі – на 
32,4 % (p<0,01), тоді як у контрольній групі – лише на 
18,1 % (p<0,05).  

Після прийому нітрогліцерину констатовано 
збільшення приросту швидкості кровоплину в ПА у 
хворих 1-ої основної групи на 21,2 % (p<0,01), 2-ої ос-
новної групи – на 18,3 % (p<0,05), а контрольної групи 
– на 15,5 % (p<0,05). Характерно, що різниця між по-
чатковою швидкістю кровоплину в ПА та її приросту 
під час РГ між 1-ою і 2-ою основними та контрольною 
групою була вірогідною (p<0,05).  

Такий результат проби з реактивною гіпере-
мією вказує на більш виражену ендотелійпротекторну 

ефективність фармако-терапевтичних комплексів із 
включенням S (-) амлодипіну чи небівололу порівняно 
з варіантом лікування, який застосовує СТ лише з ена-
лаприлом. 

Виявлені порушення ендотеліальної вазорегу-
ляції узгоджуються з результатами досліджень [3, 14], 
які виявили подібні порушення у хворих на АГ. Щодо 
ХОЗЛ, то одні дослідження підтверджують значення 
ендотеліальної дисфункції у формуванні і перебігу 
ХОЗЛ [13], а інші доводять, що ендотеліальна дисфу-
нкція не є предиктором клінічних наслідків ХОЗЛ [11, 
12]. Щодо досліджень при коморбідній патології АГ з 
ХОЗЛ, то отримані результати є пріоритетними, оскі-
льки досліджено особливості ендотеліальної вазорегу-
ляції при такому поєднанні захворювань. Встанов-
лено, що небіволол володіє ендотелійпротекторними 
властивостями, як і інші класи антигіпертензивних за-
собів, таких як олмесартан чи периндоприл [7], що уз-
годжується з отриманими в цьому дослідженні резуль-
татами. Позитивний вплив на функцію ендотелію S-
амлодипіну був продемонстрований в експеримента-
льних [16] та клінічних дослідженнях [11]. В огляді 
Dalal J. et al. [5] обговорюються клінічні докази зага-
лом 42 досліджень (26 рандомізованих контрольова-
них досліджень, 14 обсерваційних досліджень і 2 мета-
аналізи), які підтверджують понад 7400 пацієнтів, які 
отримували S-амлодипін. Авторами доведено ефекти-
вність і безпеку S-амлодипіну при АГ порівняно з ра-
цемічним амлодипіном, що застосовувався як моноте-
рапія, так і в комбінації з іншими антигіпертензивними 
засобами, а також плейотропні переваги S-
амлодипіну. У даному дослідженні також констато-
вано позитивний вплив S-амлодипіну на ендотеліа-
льну вазорегуляцію у хворих на АГ з ХОЗЛ.  

Висновки. Хронічне легеневе серце залиша-
ється однією з найбільш актуальних проблем охорони 
здоров’я в медико-соціальному та економічному 
плані, оскільки є важким ускладненням хронічних об-
структивних захворювань легень, які характеризу-
ються неухильним ростом захворюваності, високою 
частотою інвалідизації, смертності хворих та знач-
ними витратами на лікування.  

Тривале, упродовж 6 місяців, застосування S 
(-) амлодипіну і небівололу, які поєднуються з еналап-
рилом, призводить до зменшення проявів ендотеліаль-
ної дисфункції та покращує показники швидкості кро-
воплину в ПА на 52,4 % (p<0,001), ендотелійзалежної 
і ендотелійнезалежної вазодилатації плечової артерії 
під час тесту реактивної гіперемії у хворих на АГ з 
ХОЗЛ.  

Згідно з аналізом відношення шансів позитив-
ного/негативного результату лікування за динамікою 
показника ендотелійзалежної вазорегуляції лікувальні 
комплекси із включенням S (-) амлодипіну чи небіво-
лолу були значно ефективнішими, ніж стандартна те-
рапія лише з еналаприлом.  

Конфлікт інтересів: відсутній.  
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Abstract. Comorbid pathology, namely arterial 
hypertension (AH) with chronic obstructive pulmonary 
disease (COPD) is an urgent problem of modern internal 
medicine. Endothelial dysfunction is not only a 
pathogenetic determinant of development, but also a 
marker of the severity of the course and unfavorable 
prognosis of cardiovascular diseases. Therefore, the study 
of endothelial dysfunction in order to further develop 
effective methods of correction remains an important 
issue, especially in the presence of comorbid pathology.  

Study of the influence of pharmacotherapeutic 
complexes, which included the calcium channel blocker S 
(-) amlodipine and the β-adrenergic blocker nebivolol, 
used together with the angiotensin-converting enzyme 
(ACE) inhibitor enalapril, on the dynamics of endothelial 
function indicators in patients with hypertension with 
COPD. 

95 patients (64 men, 31 women) with 
hypertension of the 1st-3rd degree with COPD of groups 
B and C in the remission stage were examined, the average 
age was (54.7±9.5) years. A reactive hyperemia (RH) test 
was conducted by Celermajer D. S. et al. (1992) using the 
"Logiq 500" ultrasonic device (Germany). Endothelial-
dependent vasodilatation of the brachial artery (BA) was 

studied. The maximum (V max, cm/s) and minimum (V 
min, cm/s) were registered. speed of blood flow in BA. The 
course of treatment and observation is 6 months. 

It was found that the combined use of S(-) 
amlodipine with enalapril after treatment led to an increase 
in initial Vmax in PA by an average of 22.8 cm/sec, and 
Vmax after RG – by 41.7 cm/sec, initial Vmin – by 19, 6 
cm/sec, and Vmin after RH – by 25.9 cm/sec (p<0.05)). 
Endothelial-dependent vasodilatation increased by 5.2 % 
(p<0.05). A similar effect was observed when nebivolol 
was used with enalapril. In the control group, initial Vmax 
in BA increased by an average of 17.6 cm/sec, Vmax after 
RH – by 31.6 cm/sec, initial Vmin – by 14.3 cm/sec, Vmin 
after RH – by 20.2 cm/sec). Endothelial-dependent 
vasodilatation - by 3.4% (p <0.05). In terms of the 
dynamics of the EZVD index, the odds ratio of a positive 
treatment outcome was better when adding S (-) 
amlodipine to the basic therapy with enalapril than 
pharmacotherapy with nebivolol. However, both of the 
above treatment complexes were significantly more 
effective than the basic therapy with enalapril alone. 

Conclusions. Chronic cor pulmonale remains one 
of the most pressing health problems in medical, social and 
economic terms, as it is a severe complication of chronic 
obstructive pulmonary diseases, which are characterized 
by a steady increase in morbidity, high incidence of disa-
bility, mortality of patients and significant treatment costs. 
Long-term use of S(-) amlodipine and nebivolol, combined 
with enalapril, for 6 months, leads to a decrease in the man-
ifestations of endothelial dysfunction and improves the 
blood flow rate in PA by 52.4 % (p<0.001), endothelium-
dependent and endothelium-independent vasodilation of 
the brachial artery during the reactive hyperemia test in pa-
tients with hypertension with COPD. 

According to the analysis of the ratio of the 
chances of a positive / negative outcome of treatment ac-
cording to the dynamics of the indicator of endothelium-
dependent vasoregulation, therapeutic complexes with the 
inclusion of S (-) amlodipine or nebivolol were signifi-
cantly more effective than standard therapy with enalapril 
alone. 

Keywords: arterial hypertension, chronic 
obstructive pulmonary disease, treatment, S (-) 
amlodipine, nebivolol. 
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Резюме. У статті наведено результати фармацевтичного аналізу похідних піразолу, що входять до складу 
лікарських форм. Фармацевтичний аналіз є важливою складовою системи забезпечення якості лікарських за-
собів, що гарантує їх ефективність, безпечність і відповідність до нормативних вимог. Автори приділяють особ-
ливу увагу аналізу хімічних сполук, які проявляють широкий спектр фармакологічної дії: анальгетичну, проти-
запальну, жарознижувальну, антиоксидантну та судинорозширювальну. У роботі представлено класифікацію 
похідних піразолу відповідно до їх хімічної структури й наявності певних функціональних груп, що визначає їх 
фармакологічну активність і зумовлює можливості застосування. Дослідження зосереджено на вивченні лікарсь-
ких форм, що містять метамізолу натрієву сіль (анальгін), який широко використовується в таблетках, супози-
торіях та ін’єкційних розчинах, порошках. З метою оцінки якісного й кількісного складу цих препаратів застосо-
вано комплексний підхід, що включає фізико-хімічні, хімічні та статистичні методи. Основним методом кіль-
кісного визначення вибрано йодометричне титрування, результати якого опрацьовано з урахуванням критеріїв 
відтворюваності, збіжності та чутливості. Запропонований алгоритм есксперименту, який дозволяє забезпечити 
об’єктивність і достовірність результатів фармацевтичного аналізу. Проведений експрес-аналіз різних лікарських 
форм довів, що вміст діючих речовин відповідає зазначеній нормі, а методика може бути рекомендована для 
контролю якості. Робота підкреслює важливість системного підходу до аналізу лікарських засобів на основі 
похідних піразолу і демонструє актуальність подальших досліджень у цьому напрямку для розробки безпечних 
та ефективних препаратів нового покоління. 

Ключові слова: фармацевтичний аналіз, похідні піразолу, анальгін, контроль якості, лікарські форми, 
експрес-аналіз, протизапальні препарати, кількісне визначення, статистична обробка. 

 
Вступ. Фармацевтичний аналіз є ключовим 

етапом контролю якості лікарських засобів, який за-
безпечує їх ефективність, безпеку і відповідність нор-
мативним вимогам. Особливе значення має аналіз 
похідних піразолу, які широко використовуються у 
фармації завдяки своїм протизапальним, анальгетич-
ним, жарознижувальним та протипухлинним власти-
востям.  

Похідні піразолу входять до складу багатьох 
лікарських форм (ЛФ), що зумовлює необхідність 

розробки та вдосконалення методів їх контролю. 
Визначення якісного та кількісного складу таких пре-
паратів потребує застосування традиційних і селектив-
них методів аналізу [1-11].  

Існує кілька груп піразольних похідних за-
лежно від їх хімічної структури. Приклади лікарських 
речовин, які належать до цих груп, та відмінні хімічні 
властивості подано в табл. 1. 

 

Таблиця 1 

Хімічна характеристика лікарських речовин, похідних піразолу 

Хімічна назва речовин Класифікація похідних піразолу Відмінні властивості хімічного складу  

3,5-диметилпіразол Гідроксипохідні піразолу Містять гідроксильну групу (–OH) 

3,5-диметилпіразол,  
1-метилпіразол  

Прості похідні піразолу Піразольне кільце та метильовані 
похідні 

4-нітропіразол Нітропохідні піразолу Містять нітрогрупу (–NO₂) 

4-фенілпіразол 
Піразоли із заміщенням арома-
тичними групами 

Містять ароматичні групи 

3-амінопіразол Амінопохідні піразолу Містять аміногрупу (–NH₂) 

 
Хімічна класифікація похідних піразолу ґрун-

тується на типах функціональних груп або замісників, 
які наявні у їх структурі. Кожна група має унікальні 
властивості, що визначає їх фармакологічну дію та за-
стосування в медицині. 

Залежно від терапевтичної дії, похідні групи 
поділяють на: жарознижувальні та знеболювальні (ан-
типірин), протизапальні (фенілбутазон), антибак-
теріальні та протитуберкульозні (піразинамід). Анти-
гіпоксичні та антиоксидантні властивості даних 
похідних дозволяють використовувати їх для захисту 
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тканин від пошкодження вільними радикалами. Суди-
норозширювальні властивості сполук обумовлюють їх 
використання при лікуванні серцево-судинних захво-
рювань. Полярність, зумовлена атомами азоту, впли-
ває на розчинність та взаємодію з іншими хімічними 
сполуками [8]. 

Похідні 3-амінопіразолу широко використо-
вуються у фармацевтичній хімії для синтезу лікарсь-
ких препаратів. У сучасних умовах науковцями вив-
чається його протиракова активність [9]. 

5-диметилпіразол та 4-фенілпіразол, їх 
похідні мають потенційне застосування у фармації та 
медицині завдяки своїм різноманітним біологічним 
властивостям. Однак важливо зазначити, що багато 
досліджень все ще перебувають на стадії доклінічних 
випробувань. Деякі похідні вищезгаданої речовини 
продемонстрували антимікробну активність проти різ-
них бактерій і грибків, можуть проявляти антиокси-
дантну активність. Вивчені сполуки можуть допо-
могти захистити клітини від пошкодження вільними 
радикалами, що може бути корисним для профілак-
тики та лікування різних захворювань [11]. 

4-нітропіразол, як і багато інших нітросполук, 
має потенційну біологічну активність, але його пряме 
використання в медицині обмежене через потенційну 
токсичність. Експерементально доведено, що деякі 
похідні 4-нітропіразолу можуть мати протипухлинну 
активність. Вони можуть впливати на ріст ракових 
клітин і викликати апоптоз (запрограмовану загибель 
клітин). Похідні 3,5-диметилпіразолу можуть прояв-
ляти різноманітну біологічну активність, включаючи 
антимікробну, протизапальну та протипухлинну. Вони 
можуть впливати на різні біологічні мішені, такі як 
ферменти та рецептори [11]. 

Дослідження похідних піразолу у фармацев-
тичній хімії не припиняються, оскільки постійно ве-
деться пошук нових, ефективніших лікарських за-
собів, зокрема розробляються піразольні анальгетики 
та антидепресанти з мінімальними побічними ефек-
тами [8, 10]. 

Метою дослідження є удосконалення та 
оцінка методів експрес-аналізу лікарських речовин, 
похідних піразолу в складі лікарських форм. До-
слідження спрямоване на вивчення аналітичних харак-
теристик різних методик, їх точності, селективності, 
відтворюваності та відповідності до нормативних ви-
мог. 

Об’єкти і методи дослідження. Для до-
слідження вибрано похідні піразолу, які входять до 
складу різних лікарських форм, зокрема таблетки 
Анальгін-Дарниця 500 мг, виробник ПрАТ «Фарма-
цевтична фірма Дарниця»; Анальгін 500 мг АТ «Луб-
нифарм»; таблетки Андипал В, виробник ПАТ «Мон-
фарм»; супозиторії ректальні Анальдим, виробник 
ПАТ «Монфарм»; Анальгін-Дарниця, розчин для 
ін’єкцій 500 мг/мл, виробник ПрАТ «Фармацевтична 
фірма Дарниця»; Анальгін, розчин для ін’єкцій 500 
мг/мл, виробник ТОВ Харківське фармацевтичне 
підприємство «Здоров’я народу» [12]. 

Для проведення дослідження було застосо-
вано комплексний підхід, що включав аналіз наукової 
літератури щодо сучасних досліджень лікарських за-
собів на основі похідних піразолу, хімічні та фізико-
хімічні методи для проведення фармацевтичного 
аналізу речовин у лікарських формах, статистичні ме-
тоди обробки отриманих експериментальних даних [1, 
4-10, 13]. 

Для ефективного проведення фармацевтич-
ного аналізу лікарських форм був ретельно спланувати 
експеримент. Враховуючи це, створено алгоритм про-
ведення такого дослідження. 

Підготовка проб для аналізу: 
- обробка лікарських форм – для дослідження 

обирали препарати, що містять похідні піразолу, зо-
крема таблетки, капсули або ін'єкційні розчини. За-
лежно від виду лікарської форми, препарати подріб-
нювали до порошкоподібного стану або використо-
вували без додаткової обробки; 

- приготування розчинів – лікарські форми 
розчиняли у сумісних розчинниках, які не змінюють 
активності похідних піразолу (наприклад, у воді або 
етанолі). Особливу увагу приділяли дотриманню необ-
хідної концентрації відповідно до вимог обраного ме-
тоду аналізу. 

1.  Ідентифікація похідних піразолу. Вияв-
лення похідних піразолу проводили з використанням 
стандартних кольорових реакцій та методів хромато-
графії [2, 3]. 

2.  Кількісне визначення похідних піразолу 
здійснюють із застосуванням титриметричних ме-
тодів, зокрема йодометрії та алкаліметрії, відповідно 
до вимог ДФУ [2, 3]. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Серед лікарських речовин, похідних піразолону, особ-
ливе місце займає Metamizolum natriсum (1-феніл-2,3-
диметил-4-метилсульфоніл-5-піразолон), який на 
ринку України трапляється у вигляді різноманітних 
лікарських форм, зокрема таблеток, капсул, розчинів 
для ін'єкцій, супозиторіїв, порошків [12] (рис. 1).  

Хімічна структура метамізолу натрію та фар-
макологічна дія обумовлюють його здатність інгібу-
вати циклооксигеназу (ЦОГ) та впливати на синтез 
медіаторів болю і запалення (простагландинів) [11]. 

Використання похідних піразолу в лікарських 
формах дає можливість лікувати різні стани, але необ-
хідно враховувати ризик побічних ефектів (агрануло-
цитоз). Цей аспект обумовлює важливість ретельного 
контролю якості цих препаратів. 

Детальна інформація щодо досліджуваних 
лікарських форм наведена в табл. 2.  

Результати проведення хімічного аналізу до-
сліджуваних лікарських форм наведено в табл. 3. 

Кількісне визначення анальгіну в лікарських 
формах проводили з використанням йодометричного 
методу (рис. 2).  
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Рис. 1. Асортимент лікарських засобів з метамізолом натрію, зареєстрованих в Україні для застосування за 

формою випуску 
 

Таблиця 2 

Форми лікарських засобів для аналізу 

Назва лікарського 
засобу 

Форма випуску,  
дозування 

Компанія-виробник 

Анальгін 
Metamizole 

sodium 

Розчин для ін’єкцій, 
500 мг/мл 

ПрАТ «Фармацевтична фірма Дарниця» 

ТОВ «Харківське фармацевтичне підприємство 
«Здоров’я народу» 

Анальгін 
Metamizole 

sodium 
Таблетки, 500 мг 

ПрАТ «Фармацевтична фірма Дарниця» 

АТ «Лубнифарм» 

Андипал - В 
Andipalum - V 

Таблетки: 
Анальгіну 250 мг 

Бендазолу гідрохлориду 20мг 
Папаверину гідрохлориду 20мг 

ПАТ «Монфарм» 

Анальдим 
Analdim 

Супозиторії: 
Анальгін 100 мг 
Димедрол 20 мг 

ПАТ «Монфарм» 

 
Таблиця 3 

Хімічний аналіз лікарських форм з анальгіном 

Лікарська форма Аналіз Спостереження 

 
 
Анальгін, 

розчин для ін’єкцій 
 
 
 
 
 

Анальгін, 

таблетки 
 

1-2 краплі досліджуваного розчину наносили на 
предметне скло і додавали 1 краплю розчину заліза 
(III) хлориду 

Утворення синього забарвлення, 
яке змінювалося на червоне і  зне-
барвлювалося 

На предметне скло наносили 1-2 краплі досліджува-
ного розчину, потім додавали 1-2 краплі розчину 
срібла нітрату 

Поява білого осаду 

1-2 краплі досліджуваного розчину наносили на 
предметне скло, після чого додавали 1-2 мл розчину 

купруму (II) сульфату 

Спостерігали утворення комплекс-
ної солі купруму (II) у вигляді голу-

бого осаду 

На предметне скло наносили 2 краплі одержаного 
розчину, після чого додавали краплю розчину калію 
піроантимонату 

Спостерігали густий білий осад 

Андипал - В, 
таблетки 

 

На предметне скло наносили 1-2 краплі 

досліджуваного розчину, потім додавали краплю 
розчину кислоти хлористоводневої і 2 краплі розчину 
йоду (якісна реакція на бендазолу гідрохлорид)  

Спостерігали осад червонувато-

сріблястого кольору 

У фарфорову чашку поміщали 1 мл розчину, дода-
вали 5 крапель кислоти нітратної концентровної, 
нагрівали (якісна реакція на папаверину гідрохлорид)  

Утворювалось жовте забарвлення, 
яке переходило в оранжеве 

Анальдим, 
супозиторії 

 

1 краплю розчину наносили на фільтрувальний папір 
і поруч 1 краплю сульфатної кислоти (якісна реакція 
на димедрол) 

Спостерігали утворення жовтого 
забарвлення 
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Рис. 2. Хімізм методу йодометрії на прикладі анальгіну 

 
Розрахунок вмісту діючих інгредієнтів у до-

сліджуваних зразках здійснювали використовуючи 
формулу [1]: 

Н

BTKV
Х T 
= , де 

Vт - об’єм титранту, витраченого на титрування 
ЛФ; мл 

К - коефіцієнт поправки; 
Т - титр титрованого розчину, г/мл; 
В- загальний об’єм (маса) лікарської форми, мл (г); 
Н - об’єм (маса) лікарської форми, взятий для ана-
лізу, мл (г). 

Результати кількісного визначення вмісту 
анальгіну в досліджуваних лікарських формах наве-
дено в табл. 4. 

 
Таблиця 4 

Результати кількісного аналізу анальгіну в різних лікарських формах 

Лікарський засіб Хсер, % 
Кількісний вміст,  

%, х  х 

Анальгін-Дарниця, розчин для ін’єкцій. 
Виробник: ПрАТ «Фармацевтична фірма Дарниця» 

0,5002 0,5002±0,005 

Анальгін, розчин для ін’єкцій. 
Виробник: ТОВ Харківське фармацевтичне 
підприємство «Здоров’я народу» 

0,5001 0,5001±0,005 

Анальгін-Дарниця, таблетки. 
Виробник: ПрАТ «Фармацевтична фірма Дарниця» 

0,4998 0,4998±0,005 

Анальгін, таблетки. Виробник: АТ «Лубнифарм» 0,4996 0,4996±0,005 

Андипал - В, таблетки. Виробник: ПАТ «Монфарм» 0,2501 0,2501±0,004 

Анальдим, супозиторії. Виробник: ПАТ «Монфарм» 0,1003 0,1003± 0,004 

Нами проведено статистичний аналіз отрима-
них даних для оцінки відтворюваності, збіжності та 
чутливості проведеного методу. Отримані результати 
свідчать про правдивість проведених досліджень.  

Висновки. У роботі розроблено алгоритм 
фармацевтичного аналізу лікарських форм, який за-
безпечує системні підходи до їх досліджень, дозво-
ляючи одержувати достовірні результати як для іден-
тифікації, так і для кількісного визначення похідних 
піразолу.  

Проведено експрес-аналіз лікарських форм за-
водського виготовлення, що містять анальгін, зокрема 
розчину для ін'єкцій, таблеток і супозиторіїв.  

Виконано статистичну обробку отриманих да-
них для оцінки відтворюваності, збіжності та чутли-
вості методів аналізу. Результати досліджень підтвер-
джують, що вміст діючих речовин в опрацьованих 
зразках відповідає заявленій кількості з урахуванням 
похибки методу. 

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. Pharmaceutical analysis is a key stage 
in the quality control of medicinal products, ensuring their 
effectiveness, safety, and compliance with regulatory re-
quirements. Pyrazole derivatives are components of many 
pharmaceutical formulations, necessitating the develop-
ment and improvement of methods for their control. Re-
search into pyrazole derivatives in pharmaceutical chem-
istry continues, as the search for new, more effective me-
dicinal products is ongoing. 

The purpose of the study is to improve and eval-
uate the methods of rapid analysis of medicinal substances, 
pyrazole derivatives, in pharmaceutical formulations. The 

research aims to explore the analytical characteristics of 
different methods, their accuracy, selectivity, reproduci-
bility, and compliance with regulatory requirements. 

Pyrazole derivatives included in various pharma-
ceutical formulations were chosen for the study. Specifi-
cally, the tablets Analgin-Darnitsa 500 mg, manufacturer: 
PJSC "Pharmaceutical Firm Darnitsa," JSC "Lubny-
pharm"; tablets Andipal B, manufacturer: PJSC "Mon-
farm"; rectal suppositories Analdim, manufacturer: PJSC 
"Monfarm"; Analgin-Darnitsa injection solution 500 
mg/ml, manufacturers: PJSC "Pharmaceutical Firm 
Darnitsa," LLC "Kharkiv Pharmaceutical Enterprise 
'Health of the People'." 

A comprehensive approach was applied for the 
research, including: analysis of scientific literature regard-
ing the current research on medicinal products based on 
pyrazole derivatives; chemical and physicochemical meth-
ods for conducting pharmaceutical analysis of substances 
in pharmaceutical forms; statistical methods for processing 
the obtained experimental data. 

To effectively conduct pharmaceutical analysis of 
pharmaceutical formulations, it is necessary to carefully 
plan the experiment. In this regard, an algorithm for con-
ducting such research was created. 

Among the medicinal substances, pyrazole deriv-
atives, a special place is occupied by Metamizolum na-
tricum (1-phenyl-2,3-dimethyl-4-methylsulfonyl-5-pyra-
zolone), which is found in various pharmaceutical forms 
on the Ukrainian market, including tablets, capsules, injec-
tion solutions, suppositories, syrups, and suspensions.  

The use of pyrazole derivatives in pharmaceutical 
forms allows for the treatment of various conditions, but 
the risk of side effects must be taken into account. This 
aspect underscores the importance of careful quality con-
trol of these medications. 

Quantitative determination of Analgin in pharma-
ceutical forms was carried out using the iodometric 
method. Statistical analysis of the data was conducted to 
assess the reproducibility, convergence, and sensitivity of 
the method. The obtained results indicate the reliability of 
the conducted research. 

The study developed an algorithm for pharmaceu-
tical analysis of pharmaceutical forms that ensures a sys-
tematic approach to their research. An express analysis of 
pharmaceutical forms of factory-made medicines contain-
ing Analgin was carried out, including injection solutions, 
tablets, and suppositories. Statistical processing of the ob-
tained data was performed to assess the reproducibility, 
convergence, and sensitivity of the analytical methods. 
The results of the research confirm that the content of ac-
tive substances in the investigated samples corresponds to 
the declared amount, taking into account the error of the 
method. 

Keywords: pharmaceutical analysis, pyrazole 
derivatives, Analgin, quality control, pharmaceutical for-
mulations, express analysis, anti-inflammatory drugs, 
quantitative determination, statistical processing. 

Conflict of interest: absent. 

 
Стаття надійшла в редакцію 08.04.2025 р. 

Стаття прийнята до друку 01.06.2025 р. 
  

http://www.drlz.com.ua/ibp/ddsite.%20nsf/all/shlist?opendocument
http://www.drlz.com.ua/ibp/ddsite.%20nsf/all/shlist?opendocument
mailto:sykorin@ukr.net
mailto:rushchaknadiy@gmail.com
mailto:andrijstetskiv69@gmail.com


 

66   

 

2 (34) квітень-червень, 2025 

 

ISSN 2521-1455 (Print)   
ISSN 2523-4250 (Online)  

«Art of Medicine»      

DOI: 10.21802/artm.2025.2.34.66 
УДК 615.355+616-036.21+616.379-008.64 
 

ЕФЕКТИВНІСТЬ ПОЄДНАНОГО ЗАСТОСУВАННЯ L – АРГІНІНУ (АРГІНІНУ  

ГІДРОХЛОРИДУ) ТА КВЕРЦЕТИНУ У ХВОРИХ НА COVID-19 ІЗ СУПУТНІМ ЦУКРОВИМ 
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Резюме. Перебіг COVID-19 у хворих на цукровий діабет (ЦД) є тяжчим, супроводжується численними 

ускладненнями і погіршує результати лікування. Метою дослідження було підвищити ефективність лікування 
хворих на коронавірусну хворобу (COVID-19) із супутнім цукровим діабетом 2 типу за допомогою включення у 
схему лікування препаратів L-аргініну та кверцетину. Обстежено 60 хворих. Усім пацієнтам проведено загаль-
ноклінічні лабораторні дослідження, визначено біохімічні показники, коагулограми,  феритину, СРБ, прокальци-
тоніну, Д-димеру, кількісне визначення рівня ендотеліну-1, капіляроскопію нігтьового валика. Хворі основної 
групи (30 осіб) на фоні базової терапії отримували внутрішньовенно аргініну гідрохлорид та кверцетин протягом 
10 днів. Пацієнти ІІ контрольної групи (30 осіб)  отримували препарати базової терапії. Встановлено, що  паціє-
нти основної групи були на стаціонарному лікуванні на 4 дні менше, ніж пацієнти контрольної групи. У них 
констатували позитивну динаміку зменшення проявів дихальної недостатності. Рівень гострофазових показників 
та рівень Д-димеру достовірно знижувався. Достовірно зменшилися прояви мікросудинних порушень у мікроци-
ркуляторному руслі (перикапілярний набряк, відкладення гемосидерину, мікротромбози) та достовірно покра-
щилися показники капілярного кровотоку (збільшення довжини капілярів, зменшення міжкапілярної відстані та 
збільшення щільності капілярної мережі, збільшення діаметру артеріального відділу капіляра).   

Використання препаратів кверцетину та L-аргініну у хворих на COVID-19 із супутнім ЦД 2-го типу скоро-
чує термін перебування хворих у стаціонарі на 4 дні, достовірно зменшує прояви дихальної недостатності, знижує 
рівень гострофазових показників, зменшує ендотеліальну дисфункцію, мікросудинні порушення, покращує капі-
лярний кровотік.  

Ключові слова: коронавірусна хвороба, цукровий діабет, інфекція, L-аргінін, кверцетин, капіляроско-
пія, ендотелійна дисфункція, Д-димер, інтерлейкін-6, прокальцитонін, ендотелін-1, дихальна недостатність. 

 
Вступ. Проблема коронавірусної хвороби 

(COVID-19) стала одним із найсерйозніших глобаль-
них викликів XXI століття. Пандемія, викликана віру-
сом SARS-CoV-2, мала далекосяжні наслідки для охо-
рони здоров’я, економіки, суспільного життя та між-
народних відносин [1]. Предикторами тяжкого пере-
бігу даної хвороби вважають вік від 65 років та наяв-
ність тяжкої супутньої патології – цукрового діабету 
(ЦД), ожиріння, тяжкої хронічної патології серцево-
судинної та дихальної систем, ниркової недостатності, 
імуносупресивних станів, вагітності [2-6].  

Наявність ЦД у пацієнтів обтяжує перебіг і 
вдвічі збільшує ризик розвитку фатальних ускладнень 
COVID-19 [7]. Тяжкий ступінь захворювання може 
бути пов'язаний із хронічним запаленням та порушен-
нями імунної системи, наявними у пацієнтів із ЦД 2-
го типу. Гіперглікемічний стан є важливим прогности-
чним фактором у хворих на цукровий діабет, які за-
знали зараження на SARS-CoV-2. Підвищені рівні 
прозапальних цитокінів та цитокінова буря, що спос-
терігалися в тяжких випадках COVID-19, а також ме-
таболічне запалення, особливо при ЦД 2-го типу, мо-
жуть призводити до уражень легень у пацієнтів. Висо-
кий рівень глюкози у крові сам по собі може викликати 
запальну реакцію та поліорганну недостатність, що 
призводить до тяжкого перебігу хвороби [8, 9]. Ендо-
теліальна дисфункція є ключовим патофізіологічним 

механізмом розвитку коронавірусної хвороби і відіг-
рає важливу роль у прискоренні атерогенезу при ЦД, 
що сприяє виникненню численних ускладнень [10, 11]. 

Кверцетин є фенольною флавоноїдною сполу-
кою, що покращує антиоксидантний потенціал і запо-
бігає окислювальному пошкодженню, є важливою 
проблемою, пов’язаною з діабетом. Є низка дослі-
джень, які демонструють позитивний вплив кверце-
тину у хворих на COVID-19. Він здатен підтримувати 
адаптивну та вроджену імунну систему, що є важли-
вим для боротьби з вірусною інфекцією. Крім того, 
кверцетин має виражену протизапальну дію, що реалі-
зується через блокування ліпооксигеназного шляху 
метаболізму арахідонової кислоти, зниженням синтезу 
медіаторів запального процесу [12, 13]. Також опису-
ють захисний вплив кверцетину на ендотеліальну фу-
нкцію судин, що відіграє важливу роль при COVID-19 
[14].   

Аргінін (L-аргінін) – це амінокислота, що бере 
участь у біосинтезі білків, імунній відповіді організму, 
має здатність покращувати ендотелійну функцію че-
рез стимуляцію вироблення оксиду азоту, діє як осно-
вний вазодилататор зі сприятливим впливом на сер-
цево-судинну систему. Аргінін є субстратом для NО-
синтази – ферменту, який каталізує синтез оксиду 
азоту (NO) в ендотеліоцитах. NO діє як антитромботи-
чний і цитопротекторний засіб, який перешкоджає 
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адгезії тромбоцитів, росту гладком'язових клітин і екс-
пресії молекул адгезії [15]. NO вважається захисним у 
стані гіперкоагуляції при COVID-19, демонструє поте-
нційні переваги при використанні для пацієнтів із 
COVID-19 та ЦД 2 типу [16]. У низці досліджень ви-
явлено, що L – аргінін є потужним прискорювачем від-
новлення функції ендокринної системи, що індукує се-
крецію інсуліну та має здатність знижувати рівень 
глюкози в плазмі [17, 18].   

Мета дослідження – підвищити ефективність 
лікування хворих на коронавірусну хворобу (COVID-
19) за допомогою включення у схему лікування препа-
ратів L-аргініну та кверцетину на основі вивчення клі-
нічних та патогенетичних особливостей перебігу по-
єднаної патології із супутнім цукровим діабетом 2-го 
типу.  

Об’єкт і методи дослідження. Нами було об-
стежено 60 хворих на коронавірусну хворобу (COVID-
19) із супутнім цукровим діабетом 2-го типу. Дослі-
дження проводилось на базі КНП «Івано-Франківська 
обласна клінічна інфекційна лікарня Івано-Франківсь-
кої обласної ради» в 2021-2022 рр. (з 28.06.2024 р. 
КНП «Центр інфекційних захворювань Івано-Франків-
ської обласної ради»). 

Усім пацієнтам при поступленні та повторно 
через 10 днів було проведено загальноклінічні лабора-
торні дослідження, визначено біохімічні показники, 
коагулограми, феритину, СРБ, прокальцитоніну, Д-ди-
меру. Також проводили кількісне визначення рівня ен-
дотеліну-1 у сироватці крові методом ІФА. З інструме-
нтальних методів використовували УЗД легень, RTG 
ОГК, вимірювали сатурацію крові. Капіляроскопію ні-
гтьового валика проводили на 2-ий - 3-ій день з моме-
нту надходження хворого до стаціонару та повторно 
через 10 днів.  

При проведенні капіляроскопії нігтьового ва-
лика використовували цифровий капіляроскоп 
Сapillaroscope 200 Ргт (MEDLA4N Pro), Dino-lite з про-
грамним забезпеченням Dino Direct-release_V1.10(1). 
Це дослідження проводилося в положенні пацієнта си-
дячи при температурі навколишнього середовища 18-
21°С з використанням імерсійної олії. Досліджували 
капіляри нігтьового валика безіменних пальців (пока-
зник заломлення nd = 1,515 ± 0,002). Морфометрію ка-
пілярної мережі виконували в програмі Dino Direct-
release_V1/10 (1), отримані результати виражали в 
мкм. Вивчали кількісні морфологічні показники капі-
ляроскопії: діаметр венозного відділу капіляра (d вен.), 
діаметр артеріального відділу капіляра (d арт.), діа-
метр перехідного відділу капіляра (d пер.), відношення 
діаметра перехідного відділу капіляра до венозного (d 
пер. / d вен.), довжину видимої частини капіляра (l 
кап.). Досліджували якісні морфологічні параметри 
капіляроскопії: гігантські капіляри (однорідно розши-
рені капіляри діаметром ≥ 50 мкм), розширені капі-
ляри (збільшення діаметра капілярів між 20 і 50 мкм), 
капілярні розгалуження (розгалужені або кущисті ка-
піляри, як пряма ознака неоангіогенезу), міжкапілярну 
відстань, що перевищує 500 мкм у дистальному капі-
лярному ряду, оцінювали як аваскулярну ділянку,  мі-
крогеморагії (темні маси через відкладення гемосиде-
рину), щільність капілярів на лінійний міліметр (нор-
мальна щільність ≥ 7 капілярів) [19-21].  

Усі обстеження проводились за згодою паціє-
нтів згідно з Гельсінською декларацією 1975 року (та 
її перегляду 1983 р.). Проведення дослідження було 
схвалено комісією ІФНМУ з питань біоетики (Експер-
тне рішення №121/21 від 13.05.2021 р.). 

Пацієнти були рандомно розподілені на дві 
групи. Хворі І основної групи (30 осіб) на фоні базової 
терапії отримували внутрішньовенно краплинно аргі-
ніну гідрохлорид (L-arginini hydrochloridum) по 100 мл 
1 раз на добу та внутрішньовенно краплинно кверце-
тин по 0,5 г 1 раз на добу протягом 10 днів. 

Пацієнтам ІІ контрольної групи (30 осіб, зіста-
влюваних за віком, статтю і супутніми захворюван-
нями з хворими І групи) призначали препарати базової 
терапії: противірусні засоби (ремдесивір), інфузійні 
(дезінтоксикаційні) середники, нестероїдні протизапа-
льні препарати, антикоагулянти, антибактеріальні за-
соби при відповідних показах, кисневу терапію.  

Критеріями включення пацієнтів у дослі-
дження були: наявність підтвердження коронавірусної 
хвороби (COVID-19) (РНК SARS-COV-2 в мазку з 
носо- і ротоглотки) та супутній цукровий діабет 2-го 
типу, середньотяжкий і тяжкий перебіг захворювання, 
вік – старші 60 років; наявність підписаної інформова-
ної згоди. 

Наявність у пацієнтів інших тяжких хроніч-
них захворювань, як-от: ХОЗЛ, бронхіальна астма, он-
кологічні захворювання, лімфопроліферативні та он-
когематологічні захворювання, ВІЛ-інфекція, імуно-
дефіцитні стани вроджені, набуті, медикаментозно ін-
дуковані та тяжка хронічна серцева недостатність 
стали критеріями виключення з дослідження. 

Статистичний аналіз даних проводився із ви-
користанням пакета статистичних функцій програми 
Microsoft Excel для Microsoft 365 MSO (збірка 2311 ве-
рсії 16.0.17029.20068) (32-розрядна версія). Ідентифі-
катор ліцензії: EWW_58cc64b2-cc32-48b6-bd4b-
cce379e20247_574357c00167ce3139.  

Отримані під час дослідження результати 
представлені у вигляді абсолютних чисел чи пропор-
цій (для аналізу категорійних даних) та середніх вели-
чин і їх похибок (для аналізу кількісних даних). Розра-
хунок величин проводився за стандартними форму-
лами. Для аналізу різниці між порівнюваними резуль-
татами різних груп або результатів до та після ліку-
вання використовували параметричний критерій 
Стьюдента та непараметричний критерій Пірсона (ро-
зрахунок та аналіз результатів проводили за стандарт-
ними методиками; результати вважалися достовір-
ними при значенні р менше 0,05).  

Результати дослідження та їх обговорення. 
Порівнювані групи не відрізнялися між собою ні за 
статтю (непараметричний критерій Пірсона χ2 = 
0,6345, p = 0,4257, р>0,05), ні за віком (непараметрич-
ний критерій Пірсона χ2 = 5,3235, p = 0,2557, р>0,05). 
В основній групі було 17 осіб чоловічої статі, що ста-
новило 56,7 % та 13 осіб жіночої статі (43,3 %). Серед 
пацієнтів контрольної групи було 20 осіб чоловічої 
статі (66,7 %) і 10 осіб жіночої статі (33,3 %). Вік хво-
рих коливався від 60 до 80 років, у середньому 
66,7±1,0 рр. в основній групі (60-64 роки – 12 осіб, 65-
69 років – 11 осіб, 70-74 роки – 4 особи, 75-79 років – 
2 особи, 80-84 роки – 1 особа) і 65,8±1,0 рр. у 
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контрольній групі пацієнтів (60-64 роки – 19 осіб, 65-
69 років – 4 особи, 70-74 роки – 3 особи, 75-79 років – 
2 особи, 80-84 роки – 2 особи.  

Пацієнти поступали на лікування у стаціонар 
на 6,40±0,35 день захворювання. Усі хворі (100 %) 
мали супутній цукровий діабет 2-го типу. Розподіл 
хворих за тяжкістю коронавірусної хвороби (COVID-
19) не відрізнявся в основній та контрольній групах 
(непараметричний критерій Пірсона χ2 = 0,8, p = 
0,3711, р>0,05). Так, захворювання середньої тяжкості 
було діагностовано в 9 осіб (30 %) основної групи та у 
6 пацієнтів (20 %) контрольної групи; тяжкого сту-
пеню – у 21 хворого (70 %) основної групи та у 24 па-
цієнтів (80 %) контрольної групи. 

Симптоми захворювання оцінювали на 1-2-ий 
день після поступлення хворих у стаціонар та повто-
рно через 10 днів. Проводили вимірювання темпера-
тури тіла, оцінювали наявність або відсутність загаль-
ної слабкості, кашлю, визначали рівень сатурації, час-
тоту дихання, тривалість перебування у стаціонарі.  

Під час лікування в обох групах дослідження 
спостерігали позитивну динаміку всіх клінічних симп-
томів захворювання. Зокрема у пацієнтів основної 
групи, які в комплексі із базовою терапією отримували 

препарати аргініну гідрохлорид та кверцетин, відмі-
чали нормалізацію температури тіла у 96,7 % осіб; у 
хворих контрольної  групи зниження температури до 
нормальних показників спостерігали в 76,7 %, а ще у 
23,3 % пацієнтів утримувалася підвищена температура 
тіла, різниця між групами достовірна (непараметрич-
ний критерій Пірсона χ2 = 5,1923, p = 0,0227, р<0,05). 
На загальну слабкість в основній групі після проведе-
ного лікування скаржилися 10% пацієнтів, тоді як в ко-
нтрольній групі − 53,3 % (непараметричний критерій 
Пірсона χ2 = 13,0167, p = 0,001, р<0,001). При поступ-
ленні у стаціонар кашель відмічали у хворих обох груп 
(в основній групі − 83,3 % пацієнтів, у контрольній 
групі – 80 %, непараметричний критерій Пірсона χ2 = 
0,1113, p = 0,7386, р>0,05). Після отриманого ліку-
вання кашель продовжувався ще у 23,3% хворих осно-
вної групи та у 50% контрольної групи (непараметри-
чний критерій Пірсона χ2 = 4,5933, p = 0,0321, р<0,05).  

При оцінці тривалості перебування хворих на 
стаціонарному лікуванні встановлено, що пацієнти ос-
новної групи перебували на стаціонарному лікуванні 
12,27±0,75 ліжкоднів, пацієнти контрольної групи − 
16,13±0,79 ліжкоднів (параметричний критерій 
Стьюдента t=3,54, p˂0,001) (табл. 1). 

 
Таблиця 1 

Динаміка клінічних симптомів коронавірусної хвороби (COVID-19) у хворих із супутнім ЦД 2-го типу під 

час лікування із застосуванням аргініну гідрохлориду та кверцетину 

 

Аналізуючи розвиток дихальної недостатно-
сті на момент госпіталізації пацієнтів основної групи 
у стаціонар, було встановлено SрO2 85 % - 89 %, ДН ІІ 
ст. у 10 хворих (33,3 %); SрO2 90 %-94 %, ДН І ст. у 10 
пацієнтів (33,33 %); SрO2 > 95 %, ДН 0 ст. у 10 осіб 
(33,33 %). Серед хворих контрольної групи при посту-
пленні на лікування ДН ІІ ст. спостерігалася у 8 паціє-
нтів (26,67 %), ДН І ст. – у 10 пацієнтів (33,33 %), 12 
осіб (40,0 %) – без ознак ДН. Отже, розподіл хворих за 
ступенем розвитку дихальної недостатності на момент 
госпіталізації не відрізнявся в основній та контрольній 
групах (непараметричний критерій Пірсона χ2 = 0,404, 
p = 0,8171, р>0,05).  

В основній групі пацієнтів пневмонію діагно-
стували у 23 (76,7 %) осіб, гострий бронхіт – у 3 хво-
рих (13,33 %). У контрольній групі пневмонія була у 
22 пацієнтів (73,33 %), гострий бронхіт – у 2 хворих 
(6,67 %), що також не становило статистично достові-
рної відмінності з основною групою дослідження (не-
параметричний критерій Пірсона χ2 = 0,6222, p = 
0,7326, р>0,05).  

Серед хворих основної групи 10 пацієнтів 
(33,3 %) потребували подачу збагаченого киснем пові-
тря 4-8 л/хв через кисневий концентратор, 8 осіб (26,67 
%) отримували зволожений високопотоковий кисень, 
1 пацієнт (2,33%) – потребував неінвазивної 

вентиляції легень у режимі СРАР. У контрольній групі 
11 пацієнтів (36,67 %) потребували подачу збагаче-
ного киснем повітря 4-8 л/хв через кисневий концент-
ратор, 6 осіб (20 %) отримували зволожений високо-
потоковий кисень, 1 хворий (3,33 %) потребував неін-
вазивної вентиляції легень у режимі СРАР. Розподіл 
хворих за потребою в кисневій підтримці також не від-
різнявся в основній і контрольній групах на момент го-
спіталізації (непараметричний критерій Пірсона χ2 = 
0,3768, p = 0,9449, р>0,05).  

Після проведеного лікування в пацієнтів осно-
вної групи відзначали позитивну динаміку в лікуванні, 
зменшення проявів дихальної недостатності. У хворих 
із ДН І ст. сатурація до лікування достовірно підвищи-
лася з 90,80±0,29 % до 97,6±0,64 % після лікування. 
Такі пацієнти вже не потребували донації кисню (па-
раметричний критерій Стьюдента t=9,68, р˂0,001). У 
хворих, які поступили із ДН ІІ ступеня, показники на-
сичення крові киснем також покращилися і встанов-
лені зміни були достовірними – 86,60±0,40 % до ліку-
вання і 97,20±0,33 % після лікування (р˂0,001) 
(табл  2). У цій групі після лікування з включенням ар-
гініну гідрохлориду та кверцетину ДН ІІ ст. спостері-
галася ще у 2 пацієнтів (6,67 %), ДН І ст. – у 4 хворих 
(13,33 %). Такі пацієнти продовжували отримувати 

Симптоми 

Основна група, n=30 Контрольна група, n=30 

До лікування 
Після  

лікування 
До лікування 

Після  
лікування 

Підвищення температури 29 (96,7 %) 1 (3,3 %) 28 (93, 3%) 7 (23, 3%) 

Загальна слабкість 28 (93,3 %) 3 (10 %) 27 (90 %) 16 (53, 3%) 

Кашель  25 (83,3 %) 7 (23,3 %) 24 (80 %) 15 (50 %) 

Тривалість перебування в стаціонарі, 
ліжкодні 

12,27±0,75 16,13±0,79 
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лікувальну підтримку за допомогою кисневого конце-
нтратора.  

У хворих контрольної групи із ДН І ст. на фоні 
отримуваного базового лікування також покращилися 
показники сатурації, зміни були достовірні – 
92,0±0,42 % і 93,10±0,28 % відповідно (параметричний 
критерій Стьюдента t=2,18, р˂0,05), проте ще 4 паціє-
нти (13,33 %) потребували подачі збагаченого киснем 
повітря через кисневий концентратор. У пацієнтів із 

ДН ІІ ступеня показники насичення крові киснем ста-
новили 87,9±0,39 % і 88,80±0,39 % відповідно (пара-
метричний критерій Стьюдента t=1,45, р˃0,05) 
(табл.2). У цій групі ДН ІІ ст. спостерігалася ще у 5 
хворих (16,67 %), вони продовжували отримувати до-
націю високопотокового кисню; ДН І ст. – у 3 пацієн-
тів (10,0 %), такі хворі продовжували отримувати кис-
неву підтримку за допомогою концентратора. 

 

Таблиця 2 

Динаміка показників дихальної недостатності у хворих на коронавірусну хворобу (COVID-19) із супутнім 

ЦД 2-го типу під час лікування із застосуванням аргініну гідрохлориду та кверцетину, М±m 

Критерії SpO2, % 

Основна група, n=30 

ДН 0 ст. n=10 
До 95,8 ± 0,34 

Після 98,4 ± 0,31*# 

ДН І ст. n=10 
До 90,80 ± 0,29 

Після 97,6 ± 0,64*# 

ДН ІІ ст. n=10 
До 86,60 ± 0,40 

Після 97,20 ± 0,33*# 

Контрольна група, 
n=30 

ДН 0 ст. n=12 
До 95,5 ± 0,37 

Після 96,0 ± 0,26 

ДН І ст. n=10 
До 92,0 ± 0,42 

Після 93,10 ± 0,28* 

ДН ІІ ст. n=8 
До 87,9 ± 0,39 

Після 88,80 ± 0,39 

Примітки: * - достовірна різниця між показниками до та після лікування (р˂0,05); 
# - достовірна різниця між показниками пацієнтів основної та контрольної групи після лікування (р˂0,05).  

 
У результаті проведеного первинного обсте-

ження хворих на коронавірусну хворобу (COVID-19) 
із супутнім ЦД 2-го типу при поступленні у стаціонар 
було встановлено достовірне підвищення рівня го-
строфазових показників запальної відповіді (інтерлей-
кіну-6, СРБ, прокальцитоніну та феритину сироватки 
крові) у порівнянні із показниками норми (р<0,001) 
(табл. 3). Після проведеного лікування відмітили пози-
тивний вплив аргініну гідрохлориду та кверцетину на 
рівень гострофазових показників, зокрема рівень 

інтерлейкіну-6, СРБ, прокальцитоніну, феритину си-
роватки крові у пацієнтів основної групи достовірно 
зменшувався, р<0,05. У той же час, у пацієнтів конт-
рольної групи після проведеного лікування відмічали 
достовірне зниження рівня прокальцитоніну (р<0,05), 
інші гострозапальні показники залишалися підвище-
ними. Порівнюючи рівні гострофазових показників у 
пацієнтів обох груп після лікування, прослідковується 
їх достовірне зниження у пацієнтів І групи, р˂0,05. 

 

Таблиця 3  

Результати гострофазових показників запальної відповіді у хворих на коронавірусну хворобу (COVID-19) 

зі супутнім ЦД 2-го типу під час лікування із застосуванням аргініну гідрохлориду та кверцетину, М±m 

Показники 
Основна група (n=30) Контрольна група (n=30) 

До лікування Після лікування До лікування Після лікування 

Інтерлейкін-6, пг/мл 53,84±4,39 11,60±3,68* 54,02±6,18 40,97±4,79# 

СРБ, мг/л 37,35±2,73 8,77±1,94* 34,10±3,72 19,91±2,42# 

Прокальцитонін, нг/мл 0,78±0,03 0,10±0,01* 0,76±0,03 0,46±0,02*# 

Феритин, мкг/л 594,80±22,66 320,57±21,63* 612,50±30,39 548±28,08# 

Примітки: * - достовірна різниця між показниками пацієнтів до та після лікування (р˂0,05); 
# - достовірна різниця між показниками пацієнтів основної та контрольної групи після лікування (р˂0,05).  

 
Аналізуючи показники глюкози сироватки 

крові встановили, що в основній групі пацієнтів до 
призначення лікування їх рівень становив 16,16±0,66 
ммоль/л, а в контрольній групі – 16,10±0,60 ммоль/л, 
що перевищувало показники норми. Після проведе-
ного лікування рівень глюкози достовірно знизився у 
хворих першої та другої групи до 5,53±0,13 та 
6,78±0,17 ммоль/л відповідно (р˂0,001).  

У результаті проведеного дослідження при 
поступленні в стаціонар у хворих на COVID-19 із 

супутнім ЦД 2-го типу було встановлено достовірне 
підвищення рівня Д-димеру (р<0,001) сироватки крові 
у порівнянні із аналогічними значеннями норми (табл. 
4). Застосування L-аргініну та кверцетину забезпечу-
вало зниження рівня Д-димеру порівняно з контроль-
ною групою, що становило  1643,37±221,98 проти 
2521,87±297,95 нг FEU/мл (р˂0,05). 

При первинному визначенні рівня ендотеліну-
1 сироватки крові було встановлено, що у групі хворих 
на COVID-19 із супутнім ЦД 2-го типу він суттєво 
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перевищував показники норми (р<0,01) (табл. 4). У ре-
зультаті 10-денного лікування відмітили позитивний 
вплив терапії на рівень ендотеліну-1, зокрема показ-
ники ендотеліну-1 сироватки крові у пацієнтів 

основної групи знизилися до 10,53±1,90 нг/мл, та до 
46,23±3,25 нг/мл у пацієнтів контрольної групи, однак 
вони ще перевищували значення норми.  

 

Таблиця 4  

Динаміка показників ендотелійної дисфункції у хворих на коронавірусну хворобу (COVID-19) із супутнім 

ЦД 2-го типу під час лікування із застосуванням аргініну гідрохлориду та кверцетину, М±m 

Показники 
Група порів-

няння 
(n=20) 

Основна група (n=30) Контрольна група (n=30) 

До лікування Після лікування До лікування Після лікування 

Д-димер,  
нг FEU/мл  

270,35± 35,66  1447,40± 
203,33,75 

1643,37± 
221,98 

1259,87± 170,7 2521,87± 
297,95*# 

Ендотелін, нг/мл  1,17± 0,06 68,25± 2,95 10,53± 1,90*  65,71± 1,13 46,23±3,25*  

Примітки: * - достовірна різниця між показниками пацієнтів до та після лікування (р˂0,05); 
# - достовірна різниця між показниками пацієнтів основної та контрольної групи після лікування (р˂0,05). 

 
Первинну капіляроскопію нігтьового валика у 

хворих на COVID-19 із супутнім ЦД 2-го типу прово-
дили на 2-ий-3-ій день із моменту поступлення паціє-
нтів до стаціонару. Спостерігали достовірні зміни ок-
ремих якісних морфологічних параметрів капілярос-
копії (табл. 5).  

Під час вивчення морфології капілярів у паці-
єнтів основної групи було встановлено високу частоту 
розгалуження капілярів у 12 хворих (40,0 %), кущис-
тих капілярів – у 12 осіб (40,0 %) та звивистості капі-
лярів – у 20 пацієнтів (66,6 %). Розширені капіляри 
були виявлені в 7 хворих (23,3 %), аваскулярні ділянки 
– у 17 осіб (56,7 %). Також при капіляроскопії спосте-
рігали перикапілярний набряк у 29 хворих (96,67 %), 
мікротромбози в 12 пацієнтів (40,0 %) та мікрокрово-
виливи − у 18 осіб (60,0 %). 

У процесі дослідження якісних морфологіч-
них параметрів капіляроскопії у пацієнтів контрольної 
групи при поступленні у стаціонар було встановлено 
високу частоту розгалуження капілярів у 10 хворих 
(33,3 %), кущистих капілярів – у 10 осіб (33,3 %) та 
звивистості капілярів – у 18 пацієнтів (60,0 %). Розши-
рені капіляри були виявлені у 8 хворих (26,6 %), 

аваскулярні ділянки – у 15 пацієнтів (50,0 %). Спосте-
рігали також перикапілярний набряк у 30 осіб 
(100,0 %), мікротромбози – у 7 хворих (23,3 %) та мік-
рокрововиливи – у 15 пацієнтів (50,0 %).  

Під час повторного обстеження після проведе-
ного лікування із застосуванням L-аргініну та кверце-
тину у хворих основної групи достовірно зменшилися 
показники перикапілярного набряку у 14 осіб 
(46,75 %) (непараметричний критерій Пірсона χ2 = 
15,5556, p = 0,0001), аваскулярні ділянки – у 7 пацієн-
тів (23,35%, непараметричний критерій Пірсона χ2 = 
4,5933, p = 0,0321, р<0,05) та зменшилися прояви та-
ких мікросудинних ускладнень як відкладення гемоси-
дерину – у 8 пацієнтів (26,66 %) (непараметричний 
критерій Пірсона χ2 = 9,6429, p = 0,0019, р<0,05), мік-
ротромбози – у 1 пацієнта (3,3 %) (непараметричний 
критерій Пірсона χ2 = 4,0431, p = 0,0444, р<0,05), мік-
рокрововиливи – у 2 пацієнтів (6,7%) (непараметрич-
ний критерій Пірсона χ2 = 5,4545, p = 0,0195, р<0,05) 
(табл. 5). У контрольній групі хворих не було виявлено 
достовірно значимого (р˃0,05) зниження якісних пока-
зників капіляроскопії після проведеного базового лі-
кування.  

 
Таблиця 5 

Якісні морфологічні параметри капіляроскопії у хворих на коронавірусну хворобу (COVID-19) із  

супутнім ЦД 2-го типу під час лікування із застосуванням L-аргініну та кверцетину 

Показники 

Основна група (n=30) Контрольна група (n=30) 

До лікування 
Після ліку-

вання 
До лікування 

Після ліку-
вання 

Розширені капіляри, n (%)  7 (23,3) 4 (13,3) 8 (26,6) 7 (23,3) 

Гігантські капіляри, n (%)  6 (20,0) 4 (13,3) 4 (13,3) 3 (10,0) 

Звивисті капіляри, n (%)  20 (66,6) 16 (53,3) 18 (60,0) 16 (53,3) 

Аваскулярні ділянки, n (%)  17 (56,7) 7 (23,3) * 15 (50,0) 15 (50,0) 

Перикапілярний набряк,  n (%)  29 (96,67) 14 (46,7)* 30 (100) 28 (93,33) # 

Капілярне розгалуження, n (%)  12 (40,0) 9 (30) 10 (33,3) 10 (33,3) 

Кущисті капіляри, n (%)  12 (40,0) 12 (40,0) 10 (33,3) 10 (33,3) 

Відкладення гемосидерину, n (%) 24(80,0) 8 (26,6)* 23 (76,7) 20 (66,7) # 

Мікротромбози, n (%)  12 (40,0) 1 (3,3) * 7 (23,3) 6 (20) # 

Мікрокрововиливи, n (%)  18 (60,0) 2 (6,7) * 15 (50,0) 9 (30) # 

Примітки: * - достовірна різниця між показниками пацієнтів до та після лікування (р˂0,05); 
# - достовірна різниця між показниками пацієнтів основної та контрольної групи після лікування (р˂0,05).  
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У процесі вивчення кількісних морфологіч-
них параметрів капілярів хворих на COVID-19 із супу-
тнім ЦД 2-го типу при первинному обстеженні було 
виявлено, що у хворих основної групи мало місце до-
стовірне зменшення довжини капілярів, достовірне 
звуження діаметра артеріального та збільшення діаме-
тра венозного капілярного сегмента, встановлено дос-
товірне зростання діаметра перехідних відділів капіля-
рів, достовірно зменшувалась щільність капілярної ме-
режі та збільшувалася міжкапілярна відстань (табл. 6).  

Під час повторного обстеження після проведе-
ного лікування із застосуванням L-аргініну та кверце-
тину у хворих основної групи достовірно збільшилася 
довжина капілярів, достовірно збільшилися показники 

діаметра артеріального та зменшилися показники діа-
метра венозного та перехідного відділів капіляра, дос-
товірно збільшилася щільність капілярної мережі та, 
відповідно, зменшилася міжкапілярна відстань. У ко-
нтрольній групі пацієнтів після проведеного базового 
лікування також було відмічено достовірне збіль-
шення довжини капілярів, достовірно зменшилася мі-
жкапілярна відстань. Порівнюючи кількісні показники 
основної і контрольної груп після лікування, відміча-
ємо достовірні зміни довжини капілярів, міжкапіляр-
ної відстані, щільності капілярної мережі, діаметра ар-
теріального, венозного і перехідного відділів капіляра 
у пацієнтів основної групи. 

 

Таблиця 6 

Кількісні морфологічні параметри капіляроскопії у хворих на коронавірусну хворобу (COVID-19) із супут-

нім ЦД 2-го типу під час лікування із застосуванням L-аргініну та кверцетину, М±m 

Показники 
Основна група (n=30) Контрольна група (n=30) 

До лікування Після лікування До лікування Після лікування 

Довжина капілярів (l кап.), 
мкм  

300,04±2,21 316,50±3,3* 289,84±3,43 300,51±1,19*# 

Міжкапілярна відстань, (мкм)  146,35±1,64 108,57±2,82* 149,12±1,89 130,14± 1,93*# 

Щільність капілярної мережі,  
n /мм  

5,25±0,13 6,87±0,09* 5,79±0,18 5,91±0,18# 

Діаметр артеріально-го від-
ділу капіляра (d арт.), мкм  

8,85±0,15 11,22±0,11* 8,68±0,20 9,0±0,21# 

Діаметр венозного відділу  
(d вен.), мкм  

15,0±0,19 13,54±0,26* 15,44±1,57 14,90±0,22# 

Діаметр перехідного відділу 
капіляра  (d пер.), мкм  

19,01±0,26 16,10±0,19* 18,56±0,32 17,78± 0,49# 

Відношення  d пер./d вен. 1,27 1,19 1,20 1,19 

Примітки: * - достовірна різниця між показниками пацієнтів до та після лікування (р˂0,05); 
# - достовірна різниця між показниками пацієнтів основної та контрольної групи після лікування (р˂0,05).  

 
У проведеному дослідженні вивчали клінічні 

та патогенетичні особливості перебігу коронавірусної 
хвороби (COVID-19) у хворих із супутнім ЦД 2-го 
типу та ефективність застосування кверцетину й аргі-
ніну у складі поєднаної терапії.   

Було встановлено, що у хворих основної 
групи після проведеної базової терапії із включенням 
аргініну і кверцетину достовірно частіше відмічали 
нормалізацію температури тіла та зменшення скарг на 
загальну слабкість у порівнянні з пацієнтами контро-
льної групи; термін перебування хворих у стаціонарі 
був на 4 дні коротшим (t=3,54, p˂0,001). Також в осно-
вній групі відмічали позитивну динаміку зменшення 
проявів дихальної недостатності та підвищення сату-
рації у пацієнтів із ДН І та ІІ ступеня, в той час, як у 
хворих контрольної групи зміни були достовірні 
тільки із ДН І ст. Таке достовірне покращення сатура-
ції зумовлене мембраностабілізуючими, вазодилятую-
чими, ендотелійпротективними, антиоксидантними 
властивостями застосованої терапії. Отримані нами 
результати відповідають даним досліджень низки ав-
торів щодо ефективності кверцетину у хворих із поза-
лікарняною пневмонією [22], у пацієнтів із пневмо-
нією, що асоційована з коронавірусною хворобою 
(COVID-19) [12], та щодо ефективності використання 
L-аргініну у хворих із коронавірусною хворобою 
(COVID-19) [12, 16]. 

Варто зазначити, що при порівнянні показни-
ків сатурації у пацієнтів основної та контрольної груп 
після проведеного лікування відмітили достовірні 
зміни у хворих основної групи − прослідковується по-
зитивний вплив поєднаного використання кверцетину 
та аргініну на рівень сатурації. 

Також було встановлено достовірний позити-
вний вплив аргініну гідрохлориду та кверцетину на рі-
вень гострофазових показників: інтерлейкіну-6, СРБ, 
прокальцитоніну та феритину сироватки крові, які є 
маркерами прогресування захворювання та предикто-
рами тяжкого перебігу хвороби. На позитивні зміни 
також вказують інші дослідники [15, 23-25]. 

Зауважимо, що поєднане використання L-ар-
гініну і кверцетину мало позитивний вплив на зни-
ження рівня D-димеру та ендотеліну порівняно з кон-
трольною групою. На нашу думку, комбіноване вико-
ристання L-аргініну і кверцетину дозволяло ефектив-
ніше попередити тромботичні ускладнення коронаві-
русної хвороби (COVID-19) і вплинути на ендотелійну 
дисфункцію, що також корелює з даними літератури 
[12]. 

Під час дослідження впливу поєднаного вико-
ристання L-аргініну та кверцетину на стан капілярного 
русла у пацієнтів основної і контрольної груп після лі-
кування чітко прослідковували достовірні зміни таких 
якісних показників як перикапілярний набряк і відкла-
дення гемосидерину. Також варто зазначити, що був і 
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позитивний вплив на кількісні показники. Спостері-
гали достовірне збільшення довжини капілярів, досто-
вірне збільшення показників діаметра артеріального та 
зменшення показників діаметра венозного та перехід-
ного відділів капіляра, достовірне збільшення щільно-
сті капілярної мережі та, відповідно, зменшення між-
капілярної відстані.  

Висновки. 

1. Поєднане застосування препаратів кверце-
тину та L-аргініну на фоні базової терапії у хворих на 
COVID-19 із супутнім ЦД 2-го типу скорочує термін 
перебування хворих у стаціонарі на 4 дні у порівнянні 
з пацієнтами контрольної групи, достовірно покращує 
показники сатурації та сприяє зменшенню проявів ди-
хальної недостатності.  

2. Використання кверцетину та аргініну гідро-
хлориду в комплексі з базовою терапією в пацієнтів із 
COVID-19 та супутнім ЦД 2-го типу достовірно зни-
жує рівень гострофазових показників (інтерлейкіну-6, 
прокальцитоніну, СРБ, феритину сироватки крові) та 
має важливе клінічне значення для зменшення ендоте-
лійної дисфункції і профілактики тромботичних 
ускладнень коронавірусної хвороби. 

3. Застосування препаратів кверцетину та L-
аргініну на фоні базової терапії у хворих на COVID-19 
із супутнім ЦД 2-го типу достовірно зменшує прояви 
мікросудинних порушень у мікроциркуляторному ру-
слі (перикапілярний набряк, відкладення гемосиде-
рину, мікротромбози) та покращує капілярний крово-
тік (збільшення довжини капілярів, зменшення міжка-
пілярної відстані та збільшення щільності капілярної 
мережі, збільшення діаметра артеріального відділу ка-
піляра).   

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. Aim of the work is to increase the 

effectiveness of therapy for patients with the coronavirus 
disease (COVID-19) based on the study of the clinical and 
pathogenetic peculiarities of the course of the combined 

pathology with concomitant type 2 diabetes mellitus by 
including L-arginine and quercetin in the treatment 
regimen. There were examined 60 patients with the 
coronavirus disease COVID-19 with concomitant T2DM. 
The study was conducted at the CNPE «Ivano - Frankivsk 
Regional Clinical Infectious Disease Hospital of the Ivano 
- Frankivsk Regional Council» (since June 28, 2024 – an 
the CNPE «the Infectious Disease Center of the Ivano - 
Frankivsk Regional Council»). All the patients were per-
formed the general clinical laboratory tests, determination 
of biochemical indices, ferritin, CRP, procalcitonin and D-
dimer upon admission into the hospital and again after 10 
days. Quantitative determination of the level of 
endothelin-1 in blood serum was also performed using the 
ELISA method.  Among the instrumental methods, 
ultrasound of the lungs, X-ray of the thoracic organs were 
used, and blood saturation was measured. Capillaroscopy 
of the nail plate was also performed (during the 2nd-3rd day 
after the patient was admitted to the hospital and again 
after 10 days). Patients in the main group (30) received 
basic therapy and intravenous arginine hydrochloride and 
quercetin for 10 days. Patients in the control group (30) 
received basic therapy drugs. When assessing the length of 
patients’ stay in the inpatient treatment, it was determined 
that patients in the main group were treated as inpatients 4 
days less compared to patients in the control group. It was 
found that patients in the main group after basic therapy 
with the inclusion of arginine and quercetin significantly 
more often noted normalization of body temperature and a 
decrease in complaints of general weakness compared to 
patients in the control group. After the treatment, a positive 
effect of arginine hydrochloride and quercetin on the level 
of acute phase indicators was noted. In particular, the level 
of interleukin-6, CRP, procalcitonin, and serum ferritin in 
patients of the main group significantly decreased. The use 
of L-arginine and quercetin provided a reduction in D-
dimer levels compared to the control group. The 
manifestations of microvascular disorders in the 
microcirculatory bed significantly decreased (pericapillary 
edema, hemosiderin deposition, microthrombosis) and the 
capillary blood flow indicators significantly improved 
(increased capillary length, decreased intercapillary 
distance and increased capillary network density, 
increased diameter of the arterial part of the capillary). 

The use of quercetin and L-arginine in patients 
with COVID-19  with concomitant type 2 diabetes melli-
tus reliably reduces the duration of treatment of patients in 
the hospital by 4 days, significantly reduces manifestations 
of respiratory failure, acute phase indicators, endothelial 
dysfunction. The use of quercetin and L-arginine 
preparations against the background of basic therapy in 
patients with COVID-19 with concomitant T2DM 
significantly reduces the manifestations of microvascular 
disorders in the microcirculatory pathway and improves 
capillary blood flow. 

Keywords: coronavirus disease, diabetes 
mellitus, infection, L-arginine, quercetin, capillaroscopy, 
endothelial dysfunction, D-dimer, interleukin-6, 
procalcitonin, endothelin-1, respiratory failure. 
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УКРАЇНСЬКИЙ ДОСВІД ВИКОРИСТАННЯ ПРОТЕЗУВАННЯ ТА ФІЗИЧНОЇ ТЕРАПІЇ 
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Резюме. Після початку повномасштабного вторгнення рф на територію України зросла кількість 

пацієнтів з ампутацією кінцівок як серед військових, так і серед цивільних мешканців. Це спричинило збільшення 
навантаження на реабілітаційні центри та стимулювало до пошуку алгоритмів, які підвищили б ефективність 
результатів реабілітації. Саме тому метою дослідження стала розробка адаптивного алгоритму реабілітації на 
основі аналізу міжнародних рекомендацій, а також оцінка ефективності запропонованих підходів відновлюючої 
терапії. Для визначення ефективності запропонованого алгоритму провели дослідження, у якому взяли участь 
364 пацієнти після ампутації нижньої кінцівки. Залежно від алгоритму реабілітації вони були поділені на 2 групи. 
І група (n=145) включала пацієнтів, які отримували реабілітацію згідно запропонованого алгоритму, ІІ група 
(n=219) включала пацієнтів, які отримували лікування згідно прийнятих методик реабілітаційних центрів. До-
слідження містило проведення онлайн-опитування щодо тривалості етапу підготовки до протезування та став-
лення пацієнтів до різних підходів реабілітації. Результати дослідження вказували на позитивний вплив запро-
понованого алгоритму реабілітації на її ефективність, що проявлялась зменшенням тривалості етапу підготовки 
до протезування в І групі, відносно з ІІ групою. Порівнявши результати тривалості етапу підготовки до про-
тезування та результати опитування пацієнтів щодо субʼєктивного ставлення до різних підходів реабілітації, 
визначили, що раннє планування, наявність реабілітолога-координатора, індивідуальний підхід та використання 
сучасних технологій реабілітації мали позитивний вплив на успішність відновлення пацієнтів після ампутації та 
перспективу протезування.  

Ключові слова: планування, реабілітолог-координатор, індивідуальний підхід, психологічна допомога, 
соціальна адаптація, ампутаційна культя, фантомний біль.  

 
Вступ. Після початку повномасштабного 

вторгнення росії на територію України зросла кіль-
кість військових та цивільних осіб, яким було необ-
хідно провести ампутації кінцівок. Це різко збільшило 
навантаження на систему охорони здоровʼя, зокрема 
на реабілітаційні центри, які повинні були пристосува-
тися до нових викликів. А саме до зростаючого наван-
таження, адже станом на 2023 рік понад 20 тисяч осіб 
отримали поранення, яке вимагало ампутації кінцівки 
[1]. Ампутації кінцівок внаслідок мінно-вибухових 
травм є складною хірургічною операцією, оскільки ви-
магає вирішення завдання максимального збереження 
тканин кінцівки за умови мінімізації ризику інфіку-
вання. Хірурги опиняються перед вибором, зважаючи 
на вік пацієнтів та перспективу подальшого про-
тезування. Пацієнти окрім складного післяопе-
раційного періоду стикаються з психологічними трав-
мами, оскільки втрата кінцівки є стигматизуючим фак-
тором у суспільстві [2]. Іншим чинником є втрата здат-
ності працювати, яка для осіб працездатного віку має 
трагічні наслідки. Саме тому успішність реабілітації 
залежить від мультифакторного підходу, який вклю-
чає хірургічну допомогу, фізичне відновлення, психо-
логічну та соціальну адаптацію [3]. 

Реабілітація пацієнтів з ампутацією кінцівки 
включає 4 етапи: ранній післяопераційний період, 
період підготовки до протезування, протезування та 
пожиттєвий догляд [4]. На кожному етапі важливо 
визначити ключові аспекти та дотримуватись чіткого 

плану. Післяопераційний період включає догляд за 
куксою, знеболення та профілактику інфікування 
післяопераційної рани. На цьому етапі під наглядом 
хірургів здійснюється догляд за післяопераційною ра-
ною, стабілізується стан пацієнта після поранення, 
оскільки поранення, що спричинило ампутацію, часто 
вражає інші органи та системи. На відміну від плано-
вих ампутацій, посттравматичні ампутації мають ви-
щий ризик інфікування, що вимагає особливої уваги 
лікарів, адже у понад 40 % пацієнтів із травматичною 
ампутацією виникало інфікування післяопераційної 
рани в ранньому післяопераційному періоді, а в понад 
20 % пацієнтів спостерігали інфікування після ви-
писки зі стаціонару на етапі підготовки до про-
тезування [5].  

Етап підготовки до протезування є основою 
реабілітації та включає фізичні вправи на зміцнення 
м’язів, підготовку післяопераційної культі до контакту 
з протезом, реальне оцінювання можливостей про-
тезування, психологічну підтримку та соціалізацію 
пацієнта. На цьому етапі важлива мультипрофільна 
допомога, яка залучає спеціалістів різних профілів, у 
тому числі реабілітологів, фізичних терапевтів, невро-
патологів, хірургів та фахівців із корекції больового 
синдрому [6]. Серед викликів цього періоду є на-
явність фантомного болю, болю та парестезій 
післяопераційного рубця, психологічні проблеми на 
фоні збільшення навантажень фізичних вправ, кризи 
соціалізації та мотивації, а також ризик інфікування. 
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Фантомний біль виникає у 87 % пацієнтів після ампу-
тації кінцівки, що має негативний вплив не лише на 
фізичний, а й психологічний стан пацієнта [7]. Стан 
післяопераційного рубця визначає можливість кон-
такту з протезом та безпосередньо впливає на 
успішність протезування, тому важливо контролювати 
стан шкіри, уникати травмування, зменшувати прояви 
набряку та гіперестезії [8]. На цьому етапі важливо не 
лише виконувати комплекс вправ на розвиток мʼязів, 
підготовку ампутаційної культі до протезування, а й 
навчити пацієнта самостійно доглядати за шкірою 
культі та регулярно виконувати вправи. Саме цей етап 
є найбільш складним з точки зору психологічного 
стану пацієнта, адже він проходить етапи зневіри, де-
пресії, фізичного та морального виснаження [9].  

Сучасні технології відкривають нові можли-
вості реабілітації після ампутації нижніх та верхніх 
кінцівок за допомогою віртуальної реальності. Резуль-
тати досліджень вказували на позитивний вплив на ру-
хові функції, а саме ходи і втримання балансу при про-
тезуванні нижніх кінцівок та збільшення амплітуди 
рухів при протезуванні верхніх кінцівок. Іншим аспек-
том був також позитивний субʼєктивний досвід 
пацієнтів, які були більш вмотивовані та зацікавлені у 
відновленні мобільності [10]. Хоча проведених до-
сліджень замало для формулювання висновків щодо 
терапевтичного ефекту віртуальної реальності на 
відновлення функцій кінцівки, позитивні аспекти варті 
уваги у процесі складної реабілітації. Оскільки даний 
метод є безпечним, неінвазивним і має позитивний 
вплив на настрій пацієнтів, його рекомендують засто-
совувати у комплексі з фізичною реабілітацією [11]. 

Період протезування включає навчання рухів 
за допомогою протеза. Визначальним у цьому етапі є 
правильне планування реабілітаційної терапії, визна-
чення реальних можливостей функцій, яких вдасться 
досягти за допомогою протеза, ефективний період 
підготовки до протезування та підбір протеза. Цей 
етап є найбільш фінансово затратним, адже вартість 
протезів зростає зі збільшенням функціональності. Су-
часні біонічні протези, керування якими здійснюється 
за допомогою біоелектричних сигналів мʼязів, покра-
щує інтеграцію пацієнтів.Такі високотехнологічні 
протези забезпечують високу точність та природність 
рухів, завдяки мікропроцесорам, зворотньому звʼязку 
та системам сенсорних датчиків [12]. Навчання кори-
стування протезами вимагає терпіння, тому що наван-
таження на ампутаційну культю збільшується. Саме це 
може спричинити збільшення набряку, пошкодження 
шкіри, відновлення больових відчуттів, що вимагає 
повернення до кроків етапу підготовки до про-
тезування.  

Після відновлення рухів за допомогою про-
тезів важливим є навчання пожиттєвого догляду за 
протезованою кінцівкою, дотримання рекомендацій, 
уникнення травм тощо. Для цього етапу важлива 
соціалізація пацієнтів, через те що досягнення цілі 
відновлення мобільності може бути нівельоване від-
сутністю місця у соціумі. Для цих цілей створені про-
грами підтримки ветеранів, які включають адаптивний 
спорт, участь у різноманітних заходах, працевлашту-
вання [13]. Етапність відновлення після ампутації є 

відносною, оскільки всі етапи між собою поєднані, а 
навчання пожиттєвого догляду розпочинається ще на 
першому етапі.  

Незважаючи на велику кількість робіт, які 
присвячені реабілітації після ампутації, важливо 
оцінити, які принципи та підходи можуть застосовува-
тись вітчизняними реабілітологами в умовах зростаю-
чих викликів, а саме збільшення кількості пацієнтів з 
ампутаціями після початку повномасштабного вторг-
нення. Важливо перейняти світові рекомендації з мож-
ливостями їх практичного втілення на теренах 
України та адаптувати їх під ресурсні можливості 
країни.  

Мета дослідження. Зважаючи на зростання 
кількості пацієнтів, які потребують реабілітації після 
ампутації та відсутність вітчизняних уніфікованих ре-
комендацій ведення таких пацієнтів, метою роботи 
було вивчення міжнародних стандартів реабілітації 
пацієнтів з ампутацією кінцівок та адаптація їх під 
українські можливості та потреби. А також визна-
чення основних принципів та підходів до реабілітації 
та оцінка їх ефективності.   

Обʼєкт і методи дослідження. Для досяг-
нення мети проаналізували основні етапи реабілітації 
«Рекомендацій після травматичного ушкодження» Na-
tional Institution of health and care excellence від 18 січня 
2022 року [14]. На основі аналізу та адаптації основних 
принципів реабілітації запропонували адаптивний ал-
горитм відновлення рухової функції пацієнтів після 
ампутації кінцівки. Визначили основні принципи та 
підходи успішної реабілітації та оцінили їх ефек-
тивність на основі порівняння тривалості етапу підго-
товки до протезування у 364 пацієнтів, які залежно від 
алгоритму реабілітації були розділені на 2 групи. 
Пацієнтам І групи (n = 145) застосовували адаптивний 
алгоритм реабілітації, а пацієнтам ІІ групи (n = 219) − 
стандартні методи реабілітації, прийняті у вітчизня-
них реабілітаційних центрах. Середній вік пацієнтів 
становив 36,4 ± 9,3 роки, з них 5 жінок і 359 чоловіків. 
Критеріями включення були пацієнти з однобічною 
ампутацією нижньої кінцівки на рівні середини стегна. 
Критеріями виключення були наявність супутніх пато-
логій у стані декомпенсації, пацієнти з високою ампу-
тацією стегна та з множинними ампутаціями. Опиту-
вання проводили в онлайн-форматі за допомогою 
Google форми. Перед проходженням опитування та 
участі у дослідженні пацієнти підписували інфор-
маційну згоду на лікування та участь у дослідженні. 
Перед проведенням досліду одержали дозвіл Етичної 
комісії університету. Результати представили 
графічно, для порівняння груп використовували t-
критерій Стьюдента для однорідних сукупностей із 
достовірністю результатів при p< 0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 

Проаналізували гайдлайн «Рекомендації після травма-
тичного ушкодження» National Institution of health and 
care excellence щодо реабілітації пацієнтів із втраче-
ною кінцівкою. Визначили основні етапи та принципи 
реабілітації, які адаптували під можливості українсь-
кої системи реабілітації. Дані структурували у вигляді 
адаптивного алгоритму реабілітації, який представ-
лено у таблиці 1.  
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Таблиця 1 

Алгоритм реабілітації пацієнтів після ампутації  

Етап Основні принципи Характеристика 

Планування 
реабілітації 

Раннє передопераційне 
консультування 

Якомога швидше знайомство з командою лікарів, 
психологів. Ознайомлення з можливими сценаріями опе-
рації та післяопераційного періоду пацієнта та родичів 

Встановлення цілей та 
термінів їх досягнення 

Визначення побутових, професійних цілей після 
операції, шляхів їх досягнення і термінів 

Залучення суміжних 
спеціалістів 

Реабілітолог-координатор, хірург, ортопед-
травматолог, анестезіолог, терапевт, фізіотерапевт, 
психолог. 

Ранній післяопе-
раційний період 

у стаціонарі 

Відновлення загального стану 
організму 

Корегування життєво важливих показників, збалан-
соване харчування 

Рання активізація Рухи в межах ліжка для зменшення ризику виник-
нення контрактур, вертикалізація хворого для профілак-
тики тромоемболій 

Післяопераційне знеболення Адекватне післяопераційне знеболення, яке забезпе-
чить ранню активізацію хворого 

Догляд за післяопераційною 
раною 

Щоденні перевʼязки, раннє видалення дренажів, 
відсутність підкладання подушок під ампутаційну культю, 
післяопераційна антибіотикотерапія 

Рання фізична реабілітація Збереження амплітуди рухів у суглобах для уник-
нення виникнення контрактур 

Рання психологічна підтримка Консультування психолога відносно плану ре-
абілітації та ведення щоденника досягнень 

Підготовка до 
протезування 

Фізична реабілітація Вправи на підвищення сили мʼязів та збільшення 
діапазону рухів, ходьба за допомогою допоміжних засобів 
та втримання балансу (при ампутаціях нижніх кінцівок) 

Догляд за ампутаційною 
культею 

Зменшення набряку культі, формування 
конусоподібної культі за допомогою еластичної компресії, 
гігієна шкіри культі зі зволоженням та уникненням 
травмування, десенсибілізація культі шляхом масажу, 
компресії, фізіотерапії 

Боротьба з фантомними 
болями 

Медикаментозна терапія, дзеркальна терапія, вірту-
альна реальність, використання тимчасових протезів 

Психологічна та соціальна 
адаптація 

Відвідування групових занять, участь у спортивних 
подіях, пошук нового хобі, раннє залучення до праці 

Протезування та 
життя після про-

тезування 

Підбір протеза Відповідно до очікуваних цілей та фінансових мож-
ливостей обирається протез 

Навчання догляду за протезом 
та ампутаційною культею 

Підтримка реабілітолога та психолога протягом усь-
ого етапу, профілактика падінь, надмірної компресії ампу-
таційної культі 

Соціальна адаптація Відвідування заходів за спільними інтересами та 
хобі, працевлаштування 

Примітка: джерело: складено авторами за [1, 14] 

 
Як видно з таблиці, основним принципом є 

планування реабілітації ще на передопераційному 
етапі, яке включає раннє залучення реабілітолога і 
психолога та готує пацієнта до відновлення. Проте в 
умовах війни, він знайомиться з реабілітологом значно 
пізніше. У більшості випадків − після виписки зі ста-
ціонару. В алгоритмі ми рекомендуємо залучення ба-
гатопрофільної комісії у складі реабілітолога-коорди-
натора, хірурга, травматолога, анестезіолога, тера-
певта та психолога настільки швидко, як це можливо. 
На нашу думку, доцільно залучати реабілітолога, який 
координує весь процес реабілітації, від початку пла-
нування, адже це забезпечує зростання рівня довіри се-
ред пацієнтів та розуміння чітких кроків дій. Ре-
абілітолог-координатор супроводжує весь 

реабілітаційний процес, а в умовах низької сприйнят-
ливості психолога, надає психологічну підтримку 
пацієнту.  

Наступним важливим чинником є ранній по-
чаток реабілітації, в ідеалі на наступний день після 
операції. Такий підхід дозволяє запобігати виник-
ненню контрактури та сприяє швидшому загоєнню 
рани. На цьому етапі важлива наявність реабілітолога-
координатора, проте обʼєм дозволених маніпуляцій 
визначає хірург, який контролює стан післяопе-
раційної рани з метою профілактики виникнення 
набряку культі та гематоми. Рання активізація хво-
рого, особливо після ампутації нижньої кінцівки, по-
винна проводитись під наглядом медичного персоналу 
з допомогою родичів. При вертикалізації важливо уни-
кати травмування, яке може спричинити нагноєння 
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рани. Для активізації пацієнтів після ампутації ниж-
ньої кінцівки варто використовувати милиці та крісло 
колісне. Водночас при ампутації нижче колінного су-
глоба доцільно тримати оперовану кінцівку на 
спеціальній пластині для розгинання колінного су-
глоба.  

Важливим принципом реабілітації є постій-
ний психологічний супровід, який має визначальну 
роль в етапі підготовки до протезування, оскільки саме 
цей етап вимагає найбільше зусиль з боку реабіліто-
логів та пацієнтів. Часто пацієнти не бачать резуль-
татів, що знижує мотивацію до продовження вико-
нання вправ та іншої терапії. На цьому етапі важлива 
присутність реабілітолога-координатора, який веде 
щоденник досягнень. Його доцільно вести і пацієнту 
для обʼєктивної оцінки ефективності відновлювальної 
терапії. Окрім координації кроків реабілітації, ре-
абілітолог-координатор навчає доглядати за ампута-
ційною культею та виконувати вправи для десен-
сибілізації рубця, компресію еластичними бинтами 
для створення конічної форми кукси, а також викори-
стовувати шини та інші допоміжні засоби.  

Негативним фактором реабілітації є наявність 
фантомного болю та гіперчутливості післяопе-
раційного рубця. Хоча механізм виникнення фантом-
ного болю достовірно невідомий, хороші результати 
демонструє дзеркальна терапія, віртуальна реальність 
та фізіотерапія. Для комплексного лікування болю за-
лучають лікарів невропатологів для виключення наяв-
ності невриноми післяопераційного рубця та 

медикаментозної корекції больових відчуттів. Хороші 
результати у боротьбі з фантомним болем демонструє 
також використання тимчасових протезів.  

Після досягнення цілей протезування до-
цільно підтримувати звʼязок із пацієнтом для того, 
щоб допомогти у соціалізації та контролі дотримання 
рекомендацій. Для пацієнтів цей період є кризовим, 
адже досягнення цілі відновлення рухової активності 
кінцівки не призводить до повернення до звичного 
життя, натомість вимагає соціальної адаптації та по-
шуку себе. Підтримка психолога, залучення пацієнтів 
до спортивних занять, спільних хобі та допомога у 
працевлаштуванні дозволить подолати цю кризу на 
шляху прийняття нової реальності.  

Для оцінки ефективності використання вище-
зазначених принципів провели опитування 364 
пацієнтів після ампутації нижньої кінцівки, які були 
розділені на 2 групи. 145 пацієнтів І групи пройшли 
реабілітацію за адаптивним алгоритмом, представле-
ним у таблиці 1. 219 пацієнтів ІІ групи пройшли ре-
абілітацію згідно із загальноприйнятими методиками 
реабілітаційних центрів. Результати оцінювали за три-
валістю етапу підготовки до первинного протезування 
та субʼєктивної оцінки пацієнтів щодо різних підходів 
до реабілітації. Результати тривалості етапу підго-
товки до протезування представлені на рисунку 1. Їх 
порівнювали за t-критерієм Стьюдента для однорідних 
сукупностей та визначили достовірну різницю між ре-
зультатами. (р <0,05).  

 

 

Рис. 1. Тривалість етапу підготовки до протезування І та ІІ груп 

Тривалість етапу підготовки до протезування 
була меншою в І групі, у якій застосовували адаптив-
ний алгоритм реабілітації, і становив 40,2 ± 7,1 днів. 
Натомість у ІІ групі тривалість етапу підготовки до 
протезування була 56,9 ± 6,4 днів, що свідчило про по-
зитивний вплив адаптивного алгоритму реабілітації на 
ефективність реабілітації. Для визначення підходів ре-
абілітації, які сприяли підвищенню її ефективності, 

провели опитування серед пацієнтів. Результати о 
включали відповідь на запитання, які стосувалися пла-
нування реабілітації, доцільності наявності реабіліто-
лога-координатора, ефективність психологічної 
підтримки, дзеркальної терапії та використання вірту-
альної реальності. Опитування включало як відкриті, 
так і закриті запитання. Результати відповідей на клю-
чові питання представлені на рис. 2. 
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Рис. 2. Результати опитування пацієнтів щодо ефективності реабілітації 

 
Як видно з опитування, 78,4 % пацієнтів І 

групи вважали планування реабілітації важливим та 
описували його як вектор у реабілітації. На цьому 
етапі пацієнти І групи відзначили допомогу реабіто-
лога-координатора, який спрямовував реабілітацію та 
змінював окремі положення відповідно до індивідуа-
льних потреб. Натомість понад 70 % пацієнтів ІІ групи 
не вважали планування важливим, хоча 35,2 % пацієн-
тів зазначили залучення реабілітолога-координатора 
доцільним. Ставлення до дзеркальної терапії та групо-
вих занять із психологом вважали ефективними понад 
55 % пацієнтів обох груп. Натомість віртуальну реаль-
ність − більш ефективною в І групі. Цей факт пояс-
нюється тим, що понад 60 % пацієнтів ІІ групи не про-
ходили реабілітацію із залученням віртуальної реаль-
ності. Результати опитування щодо ставлення до пер-
сональної психологічної підтримки було швидше 
негативним в обох групах, при чому понад 65 % 
пацієнтів ІІ групи вважали персональну психотерапію 
неефективною. 

Порівнявши результати ефективності ре-
абілітації, зокрема тривалості етапу підготовки до про-
тезування з опитуванням пацієнтів, визначили, що на 
ефективність реабілітації впливають ефективне пла-
нування та наявність реабілітолога-координатора, 
який допомагає подолати мотиваційні кризи, викори-
стовуючи індивідуальний підхід. Більше того, ре-
абілітолог-координатор підвищує довіру до персо-
нальної психотерапії, до якої пацієнти ставились 
швидше негативно. Окрім індивідуального підходу, 
чіткого планування та наявності постійного супроводу 
реабілітації, позитивний ефект мають групові заняття 
із психологом та впровадження новітніх технологій. 

Висновки. На основі аналізу міжнародних ре-
комендацій реабілітації пацієнтів після ампутації 
кінцівок створили адаптивний алгоритм реабілітації, 
який дозволяє покращити результати реабілітації 
пацієнтів в умовах збільшення кількості таких в 
Україні. Серед ефективних принципів та підходів до 
реабілітації визначили раннє планування етапів 
відновлення, мудьтипрофільність та взаємодію 
спеціалістів, наявність реабілітолога-координатора, 
ранній початок фізичної та психологічної реабілітації, 
індивідуальний підхід та використання сучасних тех-
нологій. Результати оцінювання ефективності 

реабілітації вказували на позитивний вплив адаптив-
ного алгоритму реабілітації, що підтверджувалось 
скороченням тривалості етапу підготовки до про-
тезування у пацієнтів І групи. Результати опитування 
пацієнтів вказували на ефективність чіткого пла-
нування  реабілітації, індивідуального підходу та су-
проводу реабілітолога-координатора, який підви-
щував мотивацію та довіру пацієнтів до різних мето-
дик терапії, у тому числі персональної психологічної 
допомоги.  

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. Limb amputation has become a major 

problem for Ukrainian rehabilitation centres after the full-
scale invasion of the russian federation, as the number of 
limb amputations increased both among the military per-
sonnel and among civilians. That is why the load on reha-
bilitation centers increased which stimulated the search for 
algorithms for improving the effectiveness of rehabilita-
tion results. Thus, the assigned research was to develop an 
adaptive rehabilitation algorithm based on the analysis of 
international recommendations, as well as to assess the ef-
fectiveness of the proposed approaches to rehabilitation af-
ter limb amputation. The study contains an analysis of Na-
tional Institution of Health and Care Excellence recom-
mendations. Among the effective principles and ap-
proaches to rehabilitation, early planning of recovery 
stages, multidisciplinary and interaction of specialists, the 
presence of a rehabilitation coordinator, early start of 
physical and psychological rehabilitation, an individual 
approach and the use of modern technologies were identi-
fied. The adaptive algorithm of rehabilitation program was 
developed based on international recommendations and 
working principles and approaches. The effectiveness of 
the offered algorithm was proved by the results of compar-
ison t-test between the duration of the stage of the prepa-
ration for prosthetics of 2 groups of patients. 364 patients 
with traumatic limb amputation took part in the study. All 
patients underwent unilateral amputation of the lower limb 
at the level of the middle of the thigh. All patients gave 
voluntary consent to participate in the study and publica-
tion of the results. The first group included 145 patients 
who received rehabilitation according to the proposed al-
gorithm, the second group included 219 patients who re-
ceived treatment according to the accepted methodology 
of rehabilitation centers. The study included an online sur-
vey with questions about the assessment of the various re-
habilitation approaches, such as rehabilitation planning, 
the feasibility of having a rehabilitation coordinator, the 
effectiveness of psychological support, mirror therapy, and 
the use of virtual reality. The results of the study indicated 
a positive impact of the proposed rehabilitation algorithm 
on its effectiveness, because the duration of the stage of 
preparation for prosthetics was shorter in group I and was 
40.2 ± 7.1 days versus 56.9 ± 6.4 days in group II. Accord-
ing to the survey, most patients indicated that the effective-
ness of rehabilitation is positively influenced by effective 
planning and the presence of a rehabilitation coordinator 
who helps overcome motivational crises using an individ-
ual approach. Moreover, a rehabilitation coordinator in-
creases trust in personal psychotherapy, which patients had 
a rather negative attitude towards. In addition to an indi-
vidual approach, clear planning and the presence of con-
stant rehabilitation support, group classes with a 
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https://www.nice.org.uk/guidance/ng211http:/va.gov/guidelines/Rehab/amp/VADoDLLACPG092817.pdf
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psychologist and the introduction of the latest technologies 
have a positive effect and were included in the rehabilita-
tion algorithm. Among the latest technologies, virtual re-
ality had a positive impact on rehabilitation. 

Keywords: planning, rehabilitation coordinator, 
individual approach, psychological assistance, social ad-
aptation, amputation stump, phantom pain. 
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Резюме. Попередні дослідження встановили, що збереження об’єму залишкових твердих тканин зуба 

(зубного ферула) впливають на стійкість відновленої структури до фізико-механічних характеристик реставрації. 
Існуючі методики визначення об’ємів дефектів твердих тканин після ендодонтичного втручання є затратними у 
часі та потребують додаткових лабораторних етапів, що ускладнює використання їх у клінічних умовах. На 
сьогоднішній день визначення величини руйнування твердих тканин зуба є одним із вирішальних показників при 
виборі прямого чи непрямого методу лікування. Це обумовлено тим, що в його основі лежить диференційований 
підхід у комплексі з ортопедичними засобами як мірою профілактики руйнування коронкової частини зубів. Це 
дає підстави вважати проблему визначення величини об’єму залишкових твердих тканин зубів після ендодон-
тичного втручання актуальною. Нами запропоновано використання програмного забезпечення, щоб оцінити та 
розробити використання методики визначення залишкових об’ємів тканин  зубів і об’ємів дефектів твердих тка-
нин зубів після ендодонтичного втручання. Були проведені математичні розрахунки з використанням побудова-
них моделей на основі їх лінійних розмірів. Нами обґрунтовано доцільність використання програмного забезпе-
чання для розрахунку об’ємів залишкових твердих тканин зуба (зубного ферула) з метою адекватного вибору 
методу реставрації дефектів твердих тканин після ендодонтичного вручання. Перевагами такого підходу є мож-
ливість отримання результату в клінічних умовах, незначна вартість програмного забезпечення та мала похибка 
результату. Програмний застосунок має інтуїтивно зрозумілий графічний інтерфейс для введення вхідних мор-
фометричних даних, не потребує спеціальних додаткових навичок від користувача і не має жодних обмежень для 
використання в клінічних умовах. Програмне забезпечення може слугувати додатковим критерієм прийняття 
рішення при виборі оптимального методу реставрації дефектів твердих тканин зуба після ендодонтичного втру-
чання. 

Ключові слова: дефекти твердих тканин зуба після ендодонтичного втручання, об’єм, діагностика, каль-
кулятор, зубний ферул. 

 
Вступ. Однією із проблем стоматологічного 

лікування дефектів твердих тканин зубів після ендо-
донтичного втручання є особливості вибору тактики 
стоматологічного лікування. На сьогоднішній день 
визначення величини руйнування твердих тканин зуба 
є одним із вирішальних показників при виборі прямого 
чи непрямого методу лікування. Це обумовлено тим, 
що в його основі лежить диференційований підхід у 
комплексі з ортопедичними засобами як мірою 
профілактики руйнування коронкової частини зубів. 
Вибір методу лікування є надзвичайно важливим фак-
тором, адже дефекти твердих тканин зуба призводять 
до порушення функції жування та розвитку вторинних 
деформацій [1]. У попередніх роботах із механічними 
дослідженнями шляхом циклічних навантажень пря-
мих та непрямих реставрацій ми спостерігали, що 
аналітичні механіко-математичні моделі реставрацій є 
дещо спрощені та не враховують низку важливих чин-
ників [2, 3]. Насамперед нехтують величиною об’єму 
дефектів твердих тканин зуба. У побудованій моделі 
досліджуваних зразків прямих та непрямих рестав-
рацій не враховувано контактної взаємодії із твердими 
тканинами зуба та підтверджено гіпотезу, що збере-
ження об’єму зубного ферула (жорсткого «обідка» з 
коронкової частини зуба, який допомагає рівномірно 

розподіляти жувальне навантаження та запобігає 
тріщинам чи переломам кореня) зменшує чутливість 
відновленої реставрації до фізико-механічних характе-
ристик [4, 5]. 

Антропометричні дослідження та розрахунки 
дефектів твердих тканин після ендодонтичного втру-
чання дозволяють оцінити параметри збережених 
твердих тканин зубного ферула, також визначити за-
гальний об’єм прямої та непрямої реставрації та об’єм 
коронки. Її вирішення є необхідною умовою для ви-
бору методу реставрації дефектів твердих тканин зубів 
після ендодонтичного втручання [6]. Існують різні під-
ходи до оцінки об’єму залишкових твердих тканин 
зубів: за допомогою сканування і 3d-моделювання, 
при знятті діагностичних відбитків та використання 
гіпсових моделей. Кожен з методів має свої переваги і 
недоліки стосовно таких критеріїв як точність, швид-
кість і трудомісткість обчислення, вартість задіяного 
спеціального обладнання та/або програмного забезпе-
чення, наявність спеціальних навичок вимірювання 
тощо [7-10]. 

Мета дослідження. Розробити методику для 
визначення об’єму залишкових твердих тканин зуба 
після ендодонтичного втручання та об’ємного індексу 
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зубного ферула на основі аналізу адекватних матема-
тичних моделей. 

Об’єкт і методи дослідження. При застосу-
ванні математичного моделювання для визначення 
об’єму залишкових твердих тканин зуба та об’ємного 
індексу зубного ферула, для оцінки остаточної похи-
бки отриманих розрахунків важливою є об’єктивність 
і точність прямих вимірювань геометричних пара-
метрів зуба (чи його гіпсової 3D-моделі) до і після ен-
додонтичного втручання. З цією метою використо-
вували для вимірювань цифровий мікрометр та паро-
донтальний зонд, а також морфометричні дані зубного 
ферула. Вимірювання проводились від краю ясен до 
найближчої оклюзійної точки твердої тканини зуба в 
клінічних умовах. Для лабораторних досліджень ми 
знімали подвійні силіконові відбитки у пацієнтів і від-
ливали гіпсові моделі шляхом фізичного моделю-
вання, які відскановували за допомогою сканера 
MEDIT на 3D-моделі. За допомогою програми Exocad 
визначали об’єм залишкових твердих тканин зубів. 

Дослідження проводилося на базі кафедри стомато-
логії післядипломної освіти «Івано-Франківський 
національний медичний університет» МОЗ України та 
Центру стоматології «Університетської клініки» 
«Івано-Франківський національний медичний універ-
ситет». 

У якості типової геометричної моделі залиш-
кових твердих тканин зуба використовували порожни-
стий циліндр (циліндричну стінку ферула) загалом не-
правильної геометричної форми. Неправильність гео-
метрії ферула враховували за допомогою умовного пе-
рерізу геометричної моделі чотирма вертикальними 
площинами (D–M – дистальна – медіальна, B–L – бу-
кальна – лінгвальна, DB–ML – дистально-бу-
кальна – медіально-лінгвальна, MB–LD – медіально-
букальна – дистально-лінгвальна) на вісім секторів. У 
кожному зі згаданих перерізів вимірювали лінійні роз-

міри геометричної моделі (рис. 1): діаметр основи 𝑑𝑘, 

товщину 𝑤𝑘 та висоту ℎ𝑘 циліндричної стінки ферула.  

 

    

Рис. 1. Схематичне зображення ферула з геометричними параметрами 

 
Далі для кожного з восьми секторів об-

числюємо об’єм 𝑉 𝑘 циліндричної стінки як добуток 

площі сектора з центральним кутом 𝛼 = 45°, усеред-
неними зовнішнім радіусом  

𝑅𝑘 =
𝑑𝑘−1 + 𝑑𝑘

4
,   𝑘 = 1,2, … ,8,  𝑑0 = 𝑑8, 

та внутрішнім радіусом 

𝑟𝑘 = 𝑅𝑘 −
𝑤𝑘−1 + 𝑤𝑘

2
,   𝑘 = 1,2, … ,8,  𝑤0 = 𝑤8, 

 на усереднену висоту 

𝐻𝑘 =
ℎ𝑘−1 + ℎ𝑘

2
,   𝑘 = 1,2, … ,8,  ℎ0 = ℎ8. 

Таким чином, маємо 

𝑉𝑘 =
𝜋𝛼

360°
(𝑅𝑘

2 − 𝑟𝑘
2)𝐻𝑘 =

𝜋

8
(𝑅𝑘 − 𝑟𝑘)(𝑅𝑘 + 𝑟𝑘)𝐻𝑘 . 

 
Оскільки 

𝑅𝑘 − 𝑟𝑘 =
𝑤𝑘−1 + 𝑤𝑘

2
,   𝑅𝑘 + 𝑟𝑘

=
(𝑑𝑘−1 − 𝑤𝑘−1) + (𝑑𝑘 − 𝑤𝑘)

2
, 

то  

𝑉𝑘 =
𝜋

64
(𝑤𝑘−1 + 𝑤𝑘)(𝑑𝑘−1 − 𝑤𝑘−1 + 𝑑𝑘 − 𝑤𝑘)(ℎ𝑘−1

+ ℎ𝑘),  𝑘 = 1,2, … ,8. 
Остаточно об’єм 𝑉𝑓 залишкових твердих тка-

нин зуба (ферула) розраховуємо за формулою  

𝑉𝑓 = ∑(𝑤𝑘−1 + 𝑤𝑘)(𝑑𝑘−1 − 𝑤𝑘−1 + 𝑑𝑘 − 𝑤𝑘)(ℎ𝑘−1

8

𝑘=1

+ ℎ𝑘) ,                 (1) 
де 𝑤0 = 𝑤8, 𝑑0 = 𝑑8, ℎ0 = ℎ8.  
 

Відзначимо, що лінійні розміри 𝑑𝑘, 𝑤𝑘, 

ℎ𝑘  (𝑘 = 1,2, … ,8)  циліндричної стінки ферула загалом 
є наближеними величинами. В такому разі важливою 

є оцінка похибки обчислень об’єму 𝑉𝑓. Нехай 𝛿𝑑𝑘, 𝛿𝑤𝑘 

та 𝛿ℎ𝑘 – відомі граничні відносні похибки величин 𝑑𝑘, 

𝑤𝑘 та ℎ𝑘 відповідно. Тоді за формулами похибок 
значень функцій [7], маємо 

 

𝛿𝑅𝑘 =
𝛿𝑑𝑘−1 + 𝛿𝑑𝑘

4
,   𝛿𝑟𝑘 = 𝛿𝑅𝑘 +

𝛿𝑤𝑘−1 + 𝛿𝑤𝑘

2
,   𝛿𝐻𝑘

=
𝛿ℎ𝑘−1 + 𝛿ℎ𝑘

2
, 

та  

𝛿𝑉𝑘 =
2𝑅𝑘

2

𝑅𝑘
2 − 𝑟𝑘

2 𝛿𝑅𝑘 +
2𝑟𝑘

2

𝑅𝑘
2 − 𝑟𝑘

2 𝛿𝑟𝑘 + 𝛿𝐻𝑘 , 

відтак гранична відносна похибка об’єму 𝑉𝑓 дорівнює  

𝛿𝑉𝑓 = ∑
 𝑉𝑘

 𝑉𝑓

8

𝑘=1

 𝛿𝑉𝑘 .                                                          (2) 
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𝑉𝐹𝐼 =
𝑉𝑓

𝑉𝑐

∙ 100%,                                                           (3) 

де 𝑉𝑐 – об’єм зубної коронки до ендодонтичного втру-
чання, що може бути обчислений одним із відомих ме-

тодів [6, 8-10], а 𝑉𝑓 – обчислений за формулою (1) 

об’єм зубного ферула після ендодонтичного втру-
чання, називаємо об’ємним індексом ферула 
(Volumetric Ferrule Index).  

Результати дослідження та їх обговорення. 

Для зручності математичного моделювання об'єму за-
лишкових твердих тканин зуба у клінічних чи лабора-
торних умовах розроблений спеціальний програмний 

застосунок з інтуїтивно зрозумілим графічним інтер-
фейсом (рис. 2). Застосунок забезпечує зручне вве-
дення морфометричних даних та дозволяє провести 
необхідні математичні розрахунки в автоматичному 
режимі. Для порівняння існують різні підходи до 
оцінки об’єму залишкових твердих тканин зубів за до-
помогою сканування і 3d-моделювання у системах Ex-
ocad, 3Shape, CEREC, згадані методи, які використо-
вуються для об’єктивізації отримання результатів 
постійно удосконалюються, що має забезпечувати в 
кінцевому результаті точність даних, які допоможуть 
у виборі методу лікування зруйнованої частини зуба.  

 

 

Рис. 2. Застосунок для математичного моделювання зубного ферула 

У застосунку реалізована та описана методика 
обчислення об’ємів коронок для кожної групи зубів, а 
також запропонована у цій роботі методика обчис-
лення об’ємів залишкових твердих тканин зуба [3]. 
Обчислена програмним застосунком величина 
об’ємного індексу зубного ферула може слугувати до-
датковим критерієм прийняття рішення при виборі оп-
тимального методу реставрації дефектів твердих тка-
нин зуба після ендодонтичного втручання.  

Застосунок є простим у використанні і не по-
требує спеціальних додаткових навичок від користу-
вача. За допомогою цифрового мікрометра та пародон-
тального зонда проводили заміри лінійних розмірів 
циліндричної стінки ферула у кожному з перерізів 
відповідно до візуальних рекомендацій, що відобража-
ються на геометричних моделях (зокрема у взаємно 
перпендикулярних напрямах там, де це необхідно, 
щоб позбутися непотрібного накопичення похибки об-
числень). Отримані морфометричні дані заносимо у 
відповідні поля застосунку. Після натискання на 
кнопку Calculate отримуємо розрахований за форму-
лою (1) об’єм ферула, а в разі наявності морфометрич-
них даних зубної коронки вибраного типу – також ро-
зрахований за формулою (3) об’ємний індекс ферула. 

Для оцінки похибки обчислень використо-
вували формулу (2). До прикладу, якщо граничні 

відносні похибки усіх величин 𝑑𝑘, 𝑤𝑘 та ℎ𝑘 становлять 

1 %, а відношення  
𝑟𝑘

𝑅𝑘
= 0.25, то гранична відносна по-

хибка величини 𝑉𝑓 дорівнює  

𝛿𝑉𝑓 =
2

1 − 0.252
∙ 0.005 +

2 ∙ 0.252

1 − 0.252
∙ 0.015 + 0.01

= 0.023 = 2.3%. 
Для оцінки похибки методики розрахунку 

проведено порівняльний аналіз об’ємів гіпсових моде-
лей зубних ферулів, розрахованих двома різними під-

ходами – об’ємів 𝑉𝑓, обчислених методом математич-

ного моделювання за отриманою вище формулою (1) 
у розробленому програмному застосунку, та об’ємів V, 
розрахованих методом фізичного моделювання як 
відношення маси m гіпсової моделі ферула до густини 

 гіпсу ( = 2,3 г/см3) за формулою 𝑉 =
𝑚

𝜌
. Зважування 

гіпсових моделей проводилось у лабораторних умовах 
за допомогою високоточних електронних ваг Radwag 
AS 220/C, внесених до Держреєстру України.  

Обчислена за формулою 𝛿𝑉 =
|𝑉𝑓−𝑉|

𝑉
∙ 100% 

відносна похибка результатів, отриманих методами 
математичного та фізичного моделювань, знаходилась 
у межах 1-2 %, що свідчить про їх достатню 
близькість. Це виправдовує доцільність застосування 
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математичного моделювання в клінічних умовах для 
швидкого отримання задовільного результату.  

Висновки. На основі методу математичного 
моделювання запропоновано методику визначення 
об’єму залишкових твердих тканин зуба та об’ємного 
індексу зубного ферула після ендодонтичного втру-
чання, а також розроблено програмне забезпечення 
для автоматизації відповідних математичних  ро-
зрахунків. Перевагами такого підходу є можливість 
отримання результату в клінічних умовах, незначна 
вартість програмного забезпечення та мала похибка 
результату.   

Програмний застосунок має інтуїтивно зро-
зумілий графічний інтерфейс для введення вхідних 
морфометричних даних, не потребує спеціальних до-
даткових навичок від користувача і не має жодних об-
межень для використання в клінічних умовах.  

Обчислена за допомогою застосунку вели-
чина об’єму залишкових твердих тканин зуба, а в разі 
наявності морфометричних даних зубної коронки та-
кож величина об’ємного індексу зубного ферула, мо-
жуть слугувати додатковим критерієм прийняття 
рішення при виборі оптимального методу реставрації 
дефектів твердих тканин зуба після ендодонтичного 
втручання.  

Перспективи подальших досліджень по-
лягають у виборі методів лікування дефектів твер-
дих тканин зубів після ендодонтичного втручання 
позаяк вони не визначені в єдиний протокол та по-
требують подальшого вивчення додаткових фак-
торів: співвідношення коронки до довжини кореня 
зуба, що буде впливати на якість реставрації, на-
явність парафункцій, тип зубів, посилаючись на 
нові експериментальні розробки світових лідерів у 
стоматології та власних досліджень.  

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. Previous studies have established that 
the preservation of the volume of residual hard tooth tis-
sues (ferrule effect) affects the resistance of the restored 
structure to the physical and mechanical characteristics of 
the restoration. Existing methods for determining the vol-
ume of hard tissue defects after endodontic intervention 
are time-consuming and require additional laboratory 
steps, which complicates their use in clinical settings. To-
day, determining the extent of destruction of hard tooth tis-
sues is one of the decisive indicators when choosing a di-
rect or indirect treatment method. This is due to the fact 
that it is based on a differentiated approach in combination 
with orthopedic devices as a measure of prevention of de-
struction of the crown part of the teeth. This gives grounds 
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to consider the problem of determining the volume of the 
ferrule as relevant. To evaluate and develop the use of a 
method for determining residual tooth tissue volumes and 
hard tooth tissue defect volumes after endodontic interven-
tion. In order to determine the volumes of residual hard 
dental tissues and the volumes of hard dental tissue defects 
for each group, adequate geometric models were used. Us-
ing the constructed models, mathematical calculations 
were performed based on their linear dimensions. The re-
sults we have substantiated the feasibility of using soft-
ware to calculate the volumes of residual hard tissues of 
the tooth (dental ferrule) in order to adequately select the 
method of restoration of hard tissue defects after endodon-
tic treatment. The application implements the method de-
scribed in for calculating crown volumes for each group of 
teeth, as well as the method proposed in this work for cal-
culating the volumes of residual hard tooth tissues. The 
value of the volumetric index of the dental ferrule calcu-
lated by the software application can serve as an additional 
decision-making criterion when choosing the optimal 
method of restoring defects in the hard tissues of the tooth 
after endodontic intervention. Using software, we have 
proposed a method for calculating the volumes of residual 
hard tooth tissues after endodontic intervention in clinical 
conditions, which allows us to improve the diagnostic 

process in the presence of defects in hard tooth tissues after 
endodontic intervention for the selection of restoration 
methods. The advantages of this approach over others are 
the possibility of obtaining results in clinical conditions, 
the low cost of software, and the small error of the result. 
The software application has an intuitive graphical inter-
face for entering input morphometric data, does not require 
any special additional skills from the user, and has no re-
strictions for use in clinical settings. The volume of resid-
ual hard tooth tissues calculated using the application, and 
in the case of morphometric data of the dental crown, also 
the volume index of the dental ferrule, can serve as an ad-
ditional decision-making criterion when choosing the op-
timal method for restoring defects in hard tooth tissues af-
ter endodontic intervention. Prospects for further research 
the choice of the method of treatment of defects in the hard 
tissues of teeth after endodontic intervention is not defined 
in a single protocol and requires further careful study with 
new experimental developments of world leaders in den-
tistry. 

Keywords: defects in the hard tissues of the tooth 
after endodontic intervention, volume, diagnostics, calcu-
lator, dental ferrule. 
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Резюме. У хворих на цукровий діабет (ЦД) І типу зростає функціональна активність імунних клітин, які 
беруть участь у запальному процесі. Ці клітини виробляють прозапальні цитокіни, що можуть пошкоджувати 
ендотелій судин. Система L-Аргінін-NO відіграє ключову роль у регуляції судинного тонусу та метаболічних 
процесів, включаючи інсулінову чутливість, тому метою нашої роботи було дослідити зв’язок між прозапаль-
ними цитокінами та функціонуванням системи L-Аргінін-NO у хворих ЦД І типу. 

До дослідної групи увійшли 28 хворих на ЦД І типу. Рівень глікемії коливався в межах 8,4–10,3 ммоль/л. 
Контрольну групу склали 15 здорових осіб. У сироватці крові пацієнтів визначали концентрацію L-Аргініну, 
вміст стабільного метаболіту NO, активність іNOS. Рівень прозапальних цитокінів визначали імуноферментним 
методом (ІФА). Отримані результати обробляли статистично за допомогою програми STATISTICA 8.0. 

Результати досліджень виявили у крові хворих на ЦД І типу достовірне підвищення активності іNOS на 
635 %, зниження рівня L-Аргініну на 21 % та збільшення вмісту NO на 81 % відносно контролю.  

Це супроводжувалось збільшенням рівня цитокінів першої лінії реагування IЛ-1β і ФНП-α порівняно з 
контрольною групою на 219 % і 249 % відповідно. Цитокіни першої лінії запускали цитокіновий каскад, що при-
зводило до зростання IЛ-2 на 129 %, IЛ-6 на 30 %, достовірного підвищення рівня IЛ-8 не спостерігалося, хоча 
була тенденція до його зростання.  

Показано, що порушення балансу між прозапальними цитокінами та функціонуванням системи L-Ар-
гініну-NO є важливим фактором, що сприяє розвитку хронічного запального процесу та оксидативного стресу у 
хворих на ЦД І типу. Отримані результати вказують на необхідність розробки нових терапевтичних підходів, 
спрямованих на корекцію порушень цитокінового профілю та відновлення функції системи L-аргінін-NO, що 
може допомогти знизити рівень запалення та покращити стан пацієнтів. 

Ключові слова: цукровий діабет І типу, L-Аргінін, нітроген оксид, індуцибельна NO-синтаза, проза-
пальні цитокіни. 
 

Вступ. Основною ланкою патогенезу ЦД І 
типу вважається деструкція β-клітин, яка виникає че-
рез вплив зовнішніх діабетогенних факторів (віруси, 
інфекції), які при схильності до діабету активують іму-
нокомпетентні клітини, збільшують синтез цитокінів, 
простагландинів, циклооксигенази та нітрогену ок-
сиду [1]. ЦД І типу належить до класичних органоспе-
цифічних автоімунних захворювань, що перебігає з 
участю про- та протизапальних цитокінів, у тому числі 
інтерлейкінів 6, 8, 10 [2]. Для цього типу діабету ха-
рактерний переважно розвиток клітинних імунних ре-
акцій, ефектори яких, Т-лімфоцити, виконують 
руйнівну дію щодо β-клітин. Паралельно у цьому про-
цесі важливу, якщо не вирішальну, роль відіграють 
прозапальні цитокіни активованих макрофагів і Т-лім-
фоцитів, а саме: ІЛ-1β, ФНП-α та ІНФ-γ. Інформація 
щодо участі різних видів цитокінів у розумінні патоге-
незу ЦД І типу у людини дотепер до кінця не з’ясо-
вана, проте літературні джерела свідчать про велике 
значення цитокінів, особливо у початкових ме-
ханізмах розвитку ЦД І типу. На сьогоднішній день 
встановлено, що на ранніх етапах розвитку ЦД І типу 
відбувається міграція антиген залежних лейкоцитів із 

крові в острівки Лангерганса, які згодом здатні 
місцево секретувати цілий спектр прозапальних цито-
кінів, що викликають апоптоз та некроз β-клітин [3]. 
Цитокіни відіграють роль також у більш віддалених 
термінах лікування ЦД І типу. Доведено їх участь у ви-
никненні таких ускладнень як мікро- та макроангіо-
патії [2, 4]. 

Вплив прозапальних цитокінів на шляхи об-
міну L-Аргініну також активно вивчається і представ-
ляє великий інтерес. Згідно багаточисленних експери-
ментальних досліджень саме ІЛ-1β розглядається як 
ключовий медіатор, який викликає гальмування сек-
реції інсуліну і стимуляцію експресії гена, що кодує 
індуцибельну синтазу – іNOS, яка приводить до утво-
рення нітрогену оксиду (NO) і смерті β-клітин шляхом 
апоптозу [5, 6]. Існують дослідження, які підтвер-
джують, що саме NO є одним з медіаторів, який сприяє 
розвитку ЦД І типу [1, 7]. Деякі інші інтерлейкіни та-
кож можуть проявляти вплив на ферменти, які залу-
чені у шляхи обміну L-Aргініну. Зокрема, відомо, що 
ІЛ-8 спричиняє зростання активності аргінази і, таким 
чином, знижує продукцію NO [7, 8]. Прозапальні ци-
токіни при цукровому діабеті беруть участь як у 
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формуванні запальної відповіді, так і регуляції гомео-
стазу глюкози [9].  

Однак інформація про роль прозапальних ци-
токінів і їх вплив на функціонування системи L-Arg-
NO при ЦД І типу у людини досить обмежена і потре-
бує подальших досліджень.  

Метою статті є дослідження взаємозв’язку 
прозапальних цитокінів із функціонуванням системи 
L-Arg-NO у хворих на ЦД І типу. 

Об’єкт і методи дослідження. Для до-
слідження використовували кров 28 чоловіків, хворих 
на ЦД І типу віком 30–40 років. Рівень глікемії коли-
вався в межах 8,4-10,3 ммоль/л. Важкі супутні захво-
рювання у пацієнтів були виключені. Групу контролю 
склали 15 практично здорових чоловіків цього ж віку. 
Забір крові у пацієнтів проводили натще вранці з 
ліктьової вени у кількості 5 мл при поступленні 
пацієнтів у стаціонар. Вміст глюкози в крові визначали 
глюкозооксидазним методом. Нормальними значен-
нями вважали 3,3-5,5 ммоль/л.  

У сироватці крові пацієнтів визначали: актив-
ність іNOS за методом Сумбаєва В. В., Ясинської І. М. 

[10], концентрацію L-Аргініну за методом Гайда Г. З., 
Стасюк Н. Є. [11], вміст нітрит-аніону за методом 
Grееn LС., David АV. [12]. Визначення рівня цитокінів 
у сироватці крові проводили імуноферментним мето-
дом на імуноферментному аналізаторі «Stat Fax 303» 
за допомогою набору фірми «ВЕКТОР-БЕСТ 
Україна».  

Результати досліджень аналізували методом 
варіаційної статистики за допомогою програми STA-
TISTICA 8.0 (Statsoft, USA). Значення представлені у 
вигляді середньоарифметичних чисел (M), стандарт-
них похибок середнього (m), n – об’єм вибірки. Резуль-
тати у таблицях представляли у вигляді М±m. Для 
порівняння середніх абсолютних величин у різних 
групах застосовували t-критерій Стьюдента. Різницю 
вважали вірогідною за р≤0,05. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
При дослідженні функціонування системи L-Aргінін-
NO за умов ЦД І типу отримано результати, які пред-
ставлені у таблиці 1. 

 

Таблиця 1 

Зміни показників у системі L-Aргінін-NO у крові хворих на ЦД І типу 

Досліджувані показники Контроль Дослід 

L-Aргінін, мкмоль/л 55,08±0,65 43,29±1,45* 

NO, мкмоль/л 5,84±0,36 10,59±0,78* 

iNOS, NADPH+H+/хв•г гемоглобіну 0,14±0,06 1,03±0,05* 

Примітка: * р<0,05 
 

У сироватці крові хворих на ЦД І типу вияв-
лено зниження рівня L-Аргініну на 21 % (р<0,05) та 
підвищення вмісту NO на 81 % (р<0,05), що може вка-
зувати на зменшення пулу L-Аргініну внаслідок пере-
творення його по NO-синтазному шляху, оскільки він 
служить субстратом для синтезу NO. Слід відзначити, 
що L-Аргінін є субстратом не тільки для NO-синтаз, 
але й для аргінази. За умов норми співвідношення між 
NO-синтазою та аргіназою забезпечує в клітинах 
відповідний пул L-Аргініну, який при ЦД змен-
шується, внаслідок зростання активності NO-синтаз (в 
основному за рахунок iNOS) та зниження активності 
аргінази.  

Отримане нами значне підвищення вмісту NO 
призводить до того, що NO втрачає свої захисні 
функції і виявляє вазопресивну та цитотоксичну дію. 
Досягаючи високих значень, NO-радикал взаємодіє з 
цистеїном і глутатіоном з утворенням динітрозильних 
комплексів, що активують перекисне окиснення 
ліпідів, окислення сульфгідрильних груп білків і мо-
нонітрозильних комплексів, що нейтралізують ці де-
структивні процеси [13]. Крім того, NO може реагу-
вати на молекули, що мають непарні електрони, утво-
рюючи різновиди вільних радикалів, які здатні пору-
шувати структуру і метаболізм ліпідів та білків у 
клітині. Так, NO, реагуючи з супероксидом О2–, утво-
рює пероксинітрит (ONOO–) − потужний оксидант із 
токсичними ефектами на різні молекули людського 
організму, включаючи ДНК [14]. Відповідно до змін у 
системі L-Arg-NO зростає активність NOS на 635 % за 
рахунок індуцибельної форми,  яка здатна продуку-
вати у великих кількостях NO. Підвищення активності 
іNOS може бути результатом експресії гена цього 

ферменту, що підтверджується збільшенням 
внутрішньоклітинного рівня мРНК даного ензиму за 
умов гіперглікемії [9]. 

Таким чином, виявлена нами гіперпродукція 
NO може сприяти утворенню пероксинітриту та інших 
активних кисневих метаболітів, ініціації процесів пе-
рекисного окиснення ліпідів та призводить до токсич-
них ефектів і розвитку окиснювального стресу при ЦД 
І типу [15]. Крім того, на сьогодні NO вважається 
медіатором, який сприяє розвитку ЦД І типу, що може 
пояснювати його зростання за умов цієї патології 
[1, 7]. 

Хронічне запалення призводить до виник-
нення численних захворювань, зокрема і появи цукро-
вого діабету. Розвиток автоімунних процесів при ЦД І 
типу супроводжується запаленням острівців підшлун-
кової залози інсулітом [16, 17], тому при проведенні 
дослідження враховували, що більшість реакцій при 
запаленні здійснюється через цитокінову систему, а 
оскільки цитокіни є основними медіаторами імунної 
відповіді, то їх співвідношення і динаміка змін дають 
можливість окреслити імунний статус і визначити пе-
ребіг та прогноз захворювання. Сучасні дані вказують 
на те, що IЛ-2, IЛ-4, IЛ-10 й ІНФ-ɣ визначають тип 
імунної відповіді при запаленні [18, 19].  

Отримані дані вказують на неконтрольований 
викид прозапальних цитокінів, що сприяє фор-
муванню хронічного запального процесу за умов ро-
звитку ЦД І типу. Продукція цитокінів зростає при за-
паленні, але в той же час їх надмірна кількість може 
свідчити про порушення функціонування систем захи-
сту [19].  



 

88   

 

2 (34) квітень-червень, 2025 

 

ISSN 2521-1455 (Print)   
ISSN 2523-4250 (Online)  

«Art of Medicine»      

Таблиця 2 

Вміст прозапальних інтерлейкінів у сироватці крові хворих на ЦД І типу 

Досліджувані показники Контроль Дослід 

ФНП-α, пг/мл 2,35±0,24 8,21±0,42* 

IЛ-1β, пг/мл 3,66±0,62 11,71±0,69* 

ІЛ-2, пг/мл 4,28±0,31 9,82±0,48* 

ІЛ-6, пг/мл 7,84±0,46 10,45±0,72* 

ІЛ-8, пг/мл 6,92±0,78 7,21±0,60 

Примітка: * р<0,05 
 

Вміст цитокінів першої лінії реагування ІЛ-1β 
і ФНП-α порівняно з контрольною групою зростав на 
219 % та 249 % відповідно.  

Отримане нами значне підвищення ІЛ-1β 
може свідчити про активацію макрофагів, а також про 
можливе пригнічення функцій β-клітин або загибель їх 
внаслідок апоптозу. Відомо також, що цей інтерлейкін 
викликає пригнічення секреції інсуліну та активацію 
іNOS, що проявляється збільшенням кількості NO та 
інших вільних токсичних радикалів [20, 21], що узгод-
жується також з нашими дослідженнями (табл. 1). 
Існує пряма залежність між вмістом ІЛ-1β у сироватці 
крові та інтенсивністю запальних процесів. Саме тому 
величина його показника може слугувати прогностич-
ним критерієм запального процесу [5, 19]. Інтер-
лейкін-lβ є медіатором неспецифічної дії, який залу-
чається до захисної реакції організму одним з перших 
та ініціює синтез інших прозапальних цитокінів, зо-
крема ФНП-α та ІЛ-6 [22].  

Системне зростання прозапальної активності 
у хворих на цукровий діабет пов’язане із зростанням 
концентрації ФНП-α в сироватці крові, який вва-
жається одним з первинних медіаторів у патогенезі 
різних патологічних процесів. Біологічні ефекти 
ФНП-α можуть бути як захисними, так і такими, що 
надають шкоди, залежно від взаємодії з іншими цито-
кінами та клітинного оточення [18]. Це узгоджується з 
нашими дослідженнями, які показують підвищення 
вмісту ФНП-α на 249 %, що є характерним для гострої 
фази запалення, коли на ранній стадії проходить де-
струкція β-клітин і відображає пік аутоімунного про-
цесу, який відбувається у підшлунковій залозі [23, 24]. 

Значне зростання цитокінів першої лінії ре-
агування – ІЛ-1β і ФНП-α запускає цитокіновий каскад 
і сприяє викиду інших прозапальних цитокінів, що ми 
і спостерігали у нашому дослідженні. Встановлено 
зростання вмісту ІЛ-2 на 129 %, ІЛ-6 на 30 %, вміст ІЛ-
8 достовірно не підвищувався, спостерігалася лише 
тенденція до його зростання. 

ІЛ-1 є центральним медіатором імунної 
відповіді, який здатний активувати Т- та В-лімфоцити, 
сприяє міграції лімфоцитів у вогнище запалення та 
синтезу імунорегуляторного ІЛ-2, який, у свою чергу, 
стимулює проліферацію Т-лімфоцитів, ріст та дифе-
ренціацію В-клітин, перетворюючи їх в антитілоутво-
рювальні клітини, викликаючи потужну стимуляцію 
імунітету.  Значне зростання вмісту прозапального IЛ-
2, може свідчити про інтенсивність запальних та імун-
них процесів, які супроводжують розвиток цукрового 
діабету і може вважатися адекватною відповіддю ор-
ганізму [1, 3, 19].  

ІЛ-6 – мультифункціональний цитокін, який 
опосередковує запальну відповідь. Вміст цього 

цитокіну корелює з функціональним станом хворого. 
Також відомо, що ІЛ-6 відіграє основну роль в 
апоптозі, особливо при сумісній дії з іншими цито-
кінами [22, 25]. Зростання вмісту ІЛ-6, яке ми спо-
стерігали у хворих на ЦД І типу може бути наслідком 
дефіциту інсуліну, гіперглікемії, а також збільшенням 
процесів пероксидації ліпідів та білків, які здатні інду-
кувати синтез цитокінів сімейства ІЛ-6, і напряму за-
лежить від збільшення вмісту ФНП-α і ІЛ-1β [22], що 
корелює з отриманими нами результатами. Літера-
турні джерела підтверджують, що за декілька років до 
проявів цукрового діабету зафіксовано підвищений 
рівень циркулюючого ІЛ-6. Це дає можливість припу-
стити, що підвищення концентрації ІЛ-6 може бути 
раннім маркером розвитку цукрового діабету [25]. 
Крім того, відомо, що ІЛ-6 може проявляти протиза-
пальну дію шляхом блокування утворення ІЛ-1β і 
ФНП-α [19], проте збільшення його вмісту, показане у 
наших дослідженнях, виявилося недостатнім для 
впливу на ці цитокіни в патогенезі розвитку ЦД І типу 
[8]. 

Згідно літературних даних випливає, що IЛ-8 
різноспрямовано впливає на активацію та 
функціонування різних Т-клітинних популяцій − на 
периферії може пригнічувати розвиток надлишкових 
Т-клітинних реакцій, а також може сприяти розвитку 
адаптивних Т-клітинних процесів, які формують 
імунну пам’ять. ІЛ-8 у наших дослідженнях до-
стовірно не підвищувався, спостерігалася лише тен-
денція до його зростання (табл. 2). Проте, враховуючи 
результати інших науковців, цей інтерлейкін є 
інгібітором синтезу NO, а у нашому дослідженні ми 
спостерігали зростання вмісту цього газового медіа-
тора (табл. 1), тому такі результати представляються 
цілком логічними. Відомо також, що підвищення 
вмісту IЛ-8 у крові часто передує розвитку атероскле-
розу та серцево-судинним захворюванням [4, 18], тому 
можемо допустити, що цей інтерлейкін відіграє 
більшу роль у патогенезі ЦД ІІ типу або ж розвитку 
ускладнень ЦД І типу [23, 26]. 

Отже, отримані результати розширюють уяв-
лення про патогенез ЦД І типу і дозволяють припу-
стити, що подальше вивчення вмісту цитокінів та їх 
вплив на метаболічні процеси в організмі людини 
дасть можливість знайти нові методи профілактики й 
лікування ЦД І типу та запобігти розвитку його 
ускладнень. 

Перспективи подальших досліджень. Ре-
зультати роботи показують важливість подальших до-
сліджень патогенезу ЦД І типу, зокрема впливу інших 
прозапальних та протизапальних цитокінів, а також їх 
рецепторів на метаболічні процеси в організмі людини 
за умов цієї патології. 
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Висновки. 
1. Прозапальні цитокіни відіграють важливу роль у 

патогенезі ЦД І типу в людини. Значне зростання 
їх вмісту свідчить про те, що імунна система зали-
шається у довготривалому запальному стані. 

2. Збільшення вмісту найважливіших цитокінів пер-
шої лінії реагування сприяє викиданню вторинних 
цитокінів та активації біорегуляторних фермент-
них систем, у тому числі й системи L-Aргінін-NO. 

3. Підтверджено прямий зв'язок між зростанням про-
дукції ІЛ-1β і ФПН-α та збільшенням концентрації 
нітрогену оксиду, що призводить до апоптозу β-
клітин. 

4. Показано, що збільшення ІЛ-6 є недостатнім для 
пригнічення синтезу ІЛ-1β та ФНП-α, їх впливу на 
розвиток даної патології. 

5. Встановлено, що за умов ЦД І типу ІЛ-8 не здатний 
проявляти інгібуючу дію на продукцію NO. 

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. Type 1 diabetes (T1D) is a chronic au-
toimmune disorder associated with a systemic inflamma-
tory response, in which pro-inflammatory cytokines play a 
key role in the pathogenesis. These cytokines, such as 
TNF-α, IL-1β, and IL-6, contribute to chronic inflamma-
tion, which exacerbates tissue damage. The L-Arginine-
NO (Nitric Oxide) system is essential for various physio-
logical functions, including vasodilation, immune regula-
tion, and insulin sensitivity. However, chronic inflamma-
tion, driven by elevated levels of pro-inflammatory cyto-
kines, can impair the functioning of the L-Arginine-NO 
system, potentially leading to complications such as endo-
thelial dysfunction.  

The aim of this study is to investigate the relation-
ship between proinflammatory cytokines and the function-
ing of the L-Arginine-NO system in patients diagnosed 
with type 1 diabetes. 

The research group included 28 patients with in-
sulin-dependent diabetes. The mean age of all patients was 
between 30 and 40 years. The glicemic level (sugar in 
blood) ranged from 8.4 to 10.3 mmol/l. The control group 
included 15 healthy persons. Blood for biochemical re-
search was taken from the ulnar vein at the first day of the 
hospital stay. Тhe concentration of L-Arginine was deter-
mined using the T.L. Aleynikov method. Maintenance of 
the stability of metabolite NO2 - was defined by the 
method of Green L.C., David A.V. Activity of NO-syn-
thase determined by the method of Sumbaeva V.V., Jasin-
ska I.M. The pro-inflammatory cytokine levels in the 
blood serum were determined using the enzyme-linked im-
munosorbent assay (ELISA) method. The received results 
were processed statistically based on the method of vari-
ance statistics with the help of the STATISTICA 8.0 pro-
gram (Statsoft, USA). 

In the blood serum of patients with type 1 diabe-
tes mellitus, an increase in the activity of the inducible 
form of NOS was found by 635 %, leading to a decrease 
in L-Аrginine levels by 21 % and a significant increase in 
NO content by 81 %. At high levels, the NO radical can 
react with molecules that have unpaired electrons, such as 
by interacting with the superoxide anion O2–, forming the 
potent oxidant peroxynitrite (ONOO–), which contributes 
to the development of oxidative stress and the formation 
of a chronic inflammatory process. 

This was confirmed by the increase in the levels 
of first-line response cytokines IL-1β and TNF-α com-
pared to the control group by 219 % and 249 %, respec-
tively. The significant increase in first-line cytokines trig-
gers the cytokine cascade. An increase in IL-2 levels by 
129 %, IL-6 by 30 %, and no significant increase in IL-8 
levels was observed, although there was a tendency for it 
to rise. It is known that IL-2, IL-6, IL-8, and IFN-γ deter-
mine the type of immune response during inflammation. 
The obtained data indicate an uncontrolled release of pro-
inflammatory cytokines, suggesting the formation of a 
chronic inflammatory process in the context of type 1 dia-
betes mellitus development. 

 It has been shown that the disruption of the bal-
ance between pro-inflammatory cytokines and the L-Аrgi-
nine-NO metabolism is an important factor contributing to 
the development of chronic inflammatory processes and 
oxidative stress in patients with type 1 diabetes. The ob-
tained data highlight the need for the development of new 
therapeutic approaches aimed at correcting cytokine pro-
file disturbances and restoring the function of the L-ARG-
NO system, which could help reduce the inflammatory 
process and improve the condition of patients with type 1 
diabetes. 

Keywords: Type 1 diabetes mellitus, L-Argi-
nine, Nitric Oxide, NO-synthase, pro-inflammatory cyto-
kines. 
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Резюме. Фармацевтична діяльність є невід’ємною складовою системи охорони здоров’я. Важливим ас-
пектом цієї діяльності є дотримання етичних норм, професійної відповідальності та належної фармацевтичної 
практики. Формування цих навичок у майбутніх фармацевтів розпочинається з вивчення дисциплін «Вступ у 
фармацію» та «Етика та деонтологія у фармації». Тому метою роботи був аналіз значення, основних положень, 
ролі у формуванні професійної компетентності майбутніх фармацевтів та особливості викладання дисциплін 
«Етика та деонтологія у фармації» та «Вступ у фармацію» на курсі управління та економіки фармації для здобу-
вачів вищої освіти фармацевтичного факультету ТНМУ. 

Фармацевтична професія ґрунтується на знаннях з різних дисциплін, включаючи нормативно-правове 
регулювання, організацію роботи аптечних закладів та комунікацію з пацієнтами. Однією з ключових складових 
навчального процесу є ознайомлення з історією розвитку фармації, сучасними тенденціями галузі та основними 
етичними принципами професійної діяльності. Вивчення цих аспектів сприяє підготовці висококваліфікованих 
спеціалістів.  

Дисципліни «Вступ у фармацію» та «Етика та деонтологія у фармації» сприяють формуванню у здобу-
вачів вищої освіти розуміння етичних норм, нормативно-правового регулювання, професійної комунікації та осо-
бливостей фармацевтичної діяльності. Важливе місце займає формування знань про сучасні стандарти розробки 
лікарських засобів, їх виробництво та шляхи впровадження на фармацевтичний ринок. Недостатня обізнаність 
про наслідки непрофесійних дій або бездіяльності у майбутній професійній діяльності зумовлює низьку мотива-
цію до вивчення дисциплін «Вступ у фармацію» та «Етика та деонтологія у фармації». Саме тому інтеграція 
практичних кейсів, ситуаційних завдань та аналізу реальних прикладів сприяє більш ефективному засвоєнню 
матеріалу. 

Викладання дисциплін «Вступ у фармацію» та «Етика та деонтологія у фармації» відіграє ключову роль 
у підготовці майбутніх фармацевтів, забезпечуючи формування професійних компетентностей. 

Ключові слова: «Етика та деонтологія у фармації», «Вступ у фармацію», фармацевтична освіта, профе-
сійна компетентність, фармацевтична етика, фармацевтична розробка.  

Вступ. Протягом століть фармацевт виступає 
посередником між лікарем та хворим, виконуючи важ-
ливу соціальну функцію. Взаємовідносини між фарма-
цевтом/асистентом фармацевта і пацієнтом ґрунту-
ються на етичних принципах, серед яких найваж-
ливішим є загальновідомий принцип – «Primun non no-
cere» («Передусім – не нашкодь») [1]. Він має велике 
значення, оскільки охоплює сферу моральної 
відповідальності фармацевтичних працівників. Варто 
зазначити, що недостатньо знати, яких моральних цін-
ностей варто дотримуватись, але й необхідно застосо-
вувати їх у своїй практичній діяльності. 

Орієнтиром у практичній діяльності фарма-
цевта та асистента фармацевта виступає Етичний Ко-
декс фармацевтичних працівників і низка міжнарод-
них документів. Саме Кодекс є набором етичних норм, 
що визначають стандарти поведінки. Документи та-
кого типу акцентують увагу на тому, що взаєморо-
зуміння та співпраця повинні ґрунтуватися на 

ключових моральних цінностях та відповідальних діях 
людей. У сфері фармацевтичної етики Кодекс є одним 
з основних інструментів, що використовується для 
гармонізації поведінки та ставлення фармацевтів/аси-
стентів фармацевтів. Прояв ефективної реалізації 
етичних принципів у фармацевтичній діяльності пе-
редбачає забезпечення пацієнтів безпечними лікарсь-
кими засобами та ведення відповідної комунікації. 
Отже, справа не лише в тому, щоб досягнути макси-
мально можливого прибутку від ділових операцій, але, 
перш за все, звернути увагу на те, яким чином він до-
сягається, чи не порушено при цьому права пацієнта.  

Мета дослідження − проаналізувати зна-
чення, основні положення, роль у формуванні про-
фесійної компетентності майбутніх фармацевтів та 
особливості викладання дисциплін «Етика та деонто-
логія у фармації» та «Вступ у фармацію» на курсі 
управління та економіки фармації для здобувачів 
вищої освіти фармацевтичного факультету 
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Об’єкт дослідження – освітній процес підго-
товки здобувачів вищої освіти спеціальності 226 
«Фармація, промислова фармація» (відповідно до 
оновленої класифікації – I8 «Фармація») щодо фор-
мування професійних компетентностей у межах вив-
чення дисциплін «Етика та деонтологія у фармації» та 
«Вступ у фармацію». 

Методи дослідження включали аналіз норма-
тивно-правових документів, вивчення освітніх про-
грам і робочих навчальних планів, порівняльний 
аналіз змісту дисциплін, аналіз педагогічного досвіду 
викладачів кафедри управління та економіки фармації, 
узагальнення результатів застосування інтерактивних 
форм навчання та спостереження за рівнем залуче-
ності здобувачів вищої освіти у навчальний процес та 
оцінювання рівня засвоєння матеріалу. 

Результати дослідження та їх обговорення. 

З метою ґрунтовного аналізу ефективності викладання 
дисциплін «Вступ у фармацію» та «Етика та деонто-
логія у фармації» у підготовці здобувачів вищої освіти 
спеціальності «Фармація» було проведено комплексне 
вивчення змістового наповнення освітніх програм, ти-
пових навчальних планів, методичних матеріалів, 
практики впровадження інтерактивних методів нав-
чання та педагогічного досвіду викладачів. Особливу 
увагу було приділено нормативному, організаційному 
та етичному підґрунтю викладання даних дисциплін, 
їхньому змістовому наповненню, відповідності су-
часним викликам фармацевтичної практики та їх ролі 
у формуванні фахових компетентностей здобувачів 
вищої освіти. 

Також було здійснено аналіз джерел літера-
тури, професійних кодексів та положень, що регламен-
тують морально-етичну складову фармацевтичної 
діяльності, з метою оцінки рівня інтеграції цих знань у 
навчальний процес. Урахування соціальних та 
освітніх змін, зумовлених пандемією, війною і циф-
ровізацією освіти, дало змогу комплексно охарактери-
зувати змістове та методичне наповнення дисциплін 
через призму сучасних потреб професійної підготовки 
майбутнього фармацевта. 

Як і кожна професійна спільнота, фармацев-
тична має набутий практикою кодекс правил, який по 
праву називають малою професійною Конституцією. 
Кодекс містить 10 розділів та 39 статей, де відобра-
жено якими повинні бути взаємовідносини між фарма-
цевтом та пацієнтом, лікарем та колегою. Окремі 
розділи присвячені ролі фармацевта в сучасному сус-
пільстві, шанобливому ставленні до обраної професії, 
роботі із фармацевтичною інформацією в умовах нау-
кового прогресу, а також наслідкам недотримання та 
порушення фармацевтичними працівниками Кодексу 
[2]. 

Здавалося, що всі аспекти вже обговорені, та 
цих правил зовсім не складно дотримуватись. Але в го-
нитві за прибутком, фармацевт часто стає заручником 
матеріальної вигоди та забуває про моральну 
відповідальність, яка покладена на нього обраною 
професією. Із джерел літератури дізнаємося про 
соціологічне дослідження, де чверть опитаних 
помічала невдоволене обличчя фармацевта, а менше 

половини відзначили недоброзичливі відповіді та, 
навіть, небажання толерантно відповідати на запи-
тання пацієнтів [3].  

У час великих викликів потрібно пам’ятати, 
що безумовною основою побудови етичних відносин 
між фармацевтом та пацієнтом є людська гідність, а 
професійна підготовка майбутнього спеціаліста почи-
нається з вивчення фундаментальних аспектів фарма-
цевтичної діяльності, що закладені у дисципліні 
«Вступ у фармацію». За таким принципом кафедра 
управління та економіки фармації з технологією ліків 
(курс управління та економіки фармації) Тернопільсь-
кого національного медичного університету імені 
І. Я. Горбачевського Міністерства охорони здоров’я 
України розпочинає підготовку майбутніх спеціалістів 
уже з першого курсу.  

Здобувачі вищої освіти галузі знань 22 «Охо-
рона здоров’я» (відповідно до оновленої класифікації 
– I «Охорона здоров’я та соціальне забезпечення»), 
спеціальності 226 «Фармація, промислова фармація» 
(відповідно до оновленої класифікації – I8 «Фар-
мація»), спеціалізації 226.01 «Фармація», освітньо-
кваліфікаційного рівня «Магістр» денної форми нав-
чання (ДФН) у І семестрі опановують дисципліну 
«Вступ у фармацію», що спрямована на формування 
комплексу знань та вмінь, необхідних для виконання 
професійних функцій фармацевта. Вона передбачає 
ознайомлення здобувачів вищої освіти з історією ста-
новлення та розвитку фармації й аптечної справи, ор-
ганізацією забезпечення населення лікарськими засо-
бами та іншими товарами аптечного асортименту, їх 
зберіганням, основами належної фармацевтичної 
практики, вимогами техніки безпеки та санітарно-про-
тиепідемічного режиму, етапами створення лікарсь-
кого засобу (шлях від розробки до пацієнта) [4].  

Відповідно до навчального плану та типової 
робочої програми дисципліна «Вступ у фармацію» пе-
редбачає 3 кредити – 90 годин, з яких на курс управ-
ління та економіки фармації виділено 4 години лекцій, 
по 4 години семінарських та практичних занять, 6 го-
дин самостійної роботи.  

Зазвичай викладачі читали лекції з мульти-
медійним супроводом у лекційних аудиторіях. На 
жаль, із початком пандемії та по сьогоднішній день, в 
умовах війни, лекції читають із використанням плат-
форми Microsoft Teams. У відкритій системі 
управління навчанням Moodle розміщено матеріали 
підготовки до лекцій, презентації лекцій та відео-
лекції, що дозволяють якісно підготуватись до лекцій 
та активно дискутувати. 

На практичних, семінарських заняттях та 
лекціях розглядаються сучасні тенденції розвитку 
фармацевтичної галузі, включаючи вплив інновацій та 
регуляторних змін; розробка лікарських засобів [5], зо-
крема новітні методи молекулярної фармації та біотех-
нології; створення лікарського засобу, його шлях від 
розробки до пацієнта, що охоплює всі етапи; аптека як 
заклад охорони здоров’я, її функції та роль фарма-
цевта у раціональній фармакотерапії; організація фар-
мацевтичного забезпечення населення, що включає 
державне регулювання; організація забезпечення 
населення лікарськими засобами та іншими товарами 
аптечного асортименту, зокрема управління запасами; 
контроль якості лікарських засобів, що передбачає 
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стандарти якості, вимоги до зберігання та реалізації 
лікарських засобів згідно з чинним законодавством. 

Надалі, навчаючись на І курсі у ІІ семестрі, 
здобувачі вищої освіти вивчають дисципліну «Етика 
та деонтологія у фармації», що дозволяє поглибити ро-
зуміння морально-етичних аспектів майбутньої про-
фесії. 

Згідно з навчальним планом та типовою робо-
чою програмою [6] ця дисципліна передбачає 90 годин 
(3 кредити), з яких 10 годин лекцій, 30 годин 
семінарських занять, 50 годин самостійної роботи. 
Здобувачі вищої освіти заочної форми навчання (ЗФН) 
вивчають також дисципліну «Етика та деонтологія у 
фармації» на І курсі, але у І семестрі. Згідно робочого 
навчального плану здобувачі вищої освіти мають 
лише одне практичне заняття (6 годин), 84 години – 
самостійна робота, що займає левову частку виділених 
годин на дисципліну. «Етика та деонтологія у фар-
мації» включає два розділи:  

• розділ 1. Етичні, біоетичні та деонтологічні 
аспекти – складові моральності фармацевтичних 
працівників;   

• розділ 2. Етичні, біоетичні та деонтологічні 
основи взаємодії суб’єктів на фармацевтичному 
ринку. 

При вивченні розділу 1 здобувачі вищої освіти 
ДФН ознайомлюються з професійною етикою та про-
фесійною моральністю фармацевтичних працівників, 
етичними аспектами та регулюванням фармацевтич-
ної практики, основами професійних комунікацій, ети-
кою та комунікаціями в професійній діяльності фарма-
цевтичних працівників, морально-психологічним клі-
матом, що має бути в колективі, методами стимулю-
вання роботи фармацевтичних працівників, біоети-
кою. З цією інформацією здобувачі вищої освіти озна-
йомлюються на 3 лекціях, 9 семінарських заняттях, а 
також самостійно, виконуючи завдання, винесені на 
самостійну роботу.  

При вивченні розділу 2 здобувачі вищої освіти 
ДФН ознайомлюються з етичними та біоетичними 
принципами просування лікарських засобів на 
фармацевтичний ринок, етичними аспектами 
керівництва трудовими колективами у 
фармацевтичних організаціях, бізнес-етикою, правами 
та відповідальністю фармацевтичного працівника, 
ятрогенними захворюваннями і помилками 
фармацевтів, попередженням помилок фармацевтів, 
етичними принципами при самостійному лікуванні 
безрецептурними лікарськими засобами. Дану 
інформацію здобувачі вищої освіти опановують на 2 
лекціях, 6 семінарських заняттях, а також самостійно, 
виконуючи завдання, передбачені для самостійної 
роботи [7].  

По завершенню вивчення дисципліни «Етика 
та деонтологія у фармації» оцінювання успішності 
проводиться у формі заліку. 

Для здобувачів ДФН згідно навчального 
плану передбачено 15 семінарських занять, методичні 
вказівки, матеріали підготовки та відеоматеріал до 
яких розміщено у Moodle. Заняття тривають 2 години 
та передбачають максимальну залученість до обгово-
рення різних аспектів майбутньої професійної діяль-
ності. Для закріплення теоретичних знань здобува-
чами вищої освіти викладачі використовують 

ситуаційні завдання та інтерактивні ігри, які прово-
дять у навчальній аудиторії або навчальній аптеці, що 
дозволяє здобувачам зануритися в реальні робочі 
умови. 

Для здобувачів вищої освіти ЗФН 
передбачено одне практичне заняття, що включає такі 
структурні частини: організаційна частина – до 5 хв., 
вхідний контроль знань – 10 хв., практична робота – 2 
год., семінарське обговорення – 90 хв., перевірка 
вихідного рівня знань (проводиться шляхом 
тестування та відповідей на конструктивні теоретичні 
запитання) – 45 хв. Для здобувачів ЗФН навчальні 
матеріали знаходяться також на електронній 
платформі Moodle, але практичні заняття проводяться 
із використанням платформи Microsoft Teams. 

На вхідному контролі знань визначається 
рівень підготовки здобувачів вищої освіти до заняття, 
а також виявляються прогалини у знаннях, на які 
потрібно звернути особливу увагу під час навчального 
процесу. Як показує практика, застосування 
інтерактивних методів навчання сприяє підвищенню 
залученості здобувачів до навчального процесу [8-10]. 
Розвиток критичного мислення та обговорення 
помилок сприяють набуттю здобувачами вищої освіти 
безцінного досвіду самовдосконалення, аналізу та 
ефективної командної роботи. 

Заняття завершується виставленням оцінок за 
дванадцятибальною шкалою.  

Важливу роль відіграє оцінювання 
індивідуальної роботи, результати якої додають до 
розрахованого середнього балу успішності з 
практичних і семінарських занять та впливають на 
підсумкову оцінку за результатами заліку. 
Індивідуальна робота передбачає розробку кросвордів 
із відповідних розділів навчальної дисципліни, підбір 
відео- та аудіоматеріалів або підготовку реферату за 
різними темами дисципліни, створення презентації, 
запис підкастів з відповідної теми чи розділу 
навчальної дисципліни, збір зразків упаковок товарів 
аптечного асортименту для навчальної аптеки, 
підготовку аналітичних оглядів діяльності 
фармацевтичних компаній, участь у роботі наукових 
форумів у форматі усної доповіді, постерної доповіді, 
публікації статті для висвітлення досліджень щодо 
відповідних розділів навчальної дисципліни. 

Вивчення дисциплін «Етика та деонтологія у 
фармації» та «Вступ у фармацію» на курсі управління 
та економіки фармації забезпечує набуття 
здобувачами вищої освіти загальних та фахових 
компетентностей, програмних результатів навчання 
[11, 12].  

Теми, що винесені на опрацювання 
здобувачами вищої освіти із дисципліни «Вступ у 
фармацію» забезпечують формування ключових 
фахових компетентностей, зокрема ФК01, ФК03, 
ФК04, ФК06 та ФК11. Вони сприяють розвитку 
здатності інтегрувати знання та розв’язувати складні 
завдання фармації, адаптуватися до нових умов у 
професійній діяльності, ефективно комунікувати із 
фахівцями та пацієнтами, проводити санітарно-
просвітницьку роботу, а також забезпечувати належне 
зберігання і контроль якості лікарських засобів 
відповідно до вимог Належної практики зберігання та 
чинного законодавства України. 
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Теми занять, які запропоновані здобувачам на 
дисципліні «Етика та деонтологія у фармації», 
формують основу однієї з ключових фахових 
компетентностей (ФК 3), що передбачає здатність до 
професійної комунікації відповідно до принципів 
фармацевтичної етики та деонтології, дотримання 
морально-етичних норм, а також здійснення 
професійної діяльності на основі нормативно-
правових актів України та рекомендацій належних 
фармацевтичних практик [13, 14].  

З огляду на виклики сучасного світу, 
майбутньому фармацевту першочергово необхідно 
розвивати навички соціальної взаємодії як із 
споживачами, так і в професійному колективі, 
здатність до самостійного пошуку та критичного 
аналізу інформації з подальшим її якісним 
використанням. 

Висновки:  

1. Дисципліни «Вступ у фармацію» та «Етика 
та деонтологія у фармації» сприяють формуванню у 
здобувачів вищої освіти розуміння етичних норм, 
нормативно-правового регулювання, професійної 
комунікації та особливостей фармацевтичної 
діяльності. Важливе місце займає формування знань 
про сучасні стандарти розробки лікарських засобів, їх 
виробництво, контроль якості та шляхи впровадження 
на ринок. 

2. Недостатня обізнаність про наслідки непро-
фесійних дій або бездіяльності у майбутній про-
фесійній діяльності зумовлює низьку мотивацію до 
вивчення дисциплін «Вступ у фармацію» та «Етика та 
деонтологія у фармації». Саме тому інтеграція прак-
тичних кейсів, ситуаційних завдань та аналізу реаль-
них прикладів сприяє більш ефективному засвоєнню 
матеріалу. 

3. Викладання дисциплін «Вступ у фармацію» 
та «Етика та деонтологія у фармації» відіграє ключову 
роль у підготовці майбутніх фармацевтів, забезпечу-
ючи формування професійних компетентностей, зо-
крема щодо етичних аспектів фармацевтичної діяль-
ності, дотримання морально-етичних норм, ко-
мунікації з пацієнтами та фахівцями, а також впро-
вадження принципів фармацевтичної етики у про-
фесійну практику. 

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. Pharmaceutical activity is an integral 
component of the healthcare system, ensuring the provi-
sion of high-quality, effective, and safe medicines to the 
population. A crucial aspect of this activity involves ad-
herence to ethical norms, professional responsibility, and 
compliance with Good Pharmaceutical Practice. The de-
velopment of these competencies in future pharmacists be-
gins with the study of the disciplines “Introduction to Phar-
macy” and “Ethics and Deontology in Pharmacy”, which 
form the foundation of professional training. Therefore, 
the aim of this work was to analyze the significance, key 
provisions, and role in the formation of professional 
competence among future pharmacists, as well as the 
teaching features of the disciplines “Ethics and 
Deontology in Pharmacy” and “Introduction to Pharmacy” 
within the course of pharmaceutical management and 
economics for higher education students at the Faculty of 
Pharmacy of TNMU. 

The pharmaceutical profession is based on 
knowledge from various disciplines, including regulatory 
frameworks, the organization of pharmacy institutions, 
drug development technology, and patient communica-
tion. One of the key elements of the educational process is 
familiarizing students with the history of pharmacy devel-
opment, contemporary trends in the pharmaceutical indus-
try, and the fundamental ethical principles of professional 
practice. Studying these aspects contributes to the training 
of highly qualified specialists capable of working effec-
tively in the pharmaceutical sector and ensuring high-qual-
ity pharmaceutical care. Particular attention is paid to the 

development of professional competencies of higher edu-
cation students through the study of the disciplines “Ethics 
and Deontology in Pharmacy” and “Introduction to Phar-
macy”, which lay the foundation for professional identity, 
the development of critical thinking, a responsible attitude 
toward professional duties, and readiness to work under 
modern challenges. This training involves not only theo-
retical knowledge acquisition but also active participation 
in practical classes, discussions, interactive exercises, and 
situational tasks that simulate real professional scenarios. 
The formation of moral and ethical qualities in future phar-
macists ensures their ability to engage in professional com-
munication, make well-considered decisions in complex 
situations, and adhere to high standards of pharmaceutical 
practice. 

The disciplines “Introduction to Pharmacy” and 
“Ethics and Deontology in Pharmacy” contribute to the 
formation of students’ understanding of ethical norms, reg-
ulatory frameworks, professional communication, and the 
specifics of pharmaceutical activity. A significant focus is 
placed on developing knowledge of modern standards for 
drug development, manufacturing, and their introduction 
to the pharmaceutical market. Insufficient awareness 
among pharmacy students regarding the consequences of 
unprofessional actions or inaction in their future careers 
leads to a lack of motivation for studying these disciplines. 
Therefore, the integration of practical case studies, situa-
tional tasks, and the analysis of real-life examples facili-
tates more effective knowledge acquisition. 

The teaching of “Introduction to Pharmacy” and 
“Ethics and Deontology in Pharmacy” plays a crucial role 
in the training of future pharmacists, ensuring the for-
mation of professional competencies. 

Keywords: Ethics and Deontology in Pharmacy, 
Introduction to Pharmacy, pharmaceutical education, pro-
fessional competence, pharmaceutical ethics, pharmaceu-
tical development. 
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Резюме. Низькі клінічні коронки зубів є патологічним процесом, який характеризується вираженою 
втратою емалі та дентину, що супроводжується функціональними та естетичними порушеннями зубощелепної 
системи. Не дивлячись на швидкий розвиток сучасної стоматології, патологічне стирання зубів залишається 
складною проблемою для лікування, маючи значну варіабельність залежно від віку хворого, виду прикусу, 
наявності, величини та локалізації дефектів зубних рядів, ступеня стирання та супутніх ускладнень. Лікування 
даної патології є двоетапним, з попередньою підготовкою до протезування та підвищенням міжальвеолярної 
висоти за допомогою спочатку тимчасових, а на фінальному етапі лікування і постійних ортопедичних 
конструкцій. У якості тимчасових ортопедичних конструкцій найчастіше використовують акрилові або незнімні 
зубні протези. На другому етапі використовують постійні незнімні зубні протези, що відрізняються великою 
варіативністю ортопедичних конструкцій. CAD/CAM технологія дозволяє з високою точністю виготовляти ор-
топедичні незнімні протези, забезпечувати незрівнянно високу, ніж традиційними методами виготовлення, кон-
груентність поверхні відпрепарованого зуба та штучної коронки. Тому все частіше ми використовуємо півко-
ронки та оклюзійні накладки для лікування патологічної стертості зубів. Щодо вибору конструкційного ма-
теріалу для півкоронок, найширше застосування має прескераміка та диоксид циркону. Однак диоксид циркону 
має значно вищі трибологічні характеристики. Крім того, диоксид циркону має високі естетичні та біологічні 
властивості, який здатен стримувати поширення мікротріщин при надмірних навантаженнях. Загальновідомо, що 
захисне покриття із диоксиду циркону усуває прояви гальванозу та гальванізму в ротовій порожнині. 

Спираючись на вищенаведені дослідження, ми рекомендуємо використовувати півкоронки з диоксиду 
циркону для лікування патологічної стертості зубів. 

Ключові слова. Бруксизм, низькі клінічні коронки, диоксид циркону, ортопедичні конструкції, півко-
ронки, стертість зубів, міжальвеолярна висота. 

 
Вступ. Патологічне стирання зубів є порів-

няно швидким, на відміну від стирання фізіологічного, 
процесом, яке характеризується стиранням твердих 
тканин зубів – емалі та дентину, та є поліетіологічним 
процесом. Поширеність даної патології у пацієнтів ві-
ком до 30 років складає 4 %, у пацієнтів віком від 40 
років – 35 %. Патологічне стирання зубів супроводжу-
ється морфологічними, естетичними та функціональ-
ними порушеннями. Клінічно має значну варіабель-
ність залежно від віку хворого, виду прикусу, наявно-
сті, величини та локалізації дефектів зубних рядів, сту-
пеня стирання та супутніх ускладнень [1-4]. 

До типових клінічних ознак можна віднести 
порушення анатомічної форми зубів, а також гіперес-
тезію дентину, зниження висоти прикусу із вкорочен-
ням нижньої третини обличчя, дисфункцію скронево-
нижньощелепних суглобів [5-9].  

Патологічне стирання може бути виражене на 
зубах однієї або обох щелеп, з однієї чи обох сторін. У 
клінічній практиці нерідко спостерігаються випадки з 
різним ступенем стирання твердих тканин зубів на 
протилежних щелепах. Навіть на одній і тій же щелепі 
можуть спостерігатися зуби з різними клінічними фор-
мами стирання [6, 10-12].  

Клінічна картина значно ускладнюється при 
бруксизмі та дисфункціях скронево-нижньощелепних 
суглобів, дефектах зубних рядів, зниженні висоти при-
кусу [13-15]. Часто спостерігається зниження електро-
збудливості пульпи та чутливості пародонта до 
оклюзійного навантаження [16-18]. 

Серед функціональних змін, що супровод-
жують патологічне стирання зубів, розглядають як 
дисфункційні розлади скронево-нижньощелепних су-
глобів та зміни біоелектричної активності жувальних 
мязів, так і зміни мікроциркуляторного русла тканин 
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пародонту зубів, що утримують висоту прикусу. Та-
кож варто зауважити, що клінічна картина суттєво 
ускладнюється у разі наявності бруксизму [19-22]. 

Завдяки чітким проявам клінічної картини 
діагностика даної патології зазвичай не викликає труд-
нощів [24-26]. 

Мета дослідження. Метою дослідження є 
порівняння ефективності різних матеріалів, що вико-
ристовуються в постійному протезуванні пацієнтів із 
бруксизмом. Хоча широкий вибір конструкційних ма-
теріалів дозволяє лікарю-стоматологу обирати між різ-
ними ортопедичними конструкціями, однак не всі 
вони є доцільними при лікуванні пацієнтів із низькими 
клінічними коронками та/або бруксизмом. Тому ав-
тори мають на меті перевірити високу ефективність 
коронок з диоксиду циркону.  

Об’єкт і методи дослідження. Огляд літера-
тури проводився по базах Web of Science, Scopus та 
Pubmed за ключовими словами “бруксизм”, “низькі 
клінічні коронки”, “диоксид циркону”, “ортопедичні 
конструкції”, “півкоронки”, “стертість зубів”, 
“міжальвеолярна висота”. 

Результати дослідження та їх обговорення.  
Лікування даної патології є двоетапним, з попе-
редньою підготовкою до протезування та підвищен-
ням міжальвеолярної висоти за допомогою спершу 
тимчасових, а на фінальному етапі лікування і постій-
них ортопедичних конструкцій [27]. 

Також треба враховувати, що в разі поєднання 
підвищеного стирання твердих тканин зубів та морфо-
функціональних розладів скронево-нижньощелепного 
суглоба, обов’язковою умовою успішного лікування є 
індивідуалізація лікувальних і реабілітаційних за-
ходів, які повинні включати використання лікувально-
діагностичних апаратів (жорстких кап, кап-протезів, 
тимчасових ортодонтичних конструкцій) [22 28, 29].  
Метою цих заходів є позиціонування в оптимальне по-
ложення суглобових головок нижньої щелепи з 
наступною обов'язковою реставрацією або рекон-
струкцією функціональної оклюзії, що є обов'язковою 
умовою повної морфофункціональної реабілітації. За 
відсутності індивідуального підходу залишається ви-
сокий ризик розвитку різного роду ускладнень, а та-
кож збільшуються строки адаптації або неповної адап-
тації до зубних протезів, що є ознакою неповної мор-
фофункціональної реабілітації [30-33]. 

У якості тимчасових ортопедичних кон-
струкцій найчастіше використовують акрилові або 
незнімні зубні протези [34]. 

Другий етап відрізняється великою варіатив-
ністю ортопедичних конструкцій з використанням 
постійних незнімних зубних протезів.  

Перед ним лікування лікар-ортопед-стомато-
лог повинен визначитися з типом зубного протезу та 
матеріалами, з яких буде виготовлена ортопедична 
конструкція.  

При виборі типу незнімного протезу та ліку-
ванні патологічного стирання зубів варто також врахо-
вувати, що авторами [35, 36] доведені патологічні 
зміни васкуляризації тканин пародонту зубів зі знач-
ною втратою коронкової частини, а також той факт, 
що із впровадженням у практику ортопедичної стома-
тології суцільнолитих облицьованих керамікою коро-
нок і мостоподібних протезів виникли проблеми, 

вузловими моментами яких є запальні процеси в 
ділянці ясенного краю опорних зубів, ретракція ясен, 
термічна травма пульпи, перевантаження пародонта і 
морфофункціональні зміни периапікальних тканин.  

Будь-які маніпуляції з маргінальними яснами 
при протезуванні повинні проводитися з максималь-
ною обережністю й урахуванням особливостей 
маргінальних ясен для уникнення непрогнозованої ре-
акції пародонта. Імовірність травми зубоясенного при-
кріплення зростає при нераціональному виборі методу 
ретракції та при різних біотипах ясен [32-34]. 

CAD/CAM технологія дозволяє з високою 
точністю виготовляти ортопедичні незнімні протези, 
забезпечувати дуже високу, у порівнянні із традицій-
ними методами виготовлення, конгруентність по-
верхні відпрепарованого зуба та штучної коронки, чим 
досягається відмінне припасування незнімних коро-
нок до культі зуба, моделювати та максимально точно 
відтворювати змодельований оклюзійний рельєф 
штучних коронок, що дає можливість максимально 
повно і точно відновити функціональну та стабільну 
оклюзію [37]. Тому все частіше ми використовуємо 
півкоронки та оклюзійні накладки для лікування пато-
логічної стертості зубів. 

Важливим результатом вибору неповних ко-
ронок є відсутність необхідності депульпування зубів 
під ортопедичні конструкції. Доведено, що ортопе-
дичне лікування пацієнтів із патологічним стиранням 
вітальних зубів I–II ступеня доцільно проводити шля-
хом заміщення дефектів твердих тканин напівкорон-
ками, виготовлення яких передбачає значно менше 
зішліфовування твердих тканин і дає можливість 
уникнути ускладнень у пульпі, адже при  виготовленні 
напівкоронок залишається достовірно більший шар 
дентину над пульпою що дозволяє уникнути підвище-
ної післяопераційної чутливості та розвитку пато-
логічних змін у пульпі [39]. 

Відомо, що з часом відбувається атрофія 
коміркового відростка навколо депульпованих зубів, 
проте науково не обгрунтовано як саме використання 
вітальних чи депульпованих опорних зубів впливає на 
стан резервних сил пародонта і на їх подальшу мож-
ливість витримувати навантаження запропонованої 
конструкції [39]. 

На сьогоднішній день проведення ощадли-
вого препарування твердих тканин і подальше викори-
стання вітальних опорних зубів, знання зон безпеки 
коронкових частин зубів і враховування рентгено-
логічних даних при вивченні топографо-анатомічних 
особливостей пульпової камери зубів пацієнтів 
різного віку є найбільш оптимальним у науковому і 
практичному підході до протезування незнімними мо-
стоподібними протезами [36, 37]. Використання їх для 
конструкційних диоксиду циркону у поєднанні із су-
часними технологіями дозволяє добиватися високих 
естетичних характеристик [37, 38]. 

Ортопедична стоматологія продовжує розви-
ватися, використовуючи все нові і нові матеріали й 
технології. CAD/CAM значно спрощує та при-
швидшує процес виготовлення ортопедичних кон-
струкцій. Водночас, комп’ютерне моделювання та 
фрезерування дозволяє мінімізувати вплив людського 
фактора, добиваючись максимально прецизійного ви-
готовлення конструкцій [40]. 
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Щодо вибору конструкційного матеріалу для 
півкоронок, найширше застосування має прескераміка 
та диоксид циркону. Однак їх фізико-механічні харак-
теристики різняться. За своїми характеристиками на 
міцність диоксид циркону на даному етапі розвитку 
стоматології не має собі рівних. Це доведено числен-
ними дослідженнями [40, 41].  

Варто враховувати також його високі трибо-
логічні характеристики [42, 43], адже висока стійкість 
до стирання, особливо за умови застосування цир-
конієвих оклюзійних поверхонь на зубах-антагоністах 
забезпечує довготривалу та функціональну оклюзію у 
пацієнтів із патологічним стиранням зубів. Доведено, 
що якісне полірування оклюзійної поверхні з диок-
сиду циркону [43] зводить до мінімуму стирання 
зубів-антагоністів. Автори [44] стверджують, що ко-
ронки з диоксиду циркону демонструють такий самий 
знос оклюзійної поверхні, як і емаль природних зубів. 
При цьому треба враховувати набагато вищу міцність 
диоксиду циркону, яка дозволяє цим незнімним проте-
зам протистояти підвищеному жувальному наванта-
женню, що часто трапляється в пацієнтів із пато-
логічним стиранням зубів [43]. 

Варто також зазначити, що моделювання кон-
струкцій відбувається у цифровому середовищі та є 
високоточним, а фрезерування  в сучасних фрезерних 
апаратах знижує до мінімуму потребу в оклюзійному 
пришліфовуванні. 

Крім того, диоксид циркону має високі есте-
тичні, біологічні властивості, здатен стримувати по-
ширення мікротріщин при надмірних навантаженнях 
[44]. Загальновідомо, що захисне покриття із диоксиду 
циркону усуває прояви гальванозу та гальванізму в ро-
товій порожнині. 

Спираючись на вищенаведені дослідження ми 
рекомендуємо використовувати півкоронки з диок-
сиду циркону для лікування патологічної стертості 
зубів. 

Висновки. Патологічне стирання зубів є 
складною патологією, лікування якої залишається не-
простою проблемою для сучасної стоматології. Дов-
готривале лікування ускладнюється ще й великим ви-
бором незнімних протезів та конструкційних ма-
теріалів, з-поміж яких лікарю-стоматологу буває 
важко зробити правильний вибір. Пропонуємо для 
лікування даної патології на другому етапі використо-
вувати півкоронки, виготовлені з диоксиду циркону. 
За численними дослідженнями використання непов-
них коронок дозволяє уникнути тотального препа-
рування, а отже і патологічних змін з боку пародонту, 
депульпування зубів та інших ускладнень. Висока точ-
ність виготовлення завдяки CAD/CAM технології, а 
також міцність та естетичні характеристики дозволя-
ють конструкціям із диоксиду циркону забезпечувати 
стійку і функціональну оклюзію як при протезуванні 
однієї щелепи, так і при ортопедичному лікуванні обох 
щелеп зустрічними конструкціями. 

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. Low clinical crowns of teeth are a 
pathological process characterized by a pronounced loss of 
enamel and dentin, accompanied by functional and aes-
thetic disorders of the dentofacial system. Despite the 
rapid development of modern dentistry, pathological tooth 
erosion remains a difficult problem for treatment, having 
significant variability depending on the patient's age, type 
of bite, presence, size and localization of dentition defects, 
degree of erosion and associated complications. Treatment 
of this pathology is two-stage, with preliminary prepara-
tion for prosthetics and increasing the interalveolar height 
using temporary, and at the final stage of treatment and 
permanent orthopedic structures. Acrylic or fixed dentures 
are most often used as temporary orthopedic structures, the 
second stage using permanent fixed dentures is character-
ized by a great variability of orthopedic structures. 
CAD/CAM technology allows for the high-precision man-
ufacture of orthopedic fixed prostheses, ensuring an in-
comparably high, compared to traditional manufacturing 
methods, congruence of the surface of the prepared tooth 
and the artificial crown, therefore we are increasingly us-
ing half crowns and occlusal overlays for the treatment of 
pathological attrition of teeth. Regarding the choice of 
structural material for half crowns, the most widely used 
are press ceramics and zirconium dioxide. However, zir-
conium dioxide has significantly higher tribological char-
acteristics. In addition, zirconium dioxide has high aes-
thetic, biological properties, and is able to restrain the 
spread of microcracks under excessive loads. It is well 
known that a protective coating of zirconium dioxide elim-
inates the manifestations of galvanosis and galvanism in 
the oral cavity. Based on the above studies, we recommend 
using half crowns of zirconium dioxide for the treatment 
of pathological attrition of teeth. 
 

Keywords: bruxism, low clinical crowns, zirco-
nium dioxide, orthopedic structures, half crowns, tooth 
wear, interalveolar height. 
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Резюме. Використання штучного інтелекту (ШІ) у медицині, зокрема стоматології, відкриває нові мож-

ливості для точності діагностики, ефективності лікування та управління даними. Основні напрямки застосування 
ШІ включають машинне навчання, глибоке навчання та комп'ютерний зір. 

Метою дослідження є проведення аналізу наукових першоджерел щодо використання ШІ в різноманіт-
них галузях стоматології. 

Було здійснено пошук та аналіз наукових публікацій у базах даних PubMed, Scopus, Web of Science та 
Google Scholar із використанням методів теоретичного узагальнення, формалізації, аналізу та синтезу. 

Штучний інтелект виступає трансформаційною силою в сучасній цифровій революції, впливаючи на рі-
зні сектори економіки, виконуючи завдання, які зазвичай вимагають людського інтелекту. Цей огляд літератури 
дає можливість проаналізувати, як штучний інтелект впроваджується у стоматологію та впливає загалом на сто-
матологічну галузь. ШІ активно використовується у різних галузях стоматології: терапевтичній, ортопедичній, 
ортодонтії, пародонтології та ін. Алгоритми глибокого навчання допомагають у діагностиці карієсу, плануванні 
ортодонтичного лікування, прогнозуванні успішності імплантації та розробці цифрових стоматологічних конс-
трукцій. Виявлено перспективи застосування ШІ для покращення якості діагностики та лікування, а також ви-
клики, пов’язані з етичними та правовими аспектами. 

Отже, ШІ є важливим інструментом у стоматології, який може підвищити точність діагностики, оптимі-
зувати лікувальні процеси та зменшити вплив людського фактора. Подальші дослідження необхідні для станда-
ртизації алгоритмів та інтеграції ШІ у клінічну практику. 

Ключові слова: штучний інтелект, стоматологія, машинне навчання, глибоке навчання, діагностика, лі-
кування. 

 
Вступ. На сучасному етапі розвитку стомато-

логи дедалі більше покладаються на комп’ютерні про-
грами для прийняття клінічних рішень. Такі програми 
стають дедалі більш інтелектуальними, точними та 
надійними. Сьогодні дослідження в галузі штучного 
інтелекту охоплюють усі аспекти стоматології [1-3]. 

Існує багато підходів до створення штучного 
інтелекту (ШІ). Його типи можуть вирішувати різні за-
вдання, тому дослідники пропонують різну кла-
сифікацію ШІ. Штучний інтелект − це загальний 
термін для позначення всього нелюдського інтелекту, 
який можна поділити на слабкий і сильний. Слабкий 
ШІ, який також називають вузьким ШІ, використовує 
програму, навчену вирішувати окремі або специфічні 
завдання. Сучасний ШІ − це здебільшого слабкий ШІ. 
Приклади включають навчання з підкріпленням, 
наприклад, AlphaGo та автоматизовані роботи-маніпу-
лятори; обробку природної мови, наприклад, переклад 
Google і чат-роботи Amazon; комп'ютерний зір, напри-
клад, автопілот Tesla і розпізнавання облич; інтелекту-
альний аналіз даних, наприклад, аналіз клієнтів на 
ринку і персоналізовані рекомендації контенту в 
соціальних мережах [4]. Сильний ШІ означає здатність 
та інтелект ШІ, що дорівнює людському. Він має 
власну свідомість та поведінку, таку ж гнучку, як і 

людина [5]. Сильний ШІ має на меті створити багато-
задачний алгоритм для прийняття рішень у різних сфе-
рах. Дослідження сильного ШІ повинні бути дуже обе-
режними, оскільки можуть виникнути етичні про-
блеми, і він може бути небезпечним. Таким чином, на 
сьогоднішній день не існує жодного застосування 
сильного ШІ (рис. 1). 

Мета дослідження − провести аналіз науко-
вих першоджерел щодо використання ШІ в різномані-
тних галузях стоматології. 

Об’єкт і методи дослідження. Матеріалами 
роботи були наукові публікації авторів, що проводять 
свої науково-практичні дослідження в галузі стомато-
логії та штучного інтелекту. Пошук було проведено в 
наукометричних базах даних «PubMed», «Scopus», 
«Web of Science», «Google Scholar». Під час прове-
дення дослідження було використано такі наукові ме-
тоди, як теоретичне узагальнення та групування, фор-
малізація, аналіз, синтез та узагальнення отриманих 
результатів. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
У стоматології застосування ШІ в першу чергу вклю-
чає алгоритми машинного навчання (ML) і глибокого 
навчання (DL), які здатні аналізувати великі масиви 
даних, розпізнавати закономірності і робити прогнози 
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на основі вивченої інформації. Основні технології ШІ, 
що використовуються у стоматологічних додатках, 
включають наступні: контрольоване навчання, некон-
трольоване навчання, підкріплення навчання та гли-
боке навчання. Глибоке навчання наразі є дуже поміт-
ним напрямком досліджень і формує підмножину ML. 
Воно може включати як контрольоване, так і неконт-
рольоване навчання. «Глибоке» навчання являє собою 
штучну «нейронну мережу», що складається 

щонайменше з трьох вузлових шарів: вхідного, декіль-
кох «прихованих» і вихідного, кожен шар складається 
з різної кількості взаємопов'язаних нейронів. Нейронні 
мережі (NN) − це біологічно інспіровані мережі, які 
можна вважати основою алгоритмів глибокого нав-
чання. Існують різні варіації нейронних мереж, серед 
яких найважливішими є штучні нейронні мережі 
(ANN), нейронні мережі (CNN) та генеративні змага-
льні мережі (GAN) [3, 6]. 

 

 
 

Рис. 1. Схематична діаграма взаємозв’язку між ШІ (сильним ШІ, слабким ШІ, експертними  

системами, машинним навчанням, глибоким навчанням і нейронними мережами (NN)) [3] 

 
Незважаючи на те, що було опубліковано ве-

лику кількість робіт, присвячених стоматологічному 
ШІ, все ще важко порівнювати у статті з точки зору 
дизайну дослідження, розподілу даних (наприклад, на-
вчальних, тестових і валідаційних наборів) і продукти-
вності моделі (тобто точності, чутливості, специфічно-
сті). Більшість статей не надали повну інформацію, за-
значену вище [3]. 

Для забезпечення стандартизації, прозорості 
та корисності застосування ШІ в медицині був запро-
понований контрольний список MI-CLAIM (Мініма-
льна інформація про клінічне моделювання штучного 
інтелекту) [3, 7]. 

Розглянемо використання ШІ в різних галузях 
стоматології. 

Штучний інтелект в терапевтичній стома-
тології 

Попри те, що рентгенографія та стомато-
логічний зонд є високонадійними інструментами для 
діагностики карієсу, значна частина діагностичного 
процесу залежить від досвіду стоматологів. 

У сфері оперативної стоматології до-
слідження із застосуванням ШІ зосереджені на вияв-
ленні карієсу, вертикальних переломів коренів, 
апікальних уражень, об'ємній оцінці пульпового про-
стору та оцінці стирання зубів [8-13]. На двовимірних 
(2D) рентгенівських знімках кожен піксель у градаціях 
сірого відображає щільність об'єкта. Завдяки аналізу 
таких характеристик алгоритми ШІ можуть навчатися 

на цих даних, розпізнавати шаблони та здійснювати 
прогнозування, наприклад, сегментувати зуби або ви-
являти карієс [3]. 

Lee et al. розробили алгоритм CNN для вияв-
лення карієсу на періапікальних рентгенограмах [14]. 
Kühnisch et al. запропонували алгоритм CNN для вияв-
лення карієсу на внутрішньоротових знімках [15]. 
Schwendicke et al. порівняли економічну ефективність 
ШІ у діагностиці апроксимального карієсу з результа-
тами діагнозів стоматологів і встановили, що ШІ де-
монструє вищу ефективність і нижчі витрати [16]. 

Результати досліджень свідчать, що ШІ має 
перспективи виявляти ураження на ранніх стадіях з та-
кою ж точністю, а іноді й перевищуючи можливості 
стоматологів. Це досягнення стало можливим завдяки 
міждисциплінарній співпраці між ІТ науковцями та 
клініцистами. Стоматологи вручну маркують рент-
генівські знімки, позначаючи локалізацію карієсу, тоді 
як комп’ютерні науковці створюють набори даних і 
розробляють алгоритми машинного навчання. Після 
завершення навчання клініцисти та комп’ютерні нау-
ковці разом перевіряють і підтверджують точність і 
достовірність отриманих результатів [17].  

Штучний інтелект у пародонтології 
У клінічній практиці діагностика пародонтиту 

зазвичай базується на оцінці глибини зондування па-
родонтальних кишень і рецесії ясен. Для кількісної 
оцінки клінічної втрати прикріплення часто викорис-
товується Periodontal Screening Index (PSI). Проте ця 
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клінічна оцінка має певні обмеження: вона характери-
зується низькою надійністю [18-20]. 

У галузі пародонтології штучний інтелект за-
стосовується для діагностики пародонтиту, класифіка-
ції можливих типів захворювань та оцінки втрати кіс-
ткової тканини на панорамних рентгенограмах. На-
приклад, Lee et al. оцінили ефективність і точність ал-
горитму CNN, запропонованого для автоматичного 
виявлення зубів із патологією пародонту [21]. У свою 
чергу, Yauney et al. стверджують, що стан пародонту 
може бути проаналізовано за допомогою алгоритму 
CNN, розробленого їхньою дослідницькою групою, 
який базується на аналізі системних даних, пов’язаних 
зі здоров’ям [22]. 

Штучний інтелект в ортодонтії 
Планування ортодонтичного лікування тради-

ційно базується на досвіді та вподобаннях лікарів-ор-
тодонтів. Оскільки кожен пацієнт має індивідуальні 
особливості, а лікарі-ортодонти користуються різними 
підходами, рішення про лікування приймаються спі-
льно. Діагностика порушень прикусу вимагає ретель-
ного аналізу багатьох змінних, які враховуються під 
час цефалометричного аналізу, що ускладнює процес 
планування лікування та прогнозування його резуль-
татів [23]. 

Штучний інтелект став ефективним інструме-
нтом для вирішення складних ортодонтичних задач. У 
цій галузі ШІ застосовується для планування ліку-
вання, прогнозування результатів лікування, моделю-
вання змін зовнішнього вигляду пацієнта на основі фо-
тографій обличчя до і після лікування, аналізу скелет-
них патернів та анатомічних орієнтирів на бічних це-
фалометричних знімках [24]. 

ШІ значно полегшує комунікацію між пацієн-
тами та лікарями, роблячи складну інформацію більш 
зрозумілою. B. Thanathornwong розробив систему під-
тримки прийняття рішень для діагностики необхідно-
сті ортодонтичного лікування на основі вхідних даних, 
пов’язаних із ортодонтією. Xie et al. запропонували 
модель ANN для оцінки потреби у видаленні зубів на 
основі бічних цефалометричних знімків, подібні ре-
зультати були представлені й іншими дослідниками [3, 
25-27]. 

Крім прогнозування необхідності видалення 
зубів, ШІ також застосовується для ідентифікації це-
фалометричних орієнтирів [3, 28-30].  

Опріч визначення місцезнаходження цефало-
метричних орієнтирів та класифікації, системи ШІ ак-
тивно застосовуються для планування ортодонтич-
ного лікування. Наприклад, Choi et al. створили мо-
дель ШІ, яка визначає необхідність хірургічного втру-
чання за даними бічних цефалометричних знімків [31]. 
Також розроблені кілька алгоритмів ШІ для автомати-
чної сегментації зубів на 3D-моделях, створених інтра-
оральними сканерами. Крім того, вони сегментували 
альвеолярну кістку з ефективністю, яка перевищує ро-
боту рентгенологів (наприклад, алгоритм працював у 
500 разів швидше). Їхній алгоритм також виявився 
ефективним у складних випадках із наявністю зубних 
аномалій [3, 32-34]. 

Штучний інтелект у патології ротової поро-
жнини та щелепно-лицевої ділянки 

ШІ використовується для виявлення пухлин і 
злоякісних новоутворень на основі 

рентгенографічних, мікроскопічних та ультразвуко-
вих зображень, а також для ідентифікації аномальних 
ділянок на рентгенограмах, таких як нерви порожнини 
рота, м'язи язика, привушні та малі слинні залози. Ал-
горитми CNN довели свою ефективність в автоматич-
ному виявленні злоякісних утворень [3, 35-37]. Важ-
ливо зазначити, що ШІ відіграє значну роль у менедж-
менті лікування розщілин губ і піднебіння, включно з 
оцінкою ризиків, діагностикою, передопераційною ор-
топедією, аналізом мовлення та хірургічним лікуван-
ням [38]. 

Рання діагностика та класифікація уражень 
слизової оболонки на доброякісні чи злоякісні є вкрай 
важливими. Для злоякісних уражень необхідне хірур-
гічне видалення. Однак деякі ураження мають схожу 
зовнішню симптоматику, що потребує діагностики на 
основі біопсійних препаратів і рентгенографій. Пато-
логи традиційно проводять діагностику, спостеріга-
ючи за морфологією забарвлених зразків під мікроско-
пом. Це трудомісткий процес, який потребує значних 
зусиль, оскільки лише приблизно 20% біопсій виявля-
ються злоякісними. ШІ може стати ефективним ін-
струментом допомоги патологам у цій діяльності. Рі-
зні дослідники застосували підхід CNN для виявлення 
потенційно злоякісних уражень ротової порожнини 
(OPMDs) та плоскоклітинної карциноми ротової поро-
жнини (OSCC) на внутрішньоротових оптичних зобра-
женнях. Крім цього, оптична когерентна томографія 
(OCT) була використана для ідентифікації доброякіс-
них і злоякісних уражень слизової оболонки порож-
нини рота та для диференціації злоякісних і дисплас-
тичних уражень ротової порожнини. Порівняння ре-
зультатів, отриманих комп'ютерною системою, з ре-
зультатами біопсій продемонструвало точність CNN-
алгоритму на рівні 83 % та діагностичний час 38 се-
кунд. Ці показники були співставні з результатами ро-
боти фахівців-стоматологів [3, 39-42]. 

Штучний інтелект в ортопедичній стомато-
логії 

Застосування штучного інтелекту (ШІ) у цій 
галузі здебільшого зосереджене на етапі проєктування 
реставрацій. Системи CAD/CAM оцифрували процес 
проєктування та отримали комерційну популярність 
завдяки таким платформам, як CEREC, Sirona, 3Shape 
тощо. Хоча це значно підвищило ефективність про-
цесу завдяки використанню бібліотек форм зубів, тех-
нології досі не забезпечують індивідуального підходу 
для кожного пацієнта [43]. 

З розвитком ШІ запропоновано нові підходи 
на основі 2D-GAN моделей для генерації коронок на 
основі проєктів зубних техніків. Навчальні дані вклю-
чали 2D-карти глибини, перетворені з 3D-моделей зу-
бів. Ding описав розробку 3D-DCGAN мережі для ге-
нерації коронок безпосередньо з використанням 3D-
даних. Морфологія створених коронок була подібною 
до природних зубів. Інтеграція ШІ з CAD/CAM або те-
хнологіями 3D/4D-друку може забезпечити ефективні-
ший робочий процес. ШІ також використовується для 
підбору кольору зубів і прогнозування розцементу-
вання реставрацій CAD/CAM [3, 44-48]. 

Окрім незнімних протезів, проєктування знім-
них протезів є більш складним завданням, оскільки по-
требує врахування більшої кількості факторів і змін-
них. Жоден алгоритм машинного навчання наразі не 
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використовується для проєктування знімних протезів, 
хоча були запропоновані експертні (засновані на знан-
нях) системи. Наявні алгоритми машинного навчання 
здебільшого спрямовані на допомогу в процесі проєк-
тування знімних протезів, зокрема для класифікації зу-
бних дуг і прогнозування зовнішнього вигляду беззу-
бих пацієнтів [3, 49-52]. 

Успіх ШІ довів, що він здатний навчатися на 
основі людського досвіду та виходити за його межі. 
Розвиток ШІ неможливий без розвитку комп’ютерних 
технологій (програмного забезпечення), обчислюваль-
ної потужності (апаратного забезпечення) та великих 
баз даних (вхідних даних). Завдання машинного нав-
чання пов'язані з 3D-моделями і потребують значних 
обчислювальних ресурсів для тренування алгоритмів. 
Наразі обчислювальної потужності може бути недо-
статньо для роботи з 3D-даними порівняно із завдан-
нями, заснованими на 2D-зображеннях і відео. Таким 
чином, еволюція застосувань ШІ значною мірою зале-
жить від алгоритмів ШІ, обчислювальної потужності 
та цифрових навчальних даних. 

Моделі машинного навчання (ML) можуть 
бути корисним інструментом для зберігання та аналізу 
постійно оновлюваних медичних знань і даних паціє-
нтів. Алгоритми ML дозволяють виявляти закономір-
ності в діагностичних даних пацієнтів, покращувати 
медичне лікування, відкривати нові лікарські засоби, 
впроваджувати прецизійну медицину та знижувати 
ризик людських помилок.  

Тим не менш медичні дані є складними для 
обробки, оскільки діагностика зазвичай базується на 
багатьох джерелах. Алгоритми ML потребують вели-
кої кількості даних для навчання, які можуть бути схи-
льні до систематичних похибок або бути недоступ-
ними. Це може впливати на кінцеві результати. Підви-
щення точності моделей ML неможливе лише шляхом 
збільшення обсягу навчальних даних без підвищення 
їхньої якості. Крім того, медичні дані часто зберіга-
ються в ізольованих системах із обмеженою сумісні-
стю через етичні, правові та організаційні бар’єри.  

Висновки. Використання штучного інтелекту 
саме по собі є значною зміною і має на меті покращити 
лікування пацієнтів за допомогою нової технології, 
яка підвищить точність діагностики, а також змінить 
робочий процес і підхід до планування лікування. Не-
щодавні дослідження чітко демонструють, що ШІ у 
стоматології може значно покращити майбутнє, про-
понуючи всебічні зручності. Незважаючи на численні 
переваги, згадані вище, відсутність ґрунтовних дослі-
джень з правових питань, наприклад, хто нестиме від-
повідальність за помилки, пов'язані зі штучним інтеле-
ктом, або хто перевірятиме діагнози, вказує на те, що 
алгоритми штучного інтелекту залишатимуться ін-
струментами, які допомагатимуть лікарям, а не замі-
нюватимуть їх. Дослідження ШІ вже займають значне 
місце в літературі. Запропоновані алгоритми мають на 
меті зменшити кількість помилок у діагностиці та пла-
нуванні лікування для клініцистів, обтяжених великим 
робочим навантаженням, і звести до мінімуму поми-
лки, спричинені людським фактором. Очікується, що 
ці системи забезпечать значні переваги з точки зору 
здоров'я пацієнтів, витрат і часу, особливо в медичних 
центрах, які стикаються з нестачею лікарів. Здатність 
ШІ аналізувати необроблені дані також створює 

підґрунтя для нової галузі досліджень і прогресу в лі-
куванні з потенціалом для технологічних і наукових 
проривів. Ще однією характеристикою ШІ, яка вима-
гає від фахівців постійного навчання, є те, що ШІ пос-
тійно змінюється, тому фахівці повинні прагнути бути 
завжди вмотивованими, поінформованими і йти в ногу 
з технологіями. ШІ, як очікується, змінить стоматоло-
гію в значущому сенсі, починаючи з поточних можли-
востей, майбутньої точності і, найголовніше, турботи 
про пацієнтів. 

Перспективи подальших досліджень поля-
гають у практичному значенні вивчення можливості 
використання ШІ у стоматології.  

Конфлікт інтересів. Автори заявляють про 
відсутність конфлікту інтересів. 
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Abstract. The application of artificial 
intelligence (AI) in medicine, particularly in dentistry, 
presents new opportunities for diagnosis, treatment, and 
data management. AI is becoming increasingly prevalent 
in dentistry, contributing to improved diagnostic accuracy 
and treatment efficiency. It can be regarded as a valuable 
tool that helps reduce the workload of dentists and 
healthcare professionals. The advantages of AI extend 
beyond traditional approaches: rather than analyzing a 
single source of information focused on a specific disease, 
Artificial intelligence is capable of processing multimodal 
data (e.g., a combination of medical images, age, gender, 
body mass index, smoking habits, blood pressure, and 
other parameters). This enables diagnostic outcomes that 
surpass the capabilities of human analysis. The primary AI 
applications in dentistry include machine learning, deep 
learning, and computer vision. 

To conduct an analysis of scientific sources on 
artificial intelligence applications across various fields of 
dentistry. 

A comprehensive search and analysis of scientific 
publications were performed using the PubMed, Scopus, 
Web of Science, and Google Scholar databases. The study 
employed theoretical generalization, formalization, 
analysis, and synthesis methods. 

Artificial intelligence serves as a transformative 
force in the modern digital revolution, impacting various 
sectors of the economy and performing tasks that 
traditionally require human intelligence. Its integration 
into dentistry is particularly notable, offering innovative 
and enhanced approaches to diagnostic imaging, treatment 
planning, and patient care management. This review aims 
to explore how AI is evolving within dentistry and its 
profound impact on the profession. Beginning with 
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fundamental concepts and progressing to the latest 
advancements, AI methods such as deep learning and 
neural networks are now employed for detecting dental 
diseases, making treatment decisions, planning 
procedures, predicting treatment outcomes, and 
forecasting disease progression. These AI-driven 
approaches have demonstrated high efficacy and, in some 
complex cases, have even surpassed human capabilities in 
analyzing diverse datasets. This is especially evident in 
AI’s role in enhancing the precision of dental imaging and 
assisting in clinical decision-making. Artificial 
intelligence is actively utilized in various dental 
specialties, including therapeutic dentistry, 
prosthodontics, orthodontics, and periodontology. Deep 

learning algorithms contribute to caries detection, 
orthodontic treatment planning, implant success 
prediction, and the design of digital dental restorations. 
The study identifies the potential of AI to enhance 
diagnostic accuracy and treatment quality, alongside 
challenges related to ethical and legal considerations. 

Artificial intelligence is a valuable tool in 
dentistry that can improve diagnostic precision, optimize 
treatment processes, and reduce human errors. Further 
research is needed to standardize algorithms and integrate 
AI into clinical practice. 

Keywords: artificial intelligence, dentistry, 
machine learning, deep learning, diagnosis, treatment. 

Conflict of interest: absent. 

 
 

 
Стаття надійшла в редакцію11.03.2025 р. 

Стаття прийнята до друку 01.06.2025 р. 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

108   

 
2 (34) квітень-червень, 2025 

 

ISSN 2521-1455 (Print)   

ISSN 2523-4250 (Online)  
«Art of Medicine»      

DOI: 10.21802/artm.2025.2.34.108 
УДК 615.8:616-001.3:616.89-008.441.3:355.233:616-082 
 
МУЛЬТИДИСЦИПЛІНАРНИЙ ПІДХІД ДО ЛІКУВАННЯ БОЙОВИХ ТРАВМ: ІНТЕГРАЦІЯ 

ФІЗИЧНОЇ ТА ПСИХОЛОГІЧНОЇ РЕАБІЛІТАЦІЇ 

(ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ) 

 
А.В. Кульматицький1, І.С. Клименко2, О.В. Ковальчук3 

 
1 Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького, кафедра невропатології 
та нейрохірургії, м. Львів, Україна  
2 Міжрегіональна академія управління персоналом, кафедра медичної психології, м. Київ, Україна  
3 Мелітопольський державний педагогічний університет імені Богдана Хмельницького, кафедра  
біології людини та екології, м. Запоріжжя, Україна 
 
ORCID ID: 0000-0003-3486-1143, e-mail: andriykulm@gmail.com 

ORCID ID: 0000-0003-3119-7494, e-mail: neffalimm@gmail.com 
ORCID ID: 0000-0003-4249-8751, e-mail: ksusha.mgu@gmail.com 

 
Резюме. У наш час життя населення України суттєво змінилося, відбулися серйозні зміни в усіх сферах 

життя людей і суспільства в цілому. Причиною цього стало широкомасштабне вторгнення російських військ на 
територію України в лютому 2022 року та збільшення військового персоналу. Окрім бойового досвіду, військо-
вослужбовці отримують фізичні та психологічні травми, які суттєво змінюють їхній стан. Внаслідок цього учас-
ники бойових дій страждають від важких фізичних та психічних розладів і важко повертаються до нормального 
життя. Серед психологічних наслідків війни найбільш значущими є збільшення рівня посттравматичного стре-
сового розладу, тривоги та депресії. Тому необхідно знайти ефективні методи адаптації, фізичної та психологіч-
ної реабілітації після бойової травми. 

Для вирішення завдання було проведено систематичний огляд наукової літератури та вивчено питання 
ефективності та прийнятності фізичних та психологічних методів лікування бойових травм у військових, ви-
вчено як зарубіжний, так і вітчизняний досвід.  

Встановлено складові медичної, психологічної, соціальної, професійної реабілітації та показана необ-
хідність консультативної підтримки. Психологічні інтервенції є ефективними для лікування посттравматичних 
стресових розладів, тривоги та депресії, покращення сну у людей з історією бойових травматичних подій. Дове-
дено, що ефективна допомога подолання стресу та посттравматичних розладів здійснюється при поєднанні ро-
боти фахівців з соціальної підтримки та психологічною допомогою. 

Отже, мультидисциплінарні команди, які здійснюють фізичні та психологічні заходи, спрямовані на 
роботу з травмою, ефективні для лікування проблем психічного здоров’я та супутніх захворювань у людей, які 
зазнали бойової травми. Саме злагоджена робота хірургів, реабілітологів, психологів може сприяти більш шви-
дкій реабілітації. 

Ключові слова: війна, військові, фізичне здоров’я, психологічний стан, порушення, спеціалізована до-
помога, медицина, хронічний біль, посттравматичний стресовий розлад. 

 
Вступ. Військові конфлікти, війна та переслі-

дування передбачають виникнення різноманітних 
травм як у військових, так і в цивільних у зонах бойо-
вих дій. Бойові травми можуть бути причиною серйо-
зних фізичних і психічних розладів. Травми, які вини-
кають в бойових умовах, викликають множинні про-
никаючі поранення, ампутації кінцівок, травми голов-
ного або спинного мозку, іноді важкі опіки тощо. Ефе-
ктивність засобів захисту та первинної медичної допо-
моги дозволяють пораненим вижити, часто ціною сер-
йозно погіршених функціональних прогнозів. Після 
отримання первинної медичної та хірургічної допо-
моги необхідна подальша високоспеціалізована допо-
мога. Багатопрофільні команди фізичної медицини та 
реабілітації залучаються до роботи з пораненими, щоб 
розпочати реабілітацію та допомогти у соціальній та 
професійній реінтеграції. Ця підтримка може відбува-
тися у два етапи: первинна фаза «гострої реабілітації» 
спрямована на запобігання та лікування ускладнень і 
початок перенавчання повсякденній діяльності; 

другий етап «реабілітації-реінтеграції» охоплює як ме-
дичну, так і соціальну сфери.  

У наш час реалізація ефективної індивідуаль-
ної реабілітації військових після бойових травм вима-
гає співпраці команд фізичної та психологічної реабі-
літації разом з різними посадовими особами військо-
вої установи. Крім того, необхідно створити нові 
умови, специфічні для військового середовища та ада-
птовані до поранених на війні: створення відповідних 
підрозділів реабілітації та реінтеграції поранених у 
війні; використання нових технологій, фінансування 
розробки та виробництва протезів; розробка програм 
спортивної реабілітації; створення інструментів для 
сприяння соціальній та сімейній реінтеграції. Парале-
льно з цим необхідно проводити підготовку високок-
валіфікованих спеціалістів, навчання щодо фізичної та 
психічної допомоги кожному пораненому, від первин-
ної допомоги у військовому госпіталі до спеціалізова-
них військових медичних та реабілітаційних центрів. 
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У зв’язку з цим, фізична та психологічна реа-
білітація стають одними з головних і необхідних еле-
ментів підтримки військовослужбовців, що потребує 
створення відповідної системно-комплексної  струк-
тури,  яка здатна адаптувати фізично-психологічне 
відновлення військових після бойової травми до сьо-
годнішніх реалій. 

Мета роботи: визначити особливості мульти-
дисциплінарного підходу до лікування бойових травм 
для ефективної фізичної та психологічної реабілітації. 

Матеріали та методи. Війна чи збройний 
конфлікт є одним із найтяжчих лих, спричинених лю-
диною. Це часто супроводжується травмами тіла та 
психіки, руйнуванням, значними економічними та со-
ціальними витратами, додатковими довгостроковими 
негативними наслідками. Дослідження щодо впливу 
війни на психологічний стан вказують на негативний 
вплив страждань, тривоги та невизначеності на індиві-
дуальну та соціальну стійкість як цивільного насе-
лення, так і військових [1, 2]. Було встановлено, що у 
військових, які зазнали бойових травм різного харак-
теру та ступеня тяжкості, відмічається посилення 
стресу, депресії та тривоги, емоційне виснаження та 
безсоння [3-6]. У роботі Засєкіна та ін. було встанов-
лено зв’язок між моральною травмою та посттравма-
тичним стресовим розладом разом із тривогою та де-
пресією, які розвиваються в умовах війни, що триває. 
Моральна шкода визначається як емоційна реакція на 
особисті дії або спостереження за діями інших, які су-
перечать моральним цінностям і моральним переко-
нанням. Їх порушення призводить до емоцій сорому, 
провини, гніву, огиди та руйнування основних переко-
нань, пов’язаних із самозвинуваченням, розчаруван-
ням у владі, втратою релігійної віри та довіри до ін-
ших. Емоційний дистрес, що виникає через розбіжно-
сті між високими моральними переконаннями та ви-
мушеною низькоморальною поведінкою, визначається 
як моральна травма, яка стала однією з ключових кон-
струкцій в оцінці та лікуванні посттравматичного 
стресового розладу, пов’язаного з бойовою травмою 
[6, 7]. 

Військові дії можуть призвести до потреби в 
комплексній допомозі, пов’язаній як з фізичною, так і 
з психологічною травмою, найчастіше хронічним бо-
лем і посттравматичним стресовим розладом [5, 8]. 
Необхідно зазначити, що близько третини військовос-
лужбовців, які мають бойову травму та страждають від 
симптомів посттравматичного стресового розладу, не 
звертаються за психологічною допомогою, що 
пов’язують зі страхом перед проявами слабкості, ви-
никненням неповаги та загрози щодо їх військових зді-
бностей [9]. Саме тому фізична та психологічна реабі-
літація повинні проводитись разом та сприяти адапта-
ції військових до нових умов життя. 

Тепер після бойової травми встановлюють ос-
новні симптоми посттравматичного стресового роз-
ладу (підвищена тривога та емоційне збудження, уни-
кнення та заціпеніння, повторне переживання травма-
тичної події) та додаткові симптоми, пов’язані з пору-
шеннями самоорганізації (афективна дисрегуляція, не-
гативна самооцінка та міжособистісні проблеми) [10]. 
У той час як феноменологія та діагностика посттрав-
матичних стресових розладів є добре встановленими, 
концепція моральної травми є відносно новою та 

визначається як сильна когнітивна та емоційна реакція 
після подій, які порушують моральні принципи та пе-
реконання людини. Результати досліджень підтвер-
джують надійний зв’язок між моральною травмою, на-
слідками посттравматичного стресового розладу та 
погіршенням психічного здоров’я, зокрема  через під-
вищення рівня тривоги і депресії [11, 12]. 

За останні роки в цій галузі було досягнуто 
значних успіхів, розроблено нові методи та підходи до 
реабілітації, покращено розуміння фізичної та психо-
логічної травм, які переживають у військовослужбов-
ців. Основні напрямки досліджень включають визна-
чення індивідуальних відмінностей у відповідях на 
травму, визначення нових підходів до реабілітації, 
встановлення ролі соціального середовища, розробка 
нових технологій у реабілітації та профілактиці довго-
строкових психологічних травм [9]. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Враховуючи складність і різноманітність фізіологіч-
них, фізичних, когнітивних, поведінкових та емоцій-
них проявів бойової травми, необхідний цілісний під-
хід по догляду за пацієнтом протягом усього періоду 
лікування. В наш час фізичне та психологічне ліку-
вання, відновлення після бойових травм є комплекс-
ним процесом, який повинен бути спрямований на від-
новлення, насамперед, фізичного, психічного стану, а 
також і соціального благополуччя осіб. До цього про-
цесу необхідно залучати медичну, психологічну, соці-
альну та професійну підтримку. Це дозволить людині 
повернутися до нормального життя та інтегруватися в 
цивільне суспільство. Виділяють такі складові психо-
фізичного лікування та реабілітації:  

✓ Медична. 
✓ Психологічна. 
✓ Соціальна. 
✓ Професійна. 
✓ Консультативна підтримка. 

Медична реабілітація спрямована на ліку-
вання та відновлення саме фізичного здоров’я (прове-
дення медичних оглядів, діагностика, лікування захво-
рювань і травм, отриманих під час бойових дій), фізіо-
терапія та програми (фізіотерапевтичні процедури, ма-
саж, лікувальна фізкультура, яка сприяє відновленню 
рухової активності та фізичної витривалості), ліку-
вання хронічних захворювань (спеціалізовані про-
грами лікування для ветеранів із хронічними захворю-
ваннями, зокрема посттравматичним стресовим розла-
дом).  

Психологічна реабілітація, що включає пси-
хологічну діагностику та консультування (індивідуа-
льні та групові сеанси з психотерапевтами для обгово-
рення пережитого досвіду та зниження рівня стресу), 
психотерапію (спеціалізовані методи лікування постт-
равматичних стресових розладів) та інших психологі-
чних проблем), психоедукацію (освітні програми 
щодо управління стресом, технік саморегуляції та під-
тримки один одного). Індивідуальна когнітивно-пове-
дінкова терапія, орієнтована на травму, і терапія десе-
нсибілізації та переробки рухів очей є ефективними 
для зменшення симптомів посттравматичного стресо-
вого розладу [10].  

Психологічна реабілітація – це систематичне 
психологічне втручання, спрямоване на відновлення 
психічної діяльності та здоров’я військовослужбовців, 
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які зазнали психологічної травми під час бойових дій. 
Метою військово-психологічної реабілітації є збере-
ження та відновлення фізичного та психічного здо-
ров’я військовослужбовців. Відновлення фізичної і ро-
зумової працездатності та волі до виконання службо-
вих обов'язків зменшує частоту і вираженість наслід-
ків бойової психологічної травми у вигляді посттрав-
матичних стресових станів, які досягають максималь-
ної інтенсивності при розвитку посттравматичного 
стресового розладу і хронічних психопатологічних 
змін особистості. 

Встановлено, що психологічна допомога ви-
магає проведення психологічних абілітаційних захо-
дів. Абілітація спрямована на набуття знань і навичок, 
необхідних для самостійного життя в соціальному се-
редовищі, тобто на усвідомлення власних здібностей і 
обмежень, соціальних ролей, розуміння прав і обов'яз-
ків, здатності до самообслуговування [9]. Під психоло-
гічною допомогою військові психологи розуміють ці-
леспрямовану діяльність людини, спрямовану на роз-
ширення психологічних можливостей іншої людини в 
особистісному та соціальному функціонуванні. Обсяг 
психологічної підтримки включає досить широкий 
спектр реабілітаційних заходів: психотерапія, консу-
льтування, психологічна корекція, психологічна реабі-
літація, психопрофілактика, психологічний розвиток. 
Основними принципами реабілітації є послідовність і 
поетапність [13]. 

Соціальна реабілітація у формах соціальної 
підтримки (надання соціальних послуг, допомога у ви-
рішенні побутових проблем, забезпечення житлом, 
юридичні консультації), інтеграції в громаду (органі-
зація заходів для ветеранів та їх сімей, що сприяють їх 
соціалізації та залученню до громадського життя), під-
тримки сімей (надання допомоги членам сімей ветера-
нів, загиблих, включаючи психологічну підтримку та 
консультації з питань виховання дітей). 

Професійна реабілітація, що передбачає про-
фесійну підготовку та перепідготовку (організація ку-
рсів навчання та підвищення кваліфікації для ветера-
нів з метою покращення їх конкурентоспроможності 
на ринку праці), працевлаштування (допомога у по-
шуку роботи, співпраця з роботодавцями, надання ін-
формації про вакансії), розвиток підприємництва та 
підтримку ветеранів у започаткуванні власного біз-
несу, консультації з питань підприємництва, доступ до 
фінансових ресурсів та грантових програм.  

Інформаційно-консультативна підтримка ві-
дбувається шляхом інформування про доступні пос-
луги та програми реабілітації, законодавчі права вете-
ранів та їх сімей, проведення консультацій з медичних, 
психологічних, соціальних та професійних питань, ре-
алізацію освітніх програм, семінарів та тренінгів для 
ветеранів та їх сімей, спрямованих на підвищення їх 
обізнаності та адаптації до мирного життя. 

Періоди війни чи збройних конфліктів викли-
кають у військових осіб різноманітні механізми подо-
лання стресів, які спрямовані на те, щоб допомогти 
людині продовжувати своє функціонування. У науко-
вій літературі можна знайти кілька факторів захисту та 
вразливості людей під час та після кризи чи лиха [14, 
15]. Так, захисні фактори (такі як надія та моральний 
дух) є кращими провісниками стійкості до стресових 
негараздів порівняно з факторами вразливості (такими 

як рівень тривоги та депресивних симптомів, а також 
відчуття небезпеки). Під час тривалого впливу стресо-
вих факторів, таких як бойові травми та наслідки після 
них, захисні фактори збільшують здатність окремих 
людей підтримувати оптимізм щодо свого майбут-
нього і мають більший рівень стійкості та краще адап-
туються до нових умов життя [15, 16]. 

Доведено, що особистісні ресурси людини та 
її здатність справлятися з проблемами мають виріша-
льне значення та є предикторами психологічної реак-
ції людини на травму. Наприклад, молодший вік, ви-
щий рівень травми, відсутність релігійної приналеж-
ності та нижча релігійність корелюють із підвищеною 
тяжкістю симптомів моральної травми [12].  

Все більше досліджень зосереджено на розви-
тку більш глибокого розуміння взаємодії між хроніч-
ним болем і посттравматичним стресовим розладом. 
Дослідження показують, що пацієнти з хронічним бо-
лем і посттравматичним стресовим розладом відчува-
ють більш інтенсивний біль і афективний дистрес, 
вищі рівні втручання в життя і більшу інвалідність, 
ніж пацієнти або з болем, або з одним лише посттрав-
матичним стресовим розладом. Ветерани, які мають як 
хронічний біль, так і посттравматичний стресовий ро-
злад, демонструють значно вищі рівні дезадаптивних 
стратегій подолання та переконань щодо болю, зок-
рема більш катастрофічне та емоційне сприйняття 
болю, менший контроль над ним, порівняно з ветера-
нами, які страждають лише від хронічного болю [8]. 

Науковці визначили риси особистості, які зни-
жують ризик розвитку посттравматичного стресового 
розладу, такі як екстраверсія, приємність, відкритість 
до досвіду та сумлінність. В умовах воєнних конфлік-
тів здатність осіб ефективно справлятися з трудно-
щами була пов’язана з рівнями самоефективності, 
стійкості і витривалості [16, 17]. Серед особистих фа-
кторів, які сприяють посттравматичному росту, збере-
ження позитивного погляду на життя відіграє виріша-
льну роль в успішному подоланні труднощів. Оптимі-
стичним і повним надії особам може бути легше ви-
значити та шукати нові можливості та сили після тра-
вми. Надія має вирішальне значення для того, щоб 
люди могли сприймати виклики, а не катастрофи, і ви-
робляти стратегію їхнього подолання. Надія визначає 
когнітивно-мотиваційний стан, який спонукає та підт-
римує цілеспрямовані дії, тісно пов’язані з індивідуа-
льними цілями та необхідним контролем над їх досяг-
ненням через особисті зусилля [16]. 

Процес адаптації військовослужбовців, які пе-
ренесли бойові травми до мирного середовища життя 
– це складний процес інтеграції до нових умов життя, 
який може супроводжуватися розвитком бар’єрних, 
стресових реакцій та посттравматичним стресовим ро-
зладом. Щоб допомогти таким людям успішно адапту-
ватися, їм необхідна підтримка фахівців у різних сфе-
рах, включаючи психологічну підтримку, медичну ре-
абілітацію, юридичну допомогу, соціальний захист та 
допомогу з працевлаштуванням. Слід підкреслити ва-
жливість та актуальність фізичної та психологічної ре-
абілітації військовослужбовців, які потрапили в бо-
йову обстановку, а також  необхідність подальших до-
сліджень щодо удосконалення комплексної стратегії. 
Своєчасне та ефективне впровадження дозволить зна-
чній частині бійців швидко адаптуватися до 
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повсякденного життя, реінтегруватися в суспільство 
та уникнути багатьох психологічних і соціальних про-
блем. Для реабілітації та остаточної інтеграції в суспі-
льство необхідні індивідуальні шляхи лікування муль-
тидисциплінарними командами фахівців. 

Висновки. Таким чином, військовий бій може 
призвести до нищівних, хронічних фізичних та/або 
психологічних травм. Бойова травма є основною при-
чиною стійких фізичних, когнітивних, емоційних і по-
ведінкових розладів у ветеранів і військовослужбов-
ців. Сучасні дослідження показують, що поєднання 
медичної та психологічної терапії може виявитися 
ефективними для військових після бойових травм. 
Психофізичне відновлення та реабілітація після бойо-
вої травми вимагає мультидисциплінарного підходу, 
що включає медичні, психологічні, соціальні, профе-
сійні та культурні аспекти. Мультидисциплінарні ко-
манди, які здійснюють фізичні та психологічні заходи, 
спрямовані на роботу з травмою, ефективні для ліку-
вання проблем психічного здоров’я та супутніх захво-
рювань у людей, які зазнали бойової травми. Кожна з 
цих форм спрямована на комплексне відновлення, яке 
допомагає людині, яка зазнала бойової травми повер-
нутися до повноцінного життя, інтегруватися в суспі-
льство та покращити якість свого життя. Саме злаго-
джена робота хірургів, реабілітологів, психологів, со-
ціологів може сприяти більш швидкій реабілітації. 
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Abstract. Today’s life in our country are under-
going significant changes that affect all spheres of life of 
our citizens and society as a whole. This is due to the war 
and the increasing number of military personnel. Among 
the psychological consequences of the war, the most sig-
nificant are an increase in post-traumatic stress disorder, 
anxiety, and depression. Therefore, it is necessary to find 
effective ways of adaptation and physical and psychologi-
cal rehabilitation after combat trauma. 

In order to solve the research task, a systematic 
review of scientific literature was performed and the issue 
of the effectiveness and acceptability of physical and psy-
chological methods of treating combat trauma in the mili-
tary was studied, both foreign and domestic experience 
was studied. In recent years, there has been significant pro-
gress in this area, with the development of new methods 
and approaches to rehabilitation, as well as a deeper un-
derstanding of the psychological trauma experienced by 
the military. Key areas of research include individual dif-
ferences in response to trauma, a comprehensive approach 

to rehabilitation, the role of the social environment, new 
technologies in rehabilitation, and prevention of psycho-
logical trauma. 

Psychological effects have been shown to nega-
tively affect moral emotions, including feelings such as an-
ger, shame, guilt, and disgust, in both military personnel 
and civilians. These emotions are associated with moral 
suffering for Ukrainians, including self-recrimination, dis-
illusionment with the government, loss of religious faith, 
and loss of trust in others. The psychological distress that 
results from the conflict between high moral beliefs and 
forced low moral behavior is called moral trauma and is 
one of the central components in the assessment and treat-
ment of combat-related post-traumatic stress disorder. It 
has been shown that effective assistance in overcoming 
stress and post-traumatic disorders is provided by combin-
ing the work of social support specialists and psychologi-
cal assistance. It was noted that for effective physical and 
psychological treatment, recovery and rehabilitation after 
combat trauma, it is necessary to involve medical, psycho-
logical, social and professional support. This will allow a 
person to return to normal life and integrate into civilian 
society. The components of medical, psychological, so-
cial, and vocational rehabilitation are identified and the 
need for counseling support is shown. It has been estab-
lished the psychological interventions are effective in the 
treatment of post-traumatic stress disorders, anxiety and 
depression, and in improving sleep in people with a history 
of combat traumatic events. Modern psychological assis-
tance includes a fairly wide range of rehabilitation tools: 
psychotherapy, counseling, psychological correction, psy-
chological rehabilitation, psychoprophylaxis, psychologi-
cal development. The mandatory principles of rehabilita-
tion are consistency and phasing 

Conclusion. Thus, multidisciplinary teams of 
physical and psychological interventions focused on 
trauma are effective in treating mental health problems and 
comorbidities in people who have experienced combat 
trauma. It is the coordinated work of surgeons, rehabilita-
tion therapists, and psychologists that can contribute to 
faster rehabilitation. 

Keywords: war, military, physical health, psy-
chological state, disorders, specialized care, medicine, 
chronic pain, post-traumatic stress disorder. 
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Резюме. Проблема неалкогольного стеатогепатиту (НАСГ) набуває все більшого значення, з кожним ро-

ком кількість хворих на це захворювання у світі зростає. Встановлено, що однією з причин розвитку НАСГ є 
порушення обміну речовин в організмі людини, що виникає при метаболічному синдромі. Крім того, зростає 
кількість таких ускладнень як хронічний холецистит (калькульозний і некалькульозний), який особливо часто 
зустрічається у пацієнтів із метаболічним синдромом. Первинний НАСГ є хронічним запальним захворюванням 
печінки, яке розвивається на фоні неалкогольної жирової хвороби печінки (НАЖХП) та характеризується про-
гресуючим ураженням гепатоцитів. Морфологічні зміни при НАСГ включають стеатоз, тобто накопичення жиру 
у гепатоцитах (макровезикулярний та мікровезикулярний), балонну дистрофію гепатоцитів (збільшення розмірів 
гепатоцитів з просвітленням цитоплазми), запалення (інфільтрація печінкової тканини лімфоцитами та іншими 
запальними клітинами) та фіброз (відкладення колагену в печінці, що може прогресувати до цирозу). При комор-
бідній патології жовчного міхура (ЖМ) можуть спостерігатися додаткові морфологічні зміни, пов’язані з холес-
тазом: накопичення жовчі в гепатоцитах і жовчних капілярах та проліферація жовчних протоків. У таких паціє-
нтів спостерігається активніший запальний процес у печінці, більш виражений фіброз і некроз гепатоцитів. Для 
ефективного лікування НАСГ за наявності коморбідної патології ЖМ необхідний комплексний підхід, що вклю-
чає корекцію жовчовивідних порушень і антиоксидантну терапію. 

Рання діагностика та комплексний підхід до лікування, що включає зміну способу життя, медикаменто-
зну терапію та, за необхідності, хірургічне втручання, є важливими для запобігання прогресуванню захворю-
вання та розвитку серйозних ускладнень, як-от цироз та гепатоцелюлярна карцинома. Подальші дослідження 
повинні бути спрямовані на розробку індивідуалізованих схем терапії НАСГ з урахуванням коморбідної патоло-
гії ЖМ, а також вивчення механізмів впливу жовчних кислот на прогресування запалення та фіброзу печінки. 

Ключові слова: клініка, морфологія, неалкогольний стеатогепатит, коморбідність, патологія жовчного 
міхура, метаболічний синдром. 

 
Вступ. В останні десятиліття проблема неал-

когольного стеатогепатиту (НАСГ) набуває все біль-
шого значення, з кожним роком кількість хворих на це 
захворювання у світі зростає. Встановлено, що однією 
з причин розвитку НАСГ є порушення обміну речовин 
в організмі людини, що виникає при метаболічному 
синдромі. У цьому контексті деякі дослідники вважа-
ють НАСГ одним із компонентів метаболічного син-
дрому. Крім того, зростає кількість таких ускладнень 
як хронічний холецистит (калькульозний і некальку-
льозний), який особливо часто зустрічається у 
пацієнтів із метаболічним синдромом [1].  

Первинний НАСГ є хронічним запальним за-
хворюванням печінки, яке розвивається на фоні неал-
когольної жирової хвороби печінки (НАЖХП) та ха-
рактеризується прогресуючим ураженням гепато-
цитів. 

НАСГ − самостійна нозологічна одиниця, для 
якої характерні підвищення активності ферментів 
печінки в крові та морфологічні зміни в біоптатах 
печінки, подібні до змін при алкогольному гепатиті − 

жирова дистрофія і запальна реакція. Однак хворі з 
НАСГ не вживають алкоголь у кількостях, здатних 
викликати пошкодження печінки [2]. Термін «неалко-
гольний» підкреслює відокремленість цієї нозологіч-
ної одиниці від алкогольної хвороби. Основною при-
чиною розвитку стеатогепатиту вважають підвищений 
вміст у печінці вільних жирних кислот. Хоча НАСГ у 
більшості випадків має доброякісний перебіг і прохо-
дить безсимптомно, у низці випадків розвивається ци-
роз печінки, портальна гіпертензія і печінкова недо-
статність [3]. 

Вперше позначення НАСГ запропоноване Н. 
Ludwig у співавторстві з іншими авторами в 1980 році. 
Фактично воно близьке до стеатозу печінки з ме-
зенхімальною реакцією – терміна, який застосовували 
Н. Thaler, С. Д. Подимова та В. Б. Золотаревський у 
60–70-х роках минулого століття [3]. 

Поширеність НАЖХП становить 25 % у всь-
ому світі і значно вища у пацієнтів з ожирінням і ме-
таболічним синдромом. Захворювання ЖМ також є 
розповсюдженою проблемою, особливо в розвинених 
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країнах. Поєднання цих двох клінічних проявів досить 
поширене, оскільки вони пов’язані з однаковими фак-
торами ризику, як-от: ожиріння, інсулінорезистент-
ність, дисліпідемія. Первинний НАСГ зазвичай вини-
кає внаслідок метаболічних порушень, які призводять 
до збільшення накопичення тригліцеридів у гепатоци-
тах. Важливими етіологічними факторами є ожиріння, 
цукровий діабет 2-го типу, дисліпідемія та гіпер-
тонічна хвороба. Коморбідна патологія ЖМ як холе-
цистит або жовчнокам’яна хвороба може ускладнити 
перебіг НАСГ через додаткове навантаження на 
печінку та зміну метаболізму [4, 5]. 

НАЖХП/НАСГ досліджували і вітчизняні, й 
іноземні науковці. Заслуговують на увагу праці О. 
Хухліна, присвячені етіології, епідеміології, особливо-
стям клінічного перебігу та діагностики НЖХП [6], 
Т. Крючко, яка досліджувала етіопатогенез, діагно-
стику та лікування неалкогольного стеатогепатиту в 
дітей [3] та Ю. Степанова зі співавторами, які вивчали 
клініко-морфологічні особливості стеатозу та фіброзу 
печінки [7]. 

Серед зарубіжних науковців варті уваги праці 
T. Huby, EL. Gautier, які досліджували імуноклітинні 
ознаки неалкогольного стеатогепатиту [8], M. Romero-
Gómez [9], праці колективу авторів на чолі з S. Pouwels 
[10], E. Jennison [11], дослідження яких були зосере-
джені на біохімічних тестах і методах візуалізації, які 
використовуються для діагностики різних стадій 
НАЖХП/НАСГ та виборі сучасних підходів до ліку-
вання. Патогенез і лікування неалкогольного стеатоге-
патиту та його фіброзу досліджували Kuei-Chuan Lee, 
Shi Y., M. Tincopa [12-14]. 

Коморбідна патологія ЖМ є важливим факто-
ром, який обтяжує перебіг первинного НАСГ. Пору-
шення моторики ЖМ та зростання рівня жовчних кис-
лот у крові сприяють посиленню оксидативного 
стресу і хронічного запалення в печінці. Це може при-
зводити до швидшого прогресування фіброзу та підви-
щення ризику розвитку цирозу печінки. Коморбідна 
патологія ЖМ, зокрема хронічний холецистит або 
жовчнокам’яна хвороба, значно ускладнює клінічну 
картину НАСГ і може впливати на його морфологічні 
особливості, а також створювати додаткові діагно-
стичні та терапевтичні труднощі [15]. 

Зростаюча поширеність НАСГ, взаємний 
вплив НАЖХП/НАСГ та патології ЖМ, труднощі у 
лікуванні (потребує комплексного підходу та 
врахування особливостей обох захворювань), недо-
статня вивченість, оскільки механізми взаємодії між 
НАЖХП/НАСГ та патологією ЖМ до кінця не вив-
чені, роблять наше дослідження актуальним. 

Метою дослідження є провести аналіз науко-
вих праць щодо особливостей клінічних та морфо-
логічних змін при НАСГ за наявності коморбідної па-
тології ЖМ. 

Об’єкт і методи дослідження. Проведений 
аналіз сучасних наукових публікацій авторів, які вив-
чають первинний НАСГ. Методи дослідження – істо-
ричний, бібліографічний, порівняння та узагальнення. 

Результати дослідження та їх обговорення. 
Патогенез НАСГ є складним і багатофакторним. Ос-
новними механізмами є інсулінорезистентність (приз-
водить до підвищеного надходження вільних жирних 
кислот у печінку та їх накопичення у вигляді 

тригліцеридів), оксидативний стрес (надлишок жир-
них кислот призводить до утворення активних форм 
кисню, що пошкоджують гепатоцити), запалення (ак-
тивація запальних клітин та вивільнення цитокінів 
сприяють прогресуванню стеатозу в стеатогепатит) та 
порушення мікробіоти кишечника (зміни складу киш-
кової мікрофлори можуть сприяти розвитку запалення 
та інсулінорезистентності) [14]. 

Наявність патології ЖМ може погіршувати 
перебіг НАСГ через порушення відтоку жовчі, 
оскільки холестаз може сприяти накопиченню токсич-
них жовчних кислот у печінці та посиленню запа-
лення; підвищення рівня літохолевої кислоти може ін-
дукувати апоптоз гепатоцитів [15]. 

Основними етіологічними чинниками НАСГ є 
ожиріння, цукровий діабет 2-го типу, інсулінорези-
стентність, дисліпідемія. Ці фактори сприяють ро-
звитку запальних змін у печінці, що призводить до 
прогресування захворювання. 

Першою ознакою, що може свідчити про дану 
патологію, може бути ожиріння, зокрема ожиріння по 
абдомінально-вісцеральному типу. Вісцеральна жи-
рова тканина, на відміну від жирової тканини іншої ло-
калізації, густіше інервована, має більш широку сітку 
капілярів і безпосередньо зв’язана з портальною си-
стемою. Вісцеральні адипоцити містять значну кіль-
кість адренорецепторів, кортикостероїдних та андро-
генних рецепторів і відносно незначну кількість α-2-
адренорецепторів та рецепторів до інсуліну, що й 
спричиняє високу чутливість вісцеральної жирової 
тканини до ліполітичної дії катехоламінів і низьку до 
антиліполітичної дії інсуліну та забезпечує схильність 
до абдомінального ожиріння [16, 17]. Відомо, що 
адипоцити вісцеральної жирової тканини секретують 
вільні жирні кислоти (ВЖК), що потрапляють у пор-
тальну вену печінки. Високі концентрації ВЖК при-
гнічують поглинання інсуліну печінкою, що призво-
дить до гіперінсулінемії та відносної інсулінорези-
стентності, яка поєднується з гіперглікемією та гіпер-
тригліцеридемією. В умовах інсулінорезистентності 
при вісцеральному ожирінні внаслідок зміни актив-
ності ліпопротеїнліпази і печінкової тригліцерідліпази 
прогресують ознаки дисліпідемії, яку при метаболіч-
ному синдромі найповніше характеризує так звана 
ліпідна тріада: поєднання гіпертригліцеридемії, низь-
кого рівня ЛПВЩ і підвищення фракції дрібних щіль-
них частинок ЛПНЩ. Інсулінорезистентність та 
гіперінсулінемія є основними факторами, які призво-
дять до розвитку цукрового діабету 2-го типу, при 
якому в подальшому виникає гіперглікемія, прогресує 
порушення секреції інсуліну β-клітинами і, 
відповідно, посилюється периферична інсулінорези-
стентність. Таким чином, вказані процеси при мета-
болічному синдромі самостійно або опосередковано 
спричинюють патологічний вплив на серцево-судинну 
систему і, зрештою, прискорюють розвиток атероскле-
ротичних судинних захворювань [18, 19]. 

Тривалий час НАСГ розглядався як стан із пе-
реважно доброякісним перебігом. Однак останніми 
роками було встановлено, що приблизно у 27 % 
пацієнтів протягом дев’яти років розвивається фіброз 

печінки, а у 9 % − цироз різного ступеня вираженості. 
За даними триваліших спостережень, прогресування 
фіброзу виявляється у 50% хворих на НАСГ, причому 
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у значної частини випадків процес перебігає без вира-
жених клінічних проявів. НАСГ може виступати як 
морфологічним проявом різних захворювань, так і са-
мостійною нозологічною одиницею [20]. Водночас 
його поліетіологічний характер та відсутність специ-
фічних лабораторних маркерів для диференційної 
діагностики зумовлюють трактування жирової інфіль-
трації печінки як неспецифічної морфологічної 
відповіді на дії різного генезу, подібні за механізмом 
ушкодження. Такі процеси об'єднуються під морфо-
логічним терміном «жирова інфільтрація печінки» [21, 
22]. 

Прогресуванню жирової дегенерації печінки 
сприяє накопиченню жиру в ній або запаленню. 
Пріоритет віддають останньому, оскільки ним обумо-
влена велика частина гістологічних змін, які спо-
стерігаються при прогресуванні НАСГ (від пошкод-
ження мембран із некрозом клітин до активації зірча-
стих клітин перекисними альдегідами до продукції ко-
лагену). При цьому стеатогепатит (СГ) розглядається 
як запальний фактор, який індукує прогресування жи-
рового переродження. Вже на стадії СГ встановлено 
суттєві зміни метаболізму компонентів позаклітин-
ного матриксу: посилення інтенсивності синтезу кола-
гену, глікозаміногліканів, гострофазових білків на 
фоні достовірного зниження інтенсивності процесів 
колагеноліза і біосинтезу глікопротеїнів. Надмірне ко-
лагеноутворення, підвищений синтез цитокінів, що су-
проводжують активність патологічного процесу в 
печінці, стимулюють тромбоцити в системі 
внутрішньопечінкових вен до викиду тромбоцитар-
ного фактора росту-α і трансформуючого фактора ро-
сту-β, що сприяє подальшому розвитку фіброзу. Ін-
декс фіброзу зростає в міру збільшення активності СГ 
[23, 24].  

Сполучення НАСГ із патологією ЖМ, зо-
крема калькульозним та некалькульозним холецисти-
том, створює додаткове навантаження на функціо-
нальний стан печінки, обтяжуючи перебіг захво-
рювання. Це зумовлено взаємопов’язаними пато-
логічними процесами, як-от жовчний застій, запа-
лення, і підсилення метаболічного дисбалансу [25]. 

НАСГ часто перебігає безсимптомно або з 
мінімальними клінічними проявами. Можливі такі 
симптоми як відчуття дискомфорту або важкості у 
правому підребер’ї, втомлюваність та слабкість, 
помірне підвищення активності печінкових ферментів 
(АЛТ, АСТ). 

Наявність коморбідної патології ЖМ може 
маскувати симптоми НАСГ або додавати власні, а 
саме: біль у правому підребер’ї, що іррадіює у праве 
плече або спину (при жовчнокам’яній хворобі), ну-
доту, блювання (при холециститі), порушення трав-
лення [26]. 

Клінічна картина первинного НАСГ може 
змінюватися від легких до важких форм.  

Морфологічні зміни при НАСГ включають 
стеатоз, тобто накопичення жиру у гепатоцитах (мак-
ровезикулярний та мікровезикулярний), балонну дис-
трофію гепатоцитів (збільшення розмірів гепатоцитів 
з просвітленням цитоплазми), запалення (інфільтрація 
печінкової тканини лімфоцитами та іншими запаль-
ними клітинами) та фіброз (відкладення колагену в 
печінці, що може прогресувати до цирозу) [27]. 

При коморбідній патології ЖМ можуть спо-
стерігатися додаткові морфологічні зміни, пов’язані із 
холестазом, як-от холестаз (накопичення жовчі в гепа-
тоцитах і жовчних капілярах) та проліферація 
жовчних протоків. 

Морфологічно НАСГ характеризується жиро-
вою дистрофією гепатоцитів, запальною інфільтра-
цією печінкових часточок і фіброзом [28]. У випадках 
коморбідної патології ЖМ можуть спостерігатися 
зміни в структурі печінки, які ускладнюють діагно-
стику та лікування. Наприклад, хронічний холецистит 
може призвести до порушення відтоку жовчі і подаль-
шого розвитку холестазу, що негативно впливає на 
функцію печінки [29]. 

Основні клініко-морфологічні форми 
НАЖХП наведено у класифікації J. Ludwig [30], згідно 
з якою розрізняють: 

− макровезикулярну жирову хворобу печінки, без 
фіброзу, з мінімальними запальними змінами, для якої 
прогресування не характерне; 

− мікровезикулярну жирову хворобу печінки з 
помірними центролобулярними змішаними запаль-
ними інфільтратами та наявністю у 3-й зоні помірного 
фіброзу, для якої характерне повільне прогресування, 
однак у частині випадків вона може призвести до сте-
атогенного ЦП; 

− підгострий (субфульмінантний) НАСГ, при 
якому спостерігається жирова хвороба печінки 
(частіше за макро-мікровезикулярним типом) із ро-
звитком субмасивних, центрально-центральних мо-
стоподібних некрозів зі змішаними запальними 
інфільтратами. 

Діагностика НАСГ базується на: 
1. Анамнезі та фізикальному обстеженні. 
2. Лабораторних дослідженнях: оцінка активності 

печінкових ферментів, ліпідного профілю, рівня 
глюкози. 

3. Ультразвуковому дослідженні (УЗД) органів че-
ревної порожнини: для виявлення стеатозу 
печінки та патології ЖМ. 

4. Еластографії печінки: для оцінки ступеня 
фіброзу. 

5. Біопсії печінки: є «золотим стандартом» діагно-
стики НАСГ, але використовується не завжди че-
рез інвазивність процедури. 

Функціональний стан печінки у хворих на 
НАСГ без патології ЖМ можна оцінити за допомогою 
лабораторних тестів, які включають визначення рівнів 
трансаміназ (АЛТ, АСТ), білірубіну та альбуміну. За-
звичай спостерігається підвищення рівнів АЛТ і АСТ, 
що свідчить про запалення та ушкодження гепато-
цитів. Оцінка функції печінки також може включати 
неінвазивні методи, зокрема еластографію для оцінки 
фіброзу [31].  

Основними функціональними змінами стану 
печінки є: 

1. Підвищення рівня печінкових ферментів: 
підвищення аланінамінотрансферази (АЛТ) і аспарта-
тамінотрансферази (АСТ) більш виражене порівняно з 
пацієнтами без супутнього холециститу; гама-глу-
тамілтранспептидаза (ГГТП) та лужна фосфатаза (ЛФ) 
також мають підвищені показники, що свідчить про 
порушення жовчовивідної функції. 
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2. Порушення білірубінового обміну: у хворих з 
калькульозним холециститом частіше спостерігається 
підвищення загального і прямого білірубіну, що 
пов’язано з обструкцією жовчовивідних шляхів. 

3. Зниження детоксикаційної функції печінки: 
зростання рівня аміаку та порушення синтезу сечо-
вини можуть свідчити про погіршення детоксика-
ційної функції печінки. 

4. Порушення синтетичної функції: зниження 
рівня альбуміну можливе при тривалому перебігу за-
хворювання з розвитком фіброзу; показники про-
тромбінового часу можуть бути змінені залежно від 
ступеня ураження печінки. 

5. Посилення запальних процесів: хронічне за-
палення ЖМ супроводжується підвищенням рівнів С-
реактивного білка (СРБ), інтерлейкінів і фактора 
некрозу пухлин (ФНП-α), що посилює системний за-
пальний фон і сприяє прогресуванню НАСГ. 

6. Фіброз печінки: наявність патології ЖМ часто 
асоціюється з більш високими стадіями фіброзу через 
додаткові механічні та метаболічні впливи на 
печінкову тканину. 

У разі наявності калькульозного холециститу 
можливим є більш виражене підвищення білірубіну та 
ферментів холестазу через можливу обструкцію. 
Некалькульозний холецистит частіше асоціюється з 
хронічним запальним процесом, що також погіршує 
функціональні показники печінки, хоча ступінь 
холестазу менш виражений [15]. 

Лікування НАСГ включає зміну способу 
життя (зниження ваги, дієта з обмеженням жирів та 
простих вуглеводів, регулярні фізичні навантаження), 
медикаментозну терапію (застосування препаратів, що 
покращують метаболізм, зменшують 
інсулінорезистентність, мають антиоксидантну та 
протизапальну дію) [32].  

Лікування коморбідної патології ЖМ може 
включати консервативну терапію (дієта, спазмолітики, 
жовчогінні препарати), хірургічне лікування 
(холецистектомія (видалення ЖМ) при 
жовчнокам’яній хворобі або холециститі) [33, 34].  

Результати дослідження підкреслюють 
необхідність комплексного підходу до діагностики та 
лікування пацієнтів із НАСГ, що передбачає 
обов’язкову оцінку стану ЖМ. У таких випадках до те-
рапії слід включати препарати, які нормалізують 
жовчоутворення та жовчовиведення, а також антиок-
сиданти для зниження рівня оксидативного стресу. 

Висновки. Коморбідна патологія ЖМ обтя-
жує клінічний перебіг первинного НАСГ, зумовлю-
ючи більш виражені симптоми та лабораторні зміни. 
Морфологічно у таких пацієнтів спостерігається ак-
тивніший запальний процес у печінці, більш вираже-
ний фіброз і некроз гепатоцитів. Для ефективного 
лікування НАСГ за наявності коморбідної патології 
ЖМ необхідний комплексний підхід, що включає ко-
рекцію жовчовивідних порушень і антиоксидантну те-
рапію. 

Рання діагностика та комплексний підхід до 
лікування, що включає зміну способу життя, медика-
ментозну терапію та, за необхідності, хірургічне втру-
чання, є важливими для запобігання прогресуванню 
захворювання та розвитку серйозних ускладнень, як-
от цироз та гепатоцелюлярна карцинома. 

Подальші дослідження повинні бути спрямо-
вані на розробку індивідуалізованих схем терапії 
НАСГ із урахуванням коморбідної патології ЖМ, а та-
кож вивчення механізмів впливу жовчних кислот на 
прогресування запалення та фіброзу печінки. 

Конфлікт інтересів: відсутній. 
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Abstract. The problem of non-alcoholic steato-
hepatitis (NASH) is becoming increasingly significant, 
with the number of patients suffering from this disease 
growing every year worldwide. It has been established that 
one of the causes of the development of non-alcoholic ste-
atohepatitis (NASH) is metabolic dysfunction in the hu-
man body, which manifests in the presence of metabolic 
syndrome. Additionally, the number of complications such 
as chronic cholecystitis (both calculous and non-calcu-
lous) is increasing, particularly among patients with meta-
bolic syndrome. Primary NASH is a chronic inflammatory 
liver disease that develops in the background of non-alco-
holic fatty liver disease (NAFLD) and is characterised by 
progressive hepatocellular damage. 

Comorbid pathology of the gallbladder (GB) is an 
important factor that complicates the course of primary 

NASH. Disorders of GB motility and increased levels of 
bile acids in the blood contribute to increased oxidative 
stress and chronic inflammation in the liver. Comorbid GB 
pathology, such as chronic cholecystitis or gallstone dis-
ease, significantly complicates the clinical picture of 
NASH and can affect its morphological features, as well 
as create additional diagnostic and therapeutic difficulties. 
The main clinical and morphological forms of NAFLD in-
clude: Macrovesicular fatty liver disease without fibrosis, 
with minimal inflammatory changes, for which progres-
sion is not characteristic; Microvesicular fatty liver disease 
with moderate centrilobular mixed inflammatory infil-
trates and the presence of moderate fibrosis, which is char-
acterised by slow progression, although in some cases it 
can lead to steatogenic cirrhosis; Subacute (subfulminant) 
NASH, in which fatty liver disease is observed (more often 
of the macro-microvesicular type) with the development 
of submassive, central-central bridge-like necroses with 
mixed inflammatory infiltrates. 

Morphological changes in NASH include steato-
sis, which is the accumulation of fat in hepatocytes (both 
macrovesicular and microvesicular), ballooning degenera-
tion of hepatocytes (enlargement of hepatocytes with cy-
toplasmic clearing), inflammation (infiltration of liver tis-
sue by lymphocytes and other inflammatory cells), and fi-
brosis (collagen deposition in the liver, which can progress 
to cirrhosis). In the presence of comorbid gallbladder pa-
thology, additional morphological changes associated with 
cholestasis may be observed: accumulation of bile in 
hepatocytes and bile capillaries, and proliferation of bile 
ducts. Such patients have a more active inflammatory pro-
cess in the liver, more severe fibrosis and necrosis of 
hepatocytes. Effective treatment of NASH in the presence 
of comorbid GB pathology requires a comprehensive ap-
proach, including the correction of bile duct disorders and 
antioxidant therapy. Early diagnosis and an integrated 
treatment strategy, including lifestyle changes, medication 
therapy, and, if necessary, surgical intervention, are crucial 
for preventing the progression of the disease and the de-
velopment of serious complications such as cirrhosis and 
hepatocellular carcinoma. Further research should focus 
on developing individualized therapy regimens for NASH 
considering comorbid gallbladder pathology, as well as 
studying the mechanisms of bile acids’ effect on the pro-
gression of inflammation and liver fibrosis. 

Keywords: clinic, morphology, non-alcoholic 
steatohepatitis, comorbidity, gallbladder pathology, meta-
bolic syndrome. 
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Abstract The article presents a family case of HAE with serine endopeptidase C1 inhibitor deficiency in a 
mother and son. Hereditary angioedema (HAE) is a hereditary disease caused by a defect in the SERPING1 gene (Serpin 
Peptidase Inhibitor, Clade G (C1 Inhibitor). Changes in this gene lead to pathological functionality or deficiency in the 
synthesis of the of the protein C1 esterase inhibitor. The function of the C1 Inhibitor protein is to create a proteolytic 
inactive stoichiometric complex with C1r or C1s proteases, which activates complement, blood coagulation, fibrinolysis, 
and kinin production. The disease is manifested by the rapid formation of swellings in various places of the body. Ac-
cording to Mansour Ali and colleagues, among pediatric patients, over 50% of cases manifest before the age of 10, and 
biochemical diagnosis is advisable from the age of 1 year. In the family history, 37-year-old woman has a syndrome of 
abdominal ischemia with attacks of acute pain syndrome, attacks of angioedema with repeated urgent parenteral applica-
tions of antihistamines and corticosteroids. She was referred for an examination to the faculty clinic for recurrent cases 
of Quincke's edema, where C1INH deficiency was detected in her blood. She confirmed 
NM_000062.3:p.496_497insGACA; p.Asn166Argfs*92 heterozygous sequence change during molecular genetic re-
search of DNA, by the method of Sanger sequencing in the SERPING1 gene. Mother's family history is complicated: her 
grandmother died at the age of 50 due to acute respiratory failure due to Quincke's syndrome, mother's sister died at the 
age of 32 from a similar condition as her mother. During the immunological examination, a C1INH deficiency was de-
tected in the mother, and during molecular genetic research, DNA analysis, using the Sanger sequencing method in the 
SERPING1 gene, confirmed a heterozygous sequence change. In the 7 year old son examination revealed a low concen-
tration of complement C3 and C4, and extremely low serum concentration of C1INH, other results of serum immuno-
globulins IgG, IgA, IgM, C-reactive protein were normal, celiac disease and autoimmune thyropathy were excluded. His 
genetic examination revealed a heterozygous sequence change in the SERPING1 gene. The variant identified was not 
previously described in association with HAE at position 257. In addition to the above changes, the subject also had the 
variant NM_000062.3:с.468СТ:p.Ala165 with a population share of less than 1%. Summarizing the results of laboratory 
examinations and the conclusions of narrow-profile specialists, the patient has a confirmed diagnosis of hereditary angi-
oedema with C1 inhibitor deficiency, according to ICD-10 D841 defect of the complement system. The family was given 
the drug Berinert for emergency parenteral treatment in case of boy's first attack, the district pediatrician and the doctors 
of the children's department were informed about the dosage of the drug and the course of treatment. The treatment plan 
consists of parenteral administration of human C1 inhibitor made from donor plasma at a dose of 20 IU/kg at a rate of 4 
ml/min. Conclusions. Early diagnosis of HAE-C1-INH should be performed in all children aged 1 year and older if their 
parents have recurrent attacks of angioedema. Timely and repeated application of C1 inhibitor concentrate in patients 
with confirmed NEA-C1-INH allows to prevent severe attacks of laryngeal angioedema and to prevent fatal cases. 

Keywords: hereditary angioedema, C1 inhibitor deficiency, C1-INH, serpin peptidase inhibitor, serine/cysteine 
proteinase inhibitor clade G member 1, family angioedema, pediatric angioedema. 
 

Introduction. Hereditary angioedema (HAE) is a 
hereditary disease caused by a defect in the SERPING1 
gene (Serpin Peptidase Inhibitor, Clade G (C1 Inhibitor). 
Changes in this gene lead to pathological functionality or 
deficiency in the synthesis of the of the protein C1 esterase 
inhibitor. 

The aim of the study. Clinical and genetic anal-
ysis of two cases of hereditary angioedema in one family. 

Object and research methods. Determination of 
clinical symptoms, blood test results, anamnestic data in 
mother and son with hereditary angioedema was object re-
search. Methods of study was examination of molecular 
genetic change of DNA, by the method of Sanger sequenc-
ing in the SERPING1 gene. 

The function of the C1 Inhibitor protein is to cre-
ate a proteolytic inactive stoichiometric complex with C1r 
or C1s proteases, which activates complement, blood 

coagulation, fibrinolysis, and kinin production [1]. The 
disease is manifested by the rapid formation of swellings 
in various places of the body. According to Mansour Ali 
and colleagues, among pediatric patients, over 50 % of 
cases manifest before the age of 10, and biochemical diag-
nosis is advisable from the age of 1 year [2, 3]. 

Treatment for HAE-С1-INH patients involves the 
subcutaneous application with С1INH, to prevent repeated 
attacks of angioedema [4]. In the study of Donald Levy 
and colleagues, in children undergoing prophylactic treat-
ment, 50 % reduction in the number of attacks was ob-
served compared to the pre-study period [5]. Accordingly, 
in the examined children, there was 1 attack every 4 weeks, 
and in 4 children, one attack per year (1 child remained 
asymptomatic).  

Clinical case. From March 2023 7 years old boy 
is under the supervision of a pediatrician in the Czech 
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Republic. He is from Ukraine, moved to the Czech Repub-
lic due to the war in Ukraine. His mother, 37 years old 
woman is observed with the syndrome of abdominal ische-
mia and repeated attacks of acute pain syndrome in the ab-
domen, Quincke's edema with repeated urgent parenteral 
applications of antihistamines and corticosteroids. Boys’ 
maternal grandmother died at the age of 50 due to acute 
respiratory failure caused by the swelling of the larynx. At 
the age of 32 mother's sister died of a similar condition as 
her mother. Boy’s father has vitiligo without treatment. A 
brother from the first marriage of his mother is healthy. 
Perinatal history is without peculiarities, suspicion of cin-
namon food allergy in the form of urticaria is negative. The 
social anamnesis is satisfactory. The boy attends extra 

lessons in mathematics and English. The vaccination 
schedule was disrupted, so in the Czech Republic revac-
cination with combination vaccines was administrated, as 
well as tuberculosis vaccination. The post-vaccination 
course was without complications. Anthropometric values 
of height and weight correspond to the average percentile 
data according to his age. Mother was referred for an ex-
amination to the faculty clinic for recurrent cases of 
Quincke's edema, where C1INH deficiency was detected 
in her blood. She confirmed 
NM_000062.3:p.496_497insGACA;p.Asn166Argfs*92 
heterozygous sequence change during molecular genetic 
research of DNA, by the method of Sanger sequencing in 
the SERPING1 gene (Table 1).  

 

Table 1 
Results of a molecular genetic examination by Sanger sequencing in mothers SERPING1 gene (genetic labora-

tory Centrum cardiovascular a transplant surgery, Masaryk University, data provided by Prof. MUDr. Tomash 

Freiberger, Ph.Dr., Mgr. Viktor Bily) 

GENE 
SERPING1 

Reference se-
quence 

Variant cDNA Protein State 

NM_000062.3 c.496_497insGACA  p.Asn166Argfs*92 Heterozygous  

NM_000062.3 c.468C>T p.Ala165= Heterozygous   

NM_000062.3 c.1029+260G>A Not confirmed Heterozygous  
 

Laboratory blood examination of boy detected a 
low concentration of complement C3 - 0.79 g/l and C4 - 
0.07 g/l, extremely low C1INH - 0.081 g/l, other results of 
serum immunoglobulins IgG, IgA, IgM, C-reactive protein 
were normal, celiac disease and autoimmune thyropathy 
were not confirmed.  

Genetic examination confirmed the heterozygous 
sequence change NM_000062.3:c.496_497insGACA; 
p.Asn166Argfs*92 in the SERPING1 gene in boys’ mate-
rial. From the genetic conclusion in the proband mother’s 
son, there is an insertion of 4 nucleotides in exon 3, which 
leads to a frame shift in the region of the 166th amino acid 
position of the C1 inhibitor gene and the formation of a 
stop codon. This probably leads to degradation of mRNA 
or premature termination of C1 inhibitor synthesis with 
subsequent formation of a truncated protein. The variant 
identified was not previously described in association with 
HAE at position 257. In addition to the above changes, the 
subject also had the variant NM_000062.3:с.468СТ: 
p.Ala165 with a population share of less than 1%. Patients 
gave their consent to the examination and were informed 
of the results of the genetic study.  

Summarizing the results of laboratory examina-
tions and the conclusions of narrow-profile specialists, the 
patient has a confirmed diagnosis of hereditary angi-
oedema with C1 inhibitor deficiency, according to ICD-10 
D841 defect of the complement system. The family was 
given the drug Berinert for emergency parenteral treatment 
in case of boys first attack, the district pediatrician and the 
doctors of the children's department were informed about 
the dosage of the drug and the course of treatment. Mother 
currently receives regular scheduled applications of the 
drug 2 times a month in order to prevent HAE attacks. 

Research results and their discussion. Clinical 
signs of HAE may include, as in the case of mother, attacks 
of abdominal pain, similar to symptoms of acute ab-
dominal pathology, ischemic abdominal pain, or attacks of 
obstruction of the upper respiratory tract, similar to 
Quincke's edema. Frequent manifestations are swelling of 

the skin of the face, lips, swelling in the genital area, limbs, 
which are preceded by subjective sensations of paresthe-
sia, pain and impaired functionality of the limb, which 
were not present in our case. The riskiest attacks of HAE-
INH-C1 are swellings in the larynx with manifestations of 
airway obstruction and acute asphyxia, which leads to 
acute asphyxia and potential lethality. In the book by 
Sobotkova and her colleagues in undiagnosed cases of 
HAE-C1-INH, the mortality is 31.4 %, in contrast to 
1.33 % in patients with an established diagnosis [5]. 

The diagnosis of the disease is based on the deter-
mination of the concentration of serum C1-esterase inhib-
itor, the level of which is about 0.25 g/l, as well as the val-
ues of complement C4 and C3, and the exclusion of aller-
gic and non-allergic edema by testing: IgE, ECP.EMA, 
ATRG, IgA, IgG, IgM [6, 7] 

Treatment of the patient involves regular dispen-
sary supervision by a pediatrician, and in the case of acute 
edematous syndrome, the application of the human C1 in-
hibitor drug by an emergency physician. An important fea-
ture of the disease is the lack of effect from the application 
of drugs of the antihistamine and corticosteroid groups. 
The treatment plan consists of parenteral administration of 
human C1 inhibitor made from donor plasma at a dose of 
20 IU/kg at a rate of 4 ml/min, when there is no drug, we 
give intravenous infusion therapy of donor blood plasma 
at a dose of 10 ml/kg [7-9]. It is available in Europe 
Icatibant acetate 30 mg dosage from 10 mg to 30 mg ac-
cording to the weight of the patient, Conestatum alfa for 
children dosage 50U/kg, human c1-esterase inhibitor in 
dosage 500IU, 2000 IU a 3000 IU according to the age of 
the child, kallikrein inhibitor and antagonist bradykinin re-
ceptors – Icatibant acetate [9], during the same time, treat-
ment has evolved from intravenous to subcutaneous and 
the future will be a focus on oral therapy [10]. 

Conclusion. Early diagnosis of HAE-C1-INH 
should be performed in all children from 1 year of age and 
older if their parents have recurrent attacks of angioedema. 
Timely and repeated application of C1 inhibitor 
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concentrate in patients with confirmed NEA-C1-INH al-
lows to prevent severe attacks of laryngeal angioedema 
and to prevent fatal cases. 
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Резюме. У статті представлено два сімейні ви-

падки спадкового ангіоедему з дефіцитом інгібітора 
серинової ендопептидази С1 у матері та сина. У сімей-
ному анамнезі 37-річна пацієнтка, мама 7-річного 
сина, має синдром абдомінальної ішемії з нападами го-
строго абдомінального больового синдрому та прояви 
ангіоневротичного набряку з необхідністю купіру-
вання парентеральними антигістамінними та кортико-
їдними препаратами. Сімейний анамнез матері ускла-
днений: бабуся померла у віці 50 років унаслідок гос-
трої дихальної недостатності на тлі синдрому Квінке, 
сестра матері померла у віці 32 років від такого ж 
стану. Під час обстеження у матері виявлено дефіцит 
C1INH, а під час молекулярно-генетичного ообсте-
ження підтверджено зміну в гені SERPING1. У сина 
вказаної пацієнтки виявлено низьку концентрацію 
комплементу C3 і C4, надзвичайно низьку концентра-
цію C1INH у сироватці крові. Після проведеного гене-
тичного дослідження у хлопчика виявлено вбудову-
вання 4 нуклеотидів і 3 екзон, що призводить до зсуву 
рамки в області 166-ї амінокислотної позиції гена інгі-
бітора С1 і утворення стоп-кодону. Це, ймовірно, при-
зводить до деградації мРНК або до передчасного при-
пинення синтезу інгібітора С1 з подальшим утворен-
ням вкороченої структури білка. Варіант, який виявле-
ний, не був описаний у той час у зв’язку зі спадковим 
ангіоневротичним набряком (HAE) у позиції 257. Ок-
рім вище вказаних змін у хворого виявлено також ва-
ріант NM_000062.3:с.468СТ:p.Ala165 із популяційною 
часткою менше 1 %. Пацієнти надали згоду на прове-
дення обстеження та ознайомлені із результатами дос-
лідження. Підсумовуючи вище отримані результати 
лабораторних обстежень та висновків вузькопрофіль-
них спеціалістів, пацієнт має підтверджений діагноз 
спадкового ангіоневротичного набряку з дефіцитом 
інгібітора С1, згідно МКХ-10 код D841 дефект сис-
теми комплементу. Генетичне обстеження хлопчина 
підтвердило гетерозиготну зміну послідовності гена 
SERPING1. Рання діагностика HAE-C1-INH повинна 
проводитися в усіх дітей віком від 1 року, якщо у ба-
тьків повторюються напади ангіоневротичного на-
бряку. Своєчасне та повторне застосування концент-
рату інгібітора C1 у пацієнтів із підтвердженим HEA-
C1-INH дозволяє запобігти важким нападам ангіонев-
ротичного набряку гортані та попередити летальні ви-
падки. 

Ключові слова: сімейний ангіоневротичний 
набряк, гередитарна ангіоедема, дефіцит білка С1 інгі-
бітора, C1-INH, інгібітор серпін пептидази, інгібітор 
серин/цистеїнової протеази, агніоневротичний набряк 
у педіатрії.  
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