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Резюме. У роботі встановлено перева-
ги застосування модифікованої техніки лапа-
роскопічної преперитонеальної алогерніоплас-
тики без фіксації сітки в передочеревинному 
просторі з реконструкцією дефекту очеревин-
ної кишені методом електрозварювання. Вияв-
лено скорочення тривалості оперативного 
втручання, терміну перебування в стаціонарі 
та періоду відновлення зі зменшенням необ-
хідності введення анальгетиків у післяопера-
ційному періоді порівняно з відкритою пах-
винною алогерніопластикою за Ліхтенштей-
ном. Високочастотне зварювання країв очере-
вини в експерименті визначено безпечним та 
надійним методом закриття преперитонеаль-
ного простору. 

Ключові слова: пахвинна грижа, ало-
герніопластика, преперитонеальний простір, 
електрозварювання. 

Вступ. Шляхи вдосконалення технік 
оперативних втручань на сьогодні спрямовані 
не тільки на безпосереднє лікування захворю-
вання, але і на покращення якості життя паці-
єнтів та підвищення безпечності хірургічних 
інтервенцій. Зокрема, успішне виконання пах-
винної герніопластики, як однієї з найпошире-
ніших операцій, згідно з останніми тенденція-
ми у світовій клінічній практиці полягає у ни-
зькому рівні періопераційних ускладнень, по-
передженні розвитку рецидиву грижі, а також 
– забезпеченні задовільної якості життя та 
комфорту пацієнтів у віддаленому періоді. 
Враховуючи різноманіття підходів до хірургі-
чного лікування пахвинних гриж, незважаючи 
на велику кількість доступних матеріалів та 
технічних можливостей, їх активне вдоскона-
лення, а також постійну розробку нового тех-
нологічного забезпечення, на сьогоднішній 
день, відсоток рецидивів після пахвинних гер-
ніопластик становить менше 2%, однак у краї-

нах Євросоюзу кожного року діагностується 
40,000-80,000 випадків післяопераційного пах-
винного болю, що веде до обмеження фізичної 
та соціальної активності, порушення сну, зни-
ження працездатності та психологічного дис-
тресу [3]. Він може бути наслідком дії різних 
факторів, зокрема прямим пошкодженням нер-
ва через контакт із сіткою або защемлення 
швами, скобками, такерами, а також через 
згортання та деформацію сітки або наявність 
мешоми. Неадекватне вправлення грижі при 
операції, пропущена ліпома також можуть 
спричиняти хронічний больовий синдром в 
пахвинній ділянці [6]. Для забезпечення найо-
птимальніших хірургічних результатів з най-
вищою якістю життя пацієнтів у ранньому та 
віддаленому періодах після герніопластики 
необхідно застосовувати найменш травмуючі і, 
водночас, надійні з точки зору попередження 
ускладнень та рецидивів матеріали. Мініінва-
зивні техніки, зокрема ендо- та лапароскопічні, 
при грижах не забезпечують меншу загальну 
стресову відповідь організму на хірургічне 
пошкодження тканин, але і сприяють знижен-
ню ризику орхітів та тестикулярної атрофії, 
відсотку післяопераційного хронічного больо-
вого синдрому та скороченню терміну віднов-
лення [4]. 

Хоча, при виборі синтетичного протезу 
в більшості випадків надають перевагу легким 
сіткам з великими порами та мінімальною 
площею поверхні, саме спосіб імплантації сіт-
ки, а не матеріал, відіграє важливішу роль з 
огляду на результати герніопластики. Якщо 
протез занадто малий або фіксується з натя-
гом, можуть розвинутись ускладнення незале-
жно від матеріалу. Правильна технологія ало-
протезування в герніопластиці є основним 
прогностичним фактором стосовно хірургіч-
них та функціональних результатів операції. 
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При лапароскопічній трансабдомінальній пре-
перитонеальній пахвинній алогерніопластиці 
(ТАРР), за даними багатоцентрових дослі-
джень, немає необхідності у фіксації протезу в 
передочеревинному просторі з найбільшим 
ступенем доказовості для гриж типу L1,2 та М 
I,II за класифікацією EHS [4]. У мультиваріан-
тному аналізі 11230 випадків з реєстру гриж 
Herniamed виявлено, що фіксація сітки не 
впливає на рівень рецидиву, що справедливо і 
для гриж великих розмірів > 3 см за ЕНS. Єди-
ним фактором, що незалежно впливав на віро-
гідність рецидиву у дослідженні, була локалі-
зація грижового дефекту (медіальна) [7]. 

Операція ТАРР передбачає створення 
«перитонеальної кишені» для обробки грижо-
вого мішка та дисекцію преперитонеального 
простору для імплантації сітчастого протезу. 
Існує ряд методів реконструкції дефекту оче-
ревини, включаючи лігатурний, використання 
такерів та степлерів. Деякі дані свідчать, що 
шовне закриття очеревини при лапароскопіч-
ній герніорафії має переваги над такерним або 
степлерним та не зумовлює зростання рівнів 
рецидивів та ускладнень [5, 8]. Khajanchee et 
al. було помічено, що при закритті очеревини 
безперервним швом спостерігалась менша 
частота тонкокишкової обструкції (0,8-0,1%) 
внаслідок герніації кишки через отвір очере-
вини, однак статистичного аналізу результатів 
виконано не було. Окрім того, у дослідженні 
Khajanchee et al. відмічалось зниження кілько-
сті скарг на персистуючий пахвинний біль при 
застосуванні безстеплерної техніки як для фік-
сації сітки, так і для реконструкції очеревини 
[8]. В описовому дослідженні 32 пацієнтів, 
яким виконали ТАРР із зашиванням перитоне-
альної кишені, Ayiomamitis et al. відмічав мі-
німальний рівень болю одразу після втручан-
ня, відсутність рецидивів та зникнення будь-
яких симптомів дискомфорту у віддаленому 
періоді у 98% при середній тривалості спосте-
реження 12,4 місяців [1]. Узагальнюючи, мож-
на сказати, що фіксація сітки або закриття 
очеревини без степлерів або такерів дозволяє 
зменшити асоційований із втручанням біль. У 
дослідженнях Rosset al., Oguz et al. способи 
закриття перитонеальної кишені порівнюва-
лись за безпечністю, тривалістю процедури, 
післяопераційним больовим синдромом. У 
групі, в якій застосовувались такери, була від-
мічена менша тривалість реконструкції (p < 
0,001). Двофакторний дисперсійний аналіз 
показав, що кількість такерів (один або два) 
значимо не впливали на вираженість післяопе-
раційного болю. За шкалою VAS пацієнти, 
яким виконували відновлення очеревини шва-
ми, відмічали меншу інтенсивність больових 

відчуттів, аніж у групі застосування такерів. 
Протягом періоду спостереження тривалістю 
21 місяць жодного випадку рецидиву не вияв-
лено. Однак, при лігатурній реконструкції 
очеревини через 2 тижні після операції відмі-
чалось менш виражене обмеження рухової 
активності, ніж при використанні такерів або 
степлерів [8, 10].  

Так як єдиного алгоритму закриття 
преперитонеального простору не розроблено, 
існує необхідність пошуку найоптимальнішого 
методу, що дозволяє скоротити час операції, 
попередити рецидив та не відобразитися нега-
тивно на якості життя пацієнта. 

Мета. Покращити безпосередні та від-
далені результати лікування хворих на пах-
винні грижі шляхом застосування реконструк-
ції очеревини при ТАРР методом високочасто-
тного електрозварювання. 

Матеріали і методи. У ретроспективне 
клінічне дослідження були включені 104 хво-
рих (чоловіків - 60, жінок - 44) після комплек-
сного обстеження віком від 18 до 88 р. (серед-
ній вік склав 46±2,1 років) з первинними уні-
латеральними пахвинними грижами, які пере-
бували на лікуванні у ІІ хірургічному відді-
ленні КМКЛ №8 та КЗ “Ірпінська міська ліка-
рня” протягом 2010-2016 рр. Період спостере-
ження складав 1 рік. Серед хворих, включених 
у дослідження, 58 була виконана лапароскопі-
чна тотально преперитонеальна герніопласти-
ка, а 46 проведена пластика пахвинного каналу 
за методом Lichtenstein. Аналіз потужності 
дослідження показав достатній обсяг вибірки 
для кожної групи для отримання достовірних 
результатів. 

Критеріями включення в дослідження 
були вік понад 18 р., інформована згода паціє-
нта. Із дослідження виключались пацієнти з 
ІМТ більше 35 кг/м2, рецидивними, білатера-
льними, защемленими грижами, декомпенсо-
ваною серцево-судинною, дихальною, нирко-
вою або печінковою недостатністю. 

У 30 (28,8 %) були виявлені супутні за-
хворювання: коксартроз (6,73%), сечокам’яна 
хвороба (3,85%), цукровий діабет 2 типу, ком-
пенсований (3,85%), ішемічна хвороба серця 
(7,69%), хронічний аднексит (4,81%), варикоз-
на хвороба нижніх кінцівок (1,92%). Зазначені 
супутні захворювання не були протипоказан-
нями до проведення оперативного втручання, а 
лише мали значення у підготовці до операції 
та в тактиці знеболення. 

Грижі класифікували згідно з рекомен-
даціями Європейської асоціації герніології 
(EHS 2007) та за інтраопераційною класифіка-
цією типів гриж за L.M. Nyhus (1993р.). 
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Досліджувані групи були репрезента-
тивними за віком, ІМТ та характером трудової 
діяльності. Застосування модифікованої анес-
тезіологічної тактики полягало у місцевому 
знеболенні троакарних ран, термінальній анес-
тезії очеревини пахвинної ділянки.  

Перед імплантацією сітки проводилась 
широка диссекція преперитонеального прос-
тору із гідропрепаруванням очеревини. Усім 
пацієнтам з метою стандартизації виконува-
лась пахвинна герніопластика імплантами Bard 
3D Max Mesh, які є легкими сітками з велики-
ми порами. Ключовою особливістю протезів 
3D max для пахвинних гриж є наявність у них 
пам’яті форми, яка конгруентно співпадає з 
анатомічною формою пахвинної ділянки, що 
дозволяє провести операцію навіть без фіксації 
протезу й уникнути пов’язаних з цим кровотеч 
та післяопераційних невралгій, м’якість мате-
ріалу забезпечує особливий комфорт у післяо-
пераційному періоді. Наявність по всьому кон-
туру імпланта щільного поліпропіленового 
каркасу забезпечує його розправлення одразу 
після введення в черевну порожнину. 

Дефект очеревини після встановлення 
імпланта реконструювався методом електроз-
варювання (апарат ЕК-300М1, що працює на 
частоті 66 кГц з потужністю, яка контролюєть-
ся від нуля до 300 Вт; інструмент – LigaSure™, 
Medtronic). 

З метою зменшення післяопераційного 
больового синдрому троакарного характеру на 
фінальному етапі операції довенно вводять 
нестероїдні протизапальні засоби класу декс-
кетопрофену 100 мг (препарат Дексалгін®), в 
післяопераційному періоді призначають Де-
ксалгін® в таблетованій формі 25 мг кожні 8 
годин. 

Профілактику тромбоемболічних 
ускладнень проводили рутинно всім хворим 
відповідно до наказу МОЗ України № 329 від 
15.06.2007 року (Клінічний протокол: Профі-
лактика тромботичних ускладнень в хірургії, 
ортопедії і травматології, акушерстві та гіне-
кології) низькомолекулярними гепаринами    
2-ої генерації – беміпарин (Цибор®), дозуван-
ня якого визначалося ступенем ризику, бальна 
оцінка якого проводилася перед оперативним 
втручанням. 

Експериментальний розділ роботи 
включає експеримент на 12 кролях лінії 
«Українська шиншила» масою 1,95-3,75 кг 
(середня маса 2,30±0,52). Експериментальна 
робота виконувалась відповідно до норматив-
них документів щодо проведення досліджень 
із лабораторними тваринами: «Правила прове-
дення робіт із використанням експерименталь-
них тварин» (Страсбург, 1997 р.), Конвенції 

Ради Європи про охорону хребетних тварин, 
які використовуються в експериментах та ін-
ших наукових цілях від 18.03.1986, Директиви 
ЄС № 609 від 24.11.1986 р., «Загальних етич-
них правил експериментів на тваринах, за-
тверджених І національним конгресом по біое-
тиці» (Київ, 2001). Кожній тварині, яку вклю-
чили в дослідження, відповідно до завдань 
роботи виконувалось розрізання очеревини в 3 
місцях з обох сторін та реконструкція дефекту 
на одній стороні методом зварювання, а на 
другій – зшиванням синтетичним шовним ма-
теріалом. На 14 добу на 31 тварини виводи-
лись з експерименту шляхом девіталізації та 
проводився забір зразків для морфологічного 
дослідження. 

Результатидослідження та обгово-
рення. За класифікацією EHS спостерігався 
наступний розподіл пахвинних гриж у пацієн-
тів, включених у дослідження: L0 – 0, L1-3 
(2,9%), L2-39 (27,86%), L3-3 (2,9%); M0 – 0, 
M1-3 (2,9%), M2-51 (49,04%), M3-5 (14,4%). 

Відмічалась достовірна різниця за се-
редньою тривалістю перебування в стаціонарі 
та терміном повернення до професійної діяль-
ності при порівнянні середніх даних, отрима-
них при дисперсійному аналізі, за допомогою 
F-критерію. Спостерігалось скорочення термі-
ну перебування пацієнта в стаціонарі в 4,2 рази 
та періоду відновлення здатності виконувати 
професійні обов’язки в 3,4 рази при застосу-
ванні нового хірургічного методу. 

За даними нескорегованих аналізів, 
значущої різниці у рівнях післяопераційних 
ускладнень (3,85 та 5,77%; p=0,036) та повтор-
них операцій через ускладнення (0 та 0,96%; 
p=0,023) не виявлено. Відзначалась суттєва 
різниця у показниках болю у спокої (3,19 та 
6,38%; p<0,001), болю при навантаженні (7,44 
та 11,28 %; p<0,001), рівнях рецидивів (0 проти 
3,85%; p<0,001). Cox-регресійний аналіз ризи-
ку розвитку кровотечі показав, що виникнення 
цього ускладнення зумовлюється тривалим 
прийомом антикоагулянтів (варфарину, син-
кумару) та антиагрегантів (аспірин-вмісні пре-
парати) з приводу супутніх захворювань 
(р<0,001). У мультиваріантному аналізі визна-
чено, що вид оперативного втручання (опера-
ція Ліхтенштейна проти запропонованого хі-
рургічного методу) є незалежним фактором 
ризику розвитку рецидиву пахвинної грижі 
(ВР – 1,775, 95% ДІ – 0,549 – 2,093) та хроніч-
ного пахвинного болю (ВР – 1,420, 95% ДІ –
1,335 – 1,596). Високий ІМТ та медіальне роз-
міщення грижі за EHS класифікацією також 
виявились серед основних факторів ризику 
розвитку рецидиву. Відсутність фіксації сітки 
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3D Bard™ в жодному з випадків не призвела 
до її міграції та рецидиву грижі. 

При застосуванні безфіксаційної ім-
плантації анатомічно конформованого сітчас-
того протезу в преперитонеальний простір та 
способу безлігатурного закриття дефекту парі-
єтальної очеревини шляхом високочастотного 
зварювання виявлено зменшення необхідності 
в анальгетиках у ранньому післяопераційному 
періоді (р˂0,001) та зниження ризику розвитку 
тривалої інгвінодинії (р˂0,001). 

Розмір грижового дефекту найсуттєві-
ше впливав на виникнення болю в спокої. Па-
цієнти старшого віку з меншою ІМТ та з біль-
шими дефектами найрідше скаржились на інг-
вінодинію. Аналогічні фактори виявились не-
залежними предикторами і болю при наванта-
женні. Окрім цього, використання техніки за 
Ліхтенштейном сприяло частішому виникнен-
ню болю при фізичному навантаженні. Після 
виконання операції за запропонованим мето-
дом у ряду пацієнтів зникла диспареунія, яка 
спостерігалась до операції через пахвинний 
біль. Через меншу травматизацію тканин при 
лапароскопічній герніопластиці відмічалось 
більш раннє відновлення працездатності, ніж 
при відкритій операції. 

У експериментальних тварин запальна 
реакція навколо шва очеревини при обох ме-
тодах не зумовлювала статично достовірне 
зростання ризику злукоутворення (р˃0,05), а 
зменшення кількості живих мезотеліоцитів не 
підвищувало вираженість запальної реакції 
(р˂0,001). У зразках зі зварюванням спостері-
галась менша кількість живих мезотеліоцитів, 
але стосовно ступеня фіброзування лінії 
з’єднання країв спостерігалась статистично 
значуща різниця з вищою інтенсивністю кола-
геноутворення при зварювальному шві на 24% 
(р˂0,001), аніж при лігатурному, що забезпе-
чувало більшу міцність тканини. Таким чином, 
було встановлено допустимість застосування 
методу біологічного зварювання тканин при 
закритті дефекту очеревини з огляду на його 
надійність, ефективність та безпечність. 

Висновки. 1. Модифікована лапарос-
копічна преперитонеальна алогерніопластика 
для первинних унілатеральних пахвинних, яка 
включає знеболення троакарних ран, терміна-
льну анестезію очеревини та діафрагми, гідро-
препарування очеревини для дисекції препе-
ритонеального простору, встановлення анато-
мічно конформованого сітчатого протезу без 
фіксації та реконструкцію дефекту очеревини 

методом електрозварювання є ефективною та 
надійною з огляду на рівень періопераційних 
ускладнень, якість життя пацієнтів у найближ-
чому та віддаленому після операції періодах та 
ризик розвитку рецидиву. 

2. Макроскопічні та морфологічні змі-
ни очеревини у пацієнтів при застосуванні 
методу електрозварювання в різні періоди піс-
ля втручання потребують подальшого вивчен-
ня. 

Подальші дослідження будуть спрямо-
вані на здійснення порівняльної оцінки ефек-
тивності лікування первинних пахвинних гриж 
при використанні різних варіантів лапароско-
пічних операцій. 
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Резюме. В работе установлено пре-
имущества применения модифицированной 
техники лапароскопической преперитонеаль-
ной аллогерниопластики без фиксации сетки в 
предбрюшинном пространстве с реконструк-
цией дефекта брюшинного кармана методом 
электросварки. Выявлено сокращение продол-
жительности оперативного вмешательства, 
срока пребывания в стационаре и периода вос-
становления с уменьшением необходимости 
введения анальгетиков в послеоперационном 
периоде по сравнению с открытой паховой 
аллогерниопластикой по Лихтенштейну. Вы-
сокочастотная сварка краев брюшины в экспе-
рименте определена как безопасный и надеж-

ный метод закрытия преперитонеального про-
странства. 

Ключевые слова: паховая грыжа, ал-
логерниопластика, преперитонеальное про-
странство, электросваривание. 
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Abstract. The article has established 
benefits of modified laparoscopic techniques of 
preperitoneal alohernioplasty without fixation to 
the preperitoneal space with the reconstruction of 
the preperitoneal flap defect with welding 
technology. Reduction of surgery duration, length 
of hospital stay and recovery period with a 
decrease in the need of analgesic administration in 
the postoperative period compared with open 
inguinal Lichtenstein alohernioplasty was 
demonstrated. High-frequency welding of the 
peritoneum edges determined to be safe and a 
reliable method of preperitoneal space closure in 
experiment. 

Introduction. The ways of surgery 
technique improvement aim at optimizing both 
short-term outcomes and quality of life of the 
patients considering the safety of surgical 
interventions. In particular, the successful 
implementation of inguinal hernioplasty as one of 
the most common operations, according to the 
latest trends in the world clinical practice includes 
low rate of perioperative complications, 
prevention of hernia recurrence, and satisfactory 
quality of life and comfort of patients in the long-
lasting period. To ensure the best surgical results 
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in early and late period after hernioplasty the least 
traumatic and at the same time reliable in terms of 
complications and recurrence prevention materials 
and techniques should be used. 

A minimally invasive TAPP procedure is 
widely performed for inguinal hernia repair and 
involves creation of preperitoneal flap for 
handling the hernial bag and dissection of 
preperitoneal space with following implantation. 
There are several methods of peritoneum defect 
reconstruction including ligation, use of tackers 
and staplers. Since no unique algorithm for 
preperitoneal space closure has been developed 
yet, there is a need to search for the most optimal 
method that would allow reducing the operation 
time, preventing the recurrence, not affecting the 
quality of life. 

Materials and methods. In a 
retrospective clinical study, 104 patients (men - 
60, women - 44) aged 18-88 (the average age was 
46 ± 2.1 years) with primary inguinal hernias 
unilateral hernias were included after a 
comprehensive examination. 

The experimental part of the study was 
conducted on 12 rabbits of “Ukrainian Chinchilla” 
line weighing 1.95 - 3.75 kg (average weight was 
2.30 ± 0.52). 

Results and discussions. A significant 
difference in the mean length of hospital stay and 
period until regaining the ability to perform 
professional tasks was noticed by comparing the 
average data obtained by analysis of variance 
using F-test. The length of hospital stay was 
reduced by 4.2 times and the period until restoring 
the ability to perform professional duties by 3.4 
times in the group where a new surgical method 
had been applied. No significant difference in the 
levels of postoperative complications (3.85 and 
5.77%; p = 0.036) and reoperation due to 
complications (0 and 0.96%; p = 0.023) was 
found. A significant difference in terms of pain at 
rest (3.19 and 6.38%; p <0.001), pain at exertion 
(7.44 and 11.28%; p <0.001), chronic pain that 
needed treatment (2.31 and 3.83%; p <0.001), 
recurrence levels (0 to 3.85%; p <0.001) was 
observed. Cox-regression analysis of the risk of 
bleeding showed that the occurrence of this 
complication was associated with chronic 
administration of anticoagulants (warfarin, 
sincumar) and antiplatelet agents (aspirin-
containing drugs) due to the presence of 
comorbidities (p <0.001). The multivariate 
analysis determined that the type of surgery 
(Liechtenstein against the proposed surgical 
method) is an independent risk factor for 

recurrence of inguinal hernia (OR - 1.775, 95% CI 
-0.549 - 2.093) and chronic inguinal pain (OR - 
1.420, 95% CI -1.335 - 1.596). High BMI and 
medial hernia according to EHS classification 
were also among the main risk factors for 
recurrence. No case of the non-fixed 3D Bard™ 
mesh migration was registered. 

The use of anatomically conformed 
prosthetic mesh implantation in preperitlneal 
space and the closure of peritoneal flap by high-
frequency welding resulted in reduction of the 
need for analgesics in the early postoperative 
period (p˂0.001) and risk of long-lasting inguinal 
pain (p˂0.001). In experimental animals, the 
inflammatory reaction around the welded suture 
of the peritoneum demonstrated no statically 
significant increase of adhesion formation risk 
(p˃0.05) and reduction of the number of living 
mesotheliocytes was not associated with increased 
expression of inflammatory response (p˂0.001). 
The degree of fibrosis in the connecting line was 
higher in welding suture than in ligated, which 
provided greater tissue strength. Thus, the 
admissibility of the method of biological tissue 
welding for peritoneal defect closure due to its 
reliability, efficiency and safety was established. 

Conclusions and prospects for further 
studies. 1. The modified laparoscopic 
preperitoneal alohernioplasty for primary inguinal 
unilateral hernias that includes anesthesia of trocar 
wounds, terminal anesthesia of peritoneum and 
diaphragm, peritoneum hydropreparation for 
dissection of preperitoneal space, implantation of 
anatomically conformed mesh prosthesis without 
fixation and reconstruction of the peritoneal defect 
by electric welding is an effective and reliable 
technique in terms of the level of perioperative 
complications, quality of life of patients in the 
short- and long-term periods after surgery and the 
risk of recurrence. 

2. Macroscopic and morphological chang-
es of the peritoneum at different time points after 
the intervention in patients after the use electric 
welding require further studies. 

Key words: inguinal hernia, alohernio-
plasty, preperitoneal space, electric welding. 
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Резюме. Метою роботи був аналіз ди-
наміки плазмового рівня кортизолу та інсуліну 
в періопераційному періоді у пацієнтів, які 
переносили артропластику кульшового сугло-
ба, залежно від методу знеболювання.  

Матеріали і методи. Дослідження 
проведене на 150 пацієнтах, яким у плановому 
порядку було виконано первинну артроплас-
тику кульшового суглоба. Пацієнти отримува-
ли чотири варіанти інтраопераційної анестезії 
та три варіанти післяопераційної аналгезії. 
Визначали рівні кортизолу, інсуліну та індексу 
кортизол/інсулін перед, під час та після опера-
ції. Аналізували досліджувані показники зале-
жно від методів інтраопераційної анестезії, 
післяопераційної аналгезії, статі пацієнтів та 
типу патології. 

Результати й обговорення: При аналі-
зі рівня кортизолу залежно від методів інтра-
операційної анестезії виявлений його незнач-
ний зріст на початку анестезії до операції у 
всіх групах в межах 20-40 нмоль/л від вихідно-
го рівня. На травматичному моменті операції 
порівняно з попереднім етапом кортизол зни-
зився у всіх групах реґіонарної анестезії: в 
групі спінальної анестезії на 71 нмоль/л, в гру-
пі паравертебральної+каудальної анестезії – на 
53 нмоль/л, в групі блокад нервів – на 13 
нмоль/л, тоді як у групі загальної анестезії 
кортизол підвищився на 47 нмоль/л. На ранок 
першої післяопераційної доби рівень кортизо-
лу відновився до вихідного рівня в групі спі-
нальної анестезії, в групі блокад нервів та за-
гальної анестезії – був на 15 нмоль/л вищим за 
вихідний рівень, а в групі паравертебраль-
ної+каудальної анестезії – нижчим за вихідний 
рівень на 38 нмоль/л. Серед методів післяопе-
раційного знеболювання спостерігалась насту-
пна тенденція: в групі системної опіоїдної ана-
лгезії рівень кортизолу в крові на ранок першої 
післяопераційної доби був на 31 нмоль/л ви-
щим, ніж вихідний рівень до операції, в групі 
епідуральної аналгезії – нижчим на 73 нмоль/л, 
а в групі паравертебральної аналгезії – нижчим 
на 13 нмоль/л. При аналізі динаміки кортизолу 

в гендерних групах відмічалось більш суттєве 
підвищення його рівня на початку анестезії у 
чоловіків, на 61 нмоль/л. Пацієнти з коксарт-
розом мали вищий рівень кортизолу в плазмі, 
ніж пацієнти з переломами, хоч і статистично 
значущою ця різниця була тільки на початку 
анестезії перед операцією (р=0,02). 

При аналізі рівня інсуліну залежно від 
методів інтраопераційного знеболювання ви-
явлений найнижчий рівень інсуліну на травма-
тичному етапі операції в групі спінальної ане-
стезії, на 2,61 мкМО/мл вище порівняно з рів-
нем до операції, і показник цієї групи істотно 
відрізнявся від інших груп на цьому етапі дос-
лідження (р<0,05). На всіх інших етапах дослі-
дження рівень інсуліну між групами інтраопе-
раційної анестезії істотно не відрізнявся 
(р>0,05). Різниця в рівні інсуліну між групами 
післяопераційного знеболювання на жодному 
етапі дослідження не була статистично знач-
ною (р>0,1). 

При аналізі індексу К/І в групах інтра-
операційної анестезії звертає увагу більш ви-
разне підвищення К/І в групі спінальної анес-
тезії на початку анестезії, на 14, тоді як в ін-
ших групах К/І підвищився в межах до 5 порі-
вняно з вихідним рівнем. Під час операції у 
всіх групах реґіонарних методів анестезії К/І 
повернувся до вихідного рівня, тоді як в групі 
загальної анестезії він продовжував зростати 
та був вищим на 7, ніж на вихідному етапі. На 
ранок першої післяопераційної доби у всіх 
групах К/І був нижчим порівняно з вихідним 
рівнем. Серед груп післяопераційної аналгезії 
на ранок першої післяопераційної доби істотно 
вищий рівень мали пацієнти групи епідураль-
ної аналгезії, але показник цієї групи був висо-
ким і на попередніх етапах дослідження. У 
чоловіків мали місце суттевє підвищення К/І 
перед та під час операції, чого не спостеріга-
лось у жінок. У пацієнтів з коксартрозом на 
початку анестезії індекс К/І підвищився на 10, 
тоді як у пацієнтів з переломами – на 5. 

Висновки: Реґіонарні методи знебо-
лювання справляють позитивний вплив на 
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плазмовий рівень кортизолу та інсуліну у 
пацієнтів, які переносять артропластику куль-
шового суглоба. Напруженість компенсатор-
них реакцій за показником індексу корти-
зол/інсулін більш стабільна на тлі периферич-
них методів реґіонарної анестезії, порівняно з 
нейраксіальними методами та загальним 
знеболюванням. 

Ключові слова: артропластика куль-
шового суглоба, кортизол, інсулін, анестезія, 
аналгезія. 

Вступ. Стрес призводить до активації 
гіпоталамо-гіпофізарно-адреналової системи, 
викликаючи підвищення плазмового рівня 
кортизолу. Підвищення рівня кортизолемії в 
інтра- та післяопераційному етапах виглядає 
як нормальна фізіологічна реакція на стрес та 
ушкодження тканин внаслідок операції. Фізіо-
логічна роль такої реакції включає протизапа-
льний ефект кортизолу, що сприяє загоєнню 
рани. Проте така дисрегуляція синтезу корти-
золу порушує обмін вуглеводів в організмі [1]. 
Підвищення плазмового рівня кортизолу шля-
хом негативного зворотного зв’язку знижує 
синтез кортикотропіну [2]. В останніх дослі-
дженнях доведений зв'язок між підвищеним 
рівнем кортизолу в плазмі в періопераційному 
періоді та інцідентністю делірію після операції 
аортокоронарного шунтування [3]. Boonen E. 
et al. [4] доводять, що підвищення плазмового 
рівня кортизолу при критичних станах може 
бути зумовлено не активацією гіпоталамо-
гіпофізарно-наднирникової системи, а пору-
шенням елімінації кортизолу з крові. Ці автори 
виявили зниження метаболізму кортизолу в 
печінці та нирках у пацієнтів відділення інтен-
сивної терапії. 

Стрес впливає на секрецію інсуліну, 
хоч напрями та механізми такого впливу ще до 
кінця не вивчені [5]. Періопераційна гіперглі-
кемія, особливо у пацієнтів без цукрового діа-
бету, має стресовий характер. З іншого боку, 
гіперглікемія частково зумовлена інсуліноре-
зистентністю, яка має місце у оперованих па-
цієнтів [6,7].  Періопераційна гіперглікемія має 
низку негативних ефектів на перебіг післяопе-
раційного періоду при артропластиці великих 
суглобів: підвищує ризик розвитку інфекцій-
них ускладнень, активує фактори коагуляції, 
підвищує ризик розвитку венозного тромбоем-
болізму, смертність пацієнтів, тривалість ста-
ціонарного лікування [6,8-12]. 

Характер ендокринної реакції організ-
му під час стресу змінюється, тому важкість 
стану напруження компенсаторних систем 
повинна оцінюватися не за абсолютним вміс-
том кортизолу та інсуліну, а за величиною 
коефіцієнта їхнього співвідношення у динамі-
ці. Коефіцієнт співвідношення кортизолу та 

інсуліну в крові – об’єктивний критерій, що 
дає змогу оцінювати важкість перебігу септи-
чного процесу, резерв компенсаторних можли-
востей організму та прогнозувати наслідки 
перебігу патології та результати лікування. 
При появі ускладнень після оперативного 
втручання та в пацієнтів, летальний наслідок 
яких був обумовлений прогресуванням септи-
чного процесу, значення індексу корти-
зон/інсулін підвищувалось в 2,2 – 2,7 рази по-
рівняно з вихідним рівнем, що свідчить про 
відсутність резерву компенсаторних можливо-
стей організму та порушення енергозабезпе-
чення адаптаційних процесів у фазі виснажен-
ня [13]. За результатами оцінки гормонального 
профілю, встановлено, що у вагітних з висо-
ким та середнім рівнем ситуативної тривожно-
сті, показники як кортизолу, так і індексу кор-
тизол/інсулін, були статистично достовірно 
вищими за відповідні показники вагітних з 
низьким рівнем тривожності [14]. 

Обґрунтування дослідження. У 
зв’язку зі старінням населення за останні деся-
тиріччя збільшується число пацієнтів, які пот-
ребують артропластику кульшового суглоба. 
Для такої операції застосовують різні варіанти 
інтраопераційної анестезії: загальна анестезія, 
нейраксіальні методи (спінальна та епідураль-
на анестезія), паравертебральна анестезія та 
блокади периферичних нервів. Після операції 
найчастіше застосовують системне опіоїдне 
знеболювання, хоч і пролонговані реґіонарні 
методи аналгезії мають багато переваг. У літе-
ратурі мало даних щодо впливу методів періо-
пераційного знеболювання на рівень кортизо-
лу та інсуліну при цих операціях [15]. Методи 
знеболювання різняться в адекватності, поту-
жності аналгезії та антистресорного захисту. 

Метою роботи був порівняльний аналіз 
динаміки плазмового рівня кортизолу та інсу-
ліну при артропластиці кульшового суглоба на 
тлі різних варіантів знеболювання при артроп-
ластиці кульшового суглоба. 

Матеріали і методи дослідження. До-
слідження проведене у Харківській обласній 
клінічній травматологічній лікарні на 150 па-
цієнтах (91 жінка та 59 чоловіків) віком від 29 
до 84 років (63.3±12.5 років), яким у 2014-2016 
роках у плановому порядку було виконано 
первиннe ендопротезування кульшового суг-
лоба (ASA ΙΙ–ΙΙΙ). На проведення дослідження 
отриманий дозвіл етичного комітету ХМАПО 
(протокол №5 від 23.05.2013 р.). Інформована 
згода була отримана від усіх пацієнтів до про-
ведення дослідження. Пацієнти випадковим 
чином були розподілені на шість груп (n=25    
в кожній групі) залежно від інтраопераційної 
анестезії та післяопераційної аналгезії      
(табл. 1).                                  . 
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Таблиця 1 

Характеристика пацієнтів та методика інтраопераційної анестезії та післяопераційної           
аналгезії у групах 

Група 
(n) 

I 
(n=25) 

II 
(n=25) 

III 
(n=25) 

IV 
(n=25) 

V 
(n=25) 

VІ 
(n=25) 

Чоловіки/ 
жінки  10/15 11/14 12/13 8/17 10/15 8/17 

Вік, роки 66,4±9,9 65,6±13,2 65,9±12,1 60,8±13,9 62,4±10,3 58,6±14,3 
Вага, кг  89±17,2 93±17,5 83±17,1 88±15,3 90±19 86±17,9 
Зріст, см  166±7,9 169±12,4 167±8 166±9,1 169±6,9 166±10,1 
Час опе-
рації, хв.  121 ± 26 124 ± 25 129 ± 28 130±31 123 ± 29 119 ± 25 

Інтраопера-
ційна анес-
тезія Спінальна Спінальна Спінальна 

Psoas compart-
ment block та 

блокада сідни-
чного нерва 

Паравертебра-
льний блок з 
каудальною 
блокадою 

Загальна 
анестезія 

Післяопе-
раційна 
аналгезія 

Опіоїди 
Пролонгована 
паравертебра-
льна аналгезія 

Пролонгова-
на епідураль-
на аналгезія 

Опіоїди 
Пролонгована 
паравертебра-
льна аналгезія 

Опіоїди 

 
У І групі виконували спінальну анесте-

зію на рівні L3-4 голкою G26 парамедіанним 
доступом у положенні на здоровому боці з 
уведенням 12 мг (2,4 мл) 0,5% бупівакаїну; 
після операції опіоїди вводили внутрішнь-
ом'язово. У ІІ групі після виконання аналогіч-
ної спінальної анестезії проводили катетериза-
цію паравертебрального простору із застосу-
ванням набору Perifix 401 ("BBraun", Німеччи-
на) на рівні L3 на оперованій стороні з уведен-
ням 20 мл 1% розчину лідокаїну. У післяопе-
раційному періоді в катетер вводився 0,25% 
бупівакаїн у першу добу в темпі 3 мл/годину, в 
наступні 3-4 доби – по 10 мл тричі за добу. У 
ІІІ групі виконувалась спінально-епідуральна 
анестезія на рівні L3, при цьому операція про-
ходила під спінальною анестезією, а в 
післяопераційному періоді в епідуральний 
катетер вводився 0,125% бупівакаїн у першу 
добу в темпі 3 мл/годину, в наступні 3-4 доби 
– по 10 мл тричі за добу. В IV групі виконува-
ли одноразову блокаду поперекового сплетен-
ня заднім доступом за Capdevila в комбінації з 
блокадою nervus ischiadicus за Labat–Moore 1% 
лідокаїном у дозі 800 мг з додаванням адре-
наліну 1:200000 та дексаметазону 4 мг; після 
операції опіоїди вводили внутрішньом'язово. У 
V групі виконували блокаду поперекового 
сплетення заднім доступом за Capdevila з 
наступною катетеризацією псоас-
компартмента, в комбінації з каудальною бло-
кадою з використанням 20 мл 0,75% ропіва-
каїну. Одразу після операції в катетер вво-
дився 0,25% бупівакаїн у першу добу в темпі 3 
мл/годину, в наступні 3-4 доби – по 10 мл 
тричі за добу. В VI групі проводилась загальна 
анестезія пропофолом по цільовій концентра-
ції з фентанілом та атракуріумом  в загально-
прийнятих дозах із інтубацією трахеї та ШВЛ; 

після операції опіоїди вводили внутрішнь-
ом'язово. У всіх пацієнтів, як компоненти 
мультимодальної аналгезії, застосовували па-
рацетамол, нестероїдний протизапальний засіб 
та інфільтрацію шкіри та параартикулярних 
тканин місцевим анестетиком низької концен-
трації. Статистично значної різниці між гру-
пами за демографічними показниками не ви-
явлено. 

Інтраопераційно пацієнти отримували 
чотири варіанти анестезії: група СА (n=75) – 
спінальна анестезія, група БН (n=25) – блоки 
нервів, група ПВКА (n=25) – паравертебральна 
+ каудальна анестезія, група ЗА (n=25) – зага-
льна анестезія. У післяопераційному періоді 
застосовували три варіанти аналгезії: група О 
(n=75) – опіоїди системно, група ПВА (n=50) – 
пролонгована паравертебральна аналгезія із 
застосуванням катетерної методики, група ЕА 
(n=25) – пролонгована епідуральна аналгезія з 
катетеризацією епідурального простору. Ми 
також аналізували динаміку стрес-маркерів 
залежно від статі пацієнтів (чоловіки/жінки = 
59/91), а також від типу патології, з приводу 
якої пацієнти оперувались: коксартрози (група 
К, n=54) та переломи (група П, n=96). 

Хворих спонукали до ранньої фізичної 
активності, їм дозволяли ходити на ортопеди-
чних опорних ходунках або на милицях з на-
вантаженням на прооперовану кінцівку 70% з 
першого післяопераційного дня. 

До дослідження не включали пацієнтів 
з ендокринними порушеннями (цукровий   
діабет та ін.). Уведення розчинів глюкози паці-
єнтам не проводилось.  

Рівень кортизолу в сироватці крові ви-
значався імуноферментним методом за допо-
могою тест-систем виробництва «Алькор – 
Био» (Росія), нормальні значення кортизолу в 
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плазмі згідно з цим методом визначення ста-
новить 150 – 660 нмоль/л. 

Рівень інсуліну в сироватці крові ви-
значався імуноферментним методом за допо-
могою тест-систем виробництва «DRG Interna-
tional, Inc.» (Germany), нормальні значення 
інсуліну в плазмі згідно з цим методом визна-
чення становлять 2,6 – 24,9 мкМО/мл. 

Кортизол-інсулінове співвідношення 
(K/І) обчислювали за формулою: 

K/І = Кортизол (нмоль/л) / Інсулін 
(мкМО/мл). 

Відбір крові для визначення стрес-
маркерів проводили на наступних етапах: 1 
етап – до операції, 2 етап – після виконання 
блокади, 3 етап – травматичний етап операції, 
4 етап – вранці першої післяопераційної доби. 

Статистичний аналіз проводився з ви-
користанням статистичного пакету Portable 
Statistica 8 (SPSS, v. 11.0 для Windows; SPSS 
Inc., Chicago, Illinois, USA). Непарні t-тести 
були використані для аналізу відмінностей між 
групами, парні t-тести застосовували для оцін-
ки відмінностей між етапами, за рівень досто-
вірності різниці приймалося р<0,05. Результа-
ти наводяться у вигляді: середнє (М) ± станда-
ртне відхилення (σ). 

Результати дослідження та їх обго-
ворення. Динаміка плазмового рівня кортизо-

лу серед усіх пацієнтів, а також у групах зале-
жно від методу знеболювання, статі пацієнтів 
та типу патології наведена в таблиці 2. Серед-
ній рівень кортизолу в плазмі серед усіх паціє-
нтів на жодному етапі дослідження не виходив 
за межі референтних значень, але спостеріга-
лось деяке підвищення на 2 етапі з наступним 
зниженням на 3 етапі дослідження. На ранок 
першої післяопераційної доби рівень кортизо-
лу повернувся до вихідного рівня. 

При аналізі рівня кортизолу залежно 
від методів інтраопераційної анестезії виявле-
ний його незначний зріст на 2 етапі дослі-
дження (початок анестезії до операції) у всіх 
групах в межах 20-40 нмоль/л від вихідного 
рівня. На 3 етапі дослідження (травматичний 
момент операції) порівняно з попереднім ета-
пом кортизол знизився у всіх групах реґіонар-
ної анестезії (в групі СА на 71 нмоль/л, в групі 
ПВКА – на 53 нмоль/л, в групі БН – на 13 
нмоль/л), тоді як у групі загальної анестезії 
кортизол підвищився на 47 нмоль/л. Це може 
свідчити про більш потужний антиноцицепти-
вний захист від реґіонарних методів. На 4 ета-
пі дослідження рівень кортизолу відновився до 
вихідного рівня в групі СА, в групі БН та ЗА – 
був на 15 нмоль/л вищим за вихідний рівень, а 
в групі ПВКА – нижчим за вихідний рівень на 
38 нмоль/л.                                .

Таблиця 2 

Динаміка плазмового рівня кортизолу (нмоль/л) серед усіх пацієнтів, в групах залежно від ме-
тоду знеболювання, статі пацієнтів та типу патології (М±σ) 

Показники /групи 1 етап 2 етап 3 етап 4 етап 
Усі пацієнти 333,37±150,16 360,41±137,70 318,71±162,06 335,72±186,62 
Р порівняно з 1 етапом 0,08 0,70 0,75 
Інтраопераційна анестезія: 
СА 317,92±160,95 343,48±131,80 272,60±120,96 317,91±194,52 
ПВКА 318,40±128,24 359,92±124,58 306,42±134,19 280,41±107,67 
БН 329,82±124,89 352,27±144,51 339,13±147,93 344,85±131,52 
ЗА 395,00±150,37 421,75±152,90 468,819±228,57 410,42±216,70 
Значення р СА vs БН = 0,77 

СА vs ПВКА = 0,99 
СА vs ЗА = 0,09 
ЗА vs БН = 0,18 
ЗА vs ПВКА = 0,19 
БН vs ПВКА = 0,82 

СА vs БН = 0,81 
СА vs ПВКА = 0,69 
СА vs ЗА = 0,05 
ЗА vs БН = 0,18 
ЗА vs ПВКА = 0,25 
БН vs ПВКА = 0,88 

СА vs БН = 0,076 
СА vs ПВКА = 0,36 
СА vs ЗА = 0,00002 
ЗА vs БН = 0,07 
ЗА vs ПВКА = 0,03 
БН vs ПВКА = 0,54 

СА vs БН = 0,62 
СА vs ПВКА = 0,52 
СА vs ЗА = 0,07 
ЗА vs БН = 0,32 
ЗА vs ПВКА = 0,06 
БН vs ПВКА = 0,19 

Післяопераційна аналгезія: 
О 345,20±130,78 368,78±142,16 348,55±186,84 376,06±196,42 
ЕА 361,55±208,31 367,80±156,90 296,91±143,91 288,66±198,02 
ПВА 293,58±129,01 338,61±114,23 288,37±125,04 280,04±125,80 
Значення р О vs ПВА = 0,11 

О vs ЕА = 0,88 
ЕА vs ПВА = 0,26 

О vs ПВА = 0,35 
О vs ЕА = 0,98 
ЕА vs ПВА = 0,47 

О vs ПВА = 0,13 
О vs ЕА = 0,24 
ЕА vs ПВА = 0,82 

О vs ПВА = 0,03 
О vs ЕА = 0,08 
ЕА vs ПВА = 0,86 

Гендерні групи 
Чоловіки  338,02±154,67 399,35±132,12 337,39±183,71 342,00±208,70 
Жінки  329,02±148,09 333,75±136,16 305,72±145,38 331,53±171,96 
Значення р 0,79 0,02 0,34 0,78 
Тип патології 
Коксартроз  344,81±175,80 388,59±154,97 339,68±184,61 345,08±201,95 
Перелом  317,23±103,95 324,16±102,45 290,91±122,78 324,17±167,19 
Значення р 0,38 0,02 0,14 0,57 
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Таблиця 3 
Динаміка інсуліну (мкМО/мл) серед усіх пацієнтів у групах залежно від методу знеболювання, 
статі пацієнтів та типу патології (М±σ) 

Показники /групи 1 етап 2 етап 3 етап 4 етап 
Усі пацієнти 8,86±5,43 7,79±3,76 8,16±4,70 9,26±4,48 
Р порівняно з 1 етапом 0,10 0,08 0,95 
Інтраопераційна анестезія: 
СА 8,84±5,85 7,18±4,00 6,23±2,32 9,30±5,06 
ПВКА 9,27±6,90 9,23±4,02 10,44±6,01 8,60±2,41 
БН 7,14±2,66 7,56±4,02 8,33±4,61 8,57±3,63 
ЗА 10,56±5,26 8,25±2,22 10,00±5,86 10,61±4,71 
Значення р СА vs БН = 0,34 

СА vs ПВКА = 0,85 
СА vs ЗА = 0,42 
ЗА vs БН = 0,06 
ЗА vs ПВКА = 0,64 
БН vs ПВКА = 0,33 

СА vs БН = 0,78 
СА vs ПВКА = 0,17 
СА vs ЗА = 0,43 
ЗА vs БН = 0,63 
ЗА vs ПВКА = 0,51 
БН vs ПВКА = 0,34 

СА vs БН = 0,04 
СА vs ПВКА = 0,001 
СА vs ЗА = 0,002 
ЗА vs БН = 0,39 
ЗА vs ПВКА = 0,84 
БН vs ПВКА = 0,30 

СА vs БН = 0,63 
СА vs ПВКА = 0,71 
СА vs ЗА = 0,46 
ЗА vs БН = 0,24 
ЗА vs ПВКА = 0,29 
БН vs ПВКА = 0,99 

Післяопераційна аналгезія: 
О 8,71±4,39 7,90±4,18 8,10±4,67 9,79±4,33 
ЕА 8,73±7,48 6,30±1,23 6,35±3,36 8,74±6,19 
ПВА 9,20±6,24 8,33±3,75 9,06±5,18 8,46±2,74 
Значення р О vs ПВА = 0,74 

О vs ЕА = 0,99 
ЕА vs ПВА = 0,87 

О vs ПВА = 0,72 
О vs ЕА = 0,27 
ЕА vs ПВА = 0,13 

О vs ПВА = 0,45 
О vs ЕА = 0,29 
ЕА vs ПВА = 0,16 

О vs ПВА = 0,26 
О vs ЕА = 0,48 
ЕА vs ПВА = 0,87 

Гендерні групи: 
Чоловіки  9,25±6,43 7,07±2,85 7,49±4,40 9,95±5,17 
Жінки  8,51±4,42 8,43±4,37 8,67±4,90 8,77±3,92 
Значення р 0,60 0,17 0,28 0,28 
Тип патології: 
Коксартроз  9,30±5,82 7,32±2,88 7,81±4,71 9,74±4,93 
Перелом  7,77±4,27 8,94±5,29 8,78±4,69 8,49±3,60 
Значення р 0,33 0,13 0,39 0,26 

 
Серед методів післяопераційного зне-

болювання спостерігалась наступна тенденція: 
в групі О рівень кортизолу в крові на ранок 
першої післяопераційної доби був на 31 
нмоль/л вищим, ніж вихідний рівень до опера-
ції, в групі Е – нижчим на 73 нмоль/л, а в групі 
ПВА – нижчим на 13 нмоль/л. Це може свід-
чити про більш адекватну аналгезію від про-
лонгованої епідуральної та паравертебральної 
аналгезії порівняно з системним опіоїдним 
знеболюванням. 

При аналізі динаміки кортизолу в ген-
дерних групах відмічалось більш суттєве під-
вищення його рівня на 2 етапі дослідження у 
чоловіків, на 61 нмоль/л. Пацієнти з коксарт-
розом мали вищий рівень кортизолу в плазмі, 
ніж пацієнти з переломами, хоч і статистично 
значущою ця різниця була тільки на 2 етапі 
дослідження (р=0,02). 

Ljunggren S. et al. виявили підвищення 
рівня кортизолу в плазмі в день операції у па-
цієнтів, які переносили повну артропластику 
кульшового суглоба в умовах спінальної анес-
тезії [16]. У дослідженні Bisschop P.H. et al. 
cеред 143 пацієнтів, які в ургентному порядку 
поступали в лікарню з переломом стегна, 70 

(49%) мали делірій. Автори виявили вищий 
рівень кортизолу в сироватці у пацієнтів з де-
лірієм на тлі перелому стегна, порівняно з па-
цієнтами без делірію. Але автори припуска-
ють, що вищий рівень кортизолу у цих пацієн-
тів, можливо, зумовлений когнітивним та фун-
кціональним дефіцитом, які мали місце до 
перелому [17]. 

Динаміка плазмового рівня інсуліну 
серед усіх пацієнтів, а також у групах залежно 
від методу знеболювання, статі пацієнтів та 
типу патології наведена в таблиці 3. Плазмо-
вий рівень інсуліну серед усіх пацієнтів перед 
операцією становив 8,86±5,43 мкМО/мл. На 2 
етапі дослідження після виконання блокад та 
початку анестезії рівень інсуліну незначно 
знизився до 7,79±3,8 мкМО/мл (р=0,1 порівня-
но з вихідним рівнем). На травматичному етапі 
операції рівень інсуліну дещо підвищився – 
8,16±4,7 мкМО/мл (р=0,08 порівняно з 
вихідним рівнем). На ранок першої післяопе-
раційної доби плазмовий рівень інсуліну був 
вищим за вихідний рівень – 9,26±4,5 мкМО/мл 
(р=0,95 порівняно з вихідним рівнем). Межі 
коливань рівня інсуліну серед пацієнтів були 
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значними, можливо, через це різниця між ета-
пами не досягла статистичної значущості. 

При аналізі рівня інсуліну залежно від 
методів інтраопераційного знеболювання при-
вернув увагу той факт, що найнижчим рівень 
інсуліну на 3 етапі дослідження (травматичний 
етап операції) був в групі СА (пацієнти, опе-
ровані в умовах спінальної анестезії) на 2,61 
мкМО/мл порівняно з рівнем до операції, і 
показник цієї групи істотно відрізнявся від 
інших груп на 3 етапі дослідження (р<0,05). На 
всіх інших етапах дослідження рівень інсуліну 
між групами інтраопераційної анестезії істотно 
не відрізнявся (р>0,05). Різниця в рівні інсулі-
ну між групами післяопераційного знеболю-
вання на жодному етапі дослідження не була 
статистично значною (р>0,1). При аналізі ген-
дерних особливостей періопераційного рівня 
інсуліну в плазмі крові ми спостерігали дещо 
вищий рівень у чоловіків перед та після опера-
ції, тоді як після виконання анестезії та під час 
операції рівень інсуліну був вищим у жінок. 
Але різниця між гендерними групами на жод-
ному етапі не досягла статистичної значущості 
(р>0,1). Аналіз плазмового рівня інсуліну за-
лежно від типу патології виявив наступну тен-
денцію: перед та після операції рівень інсуліну 
був вищим у пацієнтів з коксартрозом, а в опе-
раційній після виконання анестезії та під час 
операції, навпаки пацієнти з переломами мали 
вищий рівень інсуліну. Але різниця між цими 
групами на жодному етапі не досягла статис-
тичної значущості (р>0,1). 

Saluk J. et al. [18] дослідили пацієнтів, 
які переносили артропластику кульшово-
го/колінного суглоба, та знайшли значно зни-
жений рівень інсуліну в групі пацієнтів, які не 
мали метаболічного синдрому, тоді як рівень 
інсуліну в групі пацієнтів з метаболічним син-
дромом не відрізнявся від групи здорових лю-
дей. У нашому дослідженні ми не ідентифіку-
вали пацієнтів із метаболічним синдромом. 

Хірургічне втручання викликає фізіо-
логічну стрес-реакцію організму, яка призво-
дить до тимчасової інсулінорезистентності. 
Існує думка про те, що прийом вуглеводів пе-
ред операцією може знизити рівень інсуліно-
резистентності. Kim T.K. et al. [6] порівняли 
прийом солодкого розчину та простої води з 
лимоном перед операцією. Пацієнти обох груп 
продемонстрували значне, однакове зниження 
чутливості до інсуліну. Вуглеводи підвищили 
функцію бета-клітин як компенсаторну відпо-
відь, що призвело до меншого пригнічення 
інсулінорезистентності порівняно з водою. 

Çeliksular MC. et al. [19] досліджували 
вплив перорального прийому розчину вугле-
водів до операції на стрес-відповідь у 80 паці-
єнтів із фізичним статусом ASA I-II, які пере-
носили тотальну артропластику кульшового 

суглоба в умовах епідуральної та загальної 
анестезій. Контрольні групи дотримувались 
періоду голодування перед операцією протя-
гом 8 годин. Експериментальні групи прийма-
ли перорально 800 мл 12,5% розчину вуглево-
дів о 24.00 перед операцією, та 400 мл такого 
розчину за 2 години до операції. Вплив при-
йому солодкого розчину на рівень глікемії був 
незначним. А рівень інсуліну в крові перед 
операцією був у 2-3 рази вищим у пацієнтів, 
які приймали солодкий розчин, хоч і вихідний 
рівень інсуліну за добу до операції між група-
ми був однаковим. Рівень інсуліну за 24 годи-
ни після операції в обох групах епідуральної 
анестезії зростав порівняно з вихідним рівнем. 
Тоді як у двох групах пацієнтів, які оперува-
лись під загальною анестезією, рівень інсуліну 
за цей період знизився порівняно з вихідним 
рівнем. Автори вказують той факт, що тільки у 
групі епідуральної анестезії з прийомом роз-
чину вуглеводів різниця від вихідного рівня 
інсуліну досягла статистичної значущості 
(p<0.05). Автори дійшли висновку про те, що 
епідуральна анестезія зменшує стрес-відповідь 
на операцію, а пероральний прийом солодкого 
розчину перед операцією не справляє значного 
впливу на операційну стрес-реакцію. 

Динаміка індексу К/І серед усіх пацієн-
тів у групах залежно від методу знеболювання, 
статі пацієнтів та типу патології наведена в 
таблиці 4. Індекс К/І серед усіх пацієнтів перед 
операцією становив 50,37. На 2 етапі дослі-
дження цей індекс незначно підвищився, на 3 
етапі повернувся до вихідного рівня, а на ра-
нок першої післяопераційної доби був нижчим 
на 10 порівняно з вихідним рівнем. Така дина-
міка може свідчити про деяке напруження 
антистресорних механізмів у інтраоперацій-
ному періоді та послаблення такої напруги 
після операції. 

При аналізі індексу К/І в групах інтра-
операційної анестезії звертає увагу більш ви-
разне підвищення К/І в групі СА на 2 етапі 
дослідження, на 14, тоді як в інших групах К/І 
підвищився в межах до 5 порівняно з вихідним 
рівнем. На 3 етапі дослідження у всіх групах 
реґіонарних методів анестезії К/І повернувся 
на вихідний рівень, тоді як у групі ЗА (загаль-
ної анестезії) продовжував зростати та був на 
вищим на 7, ніж на вихідному етапі. На 4 етапі 
дослідження у всіх групах К/І був нижчим 
порівняно з вихідним рівнем. Серед груп піс-
ляопераційної аналгезії на ранок першої після-
операційної доби істотно вищий рівень мали 
пацієнти групи ЕА, але показник цієї групи 
був високим і на попередніх етапах дослі-
дження. У чоловіків мали місце суттевє під-
вищення К/І на 2 та 3 етапах дослідження, чого 
не спостерігалось у жінок.               . 
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Таблиця 4 
Динаміка індексу К/І серед усіх пацієнтів у групах залежно від методу знеболювання, статі паці-
єнтів та типу патології (М±σ) 

Показники /групи 1 етап 2 етап 3 етап 4 етап 
Усі пацієнти 50,37±39,40 58,55±29,11 51,07±33,42 40,75±29,59 
Р порівняно з 1 етапом 0,14 0,13 0,13 
Інтраопераційна анестезія: 
СА 48,42±45,85 62,75±33,75 48,85±27,52 38,66±32,19 
ПВКА 44,04±21,46 49,54±23,93 42,69±26,40 40,48±14,22 
БН 54,29±24,14 57,90±29,52 48,51±27,36 45,13±23,47 
ЗА 57,25±51,28 56,98±19,57 64,73±49,84 43,23±37,52 
Значення р СА vs БН = 0,687 

СА vs ПВКА = 0,77 
СА vs ЗА = 0,62 
ЗА vs БН = 0,86 
ЗА vs ПВКА = 0,46 
БН vs ПВКА = 0,31 

СА vs БН = 0,67 
СА vs ПВКА = 0,26 
СА vs ЗА = 0,61 
ЗА vs БН = 0,93 
ЗА vs ПВКА = 0,46 
БН vs ПВКА = 0,48 

СА vs БН = 0,97 
СА vs ПВКА = 0,49 
СА vs ЗА = 0,16 
ЗА vs БН = 0,27 
ЗА vs ПВКА = 0,16 
БН vs ПВКА = 0,57 

СА vs БН = 0,51 
СА vs ПВКА = 0,88 
СА vs ЗА = 0,70 
ЗА vs БН = 0,88 
ЗА vs ПВКА = 0,85 
БН vs ПВКА = 0,62 

Післяопераційна аналгезія: 
О 49,34±33,92 57,73±28,86 51,46±34,95 37,96±26,76 
ЕА 76,67±69,49 80,33±29,97 73,47±33,81 56,31±41,95 
ПВА 33,06±20,58 49,10±24,53 40,62±25,30 32,80±15,16 
Значення р О vs ПВА = 0,25 

О vs ЕА = 0,10 
ЕА vs ПВА = 0,04 

О vs ПВА = 0,29 
О vs ЕА = 0,04 
ЕА vs ПВА = 0,007 

О vs ПВА = 0,21 
О vs ЕА = 0,09 
ЕА vs ПВА = 0,006 

О vs ПВА = 0,47 
О vs ЕА = 0,06 
ЕА vs ПВА = 0,04 

Гендерні групи 
Чоловіки  49,14±33,53 65,48±27,61 58,30±38,43 39,68±33,50 
Жінки  51,48±44,58 52,28±29,43 45,52±28,21 41,53±26,81 
Значення р 0,82 0,08 0,10 0,80 
Тип патології 
Коксартроз  51,51±44,40 61,02±29,79 55,85±36,66 39,59±32,36 
Перелом  47,55±23,78 52,43±27,20 42,39±24,87 42,55±25,15 
Значення р 0,73 0,31 0,09 0,69 

 
У пацієнтів з коксартрозом на 2 етапі 

К/І підвищився на 10, тоді як у пацієнтів з пе-
реломами – на 5. 

Таким чином, динаміка індексу К/І, 
який характеризує напруженість компенсатор-
них реакцій на тлі періопераційного стресу, 
свідчить про те, що усі методи знеболювання 
забезпечують достатню антистресорну проте-
кцію. Але на тлі периферичних реґіонарних 
методів такий захист є більш стабільним, 
порівняно з загальним знеболюванням та ней-
раксіальними методами. 

За даними Годлевського А.І. зі співав., 
при появі ускладнень після оперативного 
втручання та в пацієнтів, летальний наслідок 
яких був обумовлений прогресуванням сеп-
тичного процесу, значення К/І підвищувалось 
в 2,2 – 2,7 рази порівняно з вихідним рівнем, 
що свідчить про відсутність резерву компенса-
торних можливостей організму та порушення 
енергозабезпечення адаптаційних процесів у 
фазі виснаження [13]. 

Висновки. Реґіонарні методи знеболю-
вання справляють позитивний вплив на плаз-
мовий рівень кортизолу та інсуліну у пацієн-
тів, які переносять артропластику кульшового 

суглоба. Напруженість компенсаторних реак-
цій за показником індексу К/І більш стабільна 
на тлі периферичних методів реґіонарної анес-
тезії, порівняно з нейраксіальними методами 
та загальним знеболюванням. 

У подальшому потрібно провести 
аналіз впливу метаболічних проявів стресу в 
періопераційному періоді на віддалені резуль-
тати артропластики великих суглобів 
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Резюме. Целью работи был анализ ди-
намики уровня в плазме крови кортизола и 
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инсулина в периоперационном периоде у па-
циентов, которые переносили артропластику 
тазобедренного сустава, в зависимости от ме-
тода обезболивания.  

Материали и методы: Исследование 
проведено на 150 пациентах, которым в плано-
вом порядке была выполнена первичная арт-
ропластика тазобедренного сустава. Пациенты 
получали четыре варианта интраоперационной 
анестезии и три варианта послеоперационной 
аналгезии. Определяли уровни кортизола, ин-
сулина и индекса кортизол/инсулин (К/И) пе-
ред, во время и после операции. Анализирова-
ли  показатели в зависимости от методов ин-
траоперационной анестезии, послеоперацион-
ной аналгезии, пола пациентов и типа патоло-
гии. 

Результаты и обсуждения. При ана-
лизе уровня кортизола в зависимости от мето-
дов интраоперационной анестезии выявлено 
его незначительное увеличение после начала 
анестезии до операции во всех группах в пре-
делах 20-40 нмоль/л от исходного уровня. На 
травматичном етапе операции по сравнению с 
предыдущим этапом кортизол снизился во 
всех группах реґионарной анестезии: в группе 
спинальной анестезии на 71 нмоль/л, в группе 
паравертебральной+каудальной анестезии – на 
53 нмоль/л, в группе блокад нервов – на 13 
нмоль/л, тогда как в группе общей анестезии 
кортизол повысился на 47 нмоль/л. На утро 
первого послеоперационного дня уровень кор-
тизола восстановился до исходного уровня в 
группе спинальной анестезии, в группе блокад 
нервов и общей анестезии – был на 15 нмоль/л 
выше, чем исходный уровень, а в группе пара-
вертебральной+каудальной анестезии – ниже 
на 38 нмоль/л, чем исходный уровень. Среди 
методов послеоперационного обезболивания 
наблюдалась следующая тенденция: в группе 
системной опиоидной аналгезии уровень кор-
тизола в крови на утро первого послеопераци-
онного дня был на 31 нмоль/л выше, в группе 
эпидуральной аналгезии – ниже на 73 нмоль/л, 
а в группе паравертебральной аналгезии – ни-
же на 13 нмоль/л, чем исходный уровень до 
операции. При анализе динамики кортизола в 
гендерных группах отмечалось более выра-
женное повышение его уровня вначале анесте-
зии у мужчин, на 61 нмоль/л. Пациенты с кок-
сартрозом имели более высокий уровень кор-
тизола в плазме, чем пациенты с переломами, 
хотя и статистично значимой эта разница была 

только вначале анестезии перед операцией 
(р=0,02). 

При анализе уровня инсулина в зави-
симости от методов интраоперационного обез-
боливания выявлен наиболее низкий уровень 
инсулина на травматичном этапе операции в 
группе спинальной анестезии, на 2,61 
мкМО/мл выше по сравнению с уровнем до 
операции, и покаатель этой группы суще-
ственно отличался от других групп на данном 
етапе исследования (р<0,05). 

На всех других этапах исследования 
уровень инсулина между группами интраопе-
рационной анестезии существенно не отличал-
ся (р>0,05). Разница в уровне инсулина между 
группами послеоперационного обезболивания 
на всех етапах исследования была статистиче-
ски недостоверной (р>0,1).  

При анализе индекса К/И в группах ин-
траоперационной анестезии виявлено более 
выраженное повышение К/И в группе спина-
льной анестезии вначале анестезии, на 14, тог-
да как в других группах К/И повысился в пре-
делах до 5 по сравнению с исходным уровнем. 
Во время операции во всех группах реґионар-
ных методов анестезии К/И вернулся на исхо-
дный уровень, тогда как в группе общей анес-
тезии он продолжал расти и был выше на 7, 
чем на исходном этапе. На утро первого пос-
леоперационного дня во всех группах К/И был 
ниже по сравнению с исходным уровнем. Сре-
ди групп послеоперационной аналгезии на 
утро первого послеоперационного дня значи-
тельно высокий индекс К/И имели пациенты 
группы эпидуральной аналгезии, но показа-
тель этой группы был высоким и на ранних 
этапах исследования. У мужчин имело место 
более существенное повышение К/И перед и 
во время операции, чего не наблюдалось у 
женщин. У пациентов с коксартрозом вначале 
анестезии индекс К/И повышался на 10, тогда 
как у пациентов с переломами – на 5. 

Выводы: Реґионарные методы обезбо-
ливания позитивно влияют на уровень корти-
зола и инсулина в плазме у пациентов, кото-
рые переносят артропластику тазобедренного 
сустава. Напряженность компенсаторных ре-
акций за показателем индекса корти-
зол/инсулин более стабильная на фоне пери-
ферических методов реґионарной анестезии, 
по сравнению с нейраксиальными методами и 
общим обезболиванием. 
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Abstract. The hip joint arthroplasty has 
high risk of perioperative stress-response and 
insulin-resistance. The analgesia technics differ in 
terms of anti-nociceptive and anti-stress protec-
tion. The aim of our study was to analyze the 
serum cortisol and insulin dynamics during peri-
operative period in patients undergone total hip 
arthroplasty according to the anaesthesia and an-
algesia techniques.  

Materials and methods. The study in-
cluded 150 patients undergone primary total hip 
joint replacement. We analyzed the dynamics of 
serum cortisol, insulin and cortisol/insulin (C/I) 
index in relation to four variants of intraoperative 
anaesthesia and three variants of postoperative 
analgesia techniques, pathology type and patients’ 
gender. Dates were taken before, during and at the 
first postoperative day. 

Results and Discussion. The average se-
rum cortisol level among all patients was at the 
reference values all stages of the study, but there 
was some increase after the onset of anesthesia 
followed by a decrease during the operation. In 
the morning of the first postoperative day the level 
of cortisol returned to baseline. When analyzing 

the level of cortisol depending on the methods of 
intraoperative anesthesia, its insignificant growth 
at the beginning of anesthesia prior to surgery in 
all groups was found to be within the range of 20-
40 nmol/L from the baseline level. At the traumat-
ic moment of surgery, in comparison with the 
previous stage, cortisol decreased in all groups of 
regional anesthesia: in the group of spinal anes-
thesia by 71 nmol/L, in the group of paraverte-
bral+caudal anesthesia – by 53 nmol/L, in the 
group of nerve blocks – by 13 nmol/L, whereas in 
the group of general anesthesia cortisol increased 
by 47 nmol/L. This may indicate a more powerful 
antinociceptive protection from regional methods.  
In the morning of the first postoperative day, the 
level of cortisol recovered to baseline in the group 
of spinal anesthesia, in the group of nerve blocks 
and general anesthesia – was by 15 nmol/L higher 
than the baseline, and in the group of paraverte-
bral+caudal anesthesia – by 38 nmol/L lower than 
the baseline level. Among the methods of postop-
erative analgesia, the following thing was ob-
served: in the systemic opioid analgesia group, the 
level of cortisol in the morning of the first postop-
erative period was by 31 nmol/L higher than the 
baseline level before the operation, in the group of 
epidural analgesia – lower by 73 nmol/L, and in 
the group paravertebral analgesia – lower by 13 
nmol/L. This may indicate a more adequate anal-
gesia from prolonged epidural and paravertebral 
analgesia compared with systemic opioid analge-
sia. In analyzing the dynamics of cortisol in gen-
der groups, there was a significant increase in its 
level at the beginning of anesthesia in men, by 61 
nmol/L. Patients with coxarthrosis had higher 
levels of cortisol in the plasma than patients with 
fractures, although this difference was statistically 
significant only at the beginning of anesthesia 
before surgery (p = 0,02). 

The analysis of the level of insulin, de-
pending on the methods of intraoperative analge-
sia showed the foolowing: the lowest level of 
insulin on the traumatic stage of the operation in 
the group of spinal anaesthesia was found to be by 
2,61 mIU/L higher compared to the level prior to 
the operation, and the date of this group signifi-
cantly differed from other groups at this stage of 
the study (p <0,05). At all other stages of the 
study, the level of insulin between intraoperative 
anesthesia groups did not differ significantly 
(p>0,05). The difference in insulin levels between 
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postoperative analgesia groups at any stage of the 
study was not statistically significant (p>0,1).  

The C/I index among all patients before 
surgery was 50,37. On the base of anesthesia be-
fore the operation, this index slightly increased, 
during the operation returned to the baseline level, 
and in the morning of the first postoperative day 
was lower by 10 compared with the baseline. 
Such dynamics may indicate some increased ex-
pression of antistress mechanisms in the in-
traoperative period, and the decrease of such 
stress after surgery. The analysis of the C/I index 
in relation to intraoperative anesthesia technics 
showed a more pronounced increase in the group 
of spinal anesthesia at the beginning of anesthesia 
by 14, while in other groups, C/I increased by 5 in 
comparison with the baseline. During the 
operation, in all groups of regional anesthesia 
methods, C/I returned to the baseline, while in the 
general anesthesia group it continued to grow and 
was higher by 7 than at the initial stage. In the 
first postoperative morning in all groups C/I index 
was lower compared to the baseline. Among the 
groups of postoperative analgesia in the first 
postoperative morning, patients in the group of 
epidural analgesia had significantly higher index, 
but the rate of this group was high in the previous 

stages of the study. Men had a significant increase 
in C/I before and during surgery, which was not 
observed in women. In patients with coxarthrosis 
at the beginning of anesthesia, the C/I index 
increased by 10, while in patients with fractures – 
by 5. Thus, the dynamics of the C/I, which charac-
terizes the expression of compensatory anti-stress 
responses, suggests that all methods of pain relief 
provide sufficient anti-stress protection. But on 
the basis of the peripheral regional methods, such 
protection is more stable compared with general 
anesthesia and neuraxial methods. 

Conclusions: Regional analgesia provides 
a positive effect on the serum cortisol and insulin 
level in patients undergone hip joint arthroplasty. 
The expression of compensatory responses by 
index of cortisol/insulin is more stable in patients 
having peripheral regional anesthesia, in compari-
son with neuraxial methods and general anesthe-
sia. 

Key words: hip joint arthroplasty, corti-
sol, insulin, anaesthesia, analgesia. 

Стаття надійшла до редакції 24.03.2018  р.
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ДОСЛІДЖЕННЯ СТАНУ ЕНДОТЕЛІЮ СУДИН У ХВОРИХ НА  
СЕЧОКАМ’ЯНУ ХВОРОБУ 

Литвинець Є.А., Скоропад Н.Т. 

Івано-Франківський національний медичний університет, кафедра урології, м. Івано-
Франківськ, Україна, e-mail: doclitvinets@i.ua                                                  .

Резюме. Проведено аналіз концентра-
ції ендотеліну-1 (ЕТ-1) в плазмі крові 60 хво-
рих на сечокам’яну хворобу (кальцій-
оксалатний нефролітіаз) (СКХ). У цих хворих 
рівень ендотеліну-1 в сироватці крові був 
вірогідно вищим, ніж у здорових осіб. Більше 
того, його значення залежало від локалізації та 
розмірів каменя. Найвищий його рівень зафік-
совано у хворих з каменями сечоводу та пієло-
уретрального сегменту, які блокували нирку. 
Такі зміни рівня ендотеліну-1 свідчать про 
прояви ендотеліальної дисфункції у пацієнтів 
на сечокам’яну хворобу. Підвищений рівень 
ЕТ–1 у хворих на СКХ та його наростання по 
мірі прогресування захворювання, можливо, є 
одним із провідних патогенетичних факторів 
виникнення та прогресування патологічного 
процесу в нирці і підтверджує доцільність за-
стосування препаратів метаболічної дії в ком-
плексній терапії. 

Ключові слова: сечокам’яна хвороба, 
ендотелін-1, ендотеліальна дисфункція. 

Вступ. Ендотелій судин є єдиним орга-
ном, який регулює гемодинаміку і перфузію 
відповідно до потреби кожного органу або 
тканини. Основним механізмом впливу ендо-
телію є виділення ряду біологічно активних 
речовин [1, 2, 5]. Від адекватного функціону-
вання ендотеліоцитів залежить тонус судин, 
атромбогенність судинної стінки, активність 
тромбоцитів і згортальної системи крові, запа-
льного, оксидантного процесів, а також струк-
турна цілісність шарів судинної стінки і про-
яви атерогенезу [2]. При порушенні функції 
або структури ендотелію різко змінюється 
спектр біологічно активних речовин, що ним 
виділяється. Ендотелій починає секретувати 
агреганти, коагулянти, вазокостриктори і стає 
ініціатором (або модулятором) багатьох пато-
логічних процесів в організмі [1, 5]. 

Ендотеліальна дисфункція може бути 
найбільш ранньою ознакою у становленні  
багатьох захворювань [2]. Ендотеліальна дис-
функція може бути самостійною причиною 
порушення кровообігу в органі, оскільки часто 

провокує ангіоспазм або тромбоз судин [1]. 
Функція ендотелію регулюється монооксидом 
азоту (NO) [2, 10].  

Відповідно, зменшення пошкодження, 
корекція і підтримка адекватного функціону-
вання ендотелію є однією із найбільш актуаль-
них задач сучасної терапії. 

Одним із найбільш важливих похідних 
ендотелію є ендотелін (ЕТ). Це найпотужні-
ший вазоконстриктор кров'яного русла, синтез 
якого посилюється при різних патологічних 
процесах. Оксид азоту та інші речовини, які 
продукуються ендотелієм, розширюють кро-
воносні судини, що призводить до стимулю-
вання вироблення ЕТ. Крім вазоконстриктор-
ної дії, ЕТ бере участь в регуляції росту клі-
тин. Зараз відомо про існування 3 типів: ЕТ-1, 
ЕТ-2, ЕТ-3, які є продуктами 3 різних генів і 
мають виражені відмінності в структурі і вазо-
констрикторній активності [2, 5, 9]. Після по-
шкодження тканини ендотелінова система 
реагує першою, різке підвищення рівня ЕТ-1 в 
плазмі є маркером активності процесу дестру-
кції. ЕТ є діагностичними маркерами процесів 
інволюції, реорганізації і деструкції колагену і 
еластину сполучної тканини рубця [5]. 

Динаміка зміни концентрації ЕТ-1 в 
плазмі крові вказує на зворотність метаболіч-
них порушень, а також на діагностичну і про-
гностичну значимість визначення цього фак-
тора відносно ризику розвитку ускладнень [2]. 

Розповсюдженість СКХ в Україні посі-
дає друге місце після інфекції сечових шляхів 
серед усіх урологічних захворювань і має тен-
денцію до зростання [3, 8]. Хворі складають 
30-45 % всього контингенту урологічних ста-
ціонарів. СКХ стабільно посідає друге місце в 
структурі причин смертності від урологічної 
патології [4, 6]. Усе це виправдовує пошук 
нових методів діагностики та лікування цього 
захворювання. Вивчення біохімічних маркерів 
сечокам’яної хвороби викликає значний теоре-
тичний та практичний інтерес в плані динамі-
чного спостереження за лікуванням і одужан-
ням хворих. Одним із можливих маркерів мо-
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же виступати ендотелін-1 (ЕТ-1), який є фак-
тором ендотеліальної дисфункції. 

Потребують подальшої розробки шля-
хи виявлення та медикаментозної корекції 
ендотеліальної дисфункції у цього континген-
ту хворих. 

Мета дослідження. Вивчити функціо-
нальний стан ендотелію судин у хворих на 
сечокам’яну хворобу та обґрунтувати доціль-
ність застосування препаратів метаболічної 
терапії. 

Матеріали і методи дослідження. Об-
стежено 60 пацієнтів, хворих на сечокам’яну 
хворобу (кальцій-оксалатний нефролітіаз) ві-
ком від 20 до 65 років (1-ша основна група), і 2 
група – група контролю, яку склали 25 здоро-
вих осіб аналогічного із хворими віку. Дослі-
дження проводилось на базі урологічного від-
ділення Івано-Франківської центральної місь-
кої клінічної лікарні та лабораторії мікроеле-
ментології Івано-Франківського національного 
медичного університету. Усі пацієнти обсте-
жувались після отримання інформаційної зго-
ди у них відповідно до вимог GCP IHC. 

Критеріями включення хворих у дослі-
дження були: встановлений діагноз сечо-
кам’яна хвороба, вік пацієнтів 18-70 років, 
згода пацієнта на проведення дослідження. 

Критеріями виключення з дослідження 
були: вади розвитку сечовидільної системи, 
наявність супутньої патології, яка не передба-
чена протоколом і може змінити фармакокіне-
тику і фармакодинаміку препаратів, що засто-
совуватимуться в дослідженні, а також впли-
вати на інтерпретацію даних, наявність у хво-
рих нейропсихічної патології, яка може впли-
вати на комплайєнс між пацієнтом та лікарем, 
непереносимість пацієнтами препаратів, що 
застосовуватимуться в дослідженні, відмова 
пацієнтів від участі в дослідженні. 

Поряд із вивченням даних анамнезу, 
об’єктивним оглядом хворі підлягали інстру-
ментальному та лабораторному обстеженням 
згідно з протоколом, затвердженим Наказом 
МОЗ України №1-1/152(п.а2) від 06.03. 2003р. 
“Сечокам’яна хвороба, камені нирки”. 

Ендотелін-1 у плазмі крові визначали 
за допомогою набору фірми «Biomedica» для 
кількісного визначення ендотеліну-1 шляхом 
імуноферментного аналізу. Нормальні значен-
ня ендотеліну-1 у плазмі крові людини з анти-
коагулянтом ЕДТА становлять 0,0–0,25 
фмоль/мл.  

Отримані результати аналізували за 
допомогою комп’ютерних пакетів ліцензійної 
програми «STATISTICA» StatSoft Inc. та Excel 

XP для Windows з використанням параметрич-
них та непараметричних методів обчислення. 

Результати дослідження та обгово-
рення. Вихідні рівні ендотеліну-1 в плазмі 
крові хворих на  сечокам’яну хворобу (СКХ) 
представлені в (таб.1). 

Таблиця 1 
Показники ендотеліну-1 сироватки крові 
хворих на СКХ (М m) 

Показники 
ЕТ-1 

Група контролю  
п=25 

СКХ 
п=60 

фмоль/мл 0,21±0,04 3,86±0,62 
р<0,001 

Примітки: 1. р – достовірність різниці показників хворих на 
СКХ та контрольної групи; 2. n – кількість хворих 

У хворих на СКХ рівень ендотеліну–1 
в сироватці крові був вірогідно вищим 
(р<0,001), ніж у здорових осіб. Більше того, 
його значення залежало від локалізації та роз-
мірів каменя. Так, якщо у здорових чоловіків 
концентрація ендотеліну складала (0,21±0,04 
фмоль/мл), то при каменях сечоводу та пієло-
уретрального сегменту нирки, які блокували 
нирку, цей показник був найвищим (3,98±0,46) 
фмоль/мл, при коралоподібних каменях, які не 
викликали блоку нирки, становив (3,52±0,28) 
фмоль/мл і при каменях ниркових чашечок 
(2,98±0,34) фмоль/мл. Рівень ЕТ-1 закономірно 
підвищувався зі збільшенням віку хворих  
(рис. 1). 

Так, у хворих, вік яких був від 50 до 65 
років, він був найвищим і становив 3,78±0,52 
фмоль/мл. Цей факт можна пов’язати зі збіль-
шенням числа супутньої патології з віком, яка 
в свою чергу сприяє виникненню більш тяж-
ких форм ендотеліальної дисфункції. 

Рівень ЕТ-1 сироватки крові залежав 
від тривалості СКХ (рис. 2). У зв’язку з три-
валістю ХП більше 5 років, середнє значення 
показника ЕТ-1 сироватки крові 3,6±0,3 
фмоль/мл; при захворюванні на СКХ від 3-4 
років рівень ендотеліну становив 2,5±0,2 
фмоль/мл; а при тривалості захворювання 1-3 
роки показник ЕТ-1 в середньому 1,4±0,1 
фмоль/мл. 

Відомо, що головним стимулом утво-
рення та секреції ЕТ є ішемія або гострий 
стрес. ЕТ, будучи потужним констриктором 
кров'яного русла і запальним пептидом, 
викликає збільшення кількості Т-лімфоцитів в 
тканинах і органах, що в свою чергу приваб-
лює інші імунокомпетентні клітини, зокрема 
макрофаги, які продукують фактори, що сти-
мулюють запалення і деструкцію вогнища, що 
призводить до несприятливого прогнозу для 
нормальної репарації [2, 7].  
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Рис. 1. Показник ЕТ-1 фмоль/мл) сироватки крові залежно від віку хворих на СКХ 

 
Рис. 2. Середній рівень ЕТ-1 (фмоль/мл) сироватки крові залежно від тривалості СКХ 

 
Деякими авторами доведено, що мак-

рофаги можуть диференціюватися в 2 субпо-
пуляції: перші здатні знищувати пухлинні клі-
тини, другі – посилювати їх ріст [5]. Перші 
характеризують, як клітини з вираженими 
ефекторними властивостями, здатні брати 
участь в захисті і проти мікроорганізмів і про-
ти малігнізованих клітин. Вони активно про-
дукують різні біологічно активні речовини, в 
тому числі NО. Його надмірна кількість в по-
єднанні з супероксидами призводить до утво-
рення пероксинітрита, що порушує функцію 

гемоглобіну і викликає гіпоксію, погіршуючи 
процеси регенерації тканини [2]. 

Оскільки ЕТ діє переважно місцево, 
можна припустити, що підвищення утворення 
і надходження його в кров може бути причи-
ною виникнення та поглиблення важкості пе-
ребігу захворювання. Відомо, що при високій 
концентрації ЕТ-1 відбувається його взаємодія 
зі специфічним рецептором ЕТ-1А, що експре-
сується на клітинах гладеньких м’язів судин, 
наслідком чого є вазоспазм; у випадку низької 
концентрації ЕТ-1 утворюється лігандрецепто-
рний комплекс ЕТ-1 + ЕТ-1В і розвивається 
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ендотелійзалежна вазодилатація. Тому, можна 
припустити, що ішемія тканини нирки, 
пов’язана з вазоконстрикцією, яка виникає при 
підвищенні концентрації ЕТ-1, є такою, що 
порушує процеси, які забезпечують репарати-
вну регенерацію. Виявлене нами підвищення 
концентрації ЕТ-1 у 18,4 рази (до 3,86±0,62 
фмоль/мл) в ранній терапевтичний період у 
хворих на СКХ свідчить, що підвищення рівня 
ЕТ-1 може мати прогностичне та діагностичне 
значення для визначення тактики в процесі 
лікування. 

Отже, такі зміни рівня ендотеліну-1 
свідчать про прояви ендотеліальної дисфункції 
у пацієнтів на сечокам’яну хворобу. Підвище-
ний рівень ЕТ–1 у хворих на СКХ та його 
наростання по мірі прогресування захво-
рювання, можливо, є одним із провідних пато-
генетичних факторів виникнення та прогресу-
вання патологічного процесу в нирці. 

Висновки. Підвищення рівня ендоте-
ліну-1 свідчать про прояви ендотеліальної ди-
сфункції у пацієнтів, хворих на сечокам’яну 
хворобу. Концентрація в плазмі крові ЕТ-1 у 
цих хворих збільшується уже на ранніх стадіях 
формування захворювання. Підвищений рівень 
ЕТ-1 у хворих на СКХ та його наростання по 
мірі прогресування захворювання, можливо, є 
одним із провідних патогенетичних факторів 
виникнення та прогресування патологічного 
процесу в нирці і підтверджує доцільність за-
стосування препаратів метаболічної дії в ком-
плексній терапії. 
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Резюме. Проведен анализ концентра-
ции эндотелина-1 (ЭТ-1) в плазме крови 60 
больных мочекаменной болезнью (кальций-
оксалатный нефролитиаз) (МКБ). В данных 
больных уровень эндотелина-1 в сыворотке 
крови был достоверно выше, чем у здоровых 
лиц. Более того, его значение зависело от ло-
кализации и размеров камня. Самый высокий 
его уровень зафиксирован у больных с камня-
ми мочеточника и пиелоуретрального сегмен-
та, которые блокировали почку. Такие измене-
ния уровня эндотелина-1 свидетельствуют о 
проявлениях эндотелиальной дисфункции у 
пациентов с мочекаменной болезнью. Повы-
шенный уровень ЭТ-1 у больных МКБ и его 
нарастание по мере прогрессирования заболе-
вания, возможно, является одним из ведущих 
патогенетических факторов возникновения и 
прогрессирования патологического процесса в 
почке и подтверждает целесообразность при-
менения препаратов метаболического действия 
в комплексной терапии. 

Ключевые слова: мочекаменная бо-
лезнь, эндотелин-1, эндотелиальная дисфунк-
ция. 
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Abstract. To study the functional condi-
tion of vascular endothelium in patients with uro-
lithiasis and to prove the feasibility of using drugs 
of metabolic therapy. 

Materials and Methods. 60 patients with 
urolithiasis (calcium oxalate nephrolithiasis) aged 
20 to 65 (the 1st main group) were examined. The 
2nd group was a control group of 25 healthy indi-
viduals of the same age with patients of the main 
group. The data of anamnesis were studied; an 
objective, instrumental and laboratory examina-
tion of patients was carried out according to the 
protocol. Endothelin-1 in plasma was determined 
by immunoassay. Statistical data processing was 
carried out using parametric and non-parametric 
methods. 

Results. In patients with urolithiasis, the 
level of endothelin-1 in serum was significantly 
higher (p <0.001) than in healthy people. It’s val-
ue depended on the localization and size of the 
stone.  

The level of ET-1 increased with growing 
up of patients’ age. It was the highest in patients 
aged 50-65 years and was 3.78±0.52fmol/ml. It 
can be associated with an increase number of 
comorbidity with age, which in turn contributes to 
the occurrence of more severe forms of endotheli-
al dysfunction. 

The level of serum ET-1 depended on the 
duration of urolithiasis. The average value of the 
serum ET-1 parameter was 3.6 ± 0.3 fmol / ml in 
case of duration of the disease for more than 5 
years, the endothelin level was 2.5 ± 0.2 fmol / ml 
at an incidence of urolithiasis from 3-4 years; and 
the average ET-1 was 1.4 ± 0.1 fmol / ml with the 
duration of the disease 1-3 years. 

Conclusion. An increased endothelin-1 
level indicates endothelial dysfunction in patients 
with urolithiasis. Concentration in the blood 
plasma of ET-1 in these patients has already in-
creased in the early stages of the disease for-
mation. The elevated level of ET-1 in patients 
with urolithiasis and its increase with the progres-
sion of the disease may be one of the leading 
pathogenetic factors of the occurrence and pro-
gression of the pathological process in the kidney. 
This confirms the expediency of the use of drugs 
for metabolic action in complex therapy. 

Key words: urolithiasis, endothelin-1, 
endothelial dysfunction. 
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Резюме. У статті відображено етно-
територіальні та гендерні особливості потоку 
папілярних ліній середніх та проксимальних 
фаланг пальців рук. Зазначені особливості 
були встановлені з метою вивчення направле-
ності папілярних потоків та визначення 
коефіцієнту співвідношення ульнарно та 
радіально орієнтованих візерунків, розташова-
них на середніх та проксимальних фалангах 
пальців рук у осіб, що належать до гуцульсь-
кої, бойківської та лемківської етно-
територіальних груп та контрольної групи 
осіб. Об’єктом дослідження були кореляційні 
зв’язки між напрямком папілярних ліній та 
етно-територіальною належністю у осіб жіно-
чої (160) та чоловічої (160) гендерних груп, що 
проживають на території Івано-Франківської 
області і належать до гуцульської, бойківської 
та лемківської етно-територіальних груп та 
контрольної групи осіб. Методами, що вико-
ристовувались під час проведення досліджен-
ня, були дерматогліфічних метод та метод 
одно- та багатомірного статистичного аналізу. 
У ході проведеного нами дослідження було 
встановлено, що на середніх і проксимальних 
фалангах у жінок, котрі належать до бойківсь-
кої етнотериторіальної групи, найчастіше 
зустрічаються ульнарно орієнтовані папілярні 
лінії, а коефіцієнт співвідношення ульнарних 
папілярних ліній до радіальних на середніх 
фалангах становить 1,73, що є найбільшим у 
порівнянні з іншими досліджуваними групами, 
та 1,59 на проксимальних фалангах, що також 
є найбільшим показником. У чоловіків на се-
редніх та проксимальних фалангах найчастіше 
зустрічаються ульнарно орієнтовані папілярні 
лінії. Коефіцієнт співвідношення ульнарних 
папілярних ліній до радіальних на середніх 
фалангах становить 1,05, що є серединним 
значенням у порівнянні з іншими досліджува-
ними групами, та 1,78 на проксимальних фа-
лангах, що є найбільшим показником. У жінок, 
що належать до гуцульської етно-
територіальної групи, на середніх та прокси-

мальних фалангах найчастіше зустрічаються 
радіально орієнтовані папілярні лінії, а 
коефіцієнт співвідношення ульнарних 
папілярних ліній до радіальних на середніх 
фалангах становить1,59, що є серединним зна-
ченням у порівнянні з іншими досліджуваними 
групами, а відповідно, на проксимальних фа-
лангах –1,42, що також є серединним значен-
ням. У чоловіків цієї групи спостерігається 
наступна тенденція: на середніх фалангах най-
частіше зустрічаються ульнарно орієнтовані 
папілярні лінії, на проксимальних – радіально. 
Коефіцієнт співвідношення ульнарних 
папілярних ліній до радіальних на середніх 
фалангах становить 1,77, що є найбільшим 
значенням, серед досліджуваних груп, а на 
проксимальних фалангах –1,10, що має сере-
динне значення. У жінок, що належать до лем-
ківської етнотериторіальної групи, були отри-
мані наступні дані, а саме: на середніх та 
проксимальних фалангах найчастіше 
зустрічаються ульнарно орієнтовані папілярні 
лінії, коефіцієнт співвідношення ульнарних 
папілярних ліній до радіальних на середніх 
фалангах становить 1,56, на проксимальних 
фалангах –1,22, що в обох випадках має сере-
динне значення. У чоловіків із цієї групи були 
отримані наступні дані: на середніх та на 
проксимальних фалангах найчастіше 
зустрічаються радіально направлені папілярні 
потоки, а коефіцієнт співвідношення ульнар-
них папілярних ліній до радіальних на се-
редніх фалангах становить 1,24, на прокси-
мальних –1,42, що у обох випадках займає 
серединне положення. Отримані показники у 
досліджуваних етно-територіальних групах 
суттєво відрізняються від показників кон-
трольної групи. А саме, у жінок, що належать 
до контрольної групи, на середніх і прокси-
мальних фалангах пальців рук найчастіше 
зустрічається серединний потік папілярних 
ліній, а коефіцієнт співвідношення ульнарних 
папілярних ліній до радіальних на середніх 
фалангах становить  0,71, а на проксимальних 
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фалангах – 0,67, що є найнижчим показником 
серед досліджуваних груп. У чоловіків з цієї 
групи на середніх і проксимальних фалангах, 
хоча і зустрічаються найчастіше радіально 
орієнтовані папілярні лінії, проте коефіцієнт 
співвідношення ульнарних папілярних ліній до 
радіальних є найнижчим із досліджуваних 
груп і становить відповідно 0,89 і 0,96 на се-
редніх та проксимальних фалангах. Провівши 
таке дослідження, можна зробити висновок, 
що напрямок папілярних потоків середніх та 
проксимальних фаланг пальців рук корелюють 
із гендерною та етно-територіальною належ-
ністю особи. Також, у більшості випадків, спо-
стерігається однотипність направленості 
папілярних потоків на середніх та прокси-
мальних фалангах одного й того ж пальця. 
Отримані дані можуть розширити спектр дер-
матогліфічних ідентифікуючих ознак. 

Ключові слова: папілярні лінії, 
коефіцієнт співвідношення ульнарно та 
радіально орієнтованих візерунків, етно-
територіальні групи. 

Вступ. У практиці судової медицини та 
криміналістики дерматогліфіка використову-
ється при експертизах з приводу спірного ба-
тьківства [1], при встановленні родинних зв'я-
зків між людьми та складанні родоводів, для 
ототожнення невідомих осіб за дактилоскопіч-
ними відбитками родичів [2, 3, 4, 5], при іден-
тифікації невпізнаних та розчленованих трупів 
[6], при дактилоскопічній ідентифікації та ви-
значенні загальних фенотипічних ознак особи 
(статі, зросту, віку) за папілярними візерунка-
ми [7, 8, 9]. Окрім того, на цей час існують 
розробки щодо можливості прогнозування 
зовнішньо-розпізнавальних ознак людини на 
основі використання дерматогліфічних пара-
метрів [10]. 

Різноманітність методологічних підхо-
дів до вивчення дерматогліфічних ознак у ан-
тропологів, медиків та криміналістів, яка по-
в'язана, насамперед, з відмінністю розв'язува-
них ними завдань, не дозволяє на сьогодніш-
ній день створити єдину систему оцінки їх 
інформативності, що перешкоджає реалізації 
потенціалу дерматогліфіки у вирішенні конк-
ретних практичних завдань. 

Детальні відомості про можливість ви-
користання у судовій медицині гребінцевого 
малюнка середніх та проксимальних фаланг 
пальців рук для діагностики загальних фено-
типічних ознак людини, а також етно-
територіальної належності невідомої особи 
досі відсутні, тому їх вивчення може виявити-
ся корисним у медико-криміналістичній прак-
тиці при ототожненні розчленованих чи фраг-

ментованих трупів у випадках масової загибелі 
людей. 

Гребінцевий малюнок пальців рук з 
усіх зовнішніх ознак є найбільш зручними для 
дослідження, оскільки легко визначається, 
піддається класифікації і постійний упродовж 
всього життя. Практика показує, що у процесі 
дослідження трупів, далеко не завжди вдається 
отримати відбитки усіх ділянок гребінцевого 
візерунку шкіри і вивчити його численні озна-
ки [11], тому виникає необхідність у прогнозу-
ванні втрачених, але діагностично значущих 
параметрів. У ситуаціях, коли частини тіла, з 
яких отримані відбитки, відокремлені одна від 
одної (вибухова травма, кримінальне розчле-
нування і т.п.), потрібно також вирішити пи-
тання про їх анатомічну локалізацію та належ-
ність одній особі. В обговорюваному аспекті, 
також часто виникає необхідність у прогнозу-
ванні етно-територіальної, гендерної належно-
сті невідомої особи на основі використання 
дерматогліфічних параметрів. Звертаючи увагу 
на вище сказане, актуальним на сьогодні за-
лишається питання, пов’язане із прогнозуван-
ням етно-територіальної та гендерної належ-
ності невідомої особи. 

Одним із основних завдань, котре ста-
вилося на початку дослідження, було вивчення 
напрямку потоків папілярних ліній на середніх 
та проксимальних фалангах пальців рук, а та-
кож вивчення співвідношення частоти наявно-
сті ульнарно та радіально орієнтованих візеру-
нків середніх та проксимальних фаланг у осіб, 
що належать до гуцульської, бойківсь-
кої,лемківської етно-територіальних груп та 
контрольної групи осіб, щоб у подальшому 
можна було використовувати отримані дані 
для прогнозування гендерної та етно-
територіальної приналежності невідомої осо-
би. 

Матеріалом дослідження слугували 
скани дерматогліфів середніх та проксималь-
них фаланг пальців рук, осіб жіночої (160) та 
чоловічої (160) гендерних груп, що прожива-
ють на території Івано-Франківської області і 
належать до гуцульської, бойківської, лемків-
ської етно-територіальних груп та контрольної 
групи осіб. Зазначені скани отримані шляхом 
сканування сканером Futronic'sFS80 USB 2.0 
Fingerprint Scanner з використанням програми  
ftrScanApiEx.exe. з наступним перенесенням 
даних на персональний комп’ютер та подаль-
шим перетворення растрових відбитків у век-
торні графічні об’єкти з використанням алго-
ритму VeriFinger 6.6/ Mega Matcher 4.4 
Identification Technology Algorithm. Відбір уча-
сників дослідження проводився за наступними 



 

30  

«Art of medicine»     

2(6) квітень-червень, 2018      

критеріями, а саме: добровільна згода на 
участь у дослідженні, вік від 18 до 59 років та 
відсутність генетичних патологій. 

Об’єктом дослідження були кореляцій-
ні зв’язки між напрямом папілярних ліній та 
етно-територіальною належністю у осіб тери-
торії Івано-Франківської області, які належать 
до гуцульської, бойківської та лемківської 
етно-територіальних груп та контрольної гру-
пи осіб. Також зазначена вибірка поділялася за 
гендерною приналежністю. 

У ході наукового дослідження викори-
стовувалися наступні методи, а саме: дермато-
гліфічних метод, метод одно- та багатомірного 
статистичного аналізу. 

Шкірний покрив долонної поверхні ки-
сті та підошовної поверхні стопи характеризу-
ється певною особливістю. На цих ділянках 
шкіра має папілярний візерунок, що, по своїй 
суті, є складним рельєфним малюнком, утво-
реним чергуванням з певною періодичністю 
гребінцевих підвищень (висотою 0,1 - 0,4мм, 
шириною 0,2 - 0,7 мм), що розділені неглибо-
кими борознами - заглибленнями (шириною 
0,1 - 0,3 мм). 

Розташовуючись у вигляді потоків, па-
пілярні лінії утворюють візерунки різної фор-
ми і ступеня складності. Відображення папіля-
рних візерунків виразні, легко виявляються і 
доступні для візуального вивчення з викорис-
танням нескладних технічних засобів. Незва-
жаючи на різноманіття особливостей зовніш-
ньої будови папілярних візерунків, вони під-

даються чіткій і нескладній класифікації, що 
забезпечує процес їхньої систематизації та 
полегшує процес якісного та кількісного ви-
вчення. 

Папілярні лінії, що розташовані в діля-
нці середніх і проксимальних фаланг пальців 
рук, можуть бути ульнарними, тобто напрям-
леним в сторону V пальця, та радіальним, від-
повідно, напрямленим в сторону І пальця, а 
також можуть мати серединне розміщення 
(middle), тобто у вигляді прямих ліній, розта-
шованих паралельно до міжфалангових скла-
док. 

У ході проведеного нами дослідження 
було встановлено, що на середніх і проксима-
льних фалангах у жінок, котрі належать до 
бойківської етнотериторіальної групи (рис. 1), 
найчастіше зустрічаються ульнарно орієнтова-
ні папілярні лінії, а коефіцієнт співвідношення 
ульнарних папілярних ліній до радіальних на 
середніх фалангах становить 1,73, що є найбі-
льшим у порівнянні з іншими досліджуваними 
групами, та 1,59 на проксимальних фалангах, 
що також є найбільшим показником. У чолові-
ків (рис. 2) на середніх та проксимальних фа-
лангах найчастіше зустрічаються ульнарно 
орієнтовані папілярні лінії. Коефіцієнт спів-
відношення ульнарних папілярних ліній до 
радіальних на середніх фалангах становить 
1,05, що є серединним значенням у порівнянні 
з іншими досліджуваними групами, та 1,78 на 
проксимальних фалангах, що є найбільшим 
показником.                  .

  
 

Рис.1. Графік залежності направленості папілярного потоку від етно-територіальної належності у жінок 
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Рис. 2. Графік залежності направленості папілярного потоку від етно-територіальної належності у жінок  

У жінок, що належать до гуцульської 
етно-територіальної групи (рис. 1), на середніх 
та проксимальних фалангах найчастіше 
зустрічаються радіально орієнтовані папілярні 
лінії, а коефіцієнт співвідношення ульнарних 
папілярних ліній до радіальних на середніх 
фалангах становить 1,59, що є серединним 
значенням у порівнянні з іншими досліджува-
ними групами, а, відповідно, на проксималь-
них фалангах –1,42, що також є серединним 
значенням. У чоловіків (рис. 2) цієї групи спо-
стерігається наступна тенденція: на середніх 
фалангах найчастіше зустрічаються ульнарно 
орієнтовані папілярні лінії, на проксимальних 
– радіально. Коефіцієнт співвідношення уль-
нарних папілярних ліній до радіальних на се-
редніх фалангах становить 1,77, що є найбіль-
шим значенням, серед досліджуваних груп, а 
на проксимальних фалангах –1,10, що має се-
рединне значення. 

У жінок, що належать до лемківської 
етнотериторіальної групи (рис. 1), були отри-
мані наступні дані, а саме: на середніх та про-
ксимальних фалангах найчастіше зустрічають-
ся ульнарно орієнтовані папілярні лінії, коефі-
цієнт співвідношення ульнарних папілярних 
ліній до радіальних на середніх фалангах ста-
новить 1,56, на проксимальних фалангах –1,22, 
що в обох випадках має серединне значення. У 
чоловіків (рис. 2) із цієї групи були отримані 
наступні дані: на середніх та на проксималь-
них фалангах найчастіше зустрічаються радіа-
льно направлені папілярні потоки, а коефіцієнт 
співвідношення ульнарних папілярних ліній до 
радіальних на середніх фалангах становить 

1,24, на проксимальних – 1,42, що у обох ви-
падках займає серединне положення. 

Отримані показники у досліджуваних 
етнотериторіальних групах суттєво відрізня-
ються від показників контрольної групи. А 
саме, у жінок, що належать до контрольної 
групи (рис. 1), на середніх і проксимальних 
фалангах пальців рук найчастіше зустрічається 
серединний потік папілярних ліній, а 
коефіцієнт співвідношення ульнарних 
папілярних ліній до радіальних на середніх 
фалангах становить 0,71, а на проксимальних 
фалангах – 0,67, що є найнижчим показником 
серед досліджуваних груп. У чоловіків (рис. 2) 
з цієї групи на середніх і проксимальних фа-
лангах, хоча і зустрічаються найчастіше 
радіально орієнтовані папілярні лінії, проте 
коефіцієнт співвідношення ульнарних 
папілярних ліній до радіальних є найнижчим із 
досліджуваних груп і становить відповідно 
0,89 і 0,96 на середніх та проксимальних фа-
лангах. 

Провівши таке дослідження, можна 
зробити висновок, що напрямок папілярних 
потоків середніх та проксимальних фаланг 
пальців рук корелюють із гендерною та етно-
територіальною належністю особи. Також, у 
більшості випадків, спостерігається однотип-
ність направленості папілярних потоків на 
середніх та проксимальних фалангах одного й 
того ж пальця. Отримані дані можуть розши-
рити спектр дерматогліфічних ідентифікуючих 
ознак, що в подальшому може застосовуватися 
у прогнозуванні гендерної та етно-
територіальної належності невідомої особи. 
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Разом з тим, проведене дослідження 
здатне забезпечити цілісне уявлення про стру-
ктуру та значущість взаємозв'язків між ком-
плексом пальцевої дерматогліфіки, мало дос-
ліджених на даний час середніх і проксималь-
них фаланг з етно-територіальною та гендер-
ною приналежністю невідомої особи, що в 
подальшому нестиме інформативну цінність 
не тільки для судової медицини та криміналіс-
тики, а й для етно-дерматогліфіки. 

В обговорюваному аспекті це дуже ва-
жливо, оскільки поряд з основними ідентифі-
каційними методами, роздільна здатність ме-
тоду дерматогліфіки може стати більш ефек-
тивною і значущою при залученні додаткових 
систем ознак, таких як етно-територіальна та 
гендерна належність. 

Таким чином, успішне застосування 
дерматогліфіки для ідентифікації невідомої 
особи, нарівні з іншими методами, дозволяє 
вести мову про систему методів, що ефективно 
доповнюють один одного, чим підвищують та 
підтверджують достовірність один одного. До 
того ж, недостатня розробленість, практична 
потреба, простота, неінвазивність та матеріа-
льна необтяжливість методу визначають вибір 
пальцевої дерматогліфіки під час пошуку кри-
теріїв та маркерів прояву фенотипу. 
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Резюме. В статье описаны этно-
территориальные и гендерные особенности 
потока папиллярных линий средних и прокси-
мальных фаланг пальцев рук. Указанные осо-
бенности были установлены с целью изучения 
направленности папиллярных потоков и опре-
деления коэффициента соотношения ульнарно 
и радиально ориентированных узоров, распо-
ложенных на средних и проксимальных фа-
лангах пальцев рук у лиц, принадлежащих к 
гуцульской, бойковской и лемковской этно-
территориальным группам, а также к кон-
трольной группе лиц. Объектом исследования 
были корреляционные связи между направле-
нием папиллярных линий и этно-
территориальной принадлежностью у лиц 
женской (160) и мужской (160) гендерных 
групп, проживающих на территории Ивано-
Франковской области и относящихся к гуцуль-
ской, бойковской, лемковской этно-
территориальным группам, и контрольной 
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группы лиц. Методами, которые использова-
лись во время проведения исследования, были 
дерматоглифический метод и метод одно- и 
многомерного статистического анализа. В ходе 
проведенного нами исследования было уста-
новлено, что на средних и проксимальных 
фалангах у женщин, принадлежащих к бойки-
вской этно-территориальной группе, чаще 
всего встречаются ульнарно ориентированы 
папиллярные линии, а коэффициент соотно-
шения ульнарных папиллярных линий к ради-
альным на средних фалангах составляет 1,73, 
что является наибольшим по сравнению с дру-
гими исследуемыми группами, и 1,59 на прок-
симальных фалангах, что также является 
наибольшим показателем. У мужчин на сред-
них и проксимальных фалангах чаще всего 
встречаются ульнарно ориентированные па-
пиллярные линии. Коэффициент соотношения 
ульнарных папиллярных линий к радиальным 
на средних фалангах составляет 1,05, что явля-
ется срединным значением по сравнению с 
другими исследуемыми группами, и 1,78 на 
проксимальных фалангах, что является 
наибольшим показателем. У женщин, принад-
лежащих к гуцульской этно-территориальной 
группе, на средних и проксимальных фалангах 
чаще всего встречаются радиально ориентиро-
ванные папиллярные линии, а коэффициент 
соотношения ульнарных папиллярных линий к 
радиальным на средних фалангах составляет 
1,59, что является срединным значением по 
сравнению с другими исследуемыми группа-
ми, а, соответственно, на проксимальных фа-
лангах – 1,42, что также является срединным 
значением. У мужчин этой группы наблюдает-
ся следующая тенденция: на средних фалангах 
чаще всего встречаются ульнарно ориентиро-
ванные папиллярные линии, на проксималь-
ных – радиально. Коэффициент соотношения 
ульнарных папиллярных линий к радиальным 
на средних фалангах составляет 1,77, что явля-
ется наибольшим значением, среди исследуе-
мых групп, а на проксимальных фалангах – 
1,10, что имеет срединное значение. У жен-
щин, принадлежащих к лемковской этно-
территориальной группе, были получены сле-
дующие данные, а именно: на средних и прок-
симальных фалангах чаще всего встречаются 
ульнарно ориентированные папиллярные ли-
нии, коэффициент соотношения ульнарных 
папиллярных линий к радиальным на средних 
фалангах составляет 1,56, на проксимальных 
фалангах – 1, 22, что в обоих случаях имеет 
срединное значение. У мужчин из этой группы 
были получены следующие данные: на сред-
них и на проксимальных фалангах чаще всего 
встречаются радиально направленные папил-

лярные потоки, а коэффициент соотношения 
ульнарных папиллярных линий к радиальным 
на средних фалангах составляет 1,24, на прок-
симальных – 1,42, что в обоих случаях занима-
ет срединное положение. Полученные показа-
тели в исследуемых этно-территориальных 
группах существенно отличаются от показате-
лей контрольной группы. В частности, у жен-
щин, принадлежащих к контрольной группе, 
на средних и проксимальных фалангах паль-
цев рук чаще всего встречается срединный 
поток папиллярных линий, а коэффициент 
соотношения ульнарных папиллярных линий к 
радиальным на средних фалангах составляет 
0,71, а на проксимальных фалангах – 0,67, что 
является самым низким показателем среди 
исследуемых групп. У мужчин из этой группы 
на средних и проксимальных фалангах, хотя и 
встречаются чаще всего радиально ориентиро-
ванные папиллярные линии, однако коэффи-
циент соотношения ульнарных папиллярных 
линий к радиальным является самым низким 
из исследуемых групп и составляет, соответ-
ственно, 0,89 и 0,96 на средних и проксималь-
ных фалангах. Проведя данное исследование, 
можно сделать вывод, что направление папил-
лярных потоков средних и проксимальных 
фаланг пальцев рук коррелируют с гендерной 
и этно-территориальной принадлежностью 
человека. Кроме того, в большинстве случаев, 
наблюдается однотипность направленности 
папиллярных потоков на средних и прокси-
мальных фалангах одного и того же пальца. 
Полученные данные могут расширить спектр 
дерматоглифических идентифицирующих при-
знаков. 

Ключевые слова: папиллярные линии, 
коэффициент соотношения ульнарно и ради-
ально ориентированных узоров, этно-
территориальные группы. 
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Abstract. The article deals with the eth-
no-territorial and gender features of the flow of 
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middle and proximal phalanges in the middle 
finger parts. These features have been established 
with the purpose of studying the direction of pa-
pillary streams and determination the coefficient 
of correlation of ulnar and radially oriented pat-
terns, located on the middle and proximal phalan-
ges of the fingers of people belonging to the 
Hutsul, Boyko and Lemko ethno-territorial groups 
and the control group of people. The object of the 
study was the correlation between the direction of 
papillary lines and the ethno-territorial affiliation 
of female (160) and male (160) gender groups, 
living inIvano-Frankivsk region and belonging to 
the Hutsul, Boyko and Lemko ethno-territorial 
groups and the control group of people. The 
methods used during the study were the dermato-
logical method and the method of one-
dimensional and multidimensional statistical anal-
ysis. In the course of our study, it was found that 
in the middle and proximal phalanges in women 
belonging to the Boyko ethno-territorial group, 
ulnar-oriented papillary lines occurmost common-
ly, and the ratio of ulnar papillary lines to radials 
in the middle phalanges is 1.73, which is the high-
est in comparison with other study groups and 
1.59 on the proximal phalanges, which is also the 
greatest indicator. Men in the middle and proxi-
mal phalanges most often have ulnar-oriented 
papillary lines. The coefficient of correlation of 
ulnar papillary lines to radials in the middle pha-
langes is 1.05, which is a median value compared 
with other study groups, and 1.78 on the proximal 
phalanges, which is the greatest indicator. In 
women belonging to the Hutsul ethnic-territorial 
group, the middle and proximal phalanges most 
often encounter radially oriented papillary lines, 
and the coefficient of correlation of ulnar papil-
lary lines to radials in the middle phalanges is 
1.59, which is a median value compared with 
other study groups, and, respectively, on proximal 
phalanges - 1.42, which is also a median value. 
Men in this group have the following tendency: on 
the middle phalanges most commonly are ulnar-
oriented papillary lines, on proximal - radial. The 
coefficient of correlation of ulnar papillary lines 
to radials in the middle phalanges is 1.77, which is 
the highest value among the studied groups, and 
in the proximal phalanx - 1.10, which has a medi-

an value. For women belonging to the Lemko 
ethno-territorial group, the following data were 
obtained: on the middle and proximal phalanges 
most commonly are ulnar-oriented papillary lines, 
the coefficient of correlation of ulnar papillary 
lines to the radials in the middle phalanges is 1,56, 
on proximal phalanges is 1.22, which in both cas-
es has a median value. Men from this group re-
ceived the following data: on the middle and on 
the proximal phalanges most often found radially 
directed papillary streams, and the coefficient of 
correlation of ulnar papillary lines to radials in the 
middle phalanges is 1.24, in the proximal - 1.42, 
which in both cases occupies a median position. 
The obtained indices in the investigated ethno-
territorial groups differ significantly from the 
control group. Among women belonging to the 
control group in the middle and proximal phalan-
ges of the fingers, the median flow of papillary 
lines is most common, the coefficient of correla-
tion of ulnar papillary lines to the radials in the 
middle phalanges is 0.71, and in the proximal 
phalanges - 0.67, which is the lowest index among 
the studied groups. In men of this group, in the 
middle and proximal phalanges, although most 
often, there are radially oriented papillary lines, 
however, the coefficient of correlation of ulnar 
papillary lines to radials is the lowest of the stud-
ied groups and is respectively 0.89 and 0.96 in the 
middle and proximal phalanges. After conducting 
this study, we can conclude that direction of papil-
lary streams of middle and proximal phalanges of 
fingers correlate with the gender and ethno-
territorial affiliation of the person. Also, in most 
cases, the uniformity of the direction of papillary 
streams on the middle and proximal phalanges of 
the same finger is observed. The obtained data can 
broaden the spectrum of dermatological-
identifying features. 

Key words: papillary lines, ratio coeffi-
cient of ulnar and radial oriented patterns, ethno-
territorial groups. 
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Резюме. Стаття присвячена вивченню 
взаємозв’язку психоемоційних розладів з ней-
ромедіаторними і гормональними змінами та 
дослідженню ефективності призначення пре-
паратів магнію та мебікару у пацієнтів із арте-
ріальною гіпертензією. У роботі наведені нові 
дані щодо особливостей формування стійкої 
артеріальної гіпертензії при психоемоційному 
дисбалансі, де запускаються стрес-реакції, що 
супроводжуються метаболічними змінами. 
Доведено застосування препаратів магнію та 
мебікару протягом 4 тижнів у хворих з АГ для 
оптимізації їхнього емоційного стану, ступеня 
психологічного напруження, що виражалося у 
зменшенні проявів депресії, алекситимії та 
тривожності. Також спостерігалось відновлен-
ня синергійного функціонування медіаторного 
забезпечення емоційно-вегетативної вісі, що 
виражалось унормуванням рівнів норадреналі-
ну, серотоніну та кортизолу.  

Ключові слова: артеріальна гіпертен-
зія, нейромедіатори, алекситимія, препарат 
магнію, мебікар. 

Вступ. XXI століття – час постійних 
стресів і перевантажень. Переважання психое-
моційних перевантажень над фізичними приз-
водить до поширеності емоційних розладів у 
людській популяції (за даними National 
Institute of Mental Health USA складає 32,7%). 
Артеріальна гіпертензія (АГ) – одне з найпо-
ширеніших захворювань серцево-судинної 
системи, виявляється у 25-30% дорослого на-
селення промислових країн. Так, за даними Р. 
Kearney і співавт., поширеність гіпертонічної 
хвороби (АГ) досягає 26%, при цьому відзна-
чається тенденція до її подальшого зростання; 
так, до 2025 р. експерти прогнозують збіль-
шення частки пацієнтів АГ до 29,2%. На думку 
авторів, якщо у 2000 р. на АГ страждали 972 
млн. людей (639 млн. у розвинених і 333 млн. 
у нерозвинених країнах), то до 2025 р. ця циф-
ра зросте на 60% – до 1,56 млрд. хворих, при 
цьому зростання поширеності АГ складе від-
повідно 24% у нерозвинених та 80% у розви-

нених країнах [1]. Численні дослідження свід-
чать про необхідність раннього виявлення АГ 
та її своєчасної корекції [2] для запобігання 
несприятливим серцево-судинним подіям [3]. 

АГ та інші захворювання серцево-
судинної системи відносяться до категорії за-
хворювань внутрішніх органів, розвиток яких 
обумовлений особливостями функціонування 
регуляторних систем та психологічних факто-
рів. Для досягнення максимального ефекту в 
лікуванні серцево-судинних захворювань не-
обхідне об’єднання принципів терапії сомати-
чної складової захворювання з психофармако-
логічними підходами, що дозволяють досягти 
високого рівня ефективності та безпеки тера-
пії. На жаль, необхідно визнати, що сучасна 
кардіологія ще далека від об’єднання цих 
принципів і часто хворі не отримують адеква-
тної допомоги в плані корекції емоційного 
стану, ліквідації психічної симптоматики чи 
вегетативної дисоціації [4]. Однак застосуван-
ня антигіпертензивних препаратів першої лінії 
та корекція традиційних факторів ризику не 
завжди дозволяє досягти цільового АТ у паці-
єнтів із АГ.  Актуальним є пошук додаткових 
шляхів впливу на АГ та чинники серцево-
судинного ризику, особливо тих, що пов’язані 
із стресогенними  впливами, особливостями 
вегетативної регуляції. 

Обґрунтування дослідження: Вважа-
ється, що стосовно впливу на АТ найважливі-
шими нейромедіаторними системами ЦНС є 
адреналін/норадренегічна та серотонінергічна 
системи поряд із системою γ-аміномасляної 
кислоти, допамінергічними та гістамінергіч-
ними системами [5]. Регуляторний дисбаланс 
цих систем у хворих на АГ часто проявляється 
тривожністю, моторною напругою, вегетатив-
ною гіперактивністю та когнітивною насторо-
женістю [6]. Відповідно до теорії загального 
адаптаційного синдрому відповідь на стресо-
вий фактор відбувається послідовною участю 
двох програм адаптації – кататоксичної і син-
токсичної. Кататоксична програма адаптації 
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реалізуються через адренергічну і гіпоталамо-
гіпофізарно-наднирникову (стрес-реалізуючі) 
системи, а синтоксична – через ГАМК-ергічну 
і гіпоталамо-гіпофізарно-гонадну (стрес-
лімітуючу) системи. Причому доведена [7] 
певна послідовність залучення кататоксичних і 
синтоксичних програм адаптації в патогенезі 
АГ. Більшість сучасних публікацій про АГ 
звертають увагу на значення активації симпа-
тичної нервової системи (СНС), а саме: ефект 
обумовлений дією нейромедіаторів (адреналін 
і норадреналін) на адренергічні рецептори у 
судинній стінці і супроводжується впливом на 
стінки гладком’язових клітин з наступним 
підвищеням АТ [8]. Гіпоталамо-гіпофізарно-
надниркова вісь і симпатоадреналова система є 
основними нейроендокринними компонента-
ми, що можуть відігравати провідну роль у 
формуванні АГ. Гіпоталамус реагує на вплив 
хронічного емоційного стресового чинника 
секрецією кортиколіберина і вазопресина, 
стимулюючи продукцію адренокортикотроп-
ного гормону (АКТГ) гіпофізом і активацію 
норадренергічних  нейронів підкіркових стру-
ктур головного мозку. АКТГ сприяє синтезу 
кортизолу корковою зоною наднирників. У 
звичайних умовах продукція кортиколіберина і 
АКТГ інгібується високими рівнями кортизолу 
в крові завдяки механізму зворотного зв’язку. 
Хронічний стрес (або який часто повторюєть-
ся) призводить до дисрегуляції гіпоталамо-
гіпофізарно-надниркової осі, збільшення сек-
реції кортизолу [9]. Існують дані про те, що 
стресові ситуації, які повторюються тривалий 
час призводять до виснаження даного механі-
зму і зниження продукції кортикостероїдів 
[10]. Відомо, що АГ – це мультифакторне за-
хворювання з полігенним типом успадкування. 
Одним з основних механізмів її виникнення 
розглядають ендотеліальну дисфункцію, яка 
формується в результаті дії багатьох ланок 
патогенезу [11]. Значний інтерес представляє 
взаємозв’язок серотонінергічної системи і до-
бового профілю АТ [12]. Фізіологічні механіз-
ми розвитку депресії і ендотеліальної дисфун-
кції мають спільні компоненти, оскільки од-
ним із основних вазоконстрикторів вважається 
моноамін серотонін (5-HT), який реалізує свій 
ефект через рецептори, локалізовані на мем-
брані гладко-м’язових клітин судин [13]. Де-
фіцит 5-HT на ранніх стадіях сприяє підви-
щенню судинного тонусу, що є провідним 
механізмом стійкої АГ, а на пізніх стадіях хво-
роби – потенціює зміну судинної стінки за 
рахунок стимуляції проліферативних процесів 
зростання її товщини за рахунок просвіту. 
Окрім того, 5-HT є неспецифічним антагоніс-

том адренергічних рецепротів. [14]. Норадре-
налін синхронізує функції ЦНС. Фармакологі-
чна норадреналінова активація переживається 
як тривога або придушення гніву, агресивнос-
ті. При хронічному стресі і депресіях знижу-
ється активація норадреналіну. Серотонін має 
зворотній норадреналіновий ефект на ЦНС і 
вегетативну нервову систему, тобто зниження 
когнітивної та афективної активації та збіль-
шення парасимпатичної активності, забезпе-
чуючи спокій [15]. Підвищена кількість адре-
наліну і норадреналіну сприяють виведенню 
магнію із клітин, а також зменшенню його 
внутрішньоклітинного вмісту і високій конце-
нтрації магнію у первинній сечі та втратам 
його із сечею [16]. За даними літератури, за-
стосування препаратів магнію сприяє покра-
щенню загального стану при АГ, що супрово-
джуються розладами регуляторних систем 
[17]. Особлива роль у лікуванні магнійдефіци-
тних станів належить комбінованим препара-
там, що містять магній і піридоксин [18]. Ко-
рекція дефіциту магнію може поліпшити ендо-
телійзалежну дилятацію плечової артерії [19]. 

Також у комплексному лікуванні хво-
рих на АГ доцільно застосовувати препарати, 
що мають транквілізуючу дію, сприяють зни-
женню відчуття тривоги. У клінічній практиці 
застосовується препарат мебікар, який має 
помірну транквілізуючу (анксіолітичну) акти-
вність, знімає або послаблює відчуття занепо-
коєння, тривогу, страх, внутрішнє емоційне 
напруження та роздратування, володіє вегето-
стабілізуючим впливом. За хімічною будовою 
мебікар близький до метаболітів людського 
організму. Молекула лікарського засобу вклю-
чає два метильованих фрагмента сечовини. 
Механізм дії мебікара пов’язаний з його 
центральною адренолітичною активністю, 
впливом на серотонінову систему, а також з 
активуючою дією на ГАМК-реактивну систе-
му та відсутністю периферичноі адренонегати-
вної дії [20]. 

Мета дослідження: вивчити взає-
мозв’язок психоемоційних розладів з нейроме-
діаторними і гормональними змінами та дослі-
дити ефективність призначення препаратів 
магнію та мебікару у пацієнтів із артеріальною 
гіпертензією. 

Матеріали і методи: Проведено об-
стеження 145 пацієнтів із АГ IІ стадії, у віці 
від 29 до 53 років (середній вік – 46,75 ± 0,56 
років). Залежно від отриманого лікування па-
цієнти були розподілені на групи: І група 
(n=30) – пацієнти, які отримуватимуть базову 
терапію згідно із рекомендаціями по АГ [21]; 
ІІ група (n=40) – пацієнти, які отримували на 
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фоні базової терапії препарат магнію в дозі 1 
табл. 3 р/добу; ІІІ група (n=38) – пацієнти на 
фоні базової терапії приймали мебікар в дозі 
300мг. 3 р/добу; IV група (n=37) – пацієнти, які 
на фоні базової терапії приймали Мебікар в 
дозі 300 мг. 3 р/добу та препарат магнію в дозі 
1 таб. 3 р/добу. Тривалість терапії – 1 місяць. 
До контрольної групи увійшли 20 практично 
здорових людей без АГ, серцево-судинної па-
тології та надлишкової маси тіла, порівняних 
за віком (середній вік – 42,58 ± 1,45 років). 

Діагноз АГ ґрунтувався на положеннях 
критеріїв Оновленої та адаптованої клінічної 
настанови, заснованої на доказах «Артеріальна 
гіпертензія» та уніфікованого клінічного про-
токолу первинної, екстреної та вторинної 
(спеціалізованої) медичної допомоги «Артері-
альна гіпертензія» (Наказ МОЗ України від 24 
травня 2012 року № 384) [21]. Рівень реактив-
ної (РТ) і особистісної (ОТ) тривожності ви-
значали за допомогою опитувальника Спілбер-
гера-Ханіна. Результат до 30 балів відповідав 
низькій тривожності, 30-45 балів – помірній, 
46 і вище – високій тривожності. Для самооці-
нки депресії використовували шкалу Цунга 
(The Zung self-rating depression scale). Тест 
адаптований Т. І. Балашовою у відділенні нар-
кології НДІ ім. Бехтерева. Заснований на опи-
тувальнику В.Зунга. Інтерпретація даних: як-
що рівень депресії (РД) не більше 50 балів, то 
діагностується стан без депресії; 50-59 балів – 
легка депресія ситуативного чи невротичного 
генезу; при показнику РД 60-69 балів діагнос-
тується як субдепресивний стан або маскована 
депресія; значне зниження настрою; при РД 
більш ніж 70 балів діагностується як справж-
ній депресивний стан; глибоке зниження на-
строю. Алекситимію діагностували за допомо-
гою Торонтської алекситимічної шкали, за-
пропонованої G.Taylor (1985) і адаптованої в 
психоневрологічному інституті ім. В.М. Бех-
терева в 1987 році. Спосіб полягав в аналізі 
відповідей, отриманих в результаті індивідуа-
льного заповнення опитувальників пацієнтами. 
Наявність або відсутність алекситимії визна-
чали за сумою балів. Алекситимічними вважа-
ли хворих, які набрали 74 і більше балів, неа-
лекситимічними – менше 62 балів, показники в 
межах 63-73 балів розцінювались як проміжні. 

Імунохімічні дослідження проводилися 
на автоматичному імуноферментному аналіза-
торі «Personal Lab» (Adaltis, Італія). Забір ве-
нозної крові на гормональні та медіаторні по-
казники проводився з ліктьової вени строго 
вранці натщесерце в період з 8:00 до 9:00. До-
слідження проводились на напівавтоматично-
му ІФА-аналізаторі ER-500 (виробник 

Sinnowa, Китай). Кортизол сироватки крові 
визначали за допомогою набору реагентів для 
імуноферментного визначення фірми 
Diagnostics Biochem Canada Inc. (Канада). Роз-
дільне кількісне визначення адреналіну (А) і 
норадреналіну (НА), серотоніну (5-НТ) в пла-
змі крові виконували за допомогою наборів 
фірми IBL International Gmbh (Німеччина). 

Статистичну обробку результатів дос-
лідження проводили з використанням пакета 
програм STATISTICA 10.0 (StatSoft, Inc., 
USA). Дані представлені у вигляді M±m. Для 
оцінки відмінностей між двома вибірками за 
рівнем досліджуваної ознаки застосовувався 
непараметричний критерій Манна-Уїтні. Від-
мінності вважали достовірними при р <0,05. 

Результати дослідження та обгово-
рення. З метою вивчення впливу запропоно-
ваних лікувальних комплексів у хворих на АГ 
психологічне інтерв’ю проводили двічі, на 
початку та після завершення лікування. 

У табл. 1 показано, що у хворих на АГ, 
які отримували препарати базової антигіпер-
тензивної терапіїї, вираз депресії в процесі 
лікування достовірно не змінився (59,342,26 
балів). Слід зауважити, що і додаткове призна-
чення препарату магнію також суттєво не 
вплинуло на динаміку клінічно значимих про-
явів депресії (52,843,48 балів, р>0,05). 
Вірогідне зниження депресії ми спостерігали у 
хворих, які отримували додатково до базової 
терапії мебікар, відповідно 42,632,75 балів і 
38,051,71 балів, (р<0,05, р<0,05). Отже, у 
пацієнтів І групи, які отримували лише анти-
гіпертензивну терапію, ендогенна депресія 
утримувалась на межі субдепресивного стану, 
у пацієнтів ІІ групи після місячного курсу 
лікування зберігалась легка депресія ситуатив-
ного чи невротичного ґенезу, що вказувало на 
ефективність препарату магнію, проте за-
стосування мебікару все ж мало більш вираз-
ний позитивний клінічний ефект. 

За «Торонтською шкалою алекситимії» 
визнано, що до початку терапії алекситимія у 
пацієнтів із АГ була трактована як клінічно 
значима. Апробована терапія у пацієнтів ІІ-ої, 
ІІІ-ої та IV-ої виявилась достатньою для зни-
ження рівнів алекситимії і досягнення неале-
ститимічного рівня, відповідно, 43,253,07 
бала (р<0,05), 41,292,44 бала (р<0,05), 
39,222,71 бала (р<0,05). 

З даних, поміщених в таблиці 2, можна 
зробити висновок, що динамічні зміни ситуа-
тивної і реактивної тривожності були різними. 
Незалежно від отриманого лікування рівень 
реактивної тривожності достовірно знизився в 
усіх групах хворих.  
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Таблиця 1 

Динаміка показників рівня депресії (шкала Цунга), алеситимії (Торонтська алекситимічна 
шкала) та реактивної та ситуативної тривожності (опитувальник Спілбергера-Ханіна) у паціє-
нтів із артеріальною гіпертензією залежно від отриманого лікування (Mm, бали) 

Групи хворих 
Шкали, бали 

I група 
n=30 

II група 
n=40 

III група 
n=38 

IV група 
n=37 

Рівень депресії: 
до лікування 67,271,86 69,243,12 68,093,67 69,713,64 

після лікування 59,342,26 52,843,48* 42,632,75 38,051,71 
  р>0,05 р<0,05; 

р1<0,05 
р<0,05; 
р2<0,05 

Алекситимія 
до лікування 68,432,09 69,54±1,95 68,192,22 69,062,76 

після лікування 54,39±2,74 43,253,07* 
р<0,05 

41,292,44* 
р<0,05; 
р1<0,05 

39,222,71* 
р<0,05; 
р2<0,05 

РТ  
до лікування 52,211,95 52,471,04 53,081,25 53,221,21 

після лікування 48,450,94 46,840,43 39,920,67* 38,571,45 
  р>0,05 

 
р<0,05; р1<0,05 р<0,05; 

р2<0,05 
СТ 
   до лікування 52,231,24 55,151,62 51,483,07 53,410,97 
після лікування 35,171,08* 37,010,59* 34,540,89* 35,360,88* 
  р>0,05 

 
р>0,05; р1>0,05 р>0,05; 

р2>0,05 

Примітки: 1. * р<0,05 – достовірність різниці до і після лікування; 
2. р – достовірність різниці з І групою; 
3. р1 – достовірність різниці між ІІ і ІІІ групами; 
4. р2 – достовірність різниці між ІІ і IV групами.   

 
Простежувались інші тенденції віднос-

но динаміки особистісної тривожності. Рівень 
ОТ у хворих на АГ, які отримували традиційне 
лікування чи препарат магнію, достовірно не 
знизився в процесі лікування і залишався ви-
соким (48,450,94 бала, р<0,01; 46,840,43 
бала, р>0,05). показники ОТ у хворих ІІІ 
(39,920,67 балів, р<0,01) і IV (38,571,45 ба-
ла, р<0,01) груп, які отримували мебікар, зни-
зились до середнього рівня. Найбільш виразну 
динаміку зниження рівня особистісної і реак-
тивної тривожності ми спостерігали у хворих, 
які отримували поєднано і препарати магнію, і 
мебікару. 

Динаміка вмісту медіаторів вегетатив-
ної нервової системи в крові хворих на АГ 
залежно від отриманого лікування представле-
на в табл.2. 

Рівень адреналіну (табл. 2) у хворих на 
АГ не змінювався в процесі лікування, неза-
лежно від отриманого лікування (р>0,05). У 
хворих першої групи, які отримували тільки 
базову терапію, не було зареєстровано нор-
малізації норадреналіну (р>0,05) та серотоніну 
(р>0,05), хоча в процесі лікування відмічено 
тенденцію до нормалізації. Порівнюючи ефек-

тивність застосування препарату магнію в 
лікувальній програмі хворих на АГ із тра-
диційною терапією, зауважили, що рівень но-
радреналіну знизився (10,940,65 нмоль/л, 
р<0,05), однак суттєвого впливу на вміст се-
ротоніну в крові в цьому випадку відмічено не 
було (255,8915,38 нмоль/л, р>0,1). Терапія зі 
використанням мебікару дозволила нор-
малізувати у пацієнтів ІІІ-ої і IV-ої груп рівень 
норадреналіну (10,120,64 нмоль/л, р<0,05; 
8,990,67 нмоль/л, р<0,05) і серотоніну 
(198,249,34 нмоль/л, р<0,05; 183,458,31 
нмоль/л, р<0,05). Той факт, що рівні кортизолу 
в крові були пов’язані з показниками психое-
моційного стресу, є підтвердженням його 
ключової ролі в реалізації впливу психо-
логічних факторів на розвиток АГ. Призна-
чення препаратів магнію у пацієнтів ІІ і IV 
груп сприяло достовірному унормуванню рів-
ня кортизолу у 2,41 рази та у 3,04 рази 
відповідно. 

Обговорення результатів. Загаль-
новідомо, що стресові реакції включають набір 
стереотипних, генетично закріплених про-
цесів, що відбуваються на клітинному, тка-
нинному і системному рівнях.              . 
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Таблиця 2 

Динаміка показників рівня адреналіну, норадреналіну, серотоніну та кортизолу в крові у паці-
єнтів із артеріальною гіпертензією залежно від отриманого лікування (Mm, бали) 

Групи хворих 
показники  

I група 
n=30 

II група 
n=40 

III група 
n=38 

IV група 
n=37 

Адреналін, нмоль/л 
 до лікування 5,590,26 5,290,15 5,190,23 5,310,26 

після лікування 5,230,51 4,990,24 
р>0,05 

4,560,41 
р>0,05; 
р1>0,05 

4,590,45 
р>0,05; 
р2>0,05 

 

Норадреналін, нмоль/л 
до лікування 24,990,05 24,980,25 24,370,29 25,010,39 

після лікування 19,560,11 10,940,65* 
р<0,05 

10,120,64* 
р<0,05; р1>0,05 

8,990,67* 
р<0,05; 
р2>0,05 

Серотонін, нмоль/л 
до лікування 291,6515,02 291,4526,18 281,4172,11 299,6325,08 

після лікування 255,8915,38 223,249,01* 198,249,34* 183,458,31* 
  р>0,05 

 
р<0,05; р1<0,05 р<0,05; 

р2<0,05 
Кортизол, нмоль/л 
   до лікування 938,2829,93 971,2493,22 993,7855,25 983,6668,93 

після лікування 785,2159,59 401,8133,07* 620,9249,47* 323,5725,59* 
  р<0,05; 

 
р>0,05; 
р1<0,02 

р<0,01; 
р2<0,05 

Примітки: 5. * р<0,05 – достовірність різниці до і після лікування;  
6. р – достовірність різниці з І групою;  
7. р1 – достовірність різниці між ІІ і ІІІ групами; 
8. р2 – достовірність різниці між ІІ і IV групами. 

 
Тому безумовний інтерес представляє 

вивчення фізіологічних механізмів, обумовле-
них емоційними переживаннями, в рамках 
єдиного психосоматичного контуру. Найбільш 
вірогідним патофізіологічним механізмом, що 
зв’язує психоемоційний стрес і АГ, є дисфунк-
ція автономної нервової системи, яка характе-
ризується надмірною активацією симпатично-
го відділу і пригніченням парасимпатичного 
відділу вегетативної нервової системи [22], 
гіперфункції симпатоадреналової системи на-
дається велике значення в патогенезі АГ [23]. 
Психоемоційне напруження є однією з найпо-
ширеніших причин, що обумовлюють актива-
цію СНС. Тривало існуючі тривожні та алеси-
тимічні розлади можуть обумовлювати швидке 
виснаження компенсаторних механізмів, а 
отже прискорення зриву адаптації та перехід 
передпатологічного стану в морфологічні змі-
ни. Про позитивний вплив додаткового приз-
начення мебікару у поєднанні із препаратом 
магнію на стрес-лімітуючі впливи довкілля 
свідчило зменшення рівня депресії за шкалою 
на 37,39 % (ІІІ група) і на 45,42% (IV група) та 
індексу алекситимії та на 10,1% – тривожності. 
Результати, що отримані, підтверджуються 
клінічними випробуваннями S. Akhondzadeh, 
H. R. Naghavi, M. Vazirian (2011), якими дове-

дено, що ступінь зменшення тривожності, нев-
ротизації та інших проявів хронічного стресу 
недостатній у пацієнтів із артеріальною гіпер-
тензією, які не отримують анксіолітичної те-
рапії та доводять логічність додаткового приз-
начення транквілізаторів бензодіазепінового 
ряду. Клінічні прояви нозогенних психоемо-
ційних розладів у пацієнтів з АГ мають ряд 
особливостей. Відповідно до психоаналітично-
го трактування особистість хворого з АГ часто 
характеризується інтерперсональною напру-
гою між агресивними імпульсами, з одного 
боку, і почуттям залежності – з іншого. Соціа-
льна поведінка пацієнтів з АГ описується в 
цілому як надмірно адаптивна, поступлива, 
орієнтована на соціальний успіх, пасивна із 
уникненням конфліктів і додатково характери-
зується стримуванням позитивних і негатив-
них емоцій. Базова антигіпертензивна терапія  
мала недостатній вплив на такі прояви, що 
свідчить утимання рівня алекситимії і після 
унормування артеріального тиску у пацієнтів І 
групи. Натомість призначення і препаратів 
магнію, і мебікару переводило тип реагування 
на неалекситимічний, зменшувало напругу 
емоційної сфери, у тому числі впливало на 
прояви тривожності. Це підтверджують ре-
зультати досліджень при застосуванні препа-



 

40  

«Art of medicine»     

2(6) квітень-червень, 2018      

ратів у пацієнтів із АГ, які впливають на гар-
монізацію функції церебральних і підкоркових 
структур [6]. 

Для структурно-функціонального стану 
міокарда сприятливим є підтримка відносини 
норадреналін / адреналін в фізіологічних ме-
жах, що підвищує можливості органу присто-
совуватися до високих вимог, що виникають 
при стресогенних ситуаціях [24]. Внаслідок 
початкової активації симпатоадреналової сис-
теми, що супроводжується посиленим вивіль-
ненням норадреналіну, зниженням резервних 
можливостей його синтезу і наростанням не-
відповідності між синтезом і вивільненням 
медіатора, відбувається поступове пригнічення 
адаптаційно-трофічної функції серця. Проте 
навіть помірний стрес є досить чутливим для 
гіперреактивності гіпоталамо-гіпофізарно-
надниркової осі, підвищеної продукції корти-
золу, незалежно від традиційних факторів ри-
зику серцево-судинних захворювань, включа-
ючи рівень артеріального тиску [25]. При цьо-
му кортизол може надавати прямий вплив на 
центральну нервову систему, впливаючи на 
ділянки мозку, які беруть участь в контролі АТ 
(гіпоталамуса, лімбічної системи). Застосуван-
ня препаратів магнію та мебікару дозволило 
відновити нормальне співвідношення медіато-
рного забезпечення функціонування вищої 
психічної сфери та вегетативної нервової сис-
теми у пацієнтів із АГ. 

Висновки. При психоемоційному дис-
балансі запускаються стрес-реакції, що супро-
воджуються метаболічними змінами (медіа-
торні механізми). Застосування препарату маг-
нію та мебікару протягом 4 тижнів у хворих з 
АГ показало оптимізацію їхнього емоційного 
стану, ступеня психологічного напруження, 
що виражалося у зменшенні проявів депресії, 
алекситимії та тривожності. Також спостеріга-
лось відновлення синергійного функціонуван-
ня медіаторного забезпечення емоційно-
вегетативної вісі, що виражалось унормуван-
ням рівнів норадреналіну, серотоніну та кор-
тизолу. 
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Резюме. Статья посвящена изучению 
взаимосвязи психоэмоциональных расстройств 
с нейромедиаторными и гормональными изме-
нениями и исследованию эффективности 
назначения препаратов магния и мебикара у 
пациентов с артериальной гипертензией. В 
работе приведены новые данные об особенно-
стях формирования устойчивой артериальной 
гипертензии при психоэмоциональном дисба-
лансе, где запускаются стресс-реакции, сопро-
вождающиеся метаболическими изменениями 
(медиаторные механизмы). Доказано примене-
ния препаратов магния и мебикара в течение 4 
недель у больных с АГ для оптимизации их 
эмоционального состояния, степени психоло-
гического напряжения, что выражалось в 
уменьшении проявлений депрессии, алексити-
мии и тревожности. Также наблюдалось вос-
становление синергийного функционирования 
медиаторного обеспечения эмоционально-
вегетативной оси, что выражалось нормирова-
нием уровней норадреналина, серотонина и 
кортизола. 

Ключевые слова: артериальная гипер-
тензия, нейромедиаторы, алекситимия, препа-
рат магния, мебикар. 



 

42  

«Art of medicine»     

2(6) квітень-червень, 2018      

UDC 616-092 + 616.12-008.331.1 + 
616-056.3 

PATHOGENETIC MECHANISMS 
OF SUSTAINABLE ARTERIAL 
HYPERTENSION FORMATION 
AT CHRONIC PSYCHOEMO-
TIONAL STRESS AND WAYS OF 
ITʼS CORRECTION 

O.I. Gryniv 

Ivano-Frankivsk National Medical University, 
Department of Therapy and Family Medicine 
of Postgraduate Education, Ivano-Frankivsk, 
Ukraine, e-mail: ms.gryniv@gmail.com 

Abstract. The article is devoted to the 
study of the relationship between psycho-
emotional disorders with neurodegenerative and 
hormonal changes and the study of the 
effectiveness of the administration of magnesium 
and mebicer drugs to patients with arterial 
hypertension. The paper presents new data on the 
peculiarities of the formation of persistent arterial 
hypertension in the psycho-emotional imbalance 
in which stress reactions, accompanied by 
metabolic changes (mediator mechanisms), are 
triggered. The use of magnesium and mebicer for 
4 weeks has been proved in patients with 
hypertension to optimize their emotional state, the 
degree of psychological stress, which was 
expressed in reducing the manifestations of 
depression, alexithymia and anxiety. There was 
also a resumption of the synergistic functioning of 
the mediator provided with the emotional and 
vegetative axis, which was expressed by the 
normalization of levels of norepinephrine, 
serotonin and cortisol. 

All 145 patients with stage II AG, aged 29 
to 53 (average age 46.75 ± 0.56), were examined. 
Depending on the treatment received, patients 
were divided into groups: Group I (n = 30) - pa-
tients receiving baseline therapy in accordance 
with guidelines for hypertension [21]; Group ІІ (n 
= 40) - patients who received on the background 
of basic therapy magnesium doses of 1 tablet. 3 p 
/ day; Group III (n = 38) - patients received a 
megacillum dose of 300 mg on the background of 
basic therapy. 3 p / day; Group IV (n = 37) - Pa-
tients taking Mebicer at a dose of 300 mg on base-
line therapy. 3 pg / day and magnesium drug in a 
dose of 1 tab. 3 p / day Duration of therapy - 1 
month. The control group included 20 practically 
healthy people without hypertension, cardiovascu-
lar disease and overweight, (average age - 42.58 ± 
1.45). 

In order to study the influence of the pro-
posed therapeutic complexes in patients with hy-
pertension, psychological interviews were con-
ducted twice, at the beginning and after the com-
pletion of treatment. The positive effect of an 
additional appointment of a mebicer in combina-
tion with a magnesium preparation on stress-
limiting environmental influences indicated a 
decrease in the level of depression by 37.39% 
(group III) and 45.42% (group IV) and alexi-
thymia index and by 10.1 % - anxiety. 

The use of magnesium and mebicer drugs 
allowed to keep the normal ratio of mediator sup-
port to the functioning of the higher psychic 
sphere and the autonomic nervous system in pa-
tients with hypertension. 

Key words: arterial hypertension, neuro-
transmitters, alexithymia, a preparation of magne-
sium, mebicer. 

Стаття надійшла до редакції 20.05.2018 р.  

 

 

 

 

 

 

 



                                                                   «Art of medicine»           

43 
 

2(6) квітень-червень, 2018      

УДК 616.22–006.61–08-039.76–059 +615.849.114 

ОЦІНКА ЕФЕКТИВНОСТІ ХРОНОМОДУЛЬОВАНОЇ  
РАДІОХІМІОТЕРАПІЇ У ХВОРИХ НА МІСЦЕВО-ПОШИРЕНИЙ  

РАК ГОЛОВИ ТА ШИЇ 

Артюх С.В., Сухіна О.М., Старенький В.П. 

ДУ «Інститут медичної радіології ім. С.П. Григор’єва НАМН України», м. Харків, Україна  
e-mail: artiukhsergii@ukr.net                                                      .

Резюме. У статті представлено резуль-
тати застосування методу хрономодульованої 
радіохіміотерапії з 5-фторурацилом в режимі 
гіпофракціонування дози та способи оцінки 
його ефективності. Цей метод ефективно за-
стосовується в ДУ «Інститут медичної радіо-
логії ім. С.П. Григор’єва НАМН України» при 
лікуванні пухлин геніталій та прямої кишки, 
його вперше апробовано при лікуванні місце-
во-поширеного плоскоклітинного раку голови 
і шиї. Ефективність лікування оцінювалась за 
допомогою критеріїв RECIST v.1.1, кривих 
виживаності за методом Каплан-Мейера та 
динаміки маркера плоскоклітинної карциноми 
SCCA (squamous cell carcinoma antigen). У по-
рівнянні з самостійною променевою терапією 
метод показав підвищення частоти об’єктивної 
відповіді пухлини на лікування з 57,2% до 77% 
(р=0,035) та дворічної виживаності з 
25,7±7,4% до 46,2±8,3% (р=0,034). Діагности-
чна чутливість маркеру SCCA склала 53,3 %. 
Його динаміка корелює з об’єктивною відпо-
віддю на лікування (r=0,68; p=0,003). Підви-
щення токсичності суттєво не впливало на хід 
лікування. 

Ключові слова: рак голови та шиї, 
хрономодульована терапія, антиген плоскоклі-
тинної карциноми, хіміопроменеве лікування. 

Вступ. Згідно з даними Національного 
канцерреєстру України №18 у 2015 році зареє-
стровано 6661 нових випадків захворювання, з 
яких близько 40 % хворих не прожили й одно-
го року з моменту встановлення діагнозу. На-
самперед, це пов’язано з тим, що більшість 
випадків захворювання діагностується вже на 
пізніх стадіях. Так, I-II стадії діагностуються у 
33,6 % хворих на рак голови та шиї, ІІІ стадія – 
у 38,6 % хворих, IV стадія – у 21,6 % [3]. Не-
зважаючи на останні досягнення онкології, у 
50-60 % пацієнтів з місцево-поширеними фор-
мами раку органів голови і шиї пухлина реци-
дивує в найближчі 2 роки після закінчення 
лікування [2, 10]. Саме тому мета лікування 
цих хворих полягає в радикальній елімінації 

пухлинного вогнища, підтримці і збереженні 
якості життя, профілактиці розвитку рецидивів 
захворювання. 

Проведення поліхіміотерапії дозволяє 
досягти регресії пухлини більш, ніж на 50 % 
від первинного розміру у 50 % хворих, а у 30 
% хворих й повної відповіді. Проте, при таких 
хороших безпосередніх результатах покращи-
ти показник п’ятирічної виживаності хворих 
не вдається [5, 6]. 

Дистанційна променева терапія в ре-
жимах класичного фракціонування (60-70 Гр в 
30-35 фракцій за 6-7 тижнів) без хіміомодифі-
кації, зазвичай, використовується при лікуван-
ні пацієнтів з пухлинами, які обмежені слизо-
вою оболонкою (Т1-Т2). Ймовірність остаточ-
ного вилікування при цьому складає 60-90 %. 
Однак інвазія в м'язові і кісткові тканини на-
віть пухлинами малих розмірів призводить до 
менш задовільних результатів і знижує вірогі-
дність успішного лікування до 50-70 % при 
застосуванні класичної променевої терапії [8, 
9]. При цьому показники загальної виживанос-
ті при місцево-поширених стадіях залишають-
ся вкрай незадовільними, що говорить лише 
про паліативність її застосування. 

Обґрунтування дослідження. Низька 
ефективність променевої терапії у самостійно-
му варіанті у хворих на місцево-поширений 
плоскоклітинний рак голови і шиї диктує доці-
льність застосування, крім модифікованих 
режимів опромінення, ще й хіміотерапевтич-
них препаратів. Але слід відзначити, що не-
зважаючи на очевидну ефективність хіміопро-
меневого лікування, воно, на жаль, неприйнят-
не для хворих, які старші 70 років, та з незадо-
вільним соматичним станом (близько 30% 
пацієнтів з місцево-поширеними стадіями за-
хворювання) [7]. Тому досить актуальним ви-
глядає продовження пошуку оптимального 
радіосенсибілізатора та режимів його застосу-
вання, що сприятиме посиленню радіаційно-
індукованій загибелі пухлинних клітин не під-
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вищуючи при цьому показники токсичності 
лікування. 

Одним із методів зниження токсичнос-
ті та підвищення ефективності променевої 
терапії та хіміотерапії є підлаштовування часу 
опромінення та введення сенсибілізаторів до 
циркадних ритмів нормальних тканин та пух-
лини. Ці особливості успішно використову-
ються при лікуванні раку геніталій та прямої 
кишки в клініці ДУ «Інститут медичної радіо-
логії ім. С.П. Григор’єва» НАМН України, що 
спіткало нас до проведення хрономодульова-
ної радіохіміотерапії при плоскоклітинному 
раці органів голови та шиї [1]. 

Окрім загального обстеження та 
комп’ютерної томографії, на сьогодні не існує 
методів оцінки ефективності лікування хворих 
на плоскоклітинний рак голови та шиї, які б 
могли на практиці допомогти онкологу з вибо-
ром тактики ведення хворого після завершення 
хіміопроменевого лікування. За даними літе-
ратури, підвищення маркеру SCCA виявляєть-
ся у 30-60 % хворих залежно від стадії. Проте 
відсутність даних щодо моніторингу онкомар-
кера SCCA для контролю лікування плоскок-
літинного раку голови та шиї підштовхнула 
нас до спроби порівняти його динаміку з ре-
зультатами хіміопроменевої терапії [9, 11]. 

Мета дослідження: Підвищити ефек-
тивність лікування хворих на місцево-
поширений плоскоклітинний рак голови і шиї 
за рахунок хрономодульованого підходу до 
радіохіміотерапії та розробити спосіб оцінки 
ефективності лікування за допомогою маркера 
SCCA. 

Матеріали та методи. У дослідження 
були включені 74 хворих на місцево-
поширений плоскоклітинний рак голови та 
шиї (III, IVa, IVb стадій). Вони отримали три-
вимірну конформну променеву терапію на 
лінійному прискорювачі Clinac 600C з енергі-
єю фотонів 6 МеВ в умовах відділення проме-
невої терапії ДУ «Інститут медичної радіології 
ім. С.П. Григор’єва НАМН України». У дослі-
дній групі (39 пацієнтів) лікування проведено 
в хрономодульованому режимі гіпофракціону-
вання дози опромінення з хіміомодифікацією 
5-фторурацилом до ізоСОД 60-70 Гр (Патент 
на корисну модель «Спосіб хемопроменевої 
терапії місцево-поширеного раку гортані» 
№104194, Бюлетень №1, 12.01.2016). У групі 
порівняння (35 пацієнтів) проведена самостій-
на дистанційна променева терапія в класично-
му режимі фракціонування дози до СОД 60-70 
Гр. При недостатній ефективності проведеної 
терапії подальше лікування включало хірургі-
чне лікування або паліативну поліхіміотерапію 

відповідно до наявних показів та соціально-
медичних факторів. Протягом лікування про-
водилась профілактика та корекція небажаних 
явищ відповідно до стандартів, прийнятих в 
ДУ «Інститут медичної радіології ім. С.П. Гри-
гор’єва НАМН України». Оцінка безпосеред-
ньої відповіді на лікування проведена на осно-
ві огляду та методів візуалізації пухлинного 
вогнища за допомогою критеріїв RECIST v.1.1. 
Для цього комп’ютерно-томографічне обсте-
ження проводилось до початку лікування та 
через місяць після його завершення. Ступінь 
тяжкості променевих реакцій з боку здорових 
тканин, загальна та гематологічна токсичність 
оцінені відповідно до шкали Common 
Terminology Criteria for Adverse Events 
(CTCAE v. 5.0, 2018 рік). 

Маркер SCCA визначався в плазмі кро-
ві методом імунохемілюмінісцентного аналізу 
перед початком лікування та через місяць піс-
ля його закінчення. Загалом на онкомаркер 
обстежено 30 хворих на місцево-поширений 
плоскоклітинний рак голови та шиї, що отри-
мували хрономодульовану радіохіміотерапію з 
5-фтрурацилом у рамках дослідження. 

Отримані дані оброблені в статистич-
ному програмному забезпеченні Statistica вер-
сії 12. Також вивчена загальна виживаність за 
методом Каплан-Мейера. Отримані результати 
були порівняні на підставі критерію правдопо-
дібності лог-ранк, р-критерію значущості ста-
тистичних відмінностей. Для визначення віро-
гідності отриманих даних використовували 
точний критерій Фішера. В усіх випадках від-
мінність вважали статистично достовірною 
при р < 0,05. 

Робота виконана в рамках НДР «Порі-
вняльний аналіз алгоритмів топометричної 
підготовки і планування конвенційної і конфо-
рмної променевої терапії на лінійних приско-
рювачах», шифр теми НАМН.04.14, терміни 
виконання 01.2014-12.2016; НДР «Розробка 
персоналізованого контролю поглинутої дози 
при променевій терапії пухлин геніталій, голо-
ви і шиї з використанням дозиметрії in vivo», 
шифр теми НАМН.02.17, терміни виконання 
01.2017-12.2019. 

Результати досліджень та їх обгово-
рення. Згідно з отриманими даними при ліку-
ванні хворих на місцево-поширений плоскок-
літинний рак голови та шиї хрономодульована 
радіохіміотерапія з застосуванням 5-
фторурацилу у порівнянні з самостійною про-
меневою терапією в режимі класичного фрак-
ціонування дози опромінення підвищує часто-
ту позитивної відповіді на лікування. Так, час-
тота повної та часткової відповіді пухлини на 



                                                                   «Art of medicine»           

45 
 

2(6) квітень-червень, 2018      

лікування у хворих, що отримували самостій-
ну променеву терапію, склала 57,2 % проти 
77 % при застосуванні режиму гіпофракціону-
вання дози з хіміомодифікацією 5-
фторурацилом (p = 0,035). Водночас, стабілі-
зація та прогресування хвороби у групі хроно-
модульованої радіохіміотерапії склали 20,5 % 
та 2,5 % проти 37,1 % та 5,7 % у групі порів-
няння відповідно.  

Показники виживаності є найбільш 
об’єктивними критеріями оцінки ефективності 
досліджуваних методів впливу на злоякісні 
пухлини. Однорічна та дворічна виживаність в 
цій роботі розраховувалася методом Каплан-
Мейера. Отримані нами данні свідчать, що 
однорічна виживаність достовірно вища в гру-
пі хрономодульованої радіохіміотерапії – 
66,7±7,6 % проти 37,1±8,1  % при самостійній 
променевій терапії (р = 0,005). Так само і пока-
зник дворічної виживаності в дослідній групі 
був значно вищим і склав 46,2±8,3 % проти 
25,7±7,4 % в контрольній (р = 0,034). Не менш 
важливий показник, такий як медіана вижива-
ності, в дослідній групі склав 17,5±3,6 місяців 
проти 10,8±0,6 в групі порівняння (р = 0,001), 
що також свідчить про статистично достовірне 
підвищення ефективності лікуванні при вико-
ристанні розробленого методу. 

Графічно кумулятивна пропорційна 
виживаність за методом Каплан-Мейера пред-
ставлена на рис. 1  

 
Рис. 1. Кумулятивна пропорційна виживаність 
за методом Каплан-Мейера у дослідній групі та 

групі порівняння 

Отже, покращення показників вижива-
ності в дослідній групі ймовірно пов’язане зі 
значно кращим локореґіонарним контролем, 
ніж в групі порівняння та цитостатичною дією 
5-фторурацила на уражені лімфатичні вузли та 
віддалені субклінічні метастази. 

Клінічна картина променевих реакцій з 
боку слизової оболонки і м'яких тканин поро-
жнини рота, носоглотки та ротоглотки у хво-
рих була різноманітна. Вона проявлялася від 
ксеростомії до ерозій слизових оболонок. Та-
кож оцінені загальні ускладнення, такі як ну-
дота, блювота, загальна слабкість, втрата маси 
тіла більш, ніж на 10% від початку лікування 
та оцінена гематологічна токсичність. 

Слід враховувати, що введення 5-
фторурацилу відбувалось в хрономодульова-
ному режимі відповідно до активності ферме-
нту тимідилатсинтетази, тобто в вечірньо-
нічний час, що мало значно знизити вплив 
даного препарату на слизові оболонки в зоні 
опромінення. 

У кожного хворого, що отримував 
променеву терапію, спостерігався розвиток 
променевого мукозиту та дерматиту різних 
ступенів. Це обумовлено підведенням високих 
доз до основного осередку та лімфовузлів шиї 
(ізоСОД 60-70 Гр), що неминуче веде до знач-
ного дозового навантаження на оточуючі сли-
зові оболонки та шкіру (табл. 2). 

Таблиця 2 
Небажані явища. Променева токсичність 

Променева  
токсичність 

Хрономодульована 
радіохіміотерапія, 

n = 39 

Променева 
терапія, 

n = 35 

абс. % абс. % 
Мукозит 1-2 
ст. 25 64,1 26 74,3 

Мукозит 3-4 
ст. 14 35,9 9 25,7 

Разом: 39 100,0 35 100,0 
Дерматит 1-
2 ст. 36 92,3 33 94,3 

Дерматит 3-
4 ст. 3 7,7 2 5,7 

Разом: 39 100,0 35 100,0 
 

У групі з застосуванням хрономоду-
льованого введення 5-фторурацилу рівень му-
козитів 3 ступеня склав 35,9 %  порівняно з 
самостійною променевою терапією – 25,7 % (р 
= 0,17). Слід також зазначити, що у хворих 
обох груп не зареєстровано розвитку промене-
вого мукозиту 4 ступеня. Вплив хрономоду-
льованого введення 5-фторурацилу та режиму 
гіпофракціонування на розвиток променевого 
дерматиту є статистично не значущим, тому 
хворі усіх груп потребували однакового підхо-
ду до профілактики шкірних реакцій. 

Окрім цього, застосування хіміомоди-
фікатора 5-фторурацил в хроно-
модульованому режимі не призвело до збіль-
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шення частоти загальних ускладнень, таких як 
нудота, блювота, загальна слабкість, втрата 
маси тіла більш, ніж 10% від початку лікуван-
ня. Так, введення 5-фторурацилу не впливало 
на розвиток загальної слабкості – 23,1% проти 
17,1% у групі порівняння (р = 0,26). Показники 
розвитку нудоти, блювоти та втрати маси тіла 
також не перевищували такі самі при само-
стійній променевій терапії (табл.3). 

Таблиця 3 
Небажані явища. Загальні ускладнення 
променевого та хіміопроменевого лікування 

Загальна 
реакція 

Хрономодульо-
вана 

радіохіміотера-
пія, 

n = 39 

Променева 
терапія, 

n = 35 

абс. % абс. % 
Загальна 
слабкість 9 23,1 6 17,1 

Нудота 2 5,1 3 8,6 
Блювота 1 2,6 1 2,9 
Втрата маси 
тіла (більше 
10 %) 

5 12,8 5 14,3 

 
Ці ускладнення не потребували термі-

нової госпіталізації та корегувались шляхом 
застосування звичайної супровідної терапії. 

Аналізуючи гематологічні зміни можна 
констатувати, що в групі з застосуванням 5-
фторурацилу частота розвитку анемії більша 
на 9,4 % від групи порівняння (р = 0,0525). У 
групі хрономодульованої радіохіміотерапії 
частота лейкопенії 1 ступеня, що не підлягає 
медикаментозній корекції та перериву в ліку-
ванні, склала 20,5% проти 5,7 % в групі порів-
няння (р = 0,03). Щодо тромбоцитопенії, то в 
дослідній групі зареєстровано 5,1% випадків 
проти 2,9% у групі порівняння (р = 0,27). Ви-
явлені зміни не впливали на лікувальний про-
цес і не потребували специфічної терапії. 

При оцінці онкомаркера SCCA було 
визначено його чутливість на момент початку 
лікування. Так, з 30 обстежених хворих на 
плоскоклітинний місцево-поширений рак го-
лови та шиї (III, IVa, IVb стадій) у 16 було ви-
явлено перевищення норми (2,5 нг/мл). Отже, 
чутливість склала 53,3%, що відповідає міжна-
родним даним для цих стадій хвороби. 

Статистично не відзначена різниця між 
середніми показниками рівня SCCA у хворих 
ІІІ та IV стадій, однак медіана в групі хворих 
на IV стадію була вищою в 1,5 рази (табл.4). 

У групі хворих, у яких онкомаркер 
SCCA був нижчий за норму (14 осіб), не вияв-
лено значної динаміки показника після прове-
дення променевої терапії, його рівень зали-

шався в межах норми. Тому в подальшому 
оцінювалась динаміка лише у хворих з рівнем 
онкомаркера SCCA, на початок лікування ви-
щим, ніж 2,5 нг/мл (табл. 5). 

Таблиця 4 
Показники вихідного рівня онкомаркера 
SCCA в плазмі крові хворих на рак голови 
та шиї 

Стадія 
захворю-

вання  

Статистичні показники, нг/мл 
Серед-

нє, 
нг/мл 

Станд
. по-

хибка 

Станд. 
відхи-
лення 

Меді-
ана 

Межі  
min–
max 

р 

III 
(n = 15) 3,74 0,61 2,36 2,23 1,42-

6,56 

р I
II

, I
V

 =
 0

,4
5 

IV 
(n = 15) 3,85 0,66 2,56 3,26 1,15-

7,73 
Разом 

(n = 30) 3,79 0,44 2,42 3,26 1,15-
7,73 

Таблиця 5 
Показники рівня онкомаркера SCCA в 
плазмі крові у хворих, у яких відмічене його 
підвищення до початку лікування 

Рівень 
SCCA 

Статистичні показники, нг/мл 

Середнє, 
нг/мл 

Станд. 
похибка 

Станд. 
відхи-
лення 

Медіана 
Межі 
min–
max 

До ліку-
вання 

(n = 16) 
5,78 0,39 1,55 6,29 3,26-

7,73 

Після лі-
кування 
(n = 16) 

4,14 0,66 2,46 4,28 0,62-
8,05 

Різниця 
показника 

(n = 16) 
1,64 0,34 1,36 1,96 

-
1,35-
3,38 

 
Як видно з таблиці, загалом спостеріга-

лось зниження рівня онкомаркера SCCA на 1,64 
нг/мл (35,6 %), однак у деяких випадках ми 
спостерігали його збільшення, а в деяких 
значне зниження навіть до норми. Тому нами 
було проведено кореляційний аналіз між 
зміною рівня онкомаркера та клінічною ефек-
тивністю лікування й виживаністю (табл. 6). 

Найбільш сильний зв’язок виявлено між 
клінічною ефективністю та абсолютною зміною 
рівня онкомаркера SCCA (r = 0,6845; p = 0,003). 
Відносна зміна цього показника в меншій мірі 
пов’язана з ефективністю лікування (r = 0,5078; 
p = 0,045). Слід також відзначити зв’язок абсо-
лютної зміни рівня онкомаркера SCCA та часу 
до смерті хворих (r = 0,5942; p = 0,015). Це мо-
же відігравати прогностичну роль та впливати 
на тактику ведення пацієнтів після завершення 
хіміопроменевого лікування. 
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Таблиця 6 
Кореляційний аналіз між зміною рівня онко-
маркера SCCA та ефективністю лікування у 
хворих, у яких відмічене його підвищення до 
початку лікування 

 

Клініч-
на ефе-
ктив-
ність 

Час до 
смерті 

Абсо-
лютна 
зміна 
рівня 
SCCA 

Відно-
сна 

зміна 
рівня 
SCCA 

Клінічна 
ефектив-

ність 

1,0000 
p =  --- 

0,6518 
p = 0,006 

0,6845 
p = 0,003 

0,5078 
p = 0,045 

Час до 
смерті 

0,6518 
p = 0,006 

1,0000 
p =  --- 

0,5942 
p = 0,015 

0,1598 
p = 0,554 

Абсолю-
тна зміна 

рівня 
SCCA 

0,6845 
p = 0,003 

0,5942 
p = 0,015 

1,0000 
p =  --- 

0,7724 
p = 0,000 

Відносна 
зміна 
рівня 
SCCA 

0,5078 
p = 0,045 

0,1598 
p = 0,554 

0,7724 
p = 0,000 

1,0000 
p =  --- 

 
Враховуючи отримані дані, було про-

ведено статистичне порівняння абсолютної 
зміни онкомаркера SCCA залежно від 
відповіді пухлини на лікування (табл. 7). 

Таблиця 7 
Показники абсолютної зміни рівня онко-
маркера SCCA в плазмі крові залежно від 
відповіді на лікування у хворих, у яких 
відмічене його підвищення до початку ліку-
вання 

Відповідь 
на ліку-
вання 

Статистичні показники, нг/мл 

Сере-
днє, 

нг/мл 

Станд
. по-

хибка 

Станд. 
відхи-
лення 

Меді-
ана 

Ме
жі  

min
–

max 

р 

Повна від-
повідь 
(n = 3) 

2,43 0,47 0,82 1,96 1,96-
3,38 

р 
П

В
 Ч

В
 =

 0
,5

3 
р 

П
В

 С
Х

 =
 0

,0
1 

р 
ЧВ

 С
Х

 =
 0

,0
01

 Часткова 
відповідь 
(n = 10) 

2,04 0,30 0,94 2,31 0,36-
3,23 

Стабіліза-
ція хвороби 

(n = 3) 
-0,51 0,44 0,76 -0,32 

-
1,35-
0,13 

Прогресу-
вання хво-
роби (n = 0) 

0 0 0 0 0 

 
Таким чином, достовірно доведено, що 

абсолютна різниця між рівнем онкомаркера на 

початку та після завершенню лікування відо-
бражає ефективність хіміопроменевого ліку-
вання у хворих на рак голови та шиї. Однак 
для більш детального аналізу та розробки 
практичних рекомендацій щодо використання 
онкомаркера SCCA потрібно продовжувати 
дослідження в цьому напрямку. 

Висновки. Застосування схеми хроно-
модульованої радіохіміотерапії з 5-фтру-
рацилом в режимі гіпофракціонування дози 
опромінення при лікуванні місцево-
поширеного плоскоклітинного раку голови та 
шиї достовірно (р < 0,05) підвищує вижива-
ність хворих та поліпшує показники локореґі-
онарного контролю при незначному збільшені 
показників токсичності лікування. Низькі по-
казники токсичності дозволяють застосовувати 
цей метод при лікуванні хворих зі зниженим 
соматичним статусом, у літніх пацієнтів. Чут-
ливість онкомаркера SCCA при ІІІ-ІV стадіях 
раку голови і шиї складає 53,3 %, що не дозво-
ляє використовувати його для скринінгу. Од-
нак моніторинг онкомаркера SCCA може свід-
чити про ефективність лікування та слугувати 
фактором прогнозу. 
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Резюме. В статье представлены ре-
зультаты применения метода хрономодулиро-
ванной радиохимиотерапии с 5-фторурацилом 
в режиме гипофракционирования дозы и спо-
собы оценки его эффективности. Этот метод 
успешно применяется в ГУ «Институт меди-
цинской радиологии им. СП. Григорьева 
НАМН Украины» при лечении опухолей гени-
талий и прямой кишки, и впервые апробирован 
при лечении плоскоклеточного рака головы и 
шеи. Эффективность лечения оценивалась с 
помощью критериев RECIST v.1.1, кривых 
выживаемости по методу Каплан-Мейера и 
динамики маркера плоскоклеточной карцино-
мы SCCA (squamous cell carcinoma antigen). По 
сравнению с самостоятельной лучевой терапи-
ей метод показал повышение частоты объек-
тивного ответа опухоли на лечение с 57,2 % до 
77,0 % (р = 0,035) и двухлетней выживаемости 
с 25,7±7,4 % до 46,2±8,3 % (р = 0,034). Диагно-
стическая чувствительность маркера SCCA 
составила 53,3 %. Его динамика коррелирует с 
объективным ответом на лечение (r = 0,68; p = 
0,003). Повышение токсичности существенно 
не влияло на ход лечения. 

Ключевые слова: рак головы и шеи, 
хрономодулированная терапия, антиген пло-
скоклеточной карциномы, химиолучевое лече-
ние. 
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Abstract. The article presents the results 
of administration of the chronomodulated 
radiochemotherapy method with 5-fluorouracil in 
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the dose hypofractionation mode and methods for 
evaluating its effectiveness. This method is used 
in the SI “Grigoriev Institute for Medical 
Radiology of NAMS of Ukraine” in treatment of 
genital and rectal tumors, and was first tested in 
the treatment of locally advanced squamous cell 
carcinoma of the head and neck. The study 
included 74 patients with locally advanced 
squamous cell carcinoma of the head and neck 
(stages III, IVa, IVb). In the experimental group 
(39 patients), the treatment was performed in the 
chronomodulated dose hypofractionation mode 
with 5-fluorouracil chemomodification to 60-70 
Gy of isoTFD (patent of Ukraine for utility model 
"Method of chemoradiation therapy of locally 
advanced laryngeal cancer" № 104194, Bull. № 1, 
12.01.2016). In the comparison group (35 
patients), independent remote radiotherapy was 
performed in the classical dose fractionation mode 
to the TFD of 60-70 Gy. The SCCA marker was 
detected in blood plasma by 
immunochemiluminescent analysis before and one 
month after the end of treatment. The efficacy of 
treatment was evaluated using the criteria of 
RECIST v.1.1, Kaplan-Meier Survival Curves and 
SCCA (squamous cell carcinoma antigen) marker 
dynamics with the help of the "STATISTICA 12" 
software package. 

Compared to independent radiation 
therapy, the developed method showed an 

increase in the frequency of objective tumor 
response to treatment from 57.2 to 77.0 % (p = 
0.035) and two-year survival from 25.7 ± 7.4 to 
46.2 ± 8,3 % (p = 0.034). The analysis of 
treatment toxicity revealed no statistically 
significant differences in both groups, which 
indicates the high tolerance of the developed 
method, and the possibility of its use in the 
treatment of patients with reduced somatic status 
and in elderly patients. 

The diagnostic sensitivity of the SCCA 
marker was 53.3 %. Statistically there was no 
difference between the mean scoring levels of 
SCCA in patients with stage III and IV, but the 
median in the group of patients with stage IV was 
by 1.5 times higher. Its dynamics correlates with 
an objective response to treatment (r = 0.68; p = 
0.003). It should also be noted the relationship of 
absolute change in the level of SCCA tumor 
marker and time to death of patients (r = 0.5942; p 
= 0.015). It can play a prognostic role and 
influence the tactics of managing patients after the 
completion of chemo radiotherapy. 

Key words: head and neck cancer, 
Chrono modulated therapy, squamous cell carci-
noma antigen, chemo radiotherapy. 
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Резюме. У ході роботи вивченні харак-
тер, механізм, частота заподіяння та давність 
виникнення ушкоджень тонкої кишки при різ-
номанітних видах механічної травми з метою 
розробки засобів для покращення діагностики 
та лікування такого виду травми. Виявлено, 
що морфологічні особливості ушкоджень тон-
кої кишки дозволяють вирішити питання про 
те, чи відбувся цей розрив безпосередньо у 
момент травми, чи він є наслідком некробіоти-
чних змін в області крововиливів, що акуму-
лювалась. Отримані результати свідчать про 
наявність закономірної динаміки змін гістоло-
гічних показників у загиблих, які померли 
внаслідок заподіяних травм, та можливість 
розробки комплексу критеріїв для встановлен-
ня давності виникнення ушкоджень порожнис-
тих органів черевної порожнини, зокрема тон-
кої кишки. 

Ключові слова: ушкодження, тонка 
кишка, механічна травма, гістологічні показ-
ники. 

Вступ. Вивченню питань механізму 
розвитку та часу виникнення ушкоджень орга-
нів черевної порожнини приділено багато ува-
ги спеціалістів різних галузей медицини, оскі-
льки ці питання є надзвичайно актуальними, 
як у плані діагностики та лікування хворих, 
так і в профілактичному аспекті травматизму. 
За даними багатьох авторів, серед травм орга-
нів черевної порожнини ушкодження тонкої та 
товстої кишки за частотою займають перше 
місце і складають у середньому 29,0-35,3% та 
характеризуються високою летальністю, яка 
досягає 30-50% [1-3]. Ушкодження тонкої ки-
шки спостерігаються в 7-9 разів частіше, ніж 
товстої за рахунок анатомо-топографічних 
особливостей: тонка кишка розташована бли-
жче до брижі, має велику масу, довжину, не 
захищена кістками скелету та м'язами, більш 
рухлива, ніж товста кишка, яка розташована 

глибоко в черевній порожнині, добре захищена 
черевними м'язами. Ізольована травма тонкої 
кишки виникає в 20% випадків. Частіше такі 
ушкодження спостерігаються в сполученні з 
травмою інших органів черевної порожнини та 
заочеревинного простору. 

Ушкодження тонкої кишки частіше 
спостерігаються при дорожньо-транспортних 
подіях, травмі тупими та гострими предмета-
ми, ніж від дії вогнепальної зброї, падінні з 
висоти, внаслідок потрапляння сторонніх тіл в 
тонку кишку з травними масами, ковтання 
сторонніх предметів з метою самогубства, при 
виконанні інструментальних досліджень та 
маніпуляцій і поділяються на закриті та відк-
риті. Відкриті ушкодження тонкої кишки час-
тіше виявляють при травмі гострими предме-
тами та з вогнепальної зброї. Серед закритих 
ушкоджень тонкої кишки найчастіше спостері-
гаються забої у вигляді крововиливів в стінку 
та брижу кишки, відриви кишки від брижі або 
розриви кишки у фіксованих частинах тощо. 
Найчастіше ушкодження тонкої кишки  від дії 
тупого предмета виявлялися внаслідок нане-
сення прямих ударів в живіт або при здавлені 
між двома площинами. Характер патологічних 
змін порожнистих органів черевної порожнини 
залежать від особливостей травмуючого чин-
ника та сили нанесення удару. При прямих 
ударах в ділянку черевної стінки петлі ТК при-
тискуються до хребта, внаслідок чого відбува-
ється розрив стінки кишки або відрив кишки 
від брижі чи розриви тільки брижі. Брижа тон-
кої кишки травмується в середньому в 70% 
випадків тупих травм живота [4-10]. 

Зв'язок роботи з науковими програ-
мами, планами, темами. Матеріал статті є 
фрагментом науково-дослідницької роботи, 
державний реєстраційний номер 0114U004155. 

Метою роботи було вивчення характе-
ру, механізму та давності виникнення ушко-
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джень тонкої кишки при різноманітних видах 
механічної травми для покращення діагности-
ки та лікування такого виду травм. 

Матеріал та методи дослідження. 
Матеріалом дослідження є акти судово-
медичного дослідження трупів і висновки екс-
пертів та секційний матеріал (тканини тонкої 
кишки) 78 трупів осіб чоловічої (66) та жіночої 
(12) статі, віком від 20 до 60 років за наявності 
та відсутності алкоголю в крові, медичні карт-
ки 32 стаціонарних та амбулаторних хворих, 
які загинули. При проведені досліджень вико-
ристовували гістологічний та гістохімічний 
методи дослідження, проводили статистичний 
аналіз отриманих результатів. 

Результати та їх обговорення. Ушко-
дження тонкої кишки поділяються на пооди-
нокі та множинні, ізольовані та комбіновані. 
Діагностика поранень, що проникають у чере-
вну порожнину, не викликає ускладнень. Сим-
птоми, характерні для клінічної картини ізо-
льованих ушкоджень тонкої кишки, залежать 
від характеру та локалізації травми, ступеня 
ушкодження кишки, поєднання з ушкоджен-
ням інших органів черевної порожнини та зао-
черевинного простору. При вивчені медичної 
документації травмованих та загиблих від ме-
ханічної травми осіб спостерігалася різна клі-
нічна картина залежно від характеру, локаліза-
ції, розмірів ушкодження та часу, що минув з 
моменту травми. Розриви тонкої кишки харак-
теризувалися наявністю скарг на біль в животі, 
напруженістю м'язів черевної стінки, відсутні-
стю при перкусії печінкової тупості, наявністю 
газів в черевній порожнині при рентгенологіч-
ному та ультразвуковому дослідженнях, тобто 
супроводжувалися клінікою розлитого пери-
тоніту та явищами шоку і внутрішньої крово-
течі. Розриви тонкої кишки невеликих розмірів 
супроводжувалися клінікою перитоніту в пові-
льному перерізі з наростанням перитонеальних 
ознак через 1-2 години після травми. При не-
повному розриві стінки тонкої кишки або при 
субсерозній гематомі відносно задовільний 
стан пацієнта міг тривати декілька днів, після 
чого наростала інтенсивність болю з подаль-
шим розвитком вторинного некрозу та перфо-
рацією кишки; болі супроводжувалася різким 
напруженням м'язів черевної стінки. При за-
критій травмі живота діагностика ушкоджень 
дещо ускладнена. При забоях і гематомах тон-
кої кишки біль спостерігався під час травму-
вання з подальшим зменшенням на декілька 
годин, коли були відсутні ознаки ушкодження 
порожнистих та паренхіматозних органів. По-
тім наростала симптоматика перитоніту з по-

вільним перебігом. При внутрішньочеревній 
кровотечі кров не згорталася і не змішувалися 
з кишковим вмістом. Значна кровотеча в чере-
вну порожнину описана при ушкодженні тон-
кої кишки з відривом брижі на значному про-
тязі; крупні гематоми брижі розповсюджува-
лися на заочеревинний простір. У подальшому 
спостерігалося утворення вторинного некрозу 
після гематоми кишкової стінки, що часто 
призводило до перфорації. Вторинні некрози 
стінки тонкої кишки виникали через 6-12 діб 
після травми при порушенні кровообігу в ній 
та характеризувалися спочатку зменшенням, а 
потім наростанням перитонеального синдро-
му. У 30-35 % випадках при ізольованих 
ушкодженнях тонкої кишки спостерігався 
шок, при політравмі – у 80%. Частота післяо-
пераційних ускладнень була високою – 60-
70%. Найбільш небезпечним ускладненням 
залишалася неспроможність швів зашитої рани 
і міжкишкових анастомозів, яка досягала 40-
50%. Аналіз медичної документації довів, що 
серед травм органів черевної порожнини спо-
стерігається високий рівень летальності: у 
випадках ізольованих ушкоджень живота від 5 
до 10 % і 20-30 % при множинних ушкоджен-
нях. 

За нашими даними, при гістологічному 
дослідженні ушкоджень тонкої кишки у загиб-
лих від механічної травми виявлено, що при 
травмі давністю до 1 години в зоні ушкоджен-
ня стінка кишки інфільтрована еритроцитами з 
чіткими контурами. У слизовій оболонці міс-
цями відмічали десквамацію епітеліоцитів. У 
підлеглих клітинних шарах по периферії кро-
вовиливів визначали артеріальне  недокрів'я, 
стінки артерій потовщені, набухлі, просочені 
білками плазми. Вени та венули розширені, 
переповнені кров'ю. У просвіті окремих судин 
лейкостази, сепарація плазми. З боку серозної 
оболонки місцями відмічали нашарування 
сторонніх частинок буро-чорного кольору. 
Прилегла жирова клітковина інфільтрована 
оранжевими еритроцитами, судини повно-
крівні, з лейкостазами в просвітах судин, 
окремі групи артерій та артеріол спазмовані, з 
набухлими стінками, як це показано на рисун-
ках 1. Слід зазначити, що в підслизовому шарі 
відзначали інфільтрацію крововиливу, спазм 
артерій, стінки судин набухлі, просочені 
білками плазми, що добре спостерігається на 
рисунку 2. 

В жировій клітковині нами спостеріга-
лися лейкостази і сепарація плазми в судинах 
(рис.3, 4).                               .
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Рис. 1. Інфільтрація еритроцитами (1) і спазм 
артерій (2) в підслизовому шарі тканин тонкої 
кишки чоловіка 56 років, який загинув від меха-
нічної травми. Давність травми до 1 години. 
Забарвлення гематоксилін-еозином. Зб.:х100 

Рис. 2. Плазматичне просочування стінок артерій 
(1) і лейкостази в судинах (2) тканин тонкої киш-
ки чоловіка 28 років, який загинув від механіч-
ної травми. Давність травми до 1 години. 
Забарвлення гематоксилін-еозином. Зб.:х200 

  
Рис. 3. Крововилив в жирову клітковину чолові-
ка 44 років, який загинув від механічної травми. 
Давність травми 1 година.  
Забарвлення гематоксилін-еозином. Зб.:х100 

Рис. 4. Крововилив в жирову клітковину жінки 
60 років, яка загинула від механічної травми. 
Давність травми 1 година.  
Забарвлення гематоксилін-еозином. Зб.:х100 

  
Рис.5. Накопичення лейкоцитів в осередку кро-
вовиливу тканин тонкої кишки чоловіка 42 ро-
ків, який загинув від механічної травми. 
Давність травми 2 години.  
Забарвлення гематоксилін-еозином. Зб.:х200 

Рис. 6. Лейкостази (1) і запальний інфільтрат (2) 
тканин жирової клітковини чоловіка 48 років, 
який загинув від механічної травми. Давність 
травми 2 години.  
Забарвлення гематоксилін-еозином. Зб.:х400 

 

Через 1,5-2 години відзначаються зако-
номірні зміни, а саме: в осередках кровови-
ливів у багатьох полях зору спостерігали серед 
еритроцитів поодинокі лейкоцити, тучні 
клітини. На поверхні слизової оболонки багато 

десквамованих епітеліоцитів з нечіткими кон-
турами, порушеними ядрами. Строма підлег-
лих клітинних шарів розрихлена, набрякла. У 
просвіті судин велика кількість лейкоцитів, в 
тому числі сегментоядерних, стінки яких 
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інфільтровані лейкоцитами зі скупченням не-
великої кількості лейкоцитів довкола судин. 
Між розрихленими підслизовим та м'язовим 
шарами визначали лейкоцити, круглі лімфоци-
топодібні клітини і плазмоциди, тучні клітини, 
окремі з яких з дегранульованою цитоплаз-
мою. Серозна оболонка розрихлена через 
набряк, на її поверхні місцями – нашарування 
ниток фібрину у вигляді невеликих фрагментів 
розових гомогенних мас. Прилегла жирова 
клітковина інфільтрована еритроцитами з 
домішкою невеликої кількості лейкоцитів. 
Вени та венули повнокровні, стінки окремих 
артерій спазмовані, потовщені, просочені 
білками плазми. У просвіті окремих судин 
визначали лейкоцити, фібрин, стінки цих су-
дин інфільтровані лейкоцитами зі скупченням 
великої їх кількості довкола судин, як це видно 
з рисунків 5. 

У судинах брижі лейкостази, лей-
кодіапедез і невеликі запальні інфільтрати 
довкола судин (рис. 6). 

При давності ушкодження 2-3 години 
гістологічна картина аналогічна вищезазна-
ченій, але збільшується набряк, посилюються 
дистрофічні зміни, збільшується накопичення 
лейкоцитів навкруги судин, виявляються по-
одинокі лімфоцити та тучні клітини. Морфо-
логічні зміни в тонкій кишці при давності 
пошкоджень 4–5 годин дещо відрізнялися від 
таких змін у перші години після травми, а 
саме: посилюються дистрофічні зміни, 
набряк, відзначається порушення кровообігу у 
вигляді спазму артерій, розширення судин. В 
осередках крововиливів серед еритроцитів 
спостерігається велика кількість лейкоцитів, 
поодиноких лімфоцитів, тучних клітин з де-
гранульованою цитоплазмою. По периферії 
крововиливів всі клітинні шари стінки кишки 
різко набряклі, дифузно інфільтровані лейко-
цитами, округлими клітинами типу лімфоци-
топодібних, плазмоцидами. Довкола клітин 
ще більше лейкоцитів, місцями з утворенням 
широких муфт. У слизовій оболонці ендо-
теліоцити десквамовані, частина з них із 
нечіткими контурами ядер, набухлою цито-
плазмою. На серозній оболонці – нашаруван-
ня ниток фібрину з домішкою великої кіль-
кості лейкоцитів, окремі з яких в стані розпа-
ду. Прилегла до стінки кишки жирова клітко-
вина з повнокровними судинами, інфільтро-
вана рясно лейкоцитами, в просвіті окремих 
судин тромби з ниток фібрину і лейкоцитів, 
стінки судин не розрізняються, інфільтровані 

лейкоцитами, частина з яких з порушеними 
ядрами (рис. 7, 8). 

 
Рис. 7. Дифузна інфільтрація лейкоцитами 
слизової оболонки тонкої кишки чоловіка 58 
років, який загинув від механічної травми. 
Давність травми 5 годин.  
Забарвлення гематоксилін-еозином. Зб.:х200 

 
Рис. 8. Некроз стінки судин з утворенням 
мікроабсцесу брижі тонкої кишки чоловіка 32 
років, який загинув від механічної травми. 
Давність травми 5 годин.  
Забарвлення гематоксилін-еозином. Зб.:х100 

У часовому інтервалі травми 6-7 годин 
в центрі крововиливів більшість еритроцитів 
із нечіткими контурами, гомогенізовані, 
ближче до периферії еритроцити зі збереже-
ними контурами клітин, домішкою поруше-
них лейкоцитів, місцями у вигляді зерен піг-
менту бурого кольору, лімфоцитів, багато 
макрофагів, тучних клітин, ендотеліоцити в 
слизовій оболонці нечіткі. Міжм'язові просто-
ри поширені через набряк, визначається вели-
ка кількість лейкоцитів, які розповсюджують-
ся серед серозної оболонки, на серозній обо-
лонці нашарування порушених лейкоцитів, 
серед яких спостерігаються макрофаги, по-
одинокі фіброцити. У терміни 8-9 годин по 
периферії крововиливів у зоні реактивних 
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змін збільшується кількість круглих клітин – 
лімфоцитів, зменшується кількість тучних 
клітин. Слизова оболонка з ознаками аутолізу, 
спостерігаються безструктурні ендотеліоцити 
(рис.9).

 
Рис. 9. Нитки фібрину з ознаками організації 
тканин тонкої кишки жінки 53 років, яка заги-
нула від механічної травми. Давність травми 8 
годин.  
Забарвлення гематоксилін-еозином. Зб.: х. 400 

Висновки. Таким чином, у результаті 
проведених досліджень встановлено, що мор-
фологічні особливості ушкоджень тонкої киш-
ки дозволяють вирішити питання про те, чи 
відбувся цей розрив безпосередньо у момент 
травми, чи він є наслідком некробіотичних 
змін в області крововиливів, що акумулюва-
лась. Отримані результати свідчать про наяв-
ність закономірної динаміки змін гістологіч-
них та гістохімічних показників у загиблих 
внаслідок заподіяних травм, та про можливість 
розробки комплексу критеріїв для встановлен-
ня давності виникнення ушкоджень порожнис-
тих органів черевної порожнини, зокрема тон-
кої кишки, у травмованих та померлих при 
різноманітних видах травм. 

Перспективи подальших досліджень. 
Через постійне підвищення кількості військо-
вих конфліктів, катастроф, дорожньо-
транспортних подій зростає рівень травматиз-
му, що обумовлює постійний пошук сучасних 
методів дослідження для ранньої діагностики 
наявності, характеру травми з метою профіла-
ктики травматизму, надання своєчасної меди-
чної допомоги і зменшення летальних наслід-
ків. 
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Резюме. В ходе работы изучении ха-
рактер, механизм, частота нанесения и дав-
ность возникновения повреждений тонкой 
кишки при различных видах механической 
травмы с целью разработки средств улучше-
ния диагностики и лечения такого вида трав-
мы. Выявлено, что морфологические особен-
ности повреждений тонкой кишки позволяют 
решить вопрос о том, состоялся ли этот разрыв 
непосредственно в момент травмы или он яв-
ляется следствием некробиотических измене-
ний в области кровоизлияний, что аккумули-
ровалась. Полученные результаты свидетель-
ствуют о наличии закономерной динамики 
изменений гистологических показателей у 
погибших, умерших вследствие причиненных 
травм, и возможность разработки комплекса 
критериев для установления давности возник-
новения повреждений полых органов брюш-
ной полости, в частности тонкой кишки. 

Ключевые слова: повреждения, тон-
кая кишка, механическая травма, гистологиче-
ские показатели. 
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Abstract. The attention of specialists 
from different fields of medicine has been given 
to the mechanism of development and time of 
damage of abdominal organs, as these questions 

are extremely relevant, both in terms of 
diagnostics and in terms of treatment of patients, 
and in the preventive aspect of injury. According 
to many authors, injuries of the abdominal cavity 
of small and large intestine occupy the first place 
at the frequency, make up an average of 29.0-
35.3%, and are characterized by high lethality, 
which reaches 30-50%. The damage to small 
intestine is observed in 7-9 times more often than 
the thickness due to the anatomical and 
topographical features: the small intestine is 
located closer to the ripple, it has a large mass, the 
length is not protected by bones of the skeleton 
and muscles, more mobile than the large intestine, 
which is located deep in the abdominal cavity, 
well protected by abdominal muscles. An isolated 
trauma of the small intestine occurs in 20% of 
cases. More often, such lesions are observed in 
combination with the injury of other organs of the 
abdominal cavity and retroperitoneum. 

Materials and methods. Research mate-
rials are forensic research bodies acts and expert 
and sectional material - hollow tissue trauma of 
the abdomen (78 people men – 66, and women - 
12, aged 20 to 60 with the presence or absence of 
alcohol in the blood, 32 inpatient medical records 
and ambulatory patients who died. In conducted 
studies histological and histological methods, 
performed statistical analysis of the results were 
used. 

Results and discussion. Damage to the 
small intestine can be isolated and multiple, iso-
lated and combined. Diagnosis of injuries pene-
trating into the abdominal cavity does not cause 
complications. Symptoms characteristic of the 
clinical picture of isolated intestinal damage de-
pend on the nature and localization of the injury, 
the degree of damage to the intestine, the combi-
nation with the damage to other organs of the 
abdominal cavity and retroperitoneal space. When 
medical records of traumatized and died from 
mechanical trauma were observed, a different 
clinical picture was observed depending on char-
acter, localization, size of damage and time 
elapsed since the injury. Ruptures of the small 
intestine were characterized by the presence of 
complaints of abdominal pain, tight muscles of the 
abdominal wall, the lack of percussion of liver 
dullness, the presence of gases in the abdominal 
cavity during X-ray and ultrasound examination 
that is, accompanied by a clinic of pervious peri-
tonitis and shock and internal bleeding. Ruptures 
of the small intestine of small size were accompa-
nied by a clinic of sluggish peritonitis with an 
increase in peritoneal symptoms 1-2 hours after 
injury. In case of incomplete rupture of the wall of 
the small intestine or with suberoseal hematoma, 
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the relatively satisfactory state of the patient may 
last for several days, after which the intensity of 
the pain increased with the subsequent develop-
ment of secondary necrosis and perforation of the 
intestine; pain was accompanied by a sharp ten-
sion of the abdominal wall muscles. With a closed 
abdominal injury, the diagnosis of damage is 
somewhat complicated. At the sores and hemato-
mas of the small intestine, pain was observed 
during injury, followed by a decrease for several 
hours, when there were no signs of damage to the 
hollow and parenchymal organs. When intra-
abdominal bleeding, the blood did not collapse 
and did not mix with intestinal contents. Signifi-
cant bleeding in the abdominal cavity is observed 
in case of damage to the small intestine with a 
split of ripples on a significant extent; large ery-
thematous hematomas spread to the retroperitone-
al space. Subsequently, the formation of second-
ary necrosis after the hematoma of the intestinal 
wall was observed, which often resulted in perfo-
ration. According to our data, histological exami-
nation of the small intestine damage showed that 
trauma up to 1 hour in the area of the bowel wall 
damage red blood cells infiltrated with clear con-
tours. In the mucosa sometimes noted desquama-
tion of epithelial cells. In subordinate cell layers 
on the periphery of arterial hemorrhage was de-
termined by anemia, the walls of the arteries une-
ven, sometimes thickening by edema, impregnat-
ed plasma proteins. Veins and venules were ad-
vanced, full of blood. On the sides of the serous 
membrane, layers sometimes noted brownish-
black foreign particles. The adjacent fat infiltrated 
orange erythrocytes vessels the walls uneven with 
leukostazames in lumen, separate groups of arter-
ies and arterioles of spasmodic walls. It should be 
noted that the submucosa marked infiltration of 
hemorrhage, arterial spasm; blood vessel walls 
impregnated plasma proteins. In adipose tissue, 
we observed leykostazes and separation of plasma 
in the blood vessels. After 1.5-2 hours, regular 
changes were observed, namely, in the cells of 
hemorrhage in many fields of observed among 
erythrocytes isolated leukocytes, mast cells. Stro-
ma cell layers subordinates, swollen. In the lumen 
large number of white blood cells, including seg-
mented walls are infiltrated with leukocytes ac-
cumulation of a small amount of white blood cells 
around the vessels. The serous membrane through 
swelling, sometimes on the surface layers of fibrin 
strands as small fragments of pink homogeneous 
mass. The adjacent fat infiltrated erythrocytes 
mixed with a small amount of white blood cells. 
Veins and venules were full-fledged; some walls 
of arteries spasmodic, impregnated plasma pro-
teins. In some vascular lumen defined leukocytes, 
fibrin, walls of blood vessels infiltrated leukocytes 

from the accumulation of a large number of them 
around the vessels. If 2-3 hours later after damage, 
histology is similar to the above, but with in-
creased swelling and degenerative changes, in-
creased accumulation of white blood cells around 
blood vessels, isolated lymphocytes and mast 
cells. Morphological changes 4-5 hours after 
damage was somewhat different from these 
changes in the first hours after the injury, namely 
enhanced degenerative changes, edema, circulato-
ry disorders observed in a spasm of arteries vaso-
dilatation. In the foci of hemorrhage among eryth-
rocytes observed a large number of white blood 
cells, isolated lymphocytes, mast cells degranula-
tion of cytoplasm. On the periphery bleeding all 
cell layers of the bowel wall were dramatically 
swollen, diffusely infiltrated leukocytes, round 
cells. In serosa layers of fibrin strands mixed with 
a large number of white blood cells some of 
which are in a state of decay. Adjacent to the 
bowel wall fat with vibrant vessels infiltrated 
abundant leukocytes in the lumen of some vessels 
clots and fibrin strands of white blood cells, blood 
vessel walls are not distinguished, infiltrated leu-
kocytes, some of them with broken kernels. In 
injury time interval of 6-7 hours in most bleeding 
heart of red blood cells with indistinct contours, 
homogenized, closer to the periphery of red blood 
cells with preserved contours cells mixed with 
raised white blood cells, sometimes in the form of 
grains of brown pigment, lymphocytes, many 
macrophages, mast cells, endothelial cells in mu-
cosa unclear. Intermuscular spaces distributed 
through swelling is determined by a large number 
of white blood cells, which are provided by the 
serosa layers raised white blood cells, including 
macrophages observed, single fibro. In terms 8-9 
hours hemorrhage in the periphery zone of reac-
tive change increases the number of round cells - 
lymphocytes, reduced the number of mast cells. 
The mucosa with signs of autolysis observed en-
dothelial cells. 

Conclusions. Thus, the studies found out 
that the morphological features of small bowel 
injury can solve the question whether there was 
this gap directly at the time of the injury, or it is a 
consequence of necrobiotic changes in bleeding 
that accumulated. The results suggest legitimate 
dynamic changes in histological indices of the 
victims, who died from injuries inflicted, and the 
ability to develop a set of criteria for assessing the 
occurrence of damage limitation establishment 
hollow abdominal organs. 

Key words: damage, small intestine, me-
chanical trauma, histological parameters. 
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Резюме. Мета роботи: проаналізувати 
динаміку показників перекисного окислення 
ліпідів (ПОЛ) та антиоксидантного захисту 
(АОЗ) у дітей, хворих на пієлонефрит залежно 
від наявності ознак недиференційованої дисп-
лазії сполучної тканини (НДСТ), під впливом 
базової терапії (БТ) з поліензимом системної 
дії і комплексним вітамінним препаратом. 

Матеріали і методи: Для дослідження 
обрано 160 дітей у віці від 3 до 15 років, хво-
рих на пієлонефрит (ПН), з яких 80 осіб – діти 
з ознаками НДСТ  та 80 хворих – діти без про-
явів НДСТ. Контрольну групу склали 20 прак-
тично здорових дітей того ж віку. Із метою 
потенціювання терапевтичної ефективності БТ 
лікування доповнювали комплексним вітамін-
ним препаратом та поліензимом системної дії. 

Результати. Встановлено, що БТ у ді-
тей, хворих на ПН обох клінічних груп, не 
достатньо вплинула на показники ПОЛ та АОЗ 
(р>0,05). Використання комплексного вітамін-
ного препарату зумовило зниження процесів 
ПОЛ (р<0,05) та підвищення АОЗ (р<0,01), які 
у пацієнтів, хворих на ПН без фонової НДСТ, 
були більше вираженими. Максимальний 
ефект від лікування спостерігався у пацієнтів, 
які отримували лікування за схемою поєднан-
ня БТ з полівітамінним препаратом та поліен-
зимом системної дії, як при наявності НДСТ, 
так і при відсутності її ознак. У пацієнтів, що 
отримували поєднання полівітамінного препа-
рату та поліензиму системної дії, показник 
церулоплазміну наблизився до нормальних 
величин. 

Ключові слова: пієлонефрит, диспла-
зія сполучної тканини, ліпопереоксидація, 
терапія. 

Вступ. Патологія нирок в дитячому ві-
ці посідає друге місце в структурі  після захво-
рювань органів дихання. Пієлонефрит складає 
більшість випадків в структурі патології нирок 
[7,9,16]. На сьогодні спостерігається тенденція 
атипового перебігу мікробно-запальних захво-
рювань нирок у дітей з перевагою хронічних, 

латентних форм захворювання з недостатньою 
ефективністю від традиційних методів ліку-
вання [13,14,15]. 

В останні роки все частіше привертає 
до себе увагу дослідження  стану сполучної 
тканини у дітей. На сучасному етапі розвитку  
генетики відомо про існування 28 типів кола-
гену, що кодуються більше, ніж 40 генами. 
Термін «дисплазія» в перекладі з грецької 
означає «відхилення у формуванні». Дисплазія 
сполучної тканини – генетично зумовлена 
аномалія розвитку мезенхімального матриксу 
організму, що зумовлює зниження міцності 
сполучної тканини органів і систем. Це своєрі-
дний фібробластичний діатез, який полігенно 
успадковується та є аномалією обміну речо-
вин, що полягає в порушенні формування, 
дозрівання структур сполучної тканини орга-
нізму, внаслідок генетично обумовленого де-
фекту ферментних систем. За даними різних 
авторів, недиференційована форма дисплазії 
сполучної тканини зустрічається більше, ніж у 
20% випадків серед дітей загальної популяції 
[3,5]. 

Обґрунтування дослідження. Прогре-
сування мікробно-запального процесу в нир-
ках супроводжується деструкцією клітинних 
мембран, це веде до активізації перекисного 
окислення ліпідів (ПОЛ), що у здоровому ор-
ганізмі збалансовується компонентами антио-
ксидантного захисту (АОЗ). Унаслідок інтен-
сифікації ПОЛ порушується гідрофобність 
фосфоліпідного бішару мембран та підвищу-
ється його пасивна проникливість для іонів, 
змінюються фізико-хімічні властивості ліпід-
ного бішару мембран, взаємодії білків, їх стру-
ктура та функції [8,10,11]. Під час запалення в 
організмі людини більшість вільних радикалів 
генерується фагоцитами і Т-лімфоцитами, що 
має протекторну дію – відбувається лізис па-
тогенних мікроорганізмів. Проте, вільноради-
кальні механізми лежать в основі синтезу цик-
лічних аліфатичних гідроперекисів, що є меді-
аторами ферментативного синтезу простаглан-
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динів та лейкотрієнів, сприяючи ушкодженню 
тканин під час запалення. Деструкція клітин-
них білків у процесі перекисної модифікації в 
протосомах призводить до клітинної загибелі 
[6,12]. 

Процес ПОЛ посідає важливе місце в 
патогенезі ПН та в руйнуванні колагенових 
структур, тому необхідно шукати способи 
ефективної антиоксидантної корекції пору-
шень, які ініціює ліпопереоксидація. Таким 
лікувальним засобом виступає поліензимний 
препарат, який володіє системними протиза-
пальними властивостями, таким чином змен-
шуючи генерацію вільних форм кисню, та 
комплексний полівітамінний препарат, який 
стимулює колагеноутворення. 

У роботі досліджено процеси ліпопе-
реоксидації та АОЗ залежно від наявності чи 
відсутності НДСТ у дітей, хворих на гострий 
та загострення хронічного ПН. Вивчений 
вплив полівітамінного препарату на синтез 
колагену та системного ензиму на ПОЛ та 
АОЗ. Доведено, що поєднання цих препаратів 
із базовою терапією ПН має позитивний вплив 
на клінічний перебіг ПН з НДСТ та при її від-
сутності, динаміку показників ПОЛ і АОЗ. 
Встановлено, що поєднання досліджуваних 
препаратів потенціює позитивні фармакотера-
певтичні ефекти базової терапії ПН незалежно 
від наявності чи відсутності НДСТ. 

Мета. Проаналізувати динаміку показ-
ників перекисного окислення ліпідів та антио-
ксидантного захисту у дітей, хворих на пієло-
нефрит  залежно від наявності ознак недифе-
ренційованої дисплазії сполучної тканини, під 
впливом поєднання базової терапії з поліензи-
мом системної дії і комплексним полівітамін-
ним препаратом. 

Матеріали та методи. Обстежено 160 
дітей у віці від 3 до 15 років,  хворих на гост-
рий та загострення хронічного ПН, із них: по 
80 осіб – з ознаками недиференційованої дис-
плазії сполучної тканини (НДСТ), (І група) та 
без проявів останньої (ІІ група). Усі діти поді-
лені на підгрупи залежно від наявності НДСТ 
та способу лікування. З метою підвищення 
ефективності базової терапії (БТ) її доповню-
вали комплексним полівітамінним препаратом 
та поліензимом системної дії. Контрольну гру-
пу склали 20 практично здорових дітей анало-
гічного із хворими віку. Верифікація діагнозу 
пієлонефриту та базова терапія (БТ) проводи-
лись згідно з Наказом МОЗ України №627 від 
03.11.2008 р. «Протокол лікування дітей з ін-
фекціями сечової системи і тубулоінтерстиціа-
льним нефритом». БТ поєднувала протимікро-
бні препарати, антибіотики широкого спектру 
дії, уросептики, детоксикацію. Контрольну 

групу склали 20 практично здорових дітей 
того ж віку. Наявність НДСТ визначали за 
схемою скринінг-діагностики Т. Мілковської-
Дмітрієвої і А. Каркашева, доповненої Т.І. 
Кадуріною та В.Н. Горбуновою [4]. 

Рівень дієнових кон'югатів (ДК) у си-
роватці крові визначали за оптичною щільніс-
тю ізопропанольних екстрактів, яку заміряли 
на спектрофотометрі СФ-16 при довжині хвилі 
232 нм спектрофотометричною методикою 
В.Б. Гаврилова та співавторів (1988). 

Антиоксидантну активність сироватки 
крові оцінювали за вмістом супероксиддесму-
тази. Визначення активності супероксиддес-
мутази базується на здатності останньої інгі-
бувати відновлення нітротетразолію синього 
за присутності НАДН2. 

Активність церулоплазміну (ЦП) ви-
значали за методом Г.О. Бабенка (1999) [1,2]. 

БТ отримувало 40 дітей: Іа (n=19), ІІа 
(n=21) підгруп. Поєднання БТ з полівітамін-
ним препаратом отримували 39 дітей: Іб 
(n=20), ІІб (n=19) підгруп. Поєднання БТ з 
поліензимним препаратом системної дії отри-
мувала 41 дитина: Ів (n=21), ІІв (n=20) підгруп. 
БТ у поєднані з полівітамінним та поліензим-
ним системної дії препаратами отримували 40 
дітей: по 20 осіб в Іг і ІІг підгрупах. Полівіта-
мінний препарат (виробник СП „Сперко Укра-
їна”, м. Вінниця, реєстраційне посвідчення № 
UA/6386/01/01) призначали по одній капсулі 
два рази в день після їди протягом 14 днів пе-
ребування у стаціонарі і ще 14 днів в амбула-
торних умовах. До складу полівітамінного 
препарату входять коферменти вітамінів: ко-
бамамід, кокарбоксилаза, піридоксал-5-
фосфат, карнітину хлорид та амінокислота 
лізину гідрохлорид. До складу поліензимного 
препарату системної дії входять: панкреатин, 
папаїн, бромелаїн, ліпаза, амілаза, трипсин, 
хімотрипсин, рутин (виробник Мукос Фарма 
Гмбх, Німеччина реєстраційне посвідчення 
UA/2842/01/01) призначали в добовій дозі 1 
таблетка на 6 кг маси тіла в три прийоми за 
30 хв. до прийому їжі, запиваючи великою 
кількістю води протягом 14 днів перебування у 
стаціонарі і ще 1,5 міс. амбулаторно. Контроль 
параметрів, що оцінювали, здійснювався через 
14 днів. 

Для об’єктивної оцінки ступеня досто-
вірності результатів дослідження застосовува-
ли варіаційно-статистичний метод аналізу 
отриманих результатів на персональному 
комп’ютері Рentium II із використанням пакету 
статистичних програм “Statistica 8.0” і пакету 
статистичних функцій «Microsoft Excel». Па-
раметричні дані подавали як M±m. Оцінку 
динаміки всередині груп здійснювали з допо-
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могою парного t-критерію (Ст’юдента). При 
проведенні статистичної обробки враховували 
кількість дітей і досліджень (n), обчислювали 
середню арифметичну величину (М), середнє 
квадратичне відхилення (), середню похибку 
середньої арифметичної величини (т), вірогі-
дність різниць результатів дослідження (р). 
Отримані показники наводили в одиницях СІ. 

Результати досліджень та їх обгово-
рення. У дітей, хворих на ПН з проявами спо-
лучнотканинної дисплазії, виявлено значний 
дисбаланс показників оксидантно-
антиоксидантного захисту (табл. 1). Так, у 
пацієнтів Іа підгрупи, які отримували БТ, вміст 
ДК зменшився на 13,3% (р>0,05). У хворих на 
ПН дітей Іб підгрупи, які отримували поліві-
тамінний препарат, концентрація ДК зменши-
лася на 31,4% (р<0,05).  

Застосування поліензимного препарату 
в пацієнтів Ів підгрупи, зумовило зменшення 
ДК на 47,1% (р<0,01). 

Виражений терапевтичний ефект спо-
стерігався в групі пацієнтів, що отримували 
поєднання обох препаратів (Іг підгрупа), в 
яких показник ДК знизився на 50,4% 
(р<0,001). 

Показники системи АОЗ зазнали дос-
товірних змін, проте їх динаміка залежала від 
обраного способу лікування. Так, показник 
ферментативної активності СОД у дітей Іа 
підгрупи, які отримували БТ, по завершенню 
лікування зменшився тільки на 1,2% (р>0,05), 
а рівень ЦП збільшився на – 16,7% (р>0,05). 

Динаміка показників АОЗ у дітей, хво-
рих на ПН із ознаками НДСТ підгрупи Іб була 
наступною: ферментативна активність СОД по 
завершенню лікування зменшилася на 6,1% 
(р<0,05), а рівень ЦП зріс – на 26,5% (р<0,05). 

Використання поліензимного препара-
ту у пацієнтів Ів підгрупи зумовило зменшення 
ферментативної активності СОД на 14,4% 
(р<0,01), а ЦП збільшився -  на 48,2% (р<0,01). 

Значна зміна показників АОЗ спостері-
галося у пацієнтів Іг підгрупи: ферментативна 
активність СОД у них знизилася на 19,04% 
(р<0,001), а рівень ЦП зріс – на 95,7% 
(р<0,001), досягнувши таким чином показника 
здорових осіб (р>0,05). 

Схожа динаміка показників ПОЛ та 
АОЗ була у хворих на ПН без проявів НДСТ 
(табл. 2). У пацієнтів ІІа підгрупи показник ДК 
зменшився на 10,7% (р>0,05), а у ІІб – на 
23,4% (р<0,01).  

Виражена динаміка зниження ДК спо-
стерігалася у пацієнтів ІІв та ІІг підгруп, від-
повідно даний показник знизився у них на 
34,01% та 47,6% (р<0,001). 

Динаміка показників АОЗ у даної гру-
пи пацієнтів теж була позитивною. Показник 
ферментативної активності СОД у дітей підг-
рупи ІІа після лікування зменшився на 2,3% 
(р>0,05), а ЦП зріс – на 6,4% (р>0,05).  

Долучення полівітамінного препарату 
у пацієнтів ІІб підгрупи зумовило зменшення 
ферментативної активності СОД на 6,7% 
(р<0,01), а концентрація ЦП зросла – на 13,7% 
(р<0,01). Достовірної динаміки показники 
СОД та ЦП зазнали у пацієнтів ІІв підгрупи, 
які отримували поліферментний препарат: 
відповідно активність СОД зменшилася на 
19,04% (р<0,001), а рівень ЦП збільшився на 
17,3% (р<0,001), досягнувши показників конт-
рольної групи. Максимальну зміну показників 
АОЗ спостерігали у пацієнтів ІІг підгрупи, в 
яких ферментативна активність СОД зменши-
лася на 20,0% (р<0,001), а ЦП збільшився – на 
36,6% (р<0,001), досягнувши таким чином 
показника здорових осіб (р>0,05).

Таблиця 1 
Динаміка показників перекисного окислення ліпідів та антиоксидантного захисту в процесі 
лікування у дітей хворих на пієлонефрит з наявними ознаками недиференційованої дисплазії 
сполучної тканини (М±m) 

П
оказник 

 
Контрольна 

група 
(n=20) 

Підгрупи обстежених хворих 
Іа (n=19) Іб (n=20) Ів (n=21) Іг (n=20) 

До ліку-
вання 

 

Після 
лікування 

До ліку-
вання 

Після 
лікування 

До ліку-
вання 

Після 
лікування 

До ліку-
вання 

Після 
лікування 

ДК 
опт. 
густ. 

2,05± 
0,12 

11,25± 
0,76* 

9,75± 
1,06•• 

11,51± 
0,86* 

7,89± 
1,19••' 

11,52± 
0,64* 

   6,09± 
0,85'''••♦♦ 

11,45± 
0,74* 

   5,68± 
0,82'''••♦♦ 

СОД 
ум.од. 

1,75± 
0,031 

1,11± 
0,005* 

1,21± 
0,05•• 

1,11± 
0,005* 

1,22± 
0,05••' 

1,11± 
0,005* 

    1,39± 
0,08'''••♦ 

1,11± 
0,005* 

     1,41± 
0,07'''••♦ 

ЦП 
ум.од. 

26,65± 
0,45 

13,26± 
0,27* 

15,47± 
1,27•• 

13,21± 
0,28* 

16,71± 
1,41••' 

13,14± 
0,27* 

    19,48± 
1,55'''••♦ 

13,11± 
0,28* 

   25,65± 
0,96'''♦♦♦ 

Примітки: достовірність різниці даних між показниками до та після лікування: 'р<0,05,  '''р<0,001; 
достовірність різниці даних між показниками контрольної групи та в усіх підгрупах до лікування: * р<0,001; 
достовірність різниці даних між показниками контрольної групи та в усіх підгрупах після лікування: •• р<0,001; 
 достовірність різниці даних між показниками підгрупи Іа та показниками в підгрупах Іб,Ів,Іг: ♦р<0,05; ♦♦р<0,01; ♦♦♦р<0,001 



 

60  

«Art of medicine»     

2(6) квітень-червень, 2018      

Таблиця 2 

Динаміка показників перекисного окислення ліпідів та антиоксидантного захисту в процесі 
лікування у дітей хворих на пієлонефрит без ознак недиференційованої дисплазії сполучної 
тканини (М±m) 

П
оказник 

 
Контро-

льна 
група 
(n=20) 

Підгрупи обстежених хворих 
ІІа (n=21) ІІб (n=19) ІІв (n=20) ІІг (n=20) 

До ліку-
вання 

Після 
лікування 

До ліку-
вання 

Після 
лікування 

До ліку-
вання 

Після 
лікування 

До ліку-
вання 

Після 
лікування 

ДК 
опт.гу
ст. 

2,05± 
0,12 

8,86± 
0,23* 

7,91± 
0,54•• 

8,79± 
0,23* 

6,74± 
0,71'•• 

8,85± 
0,23* 

5,84± 
0,76'''•♦ 

8,85± 
0,22* 

4,64± 
0,69'''♦♦♦ 

СОД 
ум.од. 

1,75± 
0,031 

1,32± 
0,009* 

1,38± 
0,03•• 

1,32± 
0,008* 

1,45± 
0,05''•• 

1,33± 
0,009* 

1,51± 
0,05'''•♦ 

1,32± 
0,008* 

1,51± 
0,05'''♦ 

ЦП 
ум.од. 

26,65± 
0,45 

18,62± 
0,68* 

19,81± 
0,95•• 

20,74± 
0,53* 

23,58± 
0,85''•• 

20,41± 
0,54* 

23,95± 
0,91'''•♦♦ 

19,21± 
0,56* 

26,25± 
1,33'''♦♦♦ 

Примітки: достовірність різниці даних між показниками до та після лікування: 'р<0,05, ''р<0,01, '''р<0,001; 
достовірність різниці даних між показниками контрольної групи та в усіх підгрупах  до лікування: * р<0,001; 
достовірність різниці даних між показниками контрольної групи та в усіх підгрупах після лікування:•р<0,01, •• р<0,001; достовірність 
різниці даних між показниками підгрупи ІІа та показниками в підгрупах ІІб,ІІв,ІІг: ♦р<0,05; ♦♦р<0,01; ♦♦♦р<0,001   

Висновки. У дітей, хворих на пієло-
нефрит з фоновою сполучнотканинною дисп-
лазією, порушення в системі оксидантно- про-
оксидантного захисту виражені більше, ніж 
при відсутності НДСТ. 

Найвищий ефект після завершеного лі-
кування досягнуто у дітей, хворих на пієлоне-
фрит незалежно від наявності фонової НДСТ, 
при корекції патогенетичної терапії поєднан-
ням поліензимного і полівітаміного препара-
тів. При фоновій сполучнотканинній дисплазії 
досягнуто нормалізації у сироватці крові тіль-
ки церулоплазміну та ферментативної актив-
ності СОД, при її відсутності – усіх досліджу-
ваних показників. Базова терапія не достатньо 
вплинула на дисбаланс в системі оксидантно-
антиоксидантного захисту у дітей, хворих на 
пієлонефрит, незалежно від проявів сполучно-
тканинної дисплазії. 
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Резюме. Цель работы: проанализиро-
вать динамику показателей перекисного окис-
ления липидов (ПОЛ) и антиоксидантной за-
щиты (АОЗ) у детей, больных пиелонефритом 
в зависимости от наличия признаков недиффе-
ренцированной дисплазии соединительной 
ткани (НДСТ) под влиянием базовой терапии 
(БТ) с полиензимом системного действия и 
комплексным витаминным препаратом. 

Материалы и методы: Для исследо-
вания выбрано 160 детей в возрасте от 3 до 15 
лет, больных пиелонефритом (ПН), из которых 
80 человек – дети с признаками НДСТ и 80 
больных – дети без проявлений НДСТ. Конт-
рольную группу составили 20 практически 
здоровых детей. С целью потенцирования те-
рапевтической эффективности БТ лечения 
дополняли комплексным витаминным препа-
ратом и полиензимом системного действия. 

Результаты. Установлено, что БТ у 
детей, больных ПН, обеих клинических групп 
не достаточно повлияла на показатели ПОЛ и 
АОЗ (р>0,05). Использование комплексного 
витаминного препарата обусловило снижение 
процессов ПОЛ (р <0,05) и повышение АОЗ (р 
<0,01), которые у пациентов, больных ПН без 
фоновой НДСТ, были более выраженными. 
Максимальный эффект от лечения наблюдался 
у пациентов, получавших лечение по схемам 
БТ и поливитаминного препарата и сочетание 
БТ с поливитаминным препаратом и полиен-
зимом системного действия, как при наличии 
НДСТ, так и при отсутствии ее признаков. У 
пациентов, получавших сочетание поливита-
минного препарата и полиензима системного 
действия, показатель церулоплазмина норма-
лизовался. 

Ключевые слова: пиелонефрит, дис-
плазия соединительной ткани, липо-
пероксидация, терапия. 
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Abstract. The objective of the research 
was to analyze the dynamics of changes in lipid 
peroxidation (LPO) and antioxidant defense 
(AOD) parameters in children with pyelonephritis 
(PN) undergoing basic therapy (BT) with systemic 
multienzyme and multivitamin preparation de-
pending on the signs of undifferentiated connec-
tive tissue dysplasia (UCTD). 

Materials and methods. The study in-
cluded 160 children with PN at the age of 3-15 
years: there were 80 children with the signs of 
UCTD and 80 children without UCTD manifesta-

tions. The control group included 20 apparently 
healthy individuals. Systemic multienzyme and 
multivitamin preparation were added to treatment 
to potentiate effective BT. 

Results. BT was found to insufficiently 
affect LPO and AOD parameters in children with 
PN of both groups (p>0.05). The use of complex 
vitamin preparation led to the decrease in LPO 
(p<0.05) and the increase in AOD (p<0.01) which 
were more significant in patients with PN without 
UCTD manifestations. The maximum treatment 
effect was reached in patients treated with BT and 
multivitamin preparation and those treated with 
BT, multivitamin preparation and systemic multi-
enzyme irrespective of the presence of UCTD. In 
patients receiving the combination of multivita-
min preparation and systemic multienzyme, the 
indicator of ceruloplasmin was found to be closer 
to normal values. 

Key words: pyelonephritis, connective 
tissue dysplasia, lipid peroxidation, therapy. 
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Резюме. Представлена інформація про 
частоту виникнення, фактори ризику та дже-
рела тромбів при тромбоемболії легеневої ар-
терії (ТЕЛА) – одного з найпоширеніших 
ускладнень багатьох захворювань, що стано-
вить загрозу для життя хворого. ТЕЛА – це 
оклюзія венозного русла легень тромбом, як 
правило, спершу сформованим у венах велико-
го кола кровообігу (верхня й нижня порожнис-
ті вени) або в правих камерах серця, з подаль-
шою міграцією в судини легень із током крові. 
Одним із основних методів хірургічної профі-
лактики ТЕЛА є черезшкірна імплантація ка-
ва-фільтра (КФ). При імплантації, вилученні 
фільтра або в віддалений період можуть вини-
кнути різноманітні ускладнення. Ускладнення, 
пов'язані з тривалим перебуванням КФ, вклю-
чають у себе міграцію фільтра або емболізацію 
його фрагментами, перелом страт і перфора-
цію, синдром нижньої порожнистої вени, пос-
ттромбофлебітичний синдром, тромбоз глибо-
ких вен (ТГВ) і рецидивуючу ТЕЛА. 

Описано клінічні випадки міграції КФ 
типу «Осот» у праву ниркову й печінкові вени 
з фрагментацією, дислокація КФ з перфораці-
єю нижньої порожнистої вени. 

Ключові слова: тромбоемболія леге-
невої артерії, кава-фільтр. 

Вступ. Тромбоемболія легеневої арте-
рії – одне з найпоширеніших ускладнень бага-
тьох захворювань, що становить загрозу для 
життя хворого. Це оклюзія венозного русла 
легень тромбом, як правило, спершу сформо-
ваним у венах великого кола кровообігу (верх-
ня й нижня порожнисті вени) або в правих 
камерах серця, з подальшою міграцією в суди-
ни легень із током крові [1]. У світі ТЕЛА 
вважається третьою за частотою причиною 
смерті. Щорічно від ТЕЛА помирає 0,1% насе-
лення земної кулі. За даними Європейського 
товариства кардіологів, у Франції щорічно 
реєструють до 100 тис. випадків ТЕЛА, в Анг-
лії та Шотландії – 65 тис., в Італії – 60 тис., а в 
США – близько 650 тис. Більшість із них роз-

вивається у стаціонарах, причому 70–80% ста-
новлять хворі терапевтичного профілю. За 
даними Фремінгемського дослідження, смерт-
ність від ТЕЛА становить 15,6% всієї госпіта-
льної смертності (18% – хворі хірургічного 
профілю, 82% – з терапевтичною патологією). 
Точні статистичні дані щодо частоти випадків 
ТЕЛА в Україні відсутні, а ймовірна частота 
захворювання становить близько 50 тис. випа-
дків на рік, в тому числі з летальним результа-
том – більше 10 тис. Ця патологія ускладнює 
0,1–0,3% оперативних втручань і є причиною 
20–40% смерті в післяопераційний період. 

Відомо дуже багато факторів ризику 
венозного тромбоемболізму (ВТЕ): різномані-
тні тромбофілії, перенесені операції, травми, 
серцева недостатність ІІІ-IV функціонального 
класів, новоутворення, сепсис, гостра інфекція, 
ліжковий режим більше трьох діб, інсульт, 
інфаркт міокарда, захворювання легень і деякі 
інші захворювання та стани. [2]. У вагітних 
жінок ризик ВТЕ / ТГВ у 4-5 разів вищий, ніж 
у невагітних того ж віку. [3] Частота рециди-
вуючих ТЕЛА, за даними літератури, сягає 7% 
протягом перших 6 місяців [4]. 

У клінічних дослідженнях і під час ау-
топсій виявити джерело тромбу при ТЕЛА 
вдавалося у 50–70% випадків. Із них у 70–90% 
джерелом ТЕЛА був тромбоз судин, що впа-
дають у нижню порожнисту вену, а у 10–20% 
– у верхню порожнисту вену. 

Одним із основних методів хірургічної 
профілактики ТЕЛА є черезшкірна імпланта-
ція КФ. Його застосування зменшує коротко-
терміновий ризик смерті серед пацієнтів із 
ВТЕ без раку, які мають тимчасовий характер 
протипоказань до антикоагулянтної терапії. 
Зазвичай, імплантація КФ проводиться в паці-
єнтів із підвищеним ризиком діагностування 
гострого ТГВ протягом 1 року [5]. 

При імплантації, вилученні фільтра або 
в віддалений період можуть виникнути різно-
манітні ускладнення. Ускладнення, пов'язані з 
тривалим перебуванням КФ, включають у себе 
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міграцію фільтра або емболізацію його фраг-
ментами (від 3% до 69%), перелом страт і пер-
форацію (від 9% до 24%), синдром нижньої 
порожнистої вени (тромбоз від 6% до 30%), 
посттромбофлебітичний синдром (від 5% до 
70%), ТГВ (від 0% до 20%) і рецидивуючу 
ТЕЛА (від 3% до 7%) [6; 7]. 

Згідно з базою даних MEDLINE, у пе-
ріод 1970-2014 рр. було проведено 88 клініч-
них досліджень та 112 повідомлень, пов'язаних 
із ускладненнями внаслідок імплантації кава-
фільтрів. Аналізу підлягали 9002 хворих та 15 
видів КФ. У цілому, пенетрацію було відміче-
но в 19% пацієнтів (1699 з 9002), у 19% з яких 
(322 з 1699) є дані про залучення органа чи 
структури. 

Серед хворих з пенетрацією 8% були 
симптоматичними, 45% – безсимптомними, а 
47% – з невідомою симптоматикою. Найбільш 
частим симптомом був біль (77%). Тяжкі 
ускладнення відзначались у 5% пацієнтів 
(n=83). Ці ускладнення потребували втручань, 
у тому числі хірургічного видалення КФ 
(n=63), розміщення ендоваскулярного стента 
або емболізації (n=11), ендоваскулярного ви-
далення постійного фільтра (n=4) і черезшкір-
ну нефростомію або встановлення сечовідного 
стента (n=3). У 2 пацієнтів ускладнення приз-
вели до смерті. 

У цілому, 87% пацієнтів (127 з 146) бу-
ло проведено передчасне видалення КФ або 
втручання з приводу основних симптомів чи 
пов'язаних із пенетрацією ускладнень [8]. 

Вашій увазі пропонуються клінічні ви-
падки пізніх ускладнень імплантації кава-
фільтра (КФ) типу «Осот»: міграція КФ в праві 
ниркову й печінкові вени з фрагментацією, 

дислокація КФ з перфорацією нижньої порож-
нистої вени. 

Клінічний випадок 1. Пацієнтка 
Ш.О.В., 34 роки, госпіталізована до хірургіч-
ного відділення Чернігівської обласної лікарні 
в ургентному порядку зі скаргами на загальну 
слабкість, гіпертермію до 38,5 ºС, помірний 
постійний біль у правій поперековій, правій 
клубовій ділянці, по правому фланку, менше в 
лівій клубовій ділянці з іррадіацією в праві 
відділи, відчуття сухості в роті та помірну 
спрагу. Відмічає посилення болю при рухах з 
іррадіацією у праву клубову ділянку. Вважає 
себе хворою протягом 5 діб, коли вперше від-
мітила гіпертермію до 37,3 ºС, пізніше приєд-
налися інші вище описані симптоми. З анамне-
зу відомо, що 12 років тому пацієнтці під час 
вагітності було імплантовано кава-фільтр у 
зв’язку з тромбозом гомілково-стегнового сег-
мента зліва з явищами флотації. 

Після проведення лабораторних та ін-
струментальних обстежень, консультації су-
міжних спеціалістів встановлено діагноз: дис-
локація кава-фільтра «Осот» у праву ниркову 
вену. 

Результати деяких лабораторно-
інструментальних обстежень: 

заг. ан. крові: Hb – 110 г/л, L – 14,5 Г/л, 
ШОЕ – 34 мм/год, глюкоза – 3,54 ммоль/л; 

заг. ан. сечі: прозорість – слабко мутна, 
ПВ – 1006, білок – 0,033 г/л, глюкоза – не ви-
значається, еритроцити – 5-7 в полі зору, лей-
коцити – на все поле зору. 

Ренограма: без функціональних пору-
шень. 

УЗД ОЧП: Дислокація кава-фільтра 
«Осот» у праву ниркову вену (рис. 1а, б).        .

  
Рис. 1. У середньому сегменті паренхіми правої нирки визначається фокус порушеної ехо-структури діа-
метром біля 25 мм із наявністю дрібних гіперденсних включень – дислокований кава-фільтр (на рис. а і б 
позначені білими стрілками). Печінкові вени прохідні, в одній із них локується вусик кава-фільтра 
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Рис. 2. Серія зрізів КТ, виконаних за спеціальною програмою в режимі спіральної томографії без контра-
стування. 
На серії знімків звертає на себе увагу наявність кава-фільтра, який розвернутий латерально праворуч (а), своєю основою поширю-
ється в праву ниркову вену, досягаючи паренхіми середнього сегмента правої нирки (в), його вусики проникають за межі нижньої 
порожнистої вени (б). Один із вусиків проникає в паренхіму правої долі печінки, можливо по печінкових венах (г). 
Права нирка дещо збільшена в розмірах, 12,3*7,1 см за рахунок товщини. Паренхіма середнього сегмента потовщена, малострукту-
рна через наявність артефактів від кава-фільтра.  
 а – топограма; 
 б – сагітальна мультипланарна реконструкція (MPR) у м’якотканинному режимі; 
 в – аксіальний зріз на рівні кава-фільтра; 
 г – фронтальна MPR у м’якотканинному режимі                                                            .      

КТ ОЧП: Дислокація кава-фільтра в 
праву ниркову та печінкові вени. Підозра на 
пошкодження паренхіми середнього сегмента 
правої нирки, правої долі печінки, два-
надцятипалої кишки (рис. 2 а-г). 

У плановому порядку хворій було про-
ведено оперативне лікування: лапаротомія, 
видалення кава-фільтра «Осот». У ході опера-
ції після виділення інфільтрату запального 
характеру виконано мобілізацію правої поло-
вини ободової кишки, дванадцятипалої кишки, 
правої нирки з паранефральною клітковиною, 
сечоводу та гонадної вени, нижньої порожнис-
тої вени. У верхівці нирки розкрито карбун-
кул, з якого видалено до 10 мл гною. У порож-
нині карбункула виявлена гілка кава-фільтра. 

Останній захоплений затискачем і видалений. 
Гемостаз. Проведено дренування заочеревин-
ного простору та малого тазу. 

Післяопераційний період протікав без 
особливостей. Пацієнтка в задовільному стані 
виписана з відділення. 

Клінічний випадок 2. Пацієнтка 
С.О.Ф., 74 роки, госпіталізована до хірургічно-
го відділення Чернігівської обласної лікарні 
(ЧОЛ) в ургентному порядку зі скаргами на 
біль по правому фланку з іррадіацією в праву 
нижню кінцівку та спину, виражену загальну 
слабкість. Захворіла гостро 2 дні тому, коли 
відмітила наявність  крові при сечовипусканні, 
приєдналися інтенсивні болі у правій половині 
живота з іррадіацією в спину. 2 місяці тому 
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проведено встановлення кава-фільтра через 
наявність в анамнезі тромбозу глибоких вен 
обох нижніх кінцівок та тромбоемболії легене-
вої артерії (ТЕЛА). 

Status presens objectivus (на момент го-
спіталізації): Загальний стан хворої тяжкий. 
Стан живлення задовільний. 

Шкіра та видимі слизові оболонки чис-
ті, звичайного кольору. Тургор задовільний. 
Язик вологий, чистий. 

Над легенями дихання жорстке, хрипів 
немає. Перкуторно – ясний легеневий звук. ЧД 
18 вд/хв. 

Тони серця ритмічні, послаблені. ЧСС 
– 84 ск/хв, АТ – 100/60 мм рт. ст. на обох ру-
ках. 

Status localis: Живіт дещо асиметрич-
ний, бере участь в акті дихання, не здутий, при 
пальпації м’який, помірно болісний та дещо 
напружений по правому фланку, де пальпуєть-
ся пухлиноподібне утворення розміром 15*10 
см. Симптоми подразнення очеревини негати-
вні. Нижній край печінки не виступає з-під 
краю реберної дуги. Селезінка й нирки не па-
льпуються. Симптом постукування в попере-
ковій ділянці негативний з обох боків. Перис-
тальтика вислуховується. 

Фізіологічні відправлення не порушені. 
Per rectum: без патології. 
Пацієнтка дообстежена, оглянута су-

міжними спеціалістами, встановлено діагноз: 
Гематома правого заочеревинного простору. 
Дислокація та перфорація нижньої порожнис-
тої вени кава-фільтром «Осот». Предозування 
варфарином. Макрогематурія. Посттромбоф-
лебітичний синдром обох нижніх кінцівок, 
індуративно-виразкова форма. Підгострий 
венозний тромбоз стегново-підколінного сег-
менту лівої нижньої кінцівки. Стан після ТЕ-
ЛА, імплантації кава-фільтра «Осот» та тром-
болізису стрептокіназою 1,5 млн (2 міс. тому). 

Результати деяких лабораторно-
інструментальних обстежень: 

заг. ан. крові: Hb – 92 г/л, Ер. – 3,0 Т/л, 
L – 8,4 Г/л, ШОЕ – 45 мм/год, глюкоза – 5,0 
ммоль/л; 

коагулограма: ПТІ – 79%, АКТ – 11’, 
фібриноген – 3,8 г/л, МНВ – 1,3; 

заг. ан. сечі: прозорість – мутна, білок – 
0,099 г/л, глюкоза – не визначається, еритро-
цити – 40-60 в полі зору, лейкоцити 8-10 в п/з, 
епітелій ++. 

УЗД судин портальної системи: На ін-
фраренальному відділі справа (на відстані 6 см 
від гирла ниркових вен) визначається гіпоехо-
генне неоднорідне утворення 119*65 мм, без 
наявності активного кровоплину, болісне при 

пальпації датчиком. Здухвинні вени з обох 
боків прохідні, не розширені, кровоплин спон-
танний, монофазний. 

Дуплексне сканування вен нижніх кін-
цівок: Посттромбофлебітичний синдром ниж-
ніх кінцівок у стадії неповної реканалізації з 
клапанною недостатністю глибоких та перфо-
рантних вен. 

КТ ОЧП: У проксимальних відділах 
нижньої порожнистої вени (НПВ) (на рівні 
злиття здухвинних вен) – кава-фільтр. Елемен-
ти кава-фільтра розташовані в лівій загальній 
клубовій вені. У поперековому та клубово-
поперековому м’язах визначається утворення 
без чітких контурів 62*67*108 мм з ознаками 
крововиливу. Перифокально клітковина інфі-
льтрована. У малому тазі наявна невелика кі-
лькість рідини. Заключення: Неправильне по-
ложення кава-фільтра. Утворення правих по-
перекового та клубово-поперекового м’язів з 
крововиливом. 

У зв’язку з неефективністю консерва-
тивного лікування, значним ризиком повторної 
кровотечі та нагноєння гематоми за життєвими 
показаннями пацієнтці було виконано лапаро-
томію. У ході операції при ревізії виявлена 
заочеревинна гематома, яка розповсюджується 
від нижнього полюсу правої нирки до малого 
тазу. Мобілізовано аорту, праву та ліву клубо-
ві артерії, НПВ, права й ліва клубові вени. Ви-
явлений кава-фільтр «Осот», який знаходиться 
у просвіті лівої загальної клубової вени, його 
ніжки – у просвіті НПВ та в чотирьох місцях 
перфорують її. Накладено кисетний шов на 
ліву загальну клубову вену, виконана веното-
мія. Затискачем за верхівку видалений кава-
фільтр. Кисетний шов затягнуто. Гемостаз. 
Накладена гемостатична серветка 12,5*5 см. 
Проведено дренування заочеревинного прос-
тору та черевної порожнини. 

Післяопераційний період протікав без 
особливостей. 

Враховуючи встановлений діагноз та 
високий ризик ТЕЛА, пацієнтці у плановому 
порядку було проведено кавографію та ім-
плантовано постійний кава-фільтр «Cordis» в 
НПВ. 

Пацієнтка в задовільному стані випи-
сана з відділення. 

Висновки. 
1. Кава-фільтр типу «Осот» викликає серйозні 
пізні ускладнення, в тому числі міграцію за 
межі нижньої порожнистої вени з перфорацією 
оточуючих органів, їх запаленням та нагноєн-
ням. 
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2. З часом відбувається поступове руйнування 
кава-фільтра, і при його видаленні залишають-
ся фрагменти в НПВ. 
3. Для профілактики пізніх ускладнень необ-
хідно виконувати УЗ чи КТ контроль хворим, 
яким був імплантований КФ, та проводити 
своєчасне його видалення в разі виникнення 
симптомів та показань. 
4. На цей час розроблено нову групу кава-
фільтрів, які є більш безпечними для 
профілактики ТЕЛА. 
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ПОЗДНИЕ ОСЛОЖНЕНИЯ ИМ-
ПЛАНТАЦИИ КАВА-ФИЛЬТРА 
ТИПА «ОСОТ» (НА ОСНОВАНИИ 
СОБСТВЕННЫХ КЛИНИЧЕСКИХ НА-
БЛЮДЕНИЙ) 
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Резюме. Представленная информация 
о частоте возникновения, факторах риска и 
источниках тромбов при тромбоэмболии ле-
гочной артерии (ТЭЛА) – одного из самых 
распространенных осложнений многих забо-
леваний, которое представляет угрозу для 
жизни больного. ТЭЛА – это окклюзия веноз-
ного русла легких тромбом, как правило, сна-
чала сформировавшимся в венах большого 
круга кровообращения (верхняя и нижняя по-
лые вены) или в правых камерах сердца, с по-
следующей миграцией в сосуды легких с то-
ком крови. Одним из основных методов хи-
рургической профилактики ТЭЛА является 
черезкожная имплантация кава-фильтра (КФ). 
При имплантации, удалении фильтра или в 
отдаленный период могут возникнуть различ-
ные осложнения. Осложнения, связанные с 
длительным пребыванием КФ, включают в 
себя миграцию фильтра или эмболизацию его 
фрагментами, перелом страт и перфорацию, 
синдром нижней полой вены, посттромбофле-
битический синдром, тромбоз глубоких вен 
(ТГВ) и рецидивирующую ТЭЛА. 

Описаны клинические случаи мигра-
ции КФ типа «Осот» в правую почечную и 
печеночные вены с фрагментацией, дислока-
ция КФ с перфорацией нижней полой вены. 

Ключевые слова: тромбоэмболия ле-
гочной артерии, кава-фильтр. 
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Abstract. The information on the inci-
dence, risk factors and sources of blood clots in 
the pulmonary thromboembolism (PTE) - one of 
the most common complications of many diseases 
that pose a threat to the life of the patient. PTE is 
a pulmonary venous occlusion by thrombus usual-
ly first formed in the veins of the systemic circula-
tion (upper and inferior vena cava) or right heart 
chambers, followed by migration of pulmonary 
vessels bloodstream. One of the main methods of 
PTE surgical prophylaxis is the transcutaneous 
implantation of an inferior vena cava filter 

(IVСF). Implantation, removal of the filter or in 
the distant period may result in a variety of com-
plications. Complications associated with pro-
longed stay IVСF, include filter migration or em-
bolization its fragments, fracture and perforation, 
inferior vena cava syndrome, post-
thrombophlebitic syndrome, deep vein thrombosis 
(DVT) and recurrent pulmonary embolism. 

We have described clinical cases of 
migration of the IVCF type "Osot" in the right 
renal and hepatic veins with fragmentation, 
dislocation of IVCF with perforation of the 
inferior vena cava. 

Key words: pulmonary thromboembo-
lism, cava filter. 
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ТЕРАПІЇ У ХВОРИХ НА НЕАЛКОГОЛЬНИЙ СТЕАТОГЕПАТИТ НА 

ТЛІ СТАБІЛЬНОЇ ІШЕМІЧНОЇ ХВОРОБИ СЕРЦЯ 
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Резюме. Метою роботи було вивчення 
впливу диференційованої гепатопротекторної 
терапії на функціональний стан печінки у хво-
рих на неалкогольний стеатогепатит (НАСГ) 
на тлі стабільної ІХС. Обстежено 44 хворих на 
неалкогольний стеатогепатит (НАСГ) на тлі 
стабільної ішемічної хвороби серця (ІХС) – 
постінфарктного кардіосклерозу (ПІКС), серед 
яких було 32 чоловіки і 12 жінок, їх середній 
вік складав (65,8±5,3) років. З метою гепатоп-
ротекторної терапії на тлі базового лікування 
застосовували адеметіонін і гепаризин; схеми 
застосування препаратів залежали від ступеню 
фіброзу і динаміки активності ферментів цито-
лізу на тлі проведеного лікування. Оцінку ефе-
ктивності терапії проводили кожні 3 місяці. 
Оцінювали функціональний стан печінки, про-
водили її ультразвукове дослідження. Ступінь 
фіброзу печінки оцінювали за результатами 
еластографії. Розраховували індекси FIB-4, 
NFS, в крові визначали вміст  колагену IV іму-
ноферментним методом. Встановлено, що за-
пропонований диференційований підхід до 
гепатопротекторної терапії зі застосуванням 
адеметіоніну і гепаризину у хворих на НАСГ 
на тлі стабільної ІХС залежно від стадії фібро-
зу печінки сприяє поліпшенню функціональ-
ного стану печінки за рівнем активності фер-
ментів цитолізу. Гепатопротекторна терапія 
позитивно впливає на регрес фібротичних 
процесів шляхом найбільш суттєвого знижен-
ня швидкості зсувної хвилі за результатами 
еластографії, рівня колагену IV та індексу FIB-
4 на шостому місяці лікування, що, у свою 
чергу, обумовлює необхідність подовження 
застосування гепатопротекторних засобів за 
відповідною схемою до 9 місяців спостере-
ження. 

Ключові слова: неалкогольний стеато-
гепатит, стабільна ішемічна хвороба серця, 
гепатопротекторна терапія. 

Вступ. Неалкогольна жирова хвороба 
печінки (НАЖХП) займає одну з провідних 
позицій серед дифузних захворювань печінки 
в усьому світі та виникає в 17-33% хворих у 
загальній популяції [3, 9, 14]. 

Відомо, що у пацієнтів із НАЖХП спо-
стерігається значно вища частота серцево-
судинних захворювань, ніж у хворих без 
НАЖХП незалежно від наявності ожиріння та 
традиційних факторів ризику кардіо-
васкулярної патології [5, 7]. Більше того, пока-
зник серцево-судинної смертності за умов ная-
вності стеатозу печінки збільшується в чотири 
рази, а у групі хворих на НАСГ значно пере-
важає показник смертності від захворювань 
печінки, складаючи при цьому 36% проти 
6,8% [1, 14]. 

Лікування хворих як зі стабільною 
ішемічною хворобою серця (ІХС), так і з 
НАЖХП полягає у терапії не тільки основного 
захворювання, але й у корекції супутніх мета-
болічних станів, таких як ожиріння, гіперліпі-
демія, інсулінорезистентність, що обумовлює 
його комплексність [1, 6, 15]. Медикаментозне 
лікування пацієнтів із НАЖХП повинне бути 
застосоване перш за все за наявності НАСГ [3, 
5]. 

Проте, оцінка можливості, ефективнос-
ті та безпечності застосування атитромбоцита-
рної, гіполіпідемічної та гепатопротекторної 
терапії при стабільній ІХС, поєднаній з 
НАЖХП є недостатньо вивченою та обумов-
лює перспективи пошуку в цьому напрямку. 
Необхідним є розробка індивідуальних схем 
диференційованого гепатопротекторного ліку-
вання для хворих із поєднаним перебігом ста-
більної ІХС і НАЖХП, які б враховували фун-
кціональний стан печінки, а також передбача-
ли можливість проведення корекції лікування 
залежно від динаміки стану печінки на тлі 
проведеної гіполіпідемічної та антитромбоци-
тарної терапії. 

Обґрунтування дослідження. Врахо-
вуючи несприятливий обтяжуючий вплив по-
єднаної патології на стан печінки, доцільним є 
вивчення ефективності диференційованої ге-
патопротекторної терапії у хворих на НАЖХП 
на тлі стабільної ІХС. 

Метою роботи було вивчення впливу 
диференційованої гепатопротекторної терапії 
на функціональний стан печінки у хворих на 
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неалкогольний стеатогепатит на тлі стабільної 
ІХС. 

Методи дослідження. Було обстежено 
44 хворих на неалкогольний стеатогепатит 
(НАСГ) на тлі стабільної ІХС – постінфаркт-
ного кардіосклерозу (ПІКС), серед яких було 
32 чоловіки і 12 жінок, їх середній вік складав 
(65,8±5,3) років. 

Діаґноз НАЖХП встановлювали відпо-
відно до наказу Міністерства охорони здоров'я 
України № 826 від 06.11.2014 «Уніфікований 
клінічний протокол первинної, вторинної 
(спеціалізованої) медичної допомоги: неалко-
гольний стеатогепатит» [5], Адаптованої клі-
нічної настанови "Неалкогольна жирова хво-
роба печінки" [3], згідно з рекомендаціями 
Європейської асоціації з вивчення печінки 
(EASL), Європейської асоціації з вивчення 
діабету (EASD), Європейської асоціації з ви-
вчення ожиріння (EASO) [9]. 

Діаґноз стабільної ІХС верифікували за 
результатами електрокардіографії, коронарог-
рафії, наявності в анамнезі перенесеного інфа-
ркту міокарда та/або втручань з реваскуляри-
зації міокарда відповідно до наказів Міністер-
ства охорони здоров'я України № 152 від 
02.03.2016; № 164 від 03.03.2016;  № 455 від 
02.07.2014 [1, 4]. 

Критеріями невключення у досліджен-
ня були наявність в анамнезі у пацієнтів вірус-
ного гепатиту, асоційованого з HBV-, HCV-, 
HDV-інфекцією, автоімунного, медикаментоз-
ного й алкогольного гепатитів, перенесеного 
гострого коронарного синдрому менше 3 міся-
ців тому, складних порушень ритму та провід-
ності, гемодинамічно значущих уражень кла-
панів серця, серцевої недостатності ФК IV 
NYHA, декомпенсованої соматичної патології, 
онко- та лімфопроліферативних захворювань. 
Усі, включені до дослідження, хворі отриму-
вали терапію, що включала β-
адреноблокатори, нітрати пролонґованої дії, 
антаґоністи кальцію, інгібітори анґіотензинпе-
ретворювального ферменту, антиаґреґанти, 
антикоагулянти (за необхідності) та статини 
відповідно до вказаних клінічних протоколів 
стандартного лікування. 

З метою гепатопротекторної терапії за-
стосовувались наступні препарати: адеметіо-
нін (Гептрал, порошок ліофілізований для ін'є-
кцій, фірми «Фамар Лєгль», Франція) затвер-
джений Наказом МОЗ України № 846 від 
25.07.2017, реєстраційне посвідчення 
UA/6993/02/02, який призначали внутрішньо-
венно у дозі 800 мг на добу; адеметіонін (Геп-
трал, таблетки, фірми «АББОТТ С.р.л.», Іта-
лія) затверджений Наказом МОЗ України від 
19.05.2017 № 543, реєстраційне посвідчення 

UA/6993/01/02, який призначали перорально 
між прийомами їжі в дозі 400-800 мг на добу; 
гепаризин (фірми «ТОВ "Бейцзін Кевін Техно-
лоджі Шейр-Холдінг Ко.», Китай) затвердже-
ний Наказом МОЗ України № 1275, від 
24.11.2016, реєстраційне посвідчення 
UA/15589/01/01, який призначали внутрішньо-
венно у дозі 40 мл на добу або перорально у 
дозі 1-2 капсули 2-3 рази на добу; схеми засто-
сування препаратів залежали від ступеню фіб-
розу і динаміки активності ферментів цитолізу 
на тлі проведеного лікування (рис.1). Оцінку 
ефективності терапії проводили кожні 3 місяці 
її застосування та, відповідно, розглядали не-
обхідність і можливість її корекції й включен-
ня до лікування гепатопротекторних засобів за 
відповідною схемою. 

Проводили загальноклінічне обстежен-
ня, оцінку функціонального стану печінки з 
визначенням активності аспартат- (АсАТ) та 
аланінамінотрансферази (АлАТ), гамма-
глутамілтранспептидази (ГГТП) в сироватці 
крові спектрофотометричним методом із вико-
ристанням стандартних наборів. Рівень загаль-
ного та непрямого білірубіну в сироватці крові 
визначали фотоколориметричним методом із 
використанням відповідних стандартних 
наборів. 

Ультразвукове дослідження печінки 
проводили на апараті Sonoline Elegra Ultra-
sound Imaging System (Siemens Medical 
Systems, Issaquah, WA), software version 6, with 
a 3.5-MHz transducer,  еластографію печінки – 
на апараті Siemens ACUSON S2000. Кількість 
успішних вимірювань становила не менше 10 
для кожного пацієнта. Оцінювали фіброз 
печінки за величиною швидкості зсувної хвилі 
(м/с), виділяючи наступні стадії фіброзу за 
шкалою METAVIR [10]: F0 – відсутній фіброз 
(швидкість зсувної хвилі в межах 0,87-1,22 
м/с); стадія F1 – величина швидкості зсувної 
хвилі в межах 1,23-1,37 м/с; стадія F2 – вели-
чина швидкості зсувної хвилі в межах 1,38-2,0 
м/с; стадія F3 – величина швидкості зсувної 
хвилі в межах 2,01-2,64 м/с; F4 – величина 
швидкості зсувної хвилі понад 2,64 м/с. 

Індекс FIB-4 розраховували за форму-
лою: (вік пацієнта [роки] × рівень АсАТ 
[Од/л]): рівень тромбоцитів [×109/л] × √ рівень 
АлАТ [Од/л]) [13]. 

Індекс NFS розраховували за форму-
лою: -1,675 + (0,037×вік [роки]) + 
(0,094×індекс маси тіла [кг/м2]) + 
(1,13×порушення толерантності до глюко-
зи/цукровий діабет [так = 1, ні = 0]) + 
(0,99×AсАТ/AлАТ) – (0,013×рівень тромбоци-
тів [×109/л]) – (0,66×альбумін [г/дл]) [8].  
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Рис. 1. Застосовані схеми антитромбоцитарної та гепатопротекторної терапії у хворих із ПІКС і НАСГ 
залежно від змін функціонального стану печінки на фоні проведеного лікування. 
Примітки: АФЦ – активність ферментів цитолізу (АсАТ, АлАТ, ГГТП);  – контроль функціонального стану печінки за рівнем АФЦ у крові 
порівняно з базальним рівнем; «+» – достатньо ефективна АТТ; «-» – недостатньо ефективна АТТ     
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Вміст колагену IV типу (колагену-4) в 
сироватці крові, як маркера фіброзу, визначали 
імунотурбідометричним методом на імунофе-
рментному аналізаторі PR 2100 (SANOFI 
DIAGNOSTIC PASTEUR, France) методом 
ELISA (фірми “Diaclone”, Франція). 

Статистичну обробку отриманих ре-
зультатів проводили за допомогою проґрамно-
го забезпечення – табличного процесора «Mi-
crosoft Excel» та пакета прикладних проґрам 
«Statistica» v. 10.0 StatSoft, США. 

Результати дослідження. Оцінку 
впливу диференційованої гепатопротекторної 
терапії на показники функціонального стану 
печінки у хворих на стабільну ІХС і НАСГ 
проводили зі врахуванням стадії фіброзу печі-
нки за шкалою METAVIR. Встановлено, най-
більш позитивну динаміку змін АФЦ вже на 
третьому місяці проведеного лікування у паці-
єнтів із F2 стадією фіброзу. Зокрема, у хворих 
із ПІКС і НАСГ активність АсАТ і АлАТ через 
3 місяці терапії знизився порівняно з відповід-
ним показником до лікування на 31,4% і 32,3% 
– при F2 стадії фіброзу та на 42,4% і 47,6% – 
при F3 стадії фіброзу (p<0,05) відповідно 
(табл. 1). Активність ГГТП через 3 місяці ліку-
вання знизилась порівняно з базальним рівнем 
на 33,3% у хворих із F2 стадією фіброзу та на 
48,7% – у пацієнтів із F3 стадією фіброзу 
(p<0,05) відповідно. 

Через 6 місяців лікування у хворих із 
F2 стадією фіброзу активність АсАТ і АлАТ 
зменшилася на 48,6% і 48,5% порівняно з їх 
вихідним значенням, що було на 25,0% і 23,9% 
нижчим порівняно з досягнутим показником 
на третьому місяці лікування (p<0,05). У свою 
чергу, у хворих із F3 стадією фіброзу через 6 
місяців лікування активність АсАТ і АлАТ 

зменшився на 52,1% і 55,3% порівняно з їх 
базальним рівнем, і на 16,9% і 14,8% порівня-
но з показником через 3 місяці лікування 
(p<0,05). 

Таблиця 1 

Динаміка показників функціонального ста-
ну печінки при поєднаному перебігу 
постінфарктного кардіосклерозу та неалко-
гольного стеатогепатиту під впливом ліку-
вання, (n; М  m; р ) 
Показник,  
одиниці виміру 

АсАТ,  
ммоль/л 

АлАТ,  
ммоль/л 

ГГТП,  
Од/л 

Контрольна група 
(n=20) 

0,38± 
0,04 0,27±0,02 37,06± 

3,84 
Хворі з 
F2 
стадією 
фіброзу 
(n=7) 

до 
ліку-
вання 

1,05± 
0,05 ⃰ 0,68±0,06 ⃰ 88,94± 

4,56 ⃰ 

через 3 
місяці 

0,72± 
0,04 ⃰ ● 

0,46±0,05 ⃰ 
● 

59,28± 
3,92 ⃰ ● 

через 6 
місяців 

0,54± 
0,03 ⃰ ● 

0,35±0,02 ⃰ 
● 

45,69± 
3,72 ⃰ ● 

Хворі з 
F3 
стадією 
фіброзу 
(n=37) 

до 
ліку-
вання 

1,44± 
0,07 ⃰ 1,03±0,08 ⃰ 129,71± 

4,87 ⃰ 

через 3 
місяці 

0,83± 
0,05 ⃰ ● 

0,54±0,06 ⃰ 
● 

66,71± 
4,22 ⃰ ● 

через 6 
місяців 

0,69± 
0,04 ⃰ ● 

0,46±0,03 ⃰ 
● 

55,83± 
3,88 ⃰ ● 

Примітки:  ⃰  – достовірність різниці порівняно з контрольною 
групою (р<0,05); ● – достовірність різниці порівняно з показни-
ком до лікування (р<0,05);  – достовірність різниці через 6 
місяців лікування порівняно з показником через 3 місяці ліку-
вання (р<0,05) 

Оцінюючи динаміку показників фібро-
зу під впливом лікування у хворих на стабіль-
ну ІХС і НАСГ встановлено найбільш суттєві 
позитивні зміни при F2 стадії фіброзу печінки 
(табл. 2).                                   . 

Таблиця 2 

Динаміка показників фіброзу у хворих із поєднаним перебігом постінфарктного кардіосклерозу 
та неалкогольної жирової хвороби печінки на стадії стеатогепатиту під впливом лікування, (n; 
М  m; р ) 

Показник, 
одиниці виміру 

Здорові, 
(n=20) 

Хворі з ПІКС і НАСГ (n=44) 

Хворі з F2 стадією фіброзу (n=7) Хворі з F3 стадією фіброзу (n=37) 
до  

лікування 
через  

3 місяці 
через  

6 місяців 
до  

лікування 
через  

3 місяці 
через  

6 місяців 
Швидкість 
зсувної хвилі, 
м/с 

1,12± 
0,03 1,76±0,76* 1,27±0,23*

● 1,17±0,06● 2,57±0,46* 2,09±0,38* 
● 

1,95±0,27*
● 

Колаген-4, 
мкг/л 

87,14± 
1,13 

161,24±7,79 
* 

121,41±4,57 
*● 

110,93±4,22 
*● 

251,77±4,51 
* 

209,97±4,29 
*● 

196,88±4,17 
* ● 

Індекс FIB-4 0,64± 
0,02 

2,36±0,17 
* 

1,41±0,08 
* ● 

1,13±0,06 
* ● 

3,18±0,12 
* 

1,84±0,09 
* ● 

1,47±0,07 
* ● 

Індекс NFS -1,78± 
0,03 

-1,47±0,18 
* 

-1,63±0,12 
*● 

-1,74±0,08 
● 

0,83±0,13 
* 

-1,42±0,16 
* ● 

-1,63±0,12 
● 

Примітки:  *  – достовірність різниці порівняно зі здоровими (р<0,05); ● – достовірність різниці порівняно з показником до ліку-
вання (р<0,05);  – достовірність різниці через 6 місяців лікування порівняно з показником через 3 місяці лікування (р<0,05)    
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Зокрема, у хворих із ПІКС і НАСГ 
швидкість зсувної хвилі через 6 місяців ліку-
вання знизилась порівняно з базальним рівнем 
на 33,5% – при F2 стадії фіброзу і на 24,1% – 
при F3 стадії фіброзу (p<0,05) відповідно. У 
свою чергу, у хворих із F2 стадії фіброзу рі-
вень колагену-4 через 3 місяці лікування зни-
зився на 24,7% порівняно з його вихідним зна-
ченням (p<0,05) і на 8,6% порівняно з показ-
ником через 3 місяці терапії (p>0,05). Нато-
мість, у хворих із F3 стадії фіброзу рівень ко-
лагену-4 через 3 місяці лікування знизився на 
16,6% порівняно з його базальним рівнем 
(p<0,05) і на 6,2% порівняно з показником че-
рез 3 місяці лікування (p>0,05) відповідно. 

Оцінка впливу диференційованої гепа-
топротекторної терапії на фібротичні процеси 
у печінці за рівнем індексів FIB-4 і NFS вияви-
ла позитивну динаміку змін у хворих із F2 
стадією фіброзу вже на третьому місяці ліку-
вання. Зокрема, у хворих із ПІКС і НАСГ рі-
вень індексу FIB-4 через 3 місяці лікування 
знизився порівняно з його базальним значен-
ням на 40,2% – при F2 стадії фіброзу та на 
42,1% – при F3 стадії фіброзу (p<0,05) відпові-
дно. Натомість, різниця зміни індексу NFS 
через 3 місяці терапії відносно вихідного зна-
чення складала +0,16 – при F2 стадії фіброзу 
та +0,59 – при F3 стадії (p<0,05) відповідно. 
Більше того, через 6 місяців лікування рівень 
індексу FIB-4 знизився порівняно з його поча-
тковою величиною на 52,1% – при F2 стадії 
фіброзу та на 53,8% – при F3 стадії фіброзу 
(p<0,05) відповідно. Натомість, різниця зміни 
індексу NFS через 6 місяців терапії відносно 
вихідного значення складала +0,27 – при F2 
стадії фіброзу та +0,80 - при F3 стадії (p<0,05) 
відповідно. 

Обговорення результатів. Застосу-
вання гепатопротекторної терапії із залучен-
ням адеметіоніну і гепаризину на тлі комплек-
сної терапії стабільної ІХС залежно від стадії 
фіброзу і динаміки маркерів цитолізу печінки 
у хворих на НАСГ на тлі стабільної ПІКС 
сприяло поліпшенню функціонального стану 
печінки зі зменшенням цитолітичного синдро-
му за рівнем активності ферментів АсАТ, 
АлАТ і ГГТП. Такий ефект може бути зумов-
лений здатністю адеметіоніну забезпечувати 
окислювально-відновний механізм клітинної 
детоксикації в реакціях транссульфатування. 
Крім того, адеметіонін приймає участь у реак-
ціях регенерації клітин і проліферації гепато-

цитів, що сприяє його гепатопротекторній дії 
при НАСГ [6, 11, 12]. 

Було виявлено антифіброгенний ефект 
запропонованої гепатопротекторної терапії зі 
зниженням швидкості зсувної хвилі за резуль-
татами еластографії, рівня колагену-4 в сиро-
ватці крові та індексу FIB-4 на шостому місяці 
лікування хворих на НАСГ на тлі стабільної 
ІХС. Такий ефект може бути зумовлений здат-
ністю гепаризину проявляти не тільки гепато-
протекторну, протизапальну, але й антифібро-
генну дію [2]. 

Висновки. 
1. Диференційований підхід до гепатопротек-
торної терапії зі застосуванням адеметіоніну і 
гепаризину у хворих на НАСГ на тлі стабіль-
ної ІХС залежно від стадії фіброзу печінки 
сприяє поліпшенню функціонального стану 
печінки за рівнем активності ферментів цито-
лізу.  
2. Гепатопротоктерна терапія позитивно 
впливає на регрес фібротичних процесів шля-
хом найбільш суттєвого зниження швидкості 
зсувної хвилі за результатами еластографії, 
рівня колагену-4 та індексу FIB-4 на шостому 
місяці лікування, що, у свою чергу, обумовлює 
необхідність подовження застосування гепато-
протекторних засобів за відповідною схемою 
до 9 місяців спостереження. 
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Резюме. Целью работы было изучение 
влияния дифференцированной гепатопротек-
торной терапии на функциональное состояние 
печени у больных неалкогольным стеатогепа-
титом на фоне стабильной ишемической боле-
зни сердца. Обследовано 44 больных неалко-
гольным стеатогепатитом (НАСГ) на фоне 
стабильной ишемической болезни сердца 
(ИБС) – постинфарктный кардиосклероз, сре-
ди которых было 32 мужчины и 12 женщин, их 
средний возраст составлял (65,8 ± 5,3) лет. С 
целью гепатопротекторной терапии на фоне 
базового лечения применяли адеметионин и 
гепаризин; схемы применения препаратов за-
висели от степени фиброза печени и динамики 
активности ферментов цитолиза на фоне про-
водимого лечения. Оценку эффективности 
терапии проводили каждые 3 месяца. Оцени-
вали функциональное состояние печени, про-
водили ее ультразвуковое исследование. Сте-
пень фиброза печени оценивали по результа-
там эластографии. Рассчитывали индексы FIB-
4, NFS, в крови определяли содержание колла-
гена IV иммуноферментным методом. Устано-
влено, что предложенный дифференцирован-
ный подход к гепатопротекторной терапии по 
применению адеметионина и гепаризина у 
больных НАСГ на фоне стабильной ИБС в 
зависимости от степени фиброза печени спо-
собствует улучшению функционального сос-
тояния печени по уровню активности фермен-
тов цитолиза. Гепатопротекторная терапия 
положительно влияет на регресс фибротичес-
ких процессов путем наиболее существенного 
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снижения скорости волны сдвижения по ре-
зультатам эластографии, уровня коллагена IV 
и индекса FIB-4 на шестом месяце лечения, 
что, в свою очередь, обусловливает необходи-
мость продления применения гепатопротекто-
рных средств по соответствующей схеме до 9 
месяцев наблюдения. 

Ключевые слова: неалкогольный сте-
атогепатит, стабильная ишемическая болезнь 
сердца, гепатопротекторная терапія. 
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NON-ALCOHOLIC STEATO-
HEPATITIS ON THE BACK-
GROUND OF STABLE CORO-
NARY HEART DISEASE 

І.І. Vakalyuk, N.G. Virstyuk 

Ivano-Frankivsk National Medical University, 
Ivano-Frankivsk, ORCID ID: 0000-0002-
1019-2726, ORCID ID: 0000-0002-7495-8882 
e-mail: ivakal5@gmail.com 

Abstract. The aim if this research was to 
study the effect of differentiated hepatoprotective 
therapy on the liver functional state in patients 
with non-alcoholic steatohepatitis (NASH) on the 
background of stable coronary heart disease 
(CHD). 44 patients with NASH on the 
background of stable CHD - postinfarction 

cardiosclerosis were examined. Among them were 
32 men and 12 women with average age 65.8 ± 
5.3 years. In order to hepatoprotective therapy on 
the background of basic treatment ademetionin 
and heparizine were used; the schemes of the use 
of these drugs depended on the degree of liver 
fibrosis and the dynamics of enzymes cytolysis 
activity on the background of complex treatment. 
The assessment of the therapy effectiveness was 
carried out every 3 months. It was evaluated the 
liver functional state and ultrasound examination 
was conducted. The degree of liver fibrosis was 
evaluated according to the results of elastography. 
FIB-4, NFS indexes were calculated, and collagen 
type IV was determined by immuno-enzymatic 
method. It was established that the proposed 
differentiated approach to hepatoprotective 
therapy with ademetionin and heparizine in 
patients with NASH on the background of stable 
CHD, depending on the liver fibrosis stage 
contributes to improving the functional liver state 
by the level of enzymes cytolysis activity. 
Hepatoprotective therapy positively affected on 
the regression of the liver fibrotic processes by the 
most significant reduction in the shear wave 
velocity by the results of elastography, by the 
level of collagen type IV and FIB-4 index in the 
sixth month of treatment, that caused the necessity 
of lengthening the use of hepatoprotective agents 
according to the scheme up to 9 months of 
observation. 

Key words: nonalcoholic steatohepatitis, 
stable coronary heart disease, hepatoprotective 
therapy. 
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Резюме. Метою дослідження було збі-
льшення частоти своєчасного виявлення фе-
номена Рейно у осіб молодого віку шляхом 
анкетування студентів за допомогою спеціаль-
но розробленого опитувальника і подальшого 
аналізу їх відповідей. 

Матеріали і методи. Було опитано 
1007 студентів Івано-Франківського націона-
льного медичного університету за допомогою 
спеціально розробленого опитувальника. Опи-
тувальник містив 9 питань, більшість з яких 
були взяті з трикрокового алгоритму діагнос-
тики феномена Рейно, прийнятого у 2014 році. 
Оцінку наявності чи відсутності феномена 
Рейно проводили на основі вищевказаного 
алгоритму. Крім того, для оцінки значущості 
тих чи інших симптомів у підтвердженні діаг-
нозу феномена Рейно за загальновизнаними 
методами визначали такі показники як чутли-
вість та специфічність симптомів, а також «ві-
дношення шансів». 

Результати. Серед опитаних 1007 сту-
дентів феномен Рейно був підтверджений у 40 
осіб (4,0%; 95 ДІ 2,9 – 5,4%). Найбільш чутли-
вими симптомами для підтвердження даного 
захворювання були оніміння та парестезії при 
вазоспастичних епізодах (75%), наявність цих 
епізодів на обидвох руках (70%) та трифазна 
зміна забарвлення пальців (70%) Натомість, 
найбільш специфічними виявилися такі симп-
томи, як чітке відмежування змін на шкірі 
(96%), поява спазму судин пальців під впли-
вом чинників, відмінних від холоду (91%) та 
трифазна зміна забарвлення пальців (87%). 
Найбільше відношення шансів (5,33) мав сим-
птом чіткого відмежування змін на шкірі. 

Висновки. Феномен Рейно наявний у 
4,0% студентів ІФНМУ. Своєчасне виявлення 
феномена Рейно з подальшим його адекватним 
лікуванням у осіб молодого віку може бути 
реалізоване шляхом проведення спеціального 
анкетування студентів різних навчальних за-
кладів. 

Ключові слова. Феномен Рейно, 
діагностика. 

Мета роботи. Збільшити частоту своє-
часного виявлення феномену Рейно у осіб мо-

лодого віку шляхом анкетування студентів за 
допомогою спеціально розробленого опитува-
льника і подальшого аналізу їх відповідей. 

Матеріали і методи. У січні-лютому 
2018 року для виявлення хвороби чи синдрому 
Рейно було опитано 1007 студентів Івано-
Франківського національного медичного універ-
ситету (ІФНМУ). Розподіл студентів за 
факультетами і курсами представлений у табл. 1. 

Таблиця 1 
Розподіл опитаних студентів за факульте-
тами і курсами 

Курс Медичний 
факультет 

Стоматоло-
гічний фа-

культет 

Медичний 
коледж 

І 207 40 - 
ІІ 108 - - 
ІІІ 174 31 77 
ІV 156 3 43 
V 137 6 - 
VІ 25 - - 

Всьо-
го 

807 80 120 

 
Серед опитаних 737 осіб (73,2%) мали 

жіночу стать та 270 (26,8%) –чоловічу. Вік 
студентів коливався від 16 до 32 років, а меді-
ана віку склала 19 років (міжквартальний інте-
рвал: 18-21 рік). 

Опитувальник складався з 9 питань та 
двох зображень. 8 із 9 питань були взяті з 
трикрокового алгоритму діагностики феноме-
на Рейно, прийнятого у 2014 році на 
«Дев’ятому міжнародному конгресі, присвяче-
ному аутоімунним захворюванням» (рис. 1) 
[1]. Згідно з цим алгоритмом, феномен Рейно 
вважається підтвердженим, якщо опитуваний 
ствердно відповів на питання першого і друго-
го кроку та дав мінімум 3 позитивні відповіді 
на питання третього кроку. Один пункт з цього 
алгоритму, а саме «на представлених 
пацієнтом фото зміни його шкіри подібні до 
змін при феномені Рейно», не був використа-
ний в анкеті, оскільки під час опитування сту-
денти не мали можливості представити жод-
них фото. 
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Рис. 1. Трикроковий алгоритм діагностики фе-
номена Рейно 

 

Рис. 2. Частота симптомів у студентів при наяв-
ності та відсутності феномена Рейно 

Крім того, в опитувальник було додано 
одне питання щодо наявності чи відсутності у 
студентів підтвердженого захворювання спо-
лучної тканини. Зображення, на яких були 
показані 2 фази змін забарвлення пальців рук 
при феномені Рейно, були використані з інтер-
нет-джерела pictures.doccheck.com. 

Для статистичної обробки інформації 
базу даних формували в редакторі «Microsoft 
Excel 2013» (Microsoft, США) з використанням 
програмного забезпечення «STATISTICA 10» 
(StatSoft, США) та «R» (Revolution Analytics, 
США). Частоту якісних показників представ-
ляли в абсолютних (n) і відносних (%) часто-
тах зі вказівкою точного 95 %-го довірчого 
інтервалу (ДІ) у вигляді «n (%; 95% ДІ)». При 
аналізі віку студентів визначали характер роз-
поділу значень цього показника, використову-
ючи для цього Shapiro-Wilk’s W тест. Оскільки 
розподіл виявився ненормальним, то результа-
ти представляли у вигляді «медіана (25 і 75 
процентилі)». Порівняння 2 незалежних груп 
за якісним показником здійснювали за точним 
критерієм Fisher. Крім того, для оцінки значу-
щості тих чи інших симптомів у підтвердженні 
діагнозу феномена Рейно за загальновизнани-
ми методами визначали такі показники, як 
чутливість та специфічність симптомів, а та-
кож «відношення шансів». Для відношення 
шансів визначали ДІ. Критичний рівень зна-
чущості (р) при перевірці статистичних гіпотез 
приймали рівним 0,05. 

Результати досліджень. Серед опита-
них 1007 студентів феномен Рейно був 
підтверджений у 40 осіб (4,0%; 95 ДІ 2,9 – 
5,4%). Цікаво, що серед осіб без феномена 
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Рейно, більшість (71,8 %; 95% ДІ 68,9 – 74,6%) 
мали щонайменше одну скаргу, ідентичну до 
тих, які зустрічаються при згаданому фено-
мені. При цьому не було жодної скарги, харак-
терної для феномена Рейно, яка б не зустріча-
лася і у осіб без його наявності. Разом з тим, 
кожна з вищевказаних скарг при феномені 
Рейно зустрічалася статистично значуще 
частіше, ніж при його відсутності (рис. 2). 

Найбільш поширеним симптомом се-
ред осіб із феноменом Рейно був такий симп-
том, як наявність оніміння та парестезій на 
пальцях рук (75%; 95% ДІ 58,8 – 87,3%). Проте 
цей симптом найчастіше зустрічався і у осіб 
без цієї патології (28,6%). Тому для точнішої 
оцінки значущості симптомів при діагностиці 
феномена Рейно проведено визначення чутли-
вості та специфічності для кожного із симп-
томів, що представлено у таблиці 1. 

Найбільш чутливими симптомами були 
оніміння та парестезії при вазоспастичних 
епізодах, наявність цих епізодів на обох руках 
та трифазна зміна забарвлення пальців, які 
зустрічалися, відповідно, у 75, 70 і 70 % осіб з 
феноменом Рейно. Натомість, найбільш спе-
цифічними виявилися такі симптоми, як чітке 
відмежування змін на шкірі, поява спазму су-
дин пальців під впливом чинників, відмінних 
від холоду та трифазна зміна забарвлення па-
льців. Звертає на себе увагу те, що симптом 
трифазної зміни забарвлення входив у трійку 
лідерів як за чутливістю, так і за специфічніс-
тю, що може свідчити про особливо вагоме 
його значення для виявлення феномена Рейно. 

Ще один показник, за допомогою якого 
можна ефективно оцінити важливість того чи 
іншого симптому для діагностики феномену 
Рейно, – це відношення шансів виявлення 
симптому у людей з підтвердженим феноме-

ном Рейно до шансів його діагностики у осіб 
без цього захворювання. Цей показник теж був 
розрахований нами для кожного з досліджува-
них симптомів (рис. 3). 
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Рис. 3. Відношення шансів симптомів при наяв-
ності феномена Рейно 

Як бачимо з рисунка, найбільші шанси 
підтвердити феномен Рейно були при наявнос-
ті у опитаного такого симптому, як чітке від-
межування тимчасових змін забарвлення шкі-
ри пальців. Цей симптом зустрічався у 5,33 
раза (95% ДІ 2,62 – 11,66) частіше у осіб з фе-
номеном Рейно, ніж у студентів без його наяв-
ності. Високим був шанс виявлення феномена 
Рейно і при наявності такого симптому, як 
трифазна зміна забарвлення шкіри пальців рук. 

Цікавим питанням було також те, який 
саме феномен спостерігався у студентів: пер-
винний чи вторинний. Для відповіді на це за-
питання існують «Критерії діагностики пер-
винного феномена Рейно», розроблені на ви-
щевказаному конгресі, присвяченому 
аутоімунним захворюванням [1].            .  

Таблиця 1 
Чутливість і специфічність різних симптомів для діагностики феномена Рейно 

Симптом Чутливість 
(%; 95 % ДІ) 

Специфічність 
(%; 95 % ДІ) 

Зміни викликаються емоційним стре-
сом, палінням тютюну, вживанням 
кофеїну 

37,5% 
(95% ДІ [22,7; 54,2]%) 

91,3% 
(95% ДІ [89,4; 93]%) 

Ураження обох рук (неважливо чи вони 
синхронні, симетричні) 

70% 
(95% ДІ [53,5; 83,4]%) 

84,8% 
(95% ДІ [82,4; 87]%) 

Оніміння, парестезії рук під час змін їх 
забарвлення 

75% 
(95% ДІ [58,8; 87,3]%) 

78,6% 
(95% ДІ [75,9; 81,1]%) 

Чітке відмежування змін 27,5% 
(95% ДІ [14,6; 43,9]%) 

96,3% 
(95% ДІ [94,9; 97,4]%) 

Ураження інших частин тіла (ніс, вуха, 
ареоли) 

62,5% 
(95% ДІ [45,8; 77,3]%) 

81,9% 
(95% ДІ [79,3; 84,3]%) 

Трифазна зміна забарвлення (блідість, 
синюшність, почервоніння) 

70% 
(95% ДІ [53,5; 83,4]%) 

87,6% 
(95% ДІ [85,3; 89,6]%) 
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Згідно з цими критеріями, захворюван-
ня вважається первинним, якщо обов’язково 
справджуються всі нижчевказані умови: 

1) нормальні показники капіляроскопії 
нігтьового ложа; 

2) відсутні ознаки звиразкування, нек-
розу, склерозування, шкірного фіброзу при 
об’єктивному обстеженні пальців; 

3) відсутні захворювання сполучної 
тканини в анамнезі; 

4) негативний або низький титр анти-
нуклеарних антитіл (ANA). 

За допомогою опитувальника вдалося 
перевірити тільки одну з цих умов: наявні чи 
відсутні підтверджені захворювання сполучної 
тканини в анамнезі. Як виявилося, серед осіб з 
феноменом Рейно захворювання сполучної 
тканини раніше були підтвердженими у 2,5 % 
хворих. Це свідчило про те, що як мінімум у 
2,5% студентів із феноменом Рейно він є вто-
ринним, хоча, при можливості оцінки всіх ви-
щевказаних критеріїв, ця цифра могла б бути 
значно вищою. 

Обговорення результатів. Отримані 
нами результати щодо поширеності феномена 
Рейно серед студентів ІФНМУ (4,0%; 95 ДІ 2,9 
– 5,4%) узгоджуються з даними вивчення його 
поширеності в інших країнах. Так, в Іспанії 
частота цієї патології в популяції складає 3,2% 
[6], в Туреччині – 3,6% [7], в Угорщині – 5,8% 
[8], в Греції – 5,2% [9], в Японії – 3,1% [10]. 
Наші результати співставимі також з результа-
тами відомого мета-аналізу щодо поширеності 
феномена Рейно [10], де частота його в попу-
ляції склала 4,85% (95% ДІ 2,08-8,71%). Все це 
свідчить про те, що запропонований нами ме-
тод анкетного опитування може ефективно 
використовуватися  для швидкого і масового 
виявлення вищевказаної патології серед насе-
лення. 

Іншим питанням, яке цікавило нас, бу-
ло визначення тих симптомів, при виявленні 
яких діагноз феномена Рейно буде найбільш 
імовірним. Розрахунок чутливості та специфі-
чності досліджуваних симптомів, а також від-
ношення шансів виявлення симптому у людей 
з підтвердженим феноменом Рейно до шансів 
його діагностики у осіб без цього захворюван-
ня дозволили нам зробити висновок, що най-
важливішими симптомами при діагностиці 
феномена Рейно є відмежування шкірних змін 
при вазоспастичних епізодах та трифазна зміна 
забарвлення шкіри (блідість, синюшність, по-
червоніння). 

Висновки. 1. Феномен Рейно наявний 
у 4,0% студентів ІФНМУ (95% ДІ 2,9-5,4%), 
при чому, не менше ніж у 2,5% випадків з них 
він має вторинний характер. 

2. Найважливішими симптомами при 
діагностиці феномена Рейно можна вважати 
відмежування шкірних змін при вазоспастич-
них епізодах та трифазну зміну забарвлення 
шкіри (блідість, синюшність, почервоніння). 

3. Своєчасне виявлення феномена Рей-
но з подальшим його адекватним лікуванням у 
осіб молодого віку може бути реалізоване 
шляхом проведення спеціального анкетування 
студентів різних навчальних закладів. 
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Резюме. Целью исследования было 
увеличение частоты своевременного выявле-
ния феномена Рейно у лиц молодого возраста 
путем анкетирования студентов с помощью 
специально разработанного опросника и по-
следующего анализа их ответов. 

Материалы и методы. Было опроше-
но 1007 студентов Ивано-Франковского наци-
онального медицинского университета с по-
мощью специально разработанного опросника. 
Опросник содержал 9 вопросов, большинство 
из которых были взяты из трехшагового алго-
ритма диагностики феномена Рейно, принято-
го в 2014 году. Оценку наличия или отсутствия 
феномена Рейно проводили на основе выше-
указанного алгоритма. Кроме того, для оценки 
значимости тех или иных симптомов в под-
тверждении диагноза феномена Рейно обще-
признанными методами определяли такие по-
казатели, как чувствительность и специфич-
ность симптомов, а также «отношение шан-
сов». 

Результаты. Среди опрошенных 1007 
студентов феномен Рейно был подтвержден у 
40 человек (4,0%; 95 ДИ 2,9 – 5,4%). Наиболее 
чувствительными симптомами для подтвер-
ждения данного заболевания были онемение и 
парестезии при вазоспастических эпизодах 
(75%), наличие этих эпизодов на обеих руках 

(70%) и трехфазные изменение окраски паль-
цев (70%). В то время, наиболее специфиче-
скими оказались такие симптомы, как четкое 
отграничение изменений на коже (96%), появ-
ление спазма сосудов пальцев под влиянием 
факторов, отличных от холода (91%) и трех-
фазное изменение окраски пальцев (87%). 
Наибольшее отношение шансов (5,33) имел 
симптом четкого отграничения изменений на 
коже. 

Выводы. Феномен Рейно встречается в 
4,0% студентов ИФНМУ. Своевременное вы-
явление феномена Рейно с последующим его 
адекватным лечением у лиц молодого возраста 
может быть реализовано путем проведения 
специального анкетирования студентов раз-
личных учебных заведений. 

Ключевые слова. Феномен Рейно, ди-
агностика. 
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Abstract. The aim of the research was to 
increase the frequency of early revealed 
Raynaud’s phenomenon in young people via a 
survey of students using the special questionnaire 
and data analysis afterward. 

Materials and methods. In January and 
February 2018, 1007 students of Ivano-Frankivsk 
National Medical University were asked for the 
detection of Raynaud’s syndrome. 737 of those 
interviewed were female and 270 - male. The age 
of those students ranged from 16 to 32. The 
median of the age range was 19 years 
(interquartile range: 18 – 21 years). 

The questionnaire consists of 9 questions 
and 2 pictures. 8 of 9 questions were used in the 
Three-step approach to the diagnosis of 
Raynaud’s Phenomenon that was approved in 9th 
International Congress on Autoimmunity (2014). 
According to the approach, Raynaud’s 
phenomenon is confirmed if respondent gave a 
positive answer on both of Step 1 - 2 questions 
and pointed at least 3 items of Step 3. One item 
such as “patient provided photograph(s) strongly 
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support a diagnosis of RP” wasn’t used because 
students couldn’t present photographs during 
asking the questions. 

Database was formed by using “Microsoft 
Excel 2013” (Microsoft, USA). Statistical analysis 
was performed using STATISTICA 10 (Stat Soft, 
USA) and R (Revolution Analytics, USA) 
software. The frequency of qualitative indexes 
was presented by absolutely (n) and relative (%) 
values. The 95 % confident interval of those 
indexes was determined. We used Shapiro-Wilk’s 
test to estimate the pattern of age distribution. 
Results were present as “median (25th and 75th 
percentile)”. We used Fisher’s exact test to 
compare two independent groups of nominal 
variables. Such statistical measures as sensitivity, 
specificity and odds ratio were calculated to 
assess the significance of various symptoms that 
meet most often during Raynaud’s phenomenon. 
The significance level (p-value) was 0,05. 

Results. Raynaud’s phenomenon was 
confirmed by 40 of 1007 students (4,0%; 95% CI 
2,9 – 5,4%).The majority of students without 
Raynaud’s phenomenon had at least one the same 
symptom that meets in case of the phenomenon. 
Moreover, all of the above-mentioned symptoms 
occurred more often in case of the phenomenon 
than without it. The most prevalent symptoms in 
respondents with Raynaud’s phenomenon were 
numbness and/or paresthesia of thumbs and 
fingers (75%; 95% CI 58,8 – 87,3%). However, 
these symptoms also were detected in students 
without the phenomenon (28,6 %). Therefore, we 
calculated sensitivity and specificity of symptoms 
to estimate precisely significance of them for 
diagnostic of Raynaud’s phenomenon. The 
highest value of sensitivity were such symptoms 
as numbness and/or paresthesia during vasospasm 
episodes, an occurrence of episodes on both hands 
and triphasic colour changes. However, the 
highest value of specificity was a well-demarcated 
border of discolored skin, triggering of episodes 
by things other than cold and triphasic colour 
changes. 

It was also calculated odds ratio for each 
symptom. The symptom of a well-demarcated 
border of discolored skin shown the highest odds 
ratio (5,33; 95% CI 2,62 – 11,66). Besides, the 

symptom of triphasic color changes also has the 
high odds ratio. 

One of the key issues is what cause 
Raynaud’s phenomenon. We have used 
Diagnostic Criteria for Primary Raynaud’s 
Phenomenon to assess whether the disease is 
primary or secondary. According to criteria, the 
phenomenon is primary if all of the following 
conditions are present: 

• Normal capillaroscopy; 
• Physical examination is negative for 

findings suggestive of secondary causes (e.g. 
ulceration, tissue necrosis or gangrene, 
sclerodactyly, calcinosis, or skin fibrosis); 

• No history of existing connective tissue 
disease; 

• Negative OR low titer of antinuclear 
antibodies (ANA). 

By using the questionnaire, we have 
verified only one condition: the history of existing 
connective tissue disease. As it turned out, 2,5% 
of respondents with Raynaud’s phenomenon had 
confirmed connective tissue disease before. That 
means at least 2,5% of students have had 
secondary Raynaud’s phenomenon. This 
percentage can be higher if we could assess other 
criteria. 

Conclusions. 1.Raynaud’s phenomenon is 
present in 4,0% of IFNMU students (95% CI 2,9 – 
5,4%). At least 2,5% of them have secondary 
Raynaud’s phenomenon. 

2. Such symptoms as a well-demarcated 
border of discolored skin during episodes of 
vasospasm and triphasic colour changes can be 
considered as the most important symptoms to 
diagnose Raynaud’s phenomenon. 

3. The early revealing of Raynaud’s 
phenomenon in young people can be performed 
via a survey of students using the special 
questionnaire. 

Key words: Raynaud's phenomenon, di-
agnostics. 
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Резюме. Пошук біологічно активних 
речовин (БАР) рослинного походження і ство-
рення на їх основі лікарських препаратів за-
лишається актуальним для фармацевтичної 
науки. Різноплановість і широке застосування 
лікарських рослин та препаратів на їх основі 
обумовлене наявністю в них різноманітних за 
хімічним складом і дією БАР, які мають здат-
ність м’яко включатися в метаболізм і викли-
кати мінімальну кількість побічних ефектів. 
Фітозасоби з лікарської рослинної сировини 
широко використовують в медичній практиці 
при лікуванні різних хронічних захворювань. 
Важливим є дослідження лікарських рослин, 
які проявляють протизапальну, гепатопротек-
торну, регенераторну активність та інгібуючу 
дію на активність ферментів при розвитку за-
пального процесу підшлункової залози. 

Метою наших досліджень було ви-
вчення впливу фаз вегетації на вміст основних 
груп біологічно активних речовин в сировині 
гадючника шестипелюсткового. 

Визначення вмісту полісахаридів здій-
снювали гравіметричним методом. Кількісне 
визначення суми поліфенолів та танінів у рос-
линній сировині проводили спектрофотомет-
рично в перерахунку на пірогалол. Визначення 
аскорбінової та органічних кислот проводили 
за фармакопейними методиками. 

Гадючник шестипелюстковий (Fili-
pendula hexapetala Gilib.) – багаторічна трав'я-
ниста рослина родини Розові (Rosaceae) висо-
тою 30-150 см з тонким кореневищем і тоне-
нькими коренями з бульбоподібним потов-
щенням кулеподібної чи веретеноподібної 
форми.  

Встановлено, що кількісний вміст ос-
новних груп БАР в надземних та підземних 
органах гадючника шестипелюсткового змі-
нюється залежно від фази вегетації: максима-
льний вміст БАР в надземній частині нагрома-
джується в період масового відростання і ста-
новить: полісахариди − 0,88 %, сума поліфе-
нолів − 8,04 %, таніни − 5,40 %, аскорбінова 
кислота − 0,12 %, органічні кислоти − 0,86 %, 
в підземних органах – у фазі відмирання над-
земної частини: полісахариди − 3,24 %, сума 

поліфенолів − 5,56 %, таніни − 4,29 %, аскор-
бінова кислота − 0,09 %, органічні кислоти − 
0,58 %. 

Досліджені біологічно активні речови-
ни, дають підставу припустити, що фітопрепа-
рати з цієї лікарської рослини матимуть широ-
кий спектр фармакологічної активності. 

Ключові слова: гадючник шестипелю-
стковий, фази вегетації, полісахариди, сума 
поліфенолів, таніни, аскорбінова кислота, ор-
ганічні кислоти, біологічно активні речовини. 

Вступ. Пошук біологічно активних ре-
човин (БАР) рослинного походження і ство-
рення на їх основі лікарських препаратів за-
лишається актуальним для фармацевтичної 
науки. Різноплановість і широке застосування 
лікарських рослин та препаратів на їх основі 
обумовлене наявністю в них різноманітних за 
хімічним складом і дією БАР, які мають здат-
ність м’яко включатися в метаболізм і викли-
кати мінімальну кількість побічних ефектів 
[1]. Фітозасоби широко використовують в ме-
дичній практиці при лікуванні різних хроніч-
них захворювань. На сьогодні лікарські росли-
ни і препарати з них набувають все більшої 
популярності. Важливим є дослідження лікар-
ських рослин, які проявляють протизапальну, 
гепатопротекторну, регенераторну активність 
та інгібуючу дію на активність ферментів при 
розвитку запального процесу підшлункової 
залози. 

Гадючник шестипелюстковий (Fili-
pendula hexapetala Gilib.) – багаторічна трав'я-
ниста рослина родини Розові (Rosaceae) висо-
тою 30-150 см з тонким кореневищем і тоне-
нькими коренями з бульбоподібним потов-
щенням кулеподібної чи веретеноподібної 
форми. Стебло прямостояче, малогалузисте, 
тонке, ребристе. Прикореневі листки, які утво-
рюють розетку, є нерівноперисторозсіченими з 
численними (до 20 пар) боковими продовгува-
тими, глибоконадрізано-зубчастими або пери-
сторозсіченими листочками. Стеблові листки 
рідкі, дещо менші у розмірі і з меншою кількі-
стю бокових листочків та напівсерцевидними 
прилистками. Всі листки голі, знизу вздовж 
жилок рідкоопушені, по краю – війчасті. Суц-
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віття багатоквіткове, щитковидно-волотисте. 
Квітки двостатеві. Тичинок 20-40, маточок 5-
15. Плід – складна листянка, однонасінна за-
вдовжки 3-5 мм, опукла, покрита по всій пове-
рхні великими волосками [1]. 

Рослина проявляє протизапальну, 
в’яжучу, сечогінну і кровозупинну дію. Коре-
невища з коренями використовують при ліку-
ванні захворювань серцево-судинної системи, 
шлунково-кишкового тракту, а також при он-
кологічних захворюваннях, проносах, як сечо-
гінний засіб, при ревматизмі [2 − 6]. 

Надземну частину гадючника шестипе-
люсткового використовують як протизапаль-
ний, в’яжучий, потогінний засоби, а також для 
лікування опікових ран [7]. 

Метою наших досліджень було ви-
вчення впливу фаз вегетації на вміст основних 
груп біологічно активних речовин в сировині 
гадючника шестипелюсткового. 

Об’єктами дослідження була надземна 
і підземна частина гадючника шестипелюстко-
вого. Надземну частину гадючника заготовля-
ли в різні фази вегетації. Ножами, серпами або 
секаторами зрізали верхівки стебел з листками 
і квітами довжиною до 30-150 см. Заготівлю 
проводили при сухій погоді. Зібрану сировину 
висушували на горищах під металевим дахом, 
на відкритому повітрі або в добре провітрюва-
них приміщеннях, розстеливши тонким шаром 
на папері або тканині, періодично перевертаю-
чи. Штучне сушіння проводили при темпера-
турі не більше 600С. Сушіння припиняли, коли 
стебла при згинанні ламалися. Кореневище з 
коренями гадючника шестипелюсткового заго-
товляють ранньою весною, на початку вегета-
ції, або осінню після відмирання надземної 
частини. Сировина складається з цілих чи зло-
маних, нерівно бугирчастих кореневищ, дов-
жиною до 10 см, товщиною до 1,5 см, а також 
окремих тонких циліндричних коренів довжи-
ною до 15 см, в середній частині з веретенопо-
дібним потовщенням. Колір зовні темно-
бурий, на зломі – рожевий, до бурого. Запах – 
характерний. Смак гіркувато-в'яжучий.  

Коренева система гадючника шестипе-
люсткового розміщена у верхньому шарі ґрун-
ту, і її зручно викопувати лопатою. Викопану 
рослину спочатку обережно обрізають від ґру-
нту, а потім руками оббирають корені. Надзе-
мну частину відрізають. У сухий період легко 
очистити кореневище від землі. Якщо ґрунт 
вологий і підземні органи важко очистити, 
необхідно промити їх холодною водою. Після 
викопування рослин ямки заривають. 

Сировину сушать на горищах під мета-
левим дахом, на відкритому повітрі або в доб-
ре провітрюваних приміщеннях, розстеливши 

тонким шаром на папері або тканині, періоди-
чно повертаючи. При природній сушці сиро-
вина висихає на 4 – 5 день. Допустима сушка 
на сонці. Нормально висушені кореневища з 
коренями повинні бути ламкими. Коефіцієнт 
сушки кореневищ з коренями від 0,46 до 0,61 
[8]. 

Матеріали і методи дослідження. Для 
вивчення впливу фази вегетації на вміст біоло-
гічно активних речовин проводили їх кількісне 
визначення в надземній та підземній частинах 
гадючника шестипелюсткового, заготовленого 
в Івано-Франківській області в околиці с. Бере-
зівка (2016 – 2017 рр.). 

Визначення вмісту полісахаридів здій-
снювали гравіметричним методом [9]. Кількіс-
не визначення суми поліфенолів та танінів у 
рослинній сировині проводили спектрофото-
метрично в перерахунку на пірогалол (ДФУ 2-
ге видання) [10 – 13]. Визначення аскорбінової 
та органічних кислот проводили за фармако-
пейними методиками [14].  

Весь практичний матеріал опрацьова-
ний методом варіаційної статистики з вираху-
ванням середнього арифметичного і його ста-
ндартної похибки. Достовірність порівнюва-
них величин оцінювали за критерієм Стьюден-
та, рівень ймовірності прийнято р ≤ 0,05 [15]. 

Наукові  дослідження є фрагментом 
комплексної науково-дослідної роботи кафед-
ри фармації Івано-Франківського національно-
го медичного університету  «Дослідження ку-
льтивованих і дикорослих лікарських рослин 
Західного регіону України та розробка техно-
логій їх застосування з лікувальною метою» 
(№ держреєстрації 0118U003809). 

Результати дослідження та обгово-
рення. Результати кількісного визначення 
біологічно активних речовин в надземних та 
підземних органах гадючника шестипелюстко-
вого в різні фази вегетації наведені в табл. 1. 

Результати, наведені в табл. 1, вказу-
ють, що накопичується в надземній частині 
найбільший вміст БАР в фазі масового відро-
стання і становить: полісахариди − 0,88 %, 
сума поліфенолів − 8,04 %, таніни − 5,40 %, 
аскорбінова кислота − 0,12 %, органічні кисло-
ти − 0,86 %, а в кореневищах з коренями − у 
фазі відмирання надземної частини: полісаха-
риди − 3,24 %, сума поліфенолів − 5,56 %, 
таніни − 4,29 %, аскорбінова кислота − 0,09 %, 
органічні кислоти − 0,58 %. 

Встановлено, що вміст суми поліфе-
нолів в надземній частині гадючника шестипе-
люсткового коливається в межах від 5,59 % до 
8,04%, у кореневищах з коренями − від 4,89 % 
до 5,61 %.                      .  
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Таблиця 2 
Залежність вмісту БАР гадючника шестипелюсткового від фази вегетації 

 
     

У результаті досліджень встановлено, 
що вміст танінів в надземній частині гадючни-
ка шестипелюсткового знаходиться в межах 
від 3,86 % до 5,40 %, в кореневищах із кореня-
ми − від 3,01 % до 4,29 %. 

Встановлено, що вміст аскорбінової 
кислоти в траві гадючника шестипелюсткового 
знаходиться в межах 0,09 – 0,12 %, в корене-
вищах із коренями – 0,06 – 0,09%. 

Загальна кількість органічних кислот в 
траві знаходиться в межах – 0,60 – 0,86 %, в 
кореневищах з коренями – 0,31 – 0,58%. 

Дослідження вмісту основних груп 
БАР свідчать про доцільність заготівлі надзе-
мних і підземних органів гадючника шестипе-
люсткового під час масового відростання та 
відмирання надземної частини відповідно. 
Тому перспективною є розробка лікарських 
засобів із забезпеченою сировинною базою, які 
проявляють протизапальні та протипухлинні 
властивості, та впливають на перебіг експери-
ментального панкреатиту [6, 7]. 

Висновки. Встановлено, що кількісний 
вміст основних груп БАР в надземних та пі-
дземних органах гадючника шестипелюстко-
вого змінюється залежно від фази вегетації: 
максимальний вміст БАР в надземній частині 
нагромаджується в період масового відростан-
ня і становить: полісахариди − 0,88 %, сума 
поліфенолів − 8,04 %, таніни − 5,40 %, аскор-
бінова кислота − 0,12 %, органічні кислоти − 
0,86 %, в підземних органах – у фазі відмиран-
ня надземної частини: полісахариди − 3,24 %, 
сума поліфенолів − 5,56 %, таніни − 4,29 %, 

аскорбінова кислота − 0,09 %, органічні кисло-
ти − 0,58 %. 

Досліджені біологічно активні речови-
ни, дають підставу припустити, що фітопрепа-
рати з цієї лікарської рослини матимуть широ-
кий спектр фармакологічної активності. 

Одержані дані використані при розро-
бці проекту інструкції із заготівлі і сушіння 
кореневищ із коренями гадючника шестипе-
люсткового, а також методів контролю якості 
сировини. 
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Резюме. Поиск биологически активных 
веществ (БАВ) растительного происхождения 
и создание на их основе лекарственных препа-
ратов остается актуальным для фармацевтиче-
ской науки. Разноплановость и широкое при-
менение лекарственных растений и препаратов 
на их основе обусловлено наличием в них раз-
личных по химическому составу и действию 
БАВ, которые обладают способностью мягко 
включаться в метаболизм и вызвать мини-
мальное количество побочных эффектов. Фи-
тосредства из лекарственного растительного 
сырья широко используют в медицинской 
практике при лечении разных хронических 
заболеваний. Важным является исследование 
лекарственных растений, которые проявляют 
противовоспалительную, гепатопротекторную, 
регенераторную активность и ингибирующее 
действие на активность ферментов при разви-
тии воспалительного процесса поджелудочной 
железы. 

Целью наших исследований было изу-
чение влияния фаз вегетации на содержимое 
основных групп биологически активных ве-
ществ в сырье лабазника шестилепестного. 

Определение содержания полисахари-
дов осуществляли гравиметрическим методом. 
Количественное определение суммы полифе-
нолов и танинов в растительном сырье прово-
дили спектрофотометрически в пересчете на 
пирогаллол. Определение аскорбиновой и ор-
ганических кислот проводили по фармакопей-
ным методикам. 

Лабазник шестилепестный (Filipendula 
hexapetala Gilib.) – многолетнее травянистое 
растение семейства Розовые (Rosaceae) высо-
той 30-150 см с тонким корневищем и тонкими 
корнями с клубневидным утолщением шаро-
образной или веретенообразной формы. Уста-
новлено, что количественное содержание ос-
новных групп БАВ в надземных и подземных 
органах лабазника шестилепестного меняется 
в зависимости от фазы вегетации: максималь-
ное содержание БАВ в надземной части 
накапливается в период массового отрастания 
и составляет: полисахариды – 0,88%, сумма 
полифенолов – 8,04%, танины – 5,40%, аскор-
биновая кислота – 0,12%, органические кисло-



 

86  

«Art of medicine»     

2(6) квітень-червень, 2018      

ты – 0,86%, в подземных органах – в фазе от-
мирания надземной части: полисахариды – 
3,24%, сумма полифенолов – 5,56%, танины – 
4,29%, аскорбиновая кислота – 0,09%, органи-
ческие кислоты – 0,58%. Исследованы биоло-
гически активные вещества, дают основание 
предположить, что фитопрепараты из этого 
лекарственного растения будут иметь широкий 
спектр фармакологической активности. 

Ключевые слова: лабазник шестиле-
пестный, фазы вегетации, полисахариды, сум-
ма полифенолов, танины, аскорбиновая кисло-
та, органические кислоты, биологические ак-
тивные вещества. 
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Abstract. The search for biologically ac-
tive substances (BAS) of plant origin and the crea-
tion of medicines on their basis remains relevant 
to the pharmaceutical science. The versatility and 
widespread use of medicinal plants and drugs on 
their basis is caused by the presence of various in 
chemical composition and action BAS, which 
have the ability to introduce gently into the me-
tabolism and cause a minimal number of side 
effects. Herbal medicines made of medicinal plant 
raw material are widely used in medical practice 
for treatment of different chronic diseases. The 
study of medicinal plants that have anti-
inflammatory, hepato-protective, regenerative 

activity and have an inhibitory effect on the activi-
ty of enzymes in the development of inflammato-
ry process of the pancreas is important. The aim 
of our research was to study the influence of 
phases of vegetation on the content of basic 
groups of biologically active substances oh Fili-
pendula hexapetala Gilib. Raw material. 

Determination of polysaccharide content 
was carried out gravimetrically. Quantitative de-
termination of the sum of polyphenols and tannins 
in plant material was carried out spectrophotomet-
rically in recount to pyrogalol. Determination of 
ascorbic and organic acids was carried out using 
pharmacopoeial techniques. Filipendula hex-
apetala Gilib is a perennial herb of Rosaceae fam-
ily 30-150 cm height with a thin rhizome and thin 
roots with tuberous thickening of the spherical or 
spindle-shaped form. 

It has been established that the quantita-
tive content of the main groups of BAS in the 
aboveground and underground organs of Fili-
pendula hexapetala Gilib changes depending on 
the vegetative phase: the maximum content of 
BAS in the aboveground part is accumulated dur-
ing the period of mass regrowth and is for: poly-
saccharides - 0,88%, the sum of polyphenols - 
8,04%, tannins - 5,40%, ascorbic acid - 0,12%, 
organic acids - 0,86%; in underground organs - in 
the phase of death of the above ground part and is 
for polysaccharides - 3,24%, the sum of polyphe-
nols - 5,56%, tannins - 4,29%, ascorbic acid - 
0,09%, organic acids - 0,58%. The investigated 
biologically active substances give use the reason 
to assume that medicines based on this medicinal 
plant raw material will have a wide spectrum of 
pharmacological activity. 

Key words: Filipendula hexapetala Gilib, 
phases of vegetation, polysaccharides, amount of 
polyphenols, tannins, ascorbic acid, organic acids 
and biologically active substances. 
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ОПУХОЛЕЙ ВЫСОКОЙ СТЕПЕНИ ЗЛОКАЧЕСТВЕННОСТИ И ЕГО 

ВЛИЯНИЕ НА РАЗВИТИЕ РЕЦИДИВОВ 

Чертенко Т.Н., Яковцова И.И. 

Харьковская медицинская академия последипломного образования, г. Харьков, Украина,       
e-mail: taisiachertenko@gmail.com                                     /

Резюме. Наша работа была направлена 
на изучение иммунного профиля диффузных 
астроцитарных опухолей высокой степени 
злокачественности с целью выявления факто-
ров, влияющих на прогноз данного заболева-
ния. Для этого мы отобрали 30 случаев впер-
вые выявленных глиобластом и анапластиче-
ских астроцитом. Материал был разделен на 2 
группы: 15 случаев опухолей, которые дали 
рецидив в течение года после операции и 15 
случаев опухолей, не давших рецидива или 
летального исхода в течение года после опера-
ции. Изучались клинические данные пациен-
тов, гистологическая структура опухолей и 
экспрессия маркеров CD3, CD4, CD8 и СD68. 
В результате исследования мы получили сле-
дующие данные: опухоли с иммунным профи-
лем СD3(0-1)/CD4(2-3)/CD8(2-3) имеют мень-
шую вероятность рецидива в течение года 
(критерий Фишера = 0,01869, р < 0,05); досто-
верно чаще рецидивируют в течение года опу-
холи с экспрессией СD68(2-3) (критерий Фи-
шера = 0,037,p <0,05) и солидные опухоли с 
иммунным профилем CD3(2-3)/CD8(0-1) (кри-
терий Фишера= 0,04981, р < 0,05). 

Ключевые слова: глиобластома, ана-
пластическая астроцитома, иммунные реакции 
в глиобластомах, иммунногистохимия 
глиобластом. 

Ключові слова: гадючник шестипелю-
стковий, фази вегетації, полісахариди, сума 
поліфенолів, таніни, аскорбінова кислота, ор-
ганічні кислоти, біологічно активні речовини. 

Введение. Диффузные астроцитомы 
высокой степени злокачественности относятся 
к группе диффузных глиом [1] и являются 
самыми распространенными первичными 
внутримозговыми опухолями [18]. Так на до-
лю глиобластом приходится, по разным ис-
точникам, 12-15% всех первичных опухолей 
ЦНС [18,19]. Несмотря на прогресс в меди-
цине, прогноз для диффузных астроцитом вы-
сокой степени злокачественности остается 
неутешительным. Согласно данным многочис-
ленных ретроспективных исследований, менее 

20% пациентов с глиобластомой живет более 
одного года после постановки диагноза и опе-
рации, дольше трех лет живут менее 3% 
[9, 10]. Средняя продолжительность жизни  
пациентов с глиобластомой составляет 14,2 
месяца [8]. 

Иммунотерапевтический подход пока-
зал высокую эффективность в лечении злока-
чественных образований других органов и 
систем [8]. Однако головной мозг из-за нали-
чия гематоэнцефалического барьера (ГЭБ) и 
отсутствия лимфатических сосудов традици-
онно считался иммунологически привелегиро-
ванным органом. Исследования последних лет 
показали, что активированные иммунные 
клетки могут проникать через ГЭБ в зоне опу-
холи. Это связано с тем, что ГЭБ в ткани опу-
холи становится неполноценным из-за патоло-
гического ангионеогенеза.  Тем не менее, роль 
иммунной системы в развитии глиом высокой 
степени злокачественности остается дискута-
бельной. Связано это как с тем, что глиобла-
стомы синтезируют целый ряд факторов, по-
давляющих иммунный ответ, так и с тем, что 
некоторые субпопуляции иммунных клеток 
способны стимулировать опухолевый рост, а 
не подавлять его. Тем не менее, ряд исследова-
телей отмечают, что пациенты с активной про-
лиферацией T-клеточного ростка и высокой 
экспрессией маркера CD-8 в ткани опухоли 
демонстрируют лучшую выживаемость, чем 
пациенты, у которых эти явления отмечены не 
были [7]. Более того, было доказано, что клет-
ки опухолевой микроглии могут играть роль 
антиген-презентирующих клеток. Причем 
плотность опухолевой микроглии в глиомах 
выше, чем плотность микроглии в перитому-
розной зоне и в нормальном мозге. Ее плот-
ность возрастает с увеличением степени зло-
качественности опухоли [2,3,4] и составляет 
около 30% ткани глиобластом[2,5,6]. 

Обоснование исследования. Как уже 
было сказано выше, информация относительно 
иммунного профиля диффузных астроцитом 
высокой степени злокачественности является 
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не полной и все еще мало изученной. Хотя 
знания этих особенной может быть принципи-
ально важно как для прогнозирования течения 
опухолевого процесса, так и для разработки 
эффективной иммунотерапии злокачественных 
глиом. В немногочисленных статьях, посвя-
щенных этой проблематике, авторы изучают 
либо антиген-презентирующие свойства мик-
роглии и роль макрофагального звена в про-
грессии опухолей [2,3,4], либо – отдельные 
свойства Т-клеточного ростка [7,8,11]. В своих 
работах авторы мало уделяют внимания кли-
ническим данным и таким морфологическим 
особенностям опухолей, как наличие или от-
сутствию кист. Хотя по данным Gurvinder 
Kaur, Bloch O. A [17], наличие кист ассоции-
ровано с лучшим прогнозом. 

Все выше перечисленное свидетель-
ствует о важности  изучения иммунного про-
филя злокачественных глиом и необходимости 
комплексного анализа его Т-лимфоцитарного 
и макрофагального компонентов, с учетом 
морфологических и клинических данных.  

Цель. Целью нашей работы было вы-
явление прогностически важных особенной 
диффузных астроцитом высокой степени зло-
качественности на основе изучения экспрессии 
маркеров T-клеточного (СD3, CD4, CD8) и 
макрофагального звена (CD68) иммунитета. 

Материалы и методы. 1. Общие све-
дения об отобранном опухолевом материа-
ле. Для анализа иммунного профиля диффуз-
ных астроцитом высокой степени злокаче-
ственности мы отобрали блоки с постопераци-
онным материалом 30 пациентов, впервые 
прооперированных по поводу глиобластомы 
или анапластической астроцитомы. Критерия-
ми включения пациентов в группу, помимо 
диагноза, были пригодность материала для 
проведения иммуногистохимического иссле-
дования и наличие сведений о пациенте в те-
чение года и более после операции. Блоки бы-
ли отобраны за период с 2011 по 2016 годы в 
патоморфологических отделениях Харьков-
ской областной больницы и Харьковской го-
родской клинической больницы №7. Дополни-
тельно у отобранных пациентов изучались 
медицинские карты стационарного больного. 
Были проанализированы такие параметры, как 
пол, возраст, гистологическое заключение, 
локализация опухолевого процесса, интраопе-
рационный вид опухоли, а именно наличие 
или отсутствие в ней кистозного компонента. 

Отобранный материал был разделен на 
2 группы: 1-я группа включала 15 пациентов, у 
которых в течение года после операции 
наблюдался рецидив опухоли, 2-я группа со-

стояла из 15 пациентов, которые оставались 
живы в течение года после операции и не име-
ли рецидива в этот период. Всего в исследова-
ние было включено 12 пациентов женского и 
18 пациентов мужского пола. Средний возраст 
пациентов составлял – 53,17±11,8 лет. 

Таблица 1 
Характеристика исследуемых групп 

                     Группа 
Признак 

1 группа 2 группа 

Пол   
М 9 (60%) 9 (60%) 
Ж 6 (40%) 6 (40%) 
Возраст   
M±σ 50,13±10,86 56,2±12,295 

Кистозный  
компонент 

  

Есть 7 (47%) 6 (40%) 
Нет 8 (53%) 9 (60%) 
Grade (степень 
злокачествен-
ности) 

  

III 1 (7%) 3 (20%) 

IV 14 (93%) 12 (80%) 

2. Иммуногистохимическое исследо-
вание. Иммуногистохимическое исследование 
проводилось с использованием непрямого пе-
роксидазно-антипероксидазного метода. С 
предварительно отобранных парафиновых 
блоков были сделаны срезы толщиной 4-5 
мкм. Срезы помещались на покрытые поли-L-
лизином стекла, после чего проводилось депа-
рафинирование и регидратация в TBS (Dako 
TBS, S196830, добавить 0,05% Tween 20). Да-
лее все этапы проведения иммунногистохими-
ческой реакции осуществлялись согласно про-
токолу Dako для ручного метода иммунногис-
тохимического исследования. В качестве пер-
вичных антител использовались моноклональ-
ные антитела: СD3 early T-cell marker, 1:150 
(ThermoScientific, США), CD4 clone 4B12, 
ready-to-use (Dako, Дания), CD8 clone SP16, 
1:50 (ThermoScientific, США), CD68 clone KP1, 
ready-to-use (Dako, Дания). Дополнительно 
осуществлялось окрашивание ядер клеток с 
помощью гематоксилина Майера. Использова-
ли внешний позитивный контроль с тканью 
лимфоузлов. Дифференцированное окрашива-
ние тканей служило внутренним контролем. 

Оценка реакции проводилась полуко-
личественным методом. Учитывалась интен-
сивность окраски и количество антиген-
позитивных клеток. Для этого на увеличении 
400 делались микрофотографии секций каж-
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дой исследуемой опухоли в 5 полях зрения с 
наибольшей концентрацией антиген-
позитивных клеток в ткани опухоли («горячий 
очаг»). Для микрофотографий использовался 
микроскоп ZEISS Primo Star и камера ZEISS 
Axiocam ERc 5. Все фотографии делались при 
одинаковых условиях освещения. Для более 
точной оценки микрофотографий использова-
лась программа Adobe Photoshop, Version 
2015.1.2.[19]. Реакция считалась негативной, 
если антиген-позитивные клетки отсутствова-
ли («0»), слабопозитивной («1»), если окраше-
ны были лишь единичные клетки в ткани опу-
холи, умереннопозитивной («2») – окрашено 
менее 30% клеток в «горячих очагах», сильно-
позитивной («3») – окрашено более 30% кле-
ток в «горячих очагах». 

3. Методы математической стати-
стики. Для анализа количественных показате-
лей нами использовались методы математиче-
ской статистики. Определялось среднее ариф-
метическое, среднее квадратическое отклоне-
ние. Учитывая малый размер выборки, связь 
между признаками определяли с использова-
нием точного критерия Фишера. Для описания 
качественных характеристик мы использовали 
экстенсивный показатель (%). Расчеты выпол-

няли с помощью пакета “Microsoft Excel 2010”. 
Статистическую обработку результатов иссле-
дования проводили по общепринятым методи-
кам с использованием пакета «Statistica 10.0». 
Достоверными считались результаты при 
р<0,05. 

Результаты. На 1-м этапе проведения 
исследования нами было изучено влияние 
каждого из звеньев клеточного иммунитета 
(CD3, CD4, CD8, CD68) на возникновение ре-
цидива в течение года. Оценивалась роль уме-
ренно позитивной и сильно позитивной экс-
прессии каждого из маркеров в возникновении 
рецидивов в течение года. Статистически зна-
чимый результат получен был только для мак-
рофагального маркера CD68. 

Таблица 2 
Расчет критерия Фишера 

 Рецидив Нет  
СD 68 («2», «3») 11 5 16 
CD 68 («0», «1») 4 10 14 
 15 15 30 

Критерий Фишера =0,037,p <0,05                         .  

 
Рис. 1. Инфильтрация иммунными клетками в ткани опухоли, ИГХ метод, дополнительная окраска ге-
матоксилином Майера (х400) A. Низкая экспрессия CD3 в глиобластоме B. Высокая экспрессия CD3 в глиобластоме C. Низкая 
экспрессия CD4  в глиобластоме D. Умеренная экспрессия CD4 глиобластоме E. Низкая экспрессия CD8  в глиобластоме F. Высокая экс-
прессия CD8 в глиобластоме G. Низкая экспрессия CD68  в глиобластоме H. Высокая экспрессия CD68 в глиобластоме        
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Следовательно, при выявлении экс-
прессии маркера СD68 «2» и выше в ткани 
опухоли рецидив в течение года наблюдается 
достоверно чаще, чем в опухолях, у которых 
экспрессия этого маркера слабопозитивна или 
отсутствует. При изучении экспрессии марке-
ров было отмечено интересное явление: 2 опу-
холи из тех, что дали рецедив в течение года, 
имели позитивную реакцию опухолевых аст-
роцитов на СD3 (рис.2). Также в изученном 
материале у части опухолей наблюдалась экс-
прессия маркера CD68 опухолевыми астроци-
тами (рис.3А, Б). Однако учитывая малый ха-
рактер выборки, сделать статистически досто-
верный вывод о роли этих явлений в течение 
опухолевого процесса не представлялось воз-
можным. 

  
Рис. 2. Экспрессия маркера CD3 опухолевыми 
астроцитами в анапластической астроцитоме 
(X400). Рис 3А, 3Б Экспрессия маркера СD68 
опухолевыми астроцитами в глиобластоме 
(Х400) 

Беря во внимание сложность иммун-
ных механизмов защиты, мы решили также 
проверить роль сочетания  сразу нескольких 
факторов на развитие рецидива в течение года. 
Нами были оценены сочетание экспрессии 
CD4 и СD8 (в различных соотношениях) с 
другими факторами и сочетание экспрессии 
CD3 и СD8 (в различных соотношениях) с 
другими факторами. В ходе проведенного ана-
лиза были выявлены лишь 2 статистически 
значимых сочетания факторов. 

Присутствие одновременно трех фак-
торов: низкой или отсутствующей экспрессии 
СD3 в сочетании с умеренно позитивной или 
сильно позитивной реакцией на CD4 и СD8 
является благоприятным признаком и дает 
меньшую вероятность рецидива в течение 1-го 
года. 

Вероятность рецидива в течение 1-го 
года выше в солидных опухолях с умеренной 
или высокой экспрессией CD3 на фоне низкой 
или отсутствующей экспрессии СD8. 

Таблица 3 
Расчет критерия Фишера 

 Нет ре-
цидива 

Рецидив  

CD3 (0-1)/ CD4 
(2-3)/CD8(2-3) 7 1 8 

Остальные 
опухоли 8 14 22 

 15 15 30 

Критерий Фишера= 0,01869, р < 0,05 

Таблица 4 
Расчет критерия Фишера 

 Рецидив Нет  

CD3 (2-3)/ CD8 
(0-1), нет кист 4 0 4 

Остальные 
опухоли 11 15 26 

 15 15 30 

Критерий Фишера= 0,04981, р < 0,05 

Независимая роль в развитии рециди-
вов таких показателей, как пол, возраст и 
наличие кист не выявлена. Также не было вы-
явлено статистически достоверных различий в 
вероятном развитии рецидивов в течение года   
между пациентами с диффузными глиомами 
Grade III и пациентами с диффузными глиома-
ми Grade IV (точный критерий Фише-
ра=0,34866, p >0,05). Однако, учитывая малое 
количество в нашей выборке пациентов с 
диффузными глиомами Grade III, данный по-
казатель нуждается в отдельном анализе на 
больших выборках. 

Обсуждение полученных результа-
тов. В литературе существуют разрозненные 
данные о влиянии различных популяций им-
мунных клеток на течение опухолевого про-
цесса. Так, например, некоторые авторы 
утверждают, что повышение уровня экспрес-
сии CD3 является независимым фактором, 
свидетельствующим о лучшем прогнозе для 
пациентов с глиобластомой [11]. В нашем ис-
следовании мы не смогли доказать роль экс-
прессии маркера CD3, как независимого фак-
тора, влияющего на течение заболевания. Од-
нако мы обнаружили, что опухоли с комплек-
сом маркеров СD3(0-1)/CD4(2-3)/CD8(2-3), 
дают достоверно меньшее количество рециди-
вов в течение 1-го года (критерий Фишера = 
0,01869, р < 0,05). Следовательно, подобную 
экспрессию маркеров можно считать благо-
приятным прогностическим фактором. Перво-
начально нам показался несколько необычным 
тот факт, что экспрессия главного маркера Т-

Рис.2 Рис.3А 

Рис.3Б 
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лимфоцитов (СD-3) может быть ниже экспрес-
сии маркеров субпопуляций Т-лимфоцитов: Т-
хелперов(CD4) и Т-киллеров (СD8). Однако, 
изучая данные литературы, мы обнаружили, 
что существуют разные степени дифференци-
ровки T-лимфоцитов, и в части из них такие 
сочетания не редкость [12]. Но наиболее инте-
ресным нам показались данные исследования 
Jenny N. Penttila и соавт., которые обнаружили 
линию клеток с паттерном CD3-/CD4+/CD8+ у 
мышей, зараженных респираторной инфекци-
ей. Клетки с таким патерном сохраняли спо-
собность к пролиферации, но не могли секре-
тировать гамма-интерферон [13]. Продолжая 
дальнейшее изучение научных данных, мы 
обнаружили информацию о том, что гамма-
интерферон стимулирует увеличение количе-
ства лиганда PD-L1 в опухолевых клетках 
глиобластом [14,15]. PD-L1 входит в состав 
белка PD1, который помогает опухолевым 
клеткам избежать узнавания иммунной систе-
мой и следовательно защищает их от атаки 
иммунными клетками. Этот сложный каскад 
реакций дает нам основания предположить, 
что обнаруженная нами экспрессия CD3 в ча-
сти опухолевых астроцитов является результа-
том проявления механизмов защиты опухоли 
от иммунной системы пациента, однако, учи-
тывая малое количество объектов исследова-
ния, авторы не могут исключить ложно-
положительную реакцию. 

Нами также была обнаружена экспрес-
сия макрофагального маркера CD68 в части 
опухолевых астроцитов. Согласно данным 
литературы, это явление относится к неблаго-
приятным факторам прогноза [4]. А получен-
ные нами данные относительно того, что уро-
вень экспрессии CD68 (2-3) ассоциируется с 
большей вероятностью рецидива в течение 
года (критерий Фишера = 0,037,p <0,05), сов-
падает с мировыми данными [4], где говорит-
ся, что высокая экспрессия CD68 связана с 
более плохим прогнозом. 

В ходе нашего исследования мы уста-
новили, что сочетание таких факторов, как 
солидное строение опухоли, экспрессия мар-
кера CD3(2-3) в сочетании с низкой или отсут-
ствующей экспрессией маркера СD8, является 
неблагоприятным фактором. Данное сочетание 
признаков достоверно чаще обнаруживалось у 
опухолей, дающих рецидив в течение года 
(критерий Фишера= 0,04981, р < 0,05). Соглас-
но данным литературы, большинство глиобла-
стом имеет солидное строение [16], наличие 
же кистозного компонента характерно для 
глиом более низкой степени злокачественно-
сти [16], где по данным Gurvinder Kaur, Bloch 

O. A, он ассоциирован с более благоприятным 
прогнозом [17]. Высокая экспрессия маркера 
СD3, как мы уже разобрали выше, может быть 
ассоциирована с активацией целого каскада 
противоиммунной защиты опухоли. А низкая 
экспрессия CD8 свидетельствует о слабой ак-
тивности T-киллеров и соответственно слабой 
противоопухолевой иммунной защите. Поэто-
му сочетание всех этих трех факторов и может 
служить неблагоприятным фактором прогноза 
развития злокачественных глиом. 

Выводы. 1. Присутствие одновремен-
но трех фактров: CD3 (0-1)/ CD4(2-3)/CD8(2-3) 
является благоприятным признаком и дает 
меньшую вероятность рецидива в течение 1-го 
года (критерий Фишера = 0,01869, р < 0,05). 

2. Умеренно позитивная («2») и сильно 
позитивная («3») экспрессия СD68 ассоцииро-
вана с достоверно более частым рецидивиро-
ванием опухоли в течение 1-го года (критерий 
Фишера = 0,037,p <0,05). 

3. Вероятность рецидива в течение года 
достоверно выше в солидных опухолях с эксп-
рессий маркера CD3(«2», «3») в сочетании с 
экспрессией маркера CD8 («0», «1») (критерий 
Фишера = 0,04981, р < 0,05). 

Перспективы дальнейших исследо-
ваний. Все полученные авторами данные тре-
буют более глубокого всестороннего исследо-
вания иммунного профиля злокачественных 
глиом на крупных выборках. Использование 
молекулярно-генетических и биохимических 
исследований позволит в будущем лучше по-
нять особенности иммунной реактивности 
этих опухолей, а следовательно и поспособ-
ствуют разработке их эффективного иммуно-
терапевтического лечения. 
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ЛИН ВИСОКОГО СТУПЕНЯ 
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Резюме. Наша робота присвячена дос-
лідженню імунного профілю дифузних астро-
цитарних пухлин високого ступеня злоякісно-
сті. Головною метою було виявлення факторів, 
що впливають на прогноз захворювання. Для 
досягнення встановленої мети нами було віді-
брано 30 випадків гліобластом та анапластич-
них астроцитом (всім пацієнтам цей діагноз 
було встановлено вперше). Відібраний матері-
ал був розподілений на 2 рівні групи: 15 випа-
дків пухлин, які дали рецидив протягом року 
після оперативного втручання, та 15 випадків, 
які не мали рецидиву чи летального результату 
протягом року після оперативного втручання. 
Автори вивчали клінічні дані пацієнтів, гісто-
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логічну структуру пухлин та експресію марке-
рів Т-кітинної (СD3,CD4,CD8) та макрофага-
льної (CD68) ланок імунітету. У результаті 
дослідження нами були встановлені наступні 
закономірності: пухлини з імунним профілем 
СD3(0-1)/CD4(2-3)/CD8(2-3) мають меншу 
вірогідність рецидиву протягом року (критерій 
Фішера = 0,01869, р < 0,05); достовірно часті-
ше рецидивують протягом року пухлини з 
експресією CD68(2-3) (критерій Фішера 
=0,037, p <0,05) та солідні пухлини з імунним 
профілем CD3(2-3)/CD8(0-1) ) (критерій Фіше-
ра = 0,04981, р < 0,05). 

Ключові слова: гліоблстома, анаплас-
тична астроцитома, імунні реакції в гліоблас-
томах, імуногістохімія гліобластом. 
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Abstract. Immunotherapeutic treatment 
has shown great efficiency in the therapy of 
different malignancies. The central nervous 
system (CNS) was considered an immunological 
privileged organ, but new data has changed this 
dogma. There is an evidence for permeability of 
the blood-brain barrier (BBB) for immune cells 
under conditions of tumor growth, such as in 
gliomas. Arming the immune system to mount a 
strong anti-tumor response in high grade gliomas 
is an aim of many research projects therefore 
investigation of immune profiles of gliomas is 
very important nowadays. 

Objective. The study of expression of 
CD3, CD4, CD8 and CD68 markers in high-grade 
gliomas. 

Methods. The research is based on 
histological and immunohistochemical 
investigation of 30 biopsies of patients with newly 
diagnosed high-grade gliomas in the period from 

2011 to 2016. All biopsy samples were taken from 
Kharkiv regional clinical hospital and Kharkiv 
city clinical hospital №7. Immunoreactivity was 
defined as a proportion of a labeled cells in hot 
spot areas of tumor that calculated in 5 fields of 
view (x400): high (3), more than 30% of cells 
positive for given markers in hot spot areas, 
moderate (2), less than 30% of cells positive for 
given markers in hot spot areas, low (1), only 
single cells are positive for given markers in hot 
spot areas, negative reaction (0). 

Results. We compared histological 
samples and clinical data of 15 patients with 
newly diagnosed high-grade gliomas, which 
relapsed during the 1-st year after surgery, and 
samples of 15 patients, who did not have relapse 
or death during the 1-st year after surgery. 
According to our data only high or middle 
expression of CD68 can be count as an 
independent marker of pour prognosis (Fisher’s 
exact test = 0,037, p  <0,05). Independent 
expression of CD3, CD4 and CD8 markers did not 
show any prognostic value, but we found that 
solid tumors with immune profile CD3(2-
3)/CD8(0-1) give statistically more relapses as 
other types of high grade gliomas (Fisher’s exact 
test = 0,04981, р < 0,05). In addition, we found a 
beneficial immune profile that was a marker of a 
better prognosis. It was СD3 (0-1)/CD4 (2-3)/ 
CD8 (2-3) profile (Fisher’s exact test Fisher’s 
exact test = 0,01869, р < 0,05). 

Conclusions. The present data show that 
combination of СD3(0-1)/CD4(2-3)/CD8(2-3) is a 
predictor of better clinical outcome in high-grade 
glioma patients (Fisher’s exact test = 0,01869, р < 
0,05), and combination of high or middle CD3 
expression with low CD8 expression in solid 
high-grade gliomas is associated with higher rate 
of relapses during the 1-st year after surgery 
(Fisher’s exact test =0,04981, р < 0,05). CD68 
high or middle expression can be used as an 
independent factor that tells about unfavorable 
prognosis for patients with malignant gliomas 
(Fisher’s exact test = 0,037, p <0,05). 

Key words: glioblastoma, anaplastic as-
trocytoma, immune profile of GBM, tumor-
infiltrating cells, IHC in gliomas. 
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Резюме. Піодермії (гнійничкові захво-
рювання шкіри) залишаються актуальною 
проблемою сучасної дерматології, оскільки 
відносяться до групи дерматозів соціального 
характеру. Метою дослідження було вивчення 
особливостей клінічного перебігу піодермій. 
Обстежено 111 хворих на піодермії (69 чолові-
ків і 42 жінки) віком від 16 до 64 років. Серед 
обстежених хворих переважали особи фізичної 
праці (67,6%), професійна діяльність яких 
пов’язана з несприятливими умовами довкіл-
ля. Супутню патологію діагностовано у 75 
(67,6%) пацієнтів. Серед різновидів піодермій 
найчастіше в обстежених пацієнтів відміча-
лись поверхневі фолікуліти: 28 (25,2%) осіб. 
Гострий і підгострий перебіг патологічного 
процесу констатований у 29 (26,1%), а хроніч-
ний і хронічно-рецидивуючий – у 82 (73,9%) 
пацієнтів. Таким чином, клінічними особливо-
стями піодермій є значне поширення серед 
осіб чоловічої статі, часте ураження кількох 
анатомічних ділянок, схильність до хронізації 
процесу та наявність патології внутрішніх ор-
ганів. 

Ключові слова: піодермії, клініка, 
поширення. 

Вступ. Піодермії (гнійничкові захво-
рювання шкіри) залишаються актуальною 
проблемою сучасної дерматології, оскільки 
відносяться до групи дерматозів соціального 
характеру. Це обумовлено їхнім значним по-
ширенням (питома вага цих морбідних станів 
у структурі патології шкіри сягає 30 – 40%), 
нез’ясованістю ролі багатьох етіологічних 
чинників, поліморфізмом клінічних проявів, 
зростаючою частотою розвитку глибоких та 
атипових форм, схильністю до хронічно-
рецидивуючого перебігу, частим формуванням 
стійких рубцевих змін, торпідністю до ряду 
засобів терапії тощо [1-3]. Усе це негативно 
впливає на психоемоційний стан, якість життя 
та дієздатність пацієнтів [4]. 

Обґрунтування дослідження. Базовим 
джерелом гнійничкової патології шкіри визна-
чають мікроорганізми, які контамінують і ко-
лонізують її поверхню. Мікробіоценоз інтакт-
ної шкіри представлений резидентною та  тра-
нзиторною мікрофлорою. Перша є стабільною 
та перешкоджає розмноженню патогенних 
мікроорганізмів. Транзиторна – не постійна та 

не утворює колоній. Мікроорганізми, які її 
презентують, можуть стати причиною розвит-
ку інфекційного процесу поряд з патогенними 
агентами, а не рідко й в асоціації з ними [5]. 

Виникнення та перебіг гнійничкових 
захворювань залежить від взаємостосунків 
інфекційного агента та інфікованого макроор-
ганізму. Первинними піодерміями визнаються 
такі процеси, при яких шкіра навколо вогнища 
інфекційного ураження залишається інтакт-
ною. Вторинні гнійничкові захворювання роз-
виваються в ділянках попереднього пошко-
дження шкіри [6]. 

Слід зазначити, що піодермії часто ви-
никають на тлі патології внутрішніх органів, 
що вимагає ретельного вивчення анамнезу та 
повного клінічного обстеження пацієнтів. Такі 
заходи забезпечать у майбутньому якісне ліку-
вання хворих на гнійничкові захворювання 
шкіри. 

Метою дослідження було вивчення 
особливостей клінічного перебігу піодермій. 

Матеріали та методи. Під спостере-
женням в умовах Закарпатського обласного 
шкірно-венерологічного диспансеру (м. Ужго-
род) знаходилось 111 хворих на піодермії (69 
чоловіків і 42 жінки) у віці від 16 до 64 років. 
Групу контролю утворили 15 здорових осіб, 
співставних за статтю та віком.   

У кожному окремому випадку діагноз 
ставився на основі клінічного обстеження па-
цієнта та бактеріологічного дослідження шкіри 
з урахуванням анамнестичних даних. 

Статистична обробка результатів дос-
лідження здійснювалася з використанням про-
грами Statistiсa 12. 

Наукове дослідження проводилося на 
засадах етичних принципів щодо досліджень із 
включенням людей (Гельсінська декларація) та 
положень рекомендацій належної клінічної 
практики (GCP – Good clinical practice). 

Результати дослідження. Серед об-
стежених хворих переважали особи фізичної 
праці (67,6%), професійна діяльність яких 
пов’язана з запиленістю, забрудненістю, маце-
рацією шкіри, мікротравматизацією, переохо-
лодженням і перегріванням (будівельники, 
вантажники, прибиральниці, різноробочі, сіль-
ськогосподарські робітники). Кількість пацієн-
тів, не пов’язаних з фізичною працею (студен-
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ти, службовці або не працюючі), виявилась 
істотно меншою – 36 (32,4%) осіб. Тривалість 
захворювання коливалася від 1 тижня до 14 
років. 

Слід зазначити, що 95 (85,6%) пацієн-
тів раніше лікувалися в медичних закладах або 
самостійно. Застосовувалися системні та топі-
чні антибіотики, анілінові барвники, методи 
ультрафіолетового опромінення (УФО), біос-
тимулятори, вітаміни. Але ефективність ліку-
вання була не значною, тимчасовою або відсу-
тньою.  

Більша кількість пацієнтів (37,8%) не 
змогли вказати  ймовірну причину виникнення 
піодермій (табл. 1). 

Таблиця 1 
Причини, які обумовили розвиток піодер-
мій 

Причини Кількість хворих 
абсолютна % 

Невідомо 42 37,8 
Фізико-хімічні чинники 
(переохолодження, перегрі-
вання, гіперінсоляція, опіки) 

19 17,1 

Механічні чинники (травми, 
тертя, розчухування) 14 12,6 
Гострі респіраторно-вірусні 
інфекції 10 9,0 
Захворювання шлунково-
кишкового тракту (хронічні 
гастрит, гепатохолецистит, 
панкреатит) 

9 8,2 

Судинна патологія (варико-
зне розширення вен, тром-
бофлебіт) 

7 6,3 

Фізичне навантаження 6 5,4 
Ендокринна патологія (цук-
ровий діабет, тиреотокси-
коз) 

4 3,6 

Всього  111 100 

Серед інших чинників найчастіше фі-
гурували фізико-хімічні (17,1%), механічні 
(12,6%), гострі респіраторно-вірусні інфекції 
(9,0%) та захворювання шлунково-кишкового 
тракту (8,2%). 

Супутню патологію діагностовано у 75 
(67,6%) пацієнтів. Морбідний стан периферич-
ного кровообігу (варикозне розширення вен 
кінцівок, тромбофлебіт) діагностований у 18 
(16,2%) хворих, патологія шлунково-
кишкового тракту (гепато-холецистит, панкре-
атит, гастродуоденіт, виразкова хвороба шлун-
ку та 12-палої кишки) – у 15 (13,2%), серцево-
судинної системи (стабільна ішемічна хвороба 
серця, артеріальна гіпертензія) – у 14 (12,6%), 
нервової системи (вегето-судинна дистонія, 
антено-невротичний синдром, парези) – у 
11(9,9%), органів дихання (бронхіт, ларингіт) – 
у 9 (8,2%), ендокринної системи (цукровий 
діабет, тиреотоксикоз) – у 4 (3,6%), нирок і 

сечовивідних шляхів (пієлонефрит, цистит) – у 
3 (2,7%) осіб. Гінекологічна патологія (посто-
варіоектомічний синдром, полікистоз яйників) 
встановлена у 7 (16,7%) жінок. 

Найчастіше у обстежених пацієнтів ві-
дмічались поверхневі фолікуліти: 28 (25,2%) 
осіб (табл. 2). Хронічна дифузна  стрептодер-
мія ідентифікувалась у 16 (14,4%), фурункули 
– у 15 (13,5%), стафілококове імпетиго – у 14 
(12,6%), фурункульоз – у 13 (11,7%), вульгар-
на ектима – у 10 (9,0%), глибокі фулікуліти – у 
9 (8,2%) і хронічна виразкова піодермія – у 6 
(5,4%) хворих. Гострий і підгострий перебіг 
патологічного процесу констатований у 29 
(26,1%), а хронічний і хронічно-рецидивуючий 
– у 82 (73,9%) пацієнтів. 

Таблиця 2 
Клінічні форми піодермій в обстежених 
хворих 

Клінічні форми піодермії Кількість хворих 

абсолютна % 
Поверхневі фолікуліти 28 25,2 
Хронічна дифузна стрепто-
дермія 16 14,4 

Фурункули  15 13,5 
Стафілококове імпетиго 14 12,6 
Фурункульоз  13 11,7 
Вульгарна ектима 10 9,0 
Глибокі фолікуліти 9 8,2 
Хронічна виразкова піодер-
мія 6 5,4 

Всього 111 100 

Щодо локалізації елементів, то частіше 
вогнища ураження у пацієнтів відмічались 
лише на гомілках або стегнах, відповідно – 32 
(28,8%) і 21 (18,9%) хворих. Значно рідше 
елементи висипки локалізувалися тільки на 
плечах (3,6%) або передпліччях (7,2%), або 
кистях (2,7%) осіб. Але в той же час, досить 
значну питому вагу мали пацієнти з локаліза-
цією вогнищ ураження на двох або більше 
топографічних ділянках кінцівок. Зокрема, 
одночасно стегна, гомілки, передпліччя були 
охоплені у 13 (11,7%) хворих; гомілки та ступ-
ні у 8 (7,2%); стегна та передпліччя у 6 (5,4%); 
плечі та кисті у 7 (6,3%); стегна та гомілки у 9 
(8,2%) осіб. 

Поверхневі фолікуліти характеризува-
лися дрібними (3-5мм) поверхнево розташова-
ними пустулами, пов’язаними з фолікулярним 
апаратом, конусоподібної форми з густим 
гнійним вмістом жовтуватого кольору. Навко-
ло елементів відмічався гіперемований обідок 
шириною 1-2 мм. Пустули мали щільну, на-
пружену покришку. Крім того, були наявні 
ерозії, гнійні кірочки, вторинні гіперпігменто-
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вані  плями та білувато-сірого кольору лусоч-
ки. Глибокі фолікуліти відрізнялися більшими 
розмірами (5-10 мм у діаметрі) та глибиною 
ураження. Еритематозний обідок навколо кап-
сул сягав 3-5мм і був синюшно-червоного ко-
льору. Також спостерігались атрофічні рубці, 
гнійні кірочки. Хворі відзначали досить відчу-
тну болючість. 

Хронічна дифузна стрептодермія про-
являлась еритематозно-ексудативним вогни-
щем розміром до 8-15 см і чіткими межами з 
оточуючою шкірою. У його центрі були наявні 
жовтувато-сірого кольору кірочки-лусочки, а 
по краю – порожнинні елементи з серозно, 
серозно-гнійним і гнійним вмістом. По пери-
ферії вогнища ураження виділявся обідок від-
шарованого епідермісу. 

Фурункули характеризувалися гострим 
гнійно-некротичним запаленням волосяного 
фолікула та перифулікулярної тканини і фор-
муванням запального вузла діаметром 3-5 см з 
перифокальною еритемою та набряком. У де-
яких елементах відбувалося відходження «не-
кротичного стрижня» з утворенням кратеропо-
дібної виразки з нерівним дном, вкритим гра-
нуляціями та гнійними нашаруваннями. Цей 
процес супроводжувався виразною болючістю. 
Фурункульоз мав рецидивуючий перебіг і про-
являвся окремими фурункулами, котрі знахо-
дились на різних етапах розвитку, та поодино-
кими або множинними нормо- чи гіпертрофіч-
ними рубцями. 

Стафілококове імпетиго характеризу-
валося пустулами, які мали напівсферичну 
форму, щільну та напружену покришку, сероз-
но-гнійний або гнійний або гнійний вміст і 
оточуючий обідок гіперемії. Були також наявні 
окремі ерозивно-кірочкові елементи. 

Вульгарна ектима проявлялася окре-
мими глибокими пустулами, не пов’язаними з 
фолікулярним апаратом. Деякі елементи тран-
сформувались у виразки, які мали округлу або 
овальну форму та інфільтровані краї, що під-
вищувалися над поверхнею шкіри. Їхнє дно 
вистилали мляві грануляції і воно нерідко, 
частково було вкрите слизово-гнійним виді-
ленням. Деякі виразки кровоточили. 

Хронічній виразковій піодермії було 
притаманно формування значних за розмірами 
виразок (до 5-7см), що мали неправильні кон-
тури, щільні обривисті або підриті краї, нерів-
не, вкрите некротично-гнійними масами дно. 
Навколо виразок відмічались інфільтративний 
валик і еритема синюшно-червоного кольору. 

Обговорення результатів. Піодермії – 
найчастіші захворювання в дерматологічній 
практиці [7]. Численні фактори (бідність, по-
рушене харчування, скупчення, недостатня 
гігієна тощо) обумовлюють виникнення їх у 

країнах низького економічного розвитку. Ма-
ють також значення окремі чинники довкілля 
[8]. 

Більшість епідеміологічних досліджень 
свідчать про частіший розвиток цієї патології 
серед осіб чоловічої статі [9], подібно до 
отриманих нами результатів. 

Слід зауважити значне поширення ко-
морбідної патології серед пацієнтів із піодер-
міями, що, ймовірно, обумовлює порушення 
загального та місцевого імунітету. 

Висновки. Клінічними особливостями 
піодермій є значне поширення серед осіб чо-
ловічої статі, часте ураження кількох анатомі-
чних ділянок, схильність до хронізації процесу 
та наявність патології внутрішніх органів. 
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Резюме. Пиодермии (гнойничковые 
заболевания кожи) остаются актуальной про-
блемой современной дерматологии. Цель ис-
следования – изучение особенностей клиниче-
ского течения пиодермий. Обследовано 111 
больных пиодермиями (69 мужчин и 42 жен-
щины) возрастом 16-64 года. Среди обследо-
ванных больных доминировали лица физиче-
ского труда, профессиональная деятельность 
которых связана с неблагоприятными факто-
рами. Сопутствующую патологию диагности-
ровано у 67,6% пациентов. Среди разновидно-
стей пиодермий доминировали поверхностные 
фоликуллиты (25,2%). 

Острое и подострое течения заболева-
ния констатировано в 26,1% больных, а хро-
ническое и хроническо-рецидивирующее – у 
73,9% случаях. 

Выводы. Клиническими особенностя-
ми пиодермий есть широкое распространение 
среди лиц мужского пола, частое поражение 
нескольких анатомических зон, частая хрони-
зация процесса, наличие патологии внутрен-
них органов. 

Ключевые слова: пиодермии, клини-
ка, распространенность. 
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Abstract. Cutaneous bacterial infection is 
divided into primary and secondary type. Primary 
infections have a characteristic morphology and 
course, caused by a single organism, and arise in 
normal skin. Primary infections are most frequent-
ly incited by coagulase positive Staphylococci or 

beta-haemolytic streptococci. They are also the 
most common invaders in secondary infection. 

Pyodermia is one of the most common 
clinical conditions encountered in dermatological 
practice. Primary pyodermias are impetigo, fol-
licultis, furuncle, carbuncle, ecthyma, erthyrasma, 
and sycosis barbae. Secondary pyodermias consti-
tute tropic ulcer, infected pemphigus, infected 
contact dermatitis, infected scabies, and various 
other dermatoses infected with organisms. Vari-
ous factors like poverty, malnutrition, overcrowd-
ing, and poor hygiene have been stated to be re-
sponsible for its higher incidence in the lower 
socio-economic class. Climatic conditions also 
play a major role. 

Changing trends are being noted in the 
etiological aspects of primary pyodermia, and the 
problem of emergence of drug resistance strains is 
an even increasing one. Most common organism 
usually isolated in pyoderma is Staphyloccus au-
reus, which may be either methicilllin-sensitive 
(MSSA) or methicilllin-resistant (MRSA). MRSA 
is an important health care associated pathogen. 
Many of these isolates are becoming multidrug 
resistant. All β-lactams including carbapenams 
and high-end cephalosporins, piperacillin, tazo-
bactum etc. are ineffective against MRSA. 
Knowledge of prevalence of MRSA and their 
current anti-microbial profile becomes necessary 
in the selection of appropriate empirical treatment 
of these infections. 

Pyodermia has become a significant cause 
of skin infections. When the natural defense sys-
tem of the body breaks down due to trauma, after 
invasive procedures, or chemotherapy, the nor-
mally benign bacteria can cause infection. 

The aim of our study was evaluation of 
clinical features of pyodermia course. 

One hundred and eleven patients with py-
odermia were observed in this study. We used all 
clinical and laboratory tests for recognition of 
pyodermia. 

Among all observed patients were 69 
males and 42 females, aged 16-64 years. More 
often pyodermia was diagnosed in physical pro-
fession persons. In 67. 6% patients the comorbid 
conditions (inner organs pathology) were diag-
nosed. 

Among all types pyodermias the most of-
ten were superficial folliculitis. Acute and sub-
acute course of this disease was established in 
25.1% cases, chronic and recidives – in 73.9% 
cases. 

Conclusions. The clinical features of py-
odermia course include high prevalence among 
males, frequent involving into pathological pro-
cess different anatomical zones, high level of its 
chronization, inner organs co-morbidity. 

Key words: pyodermia, diagnosis, preva-
lence. 
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Резюме. Порушення або відсутність 
мови у дітей-логопатів з особливими потреба-
ми є однією з актуальних проблем у загальній 
реабілітації. Мова – це одна із найважливіших 
форм передачі інформації. Незалежно від осо-
бливостей дитини, спілкування з нею найбі-
льше допомагає у побутовій, психолого-
педагогічній та медичній корекції. При цьому 
за наявності мови дитину легше навчити еле-
ментів самообслуговування. У статті розкрито 
техніку виконання мануального логопедичного 
масажу. На сьогоднішній день існує дуже ба-
гато видів логопедичного масажу, але, як по-
казує практика, при роботі з дітьми з особли-
вими потребами, найефективнішим є мануаль-
ний логопедичний масаж. Саме цей вид лого-
педичного масажу дозволяє швидко і операти-
вно простимулювати певні мовотворні органи. 

Ключові слова. Діти з особливими по-
требами, логопедичний масаж, мовотворні 
органи, язик. 

Вступ. Діти з особливими потребами – 
це діти, які мають фізичні та психічні розлади. 
Ці розлади виникають внаслідок: 

• перенесених мамою інфекцій під 
час вагітності; 

• вроджених патологій; 
• спадковості; 
• пологової травми; 
• травми в процесі життя (фізичної 

або психологічної). 
Усі ці фактори призводять до пору-

шення або відсутності мови у дітей з особли-
вими потребами. Порушення або відсутність 
мови – це тяжке порушення, оскільки мова має 
велике значення при передачі та отриманні 
інформації. При наявності мови у дітей – ло-
гопатів з особливими потребами їх легше на-
вчити елементів самообслуговування, провес-
ти психолого-педагогічну та дефектологічну 
корекцію, а також зробити об’єктивний меди-
чний огляд основного та супутніх захворю-
вань. 

Стимуляція м’язів обличчя та ротової 
порожнини за допомогою мануального лого-
педичного масажу у дітей з особливими пот-

ребами допомагає їм покращити смоктальну та 
жувальну функції ротової порожнини. Це по-
легшить щоденний догляд за дитиною та залу-
чить в роботу зуби, що попередить ряд зубних 
хвороб. Водночас це покращить роботу шлун-
ково-кишкового тракту на механічному та 
нейрон-секреторному рівнях. 

Сама дитина, володіючи вмінням гово-
рити, може елементарно висловлювати свої 
потреби та емоції. Мова у таких ситуаціях 
також допомагає взаємодіяти з дітьми з особ-
ливими потребами у навчально-
реабілітаційних центрах та в загальноосвітніх 
закладах по типу інклюзії. 

На основі деяких обстежень дітей з не-
врологічним або психіатричним порушенням, 
ми спостерігаємо порушення функцій скелет-
них м’язів, які проявляються від м’язової дис-
тонії до парезу, в тому числі і язика, як 
м’язового органу. Якщо розглянути внутрішні 
органи мовотворення, то усі ці органи мовот-
ворення складаються з гладкої мускулатури, 
тоді як язик є скелетним м’язом [9]. 

Така дисфункція мови найчастіше зу-
стрічається при дитячому церебральному па-
ралічі, гідроцефалії, стані після шунтування, 
м’язовій дистонії при аутизмі та гіперактивно-
сті, перенесеному енцефаліті та менінгіті [1], 
Синдромі Дауна, а також після перенесеного 
інсульту у різних вікових категоріях. Як відо-
мо, язик виконує функцію мембрани, яка ро-
бить нашу мову чіткою і зрозумілою [3]. 

У таких ситуаціях слід застосувати ло-
гопедичний масаж як засіб фізичної реабіліта-
ції. 

Логопедичний масаж – це сукупність 
прийомів механічної та рефлекторної дії на 
мовленнєвий апарат з метою досягнення ліку-
вального та корекційного ефектів [8]. 

Перед проведенням логопедичного ма-
сажу необхідно провести діагностику м’язів 
обличчя та язика [6]. Вона включає в себе збір 
анамнезу, який базується на опитуванні того 
дорослого, хто присутній з дитиною. Наступ-
ним етапом є спостереження за дитиною в 
кабінеті. Тут слід узяти до уваги психо-
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емоційний стан дитини і на цьому етапі потрі-
бно налагодити контакт спеціаліста з дитиною 
з особливими потребами [7]. Далі важливим 
кроком у діагностиці дитини є візуальне порі-
вняння обох частин обличчя. У деяких випад-
ках спостерігається асиметрія двох частин 
обличчя, а саме кутів рота, піднімання та опу-
скання брів, а також вимушена міміка дитини. 

Після того, як налагоджений контакт з 
дитиною і зібрано анамнез про неї, слід пере-
ходити до обстеження самого язика. Для цього 
необхідно надіти на ведучу руку спеціаліста 
гумову рукавицю і акуратно пропальпувати 
язик і під’язикову ділянку. Язик, як і м’язи 
обличчя, може знаходитись в різному патоло-
гічному тонусі. М’язовий тонус буває трьох 
видів: гіпотонус, гіпертонус та дистонічний 
тонус [2]. 

На основі отриманих даних про стан 
деяких мовотворних органів, потрібно скласти 
реабілітаційну програму щодо проведення 
мануального логопедичного масажу [8]. Від-
повідно до м’язового тонусу і визначається 
інтенсивність та темп проведення масажних 
прийомів [4]. 

Мануальний логопедичний масаж про-
водиться згідно з масажними лініями чотирма 
прийомами класичного масажу: погладжуван-
ня, розтирання, розминання та вібрація [1]. 
Погладжування – це масажний прийом, під час 
якого рука реабілітолога ковзає по шкірі масо-
ваного, не утворюючи шкірної складки [3]. 

Погладжування виконується максима-
льно розслабленою кистю, при цьому чотири 
пальці зведені докупи, а великий відведений. 
Погладжування виконується спокійно, ритміч-
но, легко. Це поверхневий прийом. Під час 
цього прийому рука реабілітолога звикає до 
масованої ділянки пацієнта. 

Різновиди прогладжування: охоплюю-
че, площинне. 

1. За напрямком: прямолінійне, зигза-
гоподібне, спіралеподібне, колове. 

2. Непереривне, переривчасте. 
3. За способом виконання: однією, 

двома руками, поперемінне, комбіноване (одна 
рука робить один прийом, інша – інший). 

Розминання – це прийом, під час якого 
рука реабілітолога утворює тканинну складку 
на масованій ділянці [5].  

Різновиди розминання. 
1. За напрямком: прямолінійне, по-

вздовжнє, поперечне, спіралеподібне, зигзаго-
подібне, колоподібне. 

2. Відносно поверхні масажу: пло-
щинне, охоплююче. 

3. За глибиною: поверневе, глибоке. 
Вторинні прийоми розминання: 
1) Граблеподібне (напівзігнути паль-

цями). 
2) Гребенеподібне; 

3) Щипцеподібне; 
Вібрація – це один із основних прийо-

мів масажу, під час якого на масовану ділянку 
пацієнта передаються коливальні рухи від рук 
реабілітолога [4]. 

Різновиди вібрації: 
1. Неперервна. 
2. Переривчаста. 
3. Поверхнева. 
4. «Пальцевий душ». 
Логопедичний масаж поділяється на 

зовнішній та внутрішній. Зовнішній мануаль-
ний логопедичний масаж проводиться на по-
верхні обличчя, а внутрішній – у ротовій по-
рожнині [5]. 

Для проведення мануального логопе-
дичного масажу дитина приймає зручне для 
неї положення, зокрема: сидячи на стільці, 
поклавши голову на спинку крісла або лежачи 
на масажному столі [6]. Рухи спеціаліста по-
винні вправно і впевнено виконувати певні 
маніпуляції, не викликаючи болісних відчут-
тів. 

Внутрішній логопедичний масаж охоп-
лює зону язика. Для цього масажу слід надіти 
на ведучу руку гумову рукавицю та взяти мар-
леву серветку [7]. Масажні лінії при цьому 
зберігаються в такій послідовності: 

1. Тіло язика. 
2. Корпус язика. 
3. Підʼязикова вуздечка. 
Щодо прийомів, то вони зберігаються в 

тій послідовності, що й зовнішній логопедич-
ний масаж [8]. Положення дитини при внутрі-
шньому логопедичному масажі має бути тіль-
ки сидяче. Це, насамперед, безпечне положен-
ня тому, що у кожного чутливість до блювот-
ного рефлексу різна. А потрапляння блювот-
них мас в ротову порожнину може спричинити 
аспірацію. 

Мануальний логопедичний масаж має 
такі дії: механічну (обумовлена механічним 
зміщенням тканин масованої ділянки, яка пок-
ращує окисно-відновні процеси та тургор шкі-
ри в масованій зоні), нервово-рефлекторну 
(обумовлена стимуляцією нервових закінчень 
масованої ділянки по рефлекторній дузі) та 
гуморальну (здійснюється через виділення 
БАР, які виділяються в кров під час масажу) 
[4]. Мануальний логопедичний масаж, як і всі 
види масажу, має покази та протипокази. Про-
типакази щодо проведення логопедичного 
масажу: стоматит, недавнє хірургічне втру-
чання в ротовій порожнині та на обличчі, ін-
фекції ротової  порожнини. Показами щодо 
проведення мануального логопедичного маса-
жу є порушення або відсутність мови різної 
етіології в будь-якому віці. 

Щодо поведінки дітей з особливими 
потребами при проведенні логопедичного ма-
сажу не виникає труднощів. Особливі дітки-
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логопати, маючи сенсорний “голод”, не чинять 
опору від час цієї маніпуляції. Вона навпаки 
розвантажує їхню психо-емоційну сферу, яка 
формується індивідуально у кожної дитини 
залежно від виду, форми та ступеня тяжкості 
перебігу патології. 

Упродовж десяти місяців нами було 
обстежено 36 дітей з різними особливими пот-
ребами, які спричинили повну відсутність мо-
ви. У них всіх спостерігався порушений 
м’язовий тонус обличчя та язика. Усім цим 
дітям було проведено мануальний логопедич-
ний масаж, який у 32 із 36 дітей дав позитивну 
динаміку у відновленні мови. У дітей, які не 
відновили мову за цей період, діагностували 
певні спадкові хвороби, ускладненням яких і є 
відсутність мови. 

Тривалість мануального логопедичного 
масажу становить 15 хв. 12 хв займає зовніш-
ній мануальний логопедичний масаж, 3 хв – 
внутрішній мануальний логопедичний масаж. 
Мануальний логопедичний масаж проводиться 
курсом 10 масажів кожен день. Далі можна 
практикувати проведення мануального лого-
педичного масажу 2-3 рази в тиждень до отри-
мання позитивного результату. 

Висновок. На основі проведеного 
аналізу наукової літератури та власних прак-
тичних надбань, можна зробити висновок, що 
мануальний логопедичний масаж сприяє 
відновленню мови при будь-якому ураженні та 
в будь-якому віковому періоді. Чим швидше 
провести загальну реабілітаційну корекцію з 
дітьми з особливими потребами, тим скоріший 
і кращий буде результат. Досвід проведення 
логопедичних масажів свідчить про те, що 
віковим показом до цієї маніпуляції є вік ди-
тини від 3 років. Але на основі сучасних ме-
тодів обстеження та новітніх методик психо-
лого-педагогічної роботи з дітьми із особли-
вими потребами вік визначається відносно 
прояву патології, тобто приблизно від 1,5 до 2 
років. Чим швидше розпочати відновлення 
втрачених функцій, в тому числі і мови, тим 
швидший і кращий буде результат. 
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Резюме. Нарушение или отсутствие 
речи у детей – логопатов с особенными по-
требностями является одной из актуальных 
проблем в общей реабилитации. Речь – это 
одна из самых важных форм передачи инфор-
мации.  

Независимо от особенностей детей, 
общение с ними больше всего помогает в бы-
товой, психолого-педагогической и медицин-
ской коррекции. При наличии речи особенных 
детей легче всего научить элементов самооб-
служивания. В статье раскрыто технику ману-
ального логопедического массажа у детей с 
особенными потребностями. На сегодняшний 
день существует очень много видов логопеди-
ческого массажа, но, как показала практика, 
наиболее эффективным в работе с детьми с 
особенными потребностями является мануаль-
ный логопедический массаж. Именно этот вид 
позволяет быстро и оперативно простимули-
ровать внешние речевые органы. 

Ключевые слова: дети с особенными 
потребностями, логопедический массаж, рече-
вые органы, язык. 
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Abstract. Speech disorders or alalia in 
special needs children with logopathy are among 
the topical issues in general rehabilitation. Speech 
is one of the most important forms of 
communication. 

Regardless of the child’s peculiarities, 
communication is the most effective way to 
promote home, psychological, pedagogical and 
medical correction. In addition, it is easier to teach 
the child the elements of self-care skills with the 
help of speech. This article covers the technique 
of manual logopedic massage in special needs 
children. Currently, there are many types of 
logopedic massage, but the practice shows that 
manual logopedic massage is the most effective 
for special needs children. This particular type of 
logopedic massage allows quick and prompt 
stimulation of certain vocal organs. 

Certain problems, which occur in special 
needs children due to some pathology, lead to 
disorders with speech apparatus. These disorders 
result in sensory auto stimulation. For example, 
autistic child may lick some things, or his/her own 
hands, aggressively bite others, repeat certain 
stereotypical movements, and the like. And with 
infantile cerebral palsy, it is difficult for a child to 
keep saliva in the oral cavity because of weakened 
chewing muscles. 

In these cases manual logopedic massage 
helps to stimulate speech, smooth muscle tone of 
both chewing and facial muscles, and relieve the 
child’s sensory tension. At the same time, 
stimulation of facial and oral muscles with the 
help of manual logopedic massage in children 
with special needs helps to improve sucking and 
chewing functions of the oral cavity. This will 
facilitate the child’s daily care and bring the teeth 
to work, which prevents a wide range of dental 
diseases. At the same time, it will improve the 
functioning of gastrointestinal tract on the 
mechanical and neuro-secretory levels. 

Based on some inspection of children with 
neurological or psychiatric disorders, we have 
observed some dysfunctions of skeletal muscles 
that manifest themselves from muscular dystonia 
to paresis, involving also the tongue, as a 
muscular organ. Speaking about the internal 
organs of speech production they are all 
composed of smooth muscles, while the tongue is 
a skeletal muscle. 

This speech dysfunction most commonly 
occurs in infantile cerebral palsy, hydrocephaly, 
after shunt surgery, muscular dystonia in autism 
and hyperactivity, past history of encephalitis and 
meningitis, Down’s syndrome, and post-stroke 
conditions in different age groups. 

It is a well-known fact that the tongue acts 
as a membrane making our speech clear and 
understandable. 

In this case logopedic massage should be 
used as a means of physical rehabilitation. 

Logopedic massage is a combination of 
techniques of mechanical and reflex action on 
organs of speech in order to achieve therapeutic 
and corrective effects. Manual logopedic massage 
has the following effects: mechanical (due to 
mechanical displacement of tissues in massaged 
area that improves oxidative restorative processes 
and skin turgor in massaged area), neuro-
reflectory (due to stimulation of the nerve endings 
in massaged area along the reflex arch) and 
humoral (which is carried out with the help of 
biologically active substances released into the 
blood during massage). Logopedic massage may 
be divided into external and internal. External 
logopedic massage is performed on the surface of 
the face, and internal one – in the oral cavity. 
Manual logopedic massage is performed on the 
basis of four main techniques of classical 
massage. They are: stroking, rubbing, kneading 
and vibration. This allows not only to stimulate 
the speech function, but also to improve blood and 
lymph flow in this area, to improve the state of 
subcutaneous fat and skin respiration, as well as to 
relieve psycho-emotional stress in children with 
special needs. 

Conclusions. Contraindications for 
logopedic massage include stomatitis, recent 
surgical interventions in the oral cavity and on the 
face and mouth infections. Indications for manual 
logopedic massage are speech disorders or alalia 
of various etiology at any age. Massage correction 
of speech should be performed as soon as 
possible, as restoring of language skills at early 
stages will help to reduce primary and prevent 
secondary defects. For example, if the child 
begins to use sign language while communicating 
with family members and specialists, then in the 
subsequent correction stage, even if the language 
skills are present, the child will continue to use 
sign language at an association reflex level. 
Manual logopedic massage as a means of physical 
rehabilitation is aimed at stimulation of speech 
and helps to set the coordinated team-work of 
various specialists, namely speech therapists, 
psychiatrists, speech pathologists, rehabilitation 
therapists, psychologists and neurologists. 

Key words: children with special needs, 
speech therapist massage, organs of speech, 
tongue. 
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Резюме. Аналізуються існуючі мето-
дологічні та технічні можливості для якісної 
трансформації та адаптації традиційних навча-
льних засобів сучасними інформаційно-
комунікаційними методами в прогресивні кре-
ативні освітні технології, що дозволять підви-
щити ефективність та результативність медич-
ної освіти згідно з вимогами та запитами су-
часності та суспільства. 

Ключові слова: навчальні методи, 
технології комунікації, інформаційний простір. 

Вступ. Сьогодні надзвичайно важли-
вим є вміння викладача медичного ВНЗ раціо-
нально поєднувати класичні традиції навчання 
з сучасними освітніми технологіями, включа-
ючи можливості та вимоги Болонської системи 
щодо трансферу знань, академічної мобільнос-
ті, Іnternet-, GRID-, TED-технології, контро-
люючі та тренінгові електронні програми, за-
початкування багатовекторності педагогічної 
основи [Кадемія М.Ю., Шахіна І.Ю., 2011]. 
Актуальним є об'єднання різних методів та 
стилів навчання залежно від підготовки лікаря-
інтерна та компетентності фахового викладача, 
що істотно змінює його роль. Він стає консу-
льтантом з постійним підвищенням власної 
творчої активності та кваліфікації щодо впро-
вадження нововведень, інновацій та техноло-
гічних можливостей, арсенал та перелік яких 
постійно розширюється [Мірохіна Т.В. та інші, 
2013]. 

Зростаюче усвідомлення потреби ново-
го бачення застосування інформаційно-
комунікаційних технологій для навчання ви-
магає врахування сучасних вимог та майбутніх 
тенденцій і трендів щодо практичних навичок і 
вмінь, професійної компетентності фахівців, в 
тому числі в умовах симуляційної медицини, 
можливості якої із розвитком інтерактивного 
та віртуального простору постійно вдоскона-
люється [О.П. Мінцер, Д.В. Ватліцов, 2016]. 
Традиційні методи навчання (лекційний курс, 

семінарські заняття з розбором теми, прове-
дення практичних занять з розбором тематич-
них хворих та їх історій хвороб, клінічний 
обхід та планові огляди хворих в профільних 
відділеннях, ургентне чергування, робота в 
перев'язочній – чистій, гнійній, робота в кабі-
нетах функціональної діагностики, розбір лі-
карських призначень та маніпуляцій, присут-
ність на операції та коментування її етапів, 
асистенція, самостійне виконання окремих 
етапів та втручань, перегляд та розбір архіву 
фотоматеріалів та відеофільмів, рентгенограм, 
адаптація наявних світових консенсусів та 
Guideline тощо) повинні активно поєднуватися 
з використанням сучасних технологій: муль-
тимедійних систем навчання, комп'ютерних 
програм, дистанційного навчання, викорис-
тання електронних підручників, віртуальних 
бібліотек, електронних журналів профільних 
асоціацій, каталогів презентацій, доповідей 
головних спеціалістів, відеотеки показових 
операцій, майстер-класів тощо [Марценюк 
В.П. та інші, 2015]. 

Мета: оцінка наявних можливостей 
щодо раціональної організації, планування, 
контролю та підвищення ефективності самос-
тійної роботи на додипломному та післядип-
ломному рівнях в сучасних умовах інновацій-
но-креативного освітньо-інформаційного на-
вчального простору. 

Матеріали та методи. Розвиток інфо-
рмаційних технологій дозволяє розробляти 
моделі віртуальних середовищ для підготовки 
спеціалістів шляхом побудови структурованої 
навчальної мережі для забезпечення підтрим-
ки, інтеграції та зростання ефективності на-
вчальних процесів, студентської та викладаць-
кої наукової діяльності та презентації досяг-
нень в зовнішніх мережах (депозитарій з відк-
ритими доступами в реальних часових режи-
мах). 
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Створення освітнього порталу та впро-
вадження електронного контенту формує умо-
ви для розвитку інноваційного освітнього се-
редовища з використанням спеціалізованого 
комплексу програмно-апаратних засобів і 
впровадження в практику дистанційної форми 
навчання та контролю її ефективності в проце-
сі покрокового виконання запланованих за-
вдань. І в цьому контексті домінуючого зна-
чення набувають електронні засоби навчання, 
впровадження яких починається з роботи на 
комп'ютерах в аудиторії і закінчується розга-
луженою системою дистанційного навчання в 
online- режимах шляхом підтримки віддалено-
го доступу.  

Кожен фахівець для реалізації певного 
поставленого перед ним завдання, змодельо-
ваної ситуації, програми чи практичного тре-
нінгу повинен мати такий простір для навчан-
ня, в якому доступний весь необхідний для 
роботи матеріал у будь-який момент часу (on-
line режим), що можливо в віртуальному інфо-
рмаційному просторі та середовищі (Surginet, 
інституційний репозитарій) шляхом раціона-
льного використання сучасних можливостей 
GRID-технологій. Це дозволяє користувачу 
(студенту, інтерну, курсанту, магістранту, ас-
піранту, клінічному ординатору, викладачу) 
постійно рухатись цілеспрямовано вперед роз-
ділами навчальної програми, не втрачаючи 
набутих раніше знань, навиків та вмінь, не 
зосереджуючись виключно на відтворенні за-
своєного матеріалу, реалізуючи принцип інди-
відуалізації, що передбачає можливість персо-
нальної роботи на основі вихідного рівня здіб-
ностей, набутих вмінь та навичок. 

Результати та їх обговорення. Акаде-
мічна база знань формується на основі сукуп-
них знань викладацького складу з презентаці-
єю в вигляді електронних носіїв – підручники, 
монографії, дистанційні курси очного та заоч-
ного навчання, методичного забезпечення лек-
цій, семінарів, практичних та лабораторних 
занять, позааудиторної самостійної підготов-
ки, електронної бази програмної та додаткової 
літератури, рефератів, збірників матеріалів 
науково-практичних конференцій з комента-
рями та їх дискусійним обговоренням, прото-
колів та стандартів за спеціальністю, постійно 
обновлюваними базами тестових завдань для 
ліцензійного та практично-орієнтованого іспи-
тів (електронна тренінгова online тест-система 
ILIAS - http://lms.inmeds.com.ua/), які й ство-
рять інформаційну складову мережі поряд із 
потужним бібліотечним ресурсним фондом 
(http://lib.inmeds.com.ua:8080/), що включає 
електронний репозитарій наукових праць спів-
робітників та науковців інших закладів, біблі-
отеку наукової літератури, електронний ката-

лог видань (http://pub.inmeds.com.ua/) та інтер-
нет-посилань 
(http://nmapo.edu.ua/images/Nauka/InstRepozitIn
strukc.pdf). 

Простий та зручний, швидкий і захи-
щений доступ користувачів після реєстрації в 
мережі для постійного контролю статистики 
відвідування, стіна відгуків та пропозицій для 
системного оновлення баз даних та налашту-
вання інтерфейсів користувачів, віддалений 
доступ до ресурсів без прив'язки робочого 
місця, командне продовження раніше розпоча-
тої та збереженої роботи на власному захище-
ному акаунті – головні переваги ресурсної 
бази та принципів інтенсифікації навчання, 
коли є різні варіанти презентації матеріалу на 
основі інтерактивних методів. 

Для викладацького складу – проекція 
системи персональних кабінетів для підготов-
ки лекційних курсів, практичних та лаборато-
рних занять, семінарів, підсумкових заліків, 
списків основної та допоміжної програмної 
літератури з гіперпосиланням та переліком тем 
для самопідготовки та написання рефератів, 
власної електронної бази першоджерел, відео-
матеріалів, збірників матеріалів наукових кон-
ференцій із власними коментарями та заува-
женнями, самопублікації власних наукових 
матеріалів в електронному репозитарії, корис-
тування засобами обліку знань (модулі, відо-
мості, журнали побіжних оцінок та перездачі), 
ведення викладацької документації (плануван-
ня роботи, контроль її виконання), створення 
віртуальної дошки пошани при поєднанні на-
вчального процесу з дослідницьким. 

Для студентів – це реалізація принципу 
диференціації, оскільки є можливість вибору 
необхідних варіантів навчальних завдань за-
лежно від складності, кількості, послідовності 
відповідно до вихідного рівня знань та вмінь: 
проекція індивідуальної навчальної картки для 
контролю за навчанням та успішністю, компо-
нування методичних та навчальних матеріалів, 
баз тестів з дисципліни та іспиту, об'єднання в 
віртуальні групи в межах роботи студентських 
наукових товариств, вплив на їх ефективну 
роботу, дискусії щодо програм їх роботи та 
розробок власних наукових проектів. Можли-
вості створення віртуальних команд для вико-
нання поставлених функціональних задач, 
віртуальні наукові дискусійні групи, форуми, 
інтернет-конференції в режимах реального 
часу, що створить передумови для активізації 
сумісної дослідницької діяльності викладачів 
та студентів і побіжного контролю за її вико-
нанням. Зменшення часових термінів навчаль-
ної підготовки та зростання показників її ус-
пішності з врахуванням попередньої система-
тизації матеріалу, вже знайдених джерел осно-
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вної та допоміжної літератури, викладених 
відеоматеріалів із зауваженнями та комента-
рями профільних фахівців. 

Із метою створення умов для підви-
щення якості навчально-методичної та науко-
во-педагогічної діяльності та подальшого про-
фесійного зростання співробітників і всіх кате-
горій осіб, що навчаються, має бути забезпе-
чений вільний доступ до мережі Internet, до 
міжнародних бібліографічних баз повнотекс-
тових наукових публікацій медико-
біологічного профілю (Medline, EMBASE, 
CINAHL, PASCAL, BOISIS, PubMed, Clinical-
Trials.gov, Scopus, BioMedCentral, Pro Quest, 
Кокрейнівський центральний регістр контро-
льованих досліджень тощо), через бібліотеки 
OvidSP, http://surgerycom.net/, https://www.ncbi. 
nlm.nih.gov/pubmed, https://www.med.unc. 
edu/snma/med-library, ORSID, http://www. 
programmemed.eu/en/library/search-deliverables. 
html, https://undmedlibrary.org/, http:// 
medlibrary.org/, набуття навиків роботи в нау-
кометричних інформаційних системах Science 
Index, Google Scholar, Index Copernicus, РІНЦ. 

Перспективним при вивченні хірургіч-
них дисциплін є створення електронних підру-
чників, зміст яких складається з текстової про-
грами, ситуаційних задач і тестів, що дозволяє 
самостійно контролювати опановування на-
вчальним матеріалом. Компактність та зруч-
ність використання на жорстких дисках поле-
гшує пошук необхідної інформації за ключо-
вими словами та є довідковим матеріалом. 
Електронні видання формуються у вигляді 
логічно зв'язаних інформаційних блоків, які у 
формі алгоритму відображають різні методи 
обстеження, етапи операції та індивідуалізацію 
лікувального процесу. 

Впровадження мультимедійного су-
проводу лекційного курсу дозволяє програмно 
поєднувати текстове та візуальне зображення 
(фотознімки, діаграми, графіки, малюнки з 
комп'ютерною анімацією). Тому лекційний 
матеріал здобуває візуальну динамічність, 
переконливість та емоційність, що реалізує 
наочну інтерпретацію понять, процесів, зако-
нів, об'єктів за допомогою їх знакових моде-
лей. 

Висновки. Обладнання модернізова-
них лекційних аудиторій аудіосистемами та 
відеосистемами, ІР-камерами з дистанційним 
керуванням, мультимедійними комплексами, 
стаціонарними та мобільними мікрофонами, 
підключення до мережі Інтернет, інтерактив-
них панелей викладача, сенсорних керуючих 
пристроїв дозволить реалізувати інноваційні 
методики телепатичної та дистанційної освіти 
на основі телемедичних телекомунікаційних 
систем, дозволить успішно доповнити тради-

ційні форми навчального процесу та забезпе-
чити підвищення якості, зручності та прести-
жності навчання. 

Перспективи подальших досліджень. 
Потребують подальшого розвитку технічні 
можливості для здійснення контакту в режимі 
on-line під час лекцій та практичних занять з 
будь-яким навчальним закладом країни та 
світу, участі в міжнародних конференціях чи 
симпозіумах, спостереження за ходом опе-
рацій у відомих закордонних клініках. 
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Резюме. анализируются существую-
щие в современных условиях методологиче-
ские и технические возможности для каче-
ственной трансформации и адаптации тради-
ционных обучающих средств информационно-
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коммуникационными методами в прогрессив-
ные креативные технологии образования, что 
позволит повысить эффективность и результа-
тивность медицинского образования в соот-
ветствии с требованиями и запросами совре-
менности и общества. 

Ключевые слова: методы обучения, 
технологии коммуникации, информационное 
пространство. 
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Abstract. The growing awareness of the 
need for a new approachto the use of information 
and communication technologies for training 
needs taking into account modern requirements 
and future trends concerning practical skills and 
expertise, professional competence of specialists 
also in the conditions of simulation medicine, 
opportunities of which with the development of 
interactive and virtual space are constantly being 
improved. Traditional methods of education (lec-
ture course, seminars with topic analysis, practical 
classes with patient condition analysis, clinical 
rounds and scheduled examinations of patients in 
specialized departments, shifts, work in the a 
dressing room, work in functional diagnostic 
rooms, analysis of medical prescriptions, attend-
ance to surgeries, review and analysis of the ar-
chive of photographic materials, X-rays, adapta-
tion of existing world consensuses and guideline, 
etc.) should be actively combined with the use of 
modern technologies: multimedia learning sys-
tems, distance learning, the use of electronic text-
books, virtual libraries, electronic magazines of 
professional associations, catalogues of presenta-
tions, reports of opinion leaders, video tutorials, 
master classes, etc. 

Objectives: assessment of available op-
portunities for rational organization, planning, 
control and efficiency increment of independent 
work at the pre-graduate and postgraduate levels 
in the current conditions of innovative and crea-

tive educational and informational learning envi-
ronment. 

Materials and methods. Creation of an 
educational portal and the introduction of elec-
tronic content forms the conditions for the devel-
opment of an innovative educational environment 
with the use of a specialized set of software and 
hardware and the introduction of the distance 
learning into practice along with the monitoring of 
its effectiveness in the process of step-by-step 
implementation of planned tasks. Each specialist 
must have such a space for training, in which all 
the necessary material for work is available in on-
line mode, in the virtual information space and 
environment (Surginet, institutional repository) 
through the rational use of modern features of 
GRID technology. This allows the user (student, 
intern, master, postgraduate student, clinical in-
tern, educator) to move forward constantly with-
out losing the knowledge, skills and abilities pre-
viously acquired, not focusing exclusively on 
reproduction of the material, implementing the 
principle of individualization, which provides the 
possibility of personal work on the basis of the 
initial level of abilities and acquired skills. 

Results. In order to create conditions for 
improving the quality of education as well as 
methodological and scientific, pedagogical activi-
ties for further professional growth of all catego-
ries of students, a free access to the Internet net-
work, to international bibliographic databases of 
full-text scientific publications of the medical-
biological profile should be provided. Promising 
in the study of surgical disciplines is the creation 
of electronic textbooks, the content of which con-
sists of a text program, situational tasks and tests, 
which allows to control the mastery of the educa-
tional material independently. The introduction of 
multimedia support for the lecture course allows 
you to combine text and visual images program-
matically (photographs, charts, graphs, drawings 
with computer animation). 

Conclusions. Equipment for modernized 
lecture rooms with audio and video systems, IP-
cameras with remote control, multimedia com-
plexes, fixed and mobile microphones, Internet 
connection, interactive lecturer panels, touch con-
trol devices will allow to implement innovative 
methods of telepathic and distance education on 
the basis of telemedicine telecommunication sys-
tems providing successful supplementation of the 
traditional forms of the educational process and 
ensuring the improvement of quality, convenience 
and prestige of training. 

Key words: teaching methods - commu-
nication technology - information environment. 
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Резюме. Практика природничо-
наукової підготовки медичних працівників у 
вищих навчальних закладах свідчить, що ви-
користання традиційних дидактичних засобів і 
методів не забезпечує інтенсивного розвитку 
пізнавальної діяльності, індивідуальних здіб-
ностей та фахових знань студентів. Подолання 
цих суперечностей можливе за умови викорис-
тання нових підходів до формування знань 
студентів. Вирішення проблеми можливе через 
використання інтерактивних методів навчання, 
серед яких є метод проектів, метод мозкового 
штурму, кейс-метод. Впровадження інтеракти-
вних методів у навчальний процес спрямоване 
на системне формування знань студентів-
медиків, які здатні будуть розв'язати завдання 
в різних сферах практичної професійної діяль-
ності. 

Ключові слова: самостійна робота, ін-
терактивне навчання,  метод проектів, метод 
мозкового штурму, кейс-метод. 

Вступ. Розвиток гнучкого клінічного 
мислення, що передбачає багатобічний аналіз, 
чітке диференціювання знань, їх мобільність, 
оперативність, варіабельність забезпечить 
ефективність професійної діяльності сучасного 
лікаря. Водночас система професійних лікар-
ських вмінь повинна відрізнятися узагальнені-
стю, вільним володінням стандартами надання 
медичної допомоги, гнучкістю, легкістю пере-
носу в нові конкретні ситуації та блискавич-
ною реакцією на її зміну та доведення до ав-
томатизму практичних прийомів, в тому числі 
оперативної техніки [Ступина С.Б, 2009; Во-
роненко Ю.В. та співавт., 2011]. 

Вирішення цих проблем не можливе 
без оптимізації формування адекватної самос-
тійної роботи слухача, оскільки саме вона за-
безпечує максимальну мотивацію та творче 
освоєння інформації, що реалізується в процесі 
заняття у вигляді цільових навчальних за-
вдань, і є основною формою оволодіння на-
вчальним матеріалом. Для реалізації її прин-
ципів викладач повинен сформувати в студен-
та почуття відповідальності за організацію 

власного навчання [Ступина С.Б., 2009; Gibbs 
T. et al., 2011]. Формування цілісної системи 
самостійного здобуття знань передбачає реалі-
зацію наступних завдань: 1) студенти, слухачі 
мають навчитися планувати свою діяльність; 
2) студентам, слухачам необхідно покращува-
ти техніку читання; 3)вони повинні фіксувати 
основні моменти інформації; 4) вони мають 
набути навички скорочення інформації без 
втрати суті та змісту [Гин А.А., 2005; О. Кар-
бованець та співавт., 2008; Разієвська Ж.В., 
2008]. 

Мета: оптимізація принципів та мето-
дів організації самостійної роботи на основі 
технологій інтерактивного навчання в кон-
тексті планування навчального процесу. 

Матеріали та методи. В основу робо-
ти покладений аналіз результатів та організації 
навчальної діяльності кафедри хірургії № 2 
Вінницького національного медичного універ-
ситету ім. М.І. Пирогова по роботі з студента-
ми 4 курсу (модуль № 1 "Абдомінальна хірур-
гія" – розділи: ургентна абдомінальна хірургія, 
хірургічна гастроентерологія та колопроктоло-
гія), 6 курсу (цикл з ургентної абдомінальної 
хірургії), лікарями-інтернами за спеціальністю 
"Хірургія" (І, ІІ та ІІІ років навчання) в кон-
тексті організації та планування самостійної 
роботи студентів та лікарів-інтернів для забез-
печення оптимальних результатів навчального 
процесу. 

Для досягнення поставлених завдань 
доцільною є оптимізація самостійної роботи 
шляхом застосування різних видів інтерактив-
ного навчання, принципів теорії ігр та теорії 
прийняття рішення – метод мозкового штурму, 
метод проектів, кейс-метод. 

Результати дослідження та їх обго-
ворення. Доступним на практиці варіантом 
організації самостійної роботи і, водночас, її 
контролю є адаптований для студентів метод 
мозкового штурму (А. Осборн, 1953) (метод 
колективного висування альтернативних на-
прямків вирішення задачі з систематичною 
оцінкою та розвитком прихованих можливос-
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тей), суть якого полягає у постановці пробле-
ми (підготовчий етап – надання необхідного 
обсягу інформації) та негайному її вирішенні, 
що здійснюється в 2 етапи: 1) генерація ідей, 
можливих варіантів рішення проблеми, роз-
ширення спектру можливих та створення но-
вих напрямів вирішення проблемної ситуації 
(креативний етап): висування ідей нового ви-
рішення проблеми та висування ідей, що роз-
вивають існуючі механізми розв'язання задачі, 
2) критичний їх аналіз, оцінка, порівняння та 
конкретизація (аналітичний етап): а) зрозумін-
ня ідеї, сформульованої на етапі генерації, б) 
узагальнення ідеї та виявлення принципу, 
в) класифікація принципів, г) доповнення кла-
сифікації, д) оцінка перспективності принци-
пу, е) наповнення принципу конкретним зміс-
том, ж) розвиток отриманої ідеї. При цій тех-
нології ключова роль припадає на викладача, 
який виступає ведучим творчо-пошукового 
процесу, що забезпечує необхідний обсяг вхі-
дної інформації та вчасно коригує інформацій-
ний потік та етапи прийняття остаточного рі-
шення. 

Цей метод доцільно використовувати 
під час семінарського та практичного заняття 
для розв'язання складних ситуаційних задач, 
тематичних блоків тестових завдань, клінічних 
розборах та обговореннях тематичних хворих 
для визначення лікувально-діагностичної стра-
тегії та здійснення диференційної діагностики, 
що активізує навчальний процес та дозволяє 
додатково оцінити знання студента, можна 
використовувати в клінічних умовах, біля ліж-
ка тематичного пацієнта для визначення опти-
мального варіанта діагностично-лікувальної 
тактики, що зменшує недоліки тестової систе-
ми оцінки набутих знань та вмінь, при прове-
денні тематичних олімпіад та круглих столів, 
практично-орієнтованих конкурсах. 

Іншим варіантом інтерактивного на-
вчання є метод проектів (метод вирішення 
проблем, Дж. Дьюї, В.Х. Кілпатрік), який до-
цільно застосувати у випадках, коли студентам 
задається самостійна робота, що охоплює те-
матику навчального семестру чи тематичного 
модуля. Принцип методу полягає в тому, що 
викладач як координатор процесу чітко окрес-
лює суть та етапи завдання, вказує на джерела 
інформації, які потрібно опрацювати. На поча-
тковому етапі роботи над проектом усі отри-
мують завдання та вимоги до їх виконання. 
Далі учасники за допомогою викладача самі 
визначають проміжні завдання, здійснюють 
пошук шляхів для їх вирішення. Внаслідок 
доопрацювання студентська група представляє 
спільний проект на розгляд керівника. Відбу-
вається захист проекту, на якому учасники 
обговорюють актуальність проблеми, висвіт-
люють отримані результати та аргументують 

висновки. Наслідком виконаної роботи є 
отримання кожним учасником проекту певної 
оцінки, яка в наступному переводиться у бали 
за індивідуальну СРС. Перед виставленням 
оцінки метод проектів передбачає здійснення 
самооцінки та колективне оцінювання діяль-
ності кожного учасника. Таке завершення про-
екту сприяє формуванню толерантності та 
самокритичності, вмінню вести дискусію, під-
водити підсумки роботи.  

Проектний метод навчання – це сукуп-
ність таких способів навчання, при яких сту-
денти за допомогою колективної або індивіду-
альної діяльності з відбору, розподілу та сис-
тематизації матеріалу з певної теми, складають 
проект в умовах, максимально наближених до 
практичної діяльності. Метод проектів описує 
комплекс дій студента щодо використання 
наявних знань та здобуття нової інформації і 
методи організації викладачем цих дій, тобто є 
педагогічною технологією. Метод проектів 
реалізується за допомогою різних засобів на-
вчання, в тому числі, використовуються су-
часні інформаційні технології: комп'ютерні 
телекомунікації, електронні бази даних, вірту-
альні бібліотеки, музеї, відео, мультимедійні 
засоби, аудіо- та відеоконференції, факс, ра-
діозв'язок, тому в наш час, в час нових можли-
востей для комунікації, метод проектів отри-
мав потужний поштовх до розвитку та впрова-
дження в повсякденний навчальний процес. 

За суттю проекти класифікують на до-
слідницькі, творчі, ігрові, інформаційні, прак-
тично-орієнтовані. Дослідницькі проекти – 
дослідження, що повністю підпорядковані 
логіці та мають структуру, наближену до нау-
кових досліджень, з використанням сучасних 
наукових методів (експериментальні та експе-
риментально-клінічні роботи). Творчі проекти 
– передбачається довільний підхід до оформ-
лення результатів шляхом створення приладів, 
моделей, фантомів, тренажерних установок. 
Ігрові проекти – учасники виконують певні 
ролі, що обумовлені характером та змістом 
проекту (моделювання клінічних ситуацій та 
їх опис у різноманітних ситуаційних завданнях 
як в текстовому, так і цифровому (відеозав-
дання) варіантах). Інформаційні проекти – збір 
інформації про об'єкт дослідження з метою 
аналізу, узагальнення та презентації на широ-
кий загал. Практично-орієнтовані проекти – 
вирізняються чітко вираженим результатом 
діяльності студентів. 

За кількістю учасників проекти поді-
ляються на індивідуальні, парні, групові. За 
часом проведення проекти поділяються на 
короткочасні (1-3 заняття), середньої тривало-
сті (1 тиждень-1 місяць), довготривалі (кілька 
місяців). За предметно-змістовою ознакою 
проекти поділяються на: монопроекти (в ме-
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жах одного предмета, дисципліни), міжпред-
метні. 

У процесі такої роботи над проектами 
студенти вчаться самостійно мислити, окрес-
лювати розв'язання проблеми, інтегрувати 
знання різних навчальних предметів, установ-
лювати причинно-наслідкові зв'язки, прогно-
зувати результати, розвивають фаховий інте-
рес до дисципліни, стають впевненими, набу-
вають почуття успіху і прогресу на власному 
рівні, виробляють дослідницькі уміння і нави-
чки, фахові здібності, застосовують нові по-
няття, терміни, формують знання.  

Критеріями для написання проекту є: 
1) поставлені мета і завдання повинні бути 
конкретними, простими та реально здійснени-
ми, 2) проект повинен бути актуальним, відо-
бражаючи нагальну реальну проблему, 3) не-
обхідно здійснити огляд сучасної наукової 
літератури з обраної тематики, 4) у проекті 
мають бути запропоновані шляхи для вирі-
шення поставленого завдання (практичне зна-
чення), 5) отримане практичне значення по-
винно бути значним, але досягатися простими 
технологічними діями. 

Функція викладача: 1) на підготовчому 
етапі – ініціація ідеї проекту або створення 
умов для появи цієї ідеї, допомога при первин-
ному плануванні (визначення мети, мотивація 
до дій, визначення завдань), 2) на етапі реалі-
зації проекту (основний етап) – консультант з 
окремих питань, надає джерела додаткової 
інформації, координація дій між окремими 
групами та учасниками проекту, корекція, ко-
нтроль, спрямування пошуку, пропозиції, ви-
правлення, 3) на заключному етапі (підсумко-
вий етап) – робота в якості незалежного експе-
рта (контрольно-оцінююча функція), опонен-
ція, обговорення, експертиза результатів, оцін-
ка якості виконання та презентації, окреслення 
нових, наступних проблем для досліджень; 
загалом, завдання викладача – створення такої 
робочої атмосфери, яка б стимулювала розу-
мову, комунікативну та творчу діяльність уча-
сників проекту. 

Критерії оцінки проектних робіт: 1) 
важливість теми проекту, актуальність, теоре-
тична та практична значущість обраної теми, 
2) глибина дослідження проекту і повнота роз-
криття теми, 3) оригінальність запропонованих 
рішень, 4) самостійність роботи над проектом, 
5) якість виконання продукту і розкритий зміст 
проекту в презентації, 6) використання засобів 
наочності, технічних засобів, 7) відповіді на 
поставлені запитання в ході обговорення прое-
кту. 

Умовами для реалізації проектного ме-
тоду є: 1) вибір місця проведення (стаціонар, 
спеціалізоване відділення) для гарантування 
безперервності поступлення дослідної інфор-

мації та повноти обстежень об'єктів дослі-
дження, 2) збір інформації проводиться з ви-
користанням реальної медичної документації 
(карти обстежень, результати лабораторно-
інструментальних досліджень, карта стаціона-
рного хворого, амбулаторна карта, створений 
лікувально-діагностичний шаблон тощо), 3) 
обов'язкове вміння використовувати комп'ю-
терну техніку для отримання, накопичення, 
обробки інформації, 4) результати проекту 
оформлюються письмово та підлягають офі-
ційній презентації (доповідь, публікація), 5) 
захист проекту виробляє у студента навички 
публічного виступу і прагнення до поглиблен-
ня та вдосконалення своїх знань. 

Такий підхід застосовується в роботі 
студентів у наукових гуртках – підготовка 
тематичної доповіді на засідання, підготовка 
наукових проектів для їх реалізації та презен-
тації на студентських наукових конференціях 
та конкурсах (вузівських, міжвузівських, все-
українських), при написанні тематичної кліні-
чної історії хвороби та на її підсумковому за-
хисті, при проведенні конкурсу на кращу істо-
рію хвороби та на кращий науковий реферат, в 
навчанні в інтернатурі у вигляді написання 
курсових наукових робіт. 

Перспективним способом організації 
СРС є кейс-метод (Harvard Business School, 
1924) (метод ситуативного навчання на конк-
ретних прикладах), суть якого в тому, що ви-
кладач надає студентам пакет документів 
(кейс), за допомогою якого студенти знаходять 
вихід з певної проблеми. Кейс-метод або ме-
тод ситуаційних вправ є інтерактивним мето-
дом навчання, який дає змогу наблизити про-
цес навчання до реальної практичної діяльнос-
ті спеціалістів. Він сприяє розвитку винахід-
ливості, вмінню вирішувати проблеми, розви-
ває здібності проводити аналіз і діагностику 
проблем, спілкування. Кейс – це події, які реа-
льно відбулися в певній сфері діяльності і опи-
сані для провокації дискусії в навчальній ауди-
торії, скерування студентів до обговорення та 
аналізу ситуації, до прийняття рішень. 

Таким чином, ситуаційна вправа або 
кейс – це опис конкретної ситуації, який вико-
ристовують як педагогічний інструмент, що 
допомагає студентам глибше зрозуміти тему, 
розвинути уявлення; отримати базу для пере-
вірки теорії, дослідження ідей, виявлення за-
кономірностей, взаємозв’язків, формулювання 
гіпотез; пробудити інтерес, цікавість, заохоти-
ти мислення та дискусію; отримати додаткову 
інформацію, поглибити знання; переконатися 
у поглядах; розвинути і застосувати аналітич-
не і стратегічне мислення, вміння вирішувати 
проблеми і робити раціональні висновки, роз-
винути комунікаційні навички; поєднати тео-
ретичні знання з реальною практикою, перет-
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ворити абстрактні знання у цінності і вміння 
студента. 

Робота над кейсом поділяється на ета-
пи: 1) до заняття, 2) під час заняття, 2) після 
заняття. Ролі викладача та слухача на кожному 
з етапів мають свої характерні відмінності. 
Викладач: 1) підбір кейсу, визначення основ-
них і допоміжних матеріалів для підготовки 
студентів, розробка плану та сценарію заняття; 
2) організація попереднього обговорення кей-
са, поділ групи на підгрупи, керування обгово-
ренням кейса; 3) оцінка роботи студентів, при-
йнятих рішень і поставлених запитань. Сту-
дент: 1) одержує кейс і список рекомендованої 
літератури, індивідуально готується до занят-
тя; 2) ставить запитання, що поглиблюють 
розуміння кейса і проблеми, розробляє варіан-
ти рішень, бере участь у прийнятті рішень; 3) 
складає письмовий звіт про заняття з цієї теми. 
Студент, який готується до обговорення кейсу 
в аудиторії, має вивчити факти, зробити ви-
сновки з фактів, оцінити альтернативи дій в 
конкретній ситуації і зробити вибір на користь 
того чи іншого плану дій. Крім того, студент 
має бути готовим представити свої думки під 
час обговорення в аудиторії, відстояти свої 
погляди і, в разі необхідності, переглянути 
початкове рішення. Студент має усвідомлюва-
ти, що користь від кейса може отримати лише 
в випадку, якщо він буде брати активну участь 
у дискусії. 

Основними елементами кейса є: анато-
мія кейса, середовище, тема, питання, дані, 
розв'язок кейса, аналіз кейса (результат, який 
необхідно досягнути (закритий кейс – єдина 
відповідь, відкритий – кілька можливих відпо-
відей)), час, необхідний для обговорення (мало 
часу, багато часу). 

Існують наступні типи кейсів: кейс-
випадок, кейс-вправа і кейс-ситуація. Кейс-
випадок – це короткий кейс, який розповідає 
про окремий випадок. Його можна використо-
вувати під час лекції, для того, щоб проілюст-
рувати певну ідею або підняти питання для 
обговорення. Такий кейс можна прочитати 
дуже швидко і тому студентам не потрібна 
попередня підготовка. 

Кейс-вправа – надає студенту можли-
вість застосувати на практиці здобуті навички. 
Найчастіше використовується там, де необхід-
но провести кількісний аналіз. 

Кейс-ситуація – класичний кейс, що 
вимагає від студента аналізу ситуації. У ньому 
ставиться запитання: "Чому ситуація набула 
такого розвитку і як виправити становище?". 
Кейс-ситуація, як правило, вимагає чимало 
часу для ознайомлення, тому з метою економії 
часу бажана попередня підготовка. Схема ро-
боти над кейсом-ситуацією: 1) аналіз – пошук 
причин, симптомів, 2) виявлення справжньої 

причини, 3) варіанти рішення, 4) оптималь-
ність вибору, 5) реалізація, 6) контроль. 

Користь від використання кейс-методу 
буде значною, якщо його реалізація здійсню-
ється в межах запланованої програми навчаль-
ного процесу на рівні з іншими методами ви-
кладання. Викладач має створити наявність 
об’єктивного критичного мінімуму (або мак-
симуму) необхідних кейсів, який забезпечить 
цілісність курсу та досягнення поставлених 
навчальних цілей, оскільки все залежить від 
інтелектуального та освітнього рівня аудиторії 
та її готовності працювати: чим вищий рівень 
освітньої програми, тим легше та ефективніше 
працювати з кейсами. 

Правила створення кейса: схема кейса, 
опис ситуації та вихідні дані, визначення його 
методичної мети, що стане його віссю (ілюст-
рація до теорії, практична ситуація або їх по-
єднання), яка стимулює та викликає зацікавле-
ність студентів, зміст кейса повинен відобра-
жати навчальні цілі. 

Кейс може бути коротким чи довгим, 
викладатися конкретно або узагальнено, утри-
муючись від надмірного насичення та наван-
таження інформацією та інформації, що не має 
безпосереднього відношення до теми кейса, 
тобто кейс має містити дозовану інформацію, 
яка дозволяла б студентам швидко зрозуміти 
суть проблеми та надавала б усі необхідні дані 
для її вирішення. 

Об’ємні кейси підходять для підсумко-
вих занять, для поточних занять краще вико-
ристовувати невеликі. Практика показує, що 
максимальний обсяг кейса не повинен пере-
вищувати 20 сторінок (методичні розробки для 
студентів чи інтернам для практичного, семі-
нарського занять, для самостійної підготовки). 

Під час розв’язання кейса студент не 
тільки використовує отримані знання, але й 
виявляє свої особисті якості, зокрема уміння 
працювати в групі, а також демонструє рівень 
бачення ситуації та рівень володіння теорети-
чним матеріалом та практичними навиками та 
вміннями, причому його активність залежить 
від кількісного і якісного складу групи, її ор-
ганізаційної структур, загальної організації 
роботи з кейсом, організації обговорення ре-
зультатів, підведення підсумків. 

Кейс-метод може бути застосований 
для самостійної роботи, що охоплює кілька 
занять в межах тематичного модуля чи загаль-
ної теми. У процесі її виконання студент звер-
тається до викладача за консультацією. Цю 
технологію використовують під час проведен-
ня курації для наступного написання та захис-
ту історії хвороби, при підготовці та прове-
денні тематичних олімпіад, вікторин та конку-
рсів, при підготовці до практичних та семінар-
ських занять, при підготовці до іспитів та мо-
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дульного контролю (перелік атестаційних пи-
тань, що групуються в білети, з переліком 
практичних навичок, ситуаційних задач), при 
дистанційному контролі за ефективністю за-
очної частини навчання в інтернатурі. 

Висновки. 1. Інтерактивні форми са-
мостійної роботи створюють адекватні умови 
для оптимального оволодіння студентами-
медиками необхідними теоретичними знання-
ми та професійними навичками та вміннями. 2. 
Наведені інтерактивні варіанти самостійної 
роботи дають можливість студентам засвоїти 
принципи самоосвіти та самоорганізації, що є 
вищим ступенем навчання, ніж просто самос-
тійна робота, тому що кожен студент сам ста-
вить собі мету та завдання, тоді як при самос-
тійній роботі завдання дає викладач. 3. Пред-
ставлена організація самостійної роботи вима-
гає від студентів високої активності та позити-
вно впливає на формування клінічного мис-
лення, імітуючи професійне середовище та 
формуючи відповідну культуру спілкування та 
взаємодії, від викладача – подальше та неухи-
льне вдосконалення педагогічної майстерності. 

Перспективи досліджень: подальша 
реалізація, розширення переліку технологій та 
впровадження інноваційних форм та прогре-
сивних методів інтерактивної організації на-
вчального процесу на додипломному та після-
дипломному рівнях для формування конкурен-
тоспроможності вітчизняного освітньо-
інформаційного простору, що є перспективним 
напрямком його розвитку. 
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Резюме. Практика естественнонаучной 
подготовки медицинских работников в выс-
ших учебных заведениях свидетельствует, что 
использование традиционных дидактических 
средств и методов не обеспечивает интенсив-
ного развития познавательной деятельности, 
индивидуальных способностей и профессио-
нальных знаний студентов. Преодоление этих 
противоречий возможно при условии исполь-
зования новых подходов к формированию зна-
ний студентов. Решение проблемы возможно 
через использование интерактивных методов 
обучения, среди которых есть метод проектов, 
метод мозгового штурма, кейс-метод. Внедре-
ние интерактивных методов в учебный про-
цесс направлено на системное формирование 
знаний студентов-медиков, которые способны 
будут решать задачи в различных сферах прак-
тической профессиональной деятельности. 

Ключевые слова: самостоятельная ра-
бота – интерактивное обучение – метод проек-
тов – метод мозгового штурма – кейс-метод. 
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Abstract. The formation of an integrated 
system of independent learning involves the fol-
lowing tasks: 1) students, attenders have to learn 
to plan their activities; 2) students, attenders need 
to improve their reading technique; 3) they should 
fix the main points of information; 4) they should 
acquire the skills of information abstracting with-
out loss of sound and meaning. These tasks cannot 
be solved without optimization of formation of the 
attender’s ability to perform adequate independent 
work, since it provides the maximum motivation 
and creative perception of the information, which 
is realized in the process of education in the form 
of target educational tasks, and is the basic form 
of mastering the educational material. To imple-
ment these principles, the educator has to form a 
sense of responsibility in a student to organize his 
or her own education. 

Objective: optimization of principles and 
methods of independent work organization on 
based on interactive education technologies in the 
context of educational process planning. 

Materials and methods. The analysis of 
the results and organization of educational activi-
ties of the Department of Surgery No.2 of 
M. I. Pirogov Vinnitskiy National Medical Uni-
versity was performed regarding the work with 
students of the 4th year (module No.1 “Ab-
dominal surgery” - sections: emergency ab-
dominal surgery, surgical gastroenterology and 
coloproctology), 6th year (course of emergency 
abdominal surgery), intern-surgeons (1st, 2nd and 
3rd years of studying) in the context of organiza-
tion and planning of independent work to ensure 
optimal results of the educational process. To 
achieve the set targets it is expedient to optimize 
the independent work by applying different types 
of interactive learning, the principles of game 
theory and the theory of decision-making - meth-
od of brainstorming, method of projects, case-
method. 

Results. Practically available method of 
independent work organization and at the same 
time control tool is a method of brainstorming 

adapted for the students (method of collaborative 
search of alternative directions of problem solving 
with systematic evaluation and development of 
hidden possibilities). This method has to be used 
during seminars and practical sessions to solve 
complex situational problems, clinical case dis-
cussions, patients’ condition discussion to deter-
mine the diagnostic and treatment strategies and 
implement the differential diagnosis. Another 
method of interactive learning is a project method, 
which is appropriate for use in cases where stu-
dents are given independent work covering the 
subject of the study semester or the thematic 
module. The principle of the method lies in the 
fact that the educator as the process coordinator 
clearly outlines the essence and stages of the task, 
points to the sources of information that need to 
be worked out. The project finally is presented 
and the participants discuss the urgency of the 
problem, highlight the results and discuss the con-
clusions. A promising way of organizing the indi-
vidual work is a case-method (a method of situa-
tional learning on specific examples), the essence 
of which is that the educator provides students 
with a package of documents (case), through 
which students find a way out of a certain prob-
lem. Case-method is an interactive method of 
learning that allows to make the learning process 
closer to the actual practice of the specialists. It 
promotes the development of ingenuity, the ability 
to solve problems, develops the ability to analyze 
and diagnose problems, as well as to communi-
cate. 

Conclusions. Interactive forms of inde-
pendent work create adequate conditions for the 
optimal mastery the necessary theoretical 
knowledge and professional skills and abilities by 
medical students. The presented organization of 
independent work requires a high activity from 
students and positively influences the formation of 
clinical thinking, imitating the professional envi-
ronment. 

Key words: independent work – interac-
tive learning - method of projects – method of 
brainstorming – case-method. 
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Резюме. У статті відображені сучасні 
стандарти в галузі освіти, що передбачають 
підготовку висококваліфікованих спеціалістів, 
здатних інтегрувати теоретичні знання і прак-
тичні уміння в цілісну систему, володіти но-
вими технологіями. Для успішної реалізації 
особистісного потенціалу кожного студента у 
навчально-виховному процесі мають бути 
створені умови для формування таких якостей 
особистості, як мобільність, уміння інтегрува-
тись у динамічне суспільство, критичність 
мислення, уміння генерувати нові ідеї, здат-
ність приймати нестандартні рішення й нести 
за них відповідальність, комунікативні уміння, 
уміння працювати в команді, уміння моделю-
вати навчальні та виховні ситуації тощо. Ви-
рішенню таких завдань сприяє застосування 
інтерактивних технологій навчання. 

Ключові слова: конкурентні групи, 
комунікаційні навички, співробітництво. 

Вступ. Сучасна медична освіта в умо-
вах конкурентоспроможного виходу України 
на міжнародну арену вимагає не тільки забез-
печення високого рівня знань студентів, але й 
розвитку особистісних практичних навичок та 
формування творчого потенціалу: вміння мис-
лити і швидко реагувати, покращуючи комуні-
каційні навички [8]. З цією метою варто вико-
ристовувати інтерактивні технології і методи 
навчання, перевагами яких є взаємодія всіх 
учасників при роботі в малих групах (полілог), 
емоційна залученість й активність кожного в 
процесі роботи; підвищення рівня засвоєння 
матеріалу студентами при практичному засто-
суванні отриманих знань; навчання у дискусії, 
що формує професійні вміння [3], світогляд і 
сприяє особистісному розвитку; розвиває ко-
мунікативну компетентність, необхідну для 
спеціалістів, що працюють в галузі охорони 
здоров’я [2]. Одним із методів, який відповідає 
цим вимогам, є використання методу конкуре-
нтних груп. Авторами ідеї конкурентних груп 
є Джек Траута і Ел Райс [1, 6], котрі вказують 
на розвиток концепції позиціонування, що 

спочатку виникла у США в 70-х роках мину-
лого століття в маркетинговій сфері, а потім 
стала популярною у парадигмі конкурентної 
поведінки. 

Мета дослідження – за допомогою ме-
тоду конкурентних груп представити шляхи 
подолання “дефіциту” творчого мислення, 
провести взаємонавчання та взаємовдоскона-
лення шляхом багатосторонньої комунікації, 
залучити всіх без винятку студентів у процес 
обговорення й обґрунтовування власної думки, 
розвинути вміння вести професійну дискусію, 
виховати повагу до колег та альтернативних 
ідей і пропозицій. 

Матеріали і методи дослідження. Ві-
дповідно до вимог Болонської декларації та 
Освітньо-кваліфікаційної характеристики, 
затвердженої МОЗ України, необхідно засто-
совувати інтерактивні методи, засновані на 
формуванні готовності особистості до динамі-
чних змін у соціумі, враховуючи розвиток зді-
бностей до творчості, різноманітних форм 
мислення, а також здатності до співробітницт-
ва з іншими людьми. 

Метод конкурентних груп в інтеракти-
вному навчанні студента-медика можна реалі-
зувати шляхом: 1) диспуту; 2) дискусії; 3) де-
батів чи «круглого столу»; 4) створення про-
блемної ситуації та її розв’язання через рольо-
ву гру. Навчальні цілі впроваджуваної техно-
логії включають розвиток системного інтегро-
ваного клінічного мислення, професійних клі-
нічних навичок; сприяють розвитку професій-
ного вміння студентів різнобічно сприймати та 
комплексно вирішувати конкретну клінічну 
проблему, вміння вести професійну дискусію – 
відстоювати свою позицію, водночас врахову-
ючи вагомі аргументи опонентів. 

Результати та їх обговорення. Для 
проведення практичного заняття з викорис-
танням інтерактивної моделі навчання мето-
дом конкурентних груп викладач повинен 
провести підготовчий етап. Він допомагає 
сформувати групи, забезпечує їх переліком 
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джерел фахової літератури, професійними 
алгоритмами, питаннями й клінічними задача-
ми різних рівнів складності, рентгенограмами, 
даними лабораторних обстежень та мікрофі-
льмами-презентаціями, муляжами та фантома-
ми з імітацією цього захворювання. Прово-
диться підготовка приміщення і обладнання, 
самопідготовка. 

Перед практичним заняттям викладач 
розподіляє студентів на дві чи більше груп, які 
конкурують між собою у вирішенні певної 
клінічної проблеми. Інколи одна з груп може 
виступати в ролі судді. Кожна група розробляє 
власний план вирішення однієї клінічної про-
блеми.  Пометун О.І. [5] відзначав доцільність 
комплектування груп за принципом однаково-
го рівня академічної успішності, що давало 
змогу забезпечити диференційований підхід у 
навчанні. Однорідність груп сприяє однаковим 
темпам пророблення матеріалу і запобігає па-
сивності окремих її членів, які б могли не бра-
ти участь у вирішенні проблемного питання, 
покладаючись на більш сильних та обізнаних 
студентів [7]. Для груп, в які комплектувались 
більш успішні студенти, викладачу необхідно 
давати завдання складні, проблемні, нестанда-
ртні, для вирішення яких необхідне знання 
додаткової літератури. Студенти повинні чітко 
усвідомити критерії їх оцінювання та знати 
вимоги щодо вихідного рівня знань та вмінь з 
цієї проблемної ситуації. Будь-яка відповідь 
коментується та виправляється студентами з 
конкуруючої групи. Таким чином, усі студенти 
беруть участь у навчальному процесі. Кожною 
групою розробляється власний план вирішен-
ня однієї клінічної проблеми. 

Залежно від етапів заняття, викладач 
виконує певні дії: під час підготовчого етапу – 
пояснює учасникам проекту суть та варіанти 
практичного впровадження методу інтеракти-
вного навчання, допомагає їм сформувати гру-
пи, забезпечує професійними алгоритмами, 
запитаннями й клінічними задачами різних 
рівнів складності, рентгенограмами, даними 
лабораторних досліджень та мікрофільмами-
презентаціями, під час основного етапу – сте-
жить за ходом дискусії, відмічає адекватність 
вирішення клінічної проблеми конкуруючими 
групами, виявляє студента-лідера, котрий про-
понує найбільш точний і раціональний варіант 
вирішення проблеми та підвищує загальний 
результат групи, під час заключного етапу – 
оцінює результат творчої роботи кожної гру-
пи, оцінює кожного студента за відповідними 
критеріями оцінювання. 

Обов’язковою умовою ефективності 
занять є ставлення до студентів як до рівноп-
равних учасників навчального процесу. Най-

більш ефективним є розташування всіх учас-
ників заняття «по колу» [4]. Викладач має бути 
ліберальним, готовим до виникнення нестан-
дартних ситуацій, висловлювання різноманіт-
них думок щодо вирішення проблемної ситуа-
ції. Студент не повинен боятися висловити 
будь-яку думку, навіть хибну, задати несподі-
ване питання, перейти до обговорення супут-
ніх проблем, тому що лише в сприятливих 
умовах можливе виникнення правильного ви-
рішення ситуаційної задачі. Викладач має бути 
достатньо компетентним, обізнаним, високок-
валіфікованим фахівцем для того, щоб на ви-
сокому рівні надати студентам необхідну ін-
формацію, виправити помилки та скерувати 
дискусію у правильний напрямок. При цьому 
викладачеві відводиться роль більше спостері-
гача, координатора процесу навчання, ніж ак-
тивного учасника процесу. У процесі навчання 
на перший план виступає міжособистісна вза-
ємодія між викладачем та студентами, виник-
нення якої насамперед залежить від самого 
викладача. Перебіг сценарію заняття за мето-
дом конкурентних груп передбачає декілька 
варіантів розвитку подій, а отже розвиває ви-
кладацьку здатність ведення заняття в непе-
редбачуваних умовах. 

При груповій роботі інтерактивного 
навчання (конкурентні або корпоративні гру-
пи) існують певні правила роботи: 
– кожен учасник має можливість вислови-

тися, 
– всі учасники групи поважають цінності та 

погляди кожного, навіть, якщо не згодні з 
ними; 

– у процесі побудови рішень обговорюють-
ся ідеї, пропозиції, а не люди, котрі їх ви-
словили; 

– кожен учасник, навіть захищаючи свою 
точку зору, відкритий для сприйняття чу-
жих ідей, думок та інтересів інших учас-
ників; 

– усі розбіжності, конфлікти, що виникають 
під час роботи, розв’язуються мирним 
шляхом, з урахуванням інтересів учасни-
ків та правил роботи; 

– всі учасники прагнуть створити відкриту, 
ділову та дружню атмосферу. 

Висновки. Нагромаджений вже сього-
дні в Україні та за кордоном досвід перекон-
ливо свідчить, що інтерактивні методи сприя-
ють інтенсифікації та оптимізації навчального 
процесу. Вони дозволяють сформувати особи-
стість молодого медика зі здатністю до клініч-
ного мислення; якісно підвищувати рівень 
професійної підготовки студента; стимулюва-
ти інтерес до навчання через активізацію ра-
ніше засвоєних знань, навичок та вмінь; виро-
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бляти вміння аналізувати ситуацію, аргумен-
тувати свою думку й толерантно вести диску-
сію; удосконалювати навички клінічного за-
стосування теоретичних знань під час тренінгу 
на макетах або в процесі лікування хворого;  
орієнтувати студента на пошукову діяльність. 
Автори мають досвід застосування методу 
конкурентних груп в умовах занять із студен-
тами 5 курсу медичного та фармацевтичного 
факультетів. 
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Резюме. В статье отражены 
современные стандарты в области 
образования, предусматривающие подготовку 
высококвалифицированных специалистов, 
способных интегрировать теоретические 
знания и практические умения в целостную 
систему, владеть новыми технологиями. Для 
успешной реализации личностного потенциала 
каждого студента в учебно-воспитательном 
процессе должны быть созданы условия для 
формирования таких качеств личности, как 
мобильность, умение интегрироваться в 
динамичное общество, критичность 
мышления, умение генерировать новые идеи, 
способность принимать нестандартные 
решения и нести за них ответственность, 
коммуникативные умения, умение работать в 
команде, умение моделировать учебные и 
воспитательные ситуации и тому подобное. 
Решению таких задач способствует 
применение интерактивных технологий 
обучения. 

Ключевые слова: конкурентные груп-
пы, коммуникационные навыки, сотрудниче-
ство. 
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Abstract. The article reflects current 
standards in education, which include the training 
of highly skilled specialists capable of integrating 
theoretical knowledge and practical skills into a 
holistic system, and possessing new technologies. 
For the successful realization of the personal 
potential of each student in the educational 
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process, certain conditions must be created for the 
formation of such personal traits as mobility, 
ability to integrate into a dynamic society, critical 
thinking, ability to generate new ideas, ability to 
make non-standard decisions and be responsible 
for them, communicative skills, ability to work in 
a team, ability to model educational situations, 
etc. The use of interactive learning technologies 
contributes to solving such problems. 

For conducting a practical lesson using an 
interactive learning model by a competitive group, 
the teacher must undertake a preparatory phase. 
He helps to form groups, provides them with a list 
of sources of professional literature, professional 
algorithms, questions and clinical problems of 
various levels of complexity, radiographs, data 
from laboratory surveys and microfilms-
presentations, dummies and phantoms with simu-
lation of this disease. Preparation of premises and 
equipment, self-preparation should be performed. 

The teacher divides students into two or 
more groups that compete with each other in solv-
ing a particular clinical problem before practical 
classes. Sometimes one group may act as a judge. 
Each group develops its own plan for solving one 
clinical problem. The homogeneity of the groups 
contributes to the same rate of material develop-
ment and prevents the passivity of its individual 
members. For groups where more successful stu-
dents are, the teacher needs to give a complex 
task, a non-standard problem, for the solution of 
which the knowledge of additional literature is 
required. Students must clearly understand the 
criteria of their evaluation and know the require-
ments for the initial level of knowledge and skills 
in this problem situation. Any answer is com-
mented and corrected by students from a compet-
ing group. Thus, all students take part in the edu-
cational process. Each group develops its own 
plan for solving one clinical problem. Depending 
on the stages of the class, the teacher carries out 
certain functions: during the preparatory phase - 
the participants explain the essence and variants 
of practical implementation of the method of in-

teractive learning, helps them to form groups, 
provides professional algorithms, questions and 
clinical tasks of various levels of complexity, X-
rays, laboratory research data and microfilm-
presentations, during the main stage - follows the 
course of the discussion. He also notes the ade-
quacy of the solution to the clinical problem of 
competing groups, identifies the student leader, 
who offers the most accurate and rational solution 
to the problem and increases the overall result of 
the group, during the final stage - evaluates the 
result of the creative work of each group, evalu-
ates each student according to the relevant criteria 
of assessment. Obligatory condition for the effec-
tiveness of classes is the attitude towards students 
as equal participants in the educational process.  

The instructor should be liberal, prepared 
for the emergence of non-standard situations, the 
expression of various thoughts on solving the 
problem situation. A student should not be afraid 
of expressing any opinions, even a false one, to 
ask an unexpected question, to discuss the related 
problems, because only in the favorable condi-
tions a correct solution of a situational problem 
may arise. In turn, the instructor should be a com-
petent, knowledgeable, highly skilled specialist in 
order to provide students with the necessary in-
formation effectively, correct the mistakes and 
direct the discussion in the right direction. In this 
case, the teacher takes over the role of more ob-
serve, coordinator of learning process than the 
active participant in the process. The course of the 
scenario of a class by the method of competition 
groups involves several variants of the develop-
ment of events, and therefore develops the teach-
ing ability of conducting classes in unpredictable 
conditions. 

Key words: competitive groups, commu-
nication skills, cooperation. 
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Резюме. На підставі аналізу літератур-
них джерел та статистичних даних досліджено 
сучасний стан фінансування фармацевтичного 
забезпечення онкологічних хворих на терито-
ріальному рівні. Наведено результати ретро-
спективного аналізу динаміки загальної кіль-
кості онкологічних хворих, які перебували на 
обліку в Івано-Франківській області протягом 
2011-2016 рр. Здійснено аналіз сучасного ста-
ну фінансування фармацевтичної допомоги 
хворих з такою патологією відповідно до пока-
зників потреби. Визначено основні недоліки й 
обґрунтовано питання, що потребують пода-
льшого вивчення та врегулювання як на дер-
жавному, так і на територіальному рівні. За-
пропоновано шляхи подальшого вдосконален-
ня системи фінансування фармацевтичної до-
помоги для онкологічних хворих.  

Ключові слова: фармацевтичне 
забезпечення, онкологічні хворі, пільгова та 
безоплатна фармацевтична допомога, 
фінансування, місцевий бюджет, державний 
бюджет, цільова програма. 

Вступ. Головною метою державної по-
літики щодо фінансування системи охорони 
здоров’я (СОЗ) та фармації є забезпечення 
реалізації конституційних прав громадян 
України на охорону здоров’я (ОЗ) та безоплат-
ну медичну й фармацевтичну допомогу, під-
вищення якості забезпечення населення лікар-
ськими засобами (ЛЗ), особливо незахищених 
верств та пільгових категорій громадян, до 
яких, згідно з чинними нормативно-правовими 
актами, віднесено онкологічних хворих. 

Обґрунтування дослідження. Нині 
однією із найважливіших проблем СОЗ є боро-
тьба із злоякісними новоутвореннями. Питома 
вага раку, як причини смерті становить, за 
даними МОЗ України, 12 %, 26 % інвалідизації 
населення припадають саме на це захворюван-
ня. У 2015 р. зареєстровано 134104 нових ви-
падків раку (313,6 на 100 тис. нас.), померли 
від цієї хвороби 67,5 тис. хворих (158,07 на 

100 тис. нас.) [1, с. 281]. За прогнозними оцін-
ками експертів, до 2020 р. рівень захворюва-
ності на злоякісні новоутворення в Україні 
збільшиться на 15 %, і може становити близь-
ко 370 на 100 тис. населення [2, 3]. 

У зв’язку із зазначеними фактами, роз-
робка підходів до покращення фінансування 
фармацевтичної допомоги онкологічних хво-
рих є актуальним напрямком дослідження. 

Різним напрямкам досліджень щодо 
організації надання ефективного фармацевти-
чного забезпечення населенню приділялась 
увага багатьох вітчизняних учених: Парновсь-
кого Б.Л., Заліської О.М., Громовика Б.П., Не-
мченко А.С., Волоха Д.С., Грошового Т.А., 
Гудзенка О.П., Дмитрієвського Д.І, Мнушко 
З.М., Яковлевої Л.В., Посилкіної О.В., Толочка 
В.М., та ін. Особливої уваги заслуговують 
дослідження проблем доступності пільгової та 
безоплатної фармацевтичної допомоги Котві-
цької А.А. [4], Немченко А.С. [5, 6], Гудзенка 
А. П. [7, 8, 9]. 

Проте дослідження проблем фінансу-
вання фармацевтичного забезпечення онколо-
гічної допомоги на територіальному рівні та 
шляхів їх вирішення на сьогодні не здійснено. 
Дослідження є актуальним в контексті розроб-
ки ефективної моделі фінансового забезпечен-
ня онкохворих за умов впровадження 
обов’язкового медичного страхування (ОМС) 
в Україні. 

Мета дослідження. Провести аналіз 
динаміки загальної кількості хворих певних 
категорій захворювань, яким передбачене без-
оплатне отримання ЛЗ, проаналізувати стан 
фінансування фармацевтичного забезпечення 
онкологічних хворих Івано-Франківської обла-
сті відповідно до показників потреби за 2011-
2016 рр. 

Матеріали і методи. Для характерис-
тики фармацевтичного забезпечення населен-
ня, зокрема онкохворих Івано-Франківської 
області та стану його фінансування використа-
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но методи логічного узагальнення, системного 
та статистичного аналізу, порівняння та графі-
чний методи. 

Результати дослідження. Конституція 
України (ст. 49) визначає, що у державних і 
комунальних закладах ОЗ медична допомога 
надається безоплатно. Первинна медична до-
помога (постановка діагнозу, амбулаторне 
лікування, денний стаціонар і т. д.) у нашій 
країні безкоштовна. ЛЗ, закуплені державою за 
бюджетні кошти для лікарень, при амбулатор-
ному лікуванні повинні надаватись пацієнтам 
безкоштовно. Щорічно у Державному Бюджеті 
України передбачаються кошти Міністерству 
охорони здоров’я на закупівлю ЛЗ та облад-
нання. Крім того, визначено категорії осіб, які 
мають право отримати ЛЗ за рецептами без-
коштовно чи з частковою оплатою їх вартості. 
На сьогодні діє Постанова Кабінету Міністрів 
України від 17 серпня 1998 р. № 1303 «Про 
впорядкування безоплатного та пільгового 
відпуску лікарських засобів за рецептами ліка-
рів у разі амбулаторного лікування окремих 
груп населення та за певними категоріями за-
хворювань» [10]. Ця постанова передбачає 
безоплатний або пільговий відпуск ЛЗ за реце-
птами у разі амбулаторного лікування та ви-
значає категорії населення, які мають право на 
такі пільги, та категорії захворювань, на які 
розповсюджуються такі пільги. Першими у 
списку категорій захворювань, при яких ЛЗ 
відпускаються безкоштовно, є онкологічні 
захворювання. 

Тому, відповідно до мети дослідження, 
на першому етапі проведено аналіз динаміки 
загальної кількості хворих певних категорій 
захворювань, для яких передбачене безоплатне 
отримання ЛЗ (табл. 1) та, зокрема, кількості 
онкологічних хворих, які перебували на обліку 

в Івано-Франківській області протягом 2011–
2016 рр. 

За результатами аналізу динаміки зага-
льної кількості хворих, для яких передбачене 
безоплатне отримання ЛЗ, зокрема і онкологі-
чних хворих встановлено, що останніми рока-
ми спостерігається щорічна тенденція до збі-
льшення загальної кількості таких хворих як в 
абсолютних, так і у відносних показниках. Так, 
тільки у 2015 р. порівняно з 2014 р. відбулось 
збільшення кількості хворих на 25410 осіб. За 
п’ять років (з 2011 до 2016 рр.) – на 54348 осіб. 
Також відбулось і збільшення кількості онко-
логічних хворих на 4581 особу (на 23,7 %), 
хворих на цукровий діабет – на 17756 осіб (на 
61,4 %).  

Питома вага онкологічних хворих у за-
гальній структурі хворих, для яких передба-
чене безоплатне отримання ЛЗ, дещо знизи-
лась (на 8,71 %) (рис. 1), але абсолютний по-
казник таких хворих щороку зростає. 

Кількість онкологічних хворих серед 
міського населення є значно вищою ніж серед 
сільського впродовж 2011-2016 рр. Проте у 
2015 р. спостерігається різке зростання кіль-
кості зареєстрованих онкохворих Івано-
Франківської області серед сільського насе-
лення на 1133 особи порівняно з міським насе-
ленням (рис. 2). Щороку у 2011-2016 рр. серед 
міського населення кількість онкохворих 
збільшувалось з 9868 до 11261 особи, тобто на 
14,1 %, сільського – з 9429 до 12617 осіб (на 
33,8 %). 

Наступним етапом здійсненого до-
слідження став аналіз стану фінансування 
фармацевтичного забезпечення онкологічних 
хворих Івано-Франківської області відповідно 
до показників потреби за 2011-2016 рр.           .

Таблиця 1 

Динаміка кількості хворих Івано-Франківської обл., для яких передбачене безоплатне отри-
мання ЛЗ (2011-2016рр.) 

 Чисельність хворих,чол. Абсолютне відхи-
лення +/- 

2011р 2012р 2013р 2014р 2015р 2016р 2016/2011 
Всього, в т.ч.: 66663 79812 93435 96614 122024 121011 +54348 

Онкологія 19297 19862 21699 22830 24695 23878 +4581 
Туберкульоз 6285 4121 3762 2756 1791 729 -5556 

Цукровий діабет, 
у т.ч. інсулінзалежний 28916 29613 36778 37956 46945 46672 +17756 

Профілактика 
ВІЛ/СНІДу 368 262 297 348 376 383 +15 

Інші 11797 25954 30899 32724 48217 49349 +37552 
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Рис. 1. Питома вага онкологічних хворих у загальній структурі певних категорій хворих, для яких 
передбачене безоплатне отримання ЛЗ протягом 2011–2016 рр. в Івано-Франківській області 
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Рис. 2. Кількість зареєстрованих онкохворих Івано-Франківської області серед міського та сіль-

ського населення за 2011-2016 рр. 

0

1000

2000

3000

4000

5000

6000

2011
р.

2012
р.

2013
р.

2014
р.

2015
р.

2016
р.

Потреба у бюджетних
коштах

Профінансовано з
місцевих бюджетів

 
Рис 3. Стан фінансування фармацевтичного забезпечення онкологічних хворих з місцевих бюд-

жетів Івано-Франківської обл. відповідно до показників потреби (2011–2016 рр.) 
 
За результатами дослідження встанов-

лено, що останніми роками відзначається тен-
денція до зростання фінансування, але якщо 
враховувати потребу у фінансуванні фарма-
цевтичного забезпечення онкологічних хво-
рих, то спостерігається катастрофічне недо-
фінансування (рис. 3). 

За результатами аналізу стану фінансу-
вання фармацевтичного забезпечення онко-
логічних хворих встановлено, що потреба у 
фінансуванні у 2011 р. була забезпечена лише 
на 29,65% (32,99 грн. на одного хворого), у 

2012 р. – на 26,77 % (34,08 грн. на одного хво-
рого), у 2013 р. – на 31,60 % (40,97 грн. на од-
ного хворого), у 2014 р. – на 36,87 % (49,80 
грн. на одного хворого), у 2015 р. – на 55,34 % 
(94,97 грн. на одного хворого), у 2016 р. – на 
64,02 % (137,31 грн. на одного хворого. Необ-
хідно зазначити, що потреба у грошових ко-
штах на фінансування фармацевтичного забез-
печення онкологічних хворих з кожним роком 
зростає, постійно зростає і кількість осіб у 
зазначеній категорії, що є вкрай негативною 
тенденцією сьогодення.            .
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Рис. 4. Динаміка чисельності зареєстрованих онкохворих Івано-Франківської області впродовж 

2011-2016 рр. 
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Рис. 5. Стан фінансування фармацевтичного забезпечення Івано-Франківської області відносно 

потреби у фінансових ресурсах 
 
На наступному етапі дослідження про-

ведено детальний аналіз стану фінансування 
фармацевтичного забезпечення онкологічних 

хворих за районами Івано-Франківської об-
ласті (рис. 4). 

За кількістю хворих найвищі показни-
ки фіксуються у Калуському, Коломийському, 
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Надвірнянському, Тисменицькому районах та 
місті Івано-Франківську. 

Найвищими показниками фінансування 
щодо потреби характеризуються Галицький 
(2011 р. – 30,8 %, 2012 р. – 56,0 %, 2013 р. – 
70,3 %, 2014 р. – 100 %, 2015 р. – 98,3 %, 2016 
р. – 75,9 %) та Калуський (2011 р. – 99,2 %, 
2012 р. – 55,0 %, 2013 р. – 32,0 %, 2014 р. – 
92,4 %, 2015 р. – 64,5 %, 2016 р. – 95,3 %) р-ни. 
Найнижчими – Долинський, Снятинський та 
Надвірнянський р-ни (0 %, 1,2 % – 11,7 % від 
потреби) (рис. 5). 

Майже на 100 % від потреби профінан-
совані у 2015 р. Галицький р-н (98,3 %), Горо-
денківський р-н (100,0 %), Рогатинський р-н 
(97,8 %) та м. Івано-Франківськ (96,4 %), у 
2016 р. – Калуський р-н (95,3 %), Рогатинсь-
кий р-н (100,0 %), м. Болехів та м. Яремче 
(100,0 %). 

Аналіз показав, що є і регіони, які зо-
всім не отримували фінансування (Надвірнян-
ський р-н у 2015-2016 рр., Снятинський р-н у 
2012 – 2013 рр. та м. Бурштин упродовж 2011 
– 2014 рр.). 

Такий стан недофінансування фарма-
цевтичного забезпечення онкохворих Івано-
Франківської області є вкрай катастрофічним і 
призводить до недоотримання необхідного 
лікування. 

Лікувально-профілактичні заклади Іва-
но-Франківської області також у централізова-
ному порядку отримували ЛЗ та ВМП за раху-
нок коштів державного бюджету (ДБ) за про-
грамою «Онкологія» (табл. 2). 

Так, у 2015 р. ЛПЗ Івано-Франківської 
області отримали у централізованому порядку 
ЛЗ та ВМП на суму 32401,1 тис. грн. Виконан-
ня цієї програми позитивно вплинуло на фар-
мацевтичне забезпечення онкологічно хворих 
області.  

Фінансування державних програм здій-
снюється в межах видатків, передбачених у ДБ 

України. Обсяг фінансування з ДБ України 
визначається щороку, виходячи з конкретних 
завдань та наявних коштів з урахуванням мо-
жливостей дохідної частини бюджету. 

Постанова Кабінету Міністрів України 
«Про ефективне використання державних ко-
штів» № 710 передбачає припинення підготов-
ки проектів нових державних цільових про-
грам або внесення змін до затверджених ці-
льових програм, що потребують додаткового 
фінансування з ДБ (пункт 12) [11]. Натомість 
закупівлі для конкретних категорій пацієнтів 
будуть здійснюватися через заходи, а не через 
програми. Не продовження державної цільової 
програми може призведе до того, що онкологі-
чні хворі залишаться без ЛЗ. 

Нині стан фінансування фармацевтич-
ного забезпечення онкологічних хворих Івано-
Франківської області вкрай катастрофічний. 
Це зумовлено і зростанням кількості хворих, і 
витрат на ЛЗ для їх лікування. Ще одним із 
факторів недоотримання необхідних ЛЗ хво-
рими є бюджетне недофінансування. Тому 
сьогодні є актуальним пошук джерел фінансо-
вих ресурсів на фармацевтичне забезпечення 
онкологічних хворих, зокрема запровадження 
ОМС може стати вагомим джерелом фінансо-
вих ресурсів, які могли б бути використані на 
закупівлю необхідних ЛЗ. 

Обговорення результатів. За резуль-
татами дослідження, визначено основні про-
блеми у наданні фармацевтичної допомоги 
онкологічним хворим. З-поміж них – хронічне 
недофінансування фармацевтичної допомоги, 
відсутність системи ОМС, запровадження якої 
відтерміновується з року в рік. 

Отже, за умов постійно зростаючої кі-
лькості онкохворих, потреби у фінансуванні їх 
лікування, обмежених ресурсів ОЗ необхідною 
є розробка та впровадження ефективних меха-
нізмів реформування системи ОЗ.            .

Таблиця 2 

Динаміка одержання в централізованому порядку ЛЗ та ВМП закладами ОЗ Івано-
Франківської області за програмою КПКВ «Онкологія» 2012-2015 рр. 

Назва програми 
Отримано в централізованому порядку ЛПЗ 

(тис. грн.) 
2012р. 2013р. 2014р. 2015р. 

Централізована закупівля хіміотерапевтичних препаратів, 
радіофармпрепаратів та препаратів супроводу для лікуван-
ня онкологічних хворих 

5985,5 4104,8 1401,4 2415,1 

Онкогематологія 1590,9 3056,9 386,7 725,1 
Централізована закупівля ЛЗ для лікування хворих на хро-
нічну мієлоїдну лейкемію 0 0 8978,4 21187,6 

Централізована закупівля ЛЗ для лікування онкохворих 
дітей 1979,1 4991,8 3022,4 8073,3 
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Висновки. Виконано аналіз динаміки 
загальної кількості хворих, яким передбачено 
згідно з чинним законодавством безоплатне 
отримання ЛЗ та, зокрема, кількості онкологі-
чних хворих, які перебували на обліку в Івано-
Франківській області протягом 2011–2016 рр. 
Встановлено, що останніми роками відзна-
чається щорічна тенденція до збільшення кіль-
кості онкохворих як в абсолютних, так і у 
відносних показниках. Проаналізовано стан 
фінансування фармацевтичного забезпечення 
онкохворих Івано-Франківської області 
відповідно до показників потреби протягом 
2011–2016 рр. Встановлено, що стан фінансу-
вання вкрай катастрофічний, а кількість осіб у 
зазначеній категорії постійно зростає, що є 
вкрай негативною тенденцією сьогодення. 
Запропоновано шляхи подальшого удоскона-
лення системи фінансування фармацевтичної 
допомоги онкохворим, зокрема впровадження 
системи ОМС. 
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ИССЛЕДОВАНИЕ СОСТОЯНИЯ 
ФИНАНСИРОВАНИЯ ФАРМА-
ЦЕВТИЧЕСКОГО ОБЕСПЕ-
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ции и экономики фармации и технологий 
лекарств, г. Ивано-Франковск, Украина,  
e-mail: fedenkosm5@ukr.net 

Резюме. На основании анализа литера-
турных источников и статистических данных 
исследовано современное состояние финанси-
рования фармацевтического обеспечения он-
кологических больных на территориальном 
уровне. Приведены результаты ретроспектив-
ного анализа динамики общего количества 
онкологических больных, состоящих на учете 
в Ивано-Франковской области в течение 2011-
2016 гг. Осуществлен анализ современного 
состояния финансирования фармацевтической 
помощи больных с данной патологией в соот-
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ветствии с показателями потребности. Опре-
делены основные недостатки и обоснованно 
вопросы, требующие дальнейшего изучения и 
урегулирования, как на государственном, так и 
на территориальном уровне. Предложены пути 
дальнейшего совершенствования системы фи-
нансирования фармацевтической помощи для 
онкологических больных. 

Ключевые слова: фармацевтическое 
обеспечение, онкологические больные, льгот-
ная и бесплатная фармацевтическая помощь, 
финансирование, местный бюджет, государ-
ственный бюджет, целевая программа. 
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INVESTIGATION OF STATE 
FUNDING OF PHARMACEUTI-
CAL SUPPLY OF CANCER PA-
TIENTS AT THE TERITORIAL 
LEVEL 

S.M. Fedenko 

Ivano-Frankivsk National Medical University, 
Ivano-Frankivsk, Ukraine,  
e-mail: fedenkosm5@ukr.net 

Abstract. The purpose of the work was to 
carry out the analysis of patients of certain catego-
ries of diseases, who are provided with free drugs 
prescriptions, an analysis of the state of financing 
of pharmaceutical provision of cancer patients in 
Ivano-Frankivsk region in accordance with indica-
tors of needs for 2011-2016. 

Methods of logical generalization, system 
and statistical analysis, comparison and graphic 
methods were used to characterize the pharmaceu-
tical provision of the population, in particular the 
cancer patients in the Ivano-Frankivsk region, and 
its financing condition. 

Results. Based on the analysis of pub-
lished papers and statistical data, the present state 
of financing of pharmaceutical provision of cancer 
patients at the territorial level is investigated. The 
results of the retrospective analysis of the dynam-
ics of the total number of cancer patients who 
were registered in the region of Ivano-Frankivsk 
during 2011-2016 are presented. In recent years 
there has been an annual tendency of increase-
ment of the total number of such patients in both 
absolute and relative rates. So, only in 2015, com-
pared to 2014, there was an increase in the num-
ber of patients with 25,410 people. Over the five 

years (from 2011 to 2016) - 54348 people. Also, 
there was an increase in the number of cancer 
patients by 4581 persons (by 23.7%), patients 
with diabetes mellitus - by 17756 people (by 
61.4%). The number of cancer patients among the 
urban population is significantly higher than 
among the rural population during 2011-2016. 
However, in 2015 there is a sharp increase in the 
number of registered cancer patients in the Ivano-
Frankivsk region among the rural population up to 
1133 as compared with the urban population. The 
analysis of the current state of financing of phar-
maceutical aid for patients with this pathology 
according to the indicators of need is analyzed. 
Today there is a tendency to increase funding, but 
given the need to finance the pharmaceutical sup-
ply of cancer patients, there is a catastrophic lack 
of funding. Thus, the need for funding in 2011 
was secured only by 29.65% (UAH 32.99 per 
patient), in 2012 - by 26.77% (UAH 34.08 per 
patient), in 2013 - by 31,60% (40,97 UAH per 
patient), in 2014 - by 36,87% (49,80 UAH per 
patient), in 2015 - by 55,34 % (94.97 UAH per 
patient), in 2016 - 64.02% (137.31 UAH per pa-
tient). The highest indicators of financing needs 
are characterized by the regions of Galych (2014-
100 %, 2015-98.3%, 2016 - 75.9%) and Kalush 
(2014-92.4%, 2015-64.5%, 2016- 95.3%). The 
lowest figures are districts of Dolyna, Sniatyn and 
Nadvirna (0%, 1.2% - 11.7% of the need).The 
main problems are identified that need further 
study and regulation at both the state and the terri-
torial level. The ways of further improvement of 
the system of financing of pharmaceutical aid for 
cancer patients are offered. 

Conclusions. In recent years, there has 
been an annual tendency to increase the number of 
cancer patients. The state of financing the phar-
maceutical supply of cancer patients in Ivano-
Frankivsk Oblast according to the indicators of 
needs during 2011-2016 is extremely catastrophic. 
Given the ever-increasing number of cancer pa-
tients and the need to finance their treatment and 
limited resources, the Health Protection Program 
is not possible without the development and im-
plementation of effective mechanisms for reform-
ing the health system. Therefore, the implementa-
tion of the compulsory medical insurance system 
is on time. 

Key words: pharmaceutical support, can-
cer patients, reduced-price and free of charge 
pharmaceutical assistance, financing, local budg-
et, state budget, targeted program. 
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ДЛЯ СТУДЕНТІВ МЕДИЧНОГО ФАКУЛЬТЕТУ 
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кафедра фармакології з клінічною фармакологією, м. Тернопіль, Україна  
E-mail: chornomydz@tdmu.edu.ua                       .

Резюме. Оскільки використання у ви-
щій школі традиційних методів навчання є 
малоефективним, основні методичні інновації 
в медичній освіті сьогодні пов'язані саме із 
застосуванням інтерактивних методів і техно-
логій. Інтерактивні методи навчання, зокрема 
кейс-метод, використовуються не лише при 
викладанні клінічних дисциплін, а й теоретич-
них, зокрема й фармакології. У статті викладе-
но дані аналізу літератури та власний досвід 
використання кейс-методу у викладанні фар-
макології. Нами розглянуті основні переваги 
інтерактивного методу навчання, методологія 
проведення занять з фармакології з викорис-
танням кейс-методу та особливості оцінюван-
ня студентів. У статті наведено приклади 
складання кейсів, особливості використання 
таких інтерактивних методів, як «мозковий 
штурм», «дерево рішень» та ін. У результаті 
аналізу літератури встановлено, що метод 
case-study впливає на професіоналізацію сту-
дентів, формує інтерес та позитивну мотива-
цію до навчання. При використанні цього ме-
тоду навчання важливий не стільки кінцевий 
результат, скільки процес його знаходження, 
адже саме таким чином розвиваються профе-
сійні якості лікаря. Також застосування під час 
практичних занять з фармакології кейс-методу 
підвищує ефективність діяльності викладача 
кафедри та сприяє його професійному зрос-
танню. При цьому викладач виконує роль екс-
перта і консультанта, що допомагає студентові 
орієнтуватися у світі наукової інформації. 

Ключові слова: інтерактивні методи 
навчання, кейс-метод, фармакологія. 

Вступ. Фармакологія, будучи фунда-
ментальною медико-біологічною наукою в 
системі вищої медичної освіти, фактично є 
сполучною ланкою між теоретичними і клініч-
ними дисциплінами. Незважаючи на її важли-
вість як базової медичної науки, фармакологія 
завжди була складним для розуміння та ви-

вчення предметом, своєрідним «наріжним ка-
менем» для студентів [1]. 

Труднощі у студентів виникають у 
зв’язку із необхідністю освоєння значної кіль-
кості матеріалу в стислі терміни [2]. Для цього 
вони повинні вміти користуватися великим 
об’ємом базових знань, отриманих раніше. 
Науковою основою фармакології є насамперед 
фізіологія, а також такі медико-біологічні дис-
ципліни, як патологічна фізіологія, мікробіо-
логія, фізична хімія, біохімія та ін. Без достат-
нього рівня знань із цих базових дисциплін 
неможливо правильно орієнтуватися у склад-
них процесах, які відбуваються в організмі 
людини, а отже, обґрунтовано призначати лі-
карські засоби з лікувальною або профілакти-
чною метою. З іншого боку, фармакологія є 
основою сучасної терапії, що вимагає знання 
етіології, патогенезу та клініки практично усіх 
хвороб. 

Окрім цього, фармакологія є наукою, 
яка найбільш динамічно розвивається з кож-
ним роком [1]. Арсенал лікарських засобів 
постійно зростає. У Державному реєстрі лікар-
ських засобів України в 2018 році зареєстро-
вано близько 13 тис. лікарських засобів. Щорі-
чно в світі схвалюється близько 26 нових ліків, 
з яких третина – інноваційні, перші в своєму 
фармакологічному класі [1]. Безумовно, такий 
обсяг інформації важкий для сприйняття та 
запам’ятовування, і тому фармакологію спра-
ведливо відносять до однієї з найскладніших 
медичних дисциплін. 

З іншого боку, такий високий темп ро-
звитку фармакології та зростання кількості 
лікарських засобів кидають виклик не стільки 
сучасному поколінню студентів, скільки педа-
гогам-фармакологам [1]. І успішне його подо-
лання можливе тільки в разі принципової змі-
ни підходів до процесу викладання дисциплі-
ни. 

Одним із завдань вищої медичної осві-
ти є виховання самостійно і творчо мислячого 
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лікаря, здатного вирішувати сучасні завдання 
медицини [3]. Цьому може сприяти викорис-
тання практично-орієнтованої системи на-
вчання. Одним зі способів вирішення цього 
завдання є використання інтерактивних мето-
дів у навчальному процесі студентів-медиків 
[4]. 

Інтерактивне навчання – це навчання, 
заглиблене у процес спілкування. Організація 
інтерактивного навчання передбачає моделю-
вання життєвих ситуацій, використання рольо-
вих ігор, спільне вирішення проблем на основі 
аналізу обставин і відповідної ситуації. 

Основні методичні інновації на сьогод-
нішній день пов'язані саме із застосуванням 
інтерактивних методів і технологій навчання, 
при використанні яких кожен студент приймає 
участь в обговоренні та робить свій індивідуа-
льний внесок у вирішення поставленого за-
вдання через обмін знаннями та ідеями [5,6]. 
Інтерактивне навчання широко застосовується 
вже в більш ніж 115 країнах світу (США, краї-
ни Європи, Японія, Китай) і встигло завоювати 
визнання за порівняно короткий термін [5]. Ще 
близько 20-ти років тому, головним чином за 
кордоном, у технології навчання фармакології 
стали використовувати особистісно орієнтова-
ний підхід, який базується на застосуванні 
активних та інтерактивних методів: «роботи в 
малих групах», «навчальних ігор», «інтеракти-
вних лекцій», «обговорення складних і диску-
сійних проблем», «кейс-методу» та ін. [1,3,7]. 
При цьому і студент, і педагог – суб'єкти на-
вчального процесу, а педагог частіше виступає 
лише в ролі організатора процесу навчання, 
лідера групи, що забезпечує умови для ініціа-
тиви студентів, і найчастіше його називають 
модератором [1]. При такому інтегрованому 
підході, що передбачає тісний взаємозв’язок 
між фармакологією та іншими теоретичними 
та клінічними дисциплінами, фармакологічний 
матеріал оживає, стає більш логічним, послі-
довним, що сприяє його запам’ятовуванню, а в 
майбутньому – осмисленому використанню у 
клініці. 

Найбільшого поширення у медичній 
освіті серед інтерактивних методів навчання 
здобув «кейс-метод» (case-study) і проблемно-
орієнтоване навчання (problem based learning) 
[1,5,8]. Головним чином, ці методи успішно 
використовуються для викладання клінічних 
дисциплін, проте ситуаційні завдання з пошу-
ком інформації для її вирішення можна засто-
сувати і в процесі вивчення фармакології. 

Основні переваги кейс-методу, особли-
вості складання проблемно-орієнтованих за-

вдань, алгоритми їх використання у навчаль-
ному процесі та способи оцінювання студентів 
при використанні інтерактивних методів на-
вчання ми постаралися подати у цій статті. 

Загальна характеристика методу 
case-study. Case-studiеs – навчальні конкретні 
ситуації, спеціально розроблені на основі фак-
тичного матеріалу з метою подальшого розбо-
ру на навчальних заняттях. По суті, кейси – це 
інтегровані комплексні ситуаційні задачі [9]. 

Доцільність використання у медичній 
освіті методу кейс-методу (методу ситуаційно-
го навчання) можна обґрунтувати наступним: 

1. Медична наука, на відміну від точ-
них наук, носить переважно неоднозначний 
(плюралістичний) характер, оскільки на поста-
влене питання може бути кілька відповідей, 
що наближаються до найбільш оптимального 
залежно від певних умов (індивідуальний під-
хід до вибору препаратів та методів лікування 
для кожного окремого пацієнта [10]). При 
цьому ми відразу відхиляємося від класичної 
схеми викладання та орієнтуємось на отри-
мання не єдиного, а багатьох правильних рі-
шень залежно від певних обставин [11]. 

2. Акцент навчання переноситься не 
на оволодіння фактичним матеріалом, а на 
його вироблення, здобування у ході дискусії. 
Власне у цьому є принципова відмінність ме-
тоду case-study від традиційних навчальних 
методик – демократія отримання знань, коли 
кожен студент рівноправний з іншими студен-
тами і викладачем в процесі обговорення про-
блеми [11].  

3. Результатом застосування методу є 
не тільки знання, але й навички професійної 
діяльності [11]. При цьому студент розуміє, 
для чого йому необхідний певний фактичний 
матеріал, і як його можна використати в пода-
льшому в практиці [4]. 

Перевагами методу case-study також є: 
отримання навичок вирішення реальних про-
блем, можливість роботи групи в єдиному 
проблемному полі, при цьому процес вивчення 
імітує механізм ухвалення рішення в клінічній 
практиці, він більш адекватний життєвій ситу-
ації, ніж заучування тексту з подальшим пере-
казом, оскільки вимагає не тільки знання і 
розуміння термінів, але й вміння оперувати 
ними, вибудовуючи логічні схеми вирішення 
проблеми, аргументувати свою думку [5,11]. 

У кейс-методі долається класичний де-
фект традиційного навчання, пов’язаний з «су-
хістю», неемоційністю викладу матеріалу – 
емоцій, творчої конкуренції і навіть боротьби в 
цьому методі так багато, що добре організова-
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не обговорення кейса нагадує театральну ви-
ставу [11].  

Метод case-study як  інтерактивний ме-
тод навчання все більше завойовує позитивне 
ставлення з боку студентів, забезпечуючи 
освоєння теоретичних положень та оволодіння 
практичним використанням матеріалу; він 
впливає на професіоналізацію студентів, спри-
яє їх дорослішанню, формує інтерес та позити-
вну мотивацію до навчання [3]. 

Розбираючи кейс, студенти фактично 
отримують готове рішення, яке можна засто-
сувати в аналогічних умовах практичної діяль-
ності. Збільшення в «багажі» студента проана-
лізованих кейсів, збільшує ймовірність вико-
ристання готової схеми рішень у ситуації, що 
склалася, формує навички вирішення більш 
серйозних проблем [11]. 

Звичайно, метод case-study вимагає та-
кож і зміни способу мислення викладача, за-
ставляє його по-іншому думати і діяти, онов-
лювати та підвищувати свій творчий потенці-
ал, тому що він постійно зустрічається з різ-
ними точками зору студентів, різними образа-
ми їх мислення [11]. 

Методологія використання кейс-
методу. Метод сase-study складається із підго-
товчого етапу та власне проведення заняття.  

Перший етап включає в себе складну 
позааудиторну творчу роботу по створенню 
кейса і питань для його аналізу. Навчальні 
кейси повинні відповідати темі практичного 
заняття, мати необхідний ступінь складності 
залежно від курсу навчання, бути написаними 
цікаво, простою і дохідливою мовою, відрізня-
тися «драматизмом» і проблемністю; бути 
емоційно забарвленими, розглядати різні аспе-
кти діагностичних і лікувальних заходів, бути 
актуальними на момент їх використання (від-
повідати діючим класифікаціям, наказам, уні-
фікованим протоколам і т.д.), розглядати ста-
ни, що часто зустрічаються в клінічній медич-
ній практиці, стимулювати проведення різних 
аналітичних етапів розв’язання, сприяти дис-
кусії між студентами, мати альтернативні варі-
анти правильних рішень для аналізу. 

Для кращого сприйняття кейс необхід-
но побудувати так, щоб спровокувати студен-
тів на пошук додаткової інформації для аналі-
зу. Такий підхід дозволяє кейсу розвиватися і 
залишатися актуальним тривалий час. 

Використання методу сase-study як те-
хнології професійно-орієнтованого навчання є 
складним процесом, що погано піддається 
алгоритмізації. Формально проведення заняття 

за методикою сase-study можна поділити на 
наступні етапи [11]: 

• ознайомлення студентів з текстом 
кейсу; 

• аналіз кейса; 
• організація обговорення кейса, дис-

кусії, презентації; 
• підведення підсумків дискусії; 
• оцінювання учасників дискусії. 
Початок заняття (дискусії або презен-

тації) – це єдиний момент, коли ситуація пов-
ністю знаходиться в руках викладача. Від того, 
як почнеться обговорення кейсу, залежить 
загальний тон, інтерес і спрямованість всього 
заняття. При цьому початок кейсу (вступна 
частина) повинен максимально бути наближе-
ним до життя, описувати реальну клінічну 
ситуацію, бути емоційно забарвленим, написа-
ним простою мовою та містити велику кіль-
кість, на перший погляд, непотрібних деталей. 
Наприклад: «Близько 5 років тому в нашому 
місті жила молода дівчина 18 років, яка завагі-
тніла. Приблизно на 34 тижні вагітності на 
початку осені дівчина поїхала у село до бабусі, 
щоб поїсти свіжих овочів та фруктів, більше 
перебувати на свіжому повітрі. Одного разу 
дівчина з’їла нестиглі груші, і в неї почав болі-
ти живіт та з’явилась діарея. Бабуся дуже пе-
реживала за здоров’я онучки і вирішила її по-
лікувати самостійно. При цьому, дівчина 
впродовж тижня вживала левоміцетин по 2 
таблетки 3 рази на добу. Все було нормально, 
стан дівчини покращився, але незадовго роз-
почались пологи...». Щоб бути ефективною, 
навчальна стратегія обговорення повинна бути 
ретельно підготовлена, структурована, регла-
ментована в часі і контрольована. Зазвичай, 
дискусія починається з постановки викладачем 
стимулюючих питань, підготовлених заздале-
гідь. Викладач повинен намагатися передбачи-
ти можливу реакцію аудиторії на поставлені 
питання, с скеровуючи обговорення на досяг-
нення навчальних цілей. 

Організація обговорення кейсів зви-
чайно ґрунтується на двох методах. Перший з 
них носить назву традиційного Гарвардського 
методу, це відкрита дискусія [11]. У таких 
сценаріях доволі обмежена частина навчальної 
групи має чітко визначені функції і реально 
бере участь у інтерактивному процесі, іншим 
студентам залишається менш активна роль 
спостерігачів або коментаторів. При цьому 
основну роль у дискусії беруть 1-2 студентів-
лідерів, що ускладнює оцінювання. 

Альтернативним є метод, пов’язаний з 
індивідуальним або груповим опитуванням, в 
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ході якого студенти роблять формальну усну 
оцінку ситуації та пропонують аналіз поданого 
кейса, свої рішення і рекомендації, тобто роб-
лять презентацію [11]. 

Більш придатними для узагальнення та 
систематизації знань із певного розділу фар-
макології, а також встановлення міжпредмет-
них зав’язків є імітаційні ігри за сценаріями 
«конференція» та «розслідування», що дозво-
ляють зосередитися на критичних випадках та 
особливо небезпечних чинниках (наприклад, 
побічні дії ліків, лікування невідкладних ста-
нів та ін.) [6]. 

Після оголошення основного тексту 
кейса викладач ставить переважно загальне 
запитання для усієї групи, наприклад, «Як ви 
думаєте, яка причина цього невідкладного 
стану», чи «Які лікарські засоби можна вико-
ристати в цьому випадку?» та ін. Після того, як 
один із студентів спробує дати відповідь на 
питання, починається інтерактивна гра. Ви-
кладач при цьому ставить додаткові запитання, 
коментує отримані відповіді, пропонує крити-
кувати їх іншим студентам, направляючи дис-
кусію в потрібне русло. Для зручності оціню-
вання студентів та залучення кожного студен-
та до дискусії виступи студентів проводяться у 
вигляді «лавини», тобто отримавши відповідь 
на запитання від одного студента та вислуха-
вши його аргументи, викладач пропонує ін-
шому студенту продовжити дискусію, при 
цьому додаючи до основного тексту кейса 
додаткові факти, або ж пропонуючи конкрети-
зувати попередню відповідь. Наприклад, коли 
студент вказує, що «для невідкладної допомо-
ги при гіпоглікемічній комі можна використа-
ти 40% розчин глюкози, або ж при неефектив-
ності розчин адреналіну», іншого студента 
можна запитати «Чи можна використати адре-
налін при наявності супутньої серцевої  недо-
статності у пацієнта?», або ж запропонувати 
пояснити механізм дії адреналіну при гіпоглі-
кемії чи назвати, які ще препарати можна ви-
користати для підвищення рівня глюкози у 
крові і т.д. 

Під час обговорення кейса нерідко ви-
користовується методика інтерактивного на-
вчання «Дерево рішень», яку можна розгляда-
ти, як практичний спосіб оцінити переваги та 
недоліки різних варіантів [6]. Наприклад, сту-
дентам пропонується вибрати оптимальний 
бронхолітик для лікування бронхіальної астми 
при наявності супутньої стенокардії, брадика-
рдії, тахікардії та ін. 

Інколи студенти не можуть дати відпо-
віді на прямі запитання. Тоді можливим є за-

лишити це питання відкритим, при цьому до-
даючи до нього факти, які можуть викликати 
цікавість у студентів і будуть їх стимулювати 
до самостійного пошуку інформації в подаль-
шому. Наприклад, при розгляді питання вико-
ристання препарату окситоцин для стимуляції 
пологової діяльності можна задати питання 
«Яка роль окситоцину в організмі невагітної 
жінки чи чоловіка?». Якщо студенти не дають 
відповіді на питання, можна вказати, що «опи-
сані випадки, коли жінки одружувались на 
чоловіках лише після того, коли вони здадуть 
аналіз крові на рівень окситоцину», або ж «в 
деяких випадках визначення рівня окситоцину 
використовують у судово-медичній експерти-
зі» чи «в літературі часто прирівнюють окси-
тоцин до наркотичних речовин». При цьому, 
викладач не дає повної інформації, що спону-
кає студента до пошуку відповіді. 

На етапі пропозиції варіантів і на етапі 
їх оцінки можливе використання методики 
«мозковий штурм», коли студенти пропонують 
максимально повні варіанти відповідей [6]. 
При цьому викладач приймає усі відповіді, але 
самостійно вказує на доцільність цього чи ін-
шого варіанту при певних ситуаціях. Як відо-
мо, у групі ідеї генеруються більш ефективно, 
що дозволяє розкритися і більш слабким сту-
дентам [2]. 

У процесі спілкування виникає емоцій-
на атмосфера, коли багато студентів будуть 
відстоювати свої позиції, чого немає при зви-
чайному опитуванні під час контролю знань 
[10].  

При аналізі кейса викладач повинен 
вчасно ставити запитання, які допоможуть 
студентам зробити крок уперед, і водночас 
оцінювати значення ідей, запропонованих ра-
ніше; відчувати динаміку обговорення, мати 
відчуття часу, яке підказує йому, що обгово-
рення триває занадто повільно або занадто 
швидко, тому слід оптимізувати навчальний 
процес [9]. При цьому потрібно бути готовим 
до того, що студенти можуть висловлювати 
точки зору та погляди, не передбачені заздале-
гідь. Це вимагає підвищення ефективності 
роботи самого викладача, який практикує си-
туативний метод навчання, а також підвищен-
ня рівня якості навчального процесу, оскільки 
педагогічний потенціал кейс-методу навчання 
є значно більшим за обсягом і сучаснішим, ніж 
потенціал традиційних методів освіти. Цей 
метод передбачає, що викладач і студент по-
винні постійно взаємодіяти, вибираючи відпо-
відні форми поведінки. 
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Щоб оцінити рівень знань студентів 
при використання кейс-методу, варто викорис-
товувати багатокомпонентний метод форму-
вання підсумкової оцінки, складовими части-
нами якого будуть оцінки за [11]: 

1. Виступ, який характеризує спробу 
серйозного попереднього аналізу, аргументо-
ваність відповіді. 

2. Володіння категоріальним апаратом, 
прагнення давати визначення, виявляти зміст 
понять. 

3. Демонстрація вміння логічно мисли-
ти, якщо точки зору, висловлені раніше, під-
сумовуються і призводять до логічних виснов-
ків. 

4. Пропозиція альтернатив, які раніше 
залишалися без уваги. 

5. Пропозиція певного плану дій або 
плану втілення рішення. 

6. Помітна участь в обробці кількісних 
даних, дозування препаратів, проведення роз-
рахунків. 

7. Участь у підведенні підсумків обго-
ворення. 

Таким чином, у ситуаційному навчанні 
важливий не стільки кінцевий результат, скі-
льки процес його знаходження, адже саме та-
ким чином розвиваються професійні якості 
лікаря. Також при використанні кейс-методу 
варто пам’ятати, що правильним може бути 
будь-яке рішення, якщо воно аргументоване. 
Викладач при цьому проводить аналіз не тіль-
ки самої ситуації, а й обговорення. Він обґрун-
товує свою позицію щодо суті ситуації й вод-
ночас оцінює виступи студентів, тактовно ви-
значає помилки, теоретичні “прогалини”, до-
водить необхідність вивчати теоретичні засади 
проблеми [9]. 

Слід зазначити, що методика кейсів не 
може замінити повністю практичне заняття з 
фармакології. Метод case-study необхідно ви-
користовувати в органічній єдності з іншими 
методами навчання, в тому числі традиційни-
ми, що закладають у студентів обов’язкове 
нормативне знання. Це пов’язано із тим, що 
для розв’язання конкретних завдань, які за-
пропоновані в кейсах, необхідна відповідна 
база знань. Необхідні теоретичні знання сту-
денти повинні отримати під час попередньої 
самостійної роботи з літературою, прослухо-
вування тематичних лекцій згідно з  вимогами 
навчальної програми [10]. 

Варто також пам’ятати, що при надмі-
рному захопленні кейс-методом майбутній 
фахівець може виявиться без необхідного «но-
рмативного скелета», всі його знання будуть 

зводитися до знання великої кількості ситуацій 
без певного методологічного принципу або 
системи. Тому підібрані кейси повинні бути 
максимально широкими і охоплювати велику 
кількість можливих варіантів розв’язку та їх 
пояснень. 

Висновки. 1. Використання кейс-
методу для викладання фармакології  вагомо 
впливає на професіоналізацію студентів, фор-
мує інтерес і позитивну мотивацію до навчан-
ня та подальшої практичної діяльності. 

2. Кейс-метод дозволяє об’єктивно оці-
нити знання, практичні навички, професійні 
вміння студентів, розвиває клінічне мислення 
кожного окремого студента та його інтелекту-
альний потенціал. 

3. Застосування під час практичних за-
нять з фармакології кейс-методу підвищує 
ефективність діяльності викладача кафедри та 
сприяє його професійному зростанню. 

4. При використанні практично орієн-
тованих методів навчання використовується 
принцип зсуву ролі викладача з трансляції 
знань до організації процесу їх здобування – 
зниження ролі викладача як єдиного «утриму-
вача» знань, зростання його ролі як експерта і 
консультанта, що допомагає студентові орієн-
туватися у світі наукової інформації. 
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Резюме. Так как использование в выс-
шей школе традиционных методов обучения 
является малоэффективным, основные мето-
дические инновации в медицинском образова-
нии на сегодняшний день связаны именно с 
применением интерактивных методов и техно-

логий. Интерактивные методы обучения, в 
частности кейс-метод, используются в насто-
ящее время не только при преподавании кли-
нических дисциплин, но и теоретических, в 
том числе и фармакологии. В статье изложены 
данные анализа литературы и собственный 
опыт использования кейс-метода в преподава-
нии фармакологии. Нами рассмотрены основ-
ные преимущества использования интерактив-
ного метода обучения, методология проведе-
ния занятий по фармакологии с использовани-
ем кейс-метода и особенности оценки студен-
тов. В статье приведены примеры составления 
кейсов, особенности использования таких ин-
терактивных методов, как «мозговой штурм», 
«дерево решений» и др. В результате анализа 
литературы установлено, что метод case-study 
влияет на профессионализацию студентов, 
формирует интерес и позитивную мотивацию 
по отношению к учебе. При использовании 
этого метода обучения важен не столько ко-
нечный результат, сколько процесс его нахож-
дения, ведь именно таким образом развивают-
ся профессиональные качества врача. Также 
применение во время практических занятий по 
фармакологии кейс-метода повышает эффек-
тивность деятельности преподавателя кафедры 
и способствует его профессиональному росту. 
При этом преподаватель играет роль эксперта 
и консультанта, помогающего студенту ориен-
тироваться в мире научной информации. 

Ключевые слова: интерактивные ме-
тоды обучения, кейс-метод, фармакология. 
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Abstract. Nowadays, the students' per-
sonality and ability to make individual decisions 
in the new socio - economic conditions, for the 
successful training of highly qualified specialists 



                                                                   «Art of medicine»           

129 
 

2(6) квітень-червень, 2018      

are taken into account. Due to the ineffective use 
of traditional teaching methods in high school, 
today's main methodological innovations relate 
precisely to the use of interactive methods and 
technologies, in which each student participates in 
the discussion and contributes to solving the task 
by sharing knowledge and ideas. Interactive 
teaching methods, in particular case-method, are 
used now not only in the teaching of clinical dis-
ciplines, but also in theoretical, including pharma-
cology. Advantages of the case-study method are 
to obtain skills for solving real problems, the pos-
sibility of group work on a single problem field, 
while the process of study simulates the mecha-
nism of decision-making in clinical practice; it is 
more adequate to the life situation than learning 
the text with the subsequent remittance. 

The article presents the results of litera-
ture analysis and our own experience of using the 
case-method in teaching pharmacology. We con-
sider the main advantages of the use of the inter-
active method of training, the methodology of 
conducting occupations in pharmacology using 
the case-method and the features of assessment of 
students. The article provides examples of case 
summarizing, especially the use of such interac-
tive methods as "brainstorming", "tree solutions", 
etc. 

Because of the literature analysis, it has 
been established that the case-study method influ-
ences on the profession of students, generates 
interest and positive motivation in relation to 
learning. Using this method of training the result 
is not important as much as the process of finding 
it, because in this way the professional qualities of 
a doctor can be developed. 

It should be noted that the technique of 
case studies couldn’t replace completely a practi-

cal occupation in pharmacology. The case-study 
method must be used in organic unity with other 
teaching methods, including the traditional ones, 
which impose mandatory normative knowledge 
on students. Case method allows evaluating objec-
tively knowledge, practical skills, professional 
skills of students, can develop the clinical thinking 
of each individual student and his intellectual 
potential. 

The usage of a case-method during practi-
cal classes of pharmacology increases the effec-
tiveness of the teacher of the department and pro-
motes its professional growth. In this case, the 
teacher acts as an expert and consultant, helping 
the student navigate the world of scientific infor-
mation. 

Thus, the use of a case-method for teach-
ing pharmacology has a significant impact on the 
professionalization of students, generates interest 
and positive motivation for learning and further 
practical activities. Case method allows to evalu-
ate objectively knowledge, practical skills, profes-
sional skills of students, develops the clinical 
thinking of each individual student and his intel-
lectual potential. When using practically oriented 
teaching methods, the principle of shifting the role 
of the teacher from the translation of knowledge 
to the organization of the process of obtaining 
them is used. 

Key words: interactive teaching methods, 
case method, pharmacology. 
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Резюме. У статті представлений огляд 
даних літератури щодо сучасних поглядів на 
вибір методу відновлення анатомічної форми 
зуба та матеріалів, які будуть використовува-
тись. У сучасній клінічній практиці стоматоло-
гам для заміщення дефектів твердих тканин 
зуба запропоновано методики прямої, непря-
мої і напівпрямої реставрації. 

На основі аналізу літератури зроблено 
висновок, що допомогу при виборі методу 
відновлення зруйнованої коронки зуба та пос-
тановці діагнозу може надати індекс руйну-
вання оклюзійної поверхні зуба (ІРОПЗ). Цей 
індекс використовується і сьогодні в «країнах 
пострадянського простору». 

Світова стоматологічна спільнота опи-
рається на інші показники. Зокрема – 
«intercuspal distance» (міжгорбкову відстань) 
або класифікацію порожнин SI/STA (що пов'я-
зує місце розташування та розмір порожнин), 
яка на основі стадії процесу та його локалізації 
визначає методику лікування. 

Так як об’єктивно визначитись з мето-
дикою лікування жодна з доступних класифі-
кацій не дозволяє, велика увага дослідників 
приділяється для удосконалення відомих ме-
тодів оцінки стану зубів та розмірів дефектів 
для подальшого вірного вибору відновлюваль-
ної конструкції та матеріалів для них. 

Можна підсумувати, що сьогодні наоч-
ною є відсутність уніфікованого підходу щодо 
вибору методів лікування дефектів твердих 
тканин зубів. Таким чином, проблема вибору 
методу лікування дефектів твердих тканин 
зубів потребує досконалого вивчення. 

Ключові слова: дефекти твердих тка-
нин зубів, пряма реставрація, непряма рестав-
рація, класифікації. 

Вступ. Лікування дефектів твердих 
тканин зубів у більшості випадків пов’язане з 
вибором методик відновлення анатомічної 
форми зуба та матеріалів, які будуть викорис-
товуватись. Першочерговим та важливим за-
вданням лікарів-стоматологів при лікуванні 
дефектів твердих тканин зубів є адекватний 
вибір методу лікування, який залежить від 
багатьох факторів: величини дефекту та етіо-
логії, естетичних, оклюзійних, ендодонтичних 
та пародонтальних аспектів; кількості ураже-
них зубів, згоди пацієнта, його звичок та пере-
ваг; власних знань та «стереотипів» стомато-
лога щодо лікування таких патологій. [1, 2, 3]. 

Більшість сучасних класифікацій (ADS 
CCS, CCS, ICDAS, Caries Matrix) можливо 
використовувати тільки у терапевтичній чи 
дитячій стоматології, при проведенні профіла-
ктичних заходів та епідеміологічних дослі-
джень, для проведення наукових досліджень, 
але вони не дозволяють об’єктивізувати про-
цес вибору методу відновлення анатомічної 
форми зуба та матеріалів, які будуть викорис-
товуватись. Для жувальної групи зубів вирі-
шальним чинником при виборі методу ліку-
вання є кількість втрачених твердих тканин. 
Адже є два фактори: стираність (мають влас-
тивість до стирання) композитних матеріалів 
та щільність краєвого прилягання, що вплива-
ють на якість проведеного лікування. Власти-
вості композитних матеріалів покращились, 
але їх властивість до стирання ще є великою, 
особливо з контактної поверхні (потрібно вра-
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хувати гірший доступ світла фотополімерної 
лампи і відповідно гіршу якість полімеризації) 
[4, 5]. 

Щільність краєвого прилягання зале-
жить від властивостей матеріалу, способу на-
несення шарів, методики полімеризації, якості 
адгезивного матеріалу та досвіду лікаря [4]. 
Чим більший об’єм матеріалу, тим більша по-
лімеризаційна усадка. Якщо композит має від-
повідну адгезію до тканин зуба, величина по-
лімеризаційної усадки буде залежати від на-
пруги всередині матеріалу. Якщо сили адгезії 
будуть більші за 200 мПа [4, 6], то вони «пере-
борють» напругу усадки, в іншому випадку 
пройде відклеювання і виникне нещільне кра-
йове прилягання, що призведе до підвищення 
чутливості зуба. Також треба відмітити інші 
фактори: старіння адгезивних систем, оклю-
зійні сили, що приводять до руйнування 
з’єднань між композитом і емаллю (особливо 
між композитом і дентином та між компози-
том і цементом кореня зуба) [7]. 

На думку Zarow M. (2013), від розміру 
та конфігурації каріозної порожнини, що 
впливає на величину усадки при полімеризації, 
буде залежати показання до прямої чи непря-
мої композитної реставрації [4]. 

На сьогоднішній день визначення ве-
личини руйнування твердих тканин зуба є од-
ним із вирішальних моментів при виборі мето-
ду лікування (пломба, вкладка чи штучна ко-
ронка), так як в його основі лежить диферен-
ційний підхід в комплексі з ортопедичними 
засобами як мірою профілактики руйнування 
коронок зубів, що є пусковим механізмом роз-
витку деформацій зубо-щелепової системи та 
втрати зубів. Світова стоматологічна спільнота 
опирається на певні показники. Зокрема – 
«intercuspal distance» (міжгорбкову відстань). 
Деякі автори рекомендують використовувати 
для лікування прямі реставрації при розмірах 
порожнини від 1/3 до 1/2 міжгорбкової відста-
ні. У великих порожнинах МОД 2 класу з від-
сутніми горбами коронки зуба рекомендують 
використовувати непрямі реставрації [4, 8-10]. 
Хоча, на думку Zarow M. (2013), такий підхід є 
застарілим і краще використовувати класифі-
кацію SI/STA) [4]. 

G.J. Mount і W.R. Hume в 1998 розро-
били систему класифікації порожнин SI/STA 
(site/stage: зв'язавши місце розташування та 
розмір порожнин) [11], а J.-J. Lasfargues і спів-
автори (2001) модифікували її. Ця класифіка-
ція дає змогу описати ураження карієсом дво-
ма цифрами, де перша відповідає локалізації 
порожнини, а друга – розміру ураження. На 

основі стадії процесу та його локалізації мож-
на вибрати методику лікування. За локалізаці-
єю розрізняють 3 ділянки: 1 – локалізація ура-
ження в ділянці фісур і ямок; 2 – локалізація 
ураження на контактних поверхнях; 3 – лока-
лізація ураження в пришийковій ділянці, 
включаючи відкриті поверхні кореня. Розмір 
дозволяє диференціювати 5 рівнів: 0 – порож-
нина не визначається (демінералізація); 1 – 
порожнина малих розмірів, що вимагає опера-
тивного втручання (початкове ураження ден-
тину (зовнішня третина дентину) з емаллю); 2 
– помірне ураження дентину (середня третина 
дентину) з локалізованою порожниною емалі; 
3 – велике ураження дентину (внутрішня тре-
тина дентину) з поширеною порожниною 
(ослаблені горби); 4 – глибоке пошкодження 
дентину (близько до пульпи), порожнина ве-
ликих розмірів із втратою опорних структур 
зуба (одного чи більше горбів бічних зубів). 
Відповідно до кожної стадії розроблено реко-
мендації щодо вибору методу лікування. Зок-
рема при дефектах 1.2 та 2.2 рекомендують 
використовувати прямі реставрації, а при де-
фектах 2.3, 2.4 доцільніше використовувати 
непрямі реставрації [4, 12-14]. 

Запропонована класифікація завдяки 
своїй простоті і багатогранності більш прийня-
тна при використанні сучасних пломбувальних 
матеріалів. Саме тому ця концепція прийнята 
Всесвітньою федерацією стоматологів (FDI) і 
використовується в декількох країнах світу. 
Однак, в системі класифікацій немає строгого 
розмежування на ізольовані каріозні порожни-
ни, розташовані на одній поверхні зуба, і ком-
біновані ураження, що захоплюють декілька 
поверхонь. Недоліками класифікації G.J.Mount 
і W.R. Hume є характеристика в основному 
жувальних груп зубів, практично не береться 
до уваги передня група. Класифікація була 
розроблена під каріозні порожнини, виділено 
лише каріозну етіологію, що не відображає 
всіх видів дефектів коронкової частини у фро-
нтальній групі зубів [15]. 

J. Smitson at al (2011) поділили пацієн-
тів на три категорії. Категорія А: І, ІІІ, IV, V 
класи за Блеком, і більшість II класу, якщо 
немає інших ускладнюючих факторів. У таких 
пацієнтів є чіткі показання до лікування дефе-
ктів твердих тканин зубів за допомогою прямої 
реставрації. Категорія С: великі порожнини з 
(або) втраченими прямими реставраціями, з 
втратою опорних горбів, на фронтальних зубах 
з великими апроксимальними повздовжніми 
порожнинами (одно чи двохсторонніми) з 
ураженням різального краю зуба; порожнини, 
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що вимагають відновлення втрачених коронок; 
великі реставрації, що потребують відновлен-
ня кількох оклюзійних поверхонь. У таких 
пацієнтів є чіткі показання до лікування дефе-
ктів твердих тканин зубів за допомогою не-
прямої реставрації. 

Категорія В: невизначені щодо най-
кращого підходу до лікування. До них відно-
сять: 

1) Ендодонтично ліковані зуби (часті-
ше піддаються переломам через втрату денти-
ном еластичності, зневоднення, глибокі поро-
жнини). 

2) При відновленні жувальних горбів у 
випадку їх втрати у сучасній стоматології мо-
жуть використовуватись різні методи, залежно 
від власних поглядів лікаря. Але схиляються 
до думки, що прямою реставрацією можна 
відновити тільки один горб, а у інших випад-
ках – пряма чи напівпряма реставрація. 

3) Глибокі апроксимальні порожнини. 
Складність пломбування пов’язана із віднов-
ленням контактного пункту, особливо у глибо-
ких порожнинах. Чим глибша порожнина, тим 
кращим вибором буде непряма реставрація.  

4) Дисколорит зуба. Тактика ведення 
таких хворих залежить від етіології та глибини 
зміни кольору зуба. У цей час такі зуби ліку-
ються шляхом зовнішнього або внутрішнього 
відбілювання чи менш консервативними мето-
дами: виготовлення вінірів або навіть коронок 
при «тетрациклінових зубах» [16, 17]. 

5) При патологічній стертості тради-
ційно рекомендують відновлювати зуби не-
прямими реставраціями, хоча дослідження 
останніх років показали ефективність прямих 
реставрацій, особливо у фронтальній ділянці. 

6) При великих порожнинах виникає 
проблема, що реставрація буде з’єднуватися із 
дентином (або навіть цементом), а з ними 
зв’язок композиту слабший, ніж з емаллю. Є 
думки про використання непрямих реставрацій 
для зменшення впливу полімеризаційної усад-
ки [18]. Хоча сучасні матеріли нейтралізують 
цю проблему [16]. 

Безумовно, також існує проблема ви-
бору: коли можна використовувати вкладку чи 
коронку. Море інформації може вразити кліні-
циста. Перед стоматологом залишається пи-
тання: які критерії слід використовувати для 
того, щоб відрізняти показання до виготовлен-
ня вкладки від коронки. У клініці необхідно 
враховувати деякі чинники при вирішенні пи-
тання про покриття горбиків зубів вкладкою. 
Багато причин існує для відмови від кераміч-
них вкладок. Основні проблеми цих конструк-

цій пов'язані з підготовкою порожнини, оклю-
зією пацієнта, фіксуючими агентами, недоста-
тньою товщиною і внутрішніми дефектами 
кераміки. Якщо розмір порожнини становить 
менше однієї третини міжгорбкової відстані, 
то перевагу віддають прямій реставрації [19]. 
Відомо, що 18-22% коронок, які виготовля-
ються, є повністю керамічними. Ці коронки 
вимагають препарування, яке передбачає зна-
чне зменшення розмірів зубів. Якщо це препа-
рування виконуються у молодої людини з ве-
ликою пульповою камерою або у людини з 
чутливими зубами, результат є прогнозованим. 
Такі пацієнти потребують ендодонтичної те-
рапії. Зуби, описані вище, можуть бути відно-
влені з використанням менш «агресивних» 
конструкцій для зубів. У цьому випадку більш 
консервативні та потенційно довготривалі 
реставрації можуть бути виконані шляхом 
підготовки зуба до виготовлення вкладок, та-
ким чином, зберігаючи оральну та вестибуляр-
ну поверхні зубів [20-22]. Експериментальне 
дослідження показує, що при підготовці поро-
жнини для вкладки, ширшої за половину відс-
тані між горбками, збільшується ризик пере-
ломів або тріщин зуба [22, 23]. 

Коли важлива частина вестибулярної 
або оральної поверхні зуба була зруйнована, 
слід обрати альтернативну реставрацію – виго-
товлення естетичних коронок. Немає сумніву 
щодо їх прийнятності та стійкості до руйну-
вання та абразивного зносу; це основні перева-
ги коронок («реставрацій повного покриття»). 
Незважаючи на те, що коронка є міцною та 
естетичною реставрацією, пацієнти занадто 
часто отримують цей вид реставрації для не-
значних руйнувань, які могли б бути краще 
ліковані більш консервативним лікуванням. 

Довговічність вкладки або коронки за-
лежить від багатьох різних факторів, включа-
ючи матеріал, пацієнта і стоматолога. Малоін-
вазивна стоматологія, у випадках, коли це до-
речно, зберігає зубні ряди, підтримує структу-
ру зуба і передбачає недорогу терапію. У від-
повідній літературі мало інформації про рі-
шення про те, коли лікувати пацієнта вклад-
кою, а коли коронкою. Навіть сьогодні потріб-
но більше досліджень з цього питання для 
кращого клінічного лікування пацієнтів [23]. 

Допомогу при виборі методу віднов-
лення зруйнованої коронки зуба та постановці 
діагнозу може надати запропонований В.Ю. 
Мілікевічем (1984) індекс руйнування оклю-
зійної поверхні зуба (ІРОПЗ) для І та ІІ класу, 
за Блеком [24- 26]. 
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Суть запропонованої Мілікевичем ме-
тодики зводиться до визначення так званого 
«індексу руйнування оклюзійної поверхні зу-
ба» (ІРОПЗ) з подальшою рекомендацією до 
застосування одного з чотирьох основних ви-
дів конструкцій (пломба, зубна вкладка, штуч-
на коронка, штифтова конструкція), призначе-
них для клінічного відновлення зруйнованої 
коронки зуба, залежно від діагностичної шка-
ли 0–0.55–0.6–0.8–1 можливих значень ІРОПЗ. 
В якості ІРОПЗ вибране відношення площі 
каріозної порожнини, що належить до І-ІІ кла-
су, за Блеком (G.V. Black), до площі оклюзій-
ної поверхні зуба. Практичні рекомендації 
щодо вибору методу відновлення отримані на 
основі побудови механіко-математичної моде-
лі зуба з дефектом і встановлення залежності 
величини напружень в коронці зуба з пломбою 
від ІРОПЗ. З метою визначення площі порож-
нини (пломби) та площі збережених твердих 
тканин оклюзійної поверхні зуба Мілікевич 
використовував стандартну прозору пластинку 
з нанесеною на нього міліметровою сіткою. 
Виміри проводились на діагностичній моделі, 
приклавши пластинку паралельно до оклюзій-
ної поверхні зуба, при можливості фіксуючи її 
воском. Процентне співвідношення двох площ 
– «порожнина-пломба» до розмірів жувальної 
поверхні зуба і є «індексом руйнування оклю-
зійної поверхні зубів» (ІРОПЗ). Варто зазначи-
ти, що точність визначення ІРОПЗ цим мето-
дом становить коливання результатів до 0,5 
мм2. Вчений досліджував розподіл напруги і 
міцність коронок жувальних зубів під дією 
тиску при різних величинах індексу руйнуван-
ня оклюзійної поверхні зубів та в залежності 
від виду пломбувального матеріалу, так як 
механізм руйнування лікованих зубів є важли-
вим [27-29]. Було доведено, що при збільшенні 
показника ІРОПЗ зростає кількість відломів та 
розколів коронок зубів. Пломбувальні матеріа-
ли при високих показниках ІРОПЗ не забезпе-
чують стійкості твердих тканин зубів до жува-
льного навантаження, яке викликає стан «сти-
снення і розтягу». Проаналізувавши результа-
ти клінічного матеріалу та теоретичних розра-
хунків, зроблено висновок, що при ІРОПЗ до 
0,3 показано пломбування; від 0,3 до 0,6 – лі-
кування вкладками; від 0,6 до 0,8 – лікування 
коронками; більше 0,8 показано застосування 
штифтових конструкцій [24]. Визначення сту-
пеня руйнування оклюзійної поверхні зуба є 
одним із вирішальних моментів при виборі 
методу лікування (пломба, вкладка чи штучна 
коронка), так як в його основі лежить дифере-
нційний підхід в комплексі з ортопедичними 

засобами як мірою профілактики руйнування 
коронок зубів, що є пусковим механізмом роз-
витку деформацій зубо-щелепової системи та 
втрати зубів. Цей індекс використовується і 
сьогодні в «країнах пострадянського просто-
ру» для постановки діагнозу і вибору методу 
лікування дефектів твердих тканин зубів [28].  

Усі методи визначення ІРОПЗ можна 
розділити на прямі і непрямі. Ці методи є до-
сить зручними для застосування в практичній 
охороні здоров'я. Та вони є досить суб'єктив-
ними, вимагають для впровадження певного 
досвіду і навиків [30, 31]. 

Розвиток комп’ютерних технологій дав 
можливість визначати ІРОПЗ за допомогою 
інтраоральної камери і комп'ютера [32, 33]. 
Дані методики є досить об’єктивні та ефектив-
ні, але їх практичне використання обмежене 
ціною апаратурної бази, наявністю програмно-
го забезпечення та сервісних можливостей [31, 
32, 34]. 

На думку О.Н. Терещенко, ІРОПЗ жод-
ним чином не враховує глибину руйнування 
твердих тканин зуба, відтак нею запропонова-
на дещо удосконалена методика, котра окрім 
ІРОПЗ, враховує додатковий індекс глибини 
руйнування коронки зуба (ІГРКЗ) і дає реко-
мендації до застосування того чи іншого мето-
ду відновлення на основі двовимірної діагнос-
тичної шкали [35, 36]. 

Велика увага дослідників приділяється 
удосконаленню відомих методів оцінки стану 
зубів та розмірів дефектів (зокрема ІРОПЗ) для 
подальшого вірного вибору відновлюючої 
конструкції та матеріалів для них [37-40]. 

Можна підсумувати, що сьогодні наоч-
ною є відсутність уніфікованого підходу щодо 
вибору методів лікування дефектів твердих 
тканин зубів. Вибір між прямим та непрямим 
методом ускладнюється тим, що залежить не 
від об’єктивних чинників, а від власних знань, 
звичок, переваг та «стереотипів» лікаря-
стоматолога щодо лікування таких патологій; 
згоди пацієнта, його фінансових можливостей 
та інших чинників, що не мають нічого спіль-
ного із методами доказової медицини. Таким 
чином, проблема вибору методу лікування 
дефектів твердих тканин зубів потребує дос-
коналого вивчення. 
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Резюме. В статье представлен обзор 
литературных данных о современных взглядах 
на выбор метода восстановления анатомиче-
ской формы зуба и материалов, которые будут 
использоваться. В клинической практике сто-
матологам для замещения дефектов твердых 
тканей зуба предложены методики прямой, 
непрямой и полупрямой реставрации.На осно-
ве анализа литературы сделан вывод, что по-
мощь при выборе метода восстановления раз-
рушенной коронки зуба и постановке диагноза 
может оказать индекс разрушения окклюзион-
ной поверхности зуба (ИРОПЗ). Этот индекс 
используется и сегодня в «странах постсовет-
ского пространства». Мировое стоматологиче-
ское сообщество полагается на другие показа-
тели. В частности – «intercuspal distance" 
(межбугорковое расстояние) или классифика-
цию полостей SI / STA (что связывает место-
положение и размер полостей), которая на 
основе стадии процесса и его локализации 
определяет методику лечения. Так как объек-
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тивно определиться с методикой лечения ни 
одна из доступных классификаций не позволя-
ет, большое внимание исследователей уделя-
ется усовершенствованию известных методов 
оценки состояния зубов и размеров дефектов 
для дальнейшего правильного выбора восста-
новительной конструкции и материалов для 
нее. Можно подытожить, что сегодня нагляд-
ным является отсутствие унифицированного 
подхода к выбору методов лечения дефектов 
твердых тканей зубов. Таким образом, про-
блема выбора метода лечения дефектов твер-
дых тканей зубов требует основательного изу-
чения. 

Ключевые слова: дефекты твердых 
тканей зубов, прямая реставрация, непрямая 
реставрация, классификации. 
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Abstract. The article presents a review of 
literary data on contemporary views on the choice 
of the method for restoring anatomical form of the 
tooth and materials which are used. In modern 
clinical practice dentists are offered methods of 
direct, indirect and semi-direct restoration for 
replacement of defects of hard tooth tissues. On 
the basis of the literature analysis, it was conclud-
ed that an index of destruction of the occlusal 
tooth surface (IROPZ) can provide assistance in 
choosing the method of restoring a broken tooth 
crown and diagnosis. This index is also used to-
day in the "post-Soviet countries". The world 
dentistry community relies on other indicators. In 
particular, "intercuspal distance" or the classifica-
tion of cavities SI / STA (linking the location and 
size of cavities), which determines the treatment 
method based on the stage of the process and its 
localization. As objectively decide on the method 
of treatment, none of the available classifications 
does not allow researchers pay much attention to 
improve the known methods of assessment of 
teeth and size of defects for future regenerative 
correct choice of design and materials for them. 
One can conclude that today there is a lack of 
unified approach to the choice of methods for 
treating defects in hard tissues of teeth. Thus, the 
problem of choosing a method for treating defects 
in hard dental tissues needs to be thoroughly stud-
ied. 

Key words: defects of hard dental tissues, 
direct restoration, indirect restoration, classifica-
tions. 
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СЕКРЕТИ АКТИВНОГО ДОВГОЛІТТЯ ПЛОДІВ БУЗИНИ ЧОРНОЇ 
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Резюме. Фітопрепарат, що сприяє ак-
тивному довголіттю, повинен забезпечувати 
нейропротекцію, гепатопротекцію, оптимізу-
вати роботу серця, бронхо-легеневої системи 
та нирок. Плоди бузини чорної (Sambucus 
nigra) в Європі називають плодами для літніх 
людей. Чому чорні плоди здатні поліпшувати 
діяльність життєво важливих органів літньої 
людини?  Відповідь на це питання шукала ав-
торка статті.  

Плоди бузини чорної традиційно за-
стосовують як сечогінний, послаблюючий, 
полівітамінний засіб при захворюваннях печі-
нки, жовчних шляхів, схильності до закрепів. 
Їх вживання вважається доцільним при атеро-
склерозі, ожирінні, цукровому діабеті,         
псоріазі. 

Проте, насправді, можливості цієї рос-
лини набагато ширші. Тому, більшість євро-
пейських народів заслужено називають ягоди 
чорної бузини ягодами довголіття. 

Ключові слова: плоди бузини чорної 
(Sambucus nigra), нейропротекція, муколітична 
дія, кардіопротекція, гепатопротекторний і 
нефропротекторний ефекти. 

Вступ. Плоди бузини чорної, Sambucus 
nigra, належать до таких, що сприяють актив-
ному довголіттю. Англійці називають їх “eld-
erberry” – ягода для літніх людей. У Польщі, 
Литві, Німеччині, Угорщині, Італії, Португалії, 
Албанії та Болгарії назва рослини переклада-
ється як така, що призначена для ”старшого, 
літнього” чоловіка. У Латвії бузину називають 
”ellas bumba,  тобто ”пекельна бомба”, а з ес-
тонської “vanem on must” назва перекладається 
як “чорний батько” Люди хочуть не просто 
жити довше. Люди мріють продовжити моло-
дість. Метою написання цієї статті стало ба-
жання розгадати секрети довголіття “чорного 
плоду”. 

Плоди бузини чорної містять тирозин, 
антоціани, аскорбінову кислоту, рутин, каро-
тин, вітаміни В-1та В-2, органічні кислоти, хо-
лін, тритерпени, полісахариди, цукри (6-7%), 

дубильні речовини, сліди ефірних олій [2, 4, 7, 
10, 12]. 

Тирозин – частково замінима аміноки-
слота, яка поступає в організм із їжею, а також 
синтезується із незамінної амінокислоти фені-
лаланіну в печінці. При недостатності тирози-
ну в організмі можуть виникнути симптоми 
гіпотиреозу, пониження артеріального тиску і 
температури тіла, із відчуттям холодних рук і 
ніг, важкості у литкових м’язах та хронічної 
втоми.  

Тирозин сприяє синтезу меланіну [5], 
знижує апетит і жирову масу; оптимізує функ-
цію щитовидної залози (з’єднується із атомом 
йоду, для синтезу тироксину та три-
йодтироніну) [3, 5]; покращує настрій, висту-
паючи попередником нейротрансміттерів, які 
регулюють настрій, із нього синтезується ДО-
ФА (диоксифенілаланін, попередник катехо-
ламінів) [3]. Тирозин зменшує відчуття втоми, 
підвищує здатність до концентрації уваги; 
збільшуючи швидкість синтезу допаміну і но-
репінефрину [5], проявляє властивості антиде-
пресанта. Розпад тирозину можливий за при-
сутності аскорбінової кислоти, коферменту 
цієї реакції. Гомогентизат, продукт катаболіз-
му тирозину, відіграє роль попередника токо-
феролів [5]. 

Тирозин застосовують при ожирінні, 
депресії, психо-емоційному стресі, мігрені; 
хворобі Паркінсона; гіперактивності у дітей; 
реабілітації при наркотичній та алкогольній 
залежності; алергії [3]. 

Антоціани (флавоноїди) завдяки вира-
женим антиоксидантним властивостям у наш 
час відомі як радіопротектори. У плодах бузи-
ни чорної із антоціанів присутні хризантемін 
та червоний пігмент самбуцин. Здатність фла-
воноїдів нейтралізувати оксиди запобігає не-
зворотному окисненню вітаміну С, стабілізує 
мембрани, зменшує  їх проникливість. Збере-
ження запасів ендогенної аскорбінової кислоти 
в печінці полегшує вивільнення глікогену, 
сприяє ущільненню мембран гепатоцитів, тоб-
то має протизапальну дію [6]. 
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Стабільність колагенової структури су-
динної стінки, що забезпечується наявністю 
флавоноїдів у судинному руслі, стримує роз-
виток атеросклерозу [6, 10]. Флавоноїди приг-
нічують ангіотензин-перетворюючий фермент 
(АТП), проявляючи гіпотензивний ефект. Фла-
воноїди мають властивість підвищувати внут-
рішньоклітинний рівень аскорбінової кислоти, 
найактивніше себе проявляють антоціани [6].  

При отруєнні важкими металами міц-
ний відвар лікарських рослин, що містять фла-
воноїди, утворює хелати, комплекси із дво- та 
тривалентними важкими металами, які повніс-
тю виводяться із фекаліями. Флавоноїди утво-
рюють комплекси із будь-якими факторами, 
які мають два вільних зв’язки, а отже, із віль-
ними радикалами і пероксидами, тому нале-
жать до найпотужніших детоксикантів людсь-
кого організму. Флавоноїди стимулюють дето-
ксикаційну та секреторну функції печінки, 
вони усі належать до істинних холеретиків, 
нормалізують моторику жовчевивідної систе-
ми та кишківника [6]. 

У плодах бузини чорної аскорбінова 
кислота захищена присутністю вітаміну Р, 
таким чином, обидві речовини стають взаємно 
захищені від переокиснення, проявляючи си-
нергізм дії. Найважливіша властивість аскор-
бінової кислоти – антиоксидантна, це найакти-
вніший водорозчинний антиоксидант, що по-
єднує в цьому відношенні процеси у водному і 
ліпідному середовищах [7]. Аскорбінова кис-
лота як антиоксидант здатна віддавати два 
іони водню (Н) гідроксильних груп, перетво-
рюючись на дигідроаскорбінову (ДАК), жиро-
розчинну кислоту [8]. У натуральних продук-
тах, ймовірно, фенольні гідроксили флавоної-
дів, утворюючи із аскорбіновою кислотою 
комплекс, активно віддають ДАК свої іони 
водню (Н), перетворюючи її у первісний стан. 
Цей комплекс руйнується досить повільно і 
встигає проявити свої цілющі властивості до 
руйнування. Теоретично, одна і та сама моле-
кула може діяти як антиоксидант незліченну 
кількість разів [8]. 

Аскорбінова кислота, беручи участь у 
синтезі глутатіону, сприяє утворенню сполуч-
ної тканини. Оральні форми глутатіону органі-
змом людини не засвоюються. Тому реальний 
спосіб підвищити його рівень – наситити орга-
нізм вітаміном С. Нестача глутатіону супрово-
джує розвиток алкогольної хвороби печінки, 
раку, СНІДу [7]. 

Впливаючи на клітинну і гуморальну 
ланки імунітету, аскорбінова кислота посилює 
неспецифічну імунорезистентність. Перешко-
джаючи утворенню нітрозамінів у шлунково-

кишковому тракті, вітамін С проявляє онкоп-
ротекторний ефект. Аскорбінова кислота 
приймає участь у виробленні нервових транс-
мітерів, гормонів, карнітину, сприяє абсорбції 
та утилізації феруму, вітаміну А [7, 11]. 

Активність аскорбінової кислоти ви-
значається не тільки кількістю власне вітаміну, 
а ще більше “супроводом” –  наявністю та 
структурою флавоноїдів, що містяться в при-
родних комплексах. У плодах бузини чорної 
таким супроводом є флавоновий глікозид   
рутин.  

Фізіологічність природного комплексу 
аскорбінової кислоти полягає в тому, що у 
складі рослини вона має певну ізомерну струк-
туру, оточена специфічними органічними і 
мінеральними сполуками. Якщо потреба орга-
нізму у вітаміні С зростає, то природний ком-
плекс використовується. Якщо потреба неви-
сока – комплекс залишається стабільним, ути-
лізація вітаміну не відбувається. Тому практи-
чно неможливо передозувати аскорбінову кис-
лоту, яка надходить в організм у природному 
стані [6, 8]. 

Рутин, флавоновий глікозид, глікозид 
кверцитину, потужно, на 62% стимулює синтез 
простагландинів, проте активно нейтралізує 
оксиданти, що побічно утворюються, блокує 5-
ліпооксигеназу, проявляючи протизапальний і 
протиалергічний ефекти. Аскорбінова кислота 
виступає у ролі інгібітора простагландин-
синтетази [8, 9]. 

Колагенстабілізуюча дія рутину забез-
печується завдяки пригніченню ним синтезо-
ваних лейкоцитами ферментів, що розщеплю-
ють колаген. Цей вплив достатньо вивчений і 
для антиціанідинових глікозидів, і для аскор-
бінової кислоти та її комбінації із флавоноїда-
ми. Проникливість капілярів значною мірою 
залежить від гіалуронідази, активність якої 
значно зменшується при наявності флавонолів 
та аскорбінової кислоти [9, 13]. Нормалізація 
колагенової структури капілярів та інших су-
дин сприяє зменшенню проникливості гемато-
енцефалічного бар’єру, мінімізує небезпеку 
виникнення медикаментозних, аутоімунних та 
інших токсичних уражень мозку.  

При тривалому вживанні рутин поси-
лює амплітуду серцевих скорочень, серцевий 
об’єм, нормалізуючи серцевий ритм, покращує 
кровопостачання міокарда. Рутин володіє ви-
раженим спазмолітичним ефектом, наближе-
ним до впливу папаверину [7, 12]. 

Вітамін А організм людини здатний 
синтезувати із каротиноїдів, рослинних прові-
тамінів. Антиоксидантні властивості каротину 
забезпечують підвищення щільності мембран, 
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неспецифічної імунорезистентності, репродук-
тивної здатності. Вітамін А і вітамін С висту-
пають синергістами у багатьох процесах. Не-
стача вітаміну А призводить до втрати вітамі-
ну С. При гіповітамінозі А змінюються адгези-
вні властивості слизових оболонок, в тому 
числі, у жовчевому міхурі, печінкових суди-
нах, нирках. Ці процеси спричинюють утво-
рення конкрементів, і, ймовірно, атероматоз-
них бляшок. Причиною поширеної сьогодні 
патології, “замазки” у жовчевому міхурі, є 
гіповітаміноз А [7, 8]. 

Розчинившись у жирах, у дванадцяти-
палій кишці, під впливом ферменту каротина-
зи, що виробляється печінкою, із молекули 
каротиноїдів утворюється молекула вітаміну 
А. Для утилізації останнього необхідні жовчні 
кислоти. Застій, інші патологічні явища у ге-
пато-біліарній зоні погіршують і синтез, і за-
своєння ретинолу. Без наявності жирів, і син-
тез, і всмоктування ретинолу зменшуються на 
10% [8]. 

Засвоєння ретинолів після їх утворення 
підвищується за присутності тваринних жирів. 
Аскорбінова кислота, вітаміни групи В, прису-
тні у складі плодів бузини чорної,  активують 
адсорбцію ретинолів [7]. 

Каротин традиційно призначають в 
складі комплексного лікування емфіземи ле-
гень, гіпертиреозу, захворювань зорового апа-
рату, шкіри і слизових  [7]. 

Вітамін В-1, тіамін, відомий як кофер-
мент ензимів, що регулюють вуглеводний і 
білковий обмін. Тіамін важливий для норма-
льного функціонування нервової системи (по-
зитивно впливає на проведення нервових ім-
пульсів у синапсах, володіє помірними ганглі-
облокуючими властивостями), шлунково-
кишкового тракту, серцево-судинної системи 
та ендокринних залоз [3]. 

Вітамін В-2, рибофлавін, входить до 
складу флавінових ферментів, що приймають 
участь у тканинному диханні (транспортують 
водень) і утворенні АТФ у мітохондріях [3, 8]. 

Найважливішими макроелементами, 
необхідними для засвоєння вітамінів групи В, 
є магній та купрум. У натуральних продуктах 
магній і мідь є обов’язковими супутниками 
вітамінів групи В, рослині вони потрібні як 
коферменти їх синтезу, обидва входять до ві-
тамінних комплексів як хелати. Найкращими 
синергістами для вітамінів групи В є аскорбі-
нова кислота, інші вітаміни групи В, ретинол 
та токофероли, які присутні у  плодах бузини 
чорної.  

Тіамін і рибофлавін, перебуваючи у 
природному супроводі, і активніше засвою-
ються, і ефективніше діють [7]. 

До складу плодів бузини чорної вхо-
дять органічні кислоти (валеріанова, яблучна, 
оцтова, винна). Валеріанова кислота володіє 
седативною дією, яблучна, оцтова і винна кис-
лоти мають протизапальний та послаблюваль-
ний ефекти. Органічні кислоти, у невисоких 
концентраціях, стимулюють секрецію травних 
залоз та синтетичну функцію печінки. Східна 
медицина використовує запитання про “любов 
до квасного” як специфічний експрес-тест на 
незадовільний стан печінки [7, 12]. 

Рослина багата на холін (вітамін В4 або 
Вр), з якого синтезується ацетилхолін, основ-
ний нейромедіатор головного мозку та пара-
симпатичної вегетативної нервової системи, 
що бере участь в утворенні мієлінової оболон-
ки, покращує короткочасну пам’ять, має ноот-
ропні, антидепресантні, заспокійливі ефекти, 
стимулює когнітивні функції. В якості аналь-
гетика бузина застосовується при невралгії, 
ішіасі, зубному болю, болю в ділянці обличчя, 
при цьому відсутня наркотична дія. 

Оптимізація мозкової активності від-
бувається також завдяки системним ефектам 
амінокислот бетаїну та адеметіоніну (SAMe), 
які синтезуються із холіну і володіють антиок-
сидантними, судиннорозширюючими та капі-
ляростабілізуючими властивостями [14]. 

Виражена гепатопротекція (посилення 
дезінтоксикаційної функції печінки через ак-
тивацію системи глутатіону і стабілізацію 
мембран гепатоцитів, здатність зменшувати 
внутріпечінковий холестаз, поряд із антиокси-
дантним, ліпотропним та системним протиза-
пальним ефектами SAMe) забезпечується при-
сутністю холіну у складі плодів Sambucus nigra 
[1, 16, 17]. 

Терпеноїди та терпеноподібні речови-
ни у складі ефірних масел бузини чорної роз-
ширюють судини головного мозку, і залежно 
від дози, викликають стимулюючий, транквілі-
зуючий та болезаспокійливий впливи. Свіжі 
ягоди застосовують як анальгетик при ревма-
тизмі, подагрі та невралгії. Тритерпени, ефірні 
олії, флавоноїди і калій забезпечують діурети-
чний ефект [4,7]. Завдяки комплексному впли-
ву слизу та інших полісахаридів, в комплексі із 
флавоноїдами, досягається послаблювальна дія 
[4, 7]. 

Полісахариди розріджують бронхіаль-
ний секрет (муколітична дія), полегшують 
відхаркування мокротиння, вони здатні 
пом’якшити кашель (завдяки присутності сли-
зистих речовин, що утворились шляхом тран-
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сформації целюлозних клітинних мембран, 
клітинного вмісту і крохмалю) [4, 7]. Потогін-
ний ефект досягається завдяки ефірним оліям 
у складі ягід бузини [4, 17]. 

Місцевою протизапальною, бактери-
цидною дією проявляють себе присутні у чор-
них ягодах бузини комплекси антоціанів, ор-
ганічних кислот та полісахаридів [4, 7]. Доб-
рий ефект спостерігається при лікуванні псорі-
азу та інших хвороб шкіри [7]. У вигляді поло-
кань (примочок) препарати ягід бузини успіш-
но застосовують при ангіні, запаленні ротової 
порожнини, хронічних запаленнях вух, очей, 
гемороїдальних вузлів [4]. 

Висновки. Препарати із ягід бузини 
чорної, Sambucus nigra (сік, сироп, відвар, на-
стоянка) заслужено вважаються ліками довго-
ліття, через їхній широкий фармакологічний 
спектр оптимізуючого впливу на життєво важ-
ливі органи літньої людини. 

Вплив на мозок: нейропротекція (ру-
тин, холін, амінокислоти бетаїн та адеметіонін, 
терпеноїди, рибофлавін, тирозин, тіамін, ри-
бофлавін); антидепресантний ефект (тирозин, 
холін, амінокислоти бетаїн та адеметіонін, 
карнітин, аскорбінова кислота, рибофлавін); 
антиастенічні прояви (холін, бетаїн, адеметіо-
нін, флавоноїди, аскорбінова кислота, рибо-
флавін); стимуляція когнітивних функцій (хо-
лін, тіамін, флавоноїди, аскорбінова кислота, 
рутин); вегетостабілізуючий вплив (холін, бе-
таїн, адеметіонін, флавоноїди, рибофлавін); 
седативна дія (холін, валеріанова кислота). 

Вплив на печінку: гепатопротекція 
(флавоноїди, антоціани, холін, бетаїн та адеме-
тіонін); посилення дезінтоксикаційної функції 
(флавоноїди, антоціани, полісахариди); холе-
ретичний ефект (адеметіонін, флавоноїди, ан-
тоціани); протизапальна дія (флавоноїди, орга-
нічні кислоти, рутин, антоціани, аскорбінова 
кислота, адеметіонін); профілактика утворення 
конкрементів в гепато-біліарній зоні (каротин); 
стимуляція синтетичної функції печінки (орга-
нічні кислоти). 

Вплив на серцево-судинну систему: 
гіпотензивний ефект (флавоноїди, рутин, ан-
тоціани, холін, бетаїн, адеметіонін); кардіоп-
ротекція (рутин, холін, бетаїн, адеметіонін, 
антоціани); спазмолітичний ефект (рутин). 

Вплив на респіраторну систему: про-
тизапальний, антигістамінний ефекти (рутин); 
стимуляція дихального центру (ефірні олії); 
муколітична дія (полісахариди); потогінний 
ефект (ефірні олії). 

Вплив на імунну систему: посилення 
неспецифічної імунорезистентності (аскорбі-
нова кислота, каротин). 

Вплив на шлунково-кишковий 
тракт: зменшення апетиту і жирової маси (ти-

розин); онкопротекторний ефект (аскорбінова 
кислота, каротин); протизапальний ефект (яб-
лучна, оцтова і винна органічні кислоти; фла-
воноїди, антоціани, рутин, аскорбінова кисло-
та, полісахариди); стимуляція секреції травних 
залоз (яблучна, оцтова і винна органічні кис-
лоти); послаблювальна дія (слиз та інші полі-
сахариди в комплексі із флавоноїдами, антоці-
ани, органічні кислоти). 

Вплив на нирки: діуретичний ефект 
(тритерпени, ефірні олії, флавоноїди і калій). 

Вплив на ендокринну систему: опти-
мізація функції щитовидної залози (тирозин); 
синтез кортикостероїдів (аскорбінова кислота); 
нормалізація обміну білків та жирів (вітамін 
В1); зниження апетиту і жирової маси (тиро-
зин, холін, бетаїн та адеметіонін). 

Вплив на шкіру: місцева протизапа-
льна дія (флавоноїди, антоціани, аскорбінова 
кислота, органічні кислоти, полісахариди); 
протиалергічний ефект (рутин, аскорбінова 
кислота); лікування сухості шкіри, захворю-
вань шкіри і слизових (каротин). 

Вплив на репродуктивну сферу: збе-
реження вагітності (каротин). 

Плоди бузини чорної традиційно за-
стосовують як сечогінний, послаблюючий, 
полівітамінний засіб при захворюваннях печі-
нки, жовчних шляхів, схильності до закрепів. 
Їх вживання вважається доцільним при атеро-
склерозі, ожирінні, цукровому діабеті,        
псоріазі. 

Проте, насправді, можливості цієї рос-
лини набагато ширші. Тому більшість євро-
пейських народів заслужено називають ягоди 
чорної бузини ягодами довголіття. 
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Резюме. Фитопрепарат, который спо-
собствует активному долголетию, должен 
обеспечивать нейропротекцию, гепатопротек-
цию, оптимизировать работу сердца, бронхо-
легочной системы и почек. Плоды бузины 
черной (Sambucus nigra) в Европе называют 
плодами для пожилых людей. Почему черные 
плоды способны улучшить функции жизненно 
важных органов пожилого человека? Ответ на 
этот вопрос искала автор статьи. 

Плоды бузины черной традиционно 
применяют как мочегонное, слабительное, 
поливитаминное средство при заболеваниях 
печени, желчных путей, склонности к запорам. 
Их употребление считается уместным при 
атеросклерозе, ожирении, сахарном диабете, 
псориазе. 

Но, реально, возможности этого расте-
ния намного шире. Поэтому большинство ев-
ропейских народов заслуженно называют яго-
ды черной бузины ягодами долголетия. 

Выводы. Препараты из ягод бузины 
черной, Sambucus nigra (сок, сироп, отвар, 
настойка) заслуженно считаются препаратами 
долголетия, благодаря широкому фармаколо-
гическому спектру оптимизирующего влияния 
на жизненно важные органы пожилого челове-
ка. 

Ключевые слова: плоды бузины чер-
ной (Sambucus nigra), нейропротекция, муко-
литическое действие, кардиопротекция, гепа-
топротекторный и  нефропротекторный еф-
фекты. 
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Abstract. Drugs made from Sambucus 
nigra are believed to provide neuroprotection, 
hepatoprotection, optimize cardiac function, 
broncial-pulmonary and renal systems. Fruits of 
Elderberries (Sambucus nigra) were named in 
Europe “the fruits for the elderly people”.The 
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black fruits are able to improve activity of vitally 
important organs of an old person.  

Medicines made of Sambucus nigra’s 
fruits (juice, syrup, tincture etc.) deserve to be 
named as the medicines of an Active Long Life 
due to their wide pharmacological spectrum of 
optimizing effect on the vitality of an elderly 
person. 

Influence on the brain: neuroprotection 
(rutin, choline, amino acids, betain and 
ademethionin, terpenoides, riboflavin, tyrosine, 
thiamine, riboflavin); antidepressive effect 
(tyrosine, choline, carnitin, ascorbic acid, 
riboflavin); antiastenic features (choline, betain, 
ademethionin, flavonoids, ascorbic acid, 
riboflavin); stimulation of cognitive functions 
(choline, flavonoids, ascorbic acid, rutin); 
sabilization of vegetative functions (choline, 
betain, ademethionin, flavonoids, riboflavin); 
sedative effect (choline, valerianic acid). 

Influence on the liver: hepatoprotection 
(flavonoids, anthocyanins, choline, betain and 
ademethionin); increased desintoxycation 
(flavonoids, anthocyanins, polysaccharides); 
choleretic effect (ademethionin, flavonoids, 
anthocyanins); anti-inflammatory influence 
(flavonoids, organic acids, rutin, anthocyanins, 
ascorbic acid, ademethionin ); prophylaxis of 
gallstone disease (сarotin); stimulation of 
synthesizing liver’s function (the malic, acetic and 
tartaric organic acids). 

Influence on the cardio-vascular 
system: hypotensive effect (flavonoids, rutin, 
anthocyanins, choline, betain and ademethionin); 
cardioprotection (rutin, choline, betain and 
ademethionin, anthocyanins); spasmolytic effect 
(rutin). 

Influence on the respiratory system: 
anti-inflammatory and antihystamin effects 
(rutin); respiratory center’s stimulation (the 
ethereal oils); mucolytic action (polysaccharides); 
sudorific effect (the ethereal oils). 

Influence on the immune system: 
stimulation of unspecific immune resistance 
(ascorbic acid, carotin). 

Influence on the gastro-intestinal tract: 
decreased appetite and the body mass (tyrosine); 
oncoprotective effect (ascorbic acid, carotin); anti-
inflammatory action (the malic, acetic and tartaric 
organic acids; flavonoids, anthocyanins, rutin, 
ascorbic acid, polysaccharides); stimulation of 
digesting glands’ secretion (the malic, acetic and 
tartaric organic acids); laxative effect (mucus and 
polysaccharides in complex with flavonoids, 
anthocyanins, organic acids). 

Influence on the kidneys: diuretic effect 
(triterpens, etheric oils, flavonoids and 
potassium). 

Influence on the endocrine system: 
promotion of thyroid gland’s function (tyrosine); 
promotion of steroids’ synthesis (ascorbic acid); 
normalization of metabolism of proteins and lipids 
(vitamin B-1); appetite and the body mass 
(tyrosine). 

Influence on the skin: local anti-
inflammatory effect (flavonoids, anthocyans, 
ascorbic acid, organic acids, polysaccharides); 
antyallergic treatment (rutin, ascorbic acid); 
treatment of dry skin, diseases of skin and mucous 
membranes (carotin). 

Influence on the reproductive organs: 
protection of pregnancy (carotin). 

Conclusion. Sambucus nigra fruits are 
used traditionally as diuretic, laxative, poly-
vitamin remedy at diseases of liver, bile ducts, at 
chronic constipation. They also are useful at ath-
erosclerosis, diabetes and psoriasis. In fact, there 
are more possibilities of this plant. That is why the 
most of European peoples have named the fruit of 
Sambucus nigra “elderberry”, or berry for “an 
active long life”. 

Key words: fruits of the Elderberry 
(Sambucus nigra), neuroprotection, mucolytic 
action, cardioprotection, hepatoprotection, 
nephroprotection. 
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Резюме. В останні роки визначення де-
яких генетичних аномалій виявляються важ-
ливими предикторами злоякісних новоутворів 
головного мозку: при  астроцитомі, олігоденд-
рогліомі, змішаних гліомах та гліобластомах. 
Таким чином, ці зміни можуть служити керів-
ництвом для лікування пацієнтів. Сучасні дос-
лідження, спрямовані на вивчення механізмів 
пухлинного росту на молекулярному та гене-
тичному рівні, дозволяють виявляти принци-
пові відмінності пухлини, що мають одинако-
ву гістологічну будову. Такі відмінності мають 
прогностичне значення та рекомендовані про-
токолами по лікуванню пухлин головного моз-
ку. Включені такі критерії як: наявність мети-
льованої (MGMT), делецій 1p/19q, мутацій 
IDH1/IDH2. 

Вчасно проведена діагностика та опти-
мально обґрунтоване комплексне лікування 
дозволяє досягнути показників тривалості 
життя: у разі астроцитом І-ІІ ст. – від 2 до 20 
років; у разі астроцитом ІІІ ст. – від 1 до 8 ро-
ків; у разі гліобластом– від 1 до 5 років; у разі 
олігодендром– від 3 до 15 років. 

Ключові слова: злоякісні пухлини го-
ловного мозку, захворюваність, прогностичні 
фактори, хіміотерапевтичне лікування. 

Вступ. При аналізі поширеності пух-
лин головного мозку в Україні/світі за період 
2013-2016 років встановлено, що загальна кі-
лькість випадків захворювання знизилася у 
2013 році до 2398 випадків, 2014 року – 1943 
випадків, 2015-1878 випадків та 2016 – до 
1863. Захворюваність в Україні на 100 тис. 
населення: у 2013 році – 5,4 випадків; у 2016 
році – 5 випадків. Стандартизований показник 
захворюваності у світі за 2013р. – 5,4; 2014р. – 
4,1; 2015р. – 4,1; 2016р. – 4,1 випадків на 
100 000 населення. Відома захворюваність в 
Україні по областях: у 2013 році – найбільший 
показник в Хмельницькій області – 7,6 
проміль, а найменший у Житомирській області 

– 2,7. У 2014 році у Хмельницькій області спо-
стерігалося 7 випадків на 100 тисяч населення, 
що захворіли на злоякісні новоутвори головно-
го мозку, а у Житомирській області – 2,7. За 
2015 рік у Рівненській області спостерігалися 
7,2 випадки, у Полтавській області – 3,5. У 
2016 році  захворюваність на території Кірово-
градської області – 7,1; Херсонської області – 
2,5 [1]. 

Відомі фактори ризику розвитку пух-
лин головного мозку, а саме: вплив вінілхло-
риду, вірусна інфекція Эпштейна-Барра. Сі-
мейні пухлинні синдроми та їх хромосомні 
аномалії, пов’язані з цими синдромами і з но-
воутвореннями головного мозку, наступні: 
нейрофіброматоз типу I (17q11), нейрофібро-
матоз типу II (22q12), туберкульозний склероз 
(9q34, 16p13), синдром Лі-Фраумені (17p13), 
синдром Торкота типу 1 (3p21, 7p22), синдром 
гальмування типу 2 (5q21) [3] . 

У 5-10% причини раку мозку можуть 
бути генетичними, також пухлина може розви-
ватися на тлі: 
 хвороби Фон Реклинхаузена або нейрофі-

броматозу – пошкодження гена NF-1 (тип 
1) та другого типу нейрофіброматозу – 
пошкодження гена NF-2; 

 синдрому Турко – пошкодження АРС-
гена; 

 синдрому Горліна – синдрому невуса ба-
зальноклітинного (пошкодження гена 
РТСН); 

 туберозного склерозу або хвороби Бурне-
виля: пошкодження двох генів: TSC-1 і 
TSC-2; 

 синдрому Лі-Фраумени (пошкодження 
гена ТР53). 

Імуногістохімічні дослідження пухли-
ни виконуються для виявлення експресії спе-
цифічних пухлинних білків: для уточнення 
гістогенезу проводиться визначення гліофіб-
рилярного кислого білка GFAP і білка S- 100 
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для гліом; епітеліального мембранного антиті-
ла ЕМА для епіндимом; CD20, CD45 CD79 a 
для В-клітинної лімфоми; C-kit, OCT4 и PLAP 
для герміном; цитокератинів СК7 и СК20 для 
виключення метастатичної природи пухлини. 
Вказані маркери онкопроцесу мають велику 
інформативність щодо вибору лікувальної 
тактики. 

Визначення генетичних аномалій слу-
гують важливими компонентами діагностики 
та прогнозу дифузної гліоми. Конкретні зміни 
полягають в наступному: метилювання ДНК-
активатора гена метилгуанін-ДНК-
метилтрансферази (MGMT), мутація генів ізо-
цитрат-дегідрогенази (IDH) 1 (IDH1) або 
IDH2, коліміфикація хромосом 1p и 19q, [8]. 

Якщо думка про природу пухлини та 
ступінь малігнізації співпадає у 3 спеціялістів-
патоморфологів, тільки тоді формулюється 
діагноз: (WHO Grade I-II для доброякісних 
пухлин, WHO Grade III-IV для злоякісних пух-
лин). У деяких випадках необхідно імуногіс-
тохімічне дослідження пухлини з визначенням 
індексу проліферативної активності Ki-67 для 
уточнення ступеня малігнізації пухлини [7]. 

У разі малої кількості біопсійного ма-
теріалу, відсутності гістологічних ознак злоя-
кісності і підвищенні КІ-67 більше 10% допус-
кається формулювання «гліома (астроцитома, 
епендімома) WHO Grade II з тенденцією в 
Grade III» [13]. 

Первинні пухлини головного мозку на-
ступні в порядку зниження їх частоти: анапла-
стичні астроцитоми і гліобластоми (38% пер-
винних пухлин головного мозку), менінгеоми 
та інші мезенхімальні пухлини (27% первин-
них пухлин головного мозку), пухлини гіпофі-
за, шванноми, лімфоми ЦНС, олігодендроглі-
ома, епендімоми, низькодиференційовані аст-
роцитоми, медулобластоми [11]. 

Методами проведення хіміотерапії при 
злоякісних пухлинах головного мозку слугує 
системна (довенна та пероральна хіміотера-
пія), регіонарна, тобто внутрішньоартеріальна, 
інтерстиційна (локальна), інтравентрикулярне 
та інтратекальне введення хіміотерапевтичних 
середників [5, 6]. 

У проспективних дослідженнях пер-
винних лімфом ЦНС (включаючи RTOG-8806) 
використовувалися циклофосфамід, доксору-
біцин, вінкристін і дексаметазон (СНОР) із 
наступною променевою терапією. Середня 
медіана виживаності не була краща, ніж для 
пацієнтів, що спостерігалися тільки після про-
ведення променевої терапії. Неспроможність 
даних методик лікування в тому, що не всі 
препарати долають гематоенцафілічний бар’єр 

та разом з цим ведуть до збільшення невро-
логічних токсичних ефектів [4, 14]. 

Ретроспективний огляд 226 пацієнтів 
виявив покращені результати з використанням 
високодозного метотрексата або цитарабину з 
променевою терапією, а не з іншими комбіно-
ваними режимами. 

Багатоцентрове дослідження (RTOG-
9310) із 102 пацієнтів використовували висо-
кодозовий метотрексат (2,5 г / м2) протягом 
пяти циклів, внутрішньовенний вінкристін, 
пероральний прокарбазин, і 36 Гр в гіперфрак-
ційному режимі радіотерапії. Медіана вижива-
ності без прогресування склала 24 місяці, а 
середня виживаність склала 37 місяців. Важкі 
прояви неврологічної токсичності були у 15% 
пацієнтів. 

Rindopepimut вакцина орієнтації на 
EGFR мутації EGFRvIII (відомий цей препарат 
як CDX-110), в дослідженні ACT IV. Саме тут 
поставили перед собою мету оцінити, чи може 
додавання риндопепимута до стандартної 
хіміотерапії покращити виживаність у 
пацієнтів з EGFRvIII-позитивною гліобласто-
мою. 

Пацієнти із 165 лікувальних закладів в 
22 країнах з діагностованою гліобластомою, 
підтвержденою експресією EGFRvIII, при цен-
тральному аналізі піддавалися максимальній 
хірургічній резекції і завершенню стандартно-
го хіміопроменевого лікування. 

Висновок розроблено: риндопепимут 
не збільшував виживаності у пацієнтів з не-
давно діагнозованою гліобластомою. 

При рецидиві анапластичних гліом 
(grade III), рекомендовано використання темо-
золомида в монотерапії або в комбінації з по-
вторним курсом променевої терапії. Також 
можливо використання бевацизумаба (в моно-
терапії або в комбінації з іринотеканом). 

Бевацизумаб представляє собою реко-
мбінантні гуманізовані моноклональні антиті-
ла, які вибірково звʼязуються з біологічно ак-
тивним ендотеліальним судинним фактором 
росту (VEGF-A). Ефективність препарату у 
випадку рецидиву гліобластоми, яка виража-
лась у збільшенні виживаності пацієнтів і зме-
ншенні частоти рецидиву пухлини, була пока-
зана у II фазі клінічних досліджень. Проведе-
ний метааналіз досліджень щодо використання 
бевацизумаба в комбинації з іринотеканом 
показав збільшення безрецидивного періоду, 
але значимого росту виживаності пацієнтів не 
виявлено. 

Серед експериментальних засобів 
прицільної терапії досягають ефекту: 
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1. Вакцинами, що сповільнюють прогрес 
мільтиформної гліобластоми: CDX-110 і 
DCVax-Brain. 

2. Інгібіторами ферменту тирозинкінази, що 
пригнічують активні білки, які сприяють 
росту і розвитку клітин пухлини, як: Эр-
лотиниб (Тарцева), Іматініб (Глівек), Ге-
фитиниб (Иресса). 

3. Інгібіторами білка MTOR, яка бере участь 
у рості і розмноженні онкоклітин. Эверо-
лимус (RAD-001) вивчили при впливі на 
мультиформну гліобластому і астроцито-
му й інші пухлини. 

Такі засоби, як Репамицин (Сироли-
мус) і Такролімус (Програф) пригнічують ак-
тивність імунної системи, щоб не допустити 
відторгнення органів після пересадки. 

У хворих з первинною лімфомою ЦНС 
в першій лінії лікування рекомендовані режи-
ми з використанням препаратів: метотрексат 
(високі дози) 4-8г/м2,, похідні платини (цисп-
латин, карбоплатин), циклофосфамід,         
рітуксимаб. 

Після хірургічного втручання з верифі-
кацією діагнозу астроцитарної гліоми Grade 
III-IV, показано продовження лікування у ви-
гляді хіміопроменевого лікування. 

Для пацієнтів з гліобластомою режи-
мом вибору є післяопераційне лікування з те-
мозоломидом: пацієнтам з гліобластомою (мо-
лодші 70 років, з високим індексом Карновсь-
кого) показана хіміопроменева терапія з що-
денним прийомом темодалу (75мг/м2 ) з пода-
льшими 6-10 курсами протягом 5 днів щоміся-
чно) [10].  

Для пацієнтів з гліобластомою, анапла-
стичною астроцитомою, анапластичною оліго-
дендрогліомою, анапластичною олігоастроци-
томою променева терапія є стандартом. Хіміо-
терапія в режимах PCV (прокарбазин, ломус-
тін, вінкристін) або у вигляді монотерапії ніт-
розопохідними (ломустин, фотемустин), по-
винна бути призначена після променевої тера-
пії при анапластичних астроцитомах.  

Оскільки олігодендрогліома і анаплас-
тична олігодендрогліома – хіміочутливі пух-
лини особливо ті, у яких є хромосомна делеція 
1р або коделеція 1p19q. У таких випадках в 
післяопераційному періоді може бути призна-
чена як променева терапія, так і хіміотерапія 
(PCV/монотерапія фотемустином) [12]. 

У випадку повної відповіді на хіміоте-
рапію, променева терапія у цих пацієнтів може 
бути відкладена в якості резерву лікування при 
рецидиві. 

При первинних нейроектодермальних 
пухлинах (медулобластома), первинних гермі-

ногенних пухлинах ЦНС, паренхіматозних 
пухлинах шишковидної залози (пінеобластома 
і пінеоцитома з проміжним ступенем диферен-
ціювання), хоріоїдкарциономі використову-
ються комбінації з таких препаратів: похідні 
платини (цисплатин, карбоплатин), етопозид, 
циклофосфамід, іфосфамід. 

Рекомендовані для використання у 
хворих з анапластичною астроцитомою, анап-
ластичною олігодендрогліомою, анапластич-
ною олігоастроцитомою режими лікування на 
основі нітрозопохідних (PCV або нітрозопохі-
дні в монотерапії – фотемустин в якості хіміо-
терапії після видалення пухлини та променевої 
терапії. Ці ж режими можуть бути використані 
в якості першої лінії лікування або основного 
післяопераційного методу лікування у хворих 
з анапластичною олігодендрогліомою і анап-
ластичною олігоастроцитомою, а також у хво-
рих з олігодендрогліомою (нерезктабельних 
радикально), при підтвердженні 1p/19q       
делецій. 

При встановленні гістологічного діаг-
нозу епендімоми або у випадку, коли після 
операції наявна резидуальна (залишкова пух-
лина), ад’ювантним методом лікування є про-
менева терапія. Хіміотерапія може використо-
вуватися у випадках рецидиву пухлини. 

Режими хіміотерапії, що використову-
ються при епендімомах: цисплатин+этопозид, 
натулан в монотерапії (21 день прийому в дозі 
50 мг/м2, потім 7 днів перерва і відновлення 
курсу), темозоломід (або стандартний 5-
денний режим кожні 28 днів, або 7 днів при-
йому в дозі 75мг/м2, 7 днів перерва – повторні 
цикли). 

Оскільки ефективність нинішніх мето-
дів лікування гліобластоми бажає бути кра-
щою, вчені активно шукають нові. Наприклад, 
третю, останню фазу клінічних досліджень 
зараз проходить вакцина DCVAX-L, ще один 
імунотерапевтичний препарат – блокатор біл-
ків контрольних точок (ніволумаб, виявився 
неефективним для рецидивів, тестується для 
вперше діагностованої гліобластоми), препа-
рат генної терапії Toca 511 та препарат таргет-
ної терапії VB-111. 

Висновок. В останні роки визначення 
деяких генетичних аномалій виявляються важ-
ливими предикторами злоякісних новоутворів 
головного мозку: при астроцитомі, олігоденд-
рогліомі, змішаних гліомах та гліобластомах. 
Таким чином, ці зміни можуть служити керів-
ництвом для лікування пацієнтів. 

Вивчення механізмів пухлинного росту 
на молекулярному та генетичному рівні дозво-
ляють виявляти принципові відмінності пух-
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лин, що схожі гістологічно. Такі відмінності 
мають прогностичне значення та рекомендо-
вані протоколами по лікуванню пухлин голов-
ного мозку. Включені такі критерії, як наяв-
ність метильованої  (MGMT), делецій 1p/19q, 
мутацій IDH1/IDH2. 

Після завершення курсу променевої те-
рапії пацієнтам повинні призначатися контро-
льні МРТ (на 2-6 тижні, потім кожні 2-3 місяці 
протягом 2-3 років. 

Так як променева терапія може спрово-
кувати дисфункцію гематоенцефалічного 
бар’єру, тоді може виникнути потреба в поси-
ленні терапії кортикостероїдами [2]. 

Вчасно проведена діагностика та опти-
мально обґрунтоване комплексне лікування 
дозволяє досягнути показників тривалості 
життя: у разі астроцитом І-ІІ ст. – від 2 до 20 
років; у разі астроцитом ІІІ ст. – від 1 до 8 
років; у разі гліобластом– від 1 до 5 років; у 
разі олігодендром– від 3 до 15 років. 
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Резюме. В последние годы определе-
ние некоторых генетических аномалий явля-
ються важними предикторами злокачествен-
ных новообразований головного мозга: при 
астроцитоме, олигодендроглиоме, смешанных 
глиомах и глиобластомах. Таким образом, эти 
изменения могут быть руководством при лече-
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нии пациентов. Современные исследования 
направленны на изучение механизмов опухо-
левого роста на молекулярном и генетическом 
уровнях и дают возможность определить 
принципиальные отличия опухоли при гисто-
логически одинаковом строении. Эти отличия 
имеют прогностическое значение и рекомен-
дованы в протоколах лечения злокачественных 
новообразований головного мозга. Включены 
такие критерии, как наличие (MGMT), делеции 
1q/19q, мутации IDH1/IDH2. 

Выводы. Своевременно проведенная 
диагностика и оптимально обоснованное ком-
плексное лечение позволяет добиться показа-
телей выживаемости в случае строцитомы І-ІІ 
ст. 2-20 лет, астроцитомоы ІІІ ст. 1-8 лет , 
глиобластомы 1-5 лет, олигодендроцитомы 3-
15 лет. 

Ключевые слова: злокачественные 
новообразования головного мозга, заболевае-
мость, прогностические факторы. 
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Abstract. In recent years, definition of 
some genetical abnormalities has become an im-
portant predictor of malignant cerebral neo-
plasmes: astrocytomas, olygodendroglyomas, 
mixed glyomas and glyoblastomas. Consequently, 
these abnormalities can be followed at treatment. 
Modern researches direct to scrutinity of molecu-
lary and genetical mechanismes, and permit to 
educe essential divergencies of histologically 
identical neoplasmes. Тhese divergencies have 
prognostic sense and are recommended by clinical 
protocols for treatment of malignant cerebral neo-
plasmes. There are included criteria, such as 
availability (MGMT), deletion 1q/19q, mutation 
IDH1/IDH2. 

Timely conducted diagnosis and optimally 
reasonable comlex treatment allow achieving 
survival patients with astrocytomas І-ІІ stage. 2-
20 years, with astrocytomas ІІІ stage 1-8 years, 
with glyoblastomas 1-5 years, with olygodendro-
cytomas 3-15 years. 

The standard-of-care treatment for high-
grade malignant glioma is a combination of 
surgery, radiation therapy, and oral chemotherapy 
with or without implantation of the Gliadel wafer 
in the tumor cavity during surgery. Radiation 
therapy starts a few weeks after surgery and takes 
place 5 days per week for 6 weeks. Concomitant 
treatment with the chemotherapeutic agent 
Temodar (the generic name is temozolomide) 
starts at the same time as radiation therapy. The 
standard-of-care treatment for high-grade glioma 
is also called the “Stupp” protocol, named after 
Roger Stupp, MD, the lead investigator of the 
randomized controlled trial of the treatment, 
which was organized by the European 
Organisation for Research and Treatment Cancer 
(EORTC) and the National Cancer Institute of 
Canada (NCIC) Clinical Trials Group. This study 
found that the addition of oral Temodar 
chemotherapy to surgery and radiotherapy 
significantly improved outcomes in patients with 
GBM. After the 6-week course of radiation 
therapy and Temodar is completed, treatment with 
Temodar continues (referred to as “adjuvant 
therapy” from that point forward). For patients 
with glioblastoma multiforme (GBM), Temodar is 
approved by the FDA for six 28-day cycles of 
adjuvant therapy, with the drug administered on 
days 1 to 5 of each 28-day cycle. In practice, 
Temodar is given until it either stops working or 
is no longer needed, as determined by a lack of 
tumor growth for a few months as seen by 
different imaging scans. 

Similarly, for the precise FDA indication 
of “recurrent glioblastoma multiforme,” the 
Gliadel wafer and Avastin have been approved. 
Avastin binds to a protein called vascular 
endothelial growth factor (VEGF). This may 
prevent the growth of new blood vessels that 
tumors need to grow. It is a type of 
antiangiogenesis agent and a type of monoclonal 
antibody. 

It is the standard-of-care 
chemotherapeutic agent for the treatment of newly 
diagnosed brain tumors, and it is approved by the 
FDA specifically for that use. PCV is a 
combination of the three chemotherapeutic drugs 
procarbazine, CCNU, and vincristine. Delivered 
in part orally and in part intravenously. 
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It is now a second-line treatment for when 
Temodar does not work, but it is sometimes used 
as a first-line treatment for oligodendroglioma. A 
test is available to tell whether an 
oligodendroglioma will be sensitive to PCV. 

Brain Tumor Guide is for the Newly 
Diagnosed to spread the infection. With ingestion 
of the Toca FC antibiotic, the process starts over 
again and is repeated until the entire tumor has 
potentially gone. Toca-511 gene therapy is still in 
clinical trials. Immunotherapy including vaccines, 
is one of the greatest areas of research for brain 
tumors. A large number of different 
immunotherapy clinical trials for brain tumors are 
performed currently. Immunotherapy is the 
treatment of disease by enhancing the body’s 
immune system response to a pathogen. There are 
two main types of vaccine approaches: 

Personalized vaccines. Personalized 
vaccines require a tumor specimen be sent to a 
laboratory to identify tumor-specific antigens 
(proteins) on the surface of the tumor cells. 
Specific tumor antigens are combined with patient 
dendritic cells - a type of immune cell found in 
tissue - to form a personalized vaccine. These 
antigens stimulate an immune response, activating 
killer T immune cells to destroy the tumor. 
Results from a phase I clinical trial of the 
personalized cancer vaccine DC Vax®-L found 

that patients with GBM receiving a personalized 
vaccine survive more than twice as long patients 
receiving just standard-of-care treatment. Please 
note: If you are interested in treatment with a 
personalized vaccine, you must make 
arrangements before surgery to have the vaccine 
made or to have frozen tissue stored so that you 
can have the vaccine made later. 

Conclusions. Radiation therapy can cause 
vascular injury and increase the risk of stroke. 
Unfortunately, stroke is fairly common among 
long-term survivors of brain tumors and can be 
either completely asymptomatic or completely 
devastating, depending on the location. Stroke risk 
can be reduced in some patients with diet, aspirin, 
and other preventive measures. Another long-term 
side effect of radiation therapy is cognitive loss, 
which varies with the dose of radiation and the 
volume and location radiated. Cognitive loss is 
nearly universal with whole brain radiation. 

Key words: malignant cerebral neo-
plasmes, prognostic factors, morbidity, chemo-
therapeutic treatment. 
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Резюме. У наукових роботах останніх 
років з'явилось багато доказів того, що статеві 
гормони беруть активну участь у процесах 
нейрогенезу, синаптогенезу, здійснюють вплив 
на енергетичний баланс нейронів шляхом ре-
гуляції функцій мітохондрій. Більша частота 
розвитку хвороби Альцгеймера у жінок в пері-
од менопаузи наштовхує науковців на думку 
про вплив статевих гормонів на розвиток ней-
родегенеративних захворювань. Дослідження, 
які мають на меті проаналізувати вплив стате-
вих гормонів на функції і морфологію різних 
відділів головного мозку, є актуальними. 

Основна частина. Хвороба Альцгей-
мера є причиною суттєвих цитоархітектоніч-
них змін в структурах мозку, які відповідають 
за когнітивні функції. Вражаються і лобні долі, 
які відповідальні за прийняття рішень, індиві-
дуальність, рухи, мову; тім'яна доля, яка конт-
ролює мову, тактильні відчуття, просторові і 
температурні відчуття, і мигдалини, які відпо-
відають за емоційний контроль. При ХА у всіх 
зазначених структурах накопичуються амілої-
дні бляшки та нейрофібрилярні клубки. Одним 
із механізмів нейропротекторної дії естрогенів 
є зменшення накопичення амілоїда. Вікове 
зниження концентрації статевих гормонів є 
причиною різних нейроендокринних змін і 
проявляється зменшенням об’ємів мозку, зме-
ншенням розмірів нейронів, кількості дендри-
тів, зростанням апоптозу, нейродегенератив-
них процесів, що проявляється зміною поведі-
нкових реакцій. 

Висновки. Літературні джерела наво-
дять багато доказів щодо нейропротекторної 
ролі естрогенів, а клініцисти розглядають ест-
рогени, як лікарські препарати, які можна за-
стосовувати з метою попередження нейроде-
генеративних процесів. Багато питань щодо 
впливу нейростероїдів на ЦНС потребують 
подальшого вивчення. 

Ключові слова. Хвороба Альцгеймера, 
естрогени, прогестерон, ароматаза, естрогенові 
рецептори. 

Вступ. Хвороба Альцгеймера (ХА) – 
нейродегенеративне захворювання з неухиль-
ним прогресуванням розладів пам'яті і вищих 
кіркових функцій до тотальної втрати інтелек-
ту і психічної діяльності в цілому [1]. Остан-
нім часом зауважують зростання кількості 
пацієнтів з ХА, що може бути результатом 
старіння населення. Пошук ефективних лікар-
ських препаратів на цьому етапі є завданням 
номер один на шляху до покращення стану 
пацієнтів з ХА. 

З точки зору патогенезу, ХА є гетеро-
генним захворюванням, і патогенетичний ме-
ханізм розвитку цієї нейродегенеративної па-
тології вивчений недостатньо, але дослідження 
останніх років довели, що статеві стероїди 
беруть безпосередню участь у регуляції пове-
дінкових реакцій і нейроендокринних функцій 
центральної нервової системи. 

В огляді літератури ми поставили за 
мету проаналізувати вплив статевих гормонів 
на функції і морфологію різних відділів голов-
ного мозку, та особливо тих структур, які за-
знають нейродегенеративних змін під час роз-
витку ХА. 

Основна частина. ХА найбільш по-
ширена форма деменції серед осіб похилого 
віку, і вона частіше зустрічається у жінок, ніж 
у чоловіків, з урахуванням більшої середньої 
тривалості життя жінок. Літературні дані вка-
зують, що застосування естрогенів у пацієнтів 
із ХА не викликає позитивної динаміки і не є 
фактором лікування, але застосування цих 
препаратів гальмує розвиток ХА [6]. 

Функції мозку залежать від підтриман-
ня синаптичних контактів, від здатності змі-
нювати, усувати та створювати нові синапси в 
залежності від впливу оточуючих факторів. 
Цей ступінь пристосування визначається як 
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синаптична пластичність, і вона має значення 
для навчання і пам'яті [13]. Синаптична плас-
тичність гіпокампа є основою просторової 
пам’яті та пізнання [27]. Важливим чинником 
синаптичної пластичності є убіквітин-
кон'югучий фермент (ubc-9), який може спри-
чиняти нервову патологію. Білок ubc-9 та 
мРНК були суттєво збільшені в корі та гіпока-
мпі мишей APP/PS1. Введення естрогену при-
звело до зниження експресії ubc-9 у оваріекто-
мованих тварин лінії APP/PS1. Дія естрогену 
реалізувалась не через естрогенові рецептори, 
а через інгібування фосфоінозитидної 3-кінази 
[20]. 

Хвороба Альцгеймера є причиною сут-
тєвих цитоархітектонічних змін в структурах 
мозку, які відповідають за когнітивні функції. 
Різні структури неоднаково змінюються в про-
цесі старіння і ХА, що дозволяє передбачити 
різні патогенетичні механізми при старінні і 
ХА [5]. ХА насамперед вражає нервові клітини 
скроневої частки кори головного мозку і гіпо-
кампа, які відповідають за передачу інформації 
і консолідацію пам’яті. Вражаються і лобні 
частки, які відповідають за прийняття рішень, 
індивідуальність, рухи, мову; тім'яна частка, 
яка контролює мову, тактильні відчуття, прос-
торові і температурні відчуття, і мигдалини, 
які відповідають за емоційний контроль [3]. 
Гіпокамп отримує холінергічні проекції від 
вертикального ядра діагонального поля Брока 
(ДПБ). Крім того, гіпокамп пов'язаний з медіа-
льним мамілярним ядром гіпоталамуса мамі-
лоталамічним трактом, що формує пам'ять про 
нещодавні події. Базальне ядро Мейнерта 
(БЯМ) є джерелом холінергічних проекцій на 
нову кору. Тому порушення синтезу ацетилхо-
ліну ядром Мейнерта є важливим патогенети-
чним фактором у розвитку деменції. Від тубе-
рмамілярного ядра на кору великих півкуль, 
передньо-базальний мозок, мигдалину, міст, 
середній мозок і мозочок проектуються гіста-
мінергічні шляхи, які, крім нейроімуноендок-
ринної і хроноритмічної регуляції, регулюють 
навчання і пам'ять. При ХА у всіх зазначених 
структурах накопичуються амілоїдні бляшки 
та нейрофібрилярні клубки [7]. Гіперфосфори-
лування тау-протеїна сприяє відкладанню ней-
рофібрилярних клубків, що є характерною 
ознакою ХА. Протягом усього життя жінки 
зазнають гормональних змін, які впливають на 
рівень тау-протеїну. Серед цих станів: статеве 
дозрівання, вагітність, період лактації, викори-
стання контрацептивних засобів. Вагітність у 
пізньому віці і тривала лактація пов’язані зі 
зменшенням ризику розвитку ХА. Тау-протеїн 
залучений у нейрональну пластичність: напри-

клад, найбільш фосфорильована форма тау-
протеїну виражається на стадії плоду, зворотне 
транзиторне фосфорилування виникає під час 
глибокої анестезії, під час вагітності і лактації 
у щурів [16]. 

Останнім часом зростає зацікавленість 
щодо ролі статевих гормонів у діяльності ней-
ронів і нейроглії [11]. Естрогени в організмі 
жінки регулюють розвиток статевих органів, 
беруть участь у становленні гіпоталамо-
гіпофізарної системи і забезпечують репродук-
тивну функцію. Крім того, вони забезпечують 
такі «нерепродуктивні» функції як диференці-
ювання та розвиток клітин мозку на різних 
етапах онтогенезу. Естрогени здійснюють 
вплив на пластичність процесів в центральній 
нервовій системі, що забезпечує умови для 
формування поведінкових, психологічних і 
статевих реакцій. Статеві гормони сповільню-
ють апоптоз клітин ЦНС і сприяють більшій 
витривалості клітин під час гіпоксії, гіпогліке-
мії [4,12]. Одним із механізмів нейропротекто-
рної дії естрогенів є зменшення накопичення 
амілоїда, який є причиною розвитку ХА. У 
нервовій тканині виявляють нейропротектор-
ний фактор seladin-1, який гальмує каспазу-3. 
Саме активація каспази-3 сприяє підсиленню 
апоптозу нейронів і є ключовим механізмом в 
розвитку ХА [4, 9]. Клінічно доведено, що 
застосування естрогенів зменшує прояви де-
пресії, психічні розлади. Вивчення впливу 
естрогенів на розвиток і функціонування ЦНС 
в різні періоди життя жінки, а особливо засто-
сування естрогенів з метою корекції дисгор-
мональних зрушень і, зрештою, з метою коре-
кції когнітивної дисфункції, може відкрити 
нові підходи до лікування і корекції когнітив-
них розладів під час розвитку ХА. У період 
онтогенезу естрогени здійснюють селективний 
вплив на ріст аксонів і дендритів, регулюють 
процеси росту і міграції нейронів [4,7,12]. Фе-
тальний метаболіт естетрол має потужну анти-
оксидантну, нейрогенну і проангіогенну дію, 
що послаблює гіпоксично-ішемічні процеси 
при гіпоксії новонароджених, а також здійс-
нює вплив на рівень мієлінізації периферійних 
нервів [9]. У дорослому мозку естрогени конт-
ролюють об’єм ядер, число нейронів і морфо-
логію дендритів [4, 12]. Нейрогенез у дорос-
лому мозку активно відбувається у зубчатій 
звивині гіпокампа і субвентрикулярній зоні. 
Кількість нових клітин у зубчатій звивині за-
лежить від рівня естрогенів, вона максимальна 
в проеструс. Різко знижується після оваріек-
томії і відновлюється після введення естрадіо-
лу. Естрадіол значно збільшує щільність нових 
нейронів в задніх кіркових і в задніх середніх 
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ядрах мигдалеподібного тіла, сприяє виживан-
ню нових нейронів зубчастої звивини у каст-
рованих самців. Ділення і диференціювання 
нейронів безпосередньо контролюється нейро-
трофічними факторами [8]. Експериментально 
встановлено, що естрадіол модулює експресію 
гіпокампу з ГАМК-ергічними інтернейронами, 
які регулюють нейронну синхронізацію і ког-
нітивні функції  через мозковий нейротрофіч-
ний фактор (BDNF), який регулює навчання і 
пам'ять, а його експресія дуже чутлива до ест-
радіолу. Дослідження, які були проведені на 
мишах з дефіцитом BDNF, встановили відсут-
ність гормонального ефекту на когнітивні фу-
нкції [19]. 

Естрогени (естрон, естрадіол) і прогес-
терон продукуються в яєчниках і частково в 
корі наднирників. Вони циркулюють у крові у 
вільному і зв’язаному з альбумінами чи глобу-
лінами стані і можуть вільно проникати через 
гематоенцефалічний бар'єр (ГЕБ). Крім того, 
статеві стероїди здатні модулювати свій пере-
хід із крові до мозку шляхом зміни проникнос-
ті ГЕБ, естрогени знижують тонус судин і тим 
самим зменшують мозковий кровотік, тестос-
терон має протилежний ефект [11]. Судинні 
ефекти естрогенів обумовлені впливом на клі-
тини ендотелію, міоцити судинної стінки і 
клітини імунної системи забезпечують вазоак-
тивну, антиатерогенну і імуномодулюючу дію, 
що викликає NO-залежну вазодилятацію, підт-
римання рівня базального ангіогенезу [9]. В 
ендотеліальних клітинах судин мозку естроге-
ни активізують енергетичні процеси, що зни-
жує мітохондріальну продукцію вільних ради-
калів і здійснює потужний протизапальний 
вплив на церебральний кровотік [11]. 

Вважалось, що стероїдні гормони син-
тезуються лише в яєчниках і впливають на 
процеси транскрипції, але виявилось, що ці 
гормони синтезуються і в нейронних ланцю-
гах, де вони швидко, протягом хвилин, моду-
люють поведінкові реакції і регулюють прос-
торову пам'ять [14]. 

Високі концентрації естрогенів підт-
римуються не тільки за рахунок синтезу, але й 
за рахунок локального синтезу ароматази, яка 
у великих концентраціях виявляється у ткани-
ні головного мозку. У низці робіт було встано-
влено, що кора великих півкуль за допомогою 
ароматази здатна синтезувати естрогени із 
андрогенів. У перинатальному періоді в мозку 
мавп відбувається локальна продукція естро-
генів за участю ароматази [11, 24]. Нейроана-
томічні дослідження із застосуванням імуногі-
стохімічних і методів гібридизації in situ до-
зволили виявити, що ароматаза присутня в 

нейронах кінцевої смужки, гіпокампа, кірко-
вих структур, в частині нейронів вентромедіа-
льного і преоптичного ядер гіпоталамуса, миг-
далеподібних тільцях, енокортикальних і сен-
сорних ділянках. Активність ароматази підси-
люється після токсичних впливів. Розвиток ХА 
асоційований із зниженням активності арома-
тази в структурах гіпоталамуса [4, 24]. Нако-
пичені дані вказують, що гіпокампальні ней-
рони синтезують як андрогени, так і естрогени 
[23]. Астроцити синтезують прогненолол, про-
гестерон, дегідроепіандростерон, андростенді-
он, тестостерон, естрадіол і естрон, нейрони, 
здатні до синтезу прогненололу, дегідроепіан-
дростерону, андростендіону, естрадіолу і ест-
рону [11]. Рівень гіпокампального 17β-
естрадіолу, тестостерону, дегідроепіандросте-
рону, кортикостерону становить 5-15 нМ, і ці 
рівні є достатніми для модуляції синаптичної 
пластичності [26]. 

Механізм впливу естрогенів на пізна-
вальні функції є предметом дискусії між кліні-
цистами та дослідниками. Цікавим є той факт, 
що гени, які кодують холінацетилтрансферазу 
і ацетилхолінестеразу, дефіцит яких типовий 
для ХА, містять ділянки, які чутливі до естро-
генів [6]. Дефіцит стероїдних гормонів є при-
чиною порушення нейронального транспорту 
попередника холіна, К+-залежного вивільнення 
ацетилхоліна і кількості М-холінорецепторів. 
Введення естрогенів оваріектомованим твари-
нам уже через 10 днів сприяє нормалізації кі-
лькості М-холінорецепторів, активації ацетил-
холінтрансферази і регенерації холінергічних 
нейронів [10]. Клінічні дослідження виявили, 
що застосування естрогенів і інгібітора ацетил-
холінестерази такірина у жінок з ХА сприяє 
покращенню пізнавальних функцій [6]. 17β-
естрадіол здатний відновити дефіцит просто-
рової пам’яті у тварин із зменшенням експресії 
везикулярного ацетилхолін-транспортера у 
тварин обох статей, а зміни в експресії везику-
лярного ацетилхолін-транспортера потенційно 
можуть моделювати експресію ЕР α залежно 
від статі [21]. Дослідження з орхіектомією та 
ін’єкцією летрозола (інгібітор ароматази) ви-
явили порушення просторової пам’яті тільки 
після ін'єкції летрозола, яка індукує втрату 
дендритних шипиків гіпокампа, синапсів та 
постсинаптичних білків, що вказує на відсут-
ність безпосереднього впливу тестостерону на 
структури мозку [19]. 

Вікове зниження концентрації статевих 
гормонів є причиною різних нейроендокрин-
них змін, які супроводжуються зменшенням 
об’ємів мозку, зменшенням розмірів нейронів, 
кількості дендритів, зростанням апоптозу, 
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нейродегенеративних процесів, що виявляєть-
ся у зміні поведінкових реакцій [4]. Клінічні 
дослідження серед жінок, які перенесли оварі-
ектомію одно- або двобічну, показали розви-
ток деменції, яка залежала від віку, коли про-
водилось оперативне втручання. [3, 4]. 

Рецептори статевих гормонів інтенсив-
но досліджувались у 60-70 роки XX ст. Рецеп-
тори до естрогенів у великій кількості пред-
ставлені в ЦНС. Найбільша кількість ЕР α ре-
цепторів знаходиться у вентромедіальному і 
аркуатному ядрі гіпоталамуса і гіпофізі. ЕР β 
розташовані в преоптичному, супраоптичному 
і паравентрикулярному ядрах гіпоталамуса, у 
ядрах кінцевої смужки, мигдалеподібних яд-
рах, кіркових структурах, шві, мозочку. В аст-
роглії знаходять і ЕР α і β, а в мікроглії лише 
ЕР α [3, 6]. 

Основний механізм дії статевих гормо-
нів полягає у зв’язуванні із вільними високос-
пецифічними і доступними внутрішньоклітин-
ними рецепторами цих гормонів і здійсненні 
впливу на процеси транскрипції. Ядерні α і β 
рецептори естрадіолу є генетично і функціона-
льно різними: вони відрізняються своїми влас-
тивостями зв’язування та специфічністю. На-
приклад, неокортикальний естрадіоловий ре-
цептор β існує протягом цілого життя, тоді як 
естрадіолові α рецептори експресуються тіль-
ки в період диференціювання нейронів неоко-
ртексу [2]. 

ЕР α розташовані в ядрах і в цитоплаз-
мі холінергічних структур. У пацієнтів з ХА 
відмічається значна інтенсивність забарвлення 
ядерних естрогенових рецепторів α в базаль-
ному ядрі Мейнерта (БЯМ) і діагональному 
полі Брока (ДПБ). Кількість нейронів із ядер-
ними ЕР α рецепторами зростає з віком у чо-
ловіків і цитоплазматичних ЕР β незалежно від 
статі. Отримані дані свідчили про зростання 
кількості ЕР α рецепторів у передньо-
базальному мозку при ХА [6]. У жінок стар-
ших 50 років у відділах гіпоталамуса, а саме 
тубермамілярному ядрі і медіальному маміля-
рному ядрі, які мають вплив на когнітивні фу-
нкції, з віком суттєво знижується кількість ЕР 
β і зростає кількість ЕР α [6,7]. 

Потенціальні можливості впливу ста-
тевих гормонів на нейрони і нейроглію не дос-
ліджені, але встановлено, що за рахунок акти-
вації цитозольних естрогенових і прогестеро-
нових рецепторів вони можуть впливати на 
синтез білків, які входять до складу дендрит-
них шипиків, [11] і тим самим змінювати хара-
ктер синаптичних взаємодій між нейронами. 
Дендритні шипики є важливим компонентом 
кіркових ланцюгів, які функціонують як осно-

вна постсинаптична структура і отримують 
збуджувальні входи в пірамідальні нейрони в 
неокортексі і в якості анатомічного субстрату 
для збереження пам’яті. Ці нейронні структури 
можуть змінюватись під час навчання і після 
сенсорних маніпуляцій або черепно-мозкових 
травм [13, 21]. Експериментально встановлено, 
що у щурів протягом естрального циклу, який 
триває 4-5 днів, щільність дендритних шипиків 
гіпоталамуса значно змінюється, а оваріекто-
мія дорослих самок значно зменшує щільність 
розташування дендритних шипиків у пірамід-
них клітинах гіпокампу [11]. Періодичні коли-
вання рівня гонадних гормонів під час естра-
льного циклу здійснюють вплив на процеси 
пам’яті і поведінку і, крім впливу на гіпокамп, 
суттєво впливають на дендрити первинної 
сомато-сенсорної кори. У ході експериментів 
на мишах було встановлено, що щільність роз-
ташування дендритних шипиків пірамідальних 
нейронів первинної сомато-сенсорної ділянки 
не змінюється під час циклу, але пластичність 
нейронів зазнає змін. Дендритні шипики більш 
пластичні під час еструса і проеструса, ніж під 
час метаеструса і диеструса, тобто деякі етапи 
циклу більш сприятливі в процесах консоліда-
ції пам’яті [13]. 

Відсутність ЕР α викликає порушення 
статевої і материнської поведінки на тлі під-
вищеної агресивності, в той час як відсутність 
ЕР β не викликає подібних змін [4]. Дослі-
дження американських вчених встановили, що 
ЕР β є лікарською мішенню для консолідації 
пам’яті у жінок в постменопаузі, селективний 
естроген АС стимулює ефективні конфірма-
ційні зміни, необхідні для підсилення процесів 
транскрипції, ефективними є мікроінфузії в 
дорзальний гіпокамп і внутрішньочеревні 
ін’єкції [22]. Здатність 17β-естрадіола до під-
силення просторової пам’яті за рахунок акти-
вації гіпокампа залежить від швидкої активації 
позаклітинної сигнальної кінази в дорзальному 
гіпокампі і здійснюєтся через ЕР α і β [18, 12]. 
Роль стероїдних гормонів в активації гіпокам-
пальних нейронів була доведена при вивченні 
коактиваторів рецепторів цих гормонів (SRA-
1). Нокдаун SRA-1 значно знизив експресію 
синаптичних білків та щільність в полі СА1, а 
також погіршив просторову пам'ять і здатність 
до навчання в лабіринті Морріса [15]. 

Крім цитозольних естрогенових рецеп-
торів, в мозку людини і тварин розташовані 
нецитозольні рецептори на гліальних клітинах, 
а також на аксонах і дендритах клітин неокор-
тексу. З їх участю швидко змінюється функці-
ональний стан нейронів без активації процесів 
транскрипції. ЕРX – нецитозольні рецептори, 



                                                                   «Art of medicine»           

153 
 

2(6) квітень-червень, 2018      

які розташовані в поверхневій мембрані ней-
ронів, разом з цитозольними рецепторами кон-
тролюють постнатальний розвиток головного 
мозку і статеву поведінку. Зростання концент-
рації прогестерона викликає активацію ЕРX, 
які розташовані в тім'яних і скроневих ділян-
ках. Через нецитозольні естрогенові і прогес-
теронові рецептори статеві гормони здатні 
регулювати розвиток, пластичність, збудли-
вість нейронів, роботу мітохондрій, синтез, 
виділення і транспорт медіаторів [11]. 

Дефіцит стероїдогенезу, який викликає 
зниження всіх форм естрогенів, позбавляє нер-
вову тканину нейропротекції і робить її більш 
чутливою до оксидативного стресу. Частка 
мітохондріальних білків експресується в ест-
рогензалежних генах, тому естрогени, підси-
люючи мітохондріальну витривалість, сприя-
ють виживанню нейронів [9]. Окисно-відновні 
процеси мітохондріально-транспортного елек-
тронного ланцюга є джерелами супероксидра-
дикалу. Хронічне накопичення вільних ради-
калів веде до дезактивації ключових ферментів 
і накопичення мутацій мітохондріальної ДНК, 
що розглядається як патогенетичний механізм 
вік-асоційованих захворювань ЦНС. У мем-
бранах мітохондрій містяться естрогенові ре-
цептори, і тому вона є повноцінною мішенню 
для протекції з боку гормонів, які регулюють 
життєздатність мітохондрій, їх функціонуван-
ня, апоптоз і гомеостаз кальцію [8]. 

В умовах вільнорадикального окиснен-
ня естрадіол індукує швидку елімінацію віль-
них радикалів, лімітує пошкодження мітохон-
дріальних білків і ДНК і стимулює внутріш-
ньоклітинний транспорт електролітів. В умо-
вах підсилення оксидативного стресу може 
запуститись гідроксилювання естрадіола до 
метаболітів, які посилюють оксидативний 
стрес, що нівелює антиапоптичні і антиокси-
дантні ефекти естрогенів. При важких нейро-
дегенративних процесах застосування естроге-
нів може навіть посилювати перебіг саме вна-
слідок поглиблення оксидативного стресу і 
залучення естрогенів в прооксидантний каскад 
[4, 9]. Естрогени, які беруть участь в контролі 
експресії генів сімейства Bcl-2. Bcl-2. Bcl-XI, є 
інгібіторами апоптозу нейронів, в той час, як 
Bax, Bad і Bid діють як позитивні регулятори 
апоптозу. Є дані про регуляцію естрогенами 
рівня Bcl-XI позитивних клітин у гіпокампі і 
корі мозку. У оваріектомованих щурів, які 
отримували естрадіол, зростає експресія мРНК 
Bcl-2, що призводить до пригнічення продукції 
вільних радикалів, пригнічення цистеїнпротеаз 
і регуляції депонування Ca2+ в мітохондріях 
[10]. Позитивний ефект естрогенів на когніти-

вні функції мозку при ХА може бути зумовле-
ний активацією експресії NF-kB фактора, який 
сприяє активації антиоксидантних ферментів 
[10]. 

Дані, отримані в останні роки, свідчать, 
що зниження рівня естрогенів супроводжуєть-
ся змінами з боку клітинних мембран. Рецеп-
тори в структурах головного мозку, з якими 
зв’язуються статеві гормони, розташовані в 
спеціальних місцях – сигналосомах, які пред-
ставляють комплекси з насичених жирних 
кислот, сфінголіпідів і холестеролу і вбудовані 
в ліпідний шар нейронних мембран. Швидка 
взаємодія гормонів з ЕР сигналосом викликає 
швидкі нейропротекторні ефекти, які захища-
ють від розвитку ХА. Менопауза є фактором, 
який перебудовує структуру сигналосом у 
фронтальній корі мозку і нейрони стають чут-
ливими до нейродегенративних чинників. До-
слідники вважають, що харчові добавки, зба-
гачені жирними кислотами омега-3, і фітоест-
рогени можуть забезпечити захист від когніти-
вного старіння [22].  

Висновки. Огляд літературних джерел, 
який охопив десятирічний період, продемон-
стрував, що за останні роки медична наука 
довела важливу роль ендогенних естрогенів та 
їх рецепторів не тільки у становленні репро-
дуктивної системи. У ЦНС естрогени здатні 
захищати нейрони шляхом зниження некрозу, 
підсилення нейрогенезу, зменшення продукції 
активних форм кисню і зменшення запалення. 
Естрогени виступають у ролі потужних нейро-
протекторів, і вже не тільки науковці, а і 
клініцисти розглядають естрогени як можливі 
лікарські препарати при нейродегенеративних 
захворюваннях і гострих пошкодженнях го-
ловного мозку (інсульт, травми) не тільки у 
жінок, а і у чоловіків. Огляд літератури 
висвітлив нові дані щодо впливу естрогенів на 
мозковий кровотік, гормональний вплив на 
мітохондріальну функцію і енергетичне забез-
печення. Багато питань потребують детального 
вивчення, але зрозумілим стає той факт, що 
при обранні стратегії та тактики лікування 
неврологічних пацієнтів необхідно враховува-
ти впливи нейростероїдів на структури ЦНС. 
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Резюме. В научных работах последних 
лет появилось много доказательств того, что 
половые гормоны активно участвуют в про-

цессах нейрогенеза, синаптогенеза, оказыва-
ющих влияние на энергетический баланс 
нейронов путем регуляции функций митохон-
дрий. Большая частота развития болезни Аль-
цгеймера у женщин в период менопаузы 
наталкивает ученых на мысль о влиянии поло-
вых гормонов на развитие нейродегенератив-
ных заболеваний. Исследования, целью кото-
рых является анализ влияния половых гормо-
нов на функции и морфологию различных 
отделов головного мозга, актуальны.  

Основная часть. Болезнь Альцгеймера 
является причиной существенных цитоархи-
тектоничных изменений в структурах мозга, 
которые отвечают за когнитивные функции. 
Поражаются и лобные доли, ответственные за 
принятие решений, индивидуальность, движе-
ния, речь; теменная доля, которая контролиру-
ет речь, тактильные ощущения, простран-
ственные и температурные ощущения, и мин-
далины, которые отвечают за эмоциональный 
контроль. При БА во всех указанных структу-
рах накапливаются амилоидные бляшки и 
нейрофибриллярные клубки. Одним из меха-
низмов нейропротекторного действия эстроге-
нов является уменьшение накопления амилои-
да. Возрастное снижение концентрации поло-
вых гормонов является причиной различных 
нейроэндокринных изменений и проявляется 
уменьшением объемов мозга, уменьшением 
размеров нейронов, количества дендритов, 
ростом апоптоза, нейродегенеративных про-
цессов, проявляется изменением поведенче-
ских реакций.  

Выводы. Литературные источники 
приводят много доказательств нейропротек-
торной роли эстрогенов, а клиницисты рас-
сматривают эстрогены, как лекарственные 
препараты, которые можно применять в целях 
предупреждения нейродегенеративных про-
цессов. Многие вопросы о влиянии нейросте-
роидов на ЦНС требуют дальнейшего изуче-
ния. 

Ключевые слова. Болезнь Альцгейме-
ра, эстрогены, прогестерон, ароматаза, эстро-
геновые рецепторы. 
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Abstract. In scientific works of recent 
years increasing attention is paid to the influence 
of sex hormones on behavioral reactions, and 
mental activity. There is a lot of evidence that sex 
hormones are actively involved in the processes of 
neurogenesis, synaptogenesis, affecting the energy 
balance of neurons by regulating the functions of 
mitochondria. The higher incidence of 
Alzheimer's (AD) in women during menopause 
causes scientists to think about the influence of 
sex hormones on the development of 
neurodegenerative diseases. 

In this literature review, we set the goal to 
analyze the influence of sex hormones on the 
function and morphology of different brain 
sections, and especially those structures 
undergoing neurodegenerative changes during the 
development of AD.  

Main part. Alzheimer's Disease is the 
cause of significant cytoarchitectonic changes in 
brain structures that are responsible for cognitive 
function. Different structures vary in different 
ways in the process of aging and AD, which 
allows for predicting various pathogenetic 
mechanisms. AD primarily affects the nerve cells 
of the temporal lobe of the cerebral cortex and the 
hypocampus, which are responsible for the 
transmission of information and consolidation of 
memory. Damage to frontal lobes are responsible 
for making decisions, movement, language; 
parietal lobe that controls language, tactile 
sensations, spatial and temporal sensations, and 
tonsils responsible for emotional control. At AD 
in all of these structures, amyloid plaques and 
neurofibrillary tangles accumulate. One of the 
mechanisms of neuroprotective action of 
estrogens is the reduction of amyloid 

accumulation. Neurogenesis in the adult brain is 
active in the nucleus of the hypocampus and 
subventricular zone. It is significantly reduced 
after ovariectomy and is restored after the 
introduction of estradiol. It was believed that 
steroid hormones are synthesized only in the 
ovaries and affect the processes of transcription, 
but it turned out that these hormones are 
synthesized and in neural chains where they 
quickly, in minutes, modulate behavioral reactions 
and regulate spatial memory. The age-related 
decrease in the concentration of sex hormones is 
the cause of various neuroendocrine changes, and 
is manifested by a decrease in brain volumes, a 
decrease in the size of the neurons, the number of 
dendrites, an increase in apoptosis, 
neurodegenerative processes, manifested by a 
change in behavioral responses. The main 
mechanism of action of sex hormones is to bind to 
free highly specific and accessible intracellular 
receptors of these hormones and to influence the 
processes of transcription. 

Conclusions. An overview of literary 
sources, which took the decade has shown that in 
recent years medical science has proven that 
endogenous estrogens and their receptors play an 
important role not only in the reproductive 
system. Estrogens act as powerful 
neuroprotectors, and scientists, and their clinicians 
consider estrogens as possible medications for 
neurodegenerative diseases and acute brain 
damage (stroke, trauma) not only in women, but 
also in men. The literature review highlighted new 
data on the influence of estrogens on cerebral 
blood flow, hormonal effects on mitochondrial 
function and energy supply. Many questions 
require a further study, but it is understandable 
that when choosing strategies and tactics for the 
treatment of neurological patients, it is necessary 
to take into account the effects of neurosteroids on 
CNS structures. 

Key words. Alzheimer's disease, estro-
gen, progesterone, aromatase, estrogen receptors. 
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Резюме. Наведено літературний огляд 
із проблем лікування хронічного обструктив-
ного захворювання легень. Представлено ре-
комендації "Глобальна стратегія: діагностика, 
лікування і профілактика ХОЗЛ (GOLD)", Єв-
ропейського Респіраторного Товариства (ERS) 
та "Протокол надання медичної допомоги по 
діагностиці і лікуванню ХОЗЛ". Інгаляційна 
терапія – один із найчастіше використовува-
них методів лікування хворих на бронхообст-
руктивну патологію, який застосовується для 
створення необхідної концентрації лікарської 
речовини в певній зоні респіраторного тракту, 
забезпечення місцевої активності препарату, 
мінімального накопичення ліків в інших орга-
нах і системах організму. Таким чином досяга-
ється максимальна ефективність при мінімаль-
них фармакологічних витратах та побічних 
ефектах, оскільки саме інгаляційні системи 
надають оптимальну можливість для подачі 
лікувальних середників безпосередньо в диха-
льну систему хворого. 

Світова медична громадськість, про-
аналізувавши досвід останніх десятиліть, при-
йшла до висновку, що головні принципи тера-
пії хворих на хронічне обструктивне захворю-
вання легень полягають у регулярності й пос-
тійності базової терапії відповідно до ступеня 
тяжкості перебігу захворювання; поступовому 
нарощуванні інтенсивності лікування залежно 
від ступеня тяжкості перебігу захворювання; 
варіабельності індивідуального підбору ліку-
вальних програм залежно від відповіді на ліку-
вання, яку визначає ретельний моніторинг 
клініко-функціональних ознак захворювання. 

Ключові слова: хронічне обструктив-
не захворювання легень, лікування, тіотропію 
бромід. 

Вступ. Мультифакторність та взаємо-
потенціювання механізмів розвитку й прогре-
сування хронічного обструктивного захворю-
вання легень (ХОЗЛ), а часто й генерація сис-
темних проявів патології, вимагають постійної 
уваги медичної громади до пошуків нових 

дієвих препаратів чи раціоналізації вже існую-
чих програм терапії з метою підвищення ефек-
тивності лікування [3]. На нашу думку, вима-
льовується чітка аналогія й у рубриці самого 
ХОЗЛ, яке краще підтримувати у фазі ремісії, 
чим застосовувати активну терапію при деста-
білізації перебігу та розвитку фази загострен-
ня. Власне на швидку ліквідацію тригерів фази 
загострення та, головне, на підтримання стабі-
льного перебігу досліджуваної нами патології, 
що достовірно мінімалізує соціально-
економічні навантаження й на пацієнта, й на 
лікувально-профілактичні заклади, повинні 
бути скеровані підходи до комплексного ліку-
вання ХОЗЛ [1, 3, 9]. Проте, не дивлячись на 
значні економічні витрати, пов’язані з хроніч-
ним обструктивним захворюванням легень, 
кошти на цю недугу витрачаються нераціона-
льно, а її лікування і до сьогодні залишається 
проблемним як у плані забезпечення медика-
ментозними середниками (враховуючи їх вар-
тість та відсутність централізованих загально-
державних програм фінансування), так і щодо 
наступності лікування, розуміння необхідності 
постійного медикаментозного впливу (після 
виходу пацієнта із фази загострення – потреби 
призначення базової терапії у фазі ремісії та 
дотримання її). Так, за даними провідних вче-
них у галузі пульмонології, 74% економічних 
збитків при хронічному обструктивному за-
хворюванні легень належить втраті робочих 
днів внаслідок непрацездатності, 12% станов-
лять витрати на амбулаторне лікування, близь-
ко 7% – на госпітальний етап надання медич-
ної допомоги [6, 12, 13, 30]. Окремо хочемо 
наголосити, що витрати на медикаментозну 
базову терапію при хронічному обструктивно-
му захворюванні легень (а це найбільш еконо-
мічно перспективна й доцільна ланка впливу, 
адже базова терапія достовірно подовжує фазу 
ремісії, а відтак і зникає потреба у витратах із 
причин непрацездатності, стаціонарного ліку-
вання і т.д.) становлять лише 7%, а це втричі 
менше, ніж при бронхіальній астмі, хоча сума-
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рні економічні витрати на ХОЗЛ в 2,2 рази 
перевищують витрати на лікування бронхіаль-
ної астми, майже в 4 рази – пневмоній та більш 
ніж у 18 разів – туберкульозу [12, 13, 30, 37]. 

Таким чином, безперечно, недостатній 
об’єм базової терапії буде провокувати про-
гресування захворювання, сприятиме дестабі-
лізації перебігу, більш частим і тривалішим 
загостренням недуги та розвитку інших незво-
ротних ускладнень, а отже інвалідизації й ле-
тальності при ХОЗЛ [3, 11, 26]. 

Комплексне патогенетичне лікування 
цієї патології повинно враховувати весь бага-
товекторний спектр механізмів становлення і 
прогресування запального процесу в дихаль-
ному тракті та сприяти підвищенню резистен-
тності макроорганізму в умовах дії пошко-
джуючих зовнішніх впливів [3, 9, 11, 18, 26, 
33]. Нам абсолютно імпонує думка Ю.І. Фе-
щенка та співав., що в лікуванні ХОЗЛ пріори-
тетним має бути інгаляційний шлях доставки 
лікарських препаратів [10]. На сьогодні інга-
ляційна терапія – один із найчастіше викорис-
товуваних методів лікування хворих на брон-
хообструктивну патологію, який застосовуєть-
ся для створення необхідної концентрації лі-
карської речовини в певній зоні респіраторно-
го тракту, забезпечення місцевої активності 
препарату, мінімального накопичення ліків в 
інших органах і системах організму [10]. Та-
ким чином досягається максимальна ефектив-
ність при мінімальних фармакологічних ви-
тратах та побічних ефектах, оскільки саме ін-
галяційні системи надають оптимальну мож-
ливість для подачі лікувальних середників 
безпосередньо в дихальну систему хворого 
[10]. 

Світова медична громадськість, про-
аналізувавши досвід останніх десятиліть, при-
йшла до висновку, що головні принципи тера-
пії хворих на ХОЗЛ полягають у регулярності 
й постійності базової терапії відповідно до 
ступеня тяжкості перебігу захворювання; пос-
туповому нарощуванні інтенсивності лікуван-
ня залежно від ступеня тяжкості перебігу за-
хворювання; варіабельності індивідуального 
підбору лікувальних програм залежно від від-
повіді на лікування, яку визначає ретельний 
моніторинг клініко-функціональних ознак 
захворювання [3, 37]. 

Ми цілком розділяємо думки Ю.І. Фе-
щенка, Т.О. Перцевої, Л.О. Яшиної [4, 5], що 
дотримання означених вище постулатів здатне 
максимально забезпечити досягнення провід-
них завдань у лікуванні хронічного обструкти-
вного захворювання легень, зокрема: 
 сповільнення прогресування хвороби; 

 профілактика й лікування ускладнень, вклю-
чно із загостреннями; 

 покращення якості життя; 
 підвищення толерантності до фізичних 

навантажень; 
 зменшення симптомів хвороби; 
 зниження смертності. 

Хочемо наголосити, що до недавнього 
часу терапевтичні підходи при ХОЗЛ концент-
рувалися головним чином на зменшенні симп-
томатики, проте сьогодні вже не викликає 
найменших сумнівів, що лише одна бронходи-
латація, навіть стійка, не дозволяє  повною 
мірою досягнути поставлених цілей лікування. 
На думку провідних вчених, існуючі нові те-
рапевтичні напрямки дають можливість досяг-
нення як короткотривалої цілі – зменшення 
задишки, так і стратегічної – покращення яко-
сті життя і зниження тяжких наслідків, особ-
ливо загострень хвороби та госпіталізацій [4, 
5, 18, 26]. 

На жаль, згідно з результатами усіх 
проведених досліджень, недосяжною метою 
залишається зупинка прогресування хронічно-
го обструктивного захворювання легень [4, 
18]. На сьогодні кращим, чого можна досягну-
ти для пацієнта, є сповільнення швидкості 
прогресування патології [4, 18]. 

Дані оприлюднених до 2008 року нау-
кових пошуків щодо тактики ведення хворих 
на ХОЗЛ не дали відповідей на багато питань, 
а головне, вони не продемонстрували, що з 
допомогою раннього призначення адекватного 
лікування можна вплинути на перебіг хвороби 
і її прогноз [25]. Так, оцінка впливу фармако-
терапії при ХОЗЛ (холінолітики короткої дії – 
іпратропій; антиоксиданти – N-ацетилцистеїн; 
інгаляційні глюкокортикостероїди) не виправ-
дала сподівань дослідників, оскільки ці препа-
рати не вплинули на швидкість зниження 
ОФВ1 [25, 39]. 

Дещо обнадійливими були повідом-
лення J.B. Soriano et al. та D.D. Sin et al., зроб-
лені на підставі лише ретроспективного аналі-
зу 9700 пацієнтів, у яких ішлося про те, що 
інгаляційні глюкокортикостероїди як у моно-
терапії, так і в комбінації з пролонгованими 
2-агоністами можуть знижувати загальну 
смертність у хворих на ХОЗЛ [39, 44]. 

Популяційне дослідження J.Garcia-
Aymerich et al. показало, що регулярні фізичні 
навантаження сприяють зменшенню падіння 
ОФВ1 у курців, проте статистично значимої 
кореляції для всіх осіб досягнути не вдалося 
[34]. 

У 2005 році пульмонологічну громад-
ськість сколихнула публікація A. Anzueto та 
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співав. даних двох однорічних подвійних слі-
пих плацебо контрольованих досліджень ефек-
тивності терапії з використанням пролонгова-
ного селективного М-холінолітика тіотропію 
броміду при ХОЗЛ, котрі вперше чітко проде-
монстрували можливість зниження швидкості 
падіння ОФВ1 [16].  На нашу думку результа-
ти, отримані авторами, можна пояснити тим, 
що за даними P.J.Barnes та співав., ХОЗЛ роз-
цінюється як патологія із домінуючою холіне-
ргічною констрікцією, яка проявляється про-
гресуючою бронхіальною обструкцією, зворо-
тною лише частково [20, 40]. Зворотний ком-
понент бронхіальної обструкції представлений 
запальним набряком слизової оболонки диха-
льних шляхів, скупченням клітин запалення, 
слизу і плазми в просвіті бронхів, спазмом 
гладеньких м'язів і контролюється парасимпа-
тичним відділом вегетативної нервової систе-
ми, тонус якої при досліджуваній нами пато-
логії закономірно підвищений [20, 22, 40]. 

У дихальних шляхах людини парасим-
патична нервова система представлена гілками 
блукаючого нерва, що супроводжують бронхі-
альне дерево на всьому його протязі [14]. Саме 
вагусний бронхомоторний тонус стратегічно 
визначає стан гладеньких м'язів дихальних 
шляхів, а отже, є важливим чинником, що ви-
значає просвіт дихальних шляхів [14]. Холіне-
ргічна іннервація найпоширеніша на рівні 
бронхів великого і середнього калібру і мен-
шою мірою – на рівні периферійних бронхів 
[14]. Ендогенним нейротрансмітером холінер-
гічних нервових закінчень є ацетилхолін, дія 
якого опосередкується через нікотинові та 
мускаринові холінергічні рецептори [17, 20, 
41, 43]. 

Мускаринові рецептори містяться пе-
реважно на ефекторних клітинах, які отриму-
ють іннервацію від постгангліонарних параси-
мпатичних нервів [14, 20, 43]. Відомо мінімум 
5 підтипів мускаринових рецепторів, у легенях 
людини їх 3 14, 20. М1-рецептори розташо-
вані в перибронхіальних гангліях, стимуляція 
їх полегшує передачу сигналу від пре- до пос-
тсинаптичних волокон 17. М2-рецептори 
локалізовані на постгангліонарних нервових 
волокнах, а М3-рецептори містяться на кліти-
нах – ефекторах (гладенькі м'язи, секреторні 
клітини) 17, 41. Через М1- і М3 – рецептори 
реалізується бронхоконстрикторний ефект 
парасимпатичної нервової системи, а також 
стимуляція секреції трахеобронхіальних залоз 
14, 41. З іншого боку, за даними P.J.Barnes та 
співав., М2-рецептори є авторецепторами і їх 
активація за механізмом зворотного зв'язку 
призводить до пригнічення вивільнення ацети-

лхоліну з холінергічних волокон і обмежує 
бронхоконстрикторний та секреторний ефекти 
парасимпатичної стимуляції 17. 

Таким чином, ми, як і більшість вітчи-
зняних та зарубіжних вчених, є прихильника-
ми думки, що ідеальний антихолінергічний 
препарат повинен інгібувати виключно М1- і 
М3-рецептори і не впливати на активність М2-
рецепторів. До таких лікарських середників 
станом на сьогодні відноситься тіотропію бро-
мід, який є представником нової генерації ан-
тихолінергічних препаратів і, як його поперед-
ник іпратропій бромід, належить до четвер-
тинних амонієвих сполук [38]. Цей препарат 
діє на головний і чи не єдиний зворотний ме-
ханізм недуги – холінергічну бронхоконстрік-
цію, причому його холіноблокуюча дія приб-
лизно в 10 разів перевершує таку іпратропію 
броміду [21, 38]. 

Нам імпонує думка D.Tashkin та 
B.R.Celli й співав. про те, що незалежно від 
досягнених успіхів продовжують залишатися 
незрозумілими ряд патогенетичних причин 
виникнення ХОЗЛ та дестабілізації його пере-
бігу [28, 48]. Таким чином, перед світовою 
медичною наукою було поставлено проблему 
необхідності проведення нових більш глибо-
ких, об’ємних і тривалих досліджень ХОЗЛ та 
оцінки можливості впливу використання інга-
ляційних глюкокортикостероїдів на загальну 
смертність пацієнтів, а пролонгованих холіно-
літиків на ступінь зниження пре- і постброн-
ходилатаційного ОФВ1 у тривалих проміжках 
часу.  

На наш погляд, одним із таких дослі-
джень стало подвійне сліпе плацебо контро-
льоване дослідження у паралельних групах – 
ТОRСН [29]. На протязі 3 років у цьому дослі-
дженні прийняли участь 6184 пацієнтів із се-
редньотяжким та тяжким перебігом хронічно-
го обструктивного захворювання легень 
(ОФВ1 менше 60% від належних величин) у 
віці 40-80 років, яких рандомізували на групи 
прийому пролонгованого 2-агоніста, інгаля-
ційного глюкокортикостероїду, чи комбінова-
ного лікування цими обома препаратами, а 
також плацебо. Аналіз отриманих результатів 
показав, що через 3 роки загальна смертність у 
групі комбінованої терапії склала 12,6%, в 
групі плацебо – 15,2%, а в групах монотерапії 
пролонгованим 2-агоністом та інгаляційним 
глюкокортикостероїдом – 13,55 і 16,0% відпо-
відно [29]. 

Відрадно відмітити, що це дослідження 
дало змогу вперше продемонструвати ефекти-
вність комбінованого використання пролонго-
ваного 2-агоніста й інгаляційного глюкокор-
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тикостероїду в плані покращення функції ле-
гень та якості життя [29]. Ми повністю підт-
римуємо думку Ю.І. Фещенка та співав., що 
отримані світовою наукою дані мають важливе 
значення, оскільки вони аргументовано довели 
можливість ефективного впливу на хронічне 
обструктивне захворювання легень та на зни-
ження смертності таких хворих. Особливо 
хочемо відзначити, що раніше побутувала ду-
мка, суть якої зводилася до того, що лікування 
досліджуваної нами патології може бути тіль-
ки симптоматичним [8]. 

Наступним кроком в еволюції поглядів 
на ХОЗЛ було рандомізоване подвійне сліпе 
плацебо контрольоване дослідження UPLIFT, 
в якому було доведено факт не тільки можли-
вості зменшення проявів хвороби, а й сповіль-
нення швидкості зниження ОФВ1 [31]. Необ-
хідно вказати, що це дослідження вважається 
найбільш широкомасштабним, оскільки в ньо-
му проведено оцінку даних 5993 хворих на 
хронічне обструктивне захворювання легень 
ІІ-ІV стадій, упродовж 4-ох років. За даними 
M. Decramer та співав. (2008), використання 
поряд із традиційною терапією хронічного 
обструктивного захворювання легень пролон-
гованого селективного М-холінолітика тіотро-
пію броміду забезпечило достовірне зниження 
смертності в процесі лікування на 16% через 4 
роки. Цікавим є й факт, що призначення про-
лонгованих холінолітиків забезпечує падіння 
ОФВ1 до 40 мл/рік, а в групі контролю, де 
використовували інші бронхолітики та інгаля-
ційні глюкокортикостероїди,  цей показник 
був гіршим і склав 42 мл/рік [31]. 

Особливої уваги, на наш погляд, заслу-
говують дані стосовно впливу лікування з ви-
користанням пролонгованих бронхолітиків 
(М-холінолітиків та 2-агоністів) на частоту 
загострень хронічного обструктивного захво-
рювання легень, які розцінюються як усклад-
нення перебігу патології. Сьогодні згідно з 
міжнародними та вітчизняними рекомендація-
ми загострення хронічного обструктивного 
захворювання легень визначається, як віднос-
но тривале (більше 24 годин) погіршення ста-
ну хворого, котре за своєю тяжкістю виходить 
за межі звичайної добової варіабельності сим-
птомів, із гострим початком та потребою зміни 
звичної терапії. За даними Ю.І. Фещенка, заго-
стрення є головною причиною госпіталізації, 
погіршення якості життя пацієнтів із ХОЗЛ та 
смерті, яка при дестабілізації перебігу досягає 
5% [4]. За даними P.J.Barnes та співав., Ю.І. 
Фещенка та співав., у пацієнтів під час загост-
рень відмічається підвищення рівня цитокінів, 
що призводить до посилення активності запа-

льного процесу та зростання ризику повторних 
загострень, що виливається значним зниження 
ОФВ1, більш тривалими і частими госпіталі-
заціями, більш вираженими і торпідними до 
лікування симптомами, більш тяжким проті-
канням наступних загострень – таким чином, 
замикається патологічне коло [4, 20]. Тому, ми 
абсолютно погоджуємося з думками провідних 
вчених, що зниження частоти загострень, а 
відтак і госпіталізацій є свідченням якості лі-
кування хворих на ХОЗЛ і сприяє сповільнен-
ню прогресування патології [4]. 

Згідно з сучасними уявленнями, озна-
ками загострення ХОЗЛ є посилення задишки 
та кашлю, збільшення продукції мокроти й 
зміна її характеру (підвищення гнійності), а 
також зниження толерантності до фізичних 
навантажень. 

Використання комбінації сальмето-
рол/флютиказона пропіонат, за даними 
B.R.Celli й співав. (2007), дозволяє зменшити 
кількість загострень на 25 % в рік порівняно з 
плацебо (р0,001), на 12% – порівняно з саль-
метеролом (р0,012), на 9% – порівняно з 
флютиказона пропіонатом (р0,024) і на 17%, 
порівняно із плацебо, знижається загальне 
число загострень, що потребують госпіталіза-
ції [29]. Отримані авторами дані дали певні 
надії як пацієнтам, так і медикам. Подальша 
якісна революція щодо лікування досліджува-
ної нами патології пов’язується із даними пуб-
лікацій M. Decramer та співав. (2008), якими 
доведено, що використання тіотропію парале-
льно із використанням інших бронхолітиків та 
інгаляційних глюкокортикостероїдів забезпе-
чує подальше достовірне зниження загострень 
на 14% (р0,001) та подовжує час до виник-
нення першого загострення: до 16,7 місяців 
проти 12,5 місяців в групі контролю (р0,05) 
[31]. Крім того, тіотропій значно зменшує ри-
зик загострення хвороби з подальшою госпіта-
лізацією (співвідношення ризиків 0,86; 
(р0,002) порівняно з контрольною групою 
[31, 42]. 

Отримані результати власне й аргумен-
тують те, що автори численних міжнародних 
та вітчизняних публікацій справедливо віднес-
ли антихолінергічні препарати до першої лінії 
лікування ХОЗЛ [19, 21, 23, 32]. Чутливість М-
холінорецепторів бронхів не зменшується з 
віком, а це є особливо важливим, оскільки 
надає можливість застосовувати холінолітики 
у хворих похилого та старечого віку [10]. Сут-
тєвою перевагою цієї групи препаратів є відсу-
тність кардіотоксичного ефекту, що дає мож-
ливість застосовувати їх у пацієнтів з циркуля-
торними та серцевими порушеннями [10, 27]. 
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Характерні особливості препарату тіотропіуму 
броміду забезпечують використання його при 
широкому спектрі й бронхолегеневій патоло-
гії, а простота та доступність інгаляційного 
пристрою дозволяє цьому середнику посідати 
особливе місце в пульмонологічній практиці. 

Холінолітичні препарати, будучи кон-
курентними антагоністами ацетилхоліну, бло-
кують мускаринові рецептори в бронхах, по-
переджають та пригнічують бронхообструк-
цію, викликану підвищенням тонусу блукаю-
чого нерва [25, 46]. Крім того, за даними 
W.Vincken, селективні М-холінолітики воло-
діють властивістю блокувати рефлекторний 
бронхоспазм, який виникає як наслідок дії 
подразнюючих речовин (пил, смоли і т.д.), і 
зменшують гіперсекрецію слизу бронхіальни-
ми залозами [49]. 

Роботи науковців свідчать про те, що 
холінолітики володіють деякими протизапаль-
ними властивостями, що проявляється змен-
шенням хемотаксису нейтрофілів і продукції 
лейкотрієну В4 [47, 50]. Плейотропність фар-
макодинамічних та фармакокінетичних ефек-
тів тіотропіуму броміду сприяють зменшенню 
ознак запалення дихальних шляхів та колоні-
зації їх патогенними мікроорганізмами; пок-
ращенню бронхіальної прохідності; зниженню 
секреції слизу слизистими залозами і келихо-
подібними клітинами [35, 45]. 

Також важливими для розуміння впли-
ву тіотропію на певні патогенетичні моменти 
перебігу ХОЗЛ є й повідомлення P.J.Barnes та 
співав., що холінолітики регулюють деякі клі-
тинні функції, секрецію, активність війчастого 
епітелію, його проліферацію та диференціа-
цію, міжклітинні взаємодії, продукцію цитокі-
нів і медіаторів запалення [18, 38, 47, 50]. Про-
те, вплив тіотропію на ендобронхiальнi факто-
ри неспецифiчної резистентності та локальної 
імунної відповіді, динаміку колагену ІV типу, 
поверхнево-активну фракцію системи сурфак-
танта легень, морфологічну перебудову слизо-
вих оболонок бронхів при ХОЗЛ ІІ стадії за-
лишається малодослiдженим. 

Таким чином, на сьогодні чітко відомі 
наступні особливості перебігу ХОЗЛ: падіння 
ОФВ1 швидше прогресує в молодих осіб (мо-
лодших 55 років), хоча це й протирічить моде-
лі зниження функції легень (С.Flether, R.Peto, 
1977); найбільш швидко ОФВ1 знижується у ІІ 
стадії; швидкість падіння ОФВ1 залежить від 
вихідних розмірів легень і деяких расових від-
мінностей; зі швидкістю падіння ОФВ1 коре-
лює індекс маси тіла (раніше було відомо тіль-
ки, що надмірна вага є предиктором тяжкого 
перебігу ХОЗЛ і смертності) [22]. 

У плані оптимізації терапевтичних 
програм хворих на ХОЗЛ фундаментальними 
залишаються наступні твердження: бронхолі-
тики є основою терапії; фармакотерапія, в то-
му числі й базова терапія пролонгованими 
бронхолітиками, здатна сповільнити падіння 
ОФВ1 і тимчасово відновити втрачену функ-
цію легень; використання бронхолітиків три-
валої дії тіотропію і салметеролу (в комбінації 
з флутиказона пропіонатом) забезпечує пок-
ращення якості життя, зв’язаного зі здоров’ям 
і зменшує загальну смертність [15]. 

На наш погляд, важливим є й факт, що 
максимальний позитивний терапевтичний 
вплив на затримку падіння ОВФ1 (зупинити і 
зробити крок назад) є можливим при ранніх 
стадіях хронічного обструктивного захворю-
вання легень (для тіотропію р=0,02), у моло-
дих осіб (менше 55 років), у тих, хто лікується 
вперше. 

Як ми бачимо, стрімка еволюція леге-
невої патології та невпинний розвиток фарма-
кологічної індустрії зумовлюють необхідність 
подальшого проведення сучасних досліджень 
взаємодії саногенетичних систем захисту мак-
роорганізму в умовах, як агресії патологічних 
екзо- та ендогенних факторів, так і адаптації 
до них. Умови сьогодення висувають перед 
медичною громадськістю (пульмонологами, 
терапевтами, сімейними лікарями та ін.) за-
вдання використання виважених, науково об-
ґрунтованих і консолідованих програм діагно-
стики ХОЗЛ на ранніх етапах, коли швидкість 
прогресування захворювання піддається знач-
ному зменшенню [7]. Ми цілком погоджуємо-
ся із думкою провідних вчених світу та нашої 
держави, що найближчими дієвими перспек-
тивами в сфері медикаментозного лікування є 
використання арсеналу вже існуючих пролон-
гованих бронхолітиків із ранніх І, а особливо 
ІІ стадій хронічного обструктивного захворю-
вання легень. 

Висновки. Враховуючи вищезазначені 
факти, ми мали підстави сподіватися, що за 
рахунок багатовекторності свого впливу на 
різноманітні патогенетичні механізми розвит-
ку патологічного процесу, тіотропій бромід, 
будучи засобом базової терапії, здатен прояви-
ти себе не тільки як пролонгований бронхолі-
тик, а й показати інші промінентні точки свого 
прикладання. На нашу думку, патогенетично 
обґрунтоване використання обраного нами 
середника у лікуванні хронічного обструктив-
ного захворювання легень повинно потенцію-
вати ефекти терапії, сприяти покращанню нас-
лідків медикаментозної корекції через імовір-
ний вплив на локальний захист та морфологіч-
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ну перебудову слизової оболонки бронхів, 
процеси неоколагенезу, активність антиателе-
ктатичних факторів, пролонгувати фазу ремісії 
та стабілізувати перебіг хвороби, що визначає 
доцільність і перспективність цієї роботи. 
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Резюме. Приведен литературный обзор 
проблем лечения хронического обструктивно-
го заболевания легких. Представлены реко-
мендации "Глобальная стратегия: диагностика, 
лечение и профилактика ХОЗЛ (GOLD)", Ев-
ропейского респираторного общества (ERS) и 
"Протокол оказания медицинской помощи по 
диагностике и лечению ХОЗЛ". Ингаляцион-
ная терапия – один из наиболее часто исполь-
зуемых методов лечения больных с бронхооб-

структивной патологией, который применяет-
ся для создания необходимой концентрации 
лекарственного вещества в определенной зоне 
респираторного тракта, обеспечения местной 
активности препарата, минимального накоп-
ления лекарств в других органах и системах 
организма. Таким образом достигается макси-
мальная эффективность при минимальных 
фармакологических расходах и побочных эф-
фектах, поскольку именно ингаляционные 
системы предоставляют оптимальную воз-
можность для подачи лечебных средников 
непосредственно в дыхательную систему 
больного. Мировая медицинская обществен-
ность, проанализировав опыт последних деся-
тилетий, пришла к заключению, что главные 
принципы терапии больных хроническим об-
структивным заболеванием легких заключают-
ся в регулярности и постоянстве базовой тера-
пии в соответствии со степенью тяжести забо-
левания; постепенном наращивании интенсив-
ности лечения в зависимости от степени тяже-
сти заболевания; вариабельности индивиду-
ального подбора лечебных программ в зави-
симости от ответа на лечение, которую опре-
деляет тщательный мониторинг клинико-
функциональных признаков заболевания. 

Ключевые слова: хронические об-
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тиотропия бромид. 
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Abstract. The article contains literature 
review on the problems of treatment of chronic 
obstructive pulmonary disease. Recommendations 
"Global Strategy: diagnosis, treatment and 
prevention of COPD (GOLD), European 
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Respiratory Society (ERS) and a protocol of care 
for diagnosis and treatment of COPD are 
presented. The importance of using modern 
technologies in the treatment of chronic 
obstructive pulmonary disease is highlighted. 
Inhalation therapy as one of the most commonly 
used methods of treatment for patients with 
bronco-obstructive pathology is used to create the 
necessary concentration of medicinal substance in 
a certain area of the respiratory tract, providing 
local activity of the drug, minimal accumulation 
of drugs in other organs and systems of the 
organism. In this way, maximum efficacy is 
achieved with minimal pharmacological costs and 
side effects, since it is precisely inhalation 
systems that provide the optimum opportunity for 
the delivery of therapeutic agents directly to the 
respiratory system of the patient. The world 
medical community, having analyzed the 
experience of the last decades, came to the 
conclusion that the main principles of treatment of 
patients with chronic obstructive pulmonary 
disease are the regularity and continuity of the 
basic therapy according to the severity of the 
disease; gradual increase in the intensity of 
treatment depending on the severity of the course 
of the disease; the variability of the individual 
selection of treatment programs, depending on the 
response to treatment, which is determined by 

careful monitoring of the clinical and functional 
features of the disease. 

The rapid evolution of pulmonary 
pathology and the unstable development of the 
pharmacological industry make it necessary to 
further conduct modern research on the interaction 
of sanogenetic systems for the protection of the 
macro organism in conditions such as aggression 
of pathological exogenous and endogenous factors 
and adaptation to them. The present conditions put 
forward to the medical community 
(pulmonologists, therapists, family physicians, 
etc.) the task of using well-balanced, scientifically 
substantiated and consolidated programs for the 
diagnosis of COPD in the early stages, when the 
rate of progression of the disease is significantly 
reduced. 

Due to the multi-vector of its influence on 
the various pathogenetic mechanisms of 
development of the pathological process, 
tiotropium bromide, being a means of basic 
therapy, is able to manifest itself not only as 
prolonged bronchodilator, but also to show other 
manifestations of its application. 

Key words: chronic obstructive pulmo-
nary disease, treatment, tiotropium bromide. 
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КЛІНІЧНИЙ ВИПАДОК ВІДКРИТОЇ АРТЕРІАЛЬНОЇ ПРОТОКИ, 
УСКЛАДНЕНОЇ СИНДРОМОМ ЕЙЗЕНМЕНГЕРА, У ПАЦІЄНТКИ З 

НЕДОСКОНАЛИМ ОСТЕОГЕНЕЗОМ 
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Резюме. Відкрита артеріальна протока 
є однією з найпоширеніших вроджених вад 
серця, яка без вчасної діагностики та радика-
льного лікування призводить до розвитку ле-
геневої гіпертензії. Із віком легенева гіпертен-
зія поступово прогресує, ускладнюється синд-
ромом Ейзенменгера, призводить до значного 
зменшення тривалості та якості життя хворого. 

Досить часто відкрита артеріальна про-
тока асоціюється з іншими вродженими ано-
маліями, до яких належить й недосконалий 
остеогенез. Це спадкове захворювання, що 
виникає внаслідок мутації гена проколагену 
першого типу й клінічно проявляється як кіст-
ковими, так і позакістковими аномаліями. До-
волі часто у дитячому віці недосконалий осте-
огенез залишається недіагностованим і чимало 
його проявів не виявляють. 

У цій статті описано саме такий випа-
док із реальної клінічної практики, коли у два-
дцятирічної пацієнтки недосконалий остеоге-
нез досі не був діагностованим. Крім того, у 
цієї пацієнтки відкриту артеріальну протоку 
виявили у шестирічному віці, радикальне опе-
ративне лікування не проводилося. У хворої 
виникла виражена легенева гіпертензія, що 
ускладнилася синдромом Ейзенменгера. Паці-
єнтка має чотири фенотипові ознаки недоско-
налого остеогенезу: блакитні склери, низьку 
статуру, вроджену ваду серця та сколіоз. По-
єднання таких ознак змушує задуматися про 
аномалію синтезу колагену, що спостерігаєть-
ся при деяких спадкових захворюваннях, та 
потребує консультації лікаря-генетика з пода-
льшим пошуком мутованого гена. Вчасна діа-
гностика недосконалого остеогенезу покращує 
виявлення інших кісткових та позакісткових 
проявів цього синдрому та допомагає вибрати 
оптимальну тактику ведення таких пацієнтів. 

Наявність блакитних склер у дітей повинна 
насторожувати лікарів щодо спадкового за-
хворювання із можливими чисельними про-
явами з боку різних органів та систем. 

Ключові слова: недосконалий остео-
генез, відкрита артеріальна протока, синдром 
Ейзенменгера, синдром блакитних склер. 

Вступ. Артеріальна протока – це спо-
лучення між легеневою артерією та аортою, 
що в нормі функціонує у пренатальному пері-
оді; у доношених немовлят, зазвичай, «закри-
вається» на 1-2 добу [1]. Проте якщо це сполу-
чення залишається відкритим понад 3 перші 
дні життя дитини, то такий патологічний стан 
називають відкритою артеріальною (Ботало-
вою) протокою [2]. Ця патологія реєструється 
у 1 на 2000 доношених і є однією із найбільш 
поширених вроджених вад серця [3]. 

Відомо, що відкрита артеріальна про-
тока створює скид крові з аорти у легеневу 
артерію, що зумовлює збільшення тиску у сис-
темі легеневої артерії. Це спричинює каскад 
патологічних реакцій, наслідком яких є скле-
розування капілярів малого кола кровообігу, 
що призводить до зниження пружності легене-
вої тканини та підвищення тиску в малому 
колі кровообігу. Внаслідок постійного підви-
щеного тиску в малому колі кровообігу фор-
муються структурні зміни судин. Ремоделю-
вання стінок легеневих судин полягає у збіль-
шенні товщини м’язового шару дистальних та 
середніх пре-капілярних артеріол, ексцентрич-
ному чи концентричному потовщенні стінок 
легеневих артерій, фібриноїдному некрозі. У 
процес ремоделювання залучені всі 3 шари 
судинної стінки (інтима, середній шар та адве-
нтиція): у них відбувається гіпертрофія, гіпер-
плазія клітин, запалення, погіршення енерге-
тичного метаболізму, порушення диференціа-
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ції клітин та процесу апоптозу, надмірна міг-
рація клітин та надлишкова акумуляція ком-
понентів екстрацелюлярного матриксу [4]. Ці 
зміни є незворотними навіть після корекції 
вади серця. Хоча, підвищений опір легеневих 
судин є наслідком як облітерації стінок леге-
невих судин, так і патологічної вазоконстрик-
ції. Ці процеси опосередковуються ендотелі-
ном-1, тромбоксаном та фактором росту ендо-
телію судин [5]. 

Періодичне значне підвищення тиску в 
малому колі кровообігу призводить до скиду 
крові справа наліво, що обумовлює потрап-
ляння деоксигенованої крові у велике коло 
кровообігу і прояв ціанозу в хворого. Саме 
такий складний патологічний процес, при яко-
му тривало функціонує скид крові зліва напра-
во (при відкритій артеріальній протоці, дефек-
тах міжшлуночкової та міжпередсердної пере-
городок), що призводить до легеневої гіперте-
нзії та періодичного скиду крові справа наліво 
та розвитку періодичного ціанозу шкіри хво-
рого, називають синдромом Ейзенменгера. Це 
крайній ступінь легеневої гіпертензії, при яко-
му прогноз щодо життя пацієнта є несприят-
ливим: трьох- і шестирічна виживаність з часу 
встановлення діагнозу становлять 73% і 50% 
відповідно [6]. 

Ціаноз запускає адаптивні механізми 
для покращення транспортування кисню до 
тканин: вторинний еритроцитоз, зсув кривої 
дисоціації гемоглобіну вправо, підвищений 
серцевий викид тощо [7]. 

Проте досить часто вроджена вада сер-
ця є не окремою хворобою, а поєднується з 
захворюваннями інших органів та систем; у 
такому випадку повинен бути синдромний 
підхід із консультацією лікаря-генетика. Яск-
равим прикладом цього є недосконалий остео-
генез (Osteogenesis imperfecta). 

Недосконалий остеогенез (хвороба 
крихких кісток, синдром Лобштейна) – це клі-
нічно та генетично гетерогенна група вродже-
них захворювань сполучної тканини. Пошире-
ність цього захворювання складає 1 на 15000 – 
20000 новонароджених [8]. У патологічний 
процес найчастіше залучаються кістки, проте є 
й чимало позакісткових проявів: блакитний чи 
сірий відтінок склер, низька статура, пору-
шення слуху, ураження суглобів, контрактури, 
розлади дихання, деформація зубів, черепа, 
гіперкальційурія, викривлення хребта, макро-
цефалія, гідроцефалія; також у патологічний 
процес може залучатися серцево-судинна сис-
тема. Встановлено, що недосконалий остеоге-
нез асоціюється з пролапсом мітрального та 
аортального клапанів, розширенням кореня 

аорти, дефектами міжшлуночкової та міжпе-
редсердної перегородок, а також відкритою 
артеріальною протокою. При недосконалому 
остеогенезі частота виявлення останньої ста-
новить 5,7%. Загалом частота вроджених вад 
серця при недосконалому остеогенезі стано-
вить 22,9% [9] і є значно вищою, ніж у загаль-
ній популяції (0,4-5%) [10]. 

Зважаючи на те, що це захворювання 
зумовлене мутаціями багатьох різних генів, це 
призводить до певних особливостей його клі-
нічного перебігу. На цей час виділяють 16 ти-
пів недосконалого остеогенезу. Перебіг захво-
рювання при різних типах також є різним: від 
легких форм до потенційно летальних у перші 
роки життя дитини. I-V типи успадковуються 
автосомно-домінантно, а VІ-XIII – автосомно-
рецисивно [11]. 

Для більшості типів недосконалого 
остеогенезу характерна підвищена ламкість 
кісток. Це зумовлено зменшенням кількості та 
витончення трабекул, внаслідок підвищення 
рівня резорбції кісток. Також відмічається 
осифікація епіфізарної хрящової тканини кіст-
ки [12]. У деяких пацієнтів із недосконалим 
остеогенезом настає порушення слуху, внаслі-
док отосклерозу стремінця (синдром Ван-дер-
Хуве-Лобштейна). Часто у хворих змінюється 
колір склер з білого на синій чи сірий. Це 
пов’язано зі стоншенням склер (через дефект 
колагену І типу), унаслідок чого хоріоїдальні 
вени стають більш видимими. Унаслідок де-
фекту колагену також може постраждати стру-
ктура клапанів серця. Найчастіше при недос-
коналому остеогенезі формуються пролабу-
вання стулок мітрального та аортального кла-
панів, а також може розвинутися регургітація 
на цих клапанах. Крім того, при важкій аорта-
льній недостатності, одна із стулок може пе-
решкоджати кровотоку в коронарне русло, що 
призводить до клініки транзиторної ішемії 
міокарда [13]. 

Метою роботи був опис клінічного 
випадку синдрому Ейзенменгера. 

Матеріал та методи дослідження. 
Проведене обстеження пацієнтки з синдромом 
Ейзенменгера з використанням стандартних 
методів загально-клінічного, лабораторного та 
інструментального обстеження. 

Аналіз та обговорення результатів. 
Пацієнтка З., 1997 р.н., поступила на планове 
стаціонарне лікування з приводу відкритої 
артеріальної протоки з синдромом Ейзенмен-
гера. На момент поступлення були скарги на 
задишку при незначних фізичних навантажен-
нях (хода до 50-100 м, підйом сходами на 10 
сходинок), періодичний біль у грудній клітці 
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ниючого характеру, що виникає переважно 
при фізичних навантаженнях і зменшується з 
відпочинком, без іррадіації у інші ділянки, 
дискомфорт у грудній клітці; вкрай низьку 
толерантність до фізичних навантажень, вира-
жену загальну слабкість, періодичне запамо-
рочення, відчуття пришвидшеного, а іноді й 
неритмічного серцебиття, періодичний голов-
ний біль, виражену втомлюваність. 

Вважає себе хворою з дитинства. Вада 
вперше була діагностована в 6-річному віці; 
від оперативного лікування батьки відмовили-
ся. Періодично стаціонарно лікувалася за міс-
цем проживання. Проте стан її поступово погі-
ршувався. Низький зріст та низька маса тіла з 
дитинства. 

При фізикальному обстеженні стан 
хворої тяжкий. Хвора низької (інфантильної) 
статури. М’язова сила знижена. Шкіра бліда з 
акроціанозом. Видимі слизові оболонки – без 
особливостей. Склери блакитного кольору. 
Язик не обкладений, вологий. Оволосіння по 
жіночому типу. На руках – феномени «годин-
никових скелець» та «барабанних паличок» 
(Рис. 1). 

 
Рис. 1. феномени «годинникових скелець» та 
«барабанних паличок» 

Підшкірна жирова клітковина недоста-
тнього розвитку. Набряків ніг, пастозності 
немає. Гіпермобільності у суглобах не виявле-
но. Правобічний сколіоз. При огляді серцевої 
ділянки серцевого горба не виявлено. Перку-
торно права межа відносної тупості серця змі-
щена на 2 см вправо, а абсолютної тупості – на 
1 см. Аускультативно тони серця звучні, рит-
мічні; вислуховується гучний систоло-
діастолічний шум над усіма точками аускуль-
тації, який проводиться у міжлопаткову ділян-
ку; акцент другого тону над легеневою артері-
єю. АТ-100/60 мм рт. ст. ЧСС – 94/хв. При 
огляді грудної клітки відзначається її дефор-
мація внаслідок сколіозу. Грудна клітка асте-

нічна. Частота дихання – 20/хв., дихання рит-
мічне. Перкуторно ясний легеневий звук. Ни-
жні межі серця дещо відрізняються, що 
пов’язано зі сколіозом. Аускультативно у ле-
генях дещо посилене везикулярне дихання, на 
фоні якого відчутний шум серця. Печінка на 2 
см виступає з-під краю реберної дуги, її ниж-
ній край гострий, гладкий, не болючий. Розмі-
ри печінки по Курлову: 11х10х8 см. Селезінка 
не збільшена, не пальпується. Симптом Пасте-
рнацького негативний з обох сторін. Індекс 
маси тіла – 17,7 кг/м2. 

Лабораторна діагностика. Загальний 
аналіз крові: еритроцити – 4,09 Т/л, гемоглобін 
– 133 г/л, лейкоцити 15,8 Г/л, паличкоядерні 
нейтрофіли – 2%, сегментоядерні нейтрофіли – 
56%, базофіли – 1%, лімфоцити – 33%, моно-
цити – 8%. Загальний аналіз сечі: колір – жов-
тий, прозора, питома вага – 1015, рН – 5,0, 
білок – не виявлено, глюкоза – не виявлено, 
лейкоцити – 3-4 в п/з, плоский епітелій – 4-5 в 
п/з, слиз +. Глюкоза крові натще – 4,5 ммоль/л. 
Біохімічний аналіз крові: загальний білок – 
71,3 г/л, тимолова проба – 3,6 од, сечовина – 
3,88 мМ/л, креатинін – 72,3 мкмоль/л, біліру-
бін – 18,1 мкмоль/л, магній – 0,68 ммоль/л, 
АлАТ – 15,6 од/л, АсАТ – 14,8 од/л, альфа-
амілаза – 43,9 од/л. RW – негативний резуль-
тат. 

Інструментальні методи діагности-
ки. На електрокардіограмі: ритм синусовий 
правильний, ЧСС – 88 уд/хв., електрична вісь 
відхилена вправо, блокада задньої гілки лівої 
ніжки пучка Гіса, інтервал PQ – 0.14 c, інтер-
вал QT – 360 мс, QTc – 436 мс, синдром ран-
ньої реполяризації; у грудних відведеннях 
амплітуда зубців R зростає до V2-V3, потім 
поступово знижується, а глибина зубців S на-
ростає. 

ЕхоКГ: розмір аорти на рівні синусів 
Вальсави – 2,8 см, аортальний клапан – три-
стулковий, дещо атипово розташований, роз-
ходження стулок – 1,8 см, ліве передсердя – 
2,4 см, мітральний клапан: пролапс передньої 
стулки – 0,7 см, регургітація 1,5+. Хорди у 
ЛШ, одна у виносному тракті. Лівий шлуно-
чок: КДР – 3,2 см, КСР – 2,3 см, ФС – 27%, 
КДО – 41 мл, КСО – 19 мл, УО – 22 мл, ФВ – 
54%. Товщина міжшлуночкової перегородки в 
діастолу – 0,9 см, товщина задньої стінки ліво-
го шлуночка в діастолу – 0,9 см. Міжпередсер-
дна перегородка – фестончаста. Вихідний 
тракт правого шлуночка – 3,9 см. Трикуспіда-
льний клапан, регургітація 3+, потік централь-
ний. Легенева артерія на рівні клапана – 2,7 
см, регургітація на клапані. Аортопульмонарне 
з’єднання – відкрита артеріальна протока. Ле-
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генева гіпертензія ІІІ ступеня (Δр – 83,9 мм рт. 
ст.). Сепарація листків перикарда – 4 мм. 

Холтер-ЕКГ: за час моніторування се-
редня ЧСС вдень – 96 уд/хв., вночі – 67 уд/хв., 
максимальна ЧСС – 169 уд/хв., мінімальна 
ЧСС – 49 уд/хв., циркадний індекс – 1,44. Се-
реднє QT – 382 мс, середнє QTc – 438 мс. Си-
нусова тахікардія тривалістю 7 годин 20 хви-
лин за добу. Синдром ранньої реполяризації 
шлуночків. Епізодів брадикардії, пауз не вияв-
лено. За добу зафіксовано 1208 надшлуночко-
вих екстрасистол, з них 83 парних. Шлуночко-
вих екстрасистол не виявлено. Порушення 
ритму по типу надшуночкової тахікардії, епі-
зоди парної екстрасистолії. 

УЗД ОЧП: передньо-задній розмір пра-
вої долі – 112 мм, ліва доля – 5,2 мм, край гос-
трий, ехогенність звичайна, структура однорі-
дна, холедох не розширений, судини без змін. 
Жовчний міхур скорочений, контури чіткі рів-
ні. Підшлункова залоза: розміри головки – 19 
мм, тіла – 12 мм, хвоста – 23 мм, контури чіткі, 
рівні, паренхіма ізоехогенна, структура одно-
рідна. Селезінка 89х42 мм, контури чіткі рівні, 
паренхіма ізоехогенна, структура однорідна. 
Нирки: права розмірами 97х42 мм, паренхіма 
14 мм, ліва – 96х42 мм, паренхіма 14 мм. Пра-
ва нирка опущена, форма правильна. Чашково-
мискові комплекси нирок не поширені. Сечо-
вий міхур скорочений. 

Рентгенографія ОГК: деформація груд-
ної клітки, викривлення хребта у грудному 
відділі вправо. Легеневий малюнок збагачений 
в медіальних відділах. Синуси вільні. Рентге-
нографія грудного та поперекового відділів 
хребта: правобічний С-подібний груднопопе-
рековий сколіоз хребта IV ст. 

При ЕГДФС виявлено еритематозний 
гастродуоденіт. Значна кількість жовчі в шлу-
нку. 

Слід зауважити, що досі жоден лікар не 
спробував пов’язати у синдром 4 фенотипові 
ознаки: сколіоз, блакитні склери, низька стату-
ра та вроджена вада серця. Відповідно до син-
дромального підходу нами встановлено такий 
діагноз: Недосконалий остеогенез. Вроджена 
вада серця: відкрита артеріальна протока, син-
дром Ейзенменгера. Легенева гіпертензія, 
WHO-FC III. Відносна недостатність тристул-
кового клапана. Недостатність клапана легене-
вої артерії. Пролапс передньої стулки мітраль-
ного клапана ІІ ступеня, регургітація 1,5+. 
Суправентрикулярна екстрасистолія. Синдром 
ранньої реполяризації шлуночків. Хронічне 
легеневе серце, торакодіафрагмальна форма, 
стадія субкомпенсації. ХСН ІІА ст., зі збере-
женою фракцією викиду лівого шлуночка, ФК 

ІІІ (по NYHA). Правобічний грудно-
поперековий сколіоз IV ступеня. Синдром 
блакитних склер. 

На цей момент лікування недосконало-
го остеогенезу лише симптоматичне. Ведення 
таких хворих полягає у здоровому способі 
життя, униканні паління, профілактиці пере-
ломів, вчасній діагностиці та лікуванні кістко-
вих та позакісткових проявів цього захворю-
вання. 

У хворої внаслідок неоперованої вади 
серця сформувався синдром Ейзенменгера і 
виникла виражена легенева гіпертензія. На цей 
час є кілька тактик лікування таких хворих: 
медикаментозне, трансплантація серця та ле-
гень чи паліативні оперативні втручання [14]. 

Медикаментозне лікування повинно 
бути спрямованим на лікування проявів леге-
невої гіпертензії. Відповідно до рекомендацій 
Європейського кардіологічного товариства 
(2015), використовують наступні групи препа-
ратів: інгібітори фосфодіестерази п’ятого типу, 
простаноїди та антагоністи ендотелінових ре-
цепторів. До інгібіторів фосфодіестерази 
п’ятого типу належать силденафіл, варденафіл, 
тадалафіл, лоденафіл, аванафіл та інші. Пред-
ставниками групи простаноїдів є ілопрост, 
епопростенол, трепростініл. Босентан  повинен 
застосовуватися у хворих з синдромом Ейзен-
менгера, починаючи з ІІІ функціонального 
класу по WHO (І В). Інші антагоністи ендоте-
лінових рецепторів, інгібітори фосфодіестера-
зи п’ятого типу та простаноїди повинні розг-
лядатися для пацієнтів з синдромом Ейзенмен-
гера з ІІІ функціональним класом по WHO (ІІа 
С). Також у хворих з синдромом Ейзенменгера 
з ІІІ функціональним класом по WHO можна 
розглядати комбіновану терапію (ІІb C). Слід 
звернути увагу, що блокатори кальцієвих ка-
налів не повинні використовуватися для ліку-
вання хворих з синдромом Ейзенменгера (ІІІ 
С) [7]. Блокатори кальцієвих каналів знижують 
артеріальний тиск у великому колі кровообігу, 
збільшуючи таким чином скид крові з легене-
вої артерії в аорту. 

На сьогоднішній день відсутні рекоме-
ндації щодо використання антикоагулянтів у 
хворих із синдромом Ейзенменгера. Їхнє за-
стосування, зважаючи на ризик кровохаркан-
ня, інсульту, кровотеч, є контроверсійним [14]. 

На цей час немає чітких критеріїв щодо 
вибору оптимального часу оперативного ліку-
вання. Трансплантація легень із корекцією 
вади серця або серцево-легенева транспланта-
ція – кінцева опція для лікування хворих з 
синдромом Ейзенменгера, у яких є ознаки не-
сприятливого прогнозу (погіршення функціо-
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нального статусу, напади правошлуночкової 
недостатності, важкі розлади гемодинаміки, 
особливо виражене порушення функції шлу-
ночків та високі рівні натрійуретичних пепти-
дів) [7]. Проте серцево-легенева транспланта-
ція асоціюється  з високою периопераційною 
летальністю [15]. 

Із паліативних методик лікування най-
частіше використовують операцію Мюллера, 
при якій створюється звуження легеневої ар-
терії за допомогою тасьми. Після такої опера-
ції проводять корекцію вади серця. Однак така 
операція є  більш ефективна у молодому віці 
[16]. 

Часто хворі з синдромом Ейзенменгера 
мають періоди вираженої десатурації крові. У 
таких випадках може використовуватися три-
вала оксигенотерапія (12–15 годин на день). 
Вона може зменшити симптоми хворого, проте 
не впливає на виживання [14]. 

Найбільш адекватною тактикою веден-
ня описаної вище хворої було вчасне діагнос-
тування недосконалого остеогенезу, а також 
вродженої вади серця – відкритої артеріальної 
протоки. Корекція останньої полягала або в 
спробах медикаментозного закриття ібупрофе-
ном чи індометацином, або шляхом черезшкі-
рного інтервенційного втручання, або за допо-
могою операції на відкритому серці. Навіть 
коли було встановлено діагноз відкритої арте-
ріальної протоки (у шестирічному віці), можна 
було провести її закриття оперативним шля-
хом. Хоча найкращі результати цієї процедури 
одержують, коли операцію проводять одразу 
після невдачі двох спроб закриття ібупрофе-
ном [17]. Запізніле проведення операції приз-
водить до підвищення резистентності легене-
вих судин. 

Для підтвердження діагнозу недоско-
налого остеогенезу потрібна консультація ге-
нетика з подальшим пошуком мутованого ге-
на, що призвів до цього захворювання. Вияв-
лення дефективного гена дозволяє встановити 
тип недосконалого остеогенезу, покращити 
пошук захворювань органів та систем, які мо-
жуть бути асоційованим із певним типом цьо-
го захворювання. 

Висновок. Недосконалий остеогенез 
часто залишається не діагностований. Вчасне 
його виявлення та встановлення типу може 
покращити пошук як кісткових, так і позакіст-
кових проявів цього захворювання та вибрати 
оптимальне лікування. При обстеженні дітей 
слід звертати увагу на колір склер: блакитний 
колір може свідчити про вроджені захво-
рювання, такі як недосконалий остеогенез, 

синдроми Марфана, Еллерса-Данлоса, П’єра-
Робена, Крузона та інші. У таких дітей слід 
проводити всебічне обстеження з метою по-
шуку аномалій з боку органів та систем, із 
подальшою консультацією у генетика та вияв-
ленням дефектного гена. 
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Резюме. Открытый артериальный про-
ток является одним из самых распространен-
ных врожденных пороков сердца, который без 
своевременной диагностики и радикального 

лечения приводит к развитию легочной гипер-
тензии. С возрастом легочная гипертензия 
постепенно прогрессирует, усложняется син-
дромом Эйзенменгера, приводит к значитель-
ному снижению продолжительности и каче-
ства жизни больного. 

Достаточно часто открытый артери-
альный проток ассоциируется с другими 
врожденными аномалиями, к которым отно-
сится и несовершенный остеогенез. Это 
наследственное заболевание, возникает вслед-
ствие мутации гена проколлагена первого типа 
и клинически проявляется как костными, так и 
внекостными аномалиями. Довольно часто в 
детском возрасте несовершенный остеогенез 
остается не диагностированным и многие его 
проявления не замечаются. 

В этой статье описан именно такой 
случай с реальной клинической практики, ко-
гда в двадцатилетней пациентки несовершен-
ный остеогенез до сих пор не был диагности-
рован. Кроме того, в этой пациентки открытый 
артериальный проток обнаружили в шестилет-
нем возрасте, радикальное оперативное лече-
ние не проводилось. У больной возникла вы-
раженная легочная гипертензия, осложнив-
шейся синдромом Эйзенменгера. Пациентка 
имеет четыре фенотипические признаки несо-
вершенного остеогенеза: голубые склеры, низ-
кое телосложение, врожденный порок сердца и 
сколиоз. Сочетание таких признаков заставля-
ет задуматься об аномалии синтеза коллагена, 
наблюдается при некоторых наследственных 
заболеваниях и требует консультации врача-
генетика с последующим поиском мутировав-
шего гена. Своевременная диагностика несо-
вершенного остеогенеза улучшает выявление 
других костных и внекостных проявлений 
этого синдрома и помогает выбрать оптималь-
ную тактику ведения таких пациентов. Нали-
чие голубых склер у детей должно насторажи-
вать врачей в отношении наследственного 
заболевания с возможными многочисленными 
проявлениями со стороны различных органов 
и систем. 

Ключевые слова: несовершенный 
остеогенез, открытый артериальный проток, 
синдром Эйзенменгера, синдром голубых 
склер. 
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Abstract. Patent ductus arteriosus is one 
of the most common congenital heart defects, 
which without well-timed diagnostic and radical 
surgical treatment leads to the development of 
pulmonary hypertension. In such patients, the 
pulmonary hypertension gradually progresses and 
may be complicated by Eisenmenger syndrome 
leading to the significant reduction in the duration 
and the quality of life. 

Often the patent ductus arteriosus is 
associated with other congenital abnomalies, 
including osteogenesis imperfecta. This is a 
hereditary disease that occurs as a result of 
mutation in the gene encoding the first type 
procologen and manifests by both skeletal and 
extraskeletal features. Often osteogenesis 
imperfecta remains undiagnosed in childhood and 
many of its manifestations are not detected. 
Besides patent ductus arteriosus, the osteogenesis 
imperfecta is associated with aortic root dilation, 
atrial and ventricular septal defect, mitral valve 
prolapse, mitral regurgitation, aortic valve 
prolapse. 

The case of retarded diagnostic of this 
syndrome in real clinical practice is described in 
this article. Osteogenesis imperfecta in a twenty-
year-old woman hasn’t been diagnosed. In 

addition, in this patient the patent ductus 
arteriosus was detected at the age of six years old, 
no radical surgical treatment was performed. The 
patient developed severe pulmonary hypertension, 
which was complicated by Eisenmenger 
syndrome. 

The patient has four phenotypic features 
of the osteogenesis imperfecta: blue sclera, short 
stature, congenital heart defect and scoliosis. The 
combination of such signs allows to think about 
an abnormal collagen synthesis, which is observed 
in some hereditary diseases, and requires the 
consultation of a geneticist followed by the 
detection of a mutated gene. Well-timed 
diagnostic of the osteogenesis imperfecta 
improves the detection of other skeletal and 
extraskeletal manifestations of this syndrome and 
helps to choose the best management of such 
patients. The presence of blue sclera in children 
should alert doctor regarding hereditary disease 
with possible numerous manifestations in various 
organ systems. 

Nowadays, there are following available 
options for this patient’s management: heart-lung 
transplantation, pharmacological treatment with 
endothelin receptor anntagonists, 
phosphodiesterase-5 inhibitors, prostanoids and 
palliative measures. Ductus arteriosus closure is 
not recommended for this patient nowadays: it 
does not lead to the reduction of pulmonary 
hypertension and may be harmful. 

Key words: osteogenesis imperfecta, pa-
tent ductus arteriosus, Eisenmenger syndrome, 
blue sclera syndrome. 
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Ваврик Ж. М., народився 13 травня 1928 року у місті Львові в сім’ї педагогів. Батьки – Ми-
хайло та Іванна, учителі старших класів середньої школи. У 1945 році закінчує 10 клас і поступає на I 
курс лікувального факультету Львівського медичного інституту. Закінчує його в 1950 році. 

Свою лікарську діяльність починає в місті Станіславі (тепер Івано-Франківськ). Спочатку 
працює лікарем - ординатором хірургічного відділу міської лікарні, а згодом клінічним ординатором і 
асистентом кафедри факультетської хірургії Станіславського медичного інституту. 

В 1954 році захищає кандидатську дисертацію на тему: «Двобічна внутрікапсульна субтота-
льна резекція щитовидної залози в світлі електрокардіографічних даних». 

З 1957р. по 1963 р. асистент, а відтак доцент кафедри загальної хірургії Станіславського ме-
дичного інституту. В 1963 році переїздить в місто Тернопіль, де працює завідувачем курсу анестезіо-
логії і реаніматології Тернопільського медичного інституту. В 1971 році захищає докторську дисер-
тацію на тему «Окисно-відновні процеси при демпінг-синдромі». 

В 1978 році повертається в місто Івано-Франківськ на посаду завідувача кафедри загальної хі-
рургії, яку очолює до виходу на пенсію в 1994 році. 

Вся педагогічна діяльність професора Ваврика Ждана Михайловича була направлена на вихо-
вання молодих хірургів. Він навчив не тільки професійної майстерності у виконанні складних опера-
цій, а і глибокому клінічному мисленню, правильному підходу до хворих з супутньою патологією. А 
його лекції з деонтології є, направду, художнім ессем. Завжди непохитний у своїх переконаннях та 
відданий справі порятунку хворого, обов’язку щодо своїх учнів. 

Зараз проживає Ждан Ваврик у місті Львові. 
Він також у співавторстві з професором, завідувачем кафедри загальної хірургії Національно-

го медичного університету імені О.Богомольця Макаром Черенко є автором підручника «Загальна 
хірургія» для студентів вищих медичних закладів освіти. 

Автор посібника «Лекцій з хірургії» для студентів стоматологічних факультетів. Автор 92-х 
наукових друкованих робіт. 

Ректорат університету та колектив кафедри хірургії стоматологічного факультету Івано-
Франківського національного медичного університету від щирого серця вітає ювіляра! 

Від усього серця вітаємо з 90-річчям! Такий ювілей – дуже важлива і значима подія, адже да-
леко не кожному судилося зустріти настільки поважний вік. Бажаємо, щоб здоров’я не підводило, 
життєлюбність і оптимізм ніколи не припинялися, а близькі люди радували своєю турботою та ува-
гою. Нехай кожен день дарує радість і позитивні емоції, адже це і є запорука довголіття. 

З повагою колектив кафедри хірургії стоматологічного факультету  
Івано-Франківського національного медичного університету! .
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чень. 

Основні розділи статті: 
1. Вступ: повинен надати читачеві всю інформацію (в тому числі довідкового характеру), необхідну 

для того, щоб зрозуміти Ваші дослідження, і причини по яких Ви їх проводите. У цьому розділі статті необхід-
но створити background (передумови до проведення дослідження: дати загальне розуміння проблеми, якою Ви 
займаєтеся, і аргументовано обґрунтувати актуальність Вашого дослідження). 

2. Обґрунтування дослідження: Цей розділ статті повинен дати відповідь на питання про необхідність 
проведеного автором дослідження. Розділ статті «Обґрунтування дослідження» має на меті висвітлити неви-
рішені іншими вченими частини досліджуваної проблеми і вказати на «нішу» досліджень, не зайнятою іншими 
вченими в даній проблемі (зрозуміло, відповівши на два питання, сформульованих вище). Даний розділ пи-
шеться на підставі публікацій періодичних наукових видань (книги, підручники, монографії до таких не нале-
жать). Огляд періодики з проблеми, що досліджується автором, повинен включати джерела не більше 5-річної 
давності і обов'язковий огляд закордонних наукових періодичних видань з проблеми, що досліджується авто-
ром. Кількість іноземних джерел повинно бути не менше 40 %. Допустимий рівень самоцитування – не більше 
30 %. Обов'язковим при використанні посилань на літературні джерела є критичний аналіз даних джерел, тобто 
зазначення того, що авторам цих робіт вдалося досягти, а чого не вдалося. При цьому бажаний такий аналіз по 
кожному джерелу (використання широкого діапазону посилань типу «в роботах [3–7]» не рекомендується). 

Розділ «Обґрунтування дослідження» повинен дати читачеві розуміння того, для чого проводилося 
дослідження, результати якого автор збирається опублікувати в даній статті. 

3. Мета дослідження: у даному розділі необхідно чітко сформулювати мету дослідження, яка повинна 
логічно випливати з розділу «Обґрунтування дослідження». Мета дослідження, що сформулюється автором, 
може являти собою і формулювання Гіпотези, яку автор хотів підтвердити або спростувати. 

(ПОРАДА: Не пишіть фрази типу: «Метою нашої роботи було порівняння препарату А і препарату В 
при патології С». Пишіть те, що дозволило б зрозуміти, що саме автори очікують побачити в результаті та-
кого порівняння). 

4. Матеріали і методи: Матеріали – мається на увазі, що автор повинен довести репрезентативність 
представленого матеріалу: характеристики хворих (чи інших об'єктів дослідження), спосіб їх відбору та умови 
проведення дослідження (база проведення дослідження) повинні бути викладені настільки детально, щоб читач 
міг самостійно вирішити, чи правильно вони описані і чи відповідає опис конкретних умов його клінічної прак-
тики? 
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(ПОРАДА: для задоволення вимог репрезентативності автор повинен пояснити 3 головні моменти: 
– Відповісти на питання: «Чому було обрано саме цей, а не інший матеріал?» 
– Повинен бути викладений принцип відбору матеріалу (описані критерії включення/виключення об'є-

ктів дослідження). 
– Повинен бути пояснений принцип і сенс поділу матеріалу на будь-які групи (за віком, статтю тощо). 
Увага! Пояснення типу «традиційно» і подібне неприйнятно. 
Методи – в цій частині розділу необхідно: 
– Обґрунтувати, чому був застосований саме цей, а не якийсь інший метод. 
– Сформулювати критерії оцінки ефекту або результату застосовуваного методу. 
Увага! Методи кількісного аналізу краще, ніж описові. Тому, якщо вони не застосовуються і їх відсут-

ність не має видимого обґрунтування, потрібно вказати, чому не використовуються методи статистики. Да-
ний розділ необхідно назвати так, щоб були зрозумілі «експериментальна» і «методична» складові авторського 
дослідження. 

Написана стаття з використанням програмного забезпечення для обробки статистичних даних чи інших 
методик, автору необхідно вказати номер ліцензії програми або де знаходиться програма чи посилання в інтер-
неті. 

5. Результати дослідження: у цьому розділі необхідно відобразити всі отримані під час дослідження 
результати, причому тільки в такому вигляді, який можна сформулювати як «голі факти». Інтерпретувати ре-
зультати в цьому розділі не потрібно! У цьому розділі рекомендується подавати матеріали наступним чином: 

– Як і в розділі «Матеріали і методи» результати, які відповідають різним експериментам, можна розді-
лити на підрозділи; 

– Результати повинні бути представлені в логічному порядку, причому рекомендується приводити ре-
зультати в порядку важливості, не обов'язково використовувати той порядок, в якому проводилися експеримен-
ти; 

– Не слід дублювати дані, які наведені на малюнках, графіках і в таблицях. Поширеною помилкою є 
приведення даних, відображених в малюнках і таблицях в тексті статті. Замість цього в тексті статті слід уза-
гальнити той матеріал, який читач знайде в таблиці або звернути увагу читача на головні пункти в наведеному 
малюнку або таблиці. Читачеві, як правило, легше читати дані в таблиці, ніж в тексті статті. 

(ПОРАДА: Існує відома приказка в англійській мові: «Картинка коштує 1000 слів». Це означає, що зо-
браження може пояснити висновки набагато краще, ніж текст. Тим не менш, уникайте надмірних малюнків і 
таблиць. Якщо даних для повноцінних таблиць та рисунків не вистачає, краще цю інформацію описати в текс-
ті). 

6. Обговорення результатів: у даному розділі статті Ви повинні висловити свою точку зору на отри-
мані результати дослідження. Іншими словами, необхідно дати відповідь на головне питання: «Що Ваші ре-
зультати означають (у Вашій інтерпретації)?». У цьому розділі Ви повинні: обговорити Ваші результати в по-
рядку від найбільш до найменш важливих; порівняти Ваші результати з результатами інших дослідників – які в 
них є розбіжності та обговорити їх причини; можна запропонувати додаткові дослідження для поліпшення або 
поглиблення отриманих результатів. 

7. Висновки: у даному розділі статті обов'язково вкажіть ще раз основні узагальнюючі результати по 
Вашій роботі, звертаючи особливу увагу на відповідність висновків поставленої мети дослідження з розділу 
статті «Мета дослідження» – вони повинні збігатися. Це означає, що Висновки повинні відображати конкретні 
отримані автором результати, на підставі яких можна зробити висновок про наукову новизну і можливості 
практичного застосування результатів дослідження, викладених у статті. 

(ВАЖЛИВО! Висновки мають бути подані таким чином, щоб читач (будь-то вчений або практикую-
чий лікар), прочитавши тільки Висновки, захотів прочитати всю статтю). 

8. Оформлення малюнків / таблиць: наводяться в тексті статті, без обтікання; посилання на таблиці 
та малюнки наводяться також у тексті статті (табл. 1, рис. 1); всі рисунки повинні бути у форматі JPG ( з розді-
льною здатністю 300dpi); у таблиці не повинно бути порожніх клітинок оформлені згідно з вимогами ДАКу 
України і розміщені по тексту. 

9. Література: Список використаної літератури в статті необхідно оформити відповідно до стилю ци-
тування Vancouver Style. Посилання на використані джерела оформляються у міру появи в тексті у квадратних 
дужках [1, 2, 3, 10]. Роботи, які в оригіналі опубліковані кирилицею, повинні бути транслітеровані. Передача 
українських літер повинна здійснюватися згідно з Постановою Кабінету міністрів України №55 від 27 січня 
2010 року «Про впорядкування транслітерації українського алфавіту латиницею». 

Примітка: 1. Буквосполучення «зг» відтворюється латиницею як «zgh» (наприклад, Згорани-Zghorany) 
на відміну від «zh» - відповідника української літератури «ж». 2. М’який знак і апостроф не відтворюються. 

3. Транслітерація прізвищ та імен осіб і географічних назв здійснюється шляхом відтворення кожної лі-
тери латинецею.  

Редакція наголошує, що основним джерелом наукової інформації є наукова стаття за останні п’ять ро-
ків! 

• Відомості про авторів українською, російською та англійською мовами: 
- П.І.Б. (повністю), посада, звання, місце роботи, ORCID, контактний телефон та адреса електронної 

пошти (обов’язково). 
Для з’ясування будь-яких питань щодо публікації статті автор (автори) можуть звертатися за адресою: 

artmedifdmu@gmail.com 


