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ПРИМЕНЕНИЕ КЛАСТЕРНОГО АНАЛИЗА
ДЛЯ РАЗРАБОТКИ СХЕМ АНТИБАКТЕРИАЛЬНОЙ ТЕРАПИИ

ВОСПАЛИТЕЛЬНЫХ ЗАБОЛЕВАНИЙ
ВНУТРЕННИХ ЖЕНСКИХ ПОЛОВЫХ ОРГАНОВ
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Проанализирована частота выделения различных микроорганизмов и их чувствитель)
ность к антибиотикам у больных с воспалительными заболеваниями внутренних жен)
ских половых органов. С использованием кластерного анализа разработаны схемы ан)
тибактериальной терапии воспалительных заболеваний органов малого таза, учитываю)
щие наличие различных заболеваний шейки матки и влагалища.
Ключевые слова: воспалительные заболевания внутренних женских половых органов,
кластерный анализ, чувствительность к антибиотикам.

ческой больницы г. Харькова в 2005–2006 го)
дах, с амбулаторно возникшими острыми или
обострениями хронических ВЗОМТ. Выделе)
ние и идентификацию микроорганизмов про)
водили согласно существующим рекоменда)
циям [6]. Чувствительность бактерий изуча)
ли методом диффузии антимикробного препа)
рата в агар с использованием индикаторных
стандартных дисков антибиотиков [7].

Результаты исследований обработаны ста)
тистически [8].

Результаты и их обсуждение. Изучены ре)
зультаты обследования 183 больных с ВЗОМТ,
которые по наличию сопутствующей патоло)
гии влагалища и шейки матки были разделе)
ны на пять групп: больные с эрозией шейки
матки на момент обследования (n=27; 14,8 %),
с эрозией шейки матки в анамнезе (n=53;
29,0 %), с кольпитом (n=27; 14,8 %), с эндо)
или экзоцервицитом (n=23; 12,6 %), без забо)
леваний шейки матки и влагалища (n=83;
45,4 %). Из исследуемых образцов было вы)
делено 253 штамма бактерий, принадлежа)
щих к 11 родам. Частота выделения различ)
ных родов бактерий у больных всех групп по)
казана на рис. 1.

Как видно из данных графика, наиболее
часто выделялись бактерии рода Streptococ)
cus, Staphylococcus, Enterococcus и Escheri)
chia у больных всех групп, однако имеются
некоторые групповые различия. У больных с
кольпитом преобладали стафилококки, стреп)
тококки и грибы рода Candida, все эти микро)
организмы были выделены в монокультуре
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Воспалительные заболевания органов ма)
лого таза (ВЗОМТ) у женщин являются веду)
щей причиной нарушения репродуктивной
функции. Они приводят к трубно)перитоне)
альному бесплодию, заболеваниям плода и но)
ворожденного, а также к формированию фо)
новых процессов шейки матки [1–3]. Инфек)
ционная этиология ВЗОМТ подразумевает ис)
пользование антибактериальных препаратов
в качестве этиотропной терапии. Однако в по)
следнее время исследователи отмечают рост
хронических и первично)стертых форм ВЗОМТ,
связанных с полиэтиологичностью заболева)
ния и распространением антибиотикорези)
стентности, что указывает на необходимость
пересмотра и уточнения существующих схем
эмпирической антибиотикотерапии [1, 4, 5].
В связи с тем что более 50 % случаев ВЗОМТ
сочетаются с различными заболеваниями
шейки матки и влагалища: эрозиями шейки
матки, экзо) и эндоцервицитами, кольпита)
ми, — необходимо учитывать наличие заболе)
ваний шейки матки или влагалища при раз)
работке режимов рациональной антибактери)
альной терапии при ВЗОМТ.

Целью работы явилось изучение регионар)
ной структуры и чувствительности возбудите)
лей ВЗОМТ к антибактериальным препаратам
с разработкой схем эмпирической антибиоти)
котерапии, учитывающих наличие заболева)
ний шейки матки и влагалища.

Материал и методы. В исследование вклю)
чили пациенток, госпитализированных в ги)
некологическое отделение Областной клини)
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или в ассоциациях у 36 % больных, в то вре)
мя как E. coli только у 12 % пациенток. У
больных с воспалительными заболеваниями
шейки матки (экзо) и эндоцервицитами) рез)
ко преобладали стафилококки (изолированы
у 44,4 % пациенток), реже встречались энте)
рококки и кишечная палочка (по 22,2 %), еще
реже стрептококки (16,7 %). У больных с эро)
зиями шейки матки преобладали стрепто)
(40 %), стафило) (36 %) и энтерококки (32 %),
а кишечная палочка и грибы выделены с оди)
наковой частотой — у 24 % пациенток. У
больных с эрозиями в анамнезе доминируют

энтерококки, они были изолированы в 37,8 %
случаев. Интересным является тот факт, что
у пациенток без заболеваний влагалища и
шейки матки резко преобладали стрепто)
(43,7 %) и стафилококки (38,0 %), что может
объясняться тенденцией данных бактерий вы)
зывать локальное гнойное воспаление придат)
ков матки без вовлечения в воспалительный
процесс эпителия шейки матки и влагалища.
Кроме указанных на графике родов бактерий,
у 2 пациенток с ВЗОМТ без заболеваний вла)
галища и шейки матки был выделен Proteus
vulgaris.

Поскольку у больных с различными забо)
леваниями шейки матки и влагалища имеют)
ся различия в составе микроорганизмов, вы)
деленных из половых путей, то может иметь
смысл разработка дифференцированных схем
эмпирической антибиотикотерапии ВЗОМТ,
учитывающих наличие того или иного забо)
левания. В связи с этим следующим этапом ра)
боты был анализ чувствительности к антибио)
тикам штаммов, выделенных у больных раз)
личных групп. Для того чтобы выявить груп)
пы больных с максимально сходной чувстви)
тельностью выделенных бактерий к антибио)
тикам был применен метод кластерного ана)
лиза. С использованием метода k)средних
Мак)Кина больные были разделены на три
группы (кластера), для которых в дальнейшем
и разрабатывались схемы эмпирической анти)
биотикотерапии. 1)й кластер включал боль)
ных с эрозиями шейки матки, 2)й — больных
с экзо) и эндоцервицитами и 3)й — пациен)

Рис. 1. Микроорганизмы, выделенные у больных
с ВЗОМТ и различными заболеваниями шейки
матки и влагалища:  а — с ВЗОМТ без заболеваний
шейки матки и влагалища; b — с эрозией; c — с эро)
зией в анамнезе; d — с кольпитом; e — с экзо) и эн)
доцервицитом;  1 — E. coli, 2 — Streptococcus spp.,
3 — Enterococcus spp., 4 — Staphylococcus spp., 5 —
Corynebacterium spp., 6 — Candida spp., 7 — Kleb)
siella spp., 8 — Citrobacter spp., 9 — Peptostrepto)
coccus spp., 10 — Enterobacter spp.

Рис. 2. Средние значения резистентности  к антибиотикам бактерий, выделенных у больных, отнесен)
ных к различным кластерам: I — к 1)му кластеру; II — ко 2)му; III — к 3)му; 1 — гентамицин, 2 —
амикацин, 3 — канамицин, 4 — азитромицин, 5 — вильпрофен, 6 — эритромицин, 7 — мидеками)
цин, 8 — спирамицин, 9 — кларитромицин, 10 — рокситромицин, 11 — ампиокс, 12 — амоксицил)
лин, 13 — амоксиклав, 14 — оксациллин, 15 — пенициллин, 16 — цефуроксим, 17 — цефоперазон,
18 — цефтриаксон, 19 — цефотаксим, 20 — цефокситин, 21 — цефтазидим, 22 — цефазолин, 23 —
имипенем, 24 — меропенем, 25 — левофлоксацин, 26 — гатифлоксацин, 27 — ломефлоксацин, 28 —
ципрофлоксацин, 29 — офлоксацин, 30 — норфлоксацин, 31 — зоксан, 32 — пефлоксацин, 33 — ри)
фампицин, 34 — доксициклин, 35 — линкомицин, 36 — левомицетин, 37 — эктерицид, 38 — метро)
нидазол, 39 — стрептомицин, 40 — тетрациклин, 41 — клиндамицин, 42 — хлоргексидин, 43 — хло)
рофиллипт, 44 –  ко)тримоксазол, 45 — палин, 46 — нитроксолин, 47 — фурамаг, 48 — полимиксин

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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ток без заболеваний влагалища и шейки мат)
ки, а также больных с эрозиями в анамнезе и
больных с кольпитом. Средняя частота выде)
ления бактерий, устойчивых к антибиотикам,
у пациенток, отнесенных к различным класте)
рам, показана на рис. 2.

Как видно из данных рис. 2, бактерии, вы)
деленные у пациенток из 1)го кластера, были
наиболее чувствительны к гатифлоксацину,
меропенему, цефазолину, фурамагу и цефо)
кситину, резистентными к ним были не более
10 % бактерий. Бактерии, выделенные у па)
циенток из 2)го кластера, проявили наиболь)
шую чувствительность к цефуроксиму, цефа)
золину, рифампицину, цефотаксиму и гатиф)

локсацину. Микроорганизмы же, выделенные
у пациенток, отнесенных к 3)му кластеру, по)
казали наибольшую чувствительность к лево)
флоксацину, гатифлоксацину, меропенему,
имипенему и фурамагу. Устойчивыми к дан)
ным антимикробным препаратам оказались
не более 20 % штаммов.

Далее для каждого из этих кластеров был
еще раз применен метод k)средних для разде)
ления антибиотиков на группы в соответствии
с резистентностью к ним бактерий, что позво)
лило сформулировать схемы эмпирической
антибиотикотерапии ВЗОМТ, учитывающие
наличие заболеваний влагалища и шейки мат)
ки. Результаты представлены на рис. 3, где

Рис. 3. Группы наиболее активных антибиотиков по отношению к бактериям,
выделенным у больных с ВЗОМТ и заболеваниями шейки матки и влагалища:

СЗР — среднее значение резистентности бактерий в группе антибиотиков

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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отобраны только те антибиотики, к которым
резистентность бактерий была наименьшей.
Внутри групп на схеме антибиотики располо)
жены в порядке возрастания резистентности.

Кроме того, можно указать и антибиотик,
проявивший наиболее высокую активность по
отношению к бактериям, выделенным у всех
групп больных. Таким антибиотиком являет)
ся гатифлоксацин — препарат IV поколения
из группы фторхинолонов. Таким образом,
перспективным является дальнейшее более
широкое изучение эффективности примене)
ния гатифлоксацина у больных с ВЗОМТ.

Выводы
1. У больных с ВЗОМТ и различными за)

болеваниями шейки матки и влагалища бы)
ли выделены разные виды микроорганизмов
из половых путей, что может служить осно)
ванием для разработки дифференцированных

схем эмпирической антибиотикотерапии
ВЗОМТ, с учетом наличия этих заболеваний.

2. Для лечения больных ВЗОМТ с эрозия)
ми шейки матки могут быть использованы це)
фазолин, гатифлоксацин, фурамаг, цефо)
кситин и меропенем, для лечения больных
ВЗОМТ, сочетающихся с экзо) или эндоцерви)
цитом, — цефуроксим, цефазолин, рифампи)
цин, цефотаксим, гатифлоксацин, фурамаг и
для терапии лиц с ВЗОМТ, сочетающихся с
кольпитом, без заболеваний шейки матки и
влагалища или у пациенток с эрозиями шей)
ки матки в анамнезе — левофлоксацин и га)
тифлоксацин.

3. По отношению к бактериям, выделен)
ным у всех групп больных, наиболее актив)
ным оказался гатифлоксацин, что обусловли)
вает перспективность дальнейшего изучения
эффективности применения данного антибио)
тика у больных с ВЗОМТ.
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ЗАСТОСУВАННЯ КЛАСТЕРНОГО АНАЛІЗУ ДЛЯ РОЗРОБКИ СХЕМ АНТИБАКТЕРІАЛЬНОЇ ТЕРАПІЇ
ЗАПАЛЬНИХ ЗАХВОРЮВАНЬ ВНУТРІШНІХ ЖІНОЧИХ СТАТЕВИХ ОРГАНІВ
К.В. Конь, А.Я. Циганенко

Проаналізовано частоту виділення різних мікроорганізмів та їхню чутливість до антибіотиків у
хворих на запальні захворювання внутрішніх жіночих статевих органів. З використанням кластер)
ного аналізу розроблено схеми антибактеріальної терапії запальних захворювань органів малого та)
зу, які враховують наявність різних захворювань шийки матки й піхви.

Ключові слова: запальні захворювання внутрішніх жіночих статевих органів, кластерний
аналіз, чутливість до антибіотиків.

THE USE OF CLUSTERING ANALYSIS TO WORK OUT SCHEMES OF ANTIBACTERIAL TREATMENT
OF PELVIC INFLAMMATORY DISEASES

E.V. Kon, A.Ya. Tsyganenko
The etiological structure and antimicrobial resistance of pathogens isolated from women with pelvic

inflammatory diseases have been investigated. The antibacterial schemes of treatment of pelvic inflam)
matory diseases by use of clustering analysis were proposed. These schemes take into account the pre)
sence of cervical and vaginal diseases.

Key words: pelvic inflammatory diseases, clustering analysis, antimicrobial resistance.
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ЗНЕЗАРАЖУВАННЯ МОДЕЛЬНИХ МІКРОБНИХ СУСПЕНЗІЙ
ТА ІНАКТИВАЦІЯ АНТИБІОТИКІВ ЗА ДОПОМОГОЮ ОЗОНУ

Т.В. Хірна
Інститут мікробіології та імунології ім. І.І. Мечникова АМН України, м. Харків

Досліджено ефективність озонування при знезаражуванні модельних мікробних
суспензій ентеробактерій, ентерококів, стафілококів та коліфагів, а також при
інактивації антибіотиків. Встановлено, що озон у концентрації 10 мг/л спричинює бак)
терицидну дію на некапсульні бактерії при експозиції 3–6 хв; на клебсієли — 11 хв;
при концентрації окислювача 20 мг/л час експозиції, необхідний для стійкого
протимікробного ефекту, скорочується у 2 рази. Противірусна ефективність озону на
модельні зразки коліфагів досягається при концентрації 20 мг/л протягом 4 хв.
Інактивація розчинів антибіотиків (стрептоміцина, пеніциліна, тетрацикліна) 10–
50 ОА/мл досягається при концентрації озону 32 мг/л та 10)хвилинній експозиції.
Ключові слова: знезаражування води, озон, модельні мікробні зразки, коліфаги,
антибіотики.

ми інактивуючого впливу озону на антибіо)
тики, які в значних концентраціях наявні у
викидах відповідних хіміко)фармацевтичних
підприємств.

Метою даного дослідження було вивчення
ефективності застосування озону для знезара)
жування модельних зразків мікробних суспе)
нзій та інактивації розчинів антибіотиків.

Матеріал і методи. У якості тест)культур
для виготовлення модельних зразків викори)
стовувались референс)штами бактерій (Sta)
phylococcus aureus ATCC 25923 (F)49), Escher)
ichia coli ATCC 25922 (F)50), одержані з філії
Національного музею мікроорганізмів ІМІ
ім. І.І. Мечникова, та 17 штамів бактерій, ви)
лучених з природних та стічних вод м. Хар)
кова, в тому числі й штами E. coli (4 культу)
ри), Klebsiella pneumoniae (4 культури), Ente)
robacter cloacae (2 штами), Citrobacter freun)
dii (2 штами), Serratia marcescens (1 штам), а
також плазмокоагулюючий стафілокок —
S. aureus (2 штами), ентерококи — Enterococ)
cus faecalis (2 штами).

Коліформні бактерії, ентеро) та стафілоко)
ки виділяли з води методом мембранних філь)
трів. Воду пропускали через мембранні фільт)
ри за допомогою вакуумного насоса, після чо)
го фільтри переносили на відповідні живильні
середовища Ендо, ентерококагар і жовтково)
сольовий агар та проводили бактеріологічні
дослідження відповідно до діючих норматив)
них документів [8–11].

Для виготовлення модельних зразків тест)
культури вирощували на поживному агарі
при температурі 37,0 °С упродовж 24 год, зми)
вали і додавали ізотонічний розчин хлориду
натрію до концентрації 109 мікробних клітин
в 1 мл (необхідну густину встановлювали за

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

Протягом багатьох десятиріч знезаражу)
вання води проводиться за допомогою віль)
ного хлору. Вивчення ефективності викори)
стання вказаного окислювача показало, що
така технологія обробки недостатньо захищає
водоспоживачів від зараження патогенними
бактеріями. Внаслідок цього водний фактор
відіграє важливу роль в поширенні кишкових
інфекцій бактеріального і особливо вірусного
генезу. Щорічне значне підвищення захворю)
ваності на гепатит А, гастроентероколіти в
теплі місяці, як правило, пов’язане з неякіс)
ною питною водою [1].

Крім недостатнього протимікробного
ефекту, що спостерігається при застосуванні
окислювача, розчинений хлор сам по собі не)
гативно діє на організм людини. Дана речови)
на накопичується у воді у вигляді шкідливих
органічних сполук, які можуть спричинювати
різні соматичні захворювання та призводити
до суттєвого скорочення тривалості життя [2].

Одним із найбільш реальних та високо)
ефективних методів очистки води є озонуван)
ня. Окиснення озоном не супроводжується
вторинними екологічно несприятливими
ефектами, що призводять до утворення висо)
котоксичних сполук. Крім того, технологія
озонування дозволяє досягти більш повної
очистки і знезаражування води [3–5]. Згідно
з даними  [4, 6], вказаний хімічний чинник
широко застосовується у технології водопід)
готовки питної води. У доступній літературі
відомості щодо ефективності дії озону на
стічні води обмежені та неповні, що, безумов)
но, актуально, зважаючи на дезодоруючий
ефект озону та можливість видалення токсич)
них органічних речовин [7]. Нами не знайде)
но і повідомлень, в яких розглянуто пробле)
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допомогою приладу Densi)La)Meter (Lachema,
Чехія), після чого визначали в контрольних
висівах життєздатність бактерій за кількістю
колонієутворюючих одиниць (КУО) мікроб)
них клітин.

Синхронізації культур перед приготуван)
ням модельних зразків досягали одноразовим
впливом низької температури (4 °С) упродовж
30 хв [12].

Модельні зразки коліфагів виготовляли
шляхом послідовного двократного розведен)
ня на поживному бульйоні специфічних ко)
мерційних бактеріофагів («Биомед», Пєрмь,
Росія) від 1:2 до 1:8. Після озонування дослід)
ні та контрольні зразки коліфагів розводили
до титрів 1:32768, наносили краплями на за)
сіяний газон еталонного штаму кишкової па)
лички E. coli ATCC 25922 (F)50), інкубували
впродовж 24 год та визначали ступінь лізису
тест)штаму [13, 14].

Для приготування зразків різних кон)
центрацій антибіотиків (тетрацикліна, стреп)
томіцина, пеніциліна) брали стандартну на)
віску препарату (1 мг), розчиняли в 1 мл від)
повідного буфера до отримання розчину з 50,
10 та 1 мкг/мл або ОА/мл (одиниць активності
у 1 мл) кожного з них. Концентрацію антибіо)
тиків до та після озонування встановлювали
відповідно до методичних вказівок експрес)
методом, що ґрунтується на здатності проти)
мікробних препаратів пригнічувати дегідро)
геназну активність тест)культур у рідкому
живильному середовищі [15].

Дослідження процесів знезаражування
води проводились на лабораторній установці,

розробленій в ННЦ «Харківський фізико)тех)
нічний інститут», яка складалась з озонатор)
ної установки на жевріючому розряді з про)
дуктивністю 4 г озону за годину та масовою
концентрацією озону понад 2 %, диспергато)
ра для абсорбції озону з газу в рідину та сис)
теми контролю концентрації озону. На базі
озонатора «OZWW)4/2» створено експеримен)
тальний стенд по обробці у непроточному ре)
жимі проб модельних водних розчинів, при)
родних та стічних вод за допомогою озону.
Концентрацію озону в рідині, яка оброблялась
озоном, вимірювали по зміні оптичного по)
глинання на довжині хвилі 254 нм за допомо)
гою спектрографа СТЕ)1.

Досліди проводили в 3 і 4 повторюваннях.
Результати аналізували статистично.

Результати та їх обговорення. Знезара)
жування модельних зразків тест)культур
ентеробактерій, ентеро) та стафілокока прово)
дили озоном при концентрації його в повіт)
ряній суміші 10 і 20 мг/л та швидкості подачі
0,35 л/хв. За даними табл. 1, озон в концент)
рації 10 мг/л при короткочасних експозиціях
впливу їх на модельні зразки зумовлює в ос)
новному бактеріостатичну дію і меншою
мірою — бактерицидну.

Так, у некапсульних ентеробактерій (киш)
кові палички, ентеро) і цитробактери, серація)
після окиснення мікробних суспензій упро)
довж 1–5 хв кількість клітин, здатних до утво)
рення колоній, зменшилась в 1)шу добу в 1,2–
17,4 раза, а через 6 днів спостерігалось част)
кове відновлення життєздатних бактерій,
близьке до вихідних показників. Повна заги)

Таблиця 1. Динаміка зміни життєздатності тест3культур

Примітки: Тут і в табл. 2. 1.* вимір в добі.
        2. НР — відсутність росту тест)культур.

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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бель даних тест)культур була відмічена після
озонування їх у зазначеному режимі починаю)
чи з 6)хвилинної дії окислювача.

Більш чутливими до хімічного чинника
виявилися стафілококи та ентерококи. Озону)
вання тест)культур зазначених мікробів упро)
довж 3 хв супроводжувалося поєднаним бакте)
ріостатичним (затримка розмноження бакте)
рій досягала 3–6 днів) та частковим бактери)
цидним (кількість життєздатних клітин змен)
шувалась в 2,5–3,6 раза) ефектами. Повна за)
гибель мікробів спостерігалась після 4)хви)
линної обробки модельних зразків.

Реакція)відгук у капсульних бактерій
(клебсієли) на окиснення характеризувалась
бактеріостатичною післядією при тривалості
проходження озону (концентрація 10 мг/л) до
10 хв в 1)й день після обробки зразків. Кіль)
кість росту колоній зменшувалась відносно
вихідної концентрації на 7,6 % (t=3,1). В
наступні 6 днів кількість колонієутворюючих
клітин відновлювалась до початкових показ)
ників. Лише знезаражування впродовж 11 хв
дозволило досягти повного бактерицидного
ефекту.

Введення режиму окиснення, що передба)
чає значно вищі концентрації озону (20 мг/л),
дозволило досягати повного бактерицидного
ефекту відносно всіх взятих в досліди тест)
культур протягом менш тривалої часової екс)
позиції (табл. 2). Стерилізуючий ефект при об)
робці модельних зразків некапсульних енте)
робактерій спостерігався вже через 3 хв (про)
ти 6 хв при концентрації озону 10 мг/л), енте)
ро) і стафілококів — через 2 хв (проти 3 хв).

Слід зазначити високу ефективність озонуван)
ня при вказаних концентраціях окислювача
у порівнянні з капсульними бактеріями. Зне)
заражування в даному режимі тест)культур
К. pneumoniae призводило до загибелі всіх до)
сліджуваних популяцій через 5 хв дії хіміч)
ного чинника.

Інший об’єкт дослідження — коліфаги —
прирівнюються до найбільш резистентних па)
тогенних ентеровірусів, що потрапляють зі
стічними викидами в природні водойми. Ви)
сока резистентність коліфагів дозволяє вико)
ристовувати їх в якості індикаторного тест)
об’єкта для вивчення ефективності знезара)
жування різними протимікробними засобами.
Фагові частинки покриті чохлом поліпептид)
ної природи, тому чутливість їх до озонуван)
ня може суттєво відрізнятися від бактеріаль)
них об’єктів з полівуглеводними поверхневи)
ми структурами.

Озонування коліфагів було проведено при
окремих концентраціях окислювача протя)
гом 1–4 хв та в різних об’ємах модельних зраз)
ків (табл. 3).

Результати дослідження показали, що
ефективність окиснення залежала від швид)
кості насичення модельних зразків озоном.

При постановці експериментів в умовах за)
стосування хімічного чинника (концентрація
в повітряній суміші 15–20 мг/л, швидкості
проходження 0,5 л/хв) в малих об’ємах (10 мл)
кількість лізуючих фагів через 30 с зменшу)
валась відносно контрольних зразків в 4 ра)
зи, а через 1 хв озонування активні фаги не ви)
являлись зовсім.

 під впливом озону (10 мг/л) при різній експозиції окиснення

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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Інші результати були одержані при оброб)
ці модельних зразків в зазначених режимах в
разі збільшення об’єму фагової суспензії в
50 разів. Застосування озону в концентрації
15 мг/л впродовж 2 хв не дало позитивних
результатів, і тільки більш високе (20 мг/л) і
тривале (4 хв) насичування окислювачем до)
сліджуваного об’єкта призвело до 4)разового
зниження кількості лізуючих фагів.

Наведені результати свідчать про те, що
виражена протифагова дія озону пов’язана із
застосуванням великих концентрацій окис)
лювача.

Якщо ефективні концентрації озону, які
відпрацьовані при знезаражуванні малих
об’ємів фагової суспензії, збільшити в стільки
разів, в скільки перевищує об’єм модельних

зразків великої кювети у порівнянні з малою
(тобто в 50 разів), то можна орієнтовно про)
гнозувати можливі результативні режими
окиснення.

При визначенні режимів противірусної дії
озону слід приймати до уваги також те, що в
досліди були взяті свідомо завищені концент)
рації колічастинок, які значно перевищують
кількість фагів у природних водах. Тому уточ)
нення ефективності застосування озону для
знезаражування патогенних вірусів можуть
бути внесені при вивченні окиснення проб во)
ди відкритих водойм.

Вплив озону на модельні зразки антибіо)
тиків вивчено при застосуванні окислювача в
концентрації 32 мг/л та тривалості обробки
впродовж 5, 10 хв (табл. 4).

Таблиця 2. Динаміка зміни життєздатності тест3культур під впливом

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

Таблиця 3. Лізуюча активність коліфагу після озонування
в різних об’ємах модельних зразків

Примітки: 1. CL — зливний лізис.
2. SCL — напівзливний лізис.
3. Окремі негативні колонії: +++ — більше 20, ++ — від 10 до 20, + — до 10;
4. – — відсутність лізису.
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Отримані результати свідчать про те, що
при 5)хвилинному озонуванні зразків вихідна
концентрація антибіотиків 1,0 ОА/мл знижу)
ється більш ніж на 93 % і знаходиться за ме)
жами чутливості застосованого методу визна)
чення даних препаратів (<0,07 ОА/мл). Проби
з початковою концентрацією протимікробних
препаратів 10,0 та 50,0 ОА/мл інактивувались
на 75–76 % (р<0,01). Десятихвилинна експо)
зиція дозволяє розкласти антибіотики у мо)
дельних розчинах більш ніж на 99 % до кон)
центрації, яка знаходиться за межами чутли)
вості методу визначення даних препаратів.

Висновки
1. Знезаражування модельних зразків ста)

філо), ентерококів та ентеробактерій при кон)
центрації озону в озоно)кисневій суміші 10 мг/л
виявляється бактерицидним ефектом після
впливу окислювача впродовж 3–6 хв, при кон)
центрації озону  20 мг/л — впродовж 2–3 хв.

Реакція)відгук капсульних бактерій при дії
озону в концентрації 10 мг/л упродовж 10 хв
характеризується тимчасовою затримкою рос)
ту, а повне знезаражування спостерігається в
разі збільшення концентрації окислювача в
2 рази при експозиції 5 хв.

2. Противірусна ефективність озону зале)
жить від об’єму модельних зразків коліфагів
та швидкості насичення їх озоном. Фагові час)
тинки не виявлялись через 1 хв при окисненні
малих об’ємів озоном у концентрації 15–
20 мг/л. При збільшенні об’єму фагової сус)
пензії у 50 разів лише більш високе (20 мг/л)
і тривале (4 хв) насичення окислювачем до)
сліджуваного об’єкта призвело до 4)разового
зниження кількості лізуючих фагів.

3. Інактивація розчинів антибіотиків
(стрептоміцина, пеніциліна, тетрацикліна)
10–50 ОА/мл досягається при концентрації
озону 32 мг/л та 10)хвилинній експозиції.

озону (20 мг/л) при різній експозиції окиснення

Таблиця 4. Результати обробки озоном в концентрації 30–32 мг/л модельних
розчинів антибіотиків в залежності від тривалості дії окислювача
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ОБЕЗЗАРАЖИВАНИЕ МОДЕЛЬНЫХ МИКРОБНЫХ СУСПЕНЗИЙ И ИНАКТИВАЦИЯ АНТИБИОТИКОВ
С ПОМОЩЬЮ ОЗОНА
Т.В. Хирная

Изучена эффективность озонирования при обеззараживании модельных микробных суспензий
энтеробактерий, энтерококков, стафилококков и колифагов, а также при инактивации антибиоти)
ков. Установлено, что озон при концентрации 10 мг/л оказывает бактерицидное действие на некап)
сульные бактерии при экспозиции 3–6 мин; на клебсиеллы — 11 мин; при концентрации окислите)
ля 20 мг/л время экспозиции, необходимое для стойкого противомикробного эффекта, уменьшается
в 2 раза. Противовирусная эффективность озона на модельные образцы колифагов достигается при
концентрации окислителя 20 мг/л в течение 4 мин. Инактивация растворов антибиотиков (стрепто)
мицина, пенициллина, тетрациклина) 10–50 ОА/мл достигает при концентрации озона 32 мг/л и
10)минутной экспозиции.

Ключевые слова: обеззараживание воды, озон, модельные микробные образцы, колифаги, анти3
биотики.

DISINFECTION OF MODEL MICROBE SUSPENSIONS AND INACTIVATION OF ANTIBIOTICS BY MEANS
OF OZONE

T.V. Hyrnaya
The efficiency of ozonization at disinfection of model microbe suspensions of enterobacteria, entero)

coccus, staphylococcus and coliphages, as well as at antibiotics inactivation was studied. There was estab)
lished that ozone at concentration of 10 mg/l was showing the bactericidal action for non)encapsulated
bacteria at the exposure of 3–6 minutes; for klebsiella — 11 minutes; at concentration of oxidant 20 mg/l
the time of exposure necessary to have stable antimicrobial effect was reducing 2 times less. Antiviral
efficiency of ozone for model samples of coliphages reached the oxidant concentration of 20mg/l during
4 minutes. Inactivation of antibiotics solution (streptomycin, penicillin, tetracycline) 10–50 OA/ml
reached the ozone concentration of 32 mg/l at ten minutes’ exposure.

Key words: water disinfection, ozone, model microbe samples, coliphages, antibiotics.
Поступила 11.07.06
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СТАТИСТИЧЕСКИЙ АНАЛИЗ ОСОБЕННОСТЕЙ
ТЕЧЕНИЯ БЕРЕМЕННОСТИ И РЕЗУЛЬТАТОВ РОДОВ

ПРИ ИСПОЛЬЗОВАНИИ ПИТЬЕВОЙ ВОДЫ
С ПРИМЕСЬЮ ЦИАНОБАКТЕРИЙ

И.А. Тихая, Г.И. Губина*Вакулик*, О.Н. Плитень*
Харьковская медицинская академия последипломного образования

*Харьковский государственный медицинский университет

Сравнительный статистический анализ случаев беременности и родов в городских по)
пуляциях Богодухова и Чугуева Харьковской области показал большую частоту ане)
мий и заболеваний щитовидной железы у беременных женщин в г. Чугуеве, значитель)
но более высокие показатели самопроизвольных абортов и преждевременных родов, ано)
малий родовой деятельности, перинатальной смертности. Предполагается, что в дан)
ных эффектах загрязнение водопроводной воды цианобактериями принимает патоге)
нетическое участие.
Ключевые слова: цианобактерии, беременность, роды, статистический анализ.

рается из открытого водоема и, несмотря на
очистку, содержит продукты жизнедеятель)
ности цианобактерий, а в г. Богодухове ис)
пользуется артезианская вода.

Материал и методы. Материалом для ана)
лиза статистических показателей течения бе)
ременности и результатов родов послужили
отчеты городских отделов здравоохранения
относительно материнства и перинатального
детства за период 2000–2004 годов.

Полученные данные обработаны статисти)
чески.

Результаты. Количество родов, происшед)
ших в течение года в данных городских попу)
ляциях, несколько различается: если в Бого)
духове эта цифра в данный период колеблет)
ся в пределах 127–171, то в Чугуеве — в пре)
делах 295–511.

При анализе частоты наличия заболева)
ний у беременных женщин (табл. 1) обнару)
жено очень выразительное доминирование
жительниц Чугуева по частоте анемии бере)
менных и болезням щитовидной железы. В
среднем за год частота анемии в Чугуеве со)
ставляет 66,0 %, в Богодухове — 25,8 %, а
частота болезней щитовидной железы — соот)
ветственно 15,3 и 0,6 %. Частота диагности)
ки болезней мочеполовой системы, венозных
осложнений и поздних гестозов в разные го)
ды оказывается выше то в Чугуеве, то в Бого)
духове (табл. 1).

Частота родов в срок (табл. 2) в Богодухо)
ве с 2000 по 2004 год возросла от 82,7 до
96,3 %. В Чугуеве тенденции увеличения от)
носительного количества срочных родов нет,
наблюдаются колебания от 85,8 до 91,6 %.
Среднегодовое относительное количество

Водные объекты Украины загрязнены пре)
имущественно соединениями азота, нефтепро)
дуктами, тяжелыми металлами. Ведущими по)
ставщиками азотных соединений, загрязняю)
щих водоемы, на сегодняшний день являются
сине)зеленые водоросли, или цианобактерии,
которых насчитывается более 2000 видов. При
этом экологи указывают на то, что там, где раз)
множаются эти водоросли («цветение водо)
ема»), другие экологические факторы уходят
на второй план [1]. В многочисленных иссле)
дованиях в различных регионах мира отмече)
ны токсические эффекты экстрактов тех или
иных видов цианобактерий [2, 3].

Несмотря на имеющиеся данные о влия)
нии на организм человека продуктов жизне)
деятельности цианобактерий (в основном ге)
пато) и нефропатическое действие токсинов
[4, 5]), многочисленные аспекты этого влия)
ния на системы гомеостаза остаются за преде)
лами знаний. Одним из основных, чрезвычай)
но важных аспектов изучения вредного дей)
ствия цианобактерий является акушерский,
т. е. изучение отрицательного действия циа)
нобактерий, содержащихся в питьевой воде,
на беременность и развивающийся плод.

Целью данного исследования явился ста)
тистический анализ особенностей течения бе)
ременности и родов у жительниц двух район)
ных городов Харьковской области — Богоду)
хова и Чугуева. Оба они характеризуются
близким по величине промышленным потен)
циалом, имеют аналогичное развитие автомо)
бильного транспорта, однако, по данным
Харьковского НИИ экологических проблем
АН Украины, вода, используемая для напол)
нения водопроводной сети, в г. Чугуеве заби)
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срочных родов в Чугуеве меньше, чем в Бого)
духове, хотя и незначительно: соответствен)
но 89,5 и 91,1 %.

Преждевременные роды и самопроизволь)
ные аборты (табл. 2) в изучаемый период (за
исключением 2000 года) происходили также
относительно чаще в Чугуеве: в среднем в год
данный показатель составляет в Чугуеве
10,5 %, в Богодухове — 5,9 %.

При анализе течения родов отмечено более
частое развитие аномалий родовой деятельно)
сти в Чугуеве, чем в  Богодухове, во все годы
изучаемого периода; в среднем в год этот по)
казатель по Чугуеву и Богодухову составляет
35,1 и 15,6 % соответственно.

О возможном отрицательном влиянии вы)
сокого содержания цианобактерий в питьевой
воде на развивающийся плод свидетельству)
ют более высокие показатели анте) и постна)
тальной смертности в Чугуеве, чем в Богоду)
хове (табл. 3). Это проявляется и в более вы)
соком значении показателя перинатальной
смертности: в среднем за год в Чугуеве пери)
натальная смертность составляет 19,6 ‰, в
Богодухове — 7,8 ‰.

Наиболее объективным показателем, не
зависящим от диагностических способностей
акушеров)гинекологов, является показатель
массы тела рождающихся детей (рисунок).
Распределение случаев со следующими интер)

Таблица 1. Частота заболеваний беременных женщин, %

Таблица 2. Исходы родов, %

Таблица 3. Данные о пери3 и неонатальной смертности, ‰

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А



17

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2006. № 3–4

валами массы тела ≤1999, 2000–2499, 2500–
2999, 3000–3499 и ≥3500 г в Богодухове поч)
ти во все годы представляет собой возрастаю)
щую кривую. А в Чугуеве оптимум приходит)
ся не на последний интервал, а на предпослед)
ний, т. е. детей с массой тела ≥3500 г относи)
тельно общего количества родившихся в
каждый год анализируемого периода рожда)
лось меньше в Чугуеве, чем в Богодухове, на
3–10 %, в то время как детей с массой тела
≤1999 г — больше в Чугуеве, чем в Богодухо)
ве, на 1,0–3,7 %. Такая особенность распреде)
ления случаев малой и большой массы тела но)
ворожденных также свидетельствует о нали)
чии в г. Чугуеве дополнительного фактора (по
сравнению с г. Богодуховым), отрицательно
влияющего на развитие плода.

Ранее поставленный эксперимент с моде)
лированием попадания цианобактерий с пить)
евой водой в организм животного, вынаши)
вающего потомство [6, 7], показал развитие у
крыс)матерей гормональной картины хрони)
ческого стресса на фоне токсического повре)
ждения паренхиматозных органов, что про)
явилось также уменьшением среднего коли)
чества крысят в помете.

Таким образом, описываемые в городских
популяциях районного масштаба различия в
течении беременности и результатах родов мо)
гут быть обусловлены именно отрицательным
влиянием цианобактерий в питьевой воде г.
Чугуева. В частности, в г. Чугуеве чаще, чем
в г. Богодухове, диагностируются анемия бе)
ременных, заболевания щитовидной железы,
чаще происходят самопроизвольные аборты и
преждевременные роды, во время родов чаще
развиваются аномалии родовой деятельности,
выше показатель перинатальной смертности,
при этом больше, чем в Богодухове, относи)
тельное количество детей с массой тела менее
1999 г и меньше — с массой тела более 3500 г.

Полученные статистические результаты
указывают на необходимость широкого ком)
плексного изучения влияния цианобактерий,
содержащихся в питьевой воде, на систему
«мать–плацента–плод» и разработки мер про)
филактики отрицательных воздействий.

Частота рождения детей с различной массой
тела в Богодухове (1) и Чугуеве (2) в 2000 (а),

2001 (б), 2002 (в), 2003 (г) и 2004 (д) годах

           ≤1999     2000–     2500–     3000–    ≥3500
                            –2499     –2999     –3499

Масса тела, г

%

1

2

1

2

1

2

1

2

1

2

б

а

в

г

д
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СТАТИСТИЧНИЙ АНАЛІЗ ОСОБЛИВОСТЕЙ ПЕРЕБІГУ ВАГІТНОСТІ ТА РЕЗУЛЬТАТІВ ПОЛОГІВ
ПРИ ВИКОРИСТАННІ ПИТНОЇ ВОДИ З ДОМІШКАМИ ЦІАНОБАКТЕРІЙ

І.А. Тихая, Г.І. Губіна*Вакулик, О.М. Плітень
Порівняльний статистичний аналіз випадків вагітності та пологів у міських популяціях Богоду)

хова та Чугуєва Харківської області продемонстрував більшу частоту анемій і захворювань щитопо)
дібної залози у вагітних жінок у м. Чугуєві, значно більш високі показники мимовільних абортів і
передчасних пологів, аномалій родової діяльності, перинатальної смертності. Передбачається, що в
даних ефектах забруднення водопровідної води ціанобактеріями приймає патогенетичну участь.

Ключові слова: ціанобактерії, вагітність, пологи, статистичний аналіз.

STATISTIC ANALYSIS OF THE PREGNANCY FEATURES AND DELIVERY RESULTS DURING USE
OF DRINKING WATER WITH CYANOBACTERIES ADMIXTURE
I.A. Tichaya, G.I. Hubina*Vaculick, O.N. Pliten

Comparative statistic analysis of the pregnancies and deliveries in the populations of Bogoduhov and
Chuguev (Kharkov region) shown bigger frequency of an anaemia, thyroids’ diseases, abortions, deliveries,
defects of labours’ actions, perinatal death in Chuguev. It was supposed that the soil of water)pipe by cyano)
bacteries takes pathogenesis part in these effects.

Key words: cyanobacteries, pregnancy, delivery, statistic analysis.
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МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ПРОЯВЛЕНИЯ
ВОЗДЕЙСТВИЯ ФИТОЭСТРОГЕНА ЭКСО

НА РАЗВИТИЕ ПРОСТАТИЧЕСКОЙ
ИНТРАЭПИТЕЛИАЛЬНОЙ НЕОПЛАЗИИ КРЫС

В ЭКСПЕРИМЕНТЕ
Ф.И. Костев, Л.И. Красилюк, Б.А. Насибуллин

Одесский государственный медицинский университет
Украинский НИИ медицинской реабилитации и курортологии, г. Одесса

На материале экспериментального исследования 128 крыс линии Вистар проведена срав)
нительная оценка морфологических изменений тканей предстательных желез при мо)
делировании простатической интраэпителиальной неоплазии (ПИН) и одновременном
с моделированием ПИН назначении фитоэстрогена ЭКСО. Результаты исследований по)
казали, что введение ЭКСО с первого дня моделирования ПИН не исключает развития
гиперпластических процессов секреторного эпителия и дистрофически)атрофических
изменений в фибромиоматозной ткани предстательных желез крыс. Однако коррекция
ЭКСО предотвращает появление атипичных эпителиоцитов и развитие явлений мета)
плазии железистого эпителия, отсутствует полиморфизм клеток. Данные исследования
показали, что существенную роль в развитии ПИН играет не только количественное зна)
чение насыщенности эстрогенами и андрогенами, но и сбалансированность их содержа)
ния в организме по отношению друг к другу.
Ключевые слова: предстательная железа, простатическая интраэпителиальная
неоплазия, эксперимент, ЭКСО.

обратить внимание на ряд гистопатологиче)
ских вариантов гиперплазии, таких как ати)
пическая аденоматозная, постатрофическая,
базально)клеточная и криброформная гипер)
плазии, гиперплазия мезонефрогенных остат)
ков, склеротическая атрофия, простатическая
интраэпителиальная неоплазия (ПИН) [5]. Од)
нако выделение указанных гиперпластиче)
ских процессов, определение их морфологи)
ческих признаков и критериев не до конца
раскрыли особенности их патогенеза, способ)
ность к озлокачествлению. Большинство ис)
следователей рассматривают ПИН как пред)
шественника рака предстательной железы [6–
8]. Однако отсутствие четких эксперименталь)
ных данных о возможной связи гистопатоло)
гических вариантов гиперплазии с развитием
рака предстательной железы, в свою очередь,
затрудняет разрешение вопросов превенции и
коррекции предраковых изменений эпителия
предстательной железы.

В зарубежной литературе встречаются
единичные сообщения [9, 10] об эксперимен)
тальном изучении антипролиферативного
действия изофлавонов сои на линии клеток
доброкачественной гиперплазии и рака пред)
стательной железы. В отечественной литера)
туре данные, касающиеся воздействия изо)
флавонов сои на развитие ПИН, отсутствуют.

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

Рак предстательной железы является од)
ним из наиболее распространенных заболева)
ний мужчин пожилого возраста и занимает в
структуре онкологических заболеваний муж)
ского населения большинства развитых стран
второе, а в ряде стран — первое место [1]. В Ук)
раине за два последних десятилетия заболевае)
мость мужского населения раком предстатель)
ной железы выросла более чем в 3 раза. Соглас)
но современным данным молекулярной онко)
логии, злокачественное перерождение тка)
ней — многоступенчатый процесс, при кото)
ром накопление повреждений генома клеток
приводит к возникновению качественных
сдвигов в структуре и функции клеток, сопро)
вождающихся нарушением дифференцировки
неконтролируемой пролиферации клеток [2].
Учитывая тот факт, что рак предстательной
железы встречается в основном у населения по)
жилого возраста [3], любое замедление разви)
тия неоплазии, связанное с фармакологиче)
ским воздействием, может привести к значи)
тельному снижению случаев рака предстатель)
ной железы [4], более того, может отсрочить
возникновение заболевания у лиц с высоким
риском развития рака предстательной железы.

Поиск морфологических изменений эпи)
телия предстательной железы, отражающих
переходные этапы ее канцерогенеза, заставил
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Исходя из сказанного, целью нашей рабо)
ты явилось изучение морфологических изме)
нений тканей предстательных желез крыс при
моделировании ПИН и ее коррекции соевым
фитоэстрогеном ЭКСО.

Материал и методы. Материалом настоя)
щего исследования послужили результаты,
полученные при гистологическом исследова)
нии предстательных желез 128 крыс)самцов
линии Вистар. В эксперимент вводили крыс
массой 170–190 г в возрасте 3 мес. В соответ)
ствии с поставленной целью все животные бы)
ли разделены на две группы. Первую группу
составили 64 крысы)самца, которым на про)
тяжении 8 мес подкожно однократно вводи)
ли синестрол в дозе 5 мг в неделю и тестосте)
рона пропионат в дозе 20 мг в неделю по сле)
дующей схеме: 1, 2, 3)й месяц — синестрол,
4, 5)й месяц — тестостерона пропионат, 6)й
месяц — синестрол, а в течение 7, 8)го меся)
цев — тестостерона пропионат. После 1, 2, 3,
4, 5, 6, 7 и 8 мес эксперимента животных вы)
водили из опыта.

Вторую группу составили 64 крысы)сам)
ца, введенные в эксперимент в том же возрас)
те и массе, что и животные первой группы, ко)
торым по той же схеме вводили тестостерона
пропионат и синестрол. Однако в отличие от
животных первой группы начиная с первого
дня эксперимента они ежедневно получали
ЭКСО в дозе 0,2 г/кг массы тела.

Путем декапитации под эфирным нарко)
зом крыс выводили из эксперимента, острым
путем извлекали предстательную железу, ко)
торую фиксировали в 4 % растворе параформ)
альдегида. Затем проводили через спирты воз)
растающей концентрации и заливали в пара)
фин по общепринятой методике. Из парафи)
новых блоков изготавливали срезы толщиной
7 мкм. Срезы окрашивали гематоксилин)
эозином и импрегнировали серебром по Футу.

Полученные гистологические препараты
изучали с помощью светового микроскопа,
оценивая состояние покровного эпителия, со)
стояние миофиброзной части долей, характе)
ристику железистой ткани предстательных
желез крыс.

Результаты и их обсуждение. Изучив мор)
фологические изменения тканей предстатель)
ных желез крыс при моделировании ПИН
(первая группа исследуемых животных), мы
выявили следующие особенности. Покровные
эпителии не изменяли своего внешнего вида
на протяжении 6 мес эксперимента. В заклю)
чительном периоде, в течение 7–8)го месяцев
эксперимента, определялись явления гидро)
пической дистрофии, которые выражались в
вакуолизации цитоплазмы и метаплазии в пе)
реходный эпителий (полиморфность тел кле)
ток, уменьшение ядер клеток в размерах).

Соединительная ткань миофиброзной час)
ти долей предстательных желез  в процессе мо)
делирования ПИН претерпевала следующие
изменения. Развивались дистрофически)атро)
фические процессы, которые проявлялись ис)
тончением фиброзных волокон, уменьшением
ширины их пучков. Существенно снижалась
тропность волокон к красителям. Распределе)
ние фиброзных пучков рыхлое, причем раз)
рыхленность нарастала в соответствии с дли)
тельностью наблюдений. На заключительном
этапе (7–8)й месяц опыта) плотность соедини)
тельной ткани увеличивалась за счет появле)
ния многочисленных, разных размеров вклю)
чений гиалина, имевших ярко эозинофиль)
ную окраску, а также инфильтрации гистио)
цитами. Периодически, на 2–3)й и 5–6)й ме)
сяцы эксперимента, в толще соединительно)
тканной составляющей долей предстательных
желез определялись диффузные, умеренно
плотные инфильтраты из лимфоидных и ней)
трофильных клеток. Ретикулярные волокна
постепенно огрублялись, извивались, фраг)
ментировали.

Обнаруживались изменения и в желези)
стой ткани. Размеры желез резко увеличива)
лись, их просветы расширялись, формирова)
лись папилломатозные выросты в полость
ацинусов. На стенках желез эпителиоциты
формировали разной протяженности «наплы)
вы», представляющие собой хаотично нагро)
можденные клетки (рис. 1), расположенные в
2–3, а иногда и в 4–6 рядов. Отмечался также
полиморфизм ядер и тел эпителиоцитов. Осо)
бенностью последних (7)го и 8)го) месяцев экс)
перимента помимо описанных изменений бы)
ло появление разрушающихся эпителиоцитов
и атипичных клеток (рис. 2). Кроме того, об)
наруживались аденоподобные образования,
содержащие эпителиоподобные клетки.

Морфологическими исследованиями пред)
стательных желез крыс второй группы, кото)

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

Рис. 1. Предстательная железа крысы. 3)й месяц
моделирования ПИН. Резкое расширение про)
света желез, истончение фиброзной капсулы, па)
пилломатозные выросты, наплывы эпителиоци)
тов. Окраска гематоксилин)эозином, × 200
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рые кроме введения синестрола и тестостеро)
на пропионата получали эстрогеноподобный
препарат ЭКСО, выявлены следующие изме)
нения. На протяжении всего эксперимента
выраженных изменений со стороны покров)
ных эпителиев не установлено. Соединитель)
ная ткань постоянно характеризовалась высо)
кой тропностью волокон к красителям. Пуч)
ки волокон достаточно широкие. Плотность
распределения пучков в ходе эксперимента
постепенно снижалась. Наиболее выраженное
разрыхление и истончение фиброзных пучков
отмечалось после 5 мес от начала исследова)
ния. Еще одной особенностью данной группы
было наличие нейтрофильных и гистиоцитар)
ных инфильтратов в период с 5)го по 8)й ме)
сяц, в более ранние периоды они практически
не встречались. Кроме того, на заключитель)
ном этапе в соединительной ткани отсутство)
вали включения гиалина. Имела место изви)
тость ретикулярных волокон, однако фраг)
ментации и огрубления их не определялись.

Как и в первой группе, изменения в желе)
зистой ткани во второй группе определялись
уже через 1 мес эксперимента. Основу изме)
нений составляли папилломатозные выросты
и «наслоения» эпителиоцитов (рис. 3). Одна)
ко расширения полости желез менее выражен)
ные, чем в первой группе, папилломы и «на)
слоения» единичны. Эпителиоциты в целом
сходны с таковыми у интактных животных.
В последующих сроках наблюдений (2)й и
3)й месяцы) изменения желез соответствуют
приведенному описанию. Особенностью этих
сроков наблюдения было наличие в просвете
некоторых из желез эозинофильного секрета,
а также эозинофилия цитоплазмы эпителио)
цитов. В дальнейшем, в течение 4)го и 5)го ме)
сяцев, железистая ткань имеет ту же струк)

туру, выраженно не изменяясь. Отличие от
предыдущих сроков состоит в увеличении чис)
ла желез, в просвете которых определяются
скопления эпителиоцитов. Имеются железы,
в которых ядра эпителиоцитов располагают)
ся в двух уровнях. Сами ядра увеличены в раз)
мерах, сочные, хорошо окрашенные.

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

Рис. 2. Предстательная железа крысы. 7)й ме)
сяц моделирования ПИН. Инфильтрация меж)
железистой ткани гистиоцитами, железы рас)
ширены, наплывы эпителиоцитов, плотный
эозинофильный секрет, дистрофия эпителиоци)
тов, атипичные клетки. Окраска гематоксилин)
эозином, × 200

Рис. 4. Предстательная железа крысы. 7)й месяц
моделирования ПИН с одновременной коррекци)
ей ЭКСО. Расширение желез, однорядное распо)
ложение эпителиоцитов, небольшие участки на)
плывов. Окраска гематоксилин)эозином, × 200

Рис. 3. Предстательная железа крысы. 1)й месяц
моделирования ПИН с одновременной коррекци)
ей ЭКСО. Расширение просвета желез, наслоение
эпителиоцитов, начало формирования папил)
лом. Окраска гематоксилин)эозином, × 200

На завершающем этапе исследования (6–
8)й месяц) железы были представлены не)
сколькими видами. Во)первых, определялись
расширенные железы, в просвете которых вы)
являлись скопления эпителиоцитов округлой
формы, с умеренно плотным ядром, цитоплаз)
ма однородная, густо эозинофильная. Эпите)
лиальная выстилка таких желез была одно)
рядной. Во)вторых, имели место расширен)
ные железы с однорядной эпителиальной вы)
стилкой, которая местами переходит в 2–3)х
слойные образования или единичные папил)
ломы (рис. 4). Обнаруживались также желе)
зы, аналогичные железам второго варианта,
однако размеры их были небольшие.
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Следует отметить, что в заключительном
периоде эксперимента в предстательных же)
лезах крыс второй группы не определялись
атипичные клетки или клетки с «бахромча)
тым», разрушенным внутренним краем. При
импрегнации по Футу в этот период определя)
лись эпителиоциты, содержащие в цитоплаз)
ме аргентофильные включения.

Таким образом, введение синестрола и тес)
тостерона пропионата по схеме с одновремен)
ной коррекцией ЭКСО не исключает развития
гиперпластических процессов в простатиче)
ском эпителии протоков и желез. Об этом сви)
детельствует появление «подушек» и сосоч)
ков в исследуемых структурах. Вызванный
гиперпластический процесс, несмотря на кор)
рекцию ЭКСО, сохраняет периодичность. В
период 1–2)го месяцев он активен, затем в те)
чение 3–4)го месяцев несколько затихает и в
период 6–8)го месяцев проведения экспери)
мента вновь активизируется.

Особо следует подчеркнуть следующее.
Во)первых, эпителиоциты на всем протяже)
нии моделирования ПИН с одновременной

коррекцией ЭКСО сохраняют внешний вид,
аналогичный интактным эпителиоцитам, не
проявляя клеточной атипии. Во)вторых, воз)
никновение интраэпителиальной неоплазии
носит обратимый характер. Это характеризу)
ется тем, что возникающие напластования и
папилломы уменьшаются или исчезают, а за)
тем возникают вновь.

Еще одним интересным наблюдением яв)
ляется существенное уменьшение объема меж)
железистой соединительной ткани. Этот фено)
мен отмечается в обеих исследуемых группах.
Однако в группе крыс, получавших ЭКСО, оп)
ределяется механизм этого проявления — мак)
рофагальная активность нейтрофилов и рети)
кулярных клеток, а также изменение белок)
синтезирующих процессов в клетках — воз)
никновение аргентофильных включений.

Экспериментально установленные законо)
мерности развития ПИН в условиях ее коррек)
ции фитоэстрогеном ЭКСО являются основой
для дальнейшего изучения возможностей ра)
ционально направленной фармакотерапии у
больных с изолированной ПИН.

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А
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МОРФОЛОГІЧНІ ПРОЯВИ ВПЛИВУ ФІТОЕСТРОГЕНА ЕКСО НА РОЗВИТОК ПРОСТАТИЧНОЇ
ІНТРАЕПІТЕЛІАЛЬНОЇ НЕОПЛАЗІЇ ЩУРІВ В ЕКСПЕРИМЕНТІ
Ф.І. Костєв, Л.І. Красилюк, Б.А. Насібуллін

На матеріалі експериментального дослідження 128 щурів лінії Вістар проведено порівняльну оцін)
ку морфологічних змін тканин передміхурових залоз при моделюванні простатичної інтраепітеліаль)
ної неоплазії (ПІН) і одночасному з моделюванням ПІН призначенні фітоестрогена ЕКСО. Результа)
ти досліджень показали, що введення ЕКСО з першого дня моделювання ПІН не виключає розвитку
гіперпластичних процесів секреторного епітелію і дистрофічно)атрофічних змін у фіброміоматозній
тканині передміхурових залоз щурів. Однак корекція ЕКСО запобігає появі атипових эпітеліоцитів і
розвитку явищ метаплазії залозистого епітелію, відсутній поліморфізм клітин. Дані дослідження по)
казали, що важливу роль у розвитку ПІН відіграє не тільки кількісне значення насиченості естрогена)
ми й андрогенами, але й збалансованість їхнього вмісту в організмі по відношенню один до одного.

Ключові слова: передміхурова залоза, простатична інтраепітеліальна неоплазія, експеримент,
ЕКСО.
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MORPHOLOGICAL MANIFESTATION OF PHYTOESTROGEN EKSO INFLUENCE ON DEVELOPMENT
OF PROSTATIC INTRAEPITHELIAL NEONLASIA OF RATS IN EXPERIMENT
F.I. Kostev, L.I. Krasiluk, B.A. Nasibullin

The comparative evaluation of morphological changes of the prostate secretory epithelium has been
done on the material of the experimental study of 128 Wistar rats while modeling prostatic intraepithe)
lial neoplasia (PIN) and simultaneous administration of phytoestrogen EKSO with modeled PIN. The study
results showed that introduction of EKSO since the first day of PIN modeling did not exclude develop)
ment of secretory epithelium and dystrophic)atrophic changes in the fiber)myomatouse tissue of the rat
prostate glands. However, EKSO administration prevents development of atypical epitheliocytes and
metaplastic signs of the glandular epithelium as well as there is absence of cell polymorphism. The data
received showed that not only quantitative saturation with estrogens and androgens but also their con)
tent balance in the organism in relation to each other played a significant role in development of PIN.

Key words: prostate, prostatic intraepithelial neoplasia, experiment, EKSO.
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ОСОБЛИВОСТІ РЕАКЦІЇ НИРОК ЩУРІВ СТАРШОЇ ВІКОВОЇ ГРУПИ
НА ОДНОРАЗОВЕ ВВЕДЕННЯ ДИХЛОРИДУ РТУТІ

В.С. Шпак, Л.В. Романів
Одеський державний медичний університет

Вивчено реакцію нирок щурів старшої вікової групи на одноразове введення дихлориду
ртуті. Встановлено, що зміни ренальних функцій у інтактних щурів старшої вікової гру)
пи носять помірний характер і полягають в зменшенні швидкості клубочкової фільт)
рації, зростанні видалення нирками білка і зменшенні екскреції осмотично активних
речовин. При цьому зменшення кліренсу креатиніну і зростання протеїнурії внаслідок
одноразового введення сулеми досягають близьких величин у щурів різних вікових груп.
Ключові слова: функція нирок, вікові особливості, щури, сулемова нефропатія.
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сперименту тварин виводили декапітацією під
легкою ефірною анестезією. Кров стабілізу)
вали гепарином і відділяли плазму крові після
центрифугування при 50 с)1 протягом 15 хв.
Для біохімічного аналізу отриманих зразків
сечі і плазми крові застосовували кріоскопіч)
ний метод визначення осмоляльності плазми
крові і сечі на осмометрі 3D3 (США); фотомет)
ричний метод (спектрофотометр СФ)46, Росія)
визначення концентрації креатиніну плазми
і сечі в реакції із пікриновою кислотою; кон)
центрації білка в сечі — в реакції із сульфоса)
ліциловою кислотою.

Показники діяльності нирок розраховува)
ли відповідно до методик [5].

Статистичний аналіз результатів проводи)
ли з використанням критерію Стьюдента.

Результати та їх обговорення. Результати
досліджень діяльності нирок контрольних і
експериментальних вікових груп щурів наве)
дені в таблиці. Встановлено, що у інтактних
старих щурів реєструється тенденція до зни)
ження об’єму діурезу і помірне зростання кон)
центрації креатиніну в сечі. Разом з тим не
знайдено істотних відмінностей показників
концентрації білка в сечі і його екскреції між
контрольними тваринами різних вікових
груп. Проте рівень осмоляльності сечі у кон)
трольних тварин старшої вікової групи є де)
що меншим, ніж у молодих. Крім того, вияв)
лено, що виведення нирками осмотично ак)
тивних речовин (ОАР) суттєво зменшується із
віком. Розрахунки показників функціональ)
ного стану нирок контрольних щурів, прове)
дені із використанням кліренс)методів, дають
підстави стверджувати, що у контрольних щу)
рів старшої вікової групи відбувається зни)
ження швидкості клубочкової фільтрації.
Втім значення стандартизованої на 1 мл фільт)
рату екскреції білка і ОАР свідчать про те, що
із віком відбувається зниження екскреції ОАР
нирками на тлі помірного посилення протеї)
нурії.

За даними літератури, стан нирок у людей
похилого віку, що не мають хронічних захво)
рювань, характеризується послабленням
швидкості клубочкової фільтрації та екскре)
торної функції нирок [1]. Можливо, що зако)
номірності зумовлених старінням зрушень
діяльності нирок, до яких слід також віднести
стан канальцевого транспорту речовин, енер)
гетичного обміну в епітелії нефрону, внут)
рішньоорганної та нейроендокринної ланок
регуляції водно)сольового обміну [2] мають
багато спільного у більшості видів ссавців. Ві)
домо, що зростання із віком кількості пацієн)
тів з нефрологічною патологією багато в чому
зумовлено ускладненнями хронічних захво)
рювань, таких як цукровий діабет, захворю)
вання серцево)судинної системи тощо [3]. В лі)
тературі є окремі повідомлення про особли)
вості нефротоксичних ефектів ксенобіотиків
у осіб похилого віку на тлі зниження актив)
ності репаративних процесів в нирковій па)
ренхімі [4]. Проте геронтологічні аспекти
патофізіологічних механізмів перебігу нирко)
вої недостатності токсичного генезу потребу)
ють більш глибокого дослідження.

Метою даної роботи було вивчення реакції
нирок щурів старшої вікової групи на однора)
зове введення дихлориду ртуті.

Матеріал і методи. Експеримент проведе)
но на 59 білих безпородних щурах чоловічої
статі, яких за віком розподілили на дві групи:
1)ша — 30 молодих щурів (вік 3,0–3,5 міс);
2)га — 29 щурів старшої вікової групи (вік 18–
21 міс). Розчин дихлориду ртуті (сулеми)
15 тваринам 1)ї групи і 13 тваринам — 2)ї вво)
дили підшкірно у дозі 0,4 мг на 100 г маси
тіла. Протягом 7 діб після введення солі ртуті
тварин утримували на стандартному раціоні.
Функціональний стан нирок контрольних тва)
рин і щурів, що зазнали впливу сулеми, ви)
вчали в умовах 5 % водного навантаження від)
повідно до описаної методики [5]. Сечу збира)
ли в обмінних клітинах протягом 2 год. Із ек)
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Параметри, що характеризують стан ни)
рок щурів в умовах одноразового введення су)
леми, залежать від віку тварин. На нашу дум)
ку, важливим є те, що динаміка міжгрупових
розбіжностей показників, що вивчались, ба)
гато в чому зберігає ознаки вікових особливо)
стей, які спостерігались у контрольних щурів.
Зокрема, об’єм діурезу у тварин старшої ві)
кової групи істотно зменшується на тлі більш
високих значень концентрації креатиніну в
сечі. Додамо, що рівні осмоляльності сечі, а
також показник екскреції ОАР в старшій ві)
ковій групі є меншими, ніж у молодих щурів.
Водночас вміст білка в сечі старих щурів пе)
ревищує аналогічний показник у молодих
тварин, але показники темпів видалення нир)
ками білка не мають суттєвих міжгрупових
відмінностей. Крім того, введення тваринам
сулеми призводить до зменшення величини
кліренсу креатиніну, проте величини даного
показника є досить близькими у тварин різ)
них вікових груп.

Таким чином, результати дослідження да)
ють підстави стверджувати, що природний
процес старіння організму призводить до
закономірних зрушень показників діяльності

нирок. Показано, що зміни функціонального
стану органа відбуваються як на судинно)клу)
бочковому, так і на канальцевому рівні і по)
лягають в помірному зниженні швидкості
клубочкової фільтрації і ретенції ОАР. Крім
того, розрахунки з використанням кліренс)
методів доводять, що у контрольних щурів
старшої вікової групи має місце посилення
протеїнурії. Отже, отримані результати не су)
перечать даним літератури щодо характеру
вікових змін в паренхімі нирки, які поляга)
ють в структурно)функціональних зрушеннях
діючих нефронів. Зокрема, у щурів процес
старіння супроводжується змінами ренальних
функцій внаслідок зменшення об’єму клубоч)
ків, зниження бар’єрних властивостей базаль)
ної мембрани, зменшення показників нирко)
вого кровотоку і послаблення реабсорбції ре)
човин в проксимальних сегментах канальця
[6]. Вважається, що вікові зміни діяльності
нирок є переважно наслідком природного про)
цесу старіння і не зумовлені дією зовнішніх
чинників на функціональний стан органа [7].
Проте у нирках людей похилого віку відміче)
но наявність ниркового функціонального ре)
зерву, що може свідчити про здатність органа

Примітки. 1. p<0,01 при порівнянні показників: * контрольних тварин різних вікових груп;
# тварин різного віку, що зазнали впливу сулеми.

2. n — кількість спостережень.

Особливості діяльності нирок щурів старшої вікової групи при одноразовому введенні
дихлориду ртуті за даними водного навантаження (M±m)
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до виконання гомеостатичних функцій. Крім
того, за характером морфологічних ознак пе)
ребудови органа у людей старшого віку не
можна цілком пояснити суттєве зменшення
швидкості клубочкової фільтрації. Такі мір)
кування, на нашу думку, дозволяють розгля)
дати зрушення параметрів діяльності нирок
як адаптивну реакцію до змін, що відбувають)
ся в структурі клітин нефрону і активності гу)
моральних ланок управління водно)сольовим
балансом. До того ж дослідження особливо)
стей функціонального стану нирок у осіб по)
хилого віку має важливе практичне значення.

Дійсно, результати дослідження вказують
на те, що величина кліренсу креатиніну у щу)
рів старшої вікової групи не виходить за при)
пустимі межі норми [8]. Також зростання
стандартизованих показників екскреції білка
у щурів старшої вікової групи навряд чи мож)
на розглядати як ознаку патологічних змін
нефрону з урахуванням межі коливань в ін)
тактній нирці значень канальцевого заванта)
ження білків плазми крові та їх видалення з
кінцевою сечею [9]. Додамо, що близько 90 %
білків плазми крові, що входять до складу
ультрафільтрату, який в нормі утворюється в
нирках щурів, незалежно від їх молекулярної
маси реабсорбуються в проксимальному се)
гменті нефрону [10]. При цьому процеси віко)
вих змін носять найбільш виражений характер
саме в нефроцитах проксимального відділу ка)
нальця. З іншого боку, зменшення темпів ви)
далення нирками ОАР і рідини на тлі зростан)
ня концентрації креатиніну в сечі може свід)
чити про досить високу ефективність ме)
ханізмів канальцевої реабсорбції води і ОАР у
тварин старшої вікової групи. Логічно при)
пустити, що така перебудова роботи органа зу)
мовлена активацією дистального транспорту
речовин, що носить компенсаторний характер
у відповідь на послаблення проксимальної
реабсорбції. Складові ланки вікових особли)
востей цієї реакції вивчені недостатньо, про)
те відомо, що посилення із віком синтезу і
секреції аргінін)вазопресину може відіграти
вагому роль в інтенсифікації реабсорбції ОАР
нирками у людей похилого віку [11].

Проаналізувавши реакцію нирок щурів
старшої вікової групи на одноразове введен)
ня дихлориду ртуті, ми дійшли таких виснов)
ків. По)перше, важливі клінічні маркери ток)
сичного ураження нирок — стан кліренсу
креатиніну і екскреції білка — вказують на те,
що маніфестація індукованих сулемою ре)
нальних дисфункцій суттєво не залежить від
віку тварин. Додамо, що зменшення об’єму
діурезу у тварин старшої вікової групи, що за)
знали впливу сулеми, на даному етапі суттєво
не впливає на стан екскреторної функції ни)
рок, тому що темпи видалення ендогенного

креатиніну не мають значної міжгрупової
різниці у старих і молодих тварин, яким вво)
дили сулему. По)друге, особливості діяльності
нирок щурів старшої вікової групи, які зазна)
ли впливу дихлориду ртуті, полягають в
зменшенні об’єму діурезу при відносно низь)
ких значеннях осмоляльності сечі і екскреції
ОАР, а також в дещо підвищеному рівні
концентрації креатиніну в сечі у порівнянні
із молодими тваринами. Отже, у щурів стар)
шої вікової групи з експериментальною пато)
логією нирок в цілому зберігаються вікові
особливості осморегулюючої функції, що на)
вряд чи зумовлено наявністю більш потужних
резервних можливостей органа. На нашу дум)
ку, імовірною причиною цього є певний зв’я)
зок між кінетикою іонів важких металів, в то)
му числі й ртуті, в тканинах нирки і їх нефро)
токсичним ефектом [12]. Експериментально
доведено, що на рівні канальця нефрону солі
ртуті викликають досить селективне уражен)
ня проксимального сегмента, в той час як не)
зворотні зрушення стану осморегулюючої
функції нирок в умовах сулемової нефропатії
можуть виникати у віддалені терміни перебігу
ниркової недостатності внаслідок функціо)
нального перевантаження транспортних сис)
тем дистальних відділів нефрону [13]. Тому
ми вважаємо, що відносно високі темпи реаб)
сорбції води і ОАР у тварин старшої вікової
групи з експериментальною нирковою недо)
статністю є доволі негативною прогностичною
ознакою перебігу захворювання. Така думка
ґрунтується на даних літератури, що вказу)
ють на вторинний характер патологічних змін
судинно)клубочкового апарата і дистальних
сегментів нефрону на тлі первинного токсич)
ного ураження проксимального канальця
[13]. Через це надмірна функціональна актив)
ність дистальних нефроцитів і пригнічення
процесу фільтрації, зумовлені пошкоджен)
ням епітелію проксимального нефрону, фор)
мують сприятливе підґрунтя для більш швид)
кого скорочення популяції діючих нефронів
у щурів старшої вікової групи.

Висновки
1. Зміни ренальних функцій носять помір)

ний характер і полягають в зменшенні швид)
кості клубочкової фільтрації, зростанні вида)
лення нирками білка і зменшенні екскреції
осмотично активних речовин.

2. Зменшення кліренсу креатиніну і зро)
стання протеїнурії внаслідок одноразового
введення сулеми досягають близьких величин
у щурів різних вікових груп.

3. У щурів старшої вікової групи реєстру)
ється істотне скорочення об’єму діурезу і
видалення нирками осмотично активних ре)
човин.
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ОСОБЕННОСТИ РЕАКЦИИ ПОЧЕК КРЫС СТАРШЕЙ ВОЗРАСТНОЙ ГРУППЫ НА ОДНОРАЗОВОЕ
ВВЕДЕНИЕ ДИХЛОРИДА РТУТИ

В.С. Шпак, Л.В. Романив
Изучена реакция почек крыс старшей возрастной группы на одноразовое введение дихлорида рту)

ти. Установлено, что изменения ренальных функций у интактных крыс старшей возрастной группы
носят умеренный характер и состоят в уменьшении скорости клубочковой фильтрации, возрастании
выделения почками белка и уменьшении экскреции осмотически активных веществ. При этом умень)
шение клиренса креатинина и возрастание протеинурии вследствие одноразового введения сулемы
достигают близких величин у крыс разных возрастных групп.

Ключевые слова: функция почек, возрастные особенности, крысы, сулемовая нефропатия.

FEATURES OF KIDNEYS’ REACTION IN RATS OF SENIOR AGE<GRADE ON DISPOSABLE INTRODUCTION
DICHLORIDE MERCURY

V.S. Shpak, L.V. Romaniv
The kidneys’ reaction in rats of senior age)grade on disposable conducting dichloride mercury has

been studied. It was determined, that changes of renal functions at intact rats upper have by an age)grade
moderate character and will consist in decrease glomerular filtration rates, ascending of abjection by
nephroses of protein and decrease of an egestion of osmotically awake materials. Besides, decrease of
a clearance of a creatinine and ascending of a proteinuria owing to disposable conducting a corrosive
sublimate reach close sizes at rats of different age)grades.

Key words: function of kidneys, age features, rats, sublimate nephropathy.
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ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ АСПЕКТЫ
ФУНКЦИОНАЛЬНОЙ КИШЕЧНОЙ НЕПРОХОДИМОСТИ

А.Н. Довженко
Харьковская медицинская академия последипломного образования

В эксперименте на белых крысах изучены биоэнергетические и метаболические нару)
шения в тканях тонкой кишки и сыворотке крови при функциональной кишечной не)
проходимости. Установлены снижение содержания макроэргических соединений в стен)
ке кишки на фоне повышения содержания неорганического фосфора и их противопо)
ложная динамика в сыворотке крови, накопление продуктов гликолиза, снижение уров)
ня общих липидов, активация процессов перекисного окисления липидов и снижение
антиоксидантной активности в стенке кишки и сыворотке крови животных. Зарегист)
рированные изменения свидетельствуют о важной роли биоэнергетических и метаболи)
ческих нарушений в патогенезе функциональной кишечной непроходимости.
Ключевые слова: функциональная кишечная непроходимость, патогенез, биоэнерге3
тические и метаболические нарушения.

пу составили 56 животных, которым модели)
ровали ФКН по методике В.И. Русакова [7],
контрольную — 9 интактных крыс. Живот)
ных с ФКН выводили из эксперимента на 1,
3, 5, 7, 10, 13 и 15)е сутки. На каждый срок
опыта использовано по 8 крыс.

Материалом для исследования явились
кровь животных и ткань тонкой кишки после
моделирования ФКН. Сразу после выведения
животных из опыта путем декапитации произ)
водили забор проб крови с последующим полу)
чением из нее сыворотки для биохимических
исследований. Иссеченные участки тонкой
кишки помещали в жидкий азот и разморажи)
вали непосредственно перед исследованиями.
В гомогенатах из тканей кишки и в сыворотке
крови определяли содержание аденозинтри)
фосфата (АТФ) и креатинфосфата (КФ) [8], не)
органического фосфора (Р

н.о.
) по Фиске–Субба)

роу [9] и антиоксидантную активность (АОА)
[10]. В тканях изучали содержание пирувата
по Th. Friedemann [11], лактата — по S. Barker
[12], лактатдегидрогеназы (ЛДГ) [13], общих
липидов, диеновых конъюгат (ДК) и малоно)
вого диальдегида (МДА) [14]. В сыворотке кро)
ви определяли содержание пирувата по Ум)
брайту, лактата, ЛДГ — по S. Natalson, общих
липидов по цветной реакции с сульфофосфова)
нилиновым реактивом, ДК и МДА [15].

Все полученные в эксперименте показате)
ли обработаны статистически с использовани)
ем непараметрического метода сравнения неза)
висимых выборок по критерию Манна–Уитни.

Результаты и их обсуждение. В результа)
те проведенного исследования установлено
(табл. 1), что во все сроки эксперимента на)
блюдалось прогрессирующее падение содер)
жания АТФ и КФ в тканях тонкой кишки (на

Моторно)эвакуаторные расстройства же)
лудочно)кишечного тракта (ЖКТ) возникают
при любом виде острой абдоминальной хирур)
гической патологии как до оперативного ле)
чения, так и в послеоперационном периоде [1].
Механизмы их развития многообразны и до
конца не изучены, а высокая частота возник)
новения, особенно в послеоперационном пе)
риоде, и неудовлетворительные результаты
лечения [2] свидетельствуют об особой акту)
альности проблемы. Согласно современным
представлениям, ведущую роль в патогенезе
парезов и параличей ЖКТ отводят нервно)
рефлекторным и гуморальным нарушениям
[3]. Отдельные исследователи считают, что в
развитии функциональных расстройств важ)
ное значение имеют метаболические наруше)
ния в стенке кишечника, обусловленные ги)
поксией [4]. Единичные работы посвящены
биоэнергетическим нарушениям [5]. Ком)
плексные исследования, отражающие законо)
мерности течения как метаболических, так и
биоэнергетических нарушений в стенке киш)
ки и сыворотке крови, отсутствуют.

Целью исследования явилось изучение
биоэнергетических и метаболических наруше)
ний в кишечной стенке и сыворотке крови бе)
лых крыс для выяснения их роли в патогене)
зе функциональной кишечной непроходимо)
сти (ФКН).

Материал и методы. Экспериментальные
исследования были проведены на 65 крысах
линии Вистар обоего пола массой 200–250 г.
Содержание, уход и методы работы с живот)
ными соответствовали общепринятым нор)
мам [6]. Крыс оперировали в асептических ус)
ловиях под внутримышечным наркозом (ка)
липсол 125 мг/кг массы тела). Основную груп)
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6,7 % в 1)е сутки и на 81,2 % — на 15)е) на фо)
не значительного повышения уровня Р

н.о. 
(на

23,0 % в 1)е сутки и на 93,3 % — на 15)е). Де)
фицит макроэргических соединений в стенке
кишки обусловлен угнетением окислительно)
го фосфорилирования и компенсаторной ак)
тивацией анаэробного окисления в результа)
те тканевой гипоксии, развивающейся вслед)
ствие повышения внутрипросветного давле)
ния в кишке и нарушения внутристеночной
гемоциркуляции. Увеличение содержания
Р

н.о.
 в тканях связано с усиленным распадом

АТФ до АДФ и Р
н.о.

. Истощение биоэнергети)
ческих ресурсов в кишечной стенке может яв)
ляться важным фактором в развитии парезов
и параличей ЖКТ.

В сыворотке крови активность АТФ в 1)е
и 3)и сутки снижалась относительно контро)
ля на 20,2 и 6,1 % соответственно. Рост актив)
ности макроэргов наблюдался начиная с 5)х
суток (на 15,6 %) и до конца эксперимента, но
достоверные различия зарегистрированы
лишь с 10)х по 15)е сутки. Уровень Р

н.о. 
в сы)

воротке крови до 7)х суток практически не от)
личался от контрольных значений. Однако с
10)х по 15)е сутки зарегистрировано его дос)

товерное снижение. Повышение концентра)
ции АТФ может быть обусловлено поступле)
нием его в кровяное русло из поврежденных
клеток кишечника или нарушением механиз)
мов утилизации из сыворотки крови повреж)
денными клетками. По данным [3], повышен)
ный уровень АТФ в сыворотке крови угнетает
моторику всех отделов ЖКТ, приводя к усу)
гублению ФКН. Гипофосфатемия, связанная
со снижением кишечной абсорбции и увели)
чением потерь Р

н.о.
 из кишечника, также вы)

зывает угнетение моторики ЖКТ.
Метаболические нарушения в тканях

кишки и сыворотке крови при ФКН характе)
ризуют показатели системы «лактат–пиру)
ват–ЛДГ» (табл. 2). Содержание пирувата в
стенке кишки постепенно снижалось до 5)х су)
ток эксперимента (на 43,5 %). К 7)м суткам
уровень пирувата увеличивался, на 10)е и 13)е
сутки вновь был достоверно ниже контрольных
значений и превышал их на 10 % к 15)м сут)
кам. Аналогичная динамика концентрации пи)
рувата наблюдалась и в сыворотке крови.

Уровень лактата в стенке кишки и сыворот)
ке крови был повышен во все сроки экспери)
мента, достоверно отличаясь от контрольных

Таблица 1. Динамика содержания макроэргических соединений в стенке тонкой кишки
и сыворотке крови белых крыс при ФКН

* р<0,05 — статистически достоверные различия с контрольной группой. Здесь и в табл. 2, 3.
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значений в ткани кишки с 3)х по 15)е сутки, а
в сыворотке крови — лишь с 10)х по 15)е су)
тки. Активность ЛДГ в стенке кишки до 7)х су)
ток практически не отличалась от значений
контрольной группы. Начиная с 10)х суток
происходило снижение активности этого фер)
мента на 6,2 %, а к концу опыта — на 45,3 %.
В сыворотке крови активность ЛДГ при ФКН
была снижена: до 5)х суток незначительно, а с
10)х по 15)е сутки — на 14 и 19 % соответст)
венно. Эти изменения также развиваются при
ФКН вследствие гипоксии в тканях кишки и
компенсаторной активации анаэробного гли)

колиза. Реакция гликолиза идет преимущест)
венно в направлении образования лактата из
пирувата, чем и объясняется высокий уровень
молочной кислоты в стенке кишки. Избыток
лактата диффундирует из клеток в кровоток и
обусловливает развитие гиперлактатемии. Ус)
тановленные метаболические нарушения мо)
гут являться одним из факторов развития мо)
торно)эвакуаторных расстройств ЖКТ.

Тканевая гипоксия при ФКН приводит не
только к накоплению кислых метаболитов и
развитию ацидоза, но и к выраженной интен)
сификации процессов ПОЛ (табл. 3). Содержа)

Таблица 2. Показатели активности системы «лактат–пируват–ЛДГ»
в стенке тонкой кишки и сыворотке крови белых крыс при ФКН
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Таблица 3. Динамика содержания общих липидов, продуктов ПОЛ и показателя АОА
в стенке тонкой кишки и сыворотке крови белых крыс при ФКН
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ние общих липидов в стенке кишки и сыворот)
ке крови с 1)х по 3)и сутки синхронно увели)
чивалось, достоверно превышая значения
контроля только в тканях. Однако начиная с
5)х суток отмечено постепенное прогресси)
рующее снижение уровня липидов в тканях и
сыворотке крови, достигающее минимальных
значений к 15)м суткам. Этот факт обуслов)
лен активацией процессов ПОЛ, для которых
общие липиды являются основным субстра)
том, а также снижением всасывания липидов
в кишечнике и нарушением их поступления в
кровь и лимфу.

Уровень первичных перекисей — ДК —
был выше значений таковых в контроле в стен)
ке тонкой кишки во все сроки эксперимента,
достигая максимальных значений на 13)е и
15)е сутки (300 и 500 % соответственно). В сы)
воротке крови динамика уровня данного мета)
болита была несколько иной: с 1)х по 5)е сутки
содержание ДК практически не изменялось, с
7)х по 10)е — незначительно повышалось и
лишь на 13–15)е сутки было достоверно выше
значений контроля. Аналогично ДК изменя)
лось содержание МДА — достоверный рост его
зарегистрирован в тканях и сыворотке крови
начиная с 5)х суток и до конца эксперимента.

Активация процессов ПОЛ сопровожда)
лась одновременным компенсаторным увели)
чением АОА. Так, в тканях кишки с 3)х по
10)е сутки эксперимента показатели АОА бы)
ли достоверно выше значений контроля. В сы)
воротке крови увеличение АОА регистрирова)
лось с 1)х по 5)е сутки. Однако в конце экспе)

римента (13–15)е сутки) в тканях и сыворот)
ке крови зарегистрировано достоверное сни)
жение АОА, связанное с истощением защит)
ных механизмов антиоксидантной системы.
Выявленные нарушения обмена липидов яв)
ляются одним из важных факторов развития
моторно)эвакуаторных расстройств при ФКН.

Выводы
1. При ФКН развиваются разнонаправлен)

ные биоэнергетические нарушения, прояв)
ляющиеся в стенке тонкой кишки дефицитом
макроэргических соединений и увеличением
содержания Р

н.о.
 на фоне роста АТФ и сниже)

ния концентрации Р
н.о.

 в сыворотке крови.
2. Метаболические нарушения при ФКН

характеризуются однонаправленными изме)
нениями в стенке тонкой кишки и сыворотке
крови и проявляются накоплением продуктов
гликолиза, снижением уровня общих липи)
дов, активацией процессов ПОЛ и снижени)
ем АОА.

3. Биоэнергетические и метаболические
нарушения в тканях кишечной стенки и сы)
воротке крови взаимосвязаны и могут быть
охарактеризованы как переход окислительно)
го фосфорилирования на путь анаэробного
гликолиза. Они являются не только пусковым
механизмом, но и поддерживающим факто)
ром в патогенезе ФКН.

4. Полученные в эксперименте данные яв)
ляются обоснованием для медикаментозной
коррекции биоэнергетических и метаболиче)
ских нарушений при ФКН.
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ПАТОГЕНЕТИЧНІ АСПЕКТИ ФУНКЦІОНАЛЬНОЇ КИШКОВОЇ НЕПРОХІДНОСТІ
О.М. Довженко

В експерименті на білих щурах вивчено біоенергетичні і метаболічні порушення в тканинах тонкої
кишки і сироватці крові при функціональній кишковій непрохідності. Встановлено зниження вмісту
макроергічних сполук в стінці кишки на тлі підвищення вмісту неорганічного фосфору і їх проти)
лежну динаміку в сироватці крові; накопичення продуктів гліколізу, зниження рівня загальних ліпі)
дів, активація процесів перекисного окиснення ліпідів і зниження антиоксидантної активності в
стінці кишки і сироватці крові тварин. Зареєстровані зміни свідчать про важливу роль біоенергетич)
них і метаболічних порушень в патогенезі функціональної кишкової непрохідності.

Ключові слова: функціональна кишкова непрохідність, патогенез, біоенергетичні і метаболічні
порушення.

PATHOGENETIC ASPECTS OF FUNCTIONAL ILEUS

A.N. Dovzhenko
Bioenergetic and metabolic disturbances in tissues of small intestine and serum at functional ileus

were studied in the experiment on white rats. The decrease of maintenance of macroergetic connections in
the wall of bowel on a background increase inorganic phosphorus and their opposite dynamic in serum are
established; accumulation products of glycolysis, decrease of level of general lipids, activating of pro)
cesses of peroxide oxidation of lipids and decrease of antioxidant activity in the wall of bowel and in the
serum of animals. Registered changes testify to the important role of bioenergetic and metabolic distur)
bances in pathogenesis of functional ileus.

Key words: functional ileus, pathogenesis, bioenergetic and metabolic disturbances.
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СИНТОПИЯ ЭЛЕМЕНТОВ ПОЧЕЧНОЙ НОЖКИ ЧЕЛОВЕКА
ЗРЕЛОГО И ПОЖИЛОГО ВОЗРАСТА

Д.П. Вдовиченко
Харьковский государственный медицинский университет

Методами ангио) и пиелографии с дальнейшими сагиттальными послойными срезами
на 198 препаратах почек человека зрелого и пожилого возраста исследованы особенности
синтопии элементов почечной ножки. Установлена связь между внешней формой почки
и структурой и формой ее ворот. На основе полученных результатов появляется возмож)
ность морфологически обосновывать методику органосохраняющих операций на почках.
Ключевые слова: почка, экскреторный сектор, почечная лоханка, почечные ворота,
почечная ножка.

третья — синусная, начинающаяся на
уровне наиболее глубокой вырезки ворот поч)
ки и заканчивающаяся на уровне середины
почки для определения вариантов положения
сосудов и почечных чашек в синусе почки
(рисунок, г, д).

Результаты и их обсуждение. Установлено,
что форма и размеры почек вариабельны. В ис)
следованных препаратах наблюдались следую)
щие формы почек: бобовидная — в 34,6 % (сле)
ва — 25,3 %, справа — 9,3 %); округлая —
в 26,2 % (слева — 7,3 %, справа — 18,9 %); эл)
липсовидная, или овальная, — в 19,7 % (сле)
ва — 10,5 %, справа — 9,2 %); в виде запятой —
в 19,5 % (слева — 12,1 %, справа — 7,4 %).

На почках различной формы в воротах оп)
ределяются передневерхняя и переднениж)
няя, задневерхняя и задненижняя вырезки.
Вырезки ограничивают губы ворот.

В прямой зависимости от степени выра)
женности губ (или вырезок) находится и глу)
бина почечного синуса. Он может быть откры)
тым кпереди или кзади, а почечная лоханка
может находиться как внутри, так и вне си)
нуса почки.

Соответственно количеству вырезок варь)
ирует и форма ворот почек. При наличии всех
четырех вырезок форма ворот может быть
прямоугольной, ромбической, трапециевид)
ной, т. е. четырехугольной (в 26 % случаев).
При отсутствии одной из вырезок форма во)
рот изменяется на треугольную, а при одно)
временном отсутствии двух вырезок (или
губ) — на округлую или эллипсовидную. На)
блюдаются открытые, закрытые и переход)
ные (щелевидные) типы ворот.

Форма и размеры ворот связаны с распо)
ложением элементов в почечной ножке, сте)
пенью их концентрации, количеством зональ)
ных ветвей почечной артерии и наличием до)
бавочных артерий.

В результате исследования выделены два
варианта строения почечной ножки. В первом

В последнее время в хирургической прак)
тике все более широкое применение находят
органосохраняющие операции [1]. Некоторые
исследования посвящены разработке эконом)
ных резекций почек [2, 3], в основу которых
положены схемы распределения артериаль)
ных сосудов почки без учета особенностей
строения ее чашечно)лоханочного комплекса.
Лишь после выделения экскреторных секто)
ров как морфофункционально обособленных
участков паренхимы почки [4–6] и выявления
закономерностей ветвления сосудов почки [7]
становится реальным анатомическое обосно)
вание экономных резекций почки [8]. И одни)
ми из важнейших вопросов при проведении
этих операций являются вопросы формы и
размеров ворот, положения почечной ножки
и особенностей положения почечной лоханки
в воротах почки.

Целью настоящего исследования явилось
изучение синтопии элементов почечной нож)
ки человека и взаимосвязи внешней формы
почки со структурой и формой ее ворот.

Материал и методы. Материалом для на)
стоящего исследования послужили 198 изоли)
рованных препаратов, полученных от трупов
людей зрелого и пожилого возраста (от 21 го)
да до 70 лет) без патологических изменений
со стороны выделительной системы. Нами ис)
пользованы следующие методики: метод ана)
томического препарирования, метод ангио)
графии в сочетании с пиелографией, метод по)
слойных сагиттальных срезов. После ангио) и
пиелографии выполняли три серии срезов:

первая — перед воротами почки (юкстаре)
нальная) для определения положения сосудов
и мочеточника перед вхождением в ворота
почки (рисунок, а);

вторая — гилярная, начинающаяся на
уровне губ почки и заканчивающаяся на уров)
не наиболее глубоких вырезок ворот почки,
для определения положения сосудов и моче)
точника в воротах почки (рисунок, б, в);
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из них почечная ножка состоит из одиночных
вены, артерии и мочеточника (в 66 % случа)
ев); во втором — из нескольких артерий, одна
из которых является основным стволом по)
чечной артерии, а остальные — добавочными,
а также из вены и мочеточника (в 34 % слу)
чаев).

Отмечены шесть вариантов расположения
элементов почечной ножки в области ворот
почки, при которых положение элементов по)
чечной ножки соответствует классической схе)
ме, т. е. вена, артерия, мочеточник или лохан)
ка (в 52 % случаев); в воротах вентрально рас)
полагается почечная артерия или ее ветви, а дор)
зально — мочеточник или лоханка, а между ни)
ми — почечная вена или ее ветви (в 31,3 % слу)

чаев); артерии лежат выше и ниже вены в од)
ной плоскости, а мочеточник или лоханка за)
нимают дорзальное положение (в 8,7 % случа)
ев); в воротах последовательно спереди назад
расположены вена, артерия, мочеточник или
лоханка и артерия (в 3 % случаев); в воротах
спереди назад располагаются артерия, вена,
мочеточник или лоханка и артерия (в 4 % слу)
чаев); артерии занимают вентральное положе)
ние выше и ниже вены, а мочеточник находит)
ся позади нижних артерий (в 1 % случаев).

Установлено, что ворота почки имеют тем
большие размеры, чем более дисперсно распо)
ложены элементы почечной ножки. Кроме то)
го, добавочные артерии тоже увеличивают и
изменяют форму ворот.

 Почка, срез: а — юкстаренальный; б, в — трансгилярный; г, д — транссинусальный;
 1— жировая клетчатка; 2 — почечные артерии; 3 — почечные вены; 4 —  мочевые притоки;

5 — мочеточник; 6 — почечная лоханка

а б в

г д
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В исследованных препаратах наблюдались
ампулярная, ветвистая и смешанная формы
лоханки, которые в 55,6 % случаев были рас)
положены экстраренально, в 32,7 % — интра)
ренально и в 11,7 % — мезоренально. В поч)
ках эллипсовидной формы и в почках в виде
запятой отмечалась экстраренальная ампу)
лярная лоханка.

В почках бобовидной формы лоханка за)
нимала одинаково часто экстра) либо интра)
ренальное положение, а по форме была обыч)
но ветвистой, реже ампулярной. В почках ок)
руглой формы лоханка либо ветвистой, либо
переходной формы располагалась интраре)
нально, реже мезоренально.

Выводы
Существует зависимость между формой

почек и формой и типом ворот органа. Отме)
чены четыре формы почек: бобовидная, округ)
лая, эллипсовидная и в виде запятой. В поч)

ках бобовидной и эллипсовидной форм губы
фестончатые, ворота в основном открытые,
обычно квадратной, прямоугольной или ром)
бической формы.

В почках в виде запятой ворота также от)
крытые с угловатыми губами, чаще треуголь)
ной формы. В почках округлой формы ворота
щелевидные или закрытые, губы округлые
или четырехугольные.

Установлено шесть вариантов строения
почечной ножки человека в воротах почки.
Элементы ворот наиболее часто располагают)
ся по классической схеме вена, артерия, мо)
четочник или вена, артерия, лоханка, а в
34 % — артерия, вена, мочеточник или арте)
рия, вена, лоханка.

Установленные нами особенности синто)
пии элементов почечной ножки человека мо)
гут быть использованы хирургами в качестве
морфологической основы органосохраняю)
щих операций на почке.
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СИНТОПІЯ ЕЛЕМЕНТІВ НИРКОВОЇ НІЖКИ ЛЮДИНИ ЗРІЛОГО ТА ПОХИЛОГО ВІКУ
Д.П. Вдовиченко

Методами ангіо) та пієлографії з наступними сагітальними пошаровими зрізами на 198 препара)
тах нирок людини зрілого та похилого віку досліджено особливості синтопії елементів ниркової ніж)
ки. Встановлено зв’язок між зовнішньою формою нирки та структурою і формою її воріт. На основі
одержаних результатів з’являється можливість морфологічно обґрунтувати методику органозбері)
гаючих операцій на нирках.

Ключові слова: нирка, екскреторний сектор, ниркова миска, ниркові ворота, ниркова ніжка.

SYNTHOPY OF  ELEMENTS OF THE RENAL PEDUNCLE OF HUMAN’S MATURE AGE
D.P. Vdovichenko

Оn 198 preparations of human kidney of mature age we were studied peculiarities of synthopy ele)
ments of the renal peduncle by methods of angiography and pyelography with next sagittal cross)section.
The connection between external shape of the kidney and structure and shape of her gate has been estab)
lished. On the grounds of received data there is an opportunity of morfological basing the organopreser)
vative operation method on kidney.

Key words: kidney, excretory sector, renal pelvis, renal gate, renal peduncle.
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ЦИТОТОПОГРАФІЯ РЕЦЕПТОРІВ ЛЕКТИНІВ
У ПРОЦЕСІ РАННЬОГО ЕМБРІОНАЛЬНОГО ГІСТОГЕНЕЗУ

ПРИЩИТОПОДІБНИХ ЗАЛОЗ ЛЮДИНИ
І.Ю. Олійник, Ю.Т. Ахтемійчук

Буковинський державний медичний університет, м. Чернівці

На 96 зародках, передплодах і плодах людини, які розвивались в матці за умови відсут)
ності впливів шкідливих факторів зовнішнього середовища, віком від 21 доби до 12 тиж
на 9–23)ї стадіях і початку плодного періоду (відповідно до класифікації Інституту Кар)
негі) виявлено закономірний перерозподіл глікополімерів в епітеліальних і мезенхімних
компонентах зачатка прищитоподібних залоз (ПЩЗ). Диференціювання епітеліального
зачатка ПЩЗ призводить до інтенсивного накопичення рецепторів лектинів сої (SBA),
зав’язі пшениці (WGA), бузини чорної (SNA), арахісу (PNA) на цитолемі і в цитоплазмі
клітин. Меншу виразність цих рецепторів спостерігали в клітинах прилеглої до епіте)
ліального зачатка ПЩЗ мезенхіми.
Ключові слова: прищитоподібні залози, пренатальний онтогенез, глікополімери,
епітеліальні клітини, мезенхіма.

групи залоз людини (загруднинної, щитопо)
дібної і прищитоподібних) наводять ті чи інші
аспекти анатомії, морфології прищитоподіб)
них залоз людини та свідчать про зосереджен)
ня уваги дослідників [7, 8] на вивченні зв’яз)
ків між залозами у дітей раннього віку або
функціонального стану залоз у дорослих па)
цієнтів з тією чи іншою патологією. Вивчен)
ня гістотопографії рецепторів лектинів у біль)
шості досліджень [8–10] здійснювалося за
наявності чи відсутності патології окремих
органів і систем у дорослих людей та тварин.
Дані літератури про гістотопографію рецепто)
рів лектинів у перші місяці пренатального он)
тогенезу людини нечисленні і фрагментарні,
а стосовно гістотопографії рецепторів лекти)
нів у прищитоподібних залозах (ПЩЗ) люди)
ни — відсутні.

Мета дослідження — вивчити цитотопо)
графію рецепторів лектинів в процесі ранньо)
го ембріонального гістогенезу ПЩЗ людини.

Матеріал і методи. Досліджено 96 зарод)
ків і передплодів людини віком від 21 доби до
12 тиж внутрішньоутробного розвитку 2,5–
70,0 мм тім’яно)куприкової довжини (ТКД)
(згідно з періодизацією Г.А. Шмідта), що від)
повідає X–XII рівням розвитку за Стрітером
та 9–23)й стадіям, які прийняті в Інституті
Карнегі. Оглядові препарати фарбували гема)
токсиліном і еозином. Глікополімери клітин
і позаклітинних тканинних структур виявля)
ли шляхом обробки серійних зрізів лектина)
ми сої (SBA), бульб картоплі (STA), виноград)
ного слимака (HPA), зав’язі пшениці (WGA),
бузини чорної (SNA), арахісу (PNA), сочевиці
(LCA), кори золотого дощу (LABA), кон’юго)
ваними з пероксидазою хрону. Скорочене най)

Під час розвитку кожного людського
індивіда в більшості випадків з вражаючою
правильністю та постійністю повторюється
один і той же вспадкований від попередніх по)
колінь процес побудови складно організова)
ного тіла із порівняно просто побудованої
яйцеклітини (А.Г. Кнорре, 1971), в основі
якого лежать закономірності ембріонального
гістогенезу. Диференціювання (ряд послідов)
них змін, яких зазнають клітини одного типу
в процесі їх спеціалізації) складає якісну ос)
нову ембріонального гістогенезу (А.Г. Кнор)
ре, 1971; А.А. Клишов, 1984). Під час дифе)
ренціювання поряд із появою клітинної гете)
рогенності ускладнюєтья структурно)функ)
ціональна організація клітин в ході реалізації
наявних потенцій (А.А. Клишов, 1984), яск)
равим прикладом якої виступає зміна вугле)
водних детермінант плазматичних мембран,
секреторних включень і позаклітинних струк)
тур. Зміна генома ембріонів людини, яка при)
зводить до різних вад розвитку, викликає по)
рушення синтезу глікополімерів клітин і по)
заклітинних структур, що, відповідно, змінює
гістотопографію рецепторів лектинів [1].

У [2–5] нами описаний ефект послідовного
перерозподілу лектин)рецепторних систем в
цитоплазмі й цитолемі клітин закладок і поза)
клітинних тканинних структурах в процесі
раннього ембріонального гістогенезу загруд)
нинної й щитоподібної залоз людини та акцен)
тувалася увага на необхідності вивчення ре)
пресії й дерепресії глікополімерів — рецепто)
рів лектинів на поверхні і в цитоплазмі клітин
у ході дослідження пренатального онтогене)
зу всієї бранхіогенної групи залоз людини [6].
Дані літератури з дослідження бранхіогенної
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менування лектинів наведено у відповідності
до міжнародної номенклатури лектинів [11].
Характеристика вуглеводної специфічності
лектинів така:
        Лектин              Вуглеводна специфічність

SBA N)ацетил)D)галактозамін
WGA N)ацетилнейрамінова (сіа)

лова) кислота і меншою мі)
рою N)ацетил)D)глюкозамін

SNA N)ацетилнейрамінова (сіа)
лова) кислота і меншою мі)
рою β)D)галактоза

PNA β)D)галактоза
LCA α)D)маноза
LABA α)L)фукоза
STA N)ацетил)хітотріозамін
HPA N)ацетил)2)дезокси)2)аміно)

D)глюкопіраноза
Препарати обробляли з використанням

стандартних наборів НВП «Лектинотест»
(м. Львів) в розведенні лектину 1:50 за реко)
мендованою методикою О.Д. Луцика зі спів)
авт. (1989). Місця зв’язування лектинів візуа)
лізували діамінобензидин)3’,3’)тетрагідро)
хлоридом за наявності Н

2
О

2
. Інтенсивність ре)

акції, що розвивається, встановлювали за за)
барвленням: від світло) до темно)коричнево)
го. Контроль специфічності реакції здійсню)
вали шляхом виключення діамінобензидину
зі схеми обробки препаратів. Інтенсивність за)
барвлення зрізів різними лектинами оціню)
вали в балах двома незалежними дослідника)
ми. Балами 0, 1, 2, 3, 4 позначали відповідно
відсутність реакції, слабко позитивну, помір)
но позитивну, сильну і дуже сильну реакції.

Результати та їх обговорення. Впячуван)
ня клітин епітелію III і IV зябрових кишень
(за рахунок його потовщення) в прилеглу ме)
зенхіму у зародків 6,5–9,0 мм ТКД (5–6 тиж
внутрішньоутробного розвитку) відповідає
початку формування ПЩЗ. Впродовж першо)
го і на початку другого місяця внутрішньо)
утробного розвитку (зародки до 10 мм ТКД,
38 діб) із полісахаридів в першу чергу утворю)
ється глікоген, який є важливим фактором
гісто) і морфогенезу. В процесі розвитку за)
родка кількість глікогену в тканинах і орга)
нах збільшується. Найбільша його кількість
в цьому віці сконцентрована в епітелії органів
і клітинах різноманітних епітеліальних за)
кладок (зокрема закладки ПЩЗ). Поява глі)
когену в них, як правило, поєднується з фос)
фатазами і рибонуклеопротеїдами, що є свід)
ченням високого рівня обмінних процесів у
епітелії органів у ранніх зародків людини.
Особливо велике значення глікогену в ході
раннього ембріогенезу, коли новоутворення і
диференціювання клітин і тканин здійснюєть)
ся бурхливими темпами. Починаючи з 45 діб
(передплоди 16 мм ТКД) у зв’язку з удоскона)
ленням системи живлення і дихання перед)

плода за рахунок розвитку примітивної дис)
коїдальної плаценти в його тканинах і орга)
нах помітно прискорюються процеси морфо)
логічного і гістохімічного диференціювання,
що відповідає межі між зародковим та перед)
плодовим періодами. Вміст рецепторів лекти)
нів в епітеліальних і мезенхімних похідних
ПЩЗ в балах подано в таблиці.

Лектин сої (SBA). У зародків 10–13 мм
ТКД (5–6 тиж внутрішньоутробного розвит)
ку) клітини епітеліальної закладки ПЩЗ на)
копичують глікополімери з кінцевими нере)
дукуючими залишками N)ацетил)D)галак)
тозаміну на цитолемі (інтенсивність зафарбо)
вування 1–2 бали), тоді як їхня цитоплазма
залишається ареактивною (0 балів).

У передплодів з ТКД від 16 (7 тиж) до 70 мм
(12 тиж) на цитолемі клітин епітеліального за)
чатка ПЩЗ виявлена помірно позитивна і
сильна концентрація (інтенсивність зафарбо)
вування 2–3 бали) глікополімерів, специфіч)
них до лектину сої, а в цитоплазмі має місце
слабко позитивна (1 бал) концентрація гліко)
полімерів з кінцевими нередукуючими за)
лишками N)ацетил)D)галактозаміну. На про)
тивагу епітеліальним клітинам зачатка ПЩЗ
цитолема клітин прилеглої до епітеліального
зачатка ПЩЗ мезенхіми у зародків 10–13 мм
ТКД (5–6 тиж розвитку) не експресує SBA)по)
зитивних біополімерів (інтенсивність зафар)
бовування 0 балів), а їх вміст у цитоплазмі
клітин мезенхіми слабко позитивний (інтен)
сивність зафарбовування 1 бал). У передпло)
дів 16–70 мм ТКД (7–12 тиж ембріогенезу)
клітини прилеглої до епітеліального зачатка
ПЩЗ мезенхіми як в цитолемі (2 бали), так і
в цитоплазмі (1–2 бали) збільшують експресію
сполук, які специфічно зв’язуються з SBA.

Лектин бульб картоплі (STA). У зародків
і передплодів людини 10–18 мм ТКД (5–7 тиж
внутрішньоутробного розвитку) при послі)
довній обробці зрізів кон’югатом лектину STA
виявлена слабка наявність N)ацетил)хітотріо)
заміну в цитолемі епітеліального зачатка
ПЩЗ (1 бал) і повна відсутність в цитоплазмі
як клітин епітеліального зачатка ПЩЗ, так і
в цитолемі та цитоплазмі клітин прилеглої до
неї мезенхіми (0 балів). У передплодів 21–
27 мм ТКД (7–8 тиж ембріогенезу) спостеріга)
ли короткочасну експресію STA)позитивних
біополімерів в цитоплазмі (від 2 до 1 бала) та
їхню повну відсутність на цитолемі (0 балів)
клітин епітеліального зачатка ПЩЗ. Ефект
«ножиць» спостерігали у цитолемі (2–1 бал)
та цитоплазмі (0 балів) прилеглих до епіте)
ліального зачатка ПЩЗ клітин мезенхіми. На
10–12)му тижнях ембріогенезу (передплоди
45–70 мм ТКД) цитолема клітин епітеліаль)
ного зачатка ПЩЗ і прилеглої до неї мезен)
хіми виявляла слабку і помірно позитивну
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Вміст рецепторів лектинів в епітеліальних і мезенхімних похідних ПЩЗ людини, бали
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STA)реактивність (1–2 бали), тоді як їхня ци)
топлазма була STA)ареактивна.

Лектин виноградного слимака (HРA). У
ході пренатального онтогенезу ПЩЗ людини
виявлено короткочасну появу HPA)позитив)
них біополімерів з кінцевими нередуковани)
ми залишками N)ацетил)2)дезокси)2)аміно)
D)глюкопіранози у передплодів 16–23 мм
ТКД (7)й тиж внутрішньоутробного розвитку)
на цитолемі клітин епітеліального зачатка
ПЩЗ (2–1 бали) та їх цитоплазмі (1 бал). Ци)
толема клітин прилеглої до неї мезенхіми аре)
активна, а цитоплазма містить незначну
кількість (1–2 бали) HPA)позитивних сполук.

Лектин зав’язі пшениці (WGA). При
послідовній обробці зрізів кон’югатом WGA з
пероксидазою хрону виявлено, що на ранніх
стадіях розвитку ПЩЗ (у зародків і передпло)
дів 10–18 мм ТКД) одночасно з накопиченням
ШІК)позитивних речовин цитолема і цито)
плазма епітеліального зачатка ПЩЗ накопи)
чують глікополімери з кінцевими нередукова)
ними залишками N)ацетил)D)глюкозаміну і
N)ацетилнейрамінової (сіалової) кислоти (2–
3 бали). В цей же період розвитку прилеглі до
епітеліального зачатка ПЩЗ клітини мезен)
хіми містять на своїй цитолемі і в цитоплазмі
дещо меншу кількість рецепторів (1–2 бали).
До 10–12)го тижня ембріогенезу глікополіме)
ри, які зв’язуються з WGA, зростають і у ве)
ликій кількості зустрічаються як в цитолемі,
так і в цитоплазмі клітин епітеліального зачат)
ка ПЩЗ та прилеглої мезенхіми (3–4 бали).

Лектин бузини чорної (SNA). На ранніх
стадіях розвитку ПЩЗ (5–9)й тиждень емб)
ріогенезу) концентрація глікополімерів з кін)
цевими нередукуючими залишками N)аце)
тилнейрамінової (сіалової) кислоти і меншою
мірою β)D)галактози (рецептори SNA) зосе)
реджені в значній кількості на цитолемі і в ци)
топлазмі клітин епітеліального зачатка ПЩЗ
(3 бали) та цитолемі клітин прилеглої мезен)
хіми (1 бал). Цитоплазма клітин містить їх де)
що в меншій кількості (відповідно 2 і 1 бал).
До 10–12)го тижня ембріогенезу наявність
сіалованих глікополімерів зростає і на цито)
лемі клітин і в цитоплазмі (3–4 бали). В кінці
12)го тижня внутрішньоутробного розвитку
рецептори SNA зустрічаються в незначній
кількості (1–2 бали) як в епітеліальному за)
чатку, так і в прилеглих до нього тканинах.

Лектин арахісу (PNA). Послідовною об)
робкою зрізів кон’югатом PNA з пероксида)
зою хрону виявлено стійку наявність практич)
но впродовж всього досліджуваного періоду
глікополімерів з кінцевими нередукованими
залишками β)D)галактози як на поверхні, так
і в цитоплазмі клітин епітеліального зачатка
(2–3 бали) та прилеглої мезенхіми (3–4 бали).
На кінець 12)го тижня ембріогенезу ПЩЗ де)

що зростає кількість рецепторів до даного лек)
тину в цитоплазмі клітин прилеглої до епіте)
ліального зачатка мезенхіми та молодих ко)
лагенових волокнах (4 бали).

Лектин сочевиці (LCA). Досліджуваний
період ембріогенезу ПЩЗ характеризується
короткочасною незначною появою рецепторів
до лектину сочевиці (LCA) з кінцевими нере)
дукованими залишками α)D)манози у перед)
плодів 23–45 мм ТКД (7,5–10,0 тиж внут)
рішньоутробного розвитку) на поверхні клі)
тин епітеліального зачатка ПЩЗ та прилеглої
до неї мезенхіми (1–2 бали). Цитоплазма епі)
теліальних клітин ПЩЗ характеризується
стабільно сильною (3 бали) наявністю LCA)ре)
цепторів, тоді як реакція цитоплазми клітин
прилеглої мезенхіми залишається помірно по)
зитивною (2 бали).

Лектин кори золотого дощу (бобовника
анагіролистного; LABA). У зародків та ранніх
передплодів людини до 20 мм ТКД в зачатку
ПЩЗ відсутні рецептори LABA (0 балів). В
процесі ембріогенезу диференціювання епіте)
ліального зачатка ПЩЗ призводить у перед)
плодів 23–27 мм ТКД (7–8 тиж внутрішньо)
утробного розвитку) до синтезу глікополіме)
рів з кінцевими нередукованими залишками
α)L)фукози та їх короткочасним накопичен)
ням спочатку і більшою мірою на цитолемі
клітин епітеліального зачатка (3 бали) та при)
леглої мезенхіми (1 бал). Дещо в меншій кіль)
кості (1 бал) вони з’являються в цей же період
ембріогенезу в цитоплазмі клітин епітеліаль)
ного зачатка та більшою мірою (2–3 бали) —
у цитоплазмі клітин прилеглої мезенхіми. На
10–12)му тижнях ембріогенезу ПЩЗ епіте)
ліальний зачаток залози і прилегла мезенхіма
з волокнистим каркасом не містять рецепто)
рів даного лектину.

Висновки
1. Впячування клітин епітелію III і IV зяб)

рових кишень (за рахунок його потовщення) в
прилеглу мезенхіму у зародків 6,5–9,0 мм ТКД
(5–6 тиж внутрішньоутробного розвитку) від)
повідає початку формування ПЩЗ і пов’язано
з накопиченням сіалованих глікополімерів
(N)ацетилнейрамінової кислоти), N)ацетил)D)
глюкозаміну, специфічних до лектину зав’язі
пшениці (WGA) і лектину бузини чорної (SNA),
та N)ацетил)D)галактозаміну, специфічного до
лектину сої (SBA). Ці глікополімери наявні
впродовж перших 12 тиж як на цитолемі
клітин епітеліального зачатка ПЩЗ і при)
леглої до неї мезенхіми, так і в їх цитоплазмі.

2. Впродовж всього досліджуваного періо)
ду як на поверхні, так і в цитоплазмі клітин епі)
теліального зачатка та прилеглої мезенхіми ви)
явлено стійку наявність глікополімерів з кін)
цевими нередукованими залишками β)D)галак)
този, специфічної до лектину арахісу (PNA).

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А



41

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2006. № 3–4

3. Внутрішньоутробний розвиток ПЩЗ
кінця 7–8)го тижнів ембріогенезу характе)
ризується короткочасною появою рецепторів
до лектину сочевиці (LCA) з кінцевими нере)
дукованими залишками α)D)манози (у перед)
плодів 23–45 мм ТКД); лектину кори золото)
го дощу (LABA) з кінцевими нередукованими
залишками α)L)фукози (у передплодів 23–
27 мм ТКД); лектину бульб картоплі (STA) з
кінцевими нередукованими залишками
N)ацетил)хітотріозаміну (у передплодів 23 мм

ТКД) та лектину виноградного слимака (HPA)
з кінцевими нередукованими залишками
N)ацетил)2)дезокси)2)аміно)D)глюкопірано)
зи (у передплодів 23 мм ТКД).

Використовуючи результати проведеного
дослідження, доцільно узагальнити особли)
вості експресії вуглеводних детермінант
зачатків бранхіогенної групи залоз людини в
ранньому пренатальному онтогенезі з подаль)
шою можливістю трактування походження
всієї бранхіогенної групи залоз людини.
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ЦИТОТОПОГРАФИЯ РЕЦЕПТОРОВ ЛЕКТИНОВ В ПРОЦЕССЕ РАННЕГО ЭМБРИОНАЛЬНОГО
ГИСТОГЕНЕЗА ОКОЛОЩИТОВИДНЫХ ЖЕЛЕЗ ЧЕЛОВЕКА
И.Ю. Олийнык, Ю.Т. Ахтемийчук

На развившихся в матке без влияния вредных факторов внешней среды 96 зародышах, предпло)
дах и плодах человека в возрасте от 21 суток до 12 нед на 9–23)й стадиях и начала плодного периода
(по классификации Института Карнеги) выявлено закономерное перераспределение гликополиме)
ров в эпителиальных и мезенхимных компонентах зачатка околощитовидных желез (ОЩЖ). Диф)
ференцирование эпителиального зачатка ОЩЖ ведет к интенсивному накоплению рецепторов лек)
тинов сои (SBA), завязей пшеницы (WGA), бузины черной (SNA), арахиса (PNA) на цитолемме и в
цитоплазме клеток. Меньшую выразительность этих рецепторов наблюдали в клетках мезенхимы,
прилежащей к эпителиальному зачатку ОЩЖ.

Ключевые слова: околощитовидные железы, пренатальный онтогенез, гликополимеры, эпите3
лиальные клетки, мезенхима.

LECTIN RECEPTORS’ CYTOTOPOGRAPHY IN THE PROCESS OF HUMAN PARATHYROID GLAND EARLY
HISTOGENESIS

I.Yu. Oliynyk, Yu.T. Akhtemiichuk
A natural redistribution of glycopolimers in the epithelial and mesenchymal components of the par)

athyroid glands (PTG) anlage has been established in 96 human embryos, prefetuses, fetuses in the ab)
sence of visible environmental disturbing factors, aged from 21 days to 12 weeks at stages 9–23 at the
beginning of the embryonal period according to the classification of Carnegie’s institute. The differentia)
tion of the epithelial anlage of the PTG results in an intensive accumulation of the lectin receptors of
SBA, WGA, SNA and PNA on the cellular cytolemma and cytoplasm. A somewhat lower number of these
receptors are in the cells of the mesenchyma adjacent to the epithelial PTG anlage.

Key words: parathyroid gland, prenatal ontogenesis, glycopolimers, epithelial cells, mesenchima.
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МОРФОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ТИМУСА
ПОД ВЛИЯНИЕМ НИЗКОИНТЕНСИВНОГО γ#ОБЛУЧЕНИЯ

ПРИ ХРОНИЧЕСКОМ ВОСПАЛЕНИИ
Н.А. Клименко, И.В. Сорокина, О.С. Варваричева

Харьковский государственный медицинский университет

На модели хронического асептического карагиненового воспаления у крыс показано, что
низкоинтенсивное γ)облучение, в том числе и в малых дозах, значительно влияет на мор)
фологические изменения в тимусе при хроническом воспалении. Во всех случаях наблю)
дается усиление процессов пролиферации в тканях тимуса, приводящих к гиперплазии
мозгового и коркового вещества тимуса на фоне снижения темпов акцидентальной транс)
формации на 3)и сутки воспаления, что в ряде случаев приводит к нормализации струк)
туры тканей тимуса. При этом не обнаруживается четкой дозовой зависимости интенсив)
ности пролиферации, однако в ряде случаев имеет место бимодальный характер дозовой
кривой, выявляющей сходные клеточные ответы при дозах 0,1 и 1,0 Гр.
Ключевые слова: тимус, низкоинтенсивное γ3облучение, хроническое воспаление.

нако, как отмечено в аналитическом отчете
Ю.С. Рябухина [8], существуют эксперимен)
тальные данные о стимулирующем влиянии
малых и даже промежуточных доз на иммун)
ную систему. Исследования клеточного соста)
ва структурно)функциональных зон тимуса по)
зволили бы выявить «слабые звенья» в лимфо)
идных органах при хроническом воспалении,
которые наиболее уязвимы при облучении.

Цель настоящей работы — изучение мор)
фологии тимуса при низкоинтенсивном γ)об)
лучении на фоне хронического воспаления.

Материал и методы. Работа выполнена на
102 крысах)самцах линии Вистар массой 180–
200 г. Моделью хронического воспаления бы)
ла карагиненовая асептическая гранулема,
полученная путем создания «воздушного
мешка». Под кожу спины животным вводили
8 мл стерильного воздуха. Через 24 ч в полу)
ченный подкожный «воздушный мешок» вво)
дили 4 мл 2 % раствора λ)карагинена в изото)
ническом растворе NaCl. Раствор карагинена
стерилизовали автоклавированием при 121°С
в течение 15 мин. Все процедуры с животны)
ми выполняли под эфирной анестезией [9].

Для облучения использовали источник
γ)облучения OB)6 (Германия) — 137Cs, 20 Ci,
14,3 мкГр/с на расстоянии 1 м. Животными
были получены дозы 0,1; 0,5 и 1,0 Гр в тече)
ние 4; 8; 24 и 48 ч соответственно. Доза в
0,1 Гр относится к малым дозам (менее 0,2 Гр,
или 1 трек на ядро), доза в 1,0 Гр — к класси)
ческим радиобиологическим дозам, вызываю)
щим острое облучение; доза в 0,5 Гр является
промежуточной.

Животных первой серии облучали к 3)м
суткам воспаления. Вывод их из эксперимен)
та осуществляли декапитацией под эфирным

В настоящее время приобретает все боль)
шее значение вопрос о влиянии низкоинтен)
сивного γ)излучения в небольших дозах. Та)
кие параметры облучения соответствуют ра)
диационным условиям в местах бывших ядер)
ных катастроф. Многочисленные работы, по)
священные изучению радиационного канце)
рогенеза, а также эпидемиологические иссле)
дования по изучению последствий аварии на
ЧАЭС свидетельствуют об увеличении часто)
ты злокачественных новообразований при та)
ком облучении [1–3].

Несмотря на большое количество исследо)
ваний иммунологического статуса при раз)
личных воздействиях, состояние иммунной
системы при низкоинтенсивном облучении на
фоне хронического воспаления практически
не изучено. Как известно, иммунная система
играет ключевую роль в развитии хроническо)
го воспаления. В настоящее время отмечает)
ся тенденция к увеличению числа случаев пе)
рехода острого воспаления в хроническое, что
связано с нерациональным использованием
антибиотикотерапии, первичными или вто)
ричными иммунодефицитами [4, 5]. По пра)
вилу Бергонье и Трибондо наиболее чувстви)
тельными к влиянию облучения органами яв)
ляются органы иммунной и кроветворной сис)
тем. При этом иммунодепрессивное действие
ионизирующей радиации при достаточно вы)
соких дозах общеизвестно и сомнению не под)
лежит [6]. Наиболее радиочувствительными
объектами иммунной системы являются лим)
фоциты, которые начинают гибнуть путем
апоптоза уже при дозах 0,25–1,00 Гр. Огром)
ной радиочувствительностью характеризует)
ся тимус, изменения в котором зафиксирова)
ны при такой низкой дозе, как 0,05 Гр [7]. Од)
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наркозом сразу после окончания сеанса облу)
чения и на 7)е сутки воспаления (4)е сутки по)
сле облучения). Животных второй серии об)
лучали к 7)м суткам воспаления. Вывод из
эксперимента проводили сразу после оконча)
ния сеанса облучения и на 14)е сутки воспа)
ления (7)е сутки после облучения). Контролем
служили животные, у которых вызвали вос)
паление, но облучению не подвергали. Шесть
животных были интактными (без воспаления
и облучения).

Материал фиксировали в 10 % растворе
нейтрального формалина, заливали в пара)
фин, после чего готовили серийные срезы тол)
щиной 5–6 мкм. Обзорные препараты, окра)
шенные гематоксилин)эозином, использовали
для общей оценки состояния исследуемых тка)
ней. Окрашивание препаратов фукселеном на
эластические волокна по Вейгерту с докраши)
ванием пикрофуксином по методу ван Гизон
использовали для выявления и дифференци)
ровки соединительнотканных структур [10].

Морфометрическое исследование прово)
дили на серийных срезах, окрашенных гема)
токсилин)эозином. При этом определяли
плотность лимфоцитов на 1 мм2 площади сре)
за коры и мозгового вещества тимуса. Срезы
окрашивали гематоксилин)эозином, пикро)
фуксином по ван Гизон и ставили ШИК)реак)
цию. В тимусе определяли относительные объ)
емы коры и мозгового вещества. Морфометрию
проводили на микроскопе «Olympus» и IBM)со)
вмещенном персональном компьютере с ис)
пользованием пакета прикладных и статисти)
ческих программ. Цифровые данные обрабаты)
вали методами вариационной статистики.

Результаты и их обсуждение. По сравне)
нию с тимусом интактных животных при хро)
ническом воспалении на 3)и сутки в тимусе об)
наруживаются признаки акцидентальной
трансформации (АТ) органа. В половине на)
блюдений в тимусе наблюдается так называе)
мая инверсия слоев. При этом в дольках ти)
муса отмечается четкая граница между кор)
ковым и мозговым веществом, однако, в от)
личие от нормы, корковое вещество выглядит
более светлым, а мозговое, наоборот — более
темным, что обусловлено изменением плотно)
сти лимфоцитов в обеих зонах (таблица). Как
следует из данных таблицы, количество лим)
фоцитов в коре резко уменьшается, а в мозго)
вом веществе, наоборот, достоверно увеличи)
вается. При этом в корковом веществе четко
определяется эпителиальный компонент, хо)
рошо выражены периваскулярные простран)
ства. Последние характеризуются повышен)
ной клеточностью по сравнению с внутренни)
ми зонами коры. Среди клеточных элементов,
расположенных в периваскулярных про)
странствах, определяются не только Т)лимфо)

циты, но и макрофаги, В)лимфоциты, плаз)
мобласты и плазмоциты. Относительный объ)
ем коры несколько уменьшается, а мозгового
вещества — увеличивается (таблица). Из)за
повышения количества тимоцитов в мозговом
веществе эпителиальный компонент, тимиче)
ские тельца и периваскулярные пространст)
ва здесь выявляются с трудом. Обращает на се)
бя внимание появление мелких телец вилоч)
ковой железы в коре. Со стороны интерстици)
ального компонента тимуса определяется
утолщение междольковых соединительно)
тканных перегородок.

 В остальных случаях в тимусе дольковое
строение определяется четко, между долька)
ми выявляются несколько утолщенные соеди)
нительнотканные септы. Внутри долек грани)
ца между корой и мозговым веществом прак)
тически не определяется из)за лимфоидного
опустошения обеих зон. На это указывают, в
частности, данные таблицы. Плотность кор)
тикальных и медуллярных тимоцитов прак)
тически одинакова и значительно ниже кон)
трольного показателя. Хорошо определяются
многочисленные тельца вилочковой железы,
располагающиеся не только в мозговом веще)
стве, что характерно для физиологической
нормы, но и в коре. Изменяются размеры те)
лец; хотя среди них преобладают мелкие эк)
земпляры, появляются и крупные, кистовид)
но измененные формы. Эпителиальный ком)
понент долек выявляется хорошо и имеет при)
знаки коллабирования. Во внутридольковых
периваскулярных пространствах (ВПП) воз)
растает количество В)лимфоцитов и плазма)
тических клеток.

Таким образом, при хроническом воспале)
нии к 3)м суткам в тимусе развивается АТ III
и IV фаз как проявление адекватной реакции
тимуса в ответ на продолжительную стимуля)
цию медиаторами и аутоантигенами, образую)
щимися в очаге воспаления в результате пер)
вичной и вторичной альтерации.

При облучении в дозе 0,1 Гр к 3)м суткам
хронического воспаления и забое сразу после
облучения обращает на себя внимание повы)
шение плотности лимфоцитов в корковых от)
делах долек тимуса. При этом тимус приобре)
тает гистологическую картину, характерную
для АT II и реже III фаз. Гистологическая кар)
тина III фазы АТ тимуса описана выше. При
АТ II фазы в дольках тимуса не определяется
граница между корковым и мозговым веще)
ством, так как плотность лимфоцитов в обеих
зонах практически одинакова, хотя относи)
тельный объем мозгового вещества несколь)
ко превышает показатель коры (таблица). Об)
ращает на себя внимание достаточно высокая
плотность расположения лимфоидных клеток
как в коре, так и в мозговом веществе. При
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этом в коре несколько расширенной оказалась
субкапсулярная зона, состоящая из крупных
лимфоцитов, расположенных в 3–4 ряда. Кро)
ме того, в расширенных сосудах мозгового ве)
щества, а также в зонах ВПП тимуса также от)
мечалось обилие лимфоидных клеток. Вслед)
ствие повышения плотности расположения
лимфоцитов в обеих зонах эпителиальный
компонент определялся с трудом. При ШИК)
реакции в мозговом веществе и в коре отмеча)
лись немногочисленные тельца вилочковой
железы. Обращает на себя внимание тенден)
ция к уменьшению относительного объема
стромального компонента тимуса.

При облучении в дозе 0,5 Гр отмечается
нормализация гистологической структуры
тимуса. В дольках четко определяется кора и
мозговое вещество. При этом плотность лим)
фоцитов в коре выше, чем в мозговом вещест)
ве, а относительный объем мозгового вещест)
ва превышает относительный объем коры
(таблица). Субкапсулярная зона долек пред)
ставлена 2–4 рядами крупных лимфоидных
клеток. Эпителиальный компонент коры оп)
ределяется с трудом вследствие высокой плот)
ности лимфоцитов. В мозговой зоне эпителио)
циты выявляются четко, равно как и немно)
гочисленные мелкие тельца вилочковой же)

Морфометрическая характеристика тимуса крыс при воздействии
низкоинтенсивного γ3облучения с хроническим воспалением и забоем в различные сроки

Примечание. Достоверно по сравнению: * с показателем у интактных животных; # с контролем.
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лезы. Последние в коре не встречаются. В моз)
говом веществе обнаруживаются лимфоциты
в просветах сосудов и в зонах ВПП, однако по
сравнению с облучением в дозе 0,1 Гр при об)
лучении в дозе 0,5 Гр это явление менее выра)
жено. Сохраняется тенденция к уменьшению
стромального компонента.

В тимусах животных, подвергшихся γ)об)
лучению в дозе 1,0 Гр, выявлены признаки так
называемой фолликулярной гиперплазии. При
этом в железе выявлялись преимущественно
крупные дольки, а также встречались и мел)
кие овальные, и приближающиеся к треуголь)
ной форме дольки. В мелких дольках разделе)
ние на кору и мозговое вещество не определя)
лось. Дольки выглядят гиперхромными вслед)
ствие большого содержания в них лимфоцитов,
расположенных в виде диффузного лимфоид)
ного плато. В крупных дольках граница меж)
ду корой и мозговым веществом определялась,
так как плотность клеток в коре значительно
превышала этот показатель в мозговом веще)
стве. Как результат, относительный объем ко)
ры был большим по сравнению с относитель)
ным объемом мозгового вещества (таблица).
Обращало на себя внимание наличие нехарак)
терных для нормального тимуса лимфоидных
фолликулов, расположенных преимуществен)
но в коре, а изредка и в мозговом веществе.
Фолликулы представляли собой округлые об)
разования, состоящие преимущественно из
мелких и средних лимфоцитов. По сравнению
с диффузным корковым плато и тем более с
мозговым веществом, фолликулы выглядели
гиперхромными. В большинстве фолликулов
отмечалась так называемая картина «звездно)
го неба», когда Т)лимфоциты располагались в
виде короны вокруг крупного ШИК)позитив)
ного макрофага. В отдельных фолликулах об)
наруживались светлые центры, в которых оп)
ределялись плазматические клетки и макрофа)
ги. В мозговом веществе обнаруживаются лим)
фоциты в просветах сосудов и в зонах ВПП.

Указанное свидетельствует о начавшемся
процессе восстановления лимфоидной попу)
ляции тимуса под воздействием γ)облучения
в дозе 0,1 Гр. Выявлены признаки усиленной
миграции тимоцитов, по)видимому, из кост)
ного мозга и Т)зон периферических иммунных
органов. Под влиянием γ)облучения в дозе
0,5 Гр в тимусе продолжается восстановление
лимфоидной популяции, по)видимому, вслед)
ствие активации пролиферативных процессов
непосредственно в тимусе, тогда как мигра)
ция лимфоцитов извне в данном случае игра)
ет меньшую роль. Однако под влиянием γ)об)
лучения в дозе 1,0 Гр в тимусе отмечается фол)
ликулярная гиперплазия лимфоидного ком)
понента вследствие активации пролифератив)
ных процессов в тимусе.

При изучении морфологических особенно)
стей тимуса при хроническом воспалении на
7)е сутки (в контроле) в сравнении с нормой
практически во всех наблюдениях обнаружи)
ваются признаки III фазы АТ тимуса, описан)
ной выше. В 60 % случаев III фаза АТ тимуса
развивается на фоне фолликулярной гипер)
плазии железы. Последнее подтверждается
наличием лимфоидных фолликулов как в ко)
ре, так и в мозговом веществе. Кора при этом
выглядит светлой, так как плотность тимоци)
тов в ней невелика, а мозговое вещество, на)
оборот — гиперхромное вследствие высокой
плотности тимоцитов. Относительный объем
коры не превышает показателя мозгового ве)
щества (таблица). Фолликулы, располагаю)
щиеся как в коре, так и в мозговом веществе,
обнаруживаются легко, так как плотность
расположения в них тимоцитов достаточно
высокая. В фолликулах выявляется картина
«звездного неба», в единичных фолликулах
имеются светлые центры. Как известно, кар)
тина «звездного неба» может быть связана с
усилением пролиферации лимфоцитов под
влиянием тимических гормонов или макрофа)
гального интерлейкина)1. По данным [11],
приток макрофагов в корковое вещество в этот
период связан с усиленным апоптозом корти)
кальных тимоцитов.

В корковом веществе четко определяется
эпителиальный компонент, хорошо выраже)
ны периваскулярные пространства. Послед)
ние характеризуются повышенной клеточно)
стью по сравнению с внутренними зонами ко)
ры. В периваскулярных пространствах опре)
деляются Т)лимфоциты, макрофаги, В)лим)
фоциты, плазмобласты и плазмоциты. В свя)
зи с повышенной плотностью медуллярных
тимоцитов эпителиальный компонент, тими)
ческие тельца и периваскулярные простран)
ства при гистологическом исследовании выяв)
ляются с трудом. Мелкие тельца вилочковой
железы определяются как в коре, так и в моз)
говом веществе.

Таким образом, при хроническом воспале)
нии к 7)м суткам в тимусе, по)видимому, вна)
чале развивается гиперплазия лимфоидного
компонента, а затем формируется III фаза АТ
тимуса. Для воспаления характерна гипер)
плазия костного мозга [12] и, возможно, ги)
перплазия тимуса. Вместе с тем продолжает)
ся медиаторная и, по)видимому, аутоантиген)
ная стимуляция тимуса и начинает развивать)
ся его истощение. Учитывая то, что данный
процесс — хроническое воспаление, истоще)
ние не разрешается.

При γ)облучении в дозе 0,1 Гр животных с
хроническим воспалением к 3)м суткам и за)
бое —  на 7)е также, как и в группе без облуче)
ния, во всех наблюдениях обнаруживаются
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признаки III фазы АТ тимуса, характеризую)
щейся так называемой инверсией слоев. При
этом корковый слой выглядит более светлым,
а мозговое вещество — более темным вследст)
вие характерной плотности лимфоидных кле)
ток в этих зонах. Как следует из данных таб)
лицы, в диффузных лимфоидных плато коры
плотность Т)клеток значительно ниже тако)
вой в мозговом веществе. Во всех случаях этой
группы АТ тимуса сочетается с признаками
фолликулярной гиперплазии тимуса.

Лимфоидные фолликулы располагались
как в коре, так и в мозговом веществе. Отно)
сительный объем коры практически равнял)
ся относительному объему мозгового вещест)
ва (таблица). В фолликулах выявлялась кар)
тина «звездного неба», иногда отмечались
светлые центры.

Из)за низкой плотности кортикальных ти)
моцитов в коре хорошо определялся эпители)
альный компонент и периваскулярные про)
странства. В ВПП выявлялось обилие лимфо)
идных клеток. Вследствие повышенной плот)
ности медуллярных тимоцитов эпителиаль)
ный компонент, тимические тельца, а также
ВПП выявлялись с трудом. Мелкие тельца ви)
лочковой железы обнаруживались как в ко)
ре, так и в мозговом веществе.

При γ)облучении в дозе 0,5 Гр крыс этой
группы в тимусе при гистологическом иссле)
довании существенные морфологические осо)
бенности по сравнению с контролем в отдель)
ных наблюдениях не выявлены. Во всех на)
блюдениях обнаружены признаки гиперпла)
зии тимуса, на фоне которых отмечалась АТ
железы II или III фазы. Однако если в контро)
ле гиперпластические процессы обнаружены
в 60 % случаев (в виде фолликулярной гипер)
плазии), то в данной группе — в 100 % наблю)
дений. Кроме фолликулярной гиперплазии
отмечалась и гиперплазия тимуса без форми)
рования фолликулов — так называемая диф)
фузная гиперплазия тимуса (соответственно в
60 и 40 % случаев). Еще одной особенностью
явилось обнаружение в 30 % случаев II фазы
АТ тимуса, тогда как в остальных 70 % слу)
чаев отмечалась III фаза. Показатели плотно)
сти лимфоцитов в коре и мозговом веществе
тимусов приведены в таблице. Плотность лим)
фоцитов в коре при АТ II фазы практически
не отличается от таковой в мозговом вещест)
ве, вследствие чего граница между зонами не
определяется. Из данных таблицы также сле)
дует, что при АТ II фазы мозговое вещество не)
сколько превышает корковое, тогда как при
АТ III фазы относительные объемы коры и моз)
гового вещества практически одинаковы.

При γ)облучении в дозе 1,0 Гр в тимусе вы)
является гистологическая картина, подобная
описанной при действии γ)облучения в дозе

0,5 Гр. Разница состоит лишь в количестве на)
блюдений с наличием фолликулярной и диф)
фузной гиперплазий, а также АТ II и III фаз.
В данной группе фолликулярная гиперплазия
тимуса выявлялась в 80 % случаев, а диффуз)
ная — в 20 %. АТ II фазы отмечалась в 40 %
наблюдений, а АТ III фазы — в 60 % случаев.
Морфометрические показатели приведены в
таблице.

Таким образом, в отдаленном периоде по)
сле облучения при хроническом воспалении
(на 7)е сутки при облучении к 3)м суткам) под
влиянием γ)облучения в дозе 0,1 Гр в тимусе
экспериментальных животных существенные
изменения по сравнению с контролем не про)
исходят. При этом выявляется как бы «замер)
ший» на III фазе АТ тимус с признаками фол)
ликулярной гиперплазии. Под влиянием γ)об)
лучения в дозе 0,5 Гр в тимусе по сравнению с
контролем несколько усилены проявления ги)
перпластических процессов в лимфоидном
компоненте, с одной стороны, и уменьшена
степень выраженности АТ тимуса — с другой.
Под влиянием γ)облучения в дозе 1,0 Гр в ти)
мусе по сравнению с контролем усилены про)
явления гиперпластических процессов в лим)
фоидном компоненте с формированием фол)
ликулярной и диффузной гиперплазии тиму)
са и развивающейся на ее фоне АТ тимуса.

При облучении в дозе 0,1 Гр животных с
хроническим воспалением к 7)м суткам и за)
бое сразу после облучения гистологическое
строение тимуса экспериментальных живот)
ных приближается к физиологической норме.
Лишь в 10 % случаев отмечались признаки
фолликулярной гиперплазии с преимущест)
венным расположением фолликулов в коре
долек. Фолликулы были округлой или оваль)
ной формы, гиперхромными, не содержали
светлых центров, однако практически во всех
фолликулах выявлялась картина «звездного
неба».

В 90 % наблюдений тимус состоял из до)
лек различного размера овальной или округ)
лой формы. В дольках четко определялись ко)
ра и мозговое вещество. При этом кора была
гиперхромной, а мозговое вещество — свет)
лым вследствие большей плотности корти)
кальных тимоцитов (таблица). Мозговое ве)
щество преобладало над корковым, о чем сви)
детельствуют данные таблицы.

ВПП четко выражены и представлены тон)
кими соединительнотканными прослойками,
содержащими зрелые Т) и В)лимфоциты, мак)
рофаги, фибробласты.

При облучении в дозе 0,5 Гр выявлена не)
однородная гистологическая картина тимуса.
В 50 % наблюдений отмечались признаки
диффузной гиперплазии. В 40 % наблюдений
гистологическое строение тимуса приближа)
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лось к физиологической норме и соответство)
вало описанному при облучении в дозе 0,1 Гр.
Кроме того, в 10 % случаев в тимусе обнаруже)
ны признаки атрофии, по)видимому, как про)
явление акцидентальной инволюции V фазы.

Так как преобладали гиперпластически
измененные железы, морфометрия проводи)
лась именно в этих случаях. При гиперплазии
тимус был представлен дольками, в которых
четко определялось как корковое, так и моз)
говое вещество, так как плотность лимфоци)
тов в коре была выше, чем в мозговом вещест)
ве. Плотность клеток как в коре, так и в моз)
говом веществе значительно превышала кон)
трольные показатели. Относительный объем
коры превышал относительный объем мозго)
вого вещества (таблица). Из)за высокой плот)
ности расположения как кортикальных, так
и медуллярных тимоцитов эпителиальный
компонент тимуса выявлялся с трудом. При
ШИК)реакции, а также при окраске по ван Ги)
зон четко выявлялись ВПП. В сосудах тимуса
и ВПП обнаруживалось большое количество
тимоцитов, отмечались В)лимфоциты, макро)
фаги и плазмоциты.

При действии γ)облучения в дозе 1,0 Гр в
тимусе развивается фолликулярная гипер)
плазия. Во всех наблюдениях крыс этой груп)
пы в дольках тимуса четко определялись ко)
ра и мозговое вещество. При этом кора была
гиперхромной, а мозговое вещество — гипо)
хромным вследствие большей плотности кор)
тикальных тимоцитов. Анализ относитель)
ных объемов основных структурных компо)
нентов тимуса свидетельствовал о преоблада)
нии мозгового вещества над корковым (табли)
ца). Субкапсулярная зона была расширена и
состояла из 3–4 рядов крупных лимфоцитов.
Во многих клетках отмечались картины ми)
тозов. Эпителиоциты коры определялись с
трудом. В коре выявлялись многочисленные
фолликулы. В  последних отмечалась карти)
на «звездного неба». Светлые центры в фол)
ликулах не определялись. В мозговом веще)
стве тимусов изредка выявлялись отдельные
фолликулы. При окраске гематоксилин)эози)
ном четко определялись эпителиоциты, а так)
же мелкие тельца вилочковой железы. В ка)
ждой дольке насчитывается от 2 до 3 телец.

Таким образом, под влиянием γ)облучения
в дозе 0,1 Гр к 7)м суткам хронического вос)
паления в тимусе экспериментальных живот)
ных происходит восстановление лимфоидно)
го компонента, по)видимому, как вследствие
миграции тимоцитов из костного мозга и пе)
риферических органов, так и вследствие их
пролиферации непосредственно в коре тиму)
са. Доза 0,5 Гр вызывает неоднотипные изме)
нения, проявляющиеся в одних случаях ги)
перплазией тимуса, в других — атрофией его

лимфоидного аппарата, а в третьих случаях
гистологическая картина приближается к фи)
зиологической норме. Однако при увеличении
дозы до 1,0 Гр в тимусе развиваются выражен)
ные пролиферативные процессы лимфоидно)
го компонента с формированием так называе)
мой фолликулярной гиперплазии тимуса.

На 14)е сутки хронического воспаления
без облучения (контроль) во всех наблюдени)
ях в тимусе выявлялась гиперплазия лимфо)
идного компонента практически без формиро)
вания фолликулов. Фолликулы отмечались
лишь в одном наблюдении и локализовались
в коре тимуса, тогда как в преимущественном
большинстве случаев фолликулы в коре, рав)
но как и в мозговом веществе тимусов, не оп)
ределялись. Тимусы были представлены доль)
ками, в которых четко определялось как кор)
ковое, так и мозговое вещество. Плотность кле)
ток как в коре, так и в мозговом веществе зна)
чительно превышала контрольные показатели.
Относительный объем коры был выше относи)
тельного объема мозгового вещества (таблица).
Высокая плотность расположения как корти)
кальных, так и медуллярных тимоцитов не по)
зволяла легко идентифицировать эпителиаль)
ный компонент тимуса. При ШИК)реакции, а
также при окраске по ван Гизон четко выяв)
лялись ВПП и соединительнотканный компо)
нент железы. В сосудах тимуса и ВПП обна)
руживалось небольшое количество тимоци)
тов, в периваскулярных пространствах отме)
чались также и единичные В)лимфоциты,
лучше были представлены макрофаги и плаз)
моциты.

Таким образом, при хроническом воспале)
нии на 14)е сутки в тимусе наблюдается гипер)
плазия лимфоидного компонента, преимуще)
ственно диффузный вариант.

При облучении в дозе 0,1 Гр к 7)м суткам
хронического воспаления и забое на 14)е су)
тки в гистологической картине тимуса суще)
ственные изменения по сравнению с контро)
лем не обнаруживаются. Практически во всех
наблюдениях в железе отмечается описанная
диффузная гиперплазия тимуса. Особенно)
стью этих случаев является развивающаяся на
фоне гиперплазии АТ. В 50 % наблюдений она
соответствовала II фазе и в 50 % случаев —
III фазе.

В зависимости от фазы АТ тимуса в доль)
ках определялось или не определялось разде)
ление на кору и мозговое вещество, а также
различалась плотность тимоцитов в обеих зо)
нах. Так, при АТ II фазы граница между зона)
ми в дольках не определялась, так как плот)
ность лимфоцитов в коре и мозговом вещест)
ве не различалась. Относительный объем ко)
ры преобладал над относительным объемом
мозгового вещества, что характерно для ги)

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А



48

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2006. № 3–4

перплазированного тимуса (таблица). При АТ
III фазы граница между корой и мозговым ве)
ществом была четкой, так как происходила
инверсия слоев, когда кора была гипохром)
ной, а мозговое вещество — гиперхромным.
При этом плотность кортикальных тимоцитов
была ниже, чем медуллярных, а относитель)
ные объемы коры и мозгового вещества прак)
тически не различались (таблица). В сосудах
тимуса и ВПП по сравнению с контролем обна)
руживалось большое количество тимоцитов, а
в периваскулярных пространствах отмечались
В)лимфоциты, макрофаги и плазмоциты.

При γ)облучении в дозе 0,5 Гр во всех слу)
чаях в тимусе отмечалась выраженная фолли)
кулярная гиперплазия. При этом фолликулы
располагались как в коре, так и в мозговом ве)
ществе. Границы между корой и мозговым ве)
ществом определялись четко, так как плот)
ность кортикальных тимоцитов была выше
таковой в мозговой зоне. Корковое вещество
преобладало над мозговым, о чем свидетель)
ствует анализ относительных объемов основ)
ных структурных компонентов тимуса (табли)
ца). В коре отмечалась картина «звездного не)
ба», подобная картина выявлялась и в фолли)
кулах. Светлые центры обнаруживались в
единичных фолликулах, в их составе кроме
больших лимфоцитов выявлялись макрофаги
и плазмобласты.

При γ)облучении в дозе 1,0 Гр отмечается
нормализация гистологической структуры
тимуса. В дольках четко подразделяются ко)
ра и мозговое вещество. Субкапсулярная зона
представлена 2–3 слоями лимфоидных кле)
ток. Плотность клеток в коре высокая, в моз)
говом веществе ниже. Относительный объем
мозгового вещества больше, чем коркового
(таблица). В коре отмечается картина «звезд)
ного неба». Эпителиоциты коры определяют)
ся с трудом из)за плотного расположения ти)
моцитов. ШИК)реакция выявляла многочис)
ленные макрофаги, а также крупные, тре)
угольной формы эпителиоциты. В мозговом
веществе эпителиальный компонент опреде)

ляется без труда. В дольках насчитывалось от
2 до 4 мелких телец вилочковой железы, ло)
кализующихся исключительно в медулляр)
ной зоне. Хорошо определялись ВПП.

Таким образом, под влиянием γ)облучения
в дозе 0,1 Гр к 7)м суткам хронического вос)
паления в отдаленном периоде (на 14)е сутки)
в тимусе на фоне гиперплазии лимфоидного
компонента формируется картина АТ II и Ш
фаз. Под влиянием γ)облучения в дозе 0,5 Гр
в тимусе выявляются выраженные гиперпла)
стические процессы в лимфоидном компонен)
те с одновременным формированием I фазы
АТ железы. При дозе 1,0 Гр в тимусе отмеча)
ется восстановление лимфоидной популяции
до физиологической нормы. На фоне нормаль)
ного гистологического строения тимуса фор)
мируется АТ I фазы.

Выводы
Хроническое воспаление приводит к акци)

дентальной трансформации тимуса различ)
ных степеней во все исследуемые сроки вос)
паления, что является адекватным ответом на
продолжительное антигенное и медиаторное
стимулирование, свойственное хроническому
воспалению, причем в более поздние сроки
воспаления (7)е и 14)е сутки) обнаруживает)
ся гиперплазия тимуса, по)видимому, как ре)
зультат продолжительного стресса, а также,
возможно, вследствие стимуляции костномоз)
гового лимфопоэза.

При действии низкоинтенсивного γ)излу)
чения практически во всех случаях наблюда)
ется усиление процессов пролиферации в тка)
нях тимуса, приводящих к гиперплазии моз)
гового и коркового вещества тимуса на фоне
снижения темпов акцидентальной трансфор)
мации на 3)и сутки воспаления, что в ряде слу)
чаев приводит к нормализации структуры
тканей тимуса. При этом не обнаруживается
четкой дозовой зависимости интенсивности
пролиферации, однако в ряде случаев имеет
место бимодальный характер дозовой кривой,
выявляющей сходные клеточные ответы при
дозах 0,1 и 1,0 Гр.
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МОРФОЛОГІЧНІ ЗМІНИ ТИМУСА ПІД ВПЛИВОМ НИЗЬКОІНТЕНСИВНОГО γγγγγ<ВИПРОМІНЮВАННЯ
ПРИ ХРОНІЧНОМУ ЗАПАЛЕННІ
М.О. Клименко, І.В. Сорокіна, О.С. Варваричева

На моделі хронічного асептичного карагенінового запалення у щурів показано, що низькоінтенсив)
не γ)випромінювання, в тому числі й в малих дозах, значно впливає на морфологічні зміни в тимусі
при хронічному запаленні. У всіх випадках спостерігається посилення процесів проліферації в тка)
нинах тимуса, що призводить до гіперплазії мозкової і коркової речовини тимуса на тлі зниження
темпів акцидентальної трансформації на 3)тю добу запалення, що у ряді випадків призводить до нор)
малізації структури тканин тимуса. При цьому не виявляється чіткої дозової залежності інтенсив)
ності проліферації, проте у ряді випадків має місце бімодальний характер дозової кривої, яка ви)
являє схожі клітинні відповіді при дозах 0,1 і 1,0 Гр.

Ключові слова: тимус, низькоінтенсивне γ3випромінювання, хронічне запалення.

MORPHOLOGICAL CHANGES IN THYMUS UNDER INFLUENCE OF LOW DOSE<RATE γγγγγ<RADIATION
AT THE CHRONIC INFLAMMATION
N.A. Klimenko, I.V. Sorokina, O.S. Varvaricheva

On the model of chronic aseptic inflammation in rats it was shown that low dose)rate gamma)radia)
tion, including radiation in low doses, significantly effects on morphological changes in thymus at chro)
nic inflammation. In all cases increase of proliferation in thymus tissues is revealed, which leads to hy)
perplasia of medullar and cortical substances at decrease of level of accidental transformation on 3rd day
of inflammation that in some cases results in normalization of the structure of thymus tissues. At that
there is no evidence of clear dose dependence of proliferation intensity. However, in some cases bimodal
nature of dose dependence curve is revealed, where cellular responses are similar at 0.1 and 1.0 Gy.

Key words: thymus, low dose3rate gamma3radiation, chronic inflammation.
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ЗМІНИ ГОРМОНАЛЬНОГО СТАНУ БІЛИХ ЩУРІВ
ПІД ВПЛИВОМ ОРГАНІЧНИХ СУМІШЕЙ НА ОСНОВІ

ПОЛІЕТИЛЕНГЛІКОЛІВ У ПІДГОСТРОМУ ЕКСПЕРИМЕНТІ
О.В. Сіренко

Харківська медична академія післядипломної освіти

Встановлено, що вплив ксенобіотиків зумовлював активацію гіпоталамо)гіпофізарної
та адреномедулярної систем, викликав різноспрямовані зміни рівнів простагландинів
та лейкотрієнів, що свідчить про функціональне адаптаційно)компенсаторне напружен)
ня гомеостазу за наявності досліджуваних органічних сумішей.
Ключові слова: поліетиленгліколі, гістогормони, лейкотрієни, адаптація.

(ОЖ)40); 1,917 і 0,1917 г/кг ОЖ)65 та 1,17 і
0,117 г/кг гідравлічної рідини (ГР) для північ)
ного використання, що відповідало 1/10 та
1/100 ДЛ

50
. Усі суміші виготовлено на основі

монометилових ефірів поліетиленгліколів ма)
рок Лапрол 504)2)100, Лапрол 604. Контроль)
на група щурів протягом експерименту отри)
мувала воду по 2,0 мл на добу. Досліджувані
речовини вводили внутрішньошлунково за до)
помогою металевого зонду у водному розчині.
Наприкінці експерименту радіоімунологічни)
ми методами [6] оцінювали гормональний
стан, визначаючи рівні гормонів залоз внут)
рішньої секреції та гістогормонів: соматотро)
піну (СТ), лютропіну (ЛЮ), фолітропіну (ФТ),
прогестерону (ПГ), тестостерону (ТС), пролак)
тину (ПЛ), кортикотропіну (АКТГ), тирео)
тропіну (ТТГ), тироксину (Т

4
), трийодтиро)

ніну (Т
3
), кальцитоніну (КТ), інсуліну, глюка)

гону та простагландинів — ПГЕ
1α, ПГЕ

2α, про)
стацикліну — 6)кето)ПГF

1α, ПГF
2α, лейкотріє)

нів С
4
 та В

4
. Для визначення рівнів проста)

гландинів використовували конкурентні від)
носини радіоактивного та нерадіоактивного
антигенів у пробі на обмежену кількість місць
зв’язування користувалися набором ізотопів
АНВНР (ПГF

2α)3Н). Рівні ПГЕ
1
 та ПГЕ

2
 визна)

чали за допомогою набору реактивів фірми
Advanced Magnet Ics. (США), вміст лейкотріє)
нів В

4
 та С

4
— за допомогою радіоімунологіч)

них наборів фірми Amersham (Великобрита)
нія) методом [7]. Результати досліджень об)
роблено з використуванням методу Стьюден)
та–Фішера.

Результати та їх обговорення. Особливу
увагу в останній час приділяють досліджен)
ням впливу незначних та субтоксичних доз
ксенобіотиків протягом тривалого часу [3].
Встановлено, що всі речовини як у 1/10, так і
у 1/100 ДЛ

50
 порушували динаміку рівнів

майже всіх гормонів (табл. 1).
У сироватці крові зареєстровано підви)

щення рівнів глюкагону, глюкози, Т
4
, АКТГ,

ФСГ та зниження рівнів Т
3
, інсуліну, КТ, ТТГ,

Однією з актуальних проблем сучасної
теоретичної та практичної медицини є визна)
чення впливу на організм людини великої
кількості хімічних чинників, що потрапля)
ють у навколишнє середовище, в тому числі
вперше синтезованих, біологічна дія яких
невідома. До таких речовин відносяться нові
органічні суміші на основі поліетиленгліколів
(гідравлічні, гальмівні, охолоджуючі рідини),
що широко використовуються у народному
господарстві. Дані літератури свідчать про
спроможність поліетиленгліколів та основних
їх компонентів негативно впливати на деякі
органи та системи теплокровних тварин [1],
що зумовлює доцільність визначення їх впли)
ву на основні види обміну та гомеостаз організ)
му як найважливіший фактор підтримання
внутрішньої динамічної постійності метабо)
лічних процесів. Гомеостаз забезпечує спро)
можність організму до захисно)пристосовних
адаптаційних реакцій, які дозволяють адек)
ватно відреагувати на зміни навколишнього
середовища шляхом активації деяких фізіо)
логічних механізмів [2, 3]. Специфічні та не)
специфічні адаптаційні реакції забезпечують)
ся складною взаємодією нервової, імунної та
ендокринної систем. Зміни метаболізму та
обміну речовин у відповідь на стрес регулю)
ються гіпоталамо)гіпофізарно)адреналовим
та тиреоїдним комплексом за допомогою
ефекторних гормонів [4, 5], тому велике зна)
чення має одночасне комплексне системне ви)
вчення функціонального стану кожної з цих
систем за наявності ксенобіотиків.

Метою роботи було визначення динаміки
гормонального стану білих щурів, що отриму)
вали органічні суміші на основі поліети)
ленгліколів, в умовах підгострого експери)
менту.

Матеріал і методи. Експеримент проведе)
но на 6 групах (по 10–12 тварин) щурів по)
пуляції Вістар обох статей масою (180±10) г,
які протягом 40 діб отримували перорально
1,84 і 0,184 г/кг охолоджуючої рідини 40
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Таблиця 1. Динаміка гормонального стану білих щурів у підгострому експерименті
під впливом 1/100 ДЛ

50
 органічних сумішей (M±m)

Таблиця 2. Динаміка рівнів простагландинів та лейкотрієнів у плазмі крові білих щурів
під впливом органічних сумішей у 1/100 ДЛ

50
 (M±m)

Примітка. Тут і в табл. 2 * р<0,05, різниця показників вірогідна.

ЛГ; на показники ПГ, ТС і ПЛ органічні сумі)
ші не впливали. Відомо, що гіпоталамо)гіпо)
фізарна система, наднирники та щитоподібна
залоза відіграють найважливішу роль у проце)
сі формування адаптаційно)пристосовних ре)
акцій в умовах стресу, в тому числі при впливі
хімічних патогенів [6, 8]. Отримані дані свід)
чать про значну компенсаторну напругу гомео)
стазу, що супроводжується активацією метабо)
лізму гормонів та фізіологічно активних речо)
вин. Спроможність ОЖ)40, ОЖ)65 та ГР впли)
вати на динаміку рівня гормонів обумовлює
доцільність визначення стану гістогормо)
нів — простагландинів та лейкотрієнів, які є
продуктами метаболізму арахідонової кисло)
ти. Вони мають важливе значення у регуляції
нейрогормонального впливу на різні органи та
системи, модулюючи багато фізіологічних
процесів периферичних тканин (табл. 2).

Визначено різноспрямовану дію органіч)
них сумішей на показники тканинних гормо)
нів. У експериментальних тварин зареєстро)
вано підвищення рівнів ПГЕ

1
, ПГЕ

2
, 6)кето)

ПГЕ
1α та лейкотрієну В

4
 у плазмі крові і зни)

ження вмісту лейкотрієну С
4
 і ПГF

2α. Відомо,
що до біологічних ефектів дії ПГЕ належать
інгібіція шлункової секреції, агрегації тромбо)
цитів, індукція запальних процесів у ткани)
нах, гіпотензивна та спазмолітична дія на глад)
ку мускулатуру судин, бронхів. ПГF зумовлю)
ють звуження судин, бронхів, підвищення то)
нусу матки та модулюють аденілатциклазну
активність [7, 8]. Зниження рівнів лейкотрієну
С

4
 підкреслює можливість гальмування меха)

нізмів гіперчутливості імунної системи під
впливом досліджуваних органічних сумішей.

Експериментальні дані свідчать про знач)
ну компенсаторну напругу ендокринної сис)
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теми на усіх досліджуваних рівнях, що спів)
відноситься з реакцією гомеостазу організму
на стрес та адаптаційною напругою функції гі)
поталамо)гіпофізарної та симпатоадреналової
систем. В експерименті реєстрували переваж)
но зниження рівнів гормонів, що може свід)
чити про розвиток виснаження ендокринної
системи внаслідок тривалої дії досліджуваних
речовин. У той же час динаміка простаглан)
динів, простациклінів та лейкотрієнів від)
повідає суттєвій напрузі компенсаторних го)
меостатичних механізмів. Усі органічні су)
міші справляли східну дію на метаболізм гор)
монів та глибоко порушували функцію залоз
внутрішньої секреції та динамічну рівновагу
біологічно активних речовин.

Таким чином, визначені адаптаційні ре)
акції ендокринної системи свідчать про дис)
баланс гормональної регуляції метаболізму в
організмі білих щурів в умовах дії ксенобіо)
тиків, що віддзеркалює значну напругу гомео)
стазу у процесі пристосування до впливу
хімічних речовин.

Висновки
1. ОЖ)40, ОЖ)65 та ГР підвищували вміст

у сироватці крові глюкагону, Т
4
, АКТГ, ФСГ та

глюкози та знижували рівні інсуліну, КТ, ТТГ,
ЛГ, що дозволяє припустити активацію гіпо)
таламо)гіпофізарної та адреномедулярної сис)
тем організму в умовах впливу ксенобіотиків.

2. Вплив органічних сумішей зумовлював
підвищення у плазмі крові вмісту ПГЕ

1
, ПГЕ

2
,

6)кето)ПГЕ
1α та лейкотрієну В

4
 на тлі знижен)

ня рівнів лейкотрієну С
4
 та ПГF

2α. Такі зміни
показників свідчать про порушення безпосе)
редньої регуляції нейрогормонального впли)
ву на функціональний стан клітинної мембра)
ни та напруження захисно)пристосовних ме)
ханізмів.

3. Визначені зміни ендокринної системи
спрямовані на оптимізацію адаптаційно)ком)
пенсаторних можливостей організму шляхом
функціонального напруження гомеостазу, в
тому числі гіпоталамо)гіпофізарної, тиреоїд)
ної та адреномедулярної систем.

Визначення стану та взаємодії різних ре)
гуляторних систем організму та основних
видів обміну в умовах дії нових органічних су)
мішей на основі поліетиленгліколів є перспек)
тивою подальшого пошуку у напрямку визна)
чення адаптаційних механізмів гомеостазу
організму.
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ИЗМЕНЕНИЯ ГОРМОНАЛЬНОГО СТАТУСА БЕЛЫХ КРЫС ПОД ВОЗДЕЙСТВИЕМ МНОГОКОМПОНЕНТНЫХ
СМЕСЕЙ НА ОСНОВЕ ПОЛИЭТИЛЕНГЛИКОЛЕЙ В ПОДОСТРОМ ЭКСПЕРИМЕНТЕ
Е.В. Сиренко

Установлено, что влияние ксенобиотиков обусловливало активацию гипоталамо)гипофизарной и
адреномедуллярной систем, вызывало разнонаправленные изменения уровней простагландинов и лей)
котриенов, что свидетельствует о функциональном адаптационно)приспособительном напряжении
гомеостаза в присутствии исследуемых органических смесей.

Ключевые слова: полиэтиленгликоли, гистогормоны, лейкотриены, адаптация.

CHANGES OF THE HORMONAL STATUS OF WHITE RATS UNDER INFLUENCE OF MULTICOMPONENT
MIXES ON THE BASIS OF POLYETILENGLYCOLES IN SUBACUT EXPERIMENT
E.V. Sirenko

It was determined, that influence of xenobiotics caused activation of gypotalamic)gypophysial and
adrenmedullar systems, caused some changes of prostaglandins and leykotrienes levels, that testifies to
a functional adaptive pressure of a homeostasis at presence of investigated organic mixes.

Key words: polietilenglycoles, gistogormones, leykotrienes, adaptive.
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АКТИВНОСТЬ NO#СИНТАЗНОЙ ОКИСЛИТЕЛЬНОЙ СИСТЕМЫ
В МОНИТОРИНГОВОЙ ОЦЕНКЕ ТОКСИФИКАЦИИ ОРГАНИЗМА

КСЕНОБИОТИКАМИ
Н.Г. Щербань

Харьковский государственный медицинский университет

Изучено содержание оксида азота и активность NO)синтазы в условиях подострого воз)
действия ксенобиотиков в целях оценки состояния окислительно)восстановительного
гомеостаза организма экспериментальных животных. Установлена сопряженность сво)
боднорадикальных процессов, перекисного окисления липидов и NO)синтазной окис)
лительной системы. Показано, что повышение содержания оксида азота и NO)синтаз)
ной активности является прогностически значимым мониторинговым показателем
структурно)метаболической активности ксенобиотиков.
Ключевые слова: ксенобиотики, оксид азота, активность NO3синтазы, эксперимен3
тальные животные.

щать клетку от апоптозных сигналов и вызы)
вать апоптоз.

Будет ли молекула NO обладать цитоток)
сичностью, зависит от типа клетки, фазы ее
развития, биохимического потенциала, ло)
кальной концентрации NO и других активных
форм кислорода [2, 3].

В последнее время получено много новых
данных, касающихся метаболизма NO в жи)
вой клетке, структуре NO)синтетазы (NO)S).
Установлено, что NO действует как важный
регулятор таких общих клеточных процессов,
как экспрессия генов и функциональная ак)
тивность митохондрий [1–3].

В химическом отношении NO представля)
ет собой короткоживущую (6–10 с) малень)
кую липофильную молекулу, состоящую из
одного атома азота и одного атома кислорода
и имеющую неспаренный электрон, что пре)
вращает ее в высокореактивный радикал, сво)
бодно проникающий через биологические
мембраны и легко вступающий в реакции с
другими соединениями [1, 2]. В организме NO
синтезируется клетками из аминокислоты
L)аргинина. Данный процесс представляет со)
бой комплексную окислительную реакцию,
катализируемую ферментом NO)S [4]. Послед)
ний является полифункциональной оксидоре)
дуктазой, напоминающей по ряду свойств сис)
тему цитохром Р

450
 (цитохром Р

450
)редуктаза).

Идентифицированы три изоформы NO)S:
нейрональная (nNO)S), индуцибельная (iNO)S),
или макрофагальная (mNO)S), и эндотелиаль)
ная (еNO)S). Изоформы NO)S являются про)
дуктами различных генов [4, 5]. Ген первой из
них расположен в 7)й хромосоме, второй — в
12)й и третьей — в 17)й. Все изоформы NO)S
катализируют образование NO в ответ на ре)

В последние годы в научной литературе
появилось большое количество работ, в кото)
рых указывается на важную роль оксида азо)
та (NO) как полифункционального регулято)
ра структурно)метаболических процессов [1].
Согласно современным представлениям, газо)
образный химический медиатор NO играет
универсальную роль регулятора физиологиче)
ских функций сердечно)сосудистой, дыха)
тельной, нервной и других систем организма.
Этот мессенджер вовлечен и во множество па)
тологических процессов: выступает как пато)
генетический регуляторный и медиаторный
фактор формирования нарушений гомеоста)
тической функции организма; как аутокрин)
ная сигнальная молекула, NO участвует в про)
ведении сигнала от мембранных рецепторов к
молекулам внутриклеточных структур, в том
числе и по гуанилатциклазному пути; как па)
ракринный эффектор, NO вносит вклад в со)
гласованную работу близлежащих клеток,
участвуя в образовании молекулярных сетей
межклеточной сигнализации.

NO отвечает за состояние тонуса сосудов,
межклеточную коммуникацию, модуляцию
нейротрансмиссии, уровень иммунной цито)
токсичности, секрецию медиаторов и гормо)
нов. Вместе с тем NO — потенциально токсич)
ная молекула, которая широко представлена
при атеросклерозе, гипертензии, сахарном
диабете и других патологических состояниях
организма. Эта молекула может быть губи)
тельной как для клеток, так и для внутрикле)
точных патогенных микроорганизмов.

Установлено, что цитотоксичность NO яв)
ляется результатом образования большого ко)
личества этих молекул. Двойственность дей)
ствия NO проявляется в его способности защи)
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цепторную, химическую, биологическую или
физическую стимуляцию. Механизм дейст)
вия этих изоформ ферментов сходен и состо)
ит в следующем: Са2+ под влиянием нейроме)
диаторных стимулов входят в клетку, где в
цитозоле связываются в единый комплекс с
кальмодулином. Комплекс Са–кальмодулин
выступает как кофактор и активирует NO)S и
продукцию NO. Последний, в свою очередь,
активирует клеточный фермент гуанилатцик)
лазу (ГЦ), что приводит к образованию цик)
лического гуанозинмонофосфата (цГМФ), ко)
торый опосредует все эффекты NO [1].

NO)S представляет собой группу фермен)
тов, отличающихся сложностью строения (со)
держат субъединицу собственно NO)S и каль)
модулин (Са)М), ФАД, ФМН, тетрагидробиоп)
терин (ВН

4
), гем) и множественностью ката)

лизируемых реакций (аргинин)N (G))гидро)
ксилазная, N(G))гидроксиаргининмоноокси)
геназная, цитохром C)редуктазная, НАДФ⋅Н)
диафоразная, НАДФ⋅Н)оксидазная) [1–3].

Для активности NO)S необходимы каль)
цийсвязывающий белок Са)М, а также кофер)
менты и простетические группы: ВН

4
, НАДФ⋅Н,

ФМН, ФАД и гем. В молекуле фермента вы)
деляют два домена: оксигеназный (гемовый)
домен на N)конце и редуктазный — на С)кон)
це. Редуктазный включается в транспорт элек)
тронов от НАДФ⋅Н, а в оксигеназном домене
находится центр для связывания аргинина и
активации кислорода. Между доменами распо)
ложен участок для связывания Са)М, без ко)
торого любая форма фермента неактивна [1].

Следует отметить, что исследование содер)
жания NO и активности NO)S в биологических
объектах сопряжено со многими методически)
ми трудностями. На сегодняшний день наибо)
лее чувствительным признан метод, преду)
сматривающий определение меченного L)цит)
руллина из содержащегося 14С или 3Н)L)арги)
нина радиоизотопным методом. Накопление
цитруллина можно измерить и с помощью вы)
сокоэффективной жидкостной хроматогра)
фии [6]. Однако при работе с биоматериалом
бывает сложно учесть иные пути метаболиз)
ма цитруллина и аргинина, связанные с ак)
тивностью других ферментов. Поскольку
NO — короткоживущее и очень реакционно)
способное соединение, его количественная ре)
гистрация более сложная, чем измерение со)
держания цитруллина.

Известно высокое сродство NO к гему. Ис)
ходя из этого, непрямой метод основан на ре)
акции NO с оксигемоглобином. Образующий)
ся метгемоглобин определяют спектрофото)
метрически [7].

В ряде случаев проводят окисление NO до
нитритов, нитратов и калориметрическое их
выявление с реактивом Грисса [8].

Поскольку в катализируемой NO)S реак)
ции происходит стехиометрическое окисле)
ние НАДФ⋅Н, можно спектрофотометрически
оценить активность NO)S по исследованию
N)ω)циклопропил)L)аргинина, аминогуани)
дина, N)монометил)L)аргинина, N)нитро)L)
аргининметилового эфира, N)нитро)L)арги)
нина и др. [9]. Известно, что NO оказывает ак)
тивирующее влияние на гуанилатциклазный
медиаторный каскад. В связи с этим предло)
жен радиолигандный метод оценки NO)S ак)
тивности по содержанию ГЦ, цГМФ и цГМФ)
зависимой протеинкиназы [6]. Авторами [1–
3] показано, что ЭПР)спектроскопический ме)
тод, обладающий многими преимуществами,
недостаточно чувствителен и требует большо)
го количества биоматериала. Известен еще
один широко распространенный метод анали)
за NO)S — гистохимическое выявление NO)S
по НАДФ⋅Н)диафоразной активности, в осно)
ве которого лежит реакция восстановления
нитросинего тетразолия за счет электронов
НАДФ⋅Н [10].

В связи с этим целью работы явилось изу)
чение содержания оксида азота и активности
NO)синтазы в условиях подострого воздейст)
вия ксенобиотиков при оценке состояния окис)
лительно)восстановительного гомеостаза.

Материал и методы. Для оценки накопле)
ния NO и активности фермента NO)S опреде)
ляли динамику содержания метгемоглобина
в крови опытных животных, концентрацию
L)цитруллина и L)аргинина в плазме крови,
активность аденилат) и гуанилатциклазного
каскада, монооксигеназную функцию микро)
сомального окисления, а также активность
фермента НАДФ⋅Н)диафоразы [6–10].

Объектами изучения явились полиокси)
пропиленполиол марки Л)303 и модифициро)
ванные этоксилаты алкилфенолов марки
АФМ 9)10 (0,3), АФМ 9)12СН с регламенти)
рованными физико)химическими свойства)
ми. Подострый опыт проведен на белых кры)
сах, которым на протяжении 1,5 мес перо)
рально вводили растворы веществ в 1/10,
1/100, 1/1000 ДЛ

50
 с последующей оценкой

содержания NO и NO)синтазной активности.
Известно, что метгемоглобин образуется в

результате взаимодействия NO с оксигемогло)
бином. По величине содержания метгемогло)
бина в крови судили о содержании NO и ак)
тивности NO)S. Концентрацию метгемоглоби)
на определяли спектрофотометрически по
Э.Л. Горну [7].

Аминокислоты L)цитруллин и L)аргинин
определяли методом ионообменной хромато)
графии на автоматическом анализаторе ами)
нокислот типа ААА)339 (Чехия). Для прове)
дения калибровочных тестов, а также коли)
чественной оценки хроматограмм использова)
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ли промышленные стандартные растворы
аминокислот производства «Lachema» (Че)
хия), поставляемые в наборе реактивов к ав)
томатическому анализатору аминокислот.

Нестабильная молекула NO легко транс)
формируется в NO

2
, оценку которого осуще)

ствляли по цветной реакции с реактивом Грис)
са, приводящей к образованию диазокрасите)
ля. Спектрофотометрически по величине опти)
ческой плотности судили о содержании NO

2
 и,

соответственно, NO в сыворотке крови [8].
Активность цАМФ, цГМФ, поглощения

45Са2+ мембранными фракциями, фосфоди)
эстеразы определяли радиоизотопными мето)
дами, активность НАДФ⋅Н)диафоразы — гис)
тохимически, НАДФ⋅Н)цитохром С)редуктаз)
ную активность — спектрофотометрически
[11, 12]. Известно, что NO)S как полифунк)
циональная оксидоредуктаза по своим свой)
ствам и функциям близка к цитохрому Р

450
 и

цитохром Р
450

)редуктазе. Это позволило нам
изучить состояние монооксигеназной системы
микросом эндоплазматического ретикулума
гепатоцитов и экстраполировать эти резуль)
таты на NO)S активность. Состояние микро)
сомального окисления оценивали по дыха)
тельной и ферментативной активности, содер)
жанию цитохромов Р

450
, b

5
.

Статистическую обработку результатов
проводили по Стьюденту–Фишеру.

Результаты и их обсуждение. В ходе ком)
плексной полисистемной оценки влияния
модифицированных этоксилатов алкилфено)
лов и полиоксипропиленполиола марки Л)303
в подостром опыте выявлены значительные ди)
намические нарушения продукции NO и NO)S
активности. Так, уровень содержания метге)
моглобина под воздействием исследуемых
препаратов в дозе 1/10 ДЛ

50
 повышался во

всех случаях к окончанию подострого опыта
больше чем на 15 %, в частности под воздей)
ствием Л)303 — на 24,5 %. Под влиянием ис)
пытуемыех ксенобиотиков изменялось содер)
жание в плазме L)цитруллина и L)аргинина:
уровень L)цитруллина повышался, а уровень
L)аргинина снижался. Такая динамика, по
всей вероятности, связана с активацией про)

цесса окисления субстрата L)аргинина в
L)цитруллин ферментом NO)S и подтвержда)
ет усиление продукции NO и активности фер)
мента NO)S. Многочисленными работами убе)
дительно доказано, что в физиологических ус)
ловиях короткоживущий NO быстро инакти)
вируется оксидазной реакцией и переходит в
нитрит или нитрат. В наших исследованиях
установлено увеличение их содержания в сы)
воротке крови опытных животных по сравне)
нию с контролем (таблица).

Установлено, что NO является мощным ак)
тиватором одного из ключевых регуляторных
внутриклеточных ферментов — ГЦ. Активиро)
ванная ГЦ резко усиливает образование цГМФ,
который через сложную систему биохимиче)
ских реакций инициирует многие физиологи)
ческие процессы, связанные с NO, и является
важным медиаторным фактором формирова)
ния патогенетических основ развития многих
заболеваний. Поскольку регулирующее дейст)
вие внеклеточных сигналов на клетку опосре)
дуется как гуанилат), так и аденилатциклаз)
ной внутриклеточной передачей, то нами изу)
чено влияние сложных органических смесей на
структурно)функциональное состояние этих
двух систем, где реализация действия хими)
ческих сигналов может осуществляться через
цАМФ и цГМФ. Результаты исследования воз)
действия препаратов показали, что под влия)
нием исследуемых веществ повышалась актив)
ность системы ГЦ—цГМФ в печени экспери)
ментальных животных (р<0,05). Эти измене)
ния функционирования внутриклеточных ме)
диаторных систем сопровождались ингибиро)
ванием поглощения 45Са2+ мембранами синап)
тосом мозга и гепатоцитов печени (р<0,05),
что, по всей видимости, связано с повышен)
ной потребностью в ионах кальция для акти)
вации гуанилатциклазного медиаторного кас)
када, усиливающего окислительную функ)
цию оксидоредуктаз и генерирующих продук)
цию АФК [9–12].

Результаты исследования содержания NO
и активности фермента NO)S позволяют су)
дить о существенном их повышении под воз)
действием Л)303 и модифицированных это)

* р<0,05.

Влияние модифицированных этоксилатов алкилфенолов и полиоксипропиленполиолов марки
Лапроксиды на состояние NO3синтазной окислительной системы и продукцию оксида азота

(1/10 ДЛ
50

) (M±m)
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ксилатов алкилфенолов в 1/10 ДЛ
50

. Извест)
но, что NO — необычная сигнальная молеку)
ла, свободно секретирующаяся из клетки без
участия переносчиков, быстро передвигаю)
щаяся и проникающая в соседние клетки, не
связываясь с мембранными рецепторами.
Внутриклеточные эффекты NO зависят от его
редокс)состояния. С биологической точки зре)
ния наиболее важными являются редокс)фор)
мы, где валентность азота составляет 2+ и 3+
соответственно. Свободный радикал NO в клет)
ке быстро взаимодействует с молекулярным
кислородом, супероксидным анион)радикалом
(О

2
–) и металлами гемсодержащих и негемовых

белков. В результате в клетке образуются нит)
розильные комплексы гемового и негемового
железа. Непосредственно с SH)группами бел)
ков взаимодействует NO+, который образуется
из NO после восстановления или взаимодейст)
вия с металлами. В результате в клетке при дос)
таточном количестве тиолов под влиянием NO
происходит нитрозилирование и изменение ак)
тивности металлосодержащих белков, а также
белков, имеющих реактивные цистеины [1, 8].

Регуляция активности белков нитрозили)
рованием — один из способов контроля функ)
ции этих белков в клетке. В случае образова)
ния больших количеств NO последний под
действием NO)S может реагировать с О

2
–, обра)

зуя другую АФК — пероксинитрит (ONOO–).
Последний может вступать в реакцию восста)
новления с глутатионом и углекислым газом.
В этом случае образуется нитрозопероксикар)
бонат ONO

2
CО

2
–, который может вызвать хими)

ческую модификацию реактивных остатков
тирозина в белках, что сопровождается изме)
нением их активности. Кроме того, токсичный
пероксинитрит (ONOO–) может неэнзиматиче)
ски продуцировать высокореакционно)спо)
собные гидроксильные радикалы (ОН), вклю)
чая таким образом молекулу NO в образова)
ние новых АФК. Последние (ОН, NO, ONOO–)
могут окислять белки и липиды, разрушать
структуру биологических мембран [7–9].

В основе разнообразия NO)эффектов в
клетке лежат изменения редокс)формы моле)
кулы NO, а также дополнительные реакции с
металлами, тиолами и остатком тирозина в со)

ставе белков. Увеличение количества АФК в
клетке может трансформировать эффекты NO
из защитных в цитотоксические. Последние
могут возникнуть не только при индукции
NO)S эндотоксинами, но и при истощении в
клетке резерва тиолов и увеличении концен)
трации АФК, что приводит к уменьшению
скорости нитрозилирования белков. Исходя
из этого, нами изучено состояние моноокси)
геназной системы (МОС) микросом гепатоци)
тов как основного генератора АФК.

Результаты исследований показали, что
изучаемые группы препаратов в 1/10 и 1/100
ДЛ

50
 активировали о)деметилазу, НАДФ⋅Н и

НАД⋅Н)цитохром С)редуктазную активность,
эндогенное дыхание микросом, ПОЛ и содер)
жание цитохрома Р

450
 (р<0,05). Проведя ис)

следования функционирования МОС, мы ус)
тановили активацию свободнорадикальных
процессов и ПОЛ, которые способны транс)
формировать эффекты NO в сторону развития
дистрофических и деструктивных нарушений
в биологических мембранах структурно)
функциональных единиц клетки.

Результаты гистохимических исследова)
ний НАДФ⋅Н)диафоразы печени также под)
тверждают высокую активность фермента
NO)S и продукцию NO в группах животных,
подвергавшихся воздействию ксенобиотиков
в дозах 1/10 и 1/100 ДЛ

50
.

Таким образом, изучив влияние полиок)
сипропиленполиола Л)303 и модифицирован)
ных этоксилатов алкилфенолов на организм
теплокровных животных, мы выявили сопря)
женность свободнорадикальных процессов,
ПОЛ и окислительной NO)синтазной системы,
которые сопровождались напряжением функ)
циональной активности систем оксидантно)
антиоксидантного гомеостаза. Повышение со)
держания NO и NO)синтазной активности яв)
ляется прогностически значимым мониторин)
говым показателем структурно)метаболиче)
ской активности ксенобиотиков в подострых
условиях токсификации организма под воз)
действием 1/10 и 1/100 ДЛ

50
 исследуемых ве)

ществ. Доза 1/1000 ДЛ
50

 не влияла на содер)
жание NO и NO)синтазную окислительную
систему.
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АКТИВНІСТЬ NO<СИНТАЗНОЇ ОКИСЛЮВАЛЬНОЇ СИСТЕМИ У МОНІТОРИНГОВІЙ ОЦІНЦІ ТОКСИФІКАЦІЇ
ОРГАНІЗМУ КСЕНОБІОТИКАМИ
М.Г. Щербань

Вивчено вміст оксиду азоту і активності NO)синтази в умовах підгострого впливу ксенобіотиків з
метою оцінки стану окислювально)відновного гомеостазу організму експериментальних тварин. Вста)
новлено взаємозв’язок вільнорадикальних процесів, перекисного окиснення ліпідів і окислювальної
NO)синтазної системи. Показано, що підвищення вмісту оксиду азоту і NO)синтазної активності є
прогностично значущим моніторинговим показником структурно)метаболічної активності ксенобіо)
тиків.

Ключові слова: ксенобіотики, оксид азоту, активність NO3синтази, експериментальні тварини.

NO<SYNTHASE OXYDATION SYSTEM ACTIVITY IN MONITORING APPRAISEMENT OF TOXICITY
OF THE ORGANISM BY XENOBIOTICS
N.G. Scherban

Oxide content and NO)synthase activity have been studied during subacute influence by xenobiotics
for appraisement of oxidation)reduction homeostasis state of experimental organism. Interdependancy
of free)radidcal processes, peroxidation and NO)synthase oxidation system has been determined. It was
showed, that increase of nitric oxide content and NO)synthase activity is prognostic important monito)
ring index of structural)metabolic xenobiotics’ activity.

Key words: xenobiotics, nitric oxide, NO3synthase activity, experimental animals.
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ПРОБЛЕМНІ ПИТАННЯ КЛІТИННОЇ ТЕРАПІЇ
А.А. Сколожабський

Харківський державний медичний університет

Подано огляд наукової літератури за темою проблемних питань клітинної терапії. По)
казано достатню ефективність використання гемопоетичних стовбурових клітин (ГСК)
плюрипотентного класу в регенеративних процесах кровотворних клітинних пулів за
різних уражень імунної системи та зокрема при променевих імунодефіцитах; необхід)
ність розробки більш сприятливих та економічних способів і методів культивування
ГСК плюрипотентного класу; недостатню вивченість механізмів взаємодії ало) та ксе)
ногенних клітин за умов променевого імунодефіциту. Найбільш науково прийнятним
методом фенотипування ГСК прийнята оцінка експресії та виявлення специфічних по)
верхневих маркерів на клітинах.
Ключові слова: стовбурові клітини, кістковомозкова тканина, трансплантація, ало3
генні клітини, ксеногенні клітини, гістосумісність, імунофенотип, типізування анти3
генів, експресія маркерів, імунологічна відповідь.

про циркуляцію ГСК у кровоносному руслі [4,
5]. E. Lorenz та ін. у 1952 році встановили, що
в летально опромінених тварин кровотворен)
ня може відновлюватися після внутрішньо)
венної трансфузії клітин кісткового мозку [6],
причому цитогенетичні характеристики кіст)
кового мозку цих тварин відповідають кліти)
нам донора, а не реципієнта [7]. У той же час
було підтверджено імуносупресивну дію дея)
ких цитостатичних препаратів (циклофосфа)
ну, 6)меркаптопурину). Фундаментальне від)
криття великого комплексу гістосумісності
(major histocompatibility complex, МНС), до
складу якого входять лейкоцитарні антигени
людини (human leukocyte antigen, HLA) у по)
дальшому дозволило встановити, що ступінь
виразності імунологічного конфлікту між клі)
тинами донора і реципієнтом при трансплан)
тації кісткового мозку знаходиться під кон)
тролем генотипу [8, 9]. Перше успішне вико)
нання алогенної трансплантації кісткового
мозку і широке впровадження цього методу
лікування безпосередньо пов’язані з удоско)
налюванням методів типування антигенів
HLA)системи людини (імунологічних, моле)
кулярно)біологічних методів) [10].

Перелічені наукові відкриття стали експе)
риментальними моделями під час обговорен)
ня можливості корекції в клініці кістковомоз)
кової недостатності різної етіології, як пер)
винної, так і вторинної (після пошкоджуючої
дії цитостатичних препаратів і радіації на
кістковий мозок), за допомогою трансплан)
тації ГСК. Вперше успішна алогенна транс)
плантація кісткового мозку (ало)ТКМ) була
виконана в 1968 році у США групою Р. Гуда у
дитини, яка страждала на тяжку форму урод)
женого імунодефіциту. Основний внесок у
розвиток теоретичних основ і клінічних

Т Е О Р Е Т И Ч Н А  І  Е К С П Е Р И М Е Н Т А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

Проблемні питання клітинної трансплан)
тації можна розподілити на дві великі зв’язані
між собою групи: експериментально)доказові
(теоретичні) і прикладні — клінічного харак)
теру. Рекомендації експертів Національної
медичної академії США (Stem cells and the
future regenerative medicine National Acade)
my Press.) і Національного інституту здоров’я
США (Stem cells and the future research direc)
tions. Nat. Inst. of Health USA) про необхід)
ність глибокого вивчення на адекватних біо)
логічних моделях усіх можливих віддалених
наслідків трансплантації стовбурових клітин
перед використанням їх у клініці мають під
собою досить серйозні підстави [1].

Перший досвід застосування суспензії
кісткового мозку для терапії захворювань сис)
теми крові був описаний у 1896 році [2]. Від)
тоді послідовно використані різні способи вве)
дення гемопоетичних клітин (усередину,
внутрішньом’язовий, внутрішньокістковий і,
нарешті, найефективніший спосіб — внут)
рішньовенний) і оцінена ефективність фрак)
цій нативних і оброблених клітин гемопоетич)
них органів (кістковий мозок, селезінка).
Істотним стимулом розвитку трансплантації
гемопоетичних стовбурових клітин (ТГСК) бу)
ло повідомлення про тяжкі гематологічні по)
рушення у постраждалих від атомного бом)
бардування в Хіросімі й Нагасакі в 1945 році.
Бурхливе зростання атомної енергетики сти)
мулювало вивчення потенційних можливо)
стей трансплантації кісткового мозку як за)
собу захисту при радіаційній поразці.

У 1950 році L.O. Jacobson [3] було показа)
но, що відновлення гемопоезу в летально
опромінених мишей можливо з екранованої
стегнової кістки, що практично підтвердило
висловлену Максимовим у 1909 році гіпотезу
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принципів трансплантації кісткового мозку
внесли дослідження, проведені в клініці, ке)
рованій лауреатом Нобелівської премії Д. То)
масом (Сіетл, США) [11].

Десятиліття потому були виконані перші
трансплантації ГСК, отриманих шляхом лей)
каферезу з периферичної крові. У 1988 році у
Франції для лікування дитини з анемією Фан)
коні як джерело ГСК уперше була використа)
на пуповинна кров, а з листопада 2000 року в
пресі почали з’являтися повідомлення про
здатність ГСК диференціюватися в клітини різ)
них типів тканин, що розширює зону їхнього
клінічного застосування. Проте, трансплан)
тація ГСК не скасувала розвитку реакції тран)
сплантат проти хазяїна. Тому перед розмно)
женням ГСК in vitro необхідно виділити гомо)
генну популяцію кровотворних стовбурових
клітин. Звичайно це досягається за допомогою
маркерів, що дозволяють вибірково позначи)
ти ГСК моноклональними антитілами, кова)
лентно зв’язаними з флуоресцентною чи маг)
нітною міткою, і виділити їх за допомогою від)
повідного клітинного сортера. При цьому пи)
тання про фенотипові характеристики ГСК ос)
таточно не вирішено. А.Ю. Петренко, В.І. Гри)
щенко [12] в якості претендентів на ГСК роз)
глядають клітини, на поверхні яких наявні
CD34, АС133 і Thyl антигени і відсутні CD38,
HLA)DR й інші маркери диференціювання (так
звані CD34+Lin~ клітини). До маркерів лінійно)
го диференціювання (lineage, Lin) зараховують
глікофорин A (GPA), CD3, CD4, CD8, CD10,
CD14, CD16, CD19, Cd20 [13]. Перспективни)
ми для трансплантації вважаються клітини з
фенотипом CD34+CD45Ralow CD71low, а також
CD34+ThylCD38low~c)kirlow. Для виділення клі)
тин з такими фенотиповими ознаками необхід)
но дуже дороге сучасне устаткування.

Також проблемним є питання про кіль)
кість ГСК, достатню для ефективної транс)
плантації. Джерелами стовбурових крово)
творних клітин є кістковий мозок, перифе)
рична і кордова кров, а також ембріональна
печінка. Експансія ГСК досягається при
їхньому культивуванні за наявності ендоте)
ліоцитів і гемопоетичних факторів росту. У
різних протоколах для індукції проліферації
ГСК застосовують мієлопротеїни, фактор сто)
вбурових клітин, еритропоетин, інсулінопо)
дібні фактори росту, кортикостероїди і естро)
гени. При використанні комбінацій цитокінів
in vitro можна досягти значного збільшення
пула ГСК із піком їхнього виходу наприкінці
другого тижня культивування [1].

За даними Європейської групи по транс)
плантації крові і кісткового мозку (European
Group for Blood and Marrow Transplantation,
ЕВМТ), у Європі в 2003 році функціонувало
490 трансплантаційних команд. Загальна

кількість трансплантацій у Європі в 2003 році
склала 21 490. З них 14 216 були аутологічни)
ми і 7274 — алогенними. Кількість пацієнтів,
що одержали в 2003 році першу трансплан)
тацію ГСК, становила 17 852 від загальної
кількості трансплантацій, у тому числі було
виконано 6108 алогенних і 11 744 аутологіч)
них трансплантацій. Різниця, що залишила)
ся, припадає на повторні трансплантації.
Близько 70 % трансплантацій виконували
при мієломній хворобі, лімфогранулематозі,
лімфомі й гострому мієлоїдному лейкозі [14].

За даними ЕВМТ, у 2001 році у Європі за
кількістю трансплантаційних команд лідиру)
вала Німеччина — 102, потім йшли Італія —
95, Іспанія — 72, Франція — 70, Великобри)
танія — 54, Туреччина — 25, Бельгія — 20,
Австрія — 15, Ізраїль — 6 [14].

Загальна кількість трансплантацій, вико)
наних у цих країнах, була такою: у Німеч)
чині — 3499, в Італії — 3169, во Франції —
3143, у Великобританії — 2104, в Іспанії —
1873, у Бельгії — 527, в Туреччині — 373, в
Ізраїлі — 368, в Австрії — 310. Але за кіль)
кістю трансплантацій, виконаних на 10 млн.
населення, на 1)ше місце вийшов Ізраїль —
613, далі у порядку убування Італія — 549,
Франція — 526, Бельгія — 512, Іспанія —
467, Австрія — 378, Великобританія — 352,
Туреччина — 55 [14].

Таким чином, наведені статистичні дані
свідчать про те, що населення Ізраїлю біль)
шою мірою охоплено трансплантаційною до)
помогою, ніж перераховані країни.

На території України в 2001 році транс)
плантації ГСК виконували в Київському цент)
рі трансплантації кісткового мозку і Київській
обласній онкологічній лікарні. В цих устано)
вах у 2001 році було виконано 37 трансплан)
тацій, що склало 8 трансплантацій на 10 млн.
населення України. У наших сусідів — Росії і
Білорусії — ці показники склали відповідно 11
і 61 трансплантація на 10 млн. населення [14].

Вторинні імунодефіцити, їхня корекція.
Стан імунної системи, як і будь)якого іншого
органа (серця, печінки, легенів), характери)
зується комплексом морфологічних, функціо)
нальних і клінічних показників, властивих
імунній системі в нормі. Вони й визначають
імунний статус. Зміна будь)якого одного або
декількох із цих показників свідчить про по)
рушення імунного статусу, тобто про відхи)
лення його від норми, і трактується як імуно)
дефіцит. Отже, імунодефіцит — це зміна імун)
ного статусу, зумовлена дефектами одного або
декількох механізмів імунних реакцій [15].

Внаслідок іонізуючої радіації, хіміо) й
променевої терапії страждає імунна система,
у першу чергу, виникають вторинні імуноде)
фіцити.
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При вторинній імунологічній недостат)
ності залежно від причини її розвитку різною
мірою уражається кістковий мозок як джере)
ло стовбурових кровотворних елементів, а от)
же, Т), В)системи імунітету (лімфоїдні паро)
стки диференціювання), а також фактори
природної резистентності (фагоцити, компле)
мент, інтерферони й ін.); можливе їхнє спіль)
не ураження, що призводить до зниження за)
хисних функцій імунної системи, порушення
регуляторних взаємозв’язків між системами
імунітету. Зменшення кількості стовбурових
клітин і порушення їх диференціювання при)
зводять до стійких імунодефіцитів. Найбільш
показовими при виникненні імунодефіцитних
станів є променеві ураження, при яких кістко)
вий мозок страждає в першу чергу [16, 17].

Останні десятиліття відзначені створенням
нових технологій, заснованих на застосуванні
клітинного матеріалу від різних джерел з
фенотипічними ознаками, властивими стовбу)
ровій клітині. На початку 80)х років ХХ сто)
ліття недиференційовані плюрипотентні лінії
стовбурових клітин були отримані з ембріо)
бласта (внутрішньої клітинної маси) бластоци)
сти миші [18–20]. В результаті подальших нау)
кових досліджень в галузі ембріональних сто)
вбурових клітин (ЕСК) і їхнього клінічного за)
стосування дійшли висновку, що використан)
ня алогенних трансплантатів спричиняє вели)
кий ризик виникнення ряду несприятливих
факторів для життя пацієнта. Проблема он)
кологічної безпеки — головна при трансплан)
тації ЕСК для клітинної терапії. Загальнові)
домі факти утворення тератом при введенні
ЕСК імунодефіцитним (безтимусним) мишам.
Так, здатність до утворення тератокарциноми
після внутрішньочеревного введення ЕСК ми)
шам була показана ще Stevens в 1970 році. А
на здатність людських ЕСК до утворення те)
ратокарцином вказували такі «піонери», як
J.A. Thomson (1998) і B. Reubinoff (2000). Та)
ким чином, утворення тератом і тератокарци)
ном при введенні ЕСК в імунодефіцитну ми)
шу є їхньою найважливішою характеристи)
кою [21].

При алогенних трансплантаціях клітин,
тканин і органів в організмі реципієнта роз)
виваються особливі імунологічні феномени,
що одержали назву «реакція трансплантат
проти хазяїна» і «реакція хазяїн проти транс)
плантата», що є однією з найбільш актуаль)
них проблем сучасної трансплантаційної ме)
дицини й імунології. Цей феномен зумовле)
ний наявністю різних алельних варіантів
генів у донора й реципієнта, найбільш важли)
вими з яких є гени головного комплексу гіс)
тосумісності (MHC), тому що Т)лімфоцити
здійснюють свої цитотоксичні ефекти в ре)
зультаті зв’язування з антигенами МНС. Ра)

зом з тим складний механізм розпізнавання
Т)лімфоцитами чужорідних клітин і наяв)
ність речовин з вираженою імуносупресивною
активністю (деякі гормони, фактори росту,
простагландини та ін.) дають можливість об)
ходу трансплантаційного бар’єра [22, 23]. Але
й у цьому випадку ефективність алогенної
трансплантації значно поступається аутоген)
ним трансплантаціям.

Метою регенеративної медицини є віднов)
лення форми й функції ушкоджених тканин.
Один з потенційних терапевтичних підходів
включає використання аутологічних клітин,
отриманих з кісткового мозку. Прогрес у га)
лузі трансплантації ядер, утворення експери)
ментальних гетерокаріотичних клітин і спо)
стережувана пластичність експресії генів і фе)
нотипу в різних типів свідчать про пластич)
ність ядра. Результати останніх досліджень
доповнили ці відкриття й показали, що ендо)
генні клітини в кістковому мозку здатні вклю)
чатися в дефектні тканини й репрограмувати)
ся. Незалежно від механізму потенціал нової
експресії генів у клітинах з кісткового мозку
в тканинах)реципієнтах достатній для розвит)
ку клітинної терапії як у проліферуючих, так
і в постмітотичних тканинах [24].

Останнім часом результати наукових до)
сліджень в галузі клітинної терапії дають під)
стави для використання донорських можливо)
стей кісткового мозку, який завдяки морфо)
генетичній функції своїх лімфоцитів, а також
ГСК здатний забезпечити регуляцію відновних
процесів в органах різного фенотипу: у печінці
при токсичному ушкодженні [25], дисліпідемії
й атеросклерозі [26], різного генезу імуноде)
фіцитних станах [27–29] і т. д. Інтерес до ви)
користання клітин кісткового мозку підси)
люється не тільки можливістю його аутоген)
ного застосування для регуляторної підтримки
процесів відновної регенерації ушкоджених
органів і тканин, але й можливістю відшкоду)
вання дефіциту клітин у тканинах [30, 31].

У зв’язку з цим розглядається доцільність
трансплантації клітин кісткового мозку для
здійснення клітинної терапії ушкодженого
кісткового мозку аутогенними стовбуровими
клітинами [32–34]. Використовуються різні
стандартні методики одержання аутогенних
стовбурових клітин плюрипотентного класу з
кісткового мозку внутрішньої порожнини
трубчастих кісток [32–34]. Як модель обира)
ють внутрішньовидову алогенну транспланта)
цію ГСК з використанням лінійних мишей [35].

ГСК визначаються за їхньою здатністю да)
вати всі гемопоетичні лінії in vivo і підтриму)
вати утворення цих клітин протягом всього
життя людини. При відсутності надійних пря)
мих маркерів ГСК їхня ідентифікація й під)
рахунок залежать від функціональних і муль)
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тилінійних досліджень репопуляції in vivo.
Незвичайно низька зустрічальність ГСК у
будь)якій тканині й відсутність специфічного
ГСК фенотипу зробили їхнє очищення й ха)
рактеристику досить складним завданням.
ГСК і примітивні гемопоетичні клітини мо)
жуть відрізнятися від зрілих клітин крові за
відсутністю в них специфічних маркерів і на)
явністю деяких інших поверхневих антиге)
нів, таких як CD14, CD34, CD45, CD68, CD133
(у людських клітинах) та c)kit, Sca)1 (у миша)
чих клітинах). Стовбурові клітини були
ідентифіковані й охарактеризовані в різних
тканинах. Обговорюються можливі загальні
властивості стовбурових клітин. Висловлено
припущення, що незалежно від їхнього ліній)
ного походження стовбурові клітини відпові)
дають подібним чином на регуляторні сигна)
ли самовідновлення й диференціювання. Схо)
же на те, що контроль клітинного циклу, кон)
троль асиметрії диференціювання, механізми
клітинного захисту й репарації ДНК та зв’яза)
ні апоптоз/старіння сигнальні шляхи мають
більш високий рівень регуляції в стовбурових
клітинах, можливо, за рахунок подібних ме)
ханізмів. Таким чином, запропоновано набір
генів, характерних для всіх стовбурових клі)
тин (генні маркери стовбурових клітин) [36].

Функціональний аналіз субпопуляцій
примітивних гемопоетичних клітин призвів
до створення декількох процедур для ізоляції
клітинних популяцій, які дуже збагачені
клітинами, що проявляють активність стовбу)
рових клітин in vivo. Спрощені методи для
одержання цих клітин з високим виходом бу)
ли важливі для практичного використання та)
ких наробітків [37–39].

ГСК широко використовувалися для ауто)
і алотрансплантацій протягом десятиліть, хо)
ча мало було відомо про їхню міграцію, вижи)
вання, самовідновлення та диференціацію.
Сортування їх по CD34(+) маркеру [40, 41], що
вони експресують на клітинній поверхні, при)
звело до відкриття ГСК в CD34(–) компартмен)
ті, що може передувати появі CD34(+) ГСК у
процесі диференціювання. Донедавна стовбу)
рові клітини в кістковому мозку вважали спе)
цифічними для гемопоезу. Експериментами,
що включають клінічні випробування, показа)
но утворення різних тканин, наприклад: мус)
кульних, нервових клітин і гепатоцитів, після
трансплантації медулярних клітин — і спро)
стовано цю догму. Фактично, докази такого
трансдиференціювання ГСК усе ще відсутні, і
дані можуть бути отримані при вивченні дифе)
ренціювання інших мультипотентних клітин,
що є у кістковому мозку таких, як мезенхі)
мальні стовбурові клітини й більш примітивні
мультипотентні дорослі зародкові клітини й
клітини побічної популяції [42].

В останні роки стало очевидним, що хемо)
кін SDF)1 і його рецептор CXCR4 відіграють
передову роль у нормальному гемопоезі. Во)
ни є важливими для нормального гемопоезу
протягом ембріогенезу й продовжують віді)
гравати ключову роль у збереженні гемопое)
тичних прогеніторних клітин у мікрооточенні
кісткового мозку в дорослих. У зв’язку з цим
переривання взаємодій SDF)1/CXCR4 призво)
дить до мобілізації гемопоетичних прогені)
торних клітин, а стандартний протокол мобі)
лізації перешкоджає їм. Аналогічно, взаємо)
дії SDF)1/CXCR4 потрібні для хоумінгу й при)
живлення трансплантата під час трансплан)
тації. SDF)1 регулює локалізацію лейкеміч)
них клітин, і як їхні нормальні двійники біль)
шість лейкемічних клітин відповідають на
SDF)1 збільшеними адгезією, виживанням і
проліферацією. Однак у деяких випадках від)
повіді лейкемічних клітин на SDF)1 можуть
бути розрегульовані, а вплив цього на прогре)
сування хвороби невідомий [43].

Зростання і диференціювання ГСК є висо)
козалежними від регуляторних молекул, які
продукують стромальні клітини кісткового
мозку. Дані, накопичені в останні роки, пока)
зали, що рецептори адгезії на гемопоетичних
клітинах та їхні ліганди на стромальних клі)
тинах і екстрацелюлярному матриксі віді)
грають критичну роль у цих взаємодіях. Інте)
грини сімейства бета)1, в основному VLA)4 і
VLA)5, найкраще охарактеризовані й були
ідентифіковані як визначальне місце прогені)
торних клітин у гемопоетичній ієрархії, зу)
мовленій їхньою довгостроковою здатністю до
репопуляції in vitro і in vivo. Функціональ)
ними дослідженнями показано, що більшість
прогеніторних клітин ефективно зв’язуються
з ендотеліальними клітинами кісткового моз)
ку через бета)1)інтегрин. Існують дані про
прямий контроль пізньої еритроїдної дифе)
ренціації VLA)4, але не ясно, чи є критично
важливою участь бета)1)інтегринів у функціо)
нуванні ГСК у більш незрілих стадіях. Багато
інших інтегринових й неінтегринових рецеп)
торів беруть участь в адгезивних взаємодіях і
експресуються на гемопоетичних прогенітор)
них клітинах та жорстко регулюються протя)
гом диференціювання, але їхня функція зали)
шається суперечливою [44].

У здорових дорослих гемопоез відбуваєть)
ся в кістковому мозку, де перебуває більшість
гемопоетичних клітин)прогеніторів (поперед)
ників). У пацієнтів, що проходять курс хемо)
та радіотерапії, гемопоез серйозно поруше)
ний. Відновлення функції кісткового мозку
може бути досягнуто трансплантацією кістко)
вого мозку або трансплантацією стовбурових
клітин з периферичної крові. Успіх транс)
плантації стовбурових клітин залежить від
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здатності внутрішньовенно введених стовбу)
рових клітин розміщатися в кістковому моз)
ку. Цей процес називається хоумінгом. У біо)
логії стовбурових клітин хоумінгом назива)
ється поселення стовбурових клітин у місці
ушкодження (у широкому розумінні слова) і
поселення трансплантата гемопоетичних клі)
тин у кістковий мозок (у вузькому розумінні
слова). Однак молекулярний механізм, що
керує цим процесом, ще мало зрозумілий. Ви)
сунуто гіпотезу, що хоумінг є багатоступін)
частим процесом, що складається з адгезії ге)
мопоетичних клітин)прогеніторів до ендоте)
ліальних клітин синусоїд кісткового мозку, за
яким йде трансендотеліальна міграція, що на)
правляється хемоатрактантами, і закріплен)
ня у позасудинних просторах кісткового моз)
ку, де вже відбуваються проліферація й
диференціювання. У зв’язку з цим важлива
роль хемокіну, що походить зі строми, фак)
тора 1 (SDF)1) і його рецептора CXCR)4,
участь молекул адгезії в індукції полімери)
зації актину в гемопоетичні клітини)прогені)
тори. Визначення ролі хемокинів і молекул
адгезії в міграції й приживленні трансплан)
тата стовбурових клітин людини допоможе
розкрити внутрішні механізми, які регулю)
ють хоумінг стовбурових клітин, і врешті)
решт призведе до прогресу в трансплантації
стовбурових клітин [45].

Всі зрілі клітини крові можуть бути отри)
мані із ГСК. Як і всі інші гемопоетичні кліти)
ни, стовбурові клітини мобільні, і ця здатність
до мобільності дозволила трансплантації
кісткового мозку стати рутинною клінічною
процедурою. Успішна трансплантація вима)
гає, щоб ГСК оселилися в кістковому мозку,
вийшли з периферичного кровообігу й були
стабілізовані в регуляторних нішах у позасу)
динному просторі кісткового мозку. Хоу)
мінг — оборотний процес: ГСК можуть бути
звільнені з кісткового мозку завдяки молеку)
лярним взаємодіям, що також важливо в хоу)
мінзі після трансплантації. Молекулярні події,
що регулюють цей двоспрямований процес, по)
чинають виявлятися, і з’явилося багато нових
даних, які проливають світло на процеси в цих
складних фізіологічних процесах [46].

До теперішнього часу досить вивчений
хоумінг гемопоетичних ГСК. Це пов’язано з
вивченням факторів гемопоезу й мікрооточен)
ня ГСК — стовбурових ніш. Краще за все ви)
вчено фактор хоумінгу для ГСК білок —
stromal)derived factor)1 (SDF)1). Зовсім недав)
но досліджено insulin)like growth factor)1
(IGF)1) — залежний хоумінг [47].

SDF)1 відомий уже близько 10 років. Цей
білок був вивчений як фактор гемопоезу й
фактор мікрооточення ГСК. Він продукується
стромальними клітинами кісткового мозку й
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«утримує» ГСК у своїй стовбуровій ніші. При
генетичному дефекті SDF)1 у мишей розвива)
ються тяжкі розлади гемопоезу ще при емб)
ріогенезі [48], що зв’язують із порушенням
міграції ГСК із органів раннього гемопоезу
(печінки, жовткового мішка) у кістковий мо)
зок [49]. Введення людського SDF)1 імуноде)
фіцитним мишам у селезінку й кістковий мо)
зок призводить до швидкого хоумінгу уведе)
них клітин кісткового мозку людини в ці ж ор)
гани [50]. Стимулює він і трансендотеліальну
міграцію стовбурових клітин [51]. Гранулоци)
тарний колонієстимулюючий фактор (Г)КСФ)
як основний цитокін для мобілізації стовбу)
рових клітин кісткового мозку є функціональ)
ним антагоністом SDF)1. Вважається, що він
активує ферменти нейтрофілів, які порушу)
ють взаємодію SDF)1 зі своїм рецептором —
CXCR)4 у ніші й «звільняє» клітини [52].
Понадекспресія SDF)1 у трансгенних мишей
викликає мобілізацію ГСК у системний кро)
воток [53]. Хоумінг трансплантованих стовбу)
рових клітин у кістковий мозок реципієнта є
критичним кроком у приживленні трансплан)
тата й ініціюванні реконструкції кісткового
мозку. У цей час тільки частково зрозумілі клі)
тинні і молекулярні механізми, що керують
хоумінгом. Існує тільки неповний перелік мо)
лекул адгезії, що беруть участь у напрямку тра)
фіка стовбурових клітин у мікрооточенні кіст)
кового мозку. Альтернативна гіпотеза, що
пов’язує хоумінг із організованим і оркестро)
ваним каскадом подій або з випадковою мігра)
цією циркулюючих клітин, знаходить достат)
нє експериментальне підтвердження. Також не
визначена доля осілих у кістковому мозку клі)
тин незабаром після трансплантації й швид)
кість, з якою вони починають проліферувати в
своєму новому мікрооточенні. Обмежена кіль)
кість досліджень у цьому напрямку й нерозмір)
ність у їхньому експериментальному дизайні
збільшують плутанину, що оточує ці критичні
аспекти біології стовбурових клітин. Однак ця
галузь досліджень швидко розвивається й на)
ближається одержання результатів, що прояс)
нють багато даних питань [54]. В ідеалі ткане)
воспецифічна колонізація повинна бути досяг)
нута шляхом внутрішньосудинного введення
стовбурових клітин і використання нормаль)
них фізіологічних процесів, що керують клі)
тинним трафіком. Критичним для успіху цьо)
го напрямку є використання стовбурових клі)
тин, що несуть відповідні мембранні молеку)
ли, які опосередковують хоумінг із судин в тка)
нинний компартмент. Гемопоетичні клітини
експресують нову глікоформу CD44, відому як
E)/L)selectin ліганд гемопоетичних клітин
(HCELL). Ця молекула є найбільш сильним
Е)селектин лігандом, який експресується у
будь)якій людській клітині [55].
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Особлива роль у хоумінзі належить селек)
тинам. Селектини — це лектини клітинної
поверхні, що беруть участь в опосередкуванні
адгезії білих клітин крові до ендотеліальних
клітин і тромбоцитів. Вони розпізнають фу)
козильовані, сіалізовані й у деяких випадках
сульфатовані ліганди, що експресують на глі)
копротеїнах, що правлять за функціональні
контррецептори. Селектини регулюються на
рівні транскрипції, через протеолітичний про)
цес, клітинне сортування й регульовану екс)
пресію глікозилтрансфераз, відповідальних
за утворення функціональних лігандів. Се)
лектини фізіологічно важливі при запаленні,
хоумінзі лімфоцитів, імунологічних відпо)
відях і хоумінзі стовбурових клітин кістко)
вого мозку [56]. Таким чином, хоумінг стовбу)
рових клітин регулюється міжклітинними
взаємодіями й різними факторами їхнього
мікрооточення.

Висновки
1. Вирощуючи гемопоетичні стовбурові

клітини і одержуючи досить значні їхні кіль)
кості, можна задавати напрямок їхнього ди)
ференціювання.

2. У найближче десятиліття цей напрямок
медичної науки може стати основою для тера)
пії найпоширеніших захворювань серцево)
судинної, гормонально)ендокринної, цент)

ральної нервової системи та опорно)рухового
апарата.

3. Кістковомозкова тканина людини й
ссавців залишається кращим джерелом добу)
вання гемопоетичних стовбурових клітин.

4. Плюрипотентність гемопоетичних сто)
вбурових клітин робить їх ідеальним матеріа)
лом для використання в трансплантаційних
методах клітинної й генної терапії.

5. Виявлено кілька аспектів взаємодій
імплантованих клітин з хазяїном, які вклю)
чають імунну відповідь хазяїна на імпланто)
вані клітини, механізми хоумінгу, які направ)
ляють клітини до місця ушкодження, і дифе)
ренціацію in vivo імплантованих клітин під
впливом локальних сигналів.

6. При трансплантації стовбурових клітин
проводять HLA)типізування донора й реци)
пієнта для виявлення їх гістосумісності, що
зводить до мінімуму ризик відторгнення.

7. Гемопоетичні стовбурові клітини, ізо)
льовані з кісткового мозку, здатні мати троп)
ність до осередку ураження та здатні до міг)
рації.

8. Отримані дані про імунологічні особли)
вості гемопоетичних стовбурових клітин
відкривають широкі перспективи для викори)
стання ало) та аутогенних клітин у регенера)
тивній медицині.
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ПРОБЛЕМНЫЕ ВОПРОСЫ КЛЕТОЧНОЙ ТЕРАПИИ

А.А. Сколожабский
Представлен обзор научной литературы по теме проблемных вопросов клеточной терапии. Пока)

зана достаточная эффективность использования стволовых гемопоэтических клеток (ГСК) плюри)
потентного класса в регенеративных процессах кроветворных клеточных пулов при различных по)
ражениях иммунной системы и в частности при лучевых иммунодефицитах; необходимость разра)
ботки более приемлемых и экономичных способов и методов культивирования ГСК плюрипотентно)
го класса; недостаточная изученность механизмов взаимодействия алло) и ксеногенных клеток в ус)
ловиях лучевого иммунодефицита. Наиболее научно принятым методом фенотипирования ГСК при)
нята оценка экспрессии и выявление специфических поверхностных маркеров на клетках.

Ключевые слова: стволовые клетки, костномозговая ткань, трансплантация, аллогенные
клетки, ксеногенные клетки, гистосовместимость, иммунофенотип, типирование антигенов, экс3
прессия маркеров, иммунологический ответ.

DIFFICULT MATTERS OF CELL THERAPY

A.A. Skolozhabskiy
The review of scientific literature at the matter of cell therapy problems has been showed. The suffi)

cient efficiency of the use of hematopoietic stem cells of pluripotent class at regeneration processes of
hematopoietic cellular pools at different defeats of immune system, for instance, at radiation immunode)
ficiency; necessity of the development of more suitable and economic ways and methods of cultivation of
HSC of pluripotent class; insufficient study of mechanisms of cooperation of allo) and xenogeneic cells at
conditions of radiation immunodeficiency has been showed. More scientifically suitable method of pheno)
typing of hematopoietic stem cells are accepted in an estimation of expression and revelation of specia)
lized surface markers on cells.

Key words: stem cells, medullary tissue, transplantation, allogeneic cells, xenogeneic cells, histocom3
patibility, immunophenotype, antigen typing, expression markers, immune reaction.
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Т Е Р А П І Я

ВЛИЯНИЕ КОМБИНИРОВАННОЙ ТЕРАПИИ
НА МЕТАБОЛИЧЕСКИЕ ПОКАЗАТЕЛИ

У БОЛЬНЫХ ГИПЕРТОНИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ
С НАРУШЕНИЕМ ФУНКЦИИ ПЕЧЕНИ

Л.В. Журавлёва, О.Н. Ковалёва
Харьковский государственный медицинский университет

Определяли показатели липидного, углеводного обмена, коагуляционного гемостаза и
уровень желчных кислот сыворотки крови у больных гипертонической болезнью II ста)
дии в сочетании с хроническими гепатитами минимальной и умеренной активности, а
также в сочетании с субкомпенсированными циррозами печени до и после лечения ди)
ротоном, тиотриазолином, берлитионом и лецитином. Отмечен положительный эффект
предложенной терапии на все исследуемые показатели.
Ключевые слова: гипертоническая болезнь, хронические гепатиты, циррозы печени,
липидный обмен, углеводный обмен, коагуляционный гемостаз, желчные кислоты, ком3
бинированная терапия.

логический ответ клеток на действие инсули)
на, лежащий в основе инсулинорезистентно)
сти, приводит к выраженным изменениям всех
видов обмена веществ. При метаболическом
синдроме печень не только играет важную роль
в патогенезе инсулинорезистентности, гиперг)
ликемии и дислипидемии, но и выступает в ро)
ли органа)мишени [2]. Изменения липидного
обмена, уровня желчных кислот при наруше)
нии функционального состояния печени отри)
цательно сказываются на динамике эхокардио)
графических показателей у больных ГБ [3]. Со)
гласно современным представлениям, адекват)
ное антигипертензивное лечение должно не
только обеспечивать оптимальный уровень ар)
териального давления (АД), но и позитивно
влиять на состояние органов)мишеней [4]. Ме)
таболически активная терапия может способ)
ствовать оптимизации обмена веществ и эф)
фективно воздействовать на патогенетические
факторы, обусловливающие дисфункцию серд)
ца, печени и других органов)мишеней. Цель ис)
следования — оценить влияние комбиниро)
ванной терапии ингибиторами ангиотензин)
превращающего фермента (ИАПФ) и гепато)
протекторами на показатели липидного, угле)
водного обменов, коагуляционного гемостаза
и уровня желчных кислот у больных ГБ II ста)
дии в сочетании с хроническими заболевания)
ми печени (ХЗП).

Материал и методы. Лечебные мероприя)
тия у больных ГБ II стадии в сочетании с хро)

ТЕРАПІЯ

Несмотря на несомненные успехи в лече)
нии гипертонической болезни (ГБ), эта патоло)
гия по)прежнему остается наиболее распро)
страненным заболеванием с неблагоприятным
прогнозом. Следствием длительного гемодина)
мического стресса является закономерное раз)
витие ремоделирования левого желудочка, его
дисфункции и застойной сердечной недоста)
точности. Часто на фоне ГБ обнаруживаются
также инсулинорезистентность, нарушение уг)
леводного обмена в виде сахарного диабета
II типа, центральное ожирение в сочетании с
дисбалансом липопротеинов плазмы крови,
снижение фибринолитических свойств крови,
гиперурикемия, синдром поликистозных яич)
ников. С 1988 года, когда Gerald M. Reaven
опубликовал свою концепцию, согласно кото)
рой гиперинсулинемия, артериальная гипер)
тензия (АГ), нарушение толерантности к глю)
козе, гипертриглицеридемия и гипоальфахо)
лестеринемия могут быть проявлениями еди)
ной патологии обмена веществ — нарушения
инсулинопосредованной утилизации глюкозы
периферическими тканями [1], ведутся интен)
сивные исследования по изучению патогенети)
ческих аспектов формирования данного сим)
птомокомплекса, получившего название «ме)
таболический синдром». Следует отметить, что
в большинстве случаев концентрация инсули)
на в крови  у пациентов с метаболическим син)
дромом находится в пределах нормы или уме)
ренно повышена. Однако недостаточный био)
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ническими гепатитами (ХГ) и субкомпенсиро)
ванными циррозами печени (ЦП) заключа)
лись в назначении лекарственных препаратов,
способствующих нормализации АД, восста)
новлению внутрисердечной гемодинамики,
функционального состояния миокарда и пече)
ни, повышению защитных свойств и реактив)
ности организма.

Диагноз ГБ устанавливали в соответствии
с классификацией ВОЗ (1993 г.), утвержден)
ной Украинской ассоциацией кардиологов
(2004 г.), диагноз ХГ и ЦП — на основании ре)
комендаций МКБ)Х (1998 г.) и Унифициро)
ванной классификации болезней органов пи)
щеварения НИИ гастроэнтерологии (Днепро)
петровск, 1998).

Лечение назначалось трем группам боль)
ных: 1)й — 27 больным ГБ II стадии в сочета)
нии с ХГ минимальной активности (ХГМА);
2)й — 22 больным ГБ II стадии в сочетании с
ХГ умеренной активности (ХГУА); 3)й — 38
больным ГБ II стадии в сочетании с субком)
пенсированным ЦП. Группы были сопостави)
мы по полу, возрасту и длительности заболе)
вания ГБ.

Медикаментозная терапия у больных всех
групп включала применение диротона по 5–
20 мг 1–2 раза в день, тиотриазолина по 0,1 г
2 раза в день, берлитиона по 300 мг 1–2 раза в
день, лецитина по 1 чайной — 3 столовых
ложки в день. Курс лечения составлял 20–
21 день. Кроме того, больным 3)й группы до)
полнительно назначали мочегонные средства
и дезинтоксикационная терапия по показани)
ям. Основанием для применения у наблюдае)
мых больных указанных препаратов являлись
их фармакологические свойства с многофак)
торным механизмом действия.

О состоянии углеводного обмена судили по
результатам определения сахара в крови нато)
щак методом Самоджи–Нельсона,  теста на то)
лерантность к глюкозе и определения глико)
зилированного гемоглобина (HbA

1с
). Содержа)

ние свободных и конъюгированных желчных
кислот в сыворотке крови определяли хрома)
тографическим методом по Л.Л. Громашев)
ской и др., общие липиды — сульфованиловым
колориметрическим методом с помощью набо)
ра реактивов фирмы «Lachema» (Чехия), об)
щий холестерин (ХС), ХС липопротеидов вы)
сокой (ХС ЛПВП), низкой (ЛПНП) и очень низ)
кой плотности (ЛПОНП), ЛПНП,  ЛПОНП, об)
щие фосфолипиды (ФЛ) и ФЛ ЛПНП — энзи)
матическим колориметрическим методом с
помощью набора реактивов фирмы «Bio Me)
rieux» (Франция). Триглицериды сыворотки
крови определяли энзиматическим колори)
метрическим методом с помощью набора ре)
активов фирмы «Sentinel» (Италия). О состоя)
нии свертывающей системы крови судили по

результатам исследования протромбинового
индекса сыворотки крови методом Квика, вре)
мени рекальцификации плазмы к гепарину ме)
тодом Хоуэлла, общего фибриногена методом
Рубберта и фибринолитической активности ме)
тодом Ковальского и др.

Статистическую обработку полученных
результатов проводили с использованием
t)критерия Стьюдента.

Результаты и их обсуждение. Проводимая
терапия у больных ГБ II стадии в сочетании с
ХГМА и ХГМУ способствовала улучшению со)
стояния липидного, углеводного обменов, хо)
леретической стабильности и реологических
свойств крови (таблица).

У больных 1)й и 2)й группы установлены
достоверное снижение содержания общих ли)
пидов, общего и свободного ХС, триглицери)
дов, ХС ЛПНП, повышение ФЛ ЛПНП, ХС
ЛПВП и тенденция к восстановлению общих
фосфолипидов, что свидетельствовало об
уменьшении атерогенных проявлений. После
проведенного лечения при ГБ II стадии в со)
четании с ХГМА у 12 (52,2 %) больных уста)
новлен I тип гиперлипопротеинемии, у 7
(30,4 %) — II тип (до лечения I тип — в 38,1 %;
IIА тип — в 38,1 %; IIВ тип — в 23,8 %). У
больных ГБ II стадии в сочетании с ХГУА по)
сле проведенного лечения I тип гиперлипопро)
теинемии установлен у 7 (33,3 %) пациентов,
IIА тип — у 10 (47,7 %) пациентов и IIВ тип —
у 4 (19,0 %) пациентов. Кроме того, наблюда)
лось достоверное восстановление содержания
свободных, конъюгированных и общих желч)
ных кислот в сыворотке крови у больных обе)
их групп, что подтверждало гипотезу о сни)
жении атерогенных факторов, улучшении ли)
пидного и холеретического обменов, энтеро)
гепатической циркуляции желчных кислот и
холеретической функции печени. Наряду с
этим отмечалось достоверное снижение содер)
жания глюкозы натощак и после нагрузки, а
также HbA

1с
 в сыворотке крови. Улучшение

метаболических процессов в сыворотке крови
наблюдаемых больных сопровождалось также
восстановлением реологических свойств кро)
ви, что проявлялось достоверным восстанов)
лением времени рекальцификации, общего
фибриногена, фибринолитической активно)
сти и протромбинового индекса сыворотки
крови. Восстановление углеводного обмена и
реологических свойств крови как важных
факторов метаболических процессов в орга)
низме, надо полагать, было связано с восста)
новлением функциональной активности гепа)
тоцитов.

Наряду с этим установлено положитель)
ное влияние проводимой терапии на восста)
новление липидного, холеретического, угле)
водного обменов и реологических свойств кро)
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ви у больных ГБ II стадии в сочетании с суб)
компенсированным ЦП (таблица), что прояв)
лялось достоверным снижением содержания
липидов, общего и свободного ХС, триглице)
ридов, ХС ЛПНП, свободных, конъюгирован)
ных и общих желчных кислот, повышением
уровня общих ФЛ, ФЛ ЛПНП, ХС ЛПВП в сы)
воротке крови. После проведенного лечения у
больных ГБ II стадии в сочетании с субкомпен)
сированным ЦП у 5 (25,0 %) пациентов уста)
новлен I тип гиперлипопротеинемии, у 10
(50,0 %) — IIА тип и у 5 (25,0 %) — IIВ тип (до
лечения I тип — в 15,4 % случаев, IIА тип — в
26,9 %; IIВ тип — в 34,6 % и IV тип — в 23,1 %
случаев).

Выявленные изменения липидного обме)
на могут указывать на выраженное уменьше)
ние атерогенных проявлений, восстановление

холеретической стабильности у больных ГБ II
стадии в сочетании с ХЗП.

Применяемая терапия оказывала также
положительное влияние на восстановление уг)
леводного обмена и реологических свойств
крови у больных ГБ II стадии в сочетании с
субкомпенсированным ЦП. При этом наблю)
далось достоверное снижение содержания
глюкозы натощак и после нагрузки, HbA

1с
, по)

казателей времени рекальцификации, обще)
го фибриногена, повышение протромбиново)
го индекса и фибринолитической активности
в сыворотке крови. Улучшение углеводного
обмена, вероятно, являлось следствием вос)
становления функционального состояния пе)
чени, уменьшения проявлений инсулинорези)
стентности, повышения гликогенообразова)
ния в печени. Восстановление метаболиче)

* р<0,05 при сравнении идентичных показателей в каждой группе.

Показатели липидного, углеводного обменов и коагулограммы  у больных ГБ II стадии
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ских процессов в печени благоприятно влияло
также на улучшение реологических свойств
крови.

Как известно, диротон не метаболизирует)
ся в печени, используется при наличии мета)
болического синдрома, а также сердечной не)
достаточности [5]. Действующее вещество —
лизиноприл — относится к группе ИАПФ,
снижает уровень ангиотензина II и альдосте)
рона в плазме. Среди фармакологических эф)
фектов ИАПФ отмечается возможность влия)
ния на липидный, углеводный и пуриновый
обмены. Лечение ИАПФ приводит к сниже)
нию инсулинорезистентности и оптимизации
метаболизма глюкозы, что связывают с уве)
личением образования брадикинина и улуч)
шением микроциркуляции. Положительное
влияние ИАПФ на липидный обмен у больных
АГ с сахарным диабетом, при лечении боль)

ных с постменопаузальной гипертонией про)
является умеренной тенденцией к уменьше)
нию уровня ХС, триглицеридов при снижении
индекса атерогенности [6, 7]. Препарат цито)
протекторного действия «Тиотриазолин» об)
ладает антиоксидантными, иммуномодули)
рующими свойствами, способен нормализо)
вать все виды обмена и усилить энергетиче)
ское обеспечение тканей печени [8]. Кроме то)
го, тиотриазолин  используется в кардиологии
как противоишемический препарат, стабили)
зирующий метаболизм кардиомиоцитов, ак)
тивирующий антиоксидантную систему фер)
ментов и тормозящий процессы перекисного
окисления липидов в ишемизированных уча)
стках миокарда [9]. В литературе есть данные
об успешном применении тиотриазолина в
комплексном лечении сердечной недоста)
точности, обусловленной ГБ [10]. Берлити)

 в сочетании с хроническими гепатитами и циррозами печени в динамике лечения (M±m)
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он — α)липоевая кислота — это витаминопо)
добное вещество, но образуется эндогенно как
кофермент при окислительном декарбоксили)
ровании α)кетокислот. Использование берли)
тиона при лечении неалкогольного стеатоге)
патита способствовало нормализации содер)
жания холестерина и триглицеридов в крови
[11]. Лецитин производится из бобов сои,
включает в себя комплекс фосфолипидов и
жирных кислот, входит в состав клеточных
мембран, участвует в регуляции обмена ве)
ществ, снижает уровень холестерина в крови,
способствует профилактике атеросклероза,
жировой дистрофии печени и сердечно)сосу)
дистых заболеваний [12–14]. Применение ге)
патопротекторной терапии у больных с сер)
дечно)сосудистой патологией способствует
снижению количества побочных эффектов
препаратов, традиционно применяемых для
лечения основного заболевания [15].

Применение диротона, тиотриазолина,
берлитиона и лецитина  хорошо переносилось
больными ГБ II стадии в сочетании с ХЗП, не
вызывало побочных эффектов, сопровожда)
лось повышением лечебного эффекта и благо)
приятно влияло на течение заболевания.

Выводы
1. Применение диротона, тиотриазолина,

берлитиона и лецитина больными гипертони)
ческой болезнью II стадии в сочетании с хро)

ническими гепатитами минимальной и уме)
ренной активности, а также с субкомпенсиро)
ванными циррозами печени приводило к дос)
товерному снижению содержания общих ли)
пидов, общего и свободного холестерина,
триглицеридов, холестерина ЛПНП, повыше)
нию уровня фосфолипидов ЛПНП, холестери)
на ЛПВП и к тенденции к восстановлению об)
щих фосфолипидов.

2. После курса лечения во всех группах об)
следованных больных наблюдалось достовер)
ное восстановление содержания свободных,
конъюгированных и общих желчных кислот
в сыворотке крови.

3. Оптимизация процессов коагуляцион)
ного гемостаза у больных гипертонической бо)
лезнью в сочетании с хроническими заболева)
ниями печени после лечения проявлялась дос)
товерным улучшением времени рекальцифи)
кации, общего фибриногена, фибринолитиче)
ской активности и протромбинового индекса
сыворотки крови.

4. Сочетанное применение ИАПФ и гепа)
топротекторов у больными гипертонической
болезнью II стадии в сочетании с хронически)
ми гепатитами минимальной и умеренной ак)
тивности, а также с субкомпенсированными
циррозами печени приводило к достоверному
снижению содержания глюкозы натощак и
после нагрузки, а также и гликозилированно)
го гемоглобина в сыворотке крови.
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ВПЛИВ КОМБІНОВАНОЇ ТЕРАПІЇ НА МЕТАБОЛІЧНІ ПОКАЗНИКИ У ХВОРИХ НА ГІПЕРТОНІЧНУ
ХВОРОБУ З ПОРУШЕННЯМ ФУНКЦІЇ ПЕЧІНКИ

Л.В. Журавльова, О.М. Ковальова
Визначали показники ліпідного, вуглеводного обміну, коагуляційного гемостазу і рівень жовч)

них кислот в сироватці крові у хворих на гіпертонічну хворобу II стадії у поєднанні з хронічними
гепатитами мінімальної та помірної активності, а також в поєднанні з субкомпенсованими цироза)
ми печінки до та після лікування диротоном, тіотріазоліном, берлітіоном і лецитином. Відмічено
позитивний ефект запропонованої терапії на всі показники, що досліджувалися.

Ключові слова: гіпертонічна хвороба, хронічні гепатити, цирози печінки, ліпідний обмін, вугле3
водний обмін, коагуляційний гемостаз, жовчні кислоти, комбінована терапія.

THE INFLUENCE OF COMBINATION THERAPY ON METABOLIC INDIХES AT HYPERTENSIVE PATIENTS
WITH DISTURBANCES OF LIVER FUNCTIONAL STATE

L.V. Zhuravlyova, O.N. Kovalyova
The indixes of lipid and carbohydrate exchange, coagulation hemostasis and level of bilious acids in

blood serum of patients with II stage hypertension associated with chronic hepatitis of minimal and mode)
rate activities and also with subcompensated liver cirrhosis were studied both — before and after treat)
ment by Diroton, Tiotriazolyn, Berlithion and Lecithin. The positive effect of this therapy was noted to
all examined parameters.

Key words: hypertension, chronic hepatitis, liver cirrhosis, lipid exchange, carbohydrate exchange,
coagulation hemostasis, bilious acids, combination therapy.
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ПРОГНОЗИРОВАНИЕ ЭФФЕКТИВНОСТИ ЛЕЧЕНИЯ БОЛЬНЫХ
ЭССЕНЦИАЛЬНОЙ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ

С ДИАСТОЛИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТЬЮ
КОМБИНАЦИЕЙ ЭНАЛАПРИЛА МАЛЕАТА

И КАНДЕСАРТАНА ЦИЛЕКСЕТИЛА
М.Н. Кочуева

Харьковская медицинская академия последипломного образования

Описан способ прогнозирования эффективности лечения больных эссенциальной арте)
риальной гипертензией с диастолической сердечной недостаточностью комбинацией эна)
лаприла малеата и кандесартана цилексетила на основе выявления структурно)функ)
циональных параметров сердца, обладающих предикторной ценностью в прогнозиро)
вании эффективности лечения.
Ключевые слова: эссенциальная артериальная гипертензия, диастолическая сердеч3
ная недостаточность, дискриминантный анализ, тест 63минутной ходьбы.

сетила на основе результатов изучения ее влия)
ния на показатели структурно)функциональ)
ного состояния левого желудочка сердца.

Материал и методы. Обследованы 73 боль)
ных умеренной эссенциальной АГ II стадии с
ДСН, верифицированной в соответствии с ре)
комендациями рабочей группы Европейского
общества кардиологов [4]. Все пациенты име)
ли клинические признаки СН II ФК (NYHA,
1964 год). Условиями включения в исследо)
вание были наличие синусового ритма и удов)
летворительная ультразвуковая визуализа)
ция сердца и кровотока в легочных венах.
Критериями исключения из исследования яв)
лялись наличие у пациентов симптоматиче)
ской АГ, ожирения, патологии щитовидной
железы с клиническими признаками гипер)
или гипотиреоза, анемии, врожденных и при)
обретенных пороков развития сердечно)сосу)
дистой системы, легочного сердца, регургита)
ционных внутрисердечных потоков крови вы)
ше 1)й степени и других заболеваний, которые
могли повлиять на структурно)функциональ)
ное состояние сердца. При обследовании ис)
пользовали общеклинические и ультразвуко)
вые (одно), двухмерную и допплер)эхокардио)
скопию) методы. Структурно)функциональ)
ное состояние сердца оценивали по общепри)
нятому протоколу [9]. Тест с 6)минутной ходь)
бой (Т)6 мин) проводили по стандартной ме)
тодике [10]. Исследования проводили до ле)
чения и после 16–18 нед приема комбинации
ИАПФ эналаприла малеата (инворил, Ran)
baxy, Индия) в суточной дозе 20 мг в 2 приема
и АРА II кандесартана цилексетила (кандесар,
Ranbaxy, Индия) в дозе 16–24 мг 1 раз в сутки.

Контрольную группу составили 44 практи)
чески здоровых пациента, сопоставимых по по)
лу и возрасту с группой наблюдения. Способ

До половины декомпенсированных боль)
ных имеют сохраненную систолическую
функцию сердца и признаки нарушения диа)
столического наполнения желудочков. Тако)
выми пациентами являются больные с диасто)
лической сердечной недостаточностью (ДСН)
[1, 2]. В последнее время появились убедитель)
ные данные, касающиеся значительной роли
диастолической дисфункции сердца в разви)
тии хронической сердечной недостаточности
(ХСН), особенно у больных артериальной ги)
пертензией (АГ) [3]. Положительная динами)
ка показателей диастолической функции лево)
го желудочка сердца является надежным кри)
терием оценки эффективности лечения боль)
ных с СН [4]. Малочисленность крупных мно)
гоцентровых исследований по ДСН и, соответ)
ственно, недостаточное количество информа)
ции о результатах лечения больных с ДСН ока)
зались причинами отсутствия стандартов лече)
ния данной категории больных [4, 5]. Есть
предположения, что наиболее приблизивши)
мися к патогенетическим средствам терапии
больных с ДСН являются ингибиторы ангио)
тензинпревращающего фермента (ИАПФ) и
антагонисты рецепторов к ангиотензину II
1)го типа (АРА II) [6]. При этом и ИАПФ, и
АРА II обоснованно считаются препаратами
первой линии для лечения больных АГ [7], а
АРА II рекомендуются к назначению больным
с клиническими проявлениями ХСН для
улучшения ее клинического течения незави)
симо от степени сохранности систолической
функции левого желудочка сердца [8].

Целью исследования явилась разработка
способа прогнозирования эффективности лече)
ния больных эссенциальной АГ с диастоличе)
ским вариантом СН комбинацией ИАПФ эна)
лаприла малеата и АРА II кандесартана цилек)
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прогнозирования эффективности лечения раз)
работан с использованием метода дискрими)
нантного анализа [11]. Результаты обработаны
статистически.

Результаты. Результаты лечения следую)
щие: улучшение их клинического состояния
(все больные относились к пациентам с I ФК),
положительная динамика структурно)функ)
циональных показателей сердца, статистиче)
ски значимое увеличение дистанции 6)минут)
ной ходьбы. Корреляционный анализ изучае)
мых показателей после лечения продемонстри)
ровал тесные статистически значимые корреля)
ции положительной динамики Т)6 мин с пози)
тивной динамикой параметров диастолическо)
го наполнения левого желудочка сердца. По ве)
личине динамики Т)6 мин пациенты были раз)
делены на 2 приблизительно одинаковые по
численности группы: с динамикой показателя
менее 33 % и динамикой, равной или более
33 %. Разработка способа прогнозирования эф)
фективности лечения предусматривала поиск
исходных структурно)функциональных пара)
метров, влияющих на степень положительной
динамики клинического состояния больных
АГ. Для воссоздания «структурно)функцио)
нального портрета» пациента с определенной
степенью динамики  Т)6 мин был проведен дис)
криминантный анализ, в котором классифици)
рующей переменной являлась величина дина)
мики Т)6 мин. Последнюю оценивали как уме)
ренную при динамике менее 33 % и как выра)
женную при динамике, равной или превышаю)
щей 33 %. Из совокупности изучаемых призна)
ков методом дискриминантного анализа были
отобраны показатели (факторы), являющиеся
предикторами эффективности лечения: пе)
реднезадний размер левого предсердия в диа)
столу (ЛП в диастолу), конечные систоличе)
ский (КСД) и диастолический (КДД) диаметры
левого желудочка, масса миокарда левого же)
лудочка (ММ), индекс ММ (ИММ), индекс от)
носительной толщины стенок ЛЖ (ИОТС), ин)
декс объем/масса (ИОМ), отношение скоростей
систолической и диастолической волн потока
в легочной вене (Сvp/Дvp) и отношение продол)
жительности предсердной волны по данным
кривых трансмитрального кровотока и потока
в легочной вене (Tamv/Tavp). Факторная
структура выглядит следующим образом:
Factor Structure Matrix (ag_grad_t6_cut1.sta)

Root 1
ЛП    0,11
KДД    0,13
KСД    0,11
ИOTС    0,13
MM    0,24
ИMM    0,26
Сvp/Дvp –0,53
Tamv/Tavp –0,59
ИOM –0,12

О высокой степени дискриминации свиде)
тельствовали величины коэффициентов Уил)
кса Ламбда, близкие к 0 (0,00394). На основа)
нии отобраных дискриминант был построен
интегральный показатель — канонический
корень. Коэффициенты при переменных, со)
ставляющих канонический корень, так назы)
ваемые нагрузки канонических факторов, от)
ражали корреляции между исходными при)
знаками и каноническим корнем. Таким об)
разом, нагрузки канонических факторов ха)
рактеризовали информационную значимость
исходных показателей в рамках созданной мо)
дели. Наибольшую информационную значи)
мость имели Tamv/Tavp (59 %), Сvp/Дvp
(53 %), ИMM (26 %) и MM (24 %). Классифи)
кационные правила определения эффективно)
сти лечения больных АГ такие:

Classification Functions; grouping:
АГ   G_1:1      G_2:2

          p=0,43836       p=0,56164
 ЛП      698,61        697,11
 KДД 51528,70   51553,00
 KСД      –11,74        –13,28
 ИOTС            290415,34       290968,13
 MM   –637,90     –638,58
 ИMM        –9,07          –8,95
 Сvp/Дvp      819,20        808,93
 Tamv/Tavp       –1435,56   –1461,30
 ИOM   2766,51      3072,97
 Constant          142469,36        142900,22
Использование построенных методом дис)

криминантного анализа правил предусматри)
вало сложение констант с результатами умно)
жения исходных величин дискриминирую)
щих факторов на классификационные коэф)
фициенты. По большему значению результа)
та сложения определялась группа, к которой
относился пациент: 1)ю группу составляли
больные с умеренной динамикой Т)6 мин,
2)ю — больные с выраженной динамикой.
Чувствительность метода составила 90 %, спе)
цифичность — 100 %.

Обсуждение. Улучшение клинического со)
стояния пациентов, положительная динами)
ка структурно)функциональных показателей
сердца, статистически значимое увеличение
дистанции 6)минутной ходьбы после лечения
больных АГ с ДСН свидетельствовало о целе)
сообразности использования комбинации
ИАПФ и АРА II у данной категории больных
[2, 6]. Корреляции динамики Т)6 мин с дина)
микой показателей диастолической функции
левого желудочка сердца подтверждала воз)
можность использования параметров диасто)
лического наполнения в качестве критериев
оценки эффективности лечения больных с СН
[4]. Выявленные предикторы прогноза эффек)
тивности лечения больных АГ с диастоличе)
ским вариантом СН II ФК комбинацией ИАПФ
и АРА II являются показателями, получаемы)
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ми при УЗИ сердца, включающем допплер)эхо)
кардиографию. Это обстоятельство позволяет
считать необходимым комплексное УЗИ серд)
ца у больных АГ на ранних стадиях развития
СН как для определения структурно)функцио)
нального состояния сердца, так и для прогно)
зирования эффективности лечения.

Выводы
1. У больных эссенциальной АГ с диасто)

лическим вариантом СН предикторами прогно)
за эффективности лечения комбинацией  эна)
лаприла малеата и кандесартана цилексетила
являются размеры левого предсердия и левого
желудочка, масса миокарда левого желудочка,
индекс массы миокарда, индекс относительной
толщины стенок левого желудочка, индекс

объем/масса, отношение скоростей систоличе)
ской и диастолической волн потока в легочной
вене и отношение продолжительности пред)
сердной волны по данным кривых трансмит)
рального кровотока и потока в легочной вене.

2. В прогнозировании эффективности ле)
чения больных эссенциальной АГ с диастоли)
ческим вариантом СН комбинацией ИАПФ и
АРА II наибольшую предикторную ценность
имеют показатели массы миокарда левого же)
лудочка, индекса массы миокарда, отношение
скоростей систолической и диастолической
волн потока в легочной вене и отношение про)
должительности предсердной волны по дан)
ным кривых трансмитрального кровотока
и потока в легочной вене.
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ПРОГНОЗУВАННЯ ЕФЕКТИВНОСТІ ЛІКУВАННЯ ХВОРИХ НА ЕСЕНЦІАЛЬНУ АРТЕРІАЛЬНУ
ГІПЕРТЕНЗІЮ З ДІАСТОЛІЧНОЮ СЕРЦЕВОЮ НЕДОСТАТНІСТЮ КОМБІНАЦІЄЮ
ЕНАЛАПРИЛУ МАЛЕАТУ І КАНДЕСАРТАНУ ЦИЛЕКСЕТИЛУ

М.М. Кочуєва
Наведено спосіб прогнозування ефективності лікування хворих на есенціальну артеріальну гіпер)

тензію з діастолічною серцевою недостатністю комбінацією еналаприлу малеату і кандесартану ци)
лексетилу на підставі виявлення структурно)функціональних параметрів серця, які мають предик)
торну цінність у прогнозуванні ефективності лікування.

Ключові слова: есенціальна артеріальна гіпертензія, діастолічна серцева недостатність,
дискримінантний аналіз, тест 63хвилинної ходи.

PROGNOSING OF THE TREATMENT EFFICIENCY FOR PATIENTS WITH AN ESSENTIAL ARTERIAL
HYPERTENSION WITH DIASTOLIC HEART FAILURE WITH COMBINATION OF AN ENALAPRILI
MALEATI AND CANDESARTANI CILECSETILUM
M.N. Kochueva

The way of forecasting of efficiency of treatment of patients with an essential arterial hypertension
with a diastolic heart failure with combination of a enalaprili maleati and candesartani cilecsetilum is
described. It was founded on the basis of revealing structurally functional parameters of the heart having
predictors’ value for prognosing of the treatment efficiency.

Key words: essential arterial hypertension, diastolic heart failure, the discriminantal analysis, test of
63minute walking.
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ПОШИРЕНІСТЬ АРТЕРІАЛЬНОЇ ГІПЕРТЕНЗІЇ
СЕРЕД НЕОРГАНІЗОВАНОЇ ПОПУЛЯЦІЇ МІСТА ХАРКІВ

Т.А. Лавренко, Л.Б. Ушкварок, Ж.М. Герасименко, Н.А. Ярина
Інститут терапії ім. Л.Т. Малої АМН України, м. Харків

Подано дані дослідження поширеності артеріальної гіпертензії серед неорганізованої
популяції м. Харкова чоловіків та жінок різних вікових груп. Отримані результати
свідчать про високу поширеність артеріальної гіпертензії серед дорослого міського насе)
лення та про певні розбіжності між даними офіційної статистики та результатами
епідеміологічних досліджень щодо кількості хворих з підвищеним артеріальним тиском.
Ключові слова: хронічні серцево3судинні захворювання, артеріальна гіпертензія, фак3
тори ризику.

лення України: у 35,3 % дорослих мешканців
виявляється артеріальна гіпертензія, 56,8 %
осіб мають надлишкову масу тіла, 43,9 %
чоловіків та 16,5 % жінок палять, 43,6 % осіб
ведуть малорухливий спосіб життя [1].

Артеріальна гіпертензія — одне з найпоши)
реніших захворювань людини. Вона є най)
важливішим фактором ризику розвитку серце)
во)судинних, цереброваскулярних захворю)
вань та смертності від серцево)судинної патоло)
гії [7, 8]. Аналіз показника загальної смертнос)
ті населення України свідчить про те, що смерт)
ність від захворювань системи кровообігу,
насамперед від ішемічної хвороби серця та це)
реброваскулярних захворювань, становить
61,5 % [3, 7].

Економічні збитки внаслідок тимчасової
непрацездатності, інвалідності та передчасної
смерті від артеріальної гіпертензії, ішемічної
хвороби серця та цереброваскулярних захво)
рювань перевищують 2 млрд. грн. за рік. Крім
того, певні економічні збитки для держави
становлять витрати, пов’язані з лікуванням і
реабілітацією хворих зазначеної категорії (ме)
дикаменти, обладнання, заробітна плата ме)
дичного персоналу тощо) [4, 8–10].

Враховуючи особливу важливість вивчен)
ня модифікованих факторів ризику розвитку
хронічних серцево)судинних захворювань, в
Інституті терапії ім. Л.Т. Малої АМН України
визначають стан здоров’я, а також епідеміо)
логічну ситуацію в регіоні щодо основних
хронічних серцево)судинних захворювань і
взаємопов’язаних з ними факторів ризику.

Мета дослідження — вивчити пошире)
ність артеріальної гіпертензії серед неоргані)
зованої популяції м. Харкова.

Матеріал і методи. Об’єктом дослідження
стали мешканці Жовтневого району м. Хар)
кова віком від 35 до 65 років. До дослідження
було залучено 540 осіб (156 чоловіків та
384 жінки), середній вік яких становив (49,2±
1,8) року.

На сьогодні серцево)судинні захворюван)
ня належать до найбільш тяжких і загрозли)
вих для життя захворювань в Україні. Так, у
2004 році зареєстровано понад 10 млн. хворих
на гіпертонічну хворобу, 7,6 млн. хворих на
ішемічну хворобу серця і майже 3 млн. осіб з
цереброваскулярними захворюваннями [1].
Щорічно лікувально)профілактичними за)
кладами вперше виявляється близько 2 млн.
хворих з патологією серця та судин, з них
кожний другий — працездатного віку. Смерт)
ність від хвороб системи кровообігу в Україні
займає перше місце і у 2–4 рази вище, ніж у
країнах ЄС та світу, причому в нашій країні
від цих захворювань вмирають не тільки час)
тіше, але й раніше.

У Харківському регіоні ситуація ускладню)
ється особливо високими показниками смерт)
ності як від усіх хвороб (1630,2 на 100 тис. на)
селення у 2004 році), так і від хвороб системи
кровообігу зокрема (1111,1 на 100 тис. насе)
лення у 2004 році), що становить більш ніж
68 % загальної смертності [2].

За даними ВООЗ, у 2000 році наслідки ви)
сокого артеріального тиску стали причиною
2,4 млн. смертей у всьому Європейському
регіоні, де більш ніж 3/4 серцево)судинних за)
хворювань розвивається через паління, висо)
кий артеріальний тиск та підвищений рівень
холестерину в крові [3, 4].

Виникнення і перебіг серцево)судинних та
судинно)мозкових захворювань тісно пов’яза)
ні з наявністю чинників ризику розвитку, ос)
новними серед яких є підвищений артеріаль)
ний тиск, порушений ліпідний обмін, над)
лишкова маса тіла, нездоровий спосіб життя
(тютюнопаління, нераціональне харчування,
зловживання алкоголем, недостатня фізична
активність), а також з факторами оточуючо)
го середовища [5, 6].

Результати порівняльних епідеміологіч)
них досліджень свідчать про надзвичайну
поширеність цих факторів ризику серед насе)
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У дослідженні використовували такі ме)
тоди, як вимірювання артеріального тиску та
анкетування за адаптованим опитувальником
для вивчення поведінкових факторів ризику
розвитку серцево)судинних захворювань, роз)
робленим Державним науково)дослідним цен)
тром профілактичної медицини МОЗ Росії та
центрами по контролю і профілактиці захво)
рювань (CDC, США, програма CINDI). Стадію
артеріальної гіпертензії визначали за класи)
фікацією JNC 7 [11]:
      САТ/ДАТ, мм рт. ст. Категорія за JNC 7

<120/80    Нормальний АТ
120–129/80–84    Передгіпертензія
130–139/85–89
≥140/90    Гіпертензія
140–159/90–99          стадія 1
160–179/100–109          стадія 2
≥180/110          стадія 3
Нормальний артеріальний тиск визнача)

ють рівний <120/<80 мм рт. ст., передгіпер)
пензію діагностують при артеріальному тиску
<120–139/<80–89 мм рт. ст., гіпертензію —
при артеріальному тиску ≥140/90 мм рт. ст.

Результати та їх обговорення. В обстеже)
ній нами популяції гіпертензія спостерігалася
у 47,9 % опитуваних, передгіпертензія — у
37,8 %, і нормальний артеріальний тиск —
лише у 14,3 % опитуваних. При цьому у жі)
ночій популяції Жовтневого району гіпертен)
зія спостерігається у 49,3 %, передгіпертен)
зія — у 36,8 % і нормальний артеріальний
тиск — у 13,9 %, серед чоловічої популяції —
у 44,4; 40,2 та 15,4 % відповідно.

За статистичними даними МОЗ, в Україні
у 2003 році зареєстровано 9,8 млн. осіб з
артеріальною гіпертензією, тобто 24,3 % до)
рослого населення. Однак все ще зберігаються
певні розбіжності між даними офіційної ста)
тистики і результатами епідеміологічних
досліджень щодо кількості хворих з підвище)
ним артеріальним тиском в Україні. Так, згід)
но з даними дослідження, проведеного Інсти)
тутом кардіології ім. М.Д. Стражеска, підви)
щений артеріальний тиск мають майже 44 %
дорослого населення. Така ж кількість хворих
з гіпертензією реєструється в інших європей)
ських країнах та США [7].

За даними дослідження поведінкових фак)
торів ризику розвитку неінфекційних захво)
рювань серед населення Москви, проведеного
у 2001 році, поширеність артеріальної гіпер)
тензії становила 35,8 % серед чоловіків та
34,8 % серед жінок. При цьому істотної різниці
в поширеності артеріальної гіпертензії між
чоловіками і жінками у групі з рівнем арте)
ріального тиску >160/95 мм рт. ст. не спосте)
рігалося (11,6 % серед чоловіків, 12,7 % серед
жінок). Поширеність погранічної артеріаль)
ної гіпертензії гендерно розрізнялась: серед
чоловіків кожний п’ятий, а серед жінок май)

же кожна шоста мали передгіпертензію [7].
Розбіжності між даними досліджень російсь)
ких вчених і нашого дослідження легко пояс)
нюються більш ранніми віковими групами
при формуванні виборки (в російськиих до)
слідженнях хворі у віці більше 25 років). В на)
шому дослідженні нормальний артеріальний
тиск найчастіше спостерігався у чоловіків 41–
45 років (5,1 %), а після 60 років — лише у 1 %
обстежених (рисунок, а). У жінок цей показ)
ник тримається довше і досягає максимуму
(6,3 %) у віковій групі 46–50 років, але після
60 років нормальний артеріальний тиск має
лише 0,3 % жіночого населення (рисунок, б).
У віці 41–45 років на артеріальну гіпертензію
хворіє більш ніж 3 % чоловіків і 2 % жінок,
але після 60 років підвищений артеріальний
тиск спостерігається у 12,0 % чоловіків та у
21,2 % жінок (рисунок).

Поширеність артеріальної гіпертензії у різних
вікових групах серед чоловіків (а) і жінок (б) Жовт)
невого району м. Харкова: 1 — нормальний тиск;
2 — передгіпертензія; 3 — гіпертензія І–ІІІ стадії

%

а

Отримані результати свідчать про високу
поширеність артеріальної гіпертензії серед до)
рослого міського населення та про певні роз)
біжності між даними офіційної статистики та
результатами епідеміологічних досліджень
щодо кількості хворих з підвищеним артері)
альним тиском. На артеріальну гіпертензію
раніше починають хворіти чоловіки, але після
55 років їх впевнено наздоганяють і виперед)
жають жінки. У зв’язку з цим особливого зна)

б

1
2

3

1 2
3
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чення набувають популяційні та скринінгові
програми, спрямовані на виявлення рівня
захворюваності та поширеності основних
хронічних серцево)судинних захворювань.

Згідно з оцінками ВООЗ, тривалість здо)
рового життя в деяких європейських країнах
могла б збільшитись приблизно на 5 років,
якби були здійснені необхідні профілактичні
заходи [4, 6, 12].

Прикладом ефективної стратегії і політи)
ки з профилактики ризику розвитку серцево)
судинних захворювань є Фінляндія, де все)
бічна стратегія в поєднанні з профілактикою

хронічних неінфекційних захворювань та за)
безпечення широкого доступу населення до
лікування призвели до зменшення смертності
від серцево)судинних захворювань за 25 років
на 60 % [4, 8].

Таким чином, розробка ефективних мето)
дів профілактики основних хронічних серце)
во)судинних захворювань, прогнозування їх
стану на популяційному, сімейному та індиві)
дуальному рівнях з метою попередження роз)
витку, прогресування і формування усклад)
нень має значну соціальну і народно)госпо)
дарську значущість.
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РАСПРОСТРАНЕННОСТЬ АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИИ СРЕДИ НЕОРГАНИЗОВАННОЙ ПОПУЛЯЦИИ
ГОРОДА ХАРЬКОВ
Т.А. Лавренко, Л.Б. Ушкварок, Ж.М. Герасименко, Н.А. Ярына

Представлены данные исследования распространенности артериальной гипертензии среди неор)
ганизованной популяции г. Харькова мужчин и женщин различных возрастных групп. Полученные
результаты свидетельствуют о высокой распространенности артериальной гипертензии среди взрос)
лого городского населения и об определенных расхождениях между данными официальной стати)
стики и результатами эпидемиологических исследований количества больных с повышенным арте)
риальным давлением.

Ключевые слова: хронические сердечно3сосудистые заболевания, артериальная гипертензия,
факторы риска.

ARTERIAL HYPERTENSION PREVALENCE IN THE NON<ORGANIZED POPULATION OF KHARKOV CITY
T.A. Lavrenko, L.B. Ushkvarok, Zh.D. Gerasimenko, N.A. Yaryna

The data have been presented on the arterial hypertension prevalence in the non)organized population
of Kharkov city in different male and female age groups. The results obtained show the high prevalence
of arterial hypertension in the adult urban population as well as definite deviations between the data of
official statistics and the epidemiological surveys’ results on the amount of patients with elevated arte)
rial pressure.

Key words: chronic cardiovascular diseases, arterial hypertension, risk factors.
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ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ КОМБИНИРОВАННОЙ ТЕРАПИИ
БОЛЬНЫХ С ДИАБЕТИЧЕСКОЙ НЕФРОПАТИЕЙ

И АРТЕРИАЛЬНОЙ ГИПЕРТЕНЗИЕЙ
В.Н. Хворостинка, Е.В. Колесникова, Т.А. Моисеенко

Харьковский государственный медицинский университет

Обследовано 60 больных с диабетической нефропатией и артериальной гипертензией. Про)
ведена сравнительная оценка эффективности применения ингибитора ангиотензинпрев)
ращающего фермента лизигексала у пациентов 1)й группы и комбинированной терапии
лизигексалом и фелогексалом у пациентов 2)й группы. Показано положительное влия)
ние комбинированной терапии на показатели суточного мониторирования артериально)
го давления, состояние внутрисердечной гемодинамики и улучшение функционального
состояния почек у больных диабетической нефропатией и артериальной гипертензией.
Ключевые слова: сахарный диабет, диабетическая нефропатия, артериальная гипер3
тензия, фелодипин.

тологические изменения требуют медикамен)
тозной коррекции в связи с тем, что антиги)
пертензивная терапия способна замедлять и
отдалять время наступления хронической по)
чечной недостаточности [6–8].

Основными препаратами выбора в лечении
симптоматических АГ являются ингибиторы
АПФ или блокаторы рецепторов ангиотензина.
Однако не всегда монотерапия приводит к же)
лаемому результату. Известно, что антагони)
сты кальция способны замедлять прогрессиро)
вание нефросклероза путем влияния на систем)
ное артериальное давление (АД), внутриклу)
бочковое давление и выраженность протеину)
рии. Проведен ряд рандомизированных иссле)
дований (FACET, ABCD, AACK), результаты
которых подтверждают нефропротекторное
действие препаратов этой группы [9, 10].

Публикаций, посвященных данной про)
блеме, недостаточно, так как они ограничива)
ются описанием применения монотерапии для
коррекции АГ и не отражают влияния анти)
гипертензивной терапии на состояние внутри)
сердечной кардиогемодинамики, нефро) и ва)
зопротекцию.

Целью работы стала оценка изучения кли)
нической эффективности и действия на гемо)
динамику фелогексала (фелодипина произ)
водства «Hexal», Германия) в монотерапии и
в комбинации с лизигексалом (лизиноприлом
производства «Hexal», Германия).

Материал и методы. Обследовано 60 паци)
ентов с СД)2 в сочетании с мягкой и умерен)
ной АГ (согласно классификации ВОЗ) 40–
74 лет, которые находились на лечении в эн)
докринологическом отделении Областной
клинической больницы г. Харькова. Стаж
СД)2 колебался от 2 до 15 лет. В исследование
не включали больных с выраженными воспа)

Диабетическая нефропатия (ДН) — одно из
самых серьезных сосудистых осложнений са)
харного диабета (СД), влекущее за собой ран)
нюю инвалидизацию и гибель больных. Разви)
тие и прогрессирование ДН связаны с типом
СД, его длительностью и возрастом манифеста)
ции [1, 2]. Результаты эпидемиологических ис)
следований последних лет свидетельствуют о
том, что при СД 2)го типа (СД)2) частота возник)
новения ДН такая же, как и при СД 1)го типа
(СД)1). Различия ДН при СД)1 и СД)2 заключа)
ются в том, что самый ранний, доклинический
признак патологии — микроальбуминурия
(МАУ) — у больных СД)2 нередко выявляется
одновременно с манифестацией СД. Это обу)
словлено тем, что этот тип СД нередко разви)
вается на фоне метаболического синдрома или
другой сердечно)сосудистой патологии [3, 4].

Артериальная гипертензия (АГ) может
быть как следствием ДН, так и независимым
фактором, который способствует прогрессиро)
ванию микро) и макроальбуминурии. Вазо)
констрикция эфферентной артериолы приво)
дит к гломерулярной капиллярной гипертен)
зии, способствует активации цитокинов и сти)
мулирует экспансию мезангиального матрик)
са. Факторами риска быстрого прогрессирова)
ния ДН является не только гиперлипидемия,
но и АГ, а также отсутствие адекватной анти)
гипертензивной терапии [5].

Ишемия почек и активация ренин)альдо)
стероновой системы приводят к прогрессиро)
ванию АГ с ремодулированием всей сосуди)
стой системы организма. МАУ при некомпен)
сированной гипергликемии и глюкозурии бы)
стро трансформируется в протеинурию, к ко)
торой в дальнейшем на фоне повышения ар)
териального давления присоединяются при)
знаки почечной недостаточности. Все эти па)
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лительными изменениями мочевыделитель)
ной системы почек, а также с другими забо)
леваниями нефроуретральной зоны.

Для диагностики ДН использовали про)
грамму скрининга ДН Сент)Винтсентской дек)
ларации. В группу обследованных вошли па)
циенты со стойкой МАУ (от 30 до 300 мг/сут),
что соответствовало III стадии (начальной ДН)
по классификации C.E. Mogensen (1983).

Контрольную группу составили 12 паци)
ентов с гипертонической болезнью II стадии.

В ходе исследования была проведена ме)
дикаментозная терапия ингибитором АПФ
лизигексалом в виде монотерапии у 30 боль)
ных 1)й группы и в комбинации с антагони)
стом кальция фелодипином (фелогексалом) у
30 больных 2)й группы. Фелогексал назнача)
ли в дозе 5–10 мг/сут, лизигексал — в дозе
10 мг/сут. Курс лечения составил 12 нед.

Состояние внутрисердечной гемодинами)
ки оценивали при проведении ультразвуково)
го исследования сердца и цветной дуплетной
импульсно)волновой допплерографии с опре)
делением параметров систолической и диасто)
лической функции камер сердца по общепри)
нятой методике на аппарате Sonoline Plus (Sie)
mens, Германия) датчиком 3,5 и 2,5 МГц в по)
ложении лежа на спине и/или на левом боку.

Для оценки функции систолы левого же)
лудочка (ЛЖ) использовали левый парастер)
нальный доступ по продольной оси сердца. Оп)
ределяли следующие показатели: толщину
межжелудочковой перегородки (МЖП, см) и
задней стенки ЛЖ (ЗСЛЖ, см); переднезад)
ний размер ЛЖ в систолу (КСР, см) и диасто)
лу (КДР, см); переднезадний размер левого
предсердия (ЛП, см); фракцию выброса (ФВ)
ЛЖ. Конечно)систолический, конечно)диа)
столический, ударный и минутный объемы
расчитывали по отношению к площади по)
верхности тела больных (КСО, КДО, УО и МО
соответственно, мл/м2).

Контроль эффективности лечения осущест)
вляли посредством анализа динамики клиниче)
ских проявлений и результатов суточного мо)
ниторирования АД с использованием аппарата
АВРМ)04 «Meditech» (Венгрия) до лечения и че)
рез 12 нед после лечения. При этом анализиро)
вали средние показатели систолического (САД)
и диастолического АД (ДАД), а также степень
ночного снижения (СНС) АД. Стандартные от)
клонения средних величин использовали как
характеристику вариабельности АД (ВАД). На)
грузку давлением оценивали по индексу «вре)
мя гипертензии» (ИВАД). У всех больных вели)
чину утреннего повышения САД и ДАД опреде)
ляли по разнице между максимальными и ми)
нимальными значениями с 4 до 10 часов утра.

Во время каждого визита пациента обраща)
ли внимание на субъективную переносимость

предложенной терапии, проводили тестирова)
ние с помощью опросника «Качество жизни
больных с артериальной гипертензией».

Результаты обработаны статистически.
Результаты и их обсуждение. У обследо)

ванных уровень креатинемии и урикемии не
отличался от контрольных значений (р<0,05).
Пациенты имели сохраненную клубочковую
функцию почек. Скорость клубочковой фильт)
рации и уровень МАУ были повышенными у
больных двух групп по сравнению с контроль)
ными значениями: скорость клубочковой фи)
льтрации — (182,4±10,2) и (181,2±9,8) мл/мин
в 1)й и 2)й группах соответственно при контро)
ле (106,9±4,4) мл/мин (р<0,05) и МАУ —
(96,5±4,3) и (96,8±5,1) мг/сут соответственно
при контроле (15,00±0,31) мг/сут (р<0,05), что
является свидетельством повышенного гемо)
динамического напряжения на почки. На фо)
не проведенной терапии показатели имели тен)
денцию к нормализации, однако степень выра)
женности их была различной: у пациентов 1)й
группы скорость клубочковой фильтрации со)
ставила (142,7±11,2) мл/мин, МАУ — (42,3±
2,1) мг/сут, у пациентов 2)й группы — (110,2±
8,6) мл/мин и (22,5±1,8) мг/сут соответствен)
но (р<0,05), что свидетельствует о позитивном
ренопривном влиянии лизиноприла в сочета)
нии с фелодипином и, вероятно, обусловлено
влиянием последних на метаболизм ткани по)
чек посредством улучшения кровообращения.

За время наблюдения выявлена положи)
тельная динамика клинических проявлений
(улучшение общего самочувствия больных,
уменьшение общей слабости, головной боли, бо)
ли в области сердца) в обеих группах больных,
однако степень позитивных изменений была
различной. У пациентов, которые принимали
лизигексал в сочетании с фелогексалом, отме)
чена положительная динамика клинического
течения АГ в сочетании с ДН и, соответственно,
улучшение качества жизни отмечалось в боль)
шем количестве случаев, чем у пациентов, по)
лучавших монотерапию лизигексалом (табл. 1).

За время анализа суточного профиля АД у
больных двух групп получены такие индиви)
дуальные суточные ритмы (о чем свидетельст)
вует СНС АД): нормальный СНС («Dipper») от)
мечался у 14 больных 1)й группы и у 15 боль)
ных 2)й группы. Показатели СНС менее 10 %
(«Non)dipper») регистрировались у 9 пациен)
тов 1)й группы и у 10 пациентов 2)й группы,
показатели СНС более 20 % («Оver)dipper») —
у 5 пациентов 1)й группы и у 4 — 2)й. У 2 па)
циентов 1)й группы и у 1 — 2)й не отмечалось
ночного снижения АД («Night)paeker»).

При проведении суточного мониторирова)
ния АД отмечено достоверное снижение САД
и ДАД в течение суток, в дневные и ночные
часы, причем более выраженная динамика АД
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отмечалась у пациентов 2)й группы, что, ве)
роятно, обусловлено влиянием лизигексала в
сочетании с фелогексалом на почечную гемо)
динамику (табл. 2).

У больных обеих групп зарегистрировано
достоверное уменьшение «напряжения давле)
нием» — ИВ САД и ИВ ДАД (р<0,05). У боль)
ных 1)й группы ИВ САД и ИВ ДАД в дневные
часы снизился на 35 и 37 %, у больных 2)й
группы — на 41 и 47 %, в ночные часы у боль)
ных 1)й группы — на 20 и 23 %, а у больных
2)й группы — на 30 и 38 % соответственно.

Одновременно отмечалось выраженное
снижение величин и скорости утреннего подъ)
ема АД, особенно у пациентов, получавших
сочетанную терапию ингибитором АПФ и ан)
тагонистом кальция. Известно, что у части
больных с АГ в ранние утренние часы повы)
шается АД, что обусловлено циркадной акти)
вацией симпатоадреналовой системы. В свя)
зи с этим антигипертензивная комбинирован)
ная терапия более эффективно влияет на ни)
велирование повышенного АД в утренние ча)
сы, что свидетельствует о ее эффективном воз)
действии, направленном на предупреждение
поражений органов)мишеней и развития сер)
дечно)сосудистых катастроф.

При оценке динамики суточных кривых
АД по данным 24)часового мониторирования
АД установлено, что после курса лечения ко)
личество больных с оптимальным уровнем сни)
жения АД («Dipper») увеличилось до 77,6 % в
1)й группе и до 88,9 % — во 2)й за счет умень)
шения количества пациентов с недостаточным
(«Non)dipper») или повышенным («Over)dip)
per») уровнем ночного снижения АД.

Таким образом, дополнительное использо)
вание фелодипина обеспечивает стабильный
антигипертензивный эффект и у большинст)
ва пациентов (87 %) восстанавливает нор)
мальный суточный ритм АД, вследствие чего
комбинацию лизиноприл–фелодипин можно
использовать для профилактики такого ос)

ложнения, как ДН у пациентов с исходно из)
мененным суточным ритмом АД.

Результаты изучения кардиогемодинами)
ки  показали, что у больных с ДН отмечается
дилатация левых отделов сердца. Так, КДО и
КСО ЛЖ были достоверно повышенными
(р<0,05) в сравнении с контрольными значе)
ниями (табл. 3). Подобная статистическая за)
кономерность была характерной и для разме)
ров ЛП. Кроме того, у пациентов с ДН опреде)
лялось нарушение систолической функции
ЛЖ, что проявлялось снижением ФВ на 29 %
в сравнении с показателем больных гиперто)
нической болезнью (р<0,05).

У больных с ДН выявлены значительные
изменения диастолической функции ЛЖ за
счет повышения жесткости миокарда, на что
указывает достоверно большая величина ин)
декса жесткости миокарда в сравнении с тако)
вой при гипертонической болезни (на 5,4 %).
Эту закономерность также подтверждает ха)
рактер трансмитрального кровотока: у пациен)
тов с ДН отмечено достоверно сниженное зна)
чение E/A

L
, повышение длительности времени

раннего диастолического потока (TLV) и перио)
да изоволюмического расслабления (IVRTL).
Индекс массы миокарда (ИММ) у пациентов с
ДН существенно не отличался от показателя у
пациентов с гипертонической болезнью.

Кроме того, установлено, что у больных с
АГ и ДН прогрессивно уменьшается УО, УИ,
следствием этого является низкий минутный
объем кровотока. При этом в 2–3 раза повы)
шается общее периферическое сопротивле)
ние, в результате чего происходит увеличение
энергетических затрат миокарда, что опреде)
ляет быстрое развитие и прогрессирование ги)
пертрофии миокарда ЛЖ и нарушает внутри)
сердечную гемодинамику.

При лечении больных комбинированной
терапией с использованием лизигексала и фе)
логексала выявлено достоверное позитивное
влияние последних на КДО ЛЖ и КСО ЛЖ,

Таблица 1. Оценка общей клинической эффективности лечения больных АГ и ДН, %
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Таблица 2. Динамика показателей суточного мониторирования АД
у больных с АГ и ДН (М±m)

Примечание. Здесь и в табл. 3 р<0,05 при сравнении с показателями: * контрольной группы;
# 1)й и 2)й групп до лечения; @ 1)й и 2)й после лечения.

Таблица 3.  Динамика показателей эхокардиографии у больных с АГ и ДН (М±m)

ФВ, E/A
L
. Аналогичные показатели у пациен)

тов, принимавших монотерапию лизигекса)
лом, были недостоверны. У пациентов обеих
групп не отмечено достоверного изменения
размеров ЛП, ПП и ИММ, что, вероятно, обу)

словлено недолгим использованием предло)
женной терапии (12 нед).

Полученные данные можно трактовать как
способность комбинированного лечения препа)
ратами (ингибитором АПФ и антагонистом
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кальция) влиять на прогрессирование дилата)
ции полостей сердца и связанную с ней инотроп)
ную функцию, снижение жесткости миокарда
без связи с гипертрофией стенок ЛЖ и в конеч)
ном итоге снижать общее периферическое со)
противление, что определяет тип кровотока.

Таким образом, по нашему мнению, фело)
дипин в комбинации с лизиноприлом может
считаться наиболее эффективным средством
лечения больных ДН и АГ, особенно на ранних
стадиях ее формирования, и позволяет снизить
частоту сосудистых и почечных осложнений.

Выводы
1. Под влиянием комплексной терапии фе)

лодипином и лизиноприлом у больных с ар)
териальной гипертензией и диабетической
нефропатией значительно улучшилось клини)
ческое течение заболевания, что проявлялось
уменьшением общей слабости на 22 %, интен)
сивности головных болей на 24 % и болей в об)
ласти сердца на 34 %, а также других субъек)
тивных симптомов.

2. Комплексная терапия больных артери)
альной гипертензией с диабетической нефро)
патией способствует восстановлению нормаль)
ного суточного ритма артериального давления,
о чем свидетельствует снижение «перегрузки
давлением» (индекса «времени гипертензии»)
в дневные и ночные часы, а также выраженно)
му снижению величины и скорости утреннего
повышения артериального давления.

3. Комплексная терапия оказывает кар)
диопротекторное действие, направленное на
предотвращение прогрессирования дилата)
ции полостей сердца, и способствует тенден)
ции к нормокинетическим параметрам пока)
зателей внутрисердечной гемодинамики.

4. Комплексная терапия оказывает нефро)
протекторное действие (снижение протеину)
рии, клубочковой фильтрации), вследствие
чего может считаться терапией выбора для ле)
чения и профилактики осложнений сахарно)
го диабета, в том числе у пациентов с диабети)
ческой нефропатией.
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ОЦІНКА ЕФЕКТИВНОСТІ КОМБІНОВАНОЇ ТЕРАПІЇ ХВОРИХ НА ДІАБЕТИЧНУ НЕФРОПАТІЮ
ТА АРТЕРІАЛЬНУ ГІПЕРТЕНЗІЮ

В.М. Хворостінка, О.В. Колеснікова, Т.А. Моїсеєнко
Обстежено 60 хворих на діабетичну нефропатію з артеріальною гіпертензією. Проведена порів)

няльна оцінка ефективності застосування інгібітора ангіотензинперетворюючого ферменту лізи)
гексалу у пацієнтів 1)ї групи і комбінованої терапії лізигексалом та фелодипіном у пацієнтів 2)ї гру)
пи. Доведено позитивний вплив комбінованої терапії на показники добового моніторування
артеріального тиску, стан внутрішньосудинної гемодинаміки та покращання функційного стану ни)
рок у хворих на діабетичну нефропатію з артеріальною гіпертензією.

Ключові слова: цукровий діабет, діабетична нефропатія, артеріальна гіпертензія, фелодипін.

EFFICIENTY EVALUATION OF COMBINE TREATMENT OF PATIENTS WITH ARTERIAL HYPERTENSION
COMPLICATED BY DIABETIC NEPHROPATHY

V.N. Chvorostinka, Y.V. Kolesnikova, T.A. Moiseenko
60 patients with arterial hypertension (AH) and diabetic nephropathy (DN) were examined. These per)

sons were divided into 2 groups: the 1st group received inhibitors of angiontensin)transforming enzyme
«Lizihexal», the 2nd — combine therapy with «Lizihexal» and «Felohexal». Combine treatment of patients
with AH and DN promotes renewal of normal daily rhythm of arterial tension, considerable improvement
of clinical disease course and parameters of intracardiac hemodynamics. Also combine therapy has possi)
tive renoprotective effect.

Key words: diabetes mellitus, diabetic nephropathy, arterial hypertension, Felohexal.
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ПАТОГЕНЕТИЧНІ МОЖЛИВОСТІ КОРЕКЦІЇ
СИРОВАТКОВОГО ДЕФІЦИТУ ЗАЛІЗА

У ХВОРИХ НА ХРОНІЧНИЙ ГАСТРИТ ТИПУ В
І.І. Зелена

Харківський державний медичний університет

Подано результати дослідження і лікування 106 хворих на хронічний гастрит типу В,
асоційований з H. pilori. Встановлено, що у осіб з хронічним гастритом типу В основні
показники обміну заліза достовірно нижчі, ніж у контрольній групі, що може свідчити
про участь інфекції H. pilori в метаболізмі заліза шляхом зниження рівня аскорбінової
кислоти в шлунковому соку. Комплексна терапія хронічного гастриту типу В з додатко)
вим призначенням аскорбінової кислоти спричинює коригуючий ефект на показники
обміну заліза.
Ключові слова: H. pylori, залізодефіцит, аскорбінова кислота, лікування.

даннях було декілька публікацій, в яких опи)
сано випадки розвитку рефрактерної залізоде)
фіцитної анемії без будь)яких етіологічних
чинників у хворих на H. pylori)асоційований
гастрит [12–14].

Існує досить багато досліджень з цієї про)
блеми, однак майже всі вони мають за мету до)
ведення етіологічної ролі H. pylori у виник)
ненні залізодефіцитної анемії невизначеного
генезу. У літературі немає чіткого тлумачен)
ня патогенетичних механізмів розвитку залі)
зодефіциту та принципів його корекції у осіб,
які інфіковані H. pylori. Єдиною теорією, яка
заслуговує на увагу, є вивчення ролі аскорбі)
нової кислоти (АК) у шлунковому соку як опо)
середкованого фактора впливу H. pylori на
абсорбцію аліментарного заліза [15]. Таким
чином, ця проблема вимагає більш ретельної
уваги і подальшого вивчення, бо, на наш по)
гляд, вона не знайшла достатнього відобра)
ження у науковій літературі.

Мета дослідження — розробити схему
профілактики та корекції залізодефіциту у
хворих на хронічний гастрит типу В на підста)
ві вивчення патогенетичних механізмів його
розвитку.

Матеріал і методи. Обстежено 106 хворих:
64 (60,4 %) чоловіків та 42 (39,6 %) жінок —
віком від 21 до 60 років, середній вік —
(35,2±7,5) року, які знаходилися на стаціо)
нарному лікуванні в гастроентерологічному
відділенні Інституту терапії ім. Л.Т. Малої
АМН України з діагнозом хронічного гастри)
ту типу В (ХГВ). Тривалість захворювання
становила від 6 міс до 14 років. Контрольну
групу склали 20 соматично здорових осіб, не
інфікованих H. pylori: 12 (60,0 %) чоловіків
та 8 (40,0 %) жінок — від 20 до 60 років, се)
редній вік — (33,5±6,5) року. Відмінності між

Сьогодні у фахівців вже не викликає сум)
нівів те, що бактерія H. pylori причетна до роз)
витку хронічного гастриту, виразкової хворо)
би, мальтоми шлунка та аденокарциноми.
Іншими словами, інфікованість хелікобакте)
ріями може спричиняти широкий спектр різ)
номанітних патологічних процесів — від за)
палення та виразки до злоякісної пухлини.
Разом з цим останніми роками все частіше
з’являються роботи, в яких доводять значу)
щість хелікобактерій в ураженні органів, що
не належать травній системі [1, 2]. В ре)
зультаті багатьох досліджень встановлено, що
діапазон позашлункових проявів хелікобак)
терної інфекції надзвичайно широкий — від
судинних [3], аутоімунних [4] та шкірних [5]
уражень до таких, як хвороба Паркінсона [6],
мігрень [7], залізодефіцитна анемія [8] та
навіть порушення репродуктивної функції
[9]. Доречно зазначити, що результати деяких
досліджень даного аспекту хелікобактеріозу
знайшли своє відображення у Маастрихтсько)
му консенсусі 3–2005, який розширив пока)
зання для ерадикації H. pylori за рахунок ек)
страгастральних захворювань. Відтепер реко)
мендується проводити ерадикацію H. pylori
при ішемічній хворобі серця (рівень наукової
доведеності В), аутоімунній тромбоцитопенії
(рівень В) та залізодефіцитній анемії невизна)
ченого генезу (рівень В) [10].

Роль інфекції H. pylori у розвитку залізо)
дефіцитної анемії почали вивчати у 1993 році,
коли професором С. Dufour зі співавт. було
описано випадок зникнення симптомів залізо)
дефіцитної анемії, рефрактерної до терапії
препаратами заліза, у семирічного хлопчика
після вдалого лікування H. pylori)асоційо)
ваного хронічного гастриту [11]. Услід за цим
повідомленням в авторитетних медичних ви)
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контрольною групою та групою хворих за ві)
ком та статтю були статистично не значущи)
ми. Усі обстежені дали інформовану письмову
згоду на участь у дослідженні та були здатні
до адекватної співпраці.

Критерії виключення з дослідження були
розподілені на дві групи: до першої увійшли
стани, що могли вплинути на показники обмі)
ну заліза: хронічні або рецидивуючі крово)
втрати; вагітність, лактація; вегетаріанство,
неповноцінна дієта, психогенна анорексія;
операції на шлунково)кишковому тракті;
вживання препаратів, що впливають на мета)
болізм заліза (Fe); антихелікобактерна тера)
пія протягом останнього року; алкоголізм,
наркоманія; цироз печінки; часта здача крові
донорами; онкопатологія; період менструації;
до другої — стани, які могли вплинути на рі)
вень АК у шлунковому соку: вживання про)
тягом останніх чотирьох тижнів препаратів
вітаміну С та кислотознижуючих препаратів
(доведено, що за умов фармакологічно індуко)
ваної гіпохлоргідрії знижується рівень АК у
шлунковому соку [16]); тютюнопаління (деякі
дослідження вказують на статистично значу)
ще зниження рівня АК у шлунковому соку
курців [17–19]).

Діагноз було верифіковано шляхом загаль)
ноклінічного обстеження з оцінкою комплек)
су скарг, даних анамнезу та інструментальних
методів дослідження: відеоезофагогастро)
дуоденоскопії (відеосистема «Olimpus V 70»,
Японія) з прицільним забором біопсійного ма)
теріалу в антральному і фундальному відділах
шлунка і подальшим морфологічним дослід)
женням отриманого біоптату. При цьому оці)
нювали зміни слизової оболонки у відповід)
ності до вимог міжнародної візуально)анало)
гової шкали морфологічних змін слизової обо)
лонки при хронічному гастриті. Наявність
H. pylori підтверджували за допомогою трьох
методів: гістологічного дослідження біоптату
слизової оболонки шлунка (СОШ), імунофер)
ментного експрес)тесту на наявність антитіл
до H. pylori, уреазного експрес)тесту з біопта)
том СОШ. Хворих вважали інфікованими, як)
що результати дослідження принаймні двома
методами були позитивними. Ступінь конта)
мінації СОШ H. pylori визначали таким чи)
ном: при наявності до 20 мікробних тіл у полі
зору вважали колонізацію слабкою (+), від 20
до 40 — середньою (++), 40 та вище — висо)
кою (+++) [20]. Уреазний тест вважали пози)
тивним при зміні жовтого кольору на мали)
новий після вміщення у нього біоптату СОШ
з експозицією в 30 хв.

До дослідження не залучалися пацієнти з
супутніми захворюваннями (гіпертонічною
хворобою, ішемічною хворобою серця, психо)
патологією), наявність яких могла б вплинути

на результати дослідження або сприяти достро)
ковому припиненню участі у ньому пацієнта.

Усі жінки були оглянуті гінекологом. Для
виключення вагітності та гінекологічних за)
хворювань було здійснено ультразвукове об)
стеження органів малого тазу.

З метою виявлення залізодефіциту всім
обстеженим визначали основні показники
обміну Fe: сироваткове Fe — колориметрич)
ним методом; феритин сироватки крові —
імуноферментним методом та загальну залізо)
зв’язуючу здатність сироватки крові (ЗЗЗС).
За допомогою сучасного гематологічного ана)
лізатора MS)4 (виробництво MELET SCHLOE)
SING Laboratories, France) визначали такі ге)
матологічні показники, як рівень гемоглобіну
(Hb), кількість еритроцитів (RBC), середній
об’єм еритроцитів (MCV), середню кількість
гемоглобіну в еритроциті (MCH), середню кон)
центрацію гемоглобіну в еритроциті (MCHC)
та показник анізоцитозу еритроцитів (RDW).
З метою отримання коректних результатів
кров для дослідження забирали вранці натще
(обов’язково до 10)ї години). Це пов’язано з
тим, що у людини спостерігаються фізіологіч)
ні циркадні коливання концентрації Fe у си)
роватці крові протягом доби.

Рівень АК у шлунковому соку визначали
прямим титрометричним методом з викори)
станням розчину 2’6’)дихлорфеноліндофе)
нолу (барвник Тильмансу). Принцип методу
засновано на здатності АК кількісно віднов)
лювати окислений барвник Тильмансу в без)
кольорову лейкоформу. Оцінка аналітичної
надійності методу CV=5–7 % [21].

Всіх хворих у залежності від способу лі)
кування було розподілено на дві групи по 53
чоловіки, що були репрезентативними одна
одній за статтю, віком, рівнем АК у шлунко)
вому соку та рівнем феритину у сироватці
крові (цей показник вибрано базовим у визна)
ченні забезпеченості організму Fe). Усі хворі
отримували стандартну антихелікобактерну
терапію першої лінії у відповідності до Маа)
стрихтського консенсусу 2–2000: рабепразол
по 20 мг 2 рази на добу протягом 7 днів з по)
дальшим зниженням дози до 20 мг 1 раз на до)
бу протягом 14 днів; амоксицилін по 1000 мг
на добу протягом 7 днів; орнідазол по 500 мг
2 рази на добу протягом 7 днів. Друга група
додатково одержувала АК 0,1 г 1 раз на добу
протягом 4 тиж.

Всі показники досліджували під час госпі)
талізації хворих та через 6 міс після закінчен)
ня лікування.

Референтні показники всіх параметрів,
що вивчалися, були отримані при обстеженні
контрольної групи. Результати клінічних та
лабораторних досліджень вносили до індиві)
дуальної реєстраційної форми, потім обробля)
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ли їх за методом варіаційної статистики з ви)
користанням t)критерію Стьюдента з обчис)
ленням значення достовірності р (достовірни)
ми вважали різниці при р<0,05). Для оцінки
зв’язку ознак використовували кореляційний
аналіз з розрахунком коефіцієнта кореляції.
Значення по групах показників надано як ви)
біркове середнє ± вибіркове стандартне відхи)
лення.

контамінації). Отримані дані можуть свідчити
про вплив інфекції H. pylori на метаболізм Fe
шляхом зниження рівня АК у шлунковому со)
ку. Функція АК в метаболізмі Fe полягає в
покращанні абсорбції негемового аліментар)
ного Fe (відновлення Fe3+ в Fe2+).

При динамічному визначенні даних показ)
ників через 6 міс після закінчення лікування
відмічалася їх позитивна динаміка (таблиця).

Примітка. р<0,05 у порівнянні з показниками: * групи контролю;  # до лікування.

Показники обміну заліза та рівень АК у шлунковому соку

Результати та їх обговорення. Показники
обміну Fe та рівень АК у шлунковому соку
хворих обох груп та контрольної групи наве)
дені у таблиці. До лікування у хворих на ХГВ
рівень АК у шлунковому соку становив (13,0±
1,8) мг/мл, що було статистично значущо
(р<0,05) нижчим за аналогічний показник
контрольної групи — (19,7±2,5) мг/мл.

Результати дослідження показників обмі)
ну Fe свідчать про те, що до лікування у хво)
рих на ХГ визначено вірогідне (р<0,05) зни)
ження рівня сироваткового Fe та феритину си)
роватки крові у порівнянні з показниками
контрольної групи. Загальна залізозв’язуюча
здатність сироватки крові у хворих була
вірогідно (р<0,05) вищою, ніж у контрольній
групі. Комплексна оцінка цих параметрів
свідчить про зниження фонду транспортного
Fe у осіб, хворих на ХГ. Показники фонду Fe
еритрону залишались у межах норми, про що
свідчать статистично не значущі зміни ерит)
роцитарних індексів MCV, MCH, MCHC.

При кореляційному аналізі зв’язку між
рівнем АК у шлунковому соку та рівнем фе)
ритину в сироватці крові була виявлена віро)
гідна позитивна кореляційна залежність
(r=+0,49; р<0,05). Найістотніші зміни зафік)
совано у хворих з високим ступенем контамі)
нації СОШ H. pylori (r=+0,69 проти r=+0,50
у хворих зі слабким та середнім ступенем

Дані таблиці свідчать про позитивну дина)
міку показників обміну Fe та рівня АК у шлун)
ковому соку в обох групах. Проте у пацієнтів
ІІ групи вірогідно підвищились показники си)
роваткового Fe, феритину сироватки крові та
рівень АК у шлунковому соку по відношенню
до аналогічних показників до лікування. Крім
того, у хворих даної групи спостерігалось ві)
рогідне зниження загальної залізозв’язуючої
здатності сироватки крові. Показники ерит)
роцитарних індексів та гемоглобіну також
змінилися, але ці зміни були невірогідними.
У свою чергу, у пацієнтів І групи вірогідно під)
вищився і майже досягнув рівня контрольної
групи лише показник АК у шлунковому соку.
Інші показники, такі як сироваткове Fe, фери)
тин сироватки крові та загальна залізозв’я)
зуюча здатність сироватки крові, у хворих
І групи мали лише тенденцію до покращання.
Необхідно окремо зауважити, що названі зміни
спостерігалися лише у тих пацієнтів обох груп,
для яких ерадикаційна терапія була вдалою.

Отримані дані дають можливість вважати,
що хронічний H. pylori)асоційований гастрит
супроводжується порушенням обміну Fe, що
виявляється у вірогідній зміні усіх показ)
ників феростатусу. Успішна ерадикаційна те)
рапія сприяє відновленню антиоксидантного
потенціалу шлункового соку протягом 6 міс,
а додаткове призначення АК у дозі 0,1 г упро)
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довж 4 тиж покращує основні показники
обміну Fe без додаткового призначення феро)
препаратів.

Висновки
1. Перебіг хронічного H. pylori)асоційова)

ного гастриту супроводжується вірогідним
зниженням показників обміну Fe на тлі зни)
ження рівня АК у шлунковому соку, що мо)

же свідчити про патогенетичну роль вичер)
пання антиоксидантного потенціалу шлунко)
вого соку у виникненні залізодефіциту.

2. Комплексна терапія H. pylori)асоційо)
ваного хронічного гастриту з додатковим при)
значенням аскорбінової кислоти спричинює
помітний коригуючий ефект на показники
обміну Fe, що обумовлює доцільність її вико)
ристання у хворих даного контингенту.
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ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИЕ ВОЗМОЖНОСТИ КОРРЕКЦИИ СЫВОРОТОЧНОГО ДЕФИЦИТА ЖЕЛЕЗА
У БОЛЬНЫХ С ХРОНИЧЕСКИМ ГАСТРИТОМ ТИПА В
И.И. Зеленая

Представлены результаты обследования и лечения 106 больных хроническим гастритом типа В,
ассоциированным с H. pylori. Установлено, что у лиц с хроническим гастритом типа В основные по)
казатели обмена железа достоверно ниже, чем в контрольной группе, что может свидетельствовать
об участии инфекции H. pylori в метаболизме железа посредством снижения уровня аскорбиновой
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кислоты в желудочном соке. Комплексная терапия H. pylori)ассоциированного хронического гаст)
рита с дополнительным назначением аскорбиновой кислоты оказывает корригирующий эффект на
показатели обмена железа.

Ключевые слова: H. pylori, железодефицит, аскорбиновая кислота, лечение.

PATHOGENETICAL RESOURCES OF CORRECTION SERUM IRON DEFICIENCY IN PATIENTS
WITH CHRONIC GASTRITIS TYPE B
I.I. Zelena

The results of observation and treatment of 106 patients with chronic gastritis type B have been pre)
sented. It was determined, that patients with chronic gastritis type B had significant low level of basic
serum indexes of iron metabolism than healthy subjects. It may be the results of colonization H. pylori,
which decrease level of ascorbic acid in gastric juice. The addition of ascorbic acid in complex therapy of
chronic gastritis promoted to the recovery of main indicators of iron metabolism.

Key words: H. pylori, iron deficiency, ascorbic acid, treatment.
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ЗМІНИ В СИСТЕМІ РЕГУЛЯТОРНИХ ГАСТРАЛЬНИХ ПЕПТИДІВ
У СТУДЕНТІВ З Нр#АСОЦІЙОВАНОЮ ПЕПТИЧНОЮ ВИРАЗКОЮ

ДВАНАДЦЯТИПАЛОЇ КИШКИ
А.В. Благовещенська, Л.О. Хоменко

Харківська медична академія післядипломної освіти

Проведено комплексне обстеження 175 студентів з дуоденальною виразкою, у яких в
динаміці лікування вивчені рівні основних регуляторних пептидів (гастрину, сомато)
статину) в крові та визначено їхній взаємозв’язок із кислотопродукцією та моторною
функцією шлунка. Виявлено дисбаланс у регуляторній системі, свідченням якого була
відсутність зростання концентрації соматостатину у відповідь на підвищення рівня га)
стрину. Наслідком дисбалансу може бути підвищення кислотопродукції та посилення
моторної функції шлунка, діагностовані у більшості студентів з пептичною виразкою.
Ефективність антихелікобактерної терапії підтверджувалася наближенням рівня
пептидів до контрольних показників у динаміці лікування.
Ключові слова: дуоденальна виразка, студенти, гастрин, соматостатин, кислото3
продукція, моторна функція.

лонки шлунка та дванадцятипалої кишки [8–
10]. Гастрин секретується специфічними ант)
ральними G)клітинами слизової оболонки
шлунка. Найактивніша та переважна його
форма — гастрин)17 (G)17) — є головним ре)
гулятором секреції соляної кислоти та регене)
ративних і мікроциркуляторних процесів у
слизовій оболонці гастродуоденальної зони.
Соматостатину, що продукується D)клітинами
здебільшого антрального відділу шлунка,
відводять провідну роль у гальмуванні секреції
гастрину, регуляції трофічних процесів, збіль)
шенні продукції шлункового слизу [1, 11].

У доступній нам літературі відсутні дані,
що стосуються характеру змін у системі регу)
ляторних гормонів гастродуоденальної зони у
студентів з ПВ дванадцятипалої кишки; відо)
мості про зміни концентрацій даних пептидів
в залежності від кислотопродукції та моторної
функції різноманітні. Оскільки дисбаланс ре)
гулюючих гастродуоденальних пептидів може
призводити до рецидивів та ускладнень захво)
рювання, негативно впливати на ефективність
антихелікобактерної терапії й викликати так
зване «повернення клініки», вивчення дано)
го питання є доцільним та актуальним.

Мета дослідження — вивчити рівні голов)
них регуляторних пептидів (гастрину та сома)
тостатину) в плазмі крові студентів з ПВ
дванадцятипалої кишки в динаміці лікування
та визначити їх взаємозв’язок з кислото)
продукцією та моторною функцією шлунка.

Матеріал і методи. Проведено комплекс)
не обстеження 175 студентів — 130 юнаків
(74,3 %) і 45 дівчат (25,7 %) — з дуоденаль)
ною виразкою (основна група), що знаходи)
лись на стаціонарному лікуванні у гастроенте)

Пептична виразка (ПВ) є одним з найпоши)
реніших захворювань органів травлення у осіб
молодого віку, схильним до рецидивування та
ускладнень та спроможним значно знижувати
працездатність хворих [1, 2]. На сьогоднішній
день в Україні зареєстровано понад мільйон
пацієнтів молодого віку, які страждають на
ПВ, що робить проблему актуальною за меди)
ко)соціальною значущістю [3]. Студенти є най)
більш уразливою до розвитку гастродуоденаль)
ної патології, а саме до ПВ, категорією молоді,
оскільки знаходяться під впливом модифіко)
ваних факторів ульцерогенезу [4].

Не останню роль у виникненні та рециди)
вуванні ПВ дослідники відводять дисбалансу
між гастральними пептидами [5]. Регуляторні
гормони мають широкий спектр дії на різно)
манітні функції гастродуоденальної зони, по)
рушення яких можуть впливати на патогенез
ПВ [5]. Інфікування Нelicobacter pylori (Нр)
призводить до розвитку антрального хеліко)
бактерного гастриту, який викликає стимуля)
цію G)клітин і надлишкове випорожнення га)
стрину, а це, в свою чергу, — до збільшення
маси парієтальних клітин, посилення мотор)
ної функції шлунка, гіперпродукції соляної
кислоти, розвитку під її впливом шлункової
метаплазії у дванадцятипалій кишці, де зго)
дом починають колонізувати Нр з виникнен)
ням запалення та утворенням виразки [6, 7].

Серед гастродуоденальних гормонів чіль)
не місце відводять гастрину та соматостати)
ну. Інтерес до їхнього вивчення зумовлений не
тільки безпосереднім впливом даних пептидів
на моторну та секреторну функції, але й про)
відною участю в трофічних, проліферативних
та слизоутворюючих процесах слизової обо)
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рологічному відділенні обласної студентської
лікарні. Середній вік обстежених становив
(20,1±2,6) року. Результати досліджень по)
рівнювали з даними контрольної групи, до
якої увійшли 20 здорових студентів такого ж
віку та статі, що і в основній групі. Всі па)
цієнти основної групи отримували противи)
разкову ерадикаційну терапію згідно з поло)
женням Маастрихтського консенсусу 2–2000.

Діагноз ПВ встановлювали за допомогою
загальноприйнятих методик: збору скарг, ви)
вчення анамнезу життя та захворювання, оцін)
ки даних об’єктивного обстеження, результа)
тів лабораторних та інструментальних дослід)
жень. Ендоскопічна методика була провідною
в постановці діагнозу, вона дозволила встано)
вити наявність виразкового дефекту, його
розміри та положення, візуально оцінити стан
слизової оболонки гастродуоденальної зони,
визначити виразність гіперемії, гіпертрофії,
рефлюксів, отримати біопсійний матеріал з ме)
тою подальшого гістологічного дослідження.

Рівні сироваткового гастрину визначали
за методом імуноферментного аналізу (ІФА) з
використанням специфічних наборів реаген)
тів Biohit, Plc (Гельсінкі, Фінляндія). Вивча)
ли вміст базального G)17, який є високоактив)
ною фракцією гастрину, цілком спроможною
характеризувати загальну гастринопродук)
цію. Рівні соматостатину (SS) в плазмі крові
визначали методом ІФА за допомогою наборів
реактивів Peninsula laboratories, INC (США,
Каліфорнія). Визначення G)17 та SS базувало)
ся на сендвіч)методі ІФА та проводилося шля)
хом вимірювання абсорбції після реакції
пероксидації при довжині хвилі 450 нм з ви)
користанням автоматичних фотометрів. Ана)
лізи робили двічі: перед початком лікування
та після курсу терапії. Перед забором крові
протягом 10 год пацієнт утримувався від при)
йому їжі. Оцінку в динаміці проводили через
5–7 днів після припинення прийому медика)
ментів, спроможних впливати на кислотопро)
дукцію (антацидів, Н

2
)блокаторів, ІПП). Зраз)

ки крові центрифугували (прискорення до
2000 G протягом 10–12 хв) та зберігали до про)
ведення досліджень при температурі –70 °С.
Техніка досліджень відповідала сертифікова)
ним інструкціям фірм)виробників.

Діагностика Нр була комплексною — про)
водилась із застосуванням декількох методів
ідентифікації, а саме: серологічного, гістоло)
гічного та швидкого уреазного тесту. Це доз)
волило максимально вірогідно визначити на)
явність інфекції. Для визначення антитіл до
Нр (Hp IgG, Calbiotec Inc., CBI) застосовували
метод ІФА та швидкий уреазний тест (URE–
Hp test)Express, Pliva). Візуалізацію Нр гіс)
тологічним методом проводили за допомогою
світової мікроскопії після фарбування біоп)

сійних зрізів за стандартними методиками
(забарвлення за Романовським–Гімзою та
гематоксилін)еозином).

Кислотопродукцію шлунка визначали за
стандартною методикою за допомогою інтра)
гастральної рН)метрії із застосуванням спе)
ціального оливного рН)зонда Лінара із сур)
м’яно)каломелевими електродами (антрум,
корпус) на апараті ІКЖ)2.

Для оцінки моторно)евакуаторної функції
гастродуоденальної зони використовували ме)
тодику селективної електрогастрографії
(ЕГГ), яку проводили на оригінальному при)
строї первинної обробки потенціалів шлунко)
во)кишкового тракту (міжнародний класифі)
катор А6 158324)5/04), розробленому на
кафедрі ендоскопії, загальної хірургії, топо)
графічної анатомії ХМАПО. Електроди розта)
шовували на зап’ястку лівої руки, кісточці
правої ноги і в гастродуоденальній зоні паці)
єнта. Дослідження проводилося натще та піс)
ля пробного сніданку. Протягом 90 хв вимірю)
вали кількість потенціалів у хвилину, їхню се)
редню амплітуду, інтервал, ступінь аритмії.
Дані інтерпретували з використанням серти)
фікованої комп’ютерної програми, що дозво)
лила зробити висновок про моторно)евакуа)
торну функцію та встановити три її типи: нор)
мо), тахі) і брадигастрію.

Отримані результати статистично оброб)
лені.

Результати та їх обговорення. В ході до)
слідження встановлено, що в основній групі у
61 (34,9 %) пацієнтів ПВ діагностувалася впер)
ше, у 88 (50,3 %) обстежених виразковий анам)
нез становив до 5 років, у 26 (14,8 %) — від 5
до 10 років. У обстежених з ПВ в клініці вияв)
ляли абдомінальний больовий синдром, озна)
ки шлунково)кишкової диспепсії та вегета)
тивні розлади. Абдомінальний біль різномані)
тного характеру спостерігався у 146 (83,4 %)
пацієнтів; переважно локалізувався в епігаст)
ральній ділянці, а у 33 (18,9 %) був з іррадіа)
цією в поперек або праве та ліве підребер’я.
Ознаки шлункової диспепсії, що виявлялись
нудотою, блювотою, відрижкою, печією, від)
чуттям переповнення шлунка, зниженням
апетиту, зареєстровані у 109 (62,3 %) пацієн)
тів. Кишкова диспепсія, діагностована у 48 об)
стежених (27,4 %), частіше за все характери)
зувалася метеоризмом, гурчанням в животі,
чергуванням проносів та запорів. Ознаки ве)
гетативної дисфункції виявлені у 128 (73,1 %)
пацієнтів з ПВ.

В основній групі хелікобактерне інфіку)
вання при ІФА встановлено у 153 (87,4 %) об)
стежених, що відобразилося у вірогідному
підвищенні титрів антихелікобактерних ан)
титіл до рівня (2,32±0,87), р<0,05. Швидкий
уреазний тест діагностували як позитивний
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у 146 (83,4  %) обстежених. При гістологіч)
ному дослідженні Нр виявлені у 132 (75,4 %)
студентів з ПВ. В контрольній групі Нр)
інфікованих не виявлено. Про це свідчили
титри антитіл на рівні (0,70±0,14), негатив)
ний швидкий уреазний тест; при гістоло)
гічному дослідженні Нр також не виявлені.

При проведенні внутрішньогастральної
рН)метрії виявлено підвищений рівень шлун)
кової секреції у 134 (76,6 %) обстежених
основної групи. Кислотоутворююча функція
була нормальною у 23 (13,1 %) пацієнтів
основної групи, зниженою — у 18 (10,3 %). У
52 (29,7 %) хворих з ПВ встановлена недостат)
ня кислотонейтралізуюча функція антрума, у
50 (28,6 %) — тенденція до відносного знижен)
ня олужнюючої функції. В контролі гіпер),
нормо) та гіпоацидність виявлена у 4 (20 %),
14 (70 %) та 2 (10 %) обстежених відповідно.

При аналізі моторно)евакуаторної функ)
ції гастродуоденальної зони виявлено тахі)
гастрію у 109 (62,3 %) обстежених основної
групи, нормогастрію — у 4 (25,1 %), а бради)
гастрію — у 22 (12,6 %) пацієнтів. В конт)
рольній групі зареєстровані переважно нор)
мальні типи гастрограм — у 15 обстежених
(75,0 %), тахігастрія мала місце в  2 (10 %)
спостережень, гіпогастрія — в 3 (15 %).

Встановлено, що концентрація базально)
го G)17 у студентів контрольної групи знахо)
дилася в межах середньостатистичної норми
та становила (4,39±0,31) пмоль/л. Рівень ба)
зального SS у студентів групи контролю також
відповідав нормальним показникам та стано)
вив (6,12±0,53) нг/мл.

У пацієнтів з ПВ середня концентрація ба)
зального G)17 була вірогідно підвищеною в
порівнянні з показниками групи контролю
(р<0,05) і становила (10,23±1,89) пмоль/л. Од)
нак в основній групі концентрації даного пеп)
тиду мали значні коливання. Як виявив аналіз,
в цілому спостерігалась тенденція до зростання
рівнів гормону, що була відмічена у більшості
обстежених. В залежності від рівня G)17 нами
виділені три підгрупи пацієнтів з ПВ: перша —
39 (22,3 %) обстежених, у яких вміст G)17 був
у межах норми — (8,72±2,14) пмоль/л; дру)
га — 110 (62,9 %) пацієнтів з підвищеним вміс)
том G)17 — (19,76±3,31) пмоль/л, причому
значно підвищений (більш ніж 20 пмоль/л) —
у 12 (6,9 %) обстежених; третя — 26 (14,9 %)
студентів з ПВ з дуже низьким вмістом G)17 —
(2,21±0,24) пмоль/л.

Середня концентрація SS в основній групі
становила (7,31±2,12) нг/мл і вірогідно не від)
різнялась від такої у обстежених контрольної
групи (р>0,05). Однак були виділені 55 (31,4 %)
пацієнтів, у яких рівні SS були нижчими, ніж
у контролі, та становили в середньому (2,91±
0,4) нг/мл (р<0,05). Також зазначимо, що

вміст G)17 у вказаних обстежених був вірогід)
но підвищеним (р<0,05). У решти пацієнтів
основної групи чіткої залежності концентра)
ції G)17 від рівня SS не встановлено (р>0,05).
Таким чином, у студентів з ПВ не виявлено
чіткої закономірності, згідно з якою в міру
зростання рівня G)17 збільшується концент)
рація SS, спрямована на гальмування стиму)
люючих ефектів гастрину.

Встановлено коливання рівня G)17 в за)
лежності від давності виразкового анамнезу.
Так, в міру зростання тривалості захворюван)
ня (більше 5 років), що імовірно припускає
збільшення давності хелікобактерного інфіку)
вання, концентрація пептиду мала чітку
тенденцію до зниження. Однак рівні пептиду
при різних термінах захворювання вірогідно не
розрізнялися (р>0,05), а найбільш високі рівні
базального G)17 діагностовано у пацієнтів з ви)
разковим анамнезом від 1 до 5 років. Різниці
концентрацій SS в залежності від давності ви)
разкового анамнезу не встановлено (р>0,05).

При визначенні взаємозв’язку рівнів ба)
зального G)17 та SS з кислотопродукцією та мо)
торно)евакуаторною функцією шлунка вста)
новлено таке. У хворих основної групи з під)
вищеною кислотопродукцією шлунка гіпер)
гастринемія була статистично значущою в по)
рівнянні з показниками групи контролю
(р<0,05). При детальному аналізі встановлено,
що у пацієнтів зі зниженою кислотоутворюю)
чою функцією шлунка рівні гастрину були ви)
щими за показники пацієнтів контрольної і
основної групи з нормо) та гіперацидністю
(р<0,05). Для пацієнтів з нормальною кис)
лотопродукцією частіше за все були характер)
ні низькі концентрації G)17 (р>0,05). Відміче)
но, що у обстежених в міру зниження олужню)
ючої функції антрума вірогідно збільшувалися
концентрації G)17 (r=0,31; р<0,05). Як відомо,
за механізмами зворотного зв’язку висока
кислотопродукція пригнічує секрецію гастри)
ну. Такої закономірності у обстежених не ви)
явлено. Встановлене у більшості обстежених
основної групи підвищення G)17 при одночас)
ному високому рівні секреції соляної кислоти,
можливо, викликане порушеннями зворотних
механізмів. Така тенденція може бути пов’яза)
на з невеликим терміном виразкового анамне)
зу у обстежених та значною кількістю вперше
виявлених виразок, коли ще не встигають
спрацювати вказані механізми. Також можли)
во, що у даного контингенту на формування
зазначеної тенденції впливає несформованість
або розбалансованість центральних та вегета)
тивних регуляторних систем.

Проаналізувавши динаміку рівня SS в за)
лежності від типу кислотопродукції шлунка,
можна стверджувати, що не виявлено чіткого
зв’язку між досліджуваними показниками.
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У обстежених зі зниженою кислотоутворюю)
чою функцією рівень SS був максимально ви)
соким, однак різниця між концентраціями у
пацієнтів з іншими типами кислотопродукції
була не вірогідною (р>0,05).

Відомо, що гастрин спроможний підсилю)
вати, а SS — гальмувати моторну активність
шлунково)кишкового тракту. При ЕГГ)до)
слідженні встановлено, що тахігастрія харак)
терна для більшості (у 104 пацієнтів) з під)
вищеним рівнем G)17. Ознаками тахігастрії
були збільшення середньої амплітуди коли)
вань (більш ніж 250 мкВ), їхньої кількості
(більше 3 у хвилину), значний ступінь арит)
мії (більше 0,8). Концентрації G)17 у пацієн)
тів основної групи з різними типами гастро)
грам розрізнялися: при тахігастрії вона ста)

ково підвищеним рівнем гастрину (р<0,05).
Так, у динаміці лікування в першій підгрупі
вміст G)17 дорівнював (6,83±0,64) пмоль/л,
у другій — (7,54±1,32) пмоль/л, в третій —
(3,31±0,25) пмоль/л.

В основній групі виявлено вірогідне підви)
щення рівня SS до (6,40±0,37) нг/мл у части)
ни обстежених, які до лікування мали низь)
ку його концентрацію (р≤0,05). Однак у інших
пацієнтів вміст даного пептиду практично за)
лишився на тому рівні, що і до лікування, і
дорівнював по групі (6,71±0,89) нг/мл. Кон)
центрації G)17 та SS у сироватці крові студен)
тів групи контролю та пацієнтів з ПВ в динамі)
ці лікування наведені у таблиці.

Таким чином, зміни концентрацій гаст)
ральних гормонів у студентів з ПВ, а саме

* Достовірно при порівнянні з показниками контрольної групи.

Концентрації пептидів в групах обстежених та в динаміці лікування

новила (16,3±3,7) пмоль/л, при нормогаст)
рії — (10,1±1,4) пмоль/л, при брадигастрії —
(4,3±1,9) пмоль/л. Виявлено кореляційний
зв’язок між підсиленням моторної функції
шлунка та підвищенням рівня G)17 (r=0,72;
р<0,05). Для обстежених основної групи з нор)
мальним рівнем G)17 частіше за все характер)
ні нормо) і тахігастрія, однак чіткої залежнос)
ті між показниками не встановлено (р>0,05).
Брадигастрія була вірогідно характерною для
студентів з ПВ, у яких діагностовано низькі
концентрації G)17 (р<0,05). Динаміка рівня
SS не мала такої чіткої залежності від типу мо)
торної функції шлунка, як від вмісту G)17, од)
нак встановлено, що тахігастрія переважно
виявлялась у пацієнтів з низькою концент)
рацією SS (р<0,05).

На тлі терапії у пацієнтів достатньо швид)
ко були усунені больовий та диспептичний
синдроми, поліпшився загальний стан. Після
лікування значно збільшився відсоток паці)
єнтів з нормогастрією (з 25,2 до 55,1 %), у па)
цієнтів зникли клінічні прояви, що можуть
характеризувати стан гіперацидності.

Після антихелікобактерного лікування
спостерігалась чітка тенденція до наближення
концентрації G)17 до контрольних показників
(р≤0,05). У студентів з ПВ рівень G)17 набли)
зився до (5,90±0,73) пмоль/л, причому макси)
мальні зміни відбувалися у пацієнтів з почат)

збільшення співвідношення гастрин–SS в по)
рівнянні з таким в групі контролю є свідчен)
ням дисбалансу в системі регуляторних пеп)
тидів гастродуоденальної зони. Це, в свою чер)
гу, може призводити до порушень кислото)
продукції та моторно)евакуаторної функції
шлунка, які безпосередньо формуються та
контролюються за участю гастроінтестиналь)
них пептидів. Зниження концентрацій G)17
при тривалому перебігу захворювання в по)
дальшому може призвести до поглиблення па)
тогенетичних «каскадних» наслідків інфіку)
вання Нр та атрофічних процесів у слизовій
оболонці. Нормалізація співвідношення між
рівнями пептидів в динаміці лікування свід)
чить про ефективність антихелікобактерної
терапії та достатність механізмів компенсації
у даного контингенту хворих.

Висновки
1. Пептична виразка у студентів характе)

ризується порушеннями у системі регулятор)
них пептидів, що виявляється вірогідним під)
вищенням концентрації активної фракції ба)
зального гастрину (G)17) в порівнянні з конт)
рольними показниками (р<0,05) та знижен)
ням рівня соматостатину у третини обстеже)
них (р<0,05).

2. Свідченням розбалансованості механіз)
мів гормональної регуляції у даного контин)
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генту може бути відсутність зростання кон)
центрації соматостатину у відповідь на під)
вищення рівня G)17, завдяки чому не відбува)
ється достатнє гальмування ефектів гастрину.

3. Кореляційний зв’язок між підвищен)
ням рівня G)17 і підсиленням моторної функ)
ції шлунка (r=0,72; р<0,05) та виявлення
високої кислотопродукції при гіпергастри)
немії (р<0,05) у студентів з пептичною вираз)
кою можуть свідчити про розвиток дисбалан)
су пептидної регуляторної системи з перева)
гою стимулюючих та недостатністю інгібую)
чих впливів.

4. У студентів з пептичною виразкою ви)
явлена тенденція до зниження рівня гастри)
ну в міру збільшення тривалості виразкового
анамнезу.

5. Ерадикація Нр призводить до віднов)
лення фізіологічних впливів регуляторних
пептидів на функціональний стан гастродуо)
денальної зони, свідченням чого є вірогідне
(р≤0,05) наближення рівня G)17 до контроль)
них показників в динаміці лікування у сту)
дентів з пептичною виразкою та підвищення
концентрації соматостатину у частини обсте)
жених, які до лікування  мали низький його
вміст (р≤0,05).

Дослідження гастральних пептидів, вияв)
лення їхнього взаємозв’язку з головними етіо)
патогенетичними чинниками пептичної вираз)
ки у різних контингентів хворих є перспектив)
ним, оскільки сприятиме найбільш повному
розумінню ланок ульцерогенезу та пошуку
ефективних методів корекції виявлених змін.
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ИЗМЕНЕНИЯ В СИСТЕМЕ РЕГУЛЯТОРНЫХ ГАСТРАЛЬНЫХ ПЕПТИДОВ У СТУДЕНТОВ С Нp<АССОЦИИ<
РОВАННОЙ ПЕПТИЧЕСКОЙ ЯЗВОЙ ДВЕНАДЦАТИПЕРСТНОЙ КИШКИ
А.В. Благовещенская, Л.А. Хоменко

Проведено комплексное обследование 175 студентов с дуоденальной язвой, у которых в динамике
лечения изучены уровни основных регуляторных пептидов (гастрина, соматостатина) в крови и оп)
ределена их взаимосвязь с кислотопродукцией и моторной функцией желудка. Выявлен дисбаланс в
регуляторной системе, свидетельством которого явилось отсутствие роста концентрации соматоста)
тина в ответ на повышение уровня гастрина. Следствием дисбаланса может быть увеличение кисло)
топродукции и усиление моторной функции желудка, что диагностировано у большинства студен)
тов с пептической язвой. Эффективность антихеликобактерной терапии подтверждалась приближе)
нием уровней пептидов к контрольным показателям в динамике лечения.

Ключевые слова: дуоденальная язва, студенты, гастрин, соматостатин, кислотопродукция,
моторная функция.
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CHANGES IN THE SYSTEM OF GASTRIC PEPTIDES AT REGULATORS AT STUDENTS WITH Hp<PYLORI<
ASSOCIATED PEPTIC ULCER OF DUODENUM
A.V. Blagoveshchenskaya, L.A. Homenko

A complex inspection is conducted 175 students with a duodenal ulcer, at which the levels of basic
peptides (gastrini, somatostatini) of regulators are studied in the dynamics of treatment and their inter)
communication is certain with рroducting of acidity and motor function of stomach. A disbalance in the
regulator system, the certificate of which was absence of growth of concentrations of somatostatini in
reply to the increase of levels of gastrini, was exposed. An increase of рroducting of acidity and strength)
ening of motor function of stomach can be in result of disbalance, that is diagnosed at most students with
a peptic ulcer. Efficiency of antihelicobacter therapy was confirmed approaching in the dynamics of treat)
ment of levels of peptides to the indexes of controls.

Key words: duodenal ulcer, students, gastrini, somatostatini, рroducting of acidity, motor function.
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ХАРАКТЕРИСТИКА
ПОКАЗАТЕЛЕЙ ГЕМОДИНАМИКИ У ПОДРОСТКОВ,

ЗАНИМАЮЩИХСЯ И НЕ ЗАНИМАЮЩИХСЯ
СПОРТИВНОЙ ДЕЯТЕЛЬНОСТЬЮ

М.П. Кириченко
Харьковский государственный медицинский университет

Проводилось определение полезных эффектов специальной физической тренировки и
их влияния на показатели гемодинамики группы подростков во время пребывания в
летнем лагере. Отмечалось корригирующее действие на гемодинамику такой специаль)
ной тренировки. Другая группа подростков, которая оставалась в городе в домашних
условиях, в сравнительном аспекте не продемонстрировала развития физических ка)
честв и адаптации к физической нагрузке соответственно своему возрасту.
Ключевые слова: здоровье подростков, физическая тренировка, функциональные про3
бы, гемодинамика.

всей деятельности ребенка, подростка, взрос)
лого человека [4].

Во время учебного года школьники зани)
маются преимущественно умственным тру)
дом, поэтому очень важны уроки физической
культуры. На этих уроках ученики выполня)
ют физическую работу. Поэтому в школе про)
исходит чередование физической и умственной
нагрузок, которое важно для здорового функ)
ционирования организма. Однако летом тако)
го чередования обычно не происходит. Доста)
точно часто дети сидят дома перед телевизо)
ром, компьютером или за интересной книжкой
вместо того, чтобы погулять с друзьями на ули)
це, поиграть в подвижные игры. Также это час)
тично связано с тем, что в нашей стране не хва)
тает спортивных площадок, гимнастических
залов, где люди могли бы заниматься спортом,
физическими упражнениями [5].

В основе действия физических упражне)
ний лежит процесс тренировки. Последняя со)
вершенствует регулирующие и координирую)
щие влияния ЦНС на функции различных ор)
ганов и систем организма [6, 7].

Целью нашего исследования был анализ
влияния физической нагрузки в виде система)
тической тренировки на гемодинамические и
дыхательные функции детей в условиях лет)
него лагеря и дома.

Материал и методы. Исследования прово)
дились на базе отдыха «Васищево» у детей в
возрасте 11–12 лет. В экспериментальную
группу входило 23 ребенка (11 девочек и
12 мальчиков), которые отдыхали на базе от)
дыха в августе 2005 года (табл. 1). Контроль)
ную группу составили 10 учеников СОШ № 51
(5 девочек и 5 мальчиков), которые в том же
месяце отдыхали дома. Дети, задействован)

Для каждой семьи важно вырастить здо)
рового ребенка. Он должен быть здоровым не
только физически, но и духовно. Ключевую
роль в духовном воспитании играет семья. Но
в здоровом подрастающем поколении заинте)
ресовано также и государство, ибо в будущем
именно оно будет ее опорой [1].

Двигательная активность очень важна в
жизни человека, особенно в жизни ребенка, так
как его организм еще растет, формируется [2].

Теория моторно)висцеральных рефлексов,
на которой базируются современные представ)
ления об изменении функции внутренних ор)
ганов под влиянием физических упражнений,
является творческим развитием идей нервиз)
ма И.М. Сеченова, И.П. Павлова, Н.Е. Введен)
ского и А.А. Ухтомского. Основное ее положе)
ние заключается в том, что проприоцептивная
афферентация двигательного анализатора вы)
раженно и закономерно влияет на функцию
внутренних органов. Иными словами, про)
приоцептивное воздействие посредством ЦНС
адаптирует вегетативную сферу к потребно)
стям скелетной мускулатуры [3].

Двигательный анализатор связан с выс)
шими вегетативными центрами посредством
разнообразных путей и уровней нервной сис)
темы (пирамидные, экстрапирамидные пути,
ретикулярная формация и др.).

Выключение или нарушение этих свя)
зей — функциональной (чаще) или морфоло)
гической (реже) — приводит к нарушению мо)
торно)висцеральных соотношений и возник)
новению патологии как в моторной, так и в ве)
гетативной сферах организма.

Широкий диапазон применения физиче)
ских упражнений определяется огромным
значением опорно)двигательного аппарата во
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ные в исследовании, принадлежали к первой
группе здоровья, т. е. не имели хронических
заболеваний, которые могли бы влиять на ис)
следуемые функции.

Исследования проводились в два этапа с
интервалом 20 дней: в начале и в конце изме)
рения. Детей контрольной группы исследова)
ли в те же дни.

Во время пребывания в лагере дети еже)
дневно в 7 ч утра делали зарядку под руко)
водством преподавателя физкультуры. Также
они ходили на пруд или в бассейн, где плава)
ли, вечером играли в футбол или настольный
теннис.

С этими детьми тренер проводил оздоро)
вительные физические упражнения, которые
состояли из 200)метровой пробежки ежеднев)
но и плавания на 20 м свободным стилем три)
жды в неделю в открытом водоеме.

С ними каждый день проводили развлека)
тельные мероприятия: конкурсы, викторины,
вечером иногда дискотеки.

Питались они в столовой лагеря 4 раза в
день. С 14 до 15 ч ежедневно дети спали.

Большей части обследуемых нами детей в
целом в лагере понравилось, часть из них вы)
разила желание приехать сюда в следующем
году. Но некоторым детям в лагере не понра)
вилось, возможно, это связано с обстановкой
в коллективе, в частности с тем, что они не
смогли сдружиться с другими детьми. Хотя в
целом дети были достаточно дружны.

По отзывам детей можно понять, что их
кормили достаточно неплохо. Почти ежеднев)
но в их рационе были мясные продукты, ко)
торые необходимы растущему организму.
Также им давали фрукты, полезные своими
витаминами.

Дети из контрольной группы утром спали
без ограничений во времени, иногда до 11 ч.
Утреннюю зарядку не делали. Прогулки у них
продолжались не более 3 ч в день, в основном

они играли во дворе своего дома. Некоторые
из детей 1–2 раза за время исследования ку)
пались на Алексеевском водохранилище.
Мальчики проводили до 2–3 ч в день в зале
компьютерных игр.

Питались эти дети в основном всухомятку.
Горячую еду принимали только вечером по воз)
вращении родителей с работы. В дневном ра)
ционе преобладало мороженое, чипсы, сухари.

За телеэкраном они проводили до 5–6 ч в
день, на чтение книг тратили в среднем 1 ч в
день. Дети днем не спали. Вечером ложились
спать в основном в 22–23 ч. Иногда засижи)
вались за телевизором до полуночи.

У испытуемых определяли рост и массу те)
ла, систолическое артериальное давление
(САД) и диастолическое артериальное давле)
ние (ДАД).

Также исследовали показатели гемодина)
мики с помощью комплекса функциональной
диагностики методом тетрополярной реогра)
фии по Кубичеку; определяли ударный объ)
ем крови (УОК), минутный объем кровотока
(МОК), частоту сердечных сокращений (ЧСС)
с выявлением типа гемодинамики в покое и
после нагрузки.

Результаты. На первом этапе САД у детей,
отдыхающих в летнем лагере, после физиче)
ской нагрузки (бег) поднималось приблизи)
тельно на 28,8 мм рт. ст., а на втором, после
отдыха в лагере, — лишь на 16,9 мм рт. ст. В
среднем САД у этих детей на первом этапе было
94,2 мм рт. ст., а на втором — 90,4 мм рт. ст.
(табл. 2).

Изменения ДАД были аналогичны изме)
нениям САД.

В среднем частота пульса у детей экспери)
ментальной группы на первом этапе составля)
ла 92,1 уд/мин, а на втором — 90,8 уд/мин.
Если на первом этапе пульс повышался на
34,7 уд/мин, то на втором — только на
12,6 уд/мин.

Аналогичные изменения наблюдались
при исследовании дыхательной системы. На
первом этапе у детей экспериментальной груп)
пы частота дыхания в покое составляла
24,3 вд./мин. Она повышалась после физиче)
ской нагрузки на 13,2 вд./мин и составляла в
среднем 37,5 вд./мин (табл. 3).

А на втором этапе исследования у этих де)
тей частота дыхания в покое была 26,6 вд./мин.
Физическая нагрузка приводила к повышению
частоты дыхания всего лишь на 2,5 вд./мин.
После пробежки частота дыхания составляла
29,1 вд./мин.

В контрольной группе на первом этапе час)
тота дыхания в покое составляла 23,6 вд./мин.
Она повышалась после физической нагрузки
на 12,5 вд./мин и составляла в среднем
36,1 вд./мин.

Таблица 1. Демографическая
характеристика детей
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На втором этапе исследования у этих де)
тей частота дыхания в покое составляла
22,6 вд./мин. Физическая нагрузка приводи)
ла к повышению частоты дыхания всего лишь
на 10,5 вд./мин. После пробежки частота ды)
хания составляла 33,1 вд./мин.

Проведенное исследование показало, что
через 2 мес тренировок МОК в группе спорт)
сменов составлял (2,90±0,25), а после нагруз)
ки — (4,05±0,25) л/мин, в группе детей, не за)
нимающихся спортом, эти показатели равны
(2,90±0,23) и (3,70±0,30) л/мин соответствен)
но (табл. 4). У тренированных мальчиков этот
показатель увеличивается по сравнению с не)
тренированными за счет увеличения УОК, ко)
торый составлял (44,80±2,50) против (40,80±
2,30) мл. У не занимающихся спортом маль)
чиков МОК возрастает преимущественно за
счет увеличения ЧСС, эти показатели равны
(91,30±3,05) против (88,40±3,20) уд./мин у
тренированных.

Тип гемодинамики в обеих группах гипо)
кинетический, что свидетельствует о большей
функциональной нагрузке на сосуды.

Обсуждение. Улучшение регуляции сосу)
дистого тонуса, уровни функционирования
сердечно)сосудистой системы неразрывно свя)
заны с мышечной деятельностью. Увеличение
мышечной активности приводит к усилению
кровотока через сокращающиеся мышцы,
причем местный кровоток может увеличи)
ваться в 12–15 раз по сравнению с исходным
состоянием. Одним из важнейших факторов,
способствующих усилению кровотока при мы)
шечной работе, является резкое уменьшение
сопротивления в сосудах мышц, что приводит
к значительному снижению общего перифери)
ческого сопротивления. Достаточная мышеч)
ная активность оказывает нормализующее
влияние на центральную гемодинамику путем
активации проприоцептивной импульсации,
тренировки сердечной мышцы и улучшения

Таблица 2. Показатели гемодинамики на первом и втором этапах исследования

* Достоверная межгрупповая разница, р<0,05.

Таблица 4. Показатели гемодинамики у школьников, активно занимающихся спортом
и не занимающихся спортивной деятельностью, в покое и после нагрузки PWC

170

Таблица 3. Частота дыхания в минуту, вд./мин
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ее саморегуляции, коррекции нарушенных
взаимоотношений между симпатической и па)
расимпатической отделами нервной системы,
улучшения метаболизма сердечной мышцы,
повышения сократительной способности мио)
карда и экономизации его деятельности.

По данным наших исследований, боль)
шинство школьников негативно относятся к
своей внешности (не устраивают угловатость,
низкий рост, излишня полнота или недоста)
точная масса, моторная неловкость).

Занимаясь спортивной деятельностью,
исправляя тем самым различные недостатки
телосложения и обучаясь психической само)
регуляции, школьники могут приобрести та)
кое полезное психическое качество, как дей)
ственность чувств. Одна из особенностей раз)
вития психики школьника — отсутствие
прочной и однозначной связи между мотивом
поведения и действием. Стремление школьни)
ка исправить себя и целенаправленные уси)
лия, предпринятые с этой целью на занятиях
физкультуры, могут послужить хорошей
школой воспитания действенности чувств,
т. е. формирования стойкой линии поведения
по схеме «хочу–могу–делаю».

Спортивную тренировку следует рассмат)
ривать как процесс направленной адаптации
(приспособления) организма к воздействию
физических нагрузок. Физические нагрузки,
используемые в процессе тренировки, выпол)
няют роль основного стимула (раздражителя),
вызывают адаптационные изменения в орга)
низме. Понятие «физическая нагрузка» по
своему содержанию шире понятия «физиче)
ское упражнение». Под физической нагруз)
кой в теории и практике спортивной трениров)
ки понимается любая форма мышечной ак)
тивности, включающая однократное или по)
вторяемое выполнение определенного типа
физических упражнений, при которой в орга)
низме возникают выраженные функциональ)
ные (физиологические и биохимические) из)
менения, способствующие росту тренирован)
ности. Однократной нагрузкой в наиболее про)
стом случае может быть выполнение одного
упражнения, но в большинстве случаев —
комбинация из многих упражнений, выпол)
няемых повторно в пределах одного трениро)
вочного занятия.

Развитие адаптации под воздействием тре)
нировки со все возрастающими физическими
нагрузками описывается хорошо известной в
биологии зависимостью «доза–эффект». Не)
большие физические нагрузки, которые еще
не достигают пороговой величины стимула,
достаточной для возбуждения адаптационных
изменений в организме, не будут активизиро)
вать развитие тренируемой функции и пото)
му обычно относятся  к категории неэффек)

тивных нагрузок. Для обеспечения выражен)
ного прироста тренируемой функции под воз)
действием определенного вида физической на)
грузки ее величина должна превышать поро)
говое значение.

Повышенная интенсивность функциони)
рования ведущих систем и отдельных органов
при тренировке создает необходимый стимул
для ускорения процессов энергетического об)
мена и усиления синтеза нуклеиновых кислот
и белков, образующих эти органы и системы,
и с течением времени приводит к развитию не)
обходимых структурных и функциональных
перестроек в организме.

Возникновение общего адаптационного
синдрома в ответ на применяемые в трениров)
ке физические нагрузки ведет к возбуждению
важных вегетативных центров и, как следст)
вие, — к возбуждению симпатоадреналовых
центров и гипофизарно)адренокортикальной
системы. В результате усиления такого рода
гормональной активности в крови и тканях
повышается концентрация катехоламинов и
глюкокортикоидов. Оба эти гормональные
факторы способствуют мобилизации энерге)
тических и пластических ресурсов организма.
Таким образом, физическая нагрузка, дости)
гающая стрессового уровня, вызывает в орга)
низме генерализованную реакцию мобилиза)
ции, облегчающую возникновение необходи)
мых адаптационных изменений в тренируе)
мых функциях.

Индивидуальная переносимость нагрузок
в наибольшей степени определяется адаптаци)
онным резервом симпатоадреналовой и гипо)
физарно)адренокортикальной систем. Хоро)
шо тренированные спортсмены, имеющие вы)
сокие пределы адаптации, отличаются более
экономичной реакцией со стороны симпатоад)
реналовой системы, способной достичь значи)
тельно более высоких максимальных концен)
траций катехоламинов в крови.

Зависимость «доза–эффект», определяю)
щая соотношение между объемом выполнен)
ной тренировочной работы и приростом тре)
нируемой функции, может быть использова)
на для количественной оценки адаптации к
физическим нагрузкам. В начальной стадии
развития адаптации зависимость «доза–эф)
фект» представлена экспоненциально возрас)
тающей кривой, в обычных условиях трени)
ровки — прямой линией, которая, как и воз)
растающая экспонента, указывает на то, что
пределы адаптации еще не достигнуты и мож)
но продолжать наращивание объема выпол)
няемой работы.

Когда в тренировке применяются нагруз)
ки, близкие к предельным, зависимость «до)
за–эффект» превращается из линейной в посто)
янную зависимость с выходом на насыщение.
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Адаптационные изменения в организме,
возникающие в результате тренировки, носят
фазный характер. Закономерная стадийность
в усилении процессов энергетического обме)
на, наблюдаемая во время мышечной деятель)
ности и в период восстановления после завер)
шения работы, проявляется в наличии перио)
дов восстановления, стационарного состоя)
ния, различных стадий утомления и супер)
компенсации. При развитии долговременной
адаптации наблюдается постоянная смена пе)
риодов резкого усиления энергетических за)
трат в момент физических нагрузок с после)
дующей активацией генетического аппарата
и усилением синтеза специфических белков,
что в итоге приводит к увеличению мощности
тренируемой функции.

Выводы
1. Оздоровление в условиях летнего лаге)

ря улучшило как адаптационные, так и умст)
венные параметры здоровья детей. В конце из)
менения дети лучше переносили физическую
нагрузку. Стометровая пробежка приводила
к меньшему повышению артериального дав)

ления, частоты пульса и дыхания, чем в нача)
ле изменения и у детей контрольной группы.

2. Регулярная дозированная тренировка
стимулирует и приспосабливает весь организм
и отдельные системы к возрастающим физи)
ческим и психоэмоциональным нагрузкам и
в конечном итоге приводит к развитию функ)
циональной адаптации. Результатом трени)
ровки является повышение функциональной
способности всего организма и усиления взаи)
модействия отдельных его органов и систем.

3. Высокая пластичность ЦНС позволяет
в результате систематических занятий физи)
ческими упражнениями выработать новые
функциональные системы, обеспечивающие
точность и координацию ответных реакций
организма, а также значительную их эконо)
мизацию, что особенно важно для растущего
организма.

4. По результатам проведенного исследо)
вания можно сказать, что даже в возрасте 11–
12 лет возрастание функциональных возмож)
ностей сердечно)сосудистой системы происхо)
дит вследствие адаптации к физическим на)
грузкам.
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ПОРІВНЯЛЬНА ХАРАКТЕРИСТИКА ПОКАЗНИКІВ ГЕМОДИНАМІКИ У ПІДЛІТКІВ, ЯКІ ЗАЙМАЮТЬСЯ
ТА НЕ ЗАЙМАЮТЬСЯ СПОРТИВНОЮ ДІЯЛЬНІСТЮ
М.П. Кириченко

Проводилось визначення корисних ефектів спеціального фізичного тренування та їх впливу на
показники гемодинаміки групи підлітків під час перебування у літньому таборі. Відмічалась кори)
гуюча дія на гемодинаміку такого спеціального тренування. Друга група підлітків, яка залишалась
в місті у домашніх умовах, у порівняльному аспекті не продемонструвала розвитку фізичних яко)
стей та адаптації до фізичного навантаження відповідно своєму віку.

Ключові слова: здоров’я підлітків, фізичне тренування, функціональні проби, гемодинаміка.

THE COMPARATIVE CHARACTERISTICS OF HAEMODYNAMICS INDEXES IN TEENAGERS THAT BOTH
ARE GOING IN AND ARE NOT GOING IN FOR SPORTS ACTIVITY
M.P. Kirichenko

It was carried out the determination of useful effects of physical training on haemodynamics indexes
in teenagers during summer camping. There was corrective haemodynamic efficiency of such special train)
ing. The other group of teenagers that had been staying in domestic conditions in town did not developed
expression of physical adaptation according to their age.

Key words: teenagers’ health, physical training, functional tests, haemodynamics.
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СТАН КІСТКОВОЇ СИСТЕМИ, КІСТКОВОГО МЕТАБОЛІЗМУ
І ЗАМІСНА ГОРМОНОТЕРАПІЯ

ПРИ СИНДРОМІ ШЕРЕШЕВСЬКОГО–ТЕРНЕРА
(ОГЛЯД ЛІТЕРАТУРИ)

М.В. Лонич
Харківський державний медичний університет

Наведено дані літератури про стан кісткової системи і кісткового метаболізму при синд)
ромі Шерешевського–Тернера. У пацієнток мають місце виражені зміни з боку кісткової
системи (низький зріст, відставання кісткового віку від календарного та ін.). Показа)
но, що при дисгенезії гонад на тлі гіпоестрогенії відбувається зниження мінеральної
щільності кісткової тканини, підвищення рівня маркерів резорбції кісткової тканини,
у більшості хворих розвивається остеопенія і остеопороз. Описано основні принципи за)
місної гормонотерапії при синдромі Шерешевського–Тернера.
Ключові слова: синдром Шерешевського–Тернера, кісткова система, метаболізм
кістки, генетичні фактори розвитку остеопорозу, замісна гормональна терапія.

Типову клінічну картину пов’язують з
каріотипом 45,Х0. Синдром характеризується
варіабельністю клінічних проявів, що утруд)
нює точну і своєчасну діагностику [2, 5]. В
останні роки з’явились молекулярно)цитоге)
нетичні методи, які поширили можливості
для пояснення клінічного поліморфізму цьо)
го синдрому завдяки генетичним картам ста)
тевих хромосом. В літературі є дані щодо
локалізації локусів, які детермінують терне)
ровський фенотип, в ділянці Хсеnpil (критич)
ній по даному синдрому) [4, 6]. Відсутність дру)
гої хромосоми при регулярній формі синдро)
му зумовлює відсутність у таких пацієнток го)
надної та гормональної статі. Соматична стать
визначається при народженні як жіноча за бу)
довою зовнішніх статевих органів [4, 7, 8].

Мозаїцизм 45,Х/46,ХY, який зустрічаєть)
ся у 2–5 % від загальної кількості хворих з
синдромом Шерешевського–Тернера, харак)
теризується широким діапазоном клінічних
ознак (від типового тернеровського фенотипу
до нормального чоловічого) в залежності від
співвідношення клітинних клонів. Наявність
Y)хромосоми в мозаїчному клоні у 25–27 %
випадків призводить до пухлинного перерод)
ження сполучнотканинних тяжів, які форму)
ються замість яєчників (streak)gonads), що
зумовлює обов’язкове оперативне видалення
гормонально неактивних рудиментарних го)
над у дітей до 12–13 років [8, 9].

Маса тіла при народженні зазвичай ниж)
че норми і становить у середньому 2600 г. У
новонароджених спостерігаються крилоподіб)
ні складки шкіри на шиї, лімфатичний на)
бряк стоп, гомілок, кистей (синдром Бонневі–
Ульріха). При огляді привертає на себе увагу

Хромосомні захворювання — велика гру)
па природжених спадкових захворювань, які
виникають в результаті хромосомних або ге)
номних мутацій [1–3]. Частота хромосомних
аномалій становить сумарно приблизно 1 ви)
падок на 170 новонароджених. Більш ніж по)
ловина цих аномалій пов’язана з порушення)
ми статевих хромосом [2, 3].

Синдром Шерешевського–Тернера — єди)
на форма моносомії серед живонароджених,
яка серед новонароджених дівчинок зустрі)
чається з частотою 1:2000–1:5000 [2, 3]. Дане
захворювання є наслідком різноманітних від)
хилень у хромосомному наборі в результаті не)
розходження статевих хромосом у матері або
батька, порушень мітотичного ділення заплід)
неної зиготи, варіантів мозаїцизму, структур)
них аномалій Х)хромосоми, таких як делеції
короткого або довгого плеча Х)хромосоми,
ізохромосоми, кільцеві хромосоми. Моно)
сомія Х)хромосоми зустрічається у 60–70 %
випадків синдрому Шерешевського–Тернера,
структурні аномалії Х)хромосоми — у 30–
40 % випадків [1–4].

Ідентичність клінічної картини при кіль)
кісних і структурних аномаліях Х)хромосоми
пов’язують з феноменом її інактивації в клі)
тинному циклі, цитогенетичний прояв якої
спостерігається в інтерфазному ядрі у вигляді
хроматину Х. Показано, що інактивація
однієї материнської або батьківської Х)хромо)
соми відбувається випадково в нормі, а у разі
аномальної, структурно зміненої хромосоми
інактивується аберантна. Даним фактом мож)
на пояснити подібні особливості каріотипу
при структурних або кількісних аномаліях
Х)хромосоми [2].
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загальна диспластичність хворих: коротка
шия, бочкоподібна грудна клітка з сосками,
які широко поставлені (гіпертелоризм сос)
ків), — щитоподібна грудна клітка, черепно)
лицьові дизморфії. Часто відмічаються вади
розвитку внутрішніх органів: коарктація аор)
ти, відкритий аортальний проток, стеноз аор)
ти, легеневої артерії, декстрокардія, підково)
подібна нирка, подвійні лоханки і сечоводи,
ротація, гіпоплазія нирок [1, 2, 10].

Клінічно синдром Шерешевського–Терне)
ра виявляється гіпогонадизмом, первинною
аменореєю, недорозвинутістю статевих органів
та вторинних статевих ознак, низьким зрос)
том, порушеннями з боку ендокринної систе)
ми (недостатність естрогенів, підвищений
рівень гіпофізарних гонадотропінів, дисфунк)
ція щитоподібної залози, цукровий діабет) [2,
3, 7, 10, 11]. Відсутність естрогенів при дис)
генезії гонад у пубертатний період призводить
до порушень формування нормального жіно)
чого фенотипу зі специфічним розподілом
жирової тканини, розвитком молочних залоз,
а також до відсутності менструацій, знижен)
ня когнітивних функцій, метаболічних пору)
шень (зміни в ліпідному обміні, системі згор)
тання крові, ферментних системах, обміні
вітамінів, мікроелементів, метаболізмі судин)
ної стінки, розвиток атеросклерозу) [8, 10].

Нормальне скелетне дозрівання відбува)
ється на тлі достатнього функціонування
ендокринної системи, тому будь)які гормо)
нальні дисфункції призводять до порушення
накопичення пікової маси кістки, а іноді до
аномалій скелета [7, 8, 11–13]. Особлива ува)
га приділяється статевим гормонам, а саме ес)
трогенам, за наявності яких рівень мінераль)
ної щільності кісткової тканини на 17 % ви)
щий, ніж при їх відсутності [14–16]. Естроге)
ни, рівень яких при синдромі Шерешевсько)
го–Тернера значно знижений, справляють
найактивніший антирезорбтивний вплив на
процеси кісткового метаболізму. Згідно з су)
часними уявленнями як остеобласти, так і ос)
теокласти містять високоспецифічні естроген)
ні рецептори і є клітинами)мішенями для
естрогенів [14, 17]. Останні діють на остеокла)
сти як безпосередньо, знижуючи їхню актив)
ність, зокрема зменшуючи виділення ними
лізосомальних ферментів, так і опосередкова)
но, пригнічуючи секреції остеобластами ос)
теокластстимулюючих факторів — інтер)
лейкінів (ІЛ)1, ІЛ)3, ІЛ)6, ІЛ)11), факторів не)
крозу пухлин (ФНП)α і ФНП)β), макрофагко)
лонійстимулюючого фактора, гранулоцит)
макрофагколонійстимулюючого фактора,
стромально)клітинного фактора, аннексину ІІ
та простагландинів і збільшуючи виділення
ними остеокластпригнічуючих факторів —
інтерферону, трансформованого фактора рос)

ту)β, ІЛ)4, ІЛ)10, ІЛ)13, опсоніну М [14, 17].
Раніше було показано, що рівень вільного
інсуліноподібного ростового фактора)1 (ІРФ)1)
при синдромі Шерешевського–Тернера зниже)
ний при нормальному рівні загального ІРФ)1
[7, 18]. Потім було встановлено, що рівень за)
гального ІРФ)1 знижується разом з рівнем
зв’язуючого протеїну)3 (ЗП)3) ІРФ)1, а також
знижується відношення ІРФ)1 та ЗП)3 ІРФ)1,
тобто недостатність гормону росту та ІРФ)1 при
синдромі Шерешевського–Тернера впливає на
зменшення площі скелета та мінеральної
щільності кісткової тканини [7, 18, 19].

Дефіцитом естрогенів обумовлено зни)
ження піку кісткової маси, порушення кістко)
вого ремоделювання з демінералізацією кіст)
кової тканини у жінок із затримкою статево)
го дозрівання, первинними та вторинними по)
рушеннями менструальної функції, пролак)
тинсекретуючими пухлинами, синдромом
Шерешевського–Тернера [14]. Таким чином,
при дисгенезії гонад спостерігається знижен)
ня мінеральної щільності кісткової тканини
у вигляді остеопенії та остеопорозу [20–22].

Остеопороз — це метаболічне захворюван)
ня кісткової системи, що супроводжується
низькою щільністю кістки та погіршенням
мікроархітектоніки кісткової тканини внаслі)
док недостатнього збільшення в юності (недос)
татня пікова кісткова маса) або надмірної
втрати в зрілі роки (постменопаузальний та
віко)індукований остеопороз) [23–26].

Остеопороз є захворюванням з класичним
мультифакторним генезом [24, 26, 27]. Існує
три основних фактори, що визначають розмір
та мінеральну щільність скелета: генетична
програма, що реалізується протягом періоду
росту; механічні навантаження; гормональ)
ний статус та харчування [26, 27]. Сучасні до)
сягнення медицини ще не дозволяють впли)
вати на генетичні програми, але змінні фак)
тори дають можливість контролювати рівень
та якість харчування, гормональний статус та
дозування фізичного навантаження [28–30].

Багато дослідників вказують на різнома)
нітні порушення сполучної тканини, особли)
во кісткової системи, при хромосомних захво)
рюваннях, в тому числі й при синдромі Шере)
шевського–Тернера [7, 10]. Остеопороз при
низці захворювань є наслідком первинної
мутації генів, які відповідають за формуван)
ня сполучної тканини та остеогенез. В тепе)
рішній час клоновано та секвеновано ген
G2046Т α

2
)ланцюгів (СОL 1А1), мутація в яко)

му призводить до різноманітних порушень
сполучної тканини, таких як недосконалий
остеогенез (тип 1, 2, 3), ідіопатичний остеопо)
роз, синдром Елерса–Данлоса (тип VIIа), син)
дром Марфана. Вивчено різні алельні варіанти
гена рецепторів вітаміну D. Колагенові протеї)
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ни закодовані 17 генами, що дозволяє говори)
ти про полігенну етіологію остеопорозу та за)
хворювань сполучної тканини [29].

Відкрито ряд генів, які зараховують до
кандидатів розвитку остеопорозу. Ці гени
поділяють на 5 груп:

• гени, що контролюють гомеостаз кальцію;
• гени, що контролюють гормональний го)

меостаз протягом онтогенезу;
• гени, які відповідають за розвиток і ре)

гуляцію метаболічної активності остеобластів
і остеокластів;

• гени, які кодують компоненти позаклітин)
ного матриксу, і гени, які приймають участь у
процесінгу їх білків (в тому числі й низькомо)
лекулярних протеогліканів матриксу сполучної
тканини);

• гени метаболізму ліпопротеїнів [17, 31].
Встановлено, що друга Х)хромосома несе

у собі не тільки детермінанти формування
яєчників, а також і детермінанти росту тіла у
довжину [4, 8].

У 1997 році був відкритий ген)SHOX (shot
stature homeobox), локалізований на коротко)
му плечі псевдоаутосомної зони Y) та Х)хромо)
сом, який відповідає за розвиток низькорос)
лості при синдромі Шерешевського–Тернера
[6, 7, 31, 32]. Передбачають, що ген)SHOX
пригнічує злиття ростової пластинки і до)
зрівання скелета дистальної частини кінцівок,
в той час як при гаплоїдній недостатності гена
злиття ростової пластинки прискорюється, що
може пояснити кісткові диспропорції при
синдромі Шерешевського–Тернера [7, 32].

При синдромі Шерешевського–Тернера
мають місце виражені зміни кісткової систе)
ми: затримка росту (в тому числі й за рахунок
затримки росту довгих трубчастих кісток), по)
рушення дозрівання і диференціювання ске)
лета (відставання кісткового віку від хроноло)
гічного на 2–4 роки в пубертаті), аномалії роз)
витку кісток (вкорочення ІV–V п’ясних кіс)
ток, деформація променезап’ясткового сугло)
ба за типом Маделунга, екзостози, остеохонд)
рози, патологічне синостозування, вальгусна
девіація локтьових та колінних суглобів) [1,
7, 10, 11, 33]. Крім того, показано, що естро)
гени стимулюють дозрівання дистальних час)
тин скелета, в яких при дисгенезії гонад від)
бувається прискорене злиття ростової пла)
стинки, тому до настання пубертатного періо)
ду скелетні деформації у частини хворих мо)
жуть не проявлятись [6, 7].

В поодиноких дослідженнях описані змі)
ни кісткової тканини у хворих з синдромом
Шерешевського–Тернера при рентгенографії:
гіпертрофічний остеопороз з дефектом кістко)
вої речовини у вигляді кіст з чіткими межами,
зміни форми тіл хребців. Остеопороз виявля)
ли в губчатих кістках таза, хребетного стовбу)

ра, склепінні, в епіфізах та метафізах довгих
трубчастих кісток [10], але в [34] вказується
на те, що стан хребців залишався незмінним.

Питання зв’язку антропометричних по)
казників і стану кісткової системи при дисге)
незії гонад у літературі освітлено недостатньо.
Відомо, що антропометричні показники ві)
діграють важливе значення при визначенні
біологічного віку опорно)рухового апарату та
прогнозуванні розвитку остеопорозу [23, 24,
27]. Низький зріст, невелика маса тіла, тонкі
кістки є факторами ризику розвитку остеопо)
розу [24]. Дослідженням В.В. Поворознюка
показано, що при синдромі Шерешевського–
Тернера структурно)функціональний стан
кісткової системи залежить від маси тіла, зро)
сту, індексу маси тіла, віку на початку при)
йому замісної гормонотерапії, тривалості гор)
монотерапії та не залежить від віку [35]. По)
рушення процесів дозрівання кісткової систе)
ми при синдромі Шерешевського–Тернера ви)
являється відставанням кісткового віку від
календарного приблизно на 4–6 років майже
у 90 % дівчат 12–14 років, на 18 років і біль)
ше — у 50 % хворих. Відповідність кісткового
і календарного віку спостерігається лише у
кожної десятої пацієнтки з синдромом Шере)
шевського–Тернера [8]. Такі дані свідчать про
те, що без замісного гормонального лікування
кістковий вік істотно відстає від календарно)
го. Це необхідно враховувати при розробці
програми реабілітації цих хворих.

Зріст хворих з синдромом Шерешевсько)
го–Тернера рідко досягає 150 см (у середньо)
му 114–145 см) [4]. У більшості хворих з син)
дромом Шерешевського–Тернера вже з пер)
шого року життя має місце відставання у рості
від ровесників [10]. Пубертатний скачок рос)
ту у таких хворих не перевищує 3 см і відбу)
вається у 15–16 років [35]. Досягнення піку
кісткової маси (максимальної кісткової маси,
яка досягається в період формування скеле)
та, зазвичай, у віці 23–24 років) у цих жінок
не відбувається, що можна пояснити впливом
генетичних, гормональних факторів, неадек)
ватною замісною гормональною терапією [7,
35]. У цих пацієнтів прискорена втрата кіст)
кової тканини і мінеральна щільність кістко)
вої тканини, зазвичай, більше ніж на 2 стан)
дартних відхілення нижче її середніх показ)
ників у здорових індивідуумів, рівні маркерів
кісткового метаболізму відповідають таким у
постменопаузі [26]. У дівчат з синдромом Ше)
решевського–Тернера, у яких спостерігався
спонтанний пубертат, на тлі низькорослості
зниження мінеральної щільності кісткової
тканини не було [7].

Важливим фактором, що обумовлює роз)
виток остеопорозу при дисгенезії гонад, є по)
рушення процесів ремоделювання кісток [36].
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Ремоделювання вважають єдиним важливим
механізмом утворення нормальної кісткової
тканини у дорослих людей. Причини та меха)
нізми активації ремоделювання у певній ді)
лянці не з’ясовані. Множинні одиниці ремо)
делювання активуються в різних ділянках
скелета у випадковій послідовності. Можли)
вими причинами активації деяких локусів
вважають вивільнення місцевих факторів зі
старої кістки або сигнали із системи остеоци)
тів та покривних клітин. Повний цикл ремо)
делювання відбувається протягом кількох мі)
сяців і призводить до утворення нових струк)
турних одиниць у губчатій та кортикальній
кістковій тканинах [15, 25–27, 37]. В нормі
протягом періоду росту формування кості
превалює над резорбцією, в 30–50 років ці
процеси відбуваються приблизно з однаковою
інтенсивністю, потім прискорюються проце)
си резорбції [29, 38].

Порушення ремоделювання на будь)яко)
му етапі призводить до зменшення маси
кісткової тканини [15, 26]. При синдромі Ше)
решевського–Тернера на тлі дефіциту естро)
генів втрата кістки відбувається в першу чер)
гу в трабекулярній кістковій тканині, яка по)
дана в тілах хребців хребетного стовбура, п’ят)
кових кістках і метафізах довгих трубчастих
кісток [7, 35, 36].

При дослідженні біохімічних маркерів
метаболізму кісткової тканини при синдромі
Шерешевського–Тернера виявлено прискоре)
ний кістковий обмін за допомогою показників
кісткового ремоделювання: знижений рівень
лужної кісткової фосфатази, яка відображає
формування матриксу кісток, в той час як
рівні загального остеокальцину в плазмі крові
як свідчення мінералізації кісткової тканини,
N)термінального пропептиду проколагену ІІІ,
що характеризує позакісткове утворення ко)
лагену, N)термінального пропептиду проко)
лагену І, який характеризує ранні стадії ос)
теогенезу, були нормальними. Такі маркери
кісткової резорбції, як рівні С)термінального
телопептиду колагену І типу у крові та N)тер)
мінального телопептиду колагену І типу — в
сечі по відношенню до рівнів креатиніну були
підвищеними [7, 26, 30, 39]. При синдромі
Шерешевського–Тернера також виявлено по)
рушення обміну вітаміну D: значне знижен)
ня рівня 1,25)дигідроксивітаміну D

3
 і знижен)

ня рівня кальцію, в той час як обмін кальцито)
ніну не порушувався [7, 40, 41]. В одному до)
слідженні виявлена пряма кореляція між рів)
нем паратиреоїдного гормону і загального ос)
теокальцину в крові та N)термінального тело)
пептиду колагену І типу в сечі, що підтверджує
катаболічний (остеолітичний) ефект підвище)
ного рівня паратиреоїдного гормону і супровод)
жується мобілізацією кальцію, а при його нор)

мальному рівні спостерігається анаболічний
(остеопластичний) ефект з посиленим ново)
утворенням та мінералізацією кістки. Знижен)
ня вмісту іонізованого кальцію в крові стиму)
лює секрецію паратиреоїдного гормону за ме)
ханізмом зворотного зв’язку [7].

Дефіцит ендогенних естрогенів при синд)
ромі Шерешевського–Тернера обумовлює не)
обхідність призначення замісної гормональ)
ної терапії, за допомогою якої не тільки доби)
ваються пропорційного соматичного розвит)
ку, але і покращують якість життя пацієнток,
відновлюють нервово)психічний статус з фор)
муванням найбільш повноцінного сприйнят)
тя себе у соціумі [5, 8, 11, 36].

При лікуванні хворих з дисгенезією гонад
довгий час використовували препарати, до
складу яких входять синтетичні естрогени
(етинілестрадіол — мікрофолін або комбіно)
вані пероральні контрацептиви), але така те)
рапія має свої недоліки і недостатню ефектив)
ність: ризик гіперплазії залозистого компо)
нента грудної залози, недостатній утеротроп)
ний ефект, ризик раннього закриття зон рос)
ту [8, 11, 16]. Тому найбільшого розповсюд)
ження одержала замісна терапія «натураль)
ними» естрогенами — препаратами, що міс)
тять естрадіолу валеріат, або 17)β)естрадіол,
препаратами з кон’югованими естрогенами
(еквілін)сульфат натрію, естрон)сульфат нат)
рію), які подані у формах для перорального та
трансдермального прийому [8, 11, 16].

Сьогодні дискутується питання щодо по)
чатку гормонотерапії. Доказано, що раннє при)
значення гормонотерапії може призвести до пе)
редчасного закриття зон росту довгих трубча)
стих кісток і зменшення можливого максиму)
му довжини тіла, а пізнє — до метаболічних по)
рушень, підвищення ризику розвитку остеопо)
розу [8, 16]. Дані, отримані в дослідженні
О.В. Уварової, свідчать про те, що при типовій
формі дисгенезії гонад доцільно починати за)
місну гормональну терапію в 11–13 років з при)
значення натуральних естрогенів в постійному
режимі в половинній дозі до появи першої мен)
струальноподібної реакції з подальшим пере)
ходом на секвенціальний прийом стандартних
доз препаратів, що містять «натуральні естро)
гени» [16]. У дослідженні Л.І. Бондаренко го)
вориться про те, що головним орієнтиром по)
чатку гормонотерапії є зниження темпів росту
і поява сесамоподібних кісточок на рентгено)
грамах кистей рук, що відповідає календарно)
му віку 14–16 років при синдромі Шерешевсь)
кого–Тернера. Тому перші 2,0–2,5 року при)
значають «чисті» естрогени у супернизьких до)
зах, які не перекривають зони росту, а навіть
стимулюють рост довгих трубчастих кісток. На
циклічну гормонотерапію переходять тоді,
коли збільшення росту на тлі прийому «чис)
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тих» естрогенів зменшується до 1 см на рік [8].
На тлі такого лікування відбувається феміні)
зація фенотипу з розвитком молочних залоз
и статевого оволосіння, з’являються менстру)
альноподібні маткові кровотечі, поперед)
жується розвиток остеопорозу, забезпечуєть)
ся статева і соціальна адаптація. У хворих з
відставанням кісткового віку від календарно)
го на 2 роки і більше і з низьким зростом по)
казано комбіноване застосування препаратів
з натуральними естрогенами, тироксину і
полівітамінів [8, 14, 16, 40]. Не рекомендують
починати замісну гормональну терапію комбі)
нованими, особливо трьохфазними, оральни)
ми контрацептивами, тому що достатнього
збільшення рівня естрадіолу в плазмі крові не
відбувалось, що зумовило слабке збільшення

органів)мішеней і відсутність вираженого
зниження гонадотропної активності гіпофіза
навіть при довготривалому прийомі препара)
тів протягом 2–7 років [5].

Залишається нез’ясованим, з якими фак)
торами пов’язано зниження мінеральної
щільності кісткової тканини при синдромі
Шерешевського–Тернера: даний факт є ре)
зультатом тільки гіпоестрогенії або зумовле)
ний відсутністю генетичного матеріалу Х)хро)
мосоми на тлі гіпоестрогенії [7, 31]. Викликає
інтерес вивчення особливостей кісткового
метаболізму і структурно)функціонального
стану кісткової системи у жінок з різними
варіантами аберацій Х)хромосоми (при моно)
сомії Х, мозаїчних формах синдрому, при
структурних аномаліях Х)хромосоми).
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СОСТОЯНИЕ КОСТНОЙ СИСТЕМЫ, КОСТНОГО МЕТАБОЛИЗМА И ЗАМЕСТИТЕЛЬНАЯ ГОРМОНОТЕРАПИЯ
ПРИ СИНДРОМЕ ШЕРЕШЕВСКОГО–ТЕРНЕРА (ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)

М.В. Лонич
Приведены данные литературы о состоянии костной системы и костного метаболизма при син)

дроме Шерешевского–Тернера. У пациенток имеют место выраженные изменения со стороны кост)
ной системы (низкий рост, отставание костного возраста от календарного и др.). Показано, что при
дисгенезии гонад на фоне гипоэстрогении происходит снижение минеральной плотности костной тка)
ни, повышение уровня маркеров резорбции костной ткани, у большинства больных развивается ос)
теопения и остеопороз. Описаны основные принципы заместительной гормонотерапии при синдроме
Шерешевского–Тернера.

Ключевые слова: синдром Шерешевского–Тернера, костная система, метаболизм кости, гене3
тические факторы развития остеопороза, заместительная гормональная терапия.

THE OSSEOUS SYSTEM, BONE METABOLISM STATE AND SUBSTITUTION HORMONOTHERAPY
DURING SHERESHEVSKII–TURNER SYNDROME (THE LITERARY SURVEY)
M.V. Lonich

Literary data about state of osseous system and metabolism of bone during Shereshevskii–Turner syn)
drome have been presented. The expressed changes of osseous system (short height, lagging of bone age
from chronologic age et al.) was at the patients. It was showed, that the decrease of bone mineral density,
increase of bone resorption markers level are during gonads’ dysgenesis and hypoestrogenemia, osteope)
nia and osteoporosis develop in most patients. The basic principles of substitution hormonotherapy dur)
ing Shereshevskii–Turner syndrome have been described.

Key words: Shereshevskii–Turner syndrome, osseous system, metabolism of bone, genetic factors of
osteoporosis development, substitution hormonotherapy.
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ИЗМЕНЕНИЯ УРОВНЕЙ ИЛ#1β, ФНО#α И ИЛ#4
В ПЛАЗМЕ КРОВИ ДЕТЕЙ

С РАЗЛИЧНЫМИ СИНДРОМАМИ ГЛОМЕРУЛОНЕФРИТА
Ю.В. Одинец, Л.Е. Латышев

Харьковский государственный медицинский университет

Представлены результаты исследования уровней ИЛ)1β, ИЛ)4 и ФНО)α в плазме крови
у детей с различными вариантами гломерулонефрита. Выявлено, что у всех детей с гло)
мерулонефритами наблюдается увеличение уровней провоспалительных ИЛ)1β и ФНО)α
в дебюте острого и обострении хронического гломерулонефритов, уровни которых тем
больше, чем более выражены процессы воспаления. При этом низкие уровни ИЛ)4 у де)
тей с острым гломерулонефритом в начале заболевания приводят к более тяжелому те)
чению заболевания.
Ключевые слова: гломерулонефрит, ИЛ31β, ИЛ34, ФНО3α.

П Е Д І А Т Р І Я

ПЕДІАТРІЯ

В последние годы происходит переоценка
ведущей роли циркулирующих иммунных
комплексов в развитии повреждения почек
при гломерулонефрите [1–3]. Все больше экс)
периментальных данных говорит в пользу ве)
дущей роли цитокинов в развитии иммунно)
го воспаления в почках. Исследованиями по)
казано, что циркулирующие иммунные ком)
плексы и компоненты комплемента, которым
раньше отводилась ведущая роль в патогене)
зе гломерулонефритов, выступают только в
качестве индукторов, а в дальнейшем имму)
новоспалительный процесс идет без их непо)
средственного участия [4]. По способности
влиять на воспаление можно выделить группы
провоспалительных (ИЛ)1β, ИЛ)2, ФНО)α и
др.) и противовоспалительных цитокинов
(ИЛ)4, ИЛ)10, ИЛ)12 и др.) [5]. Провоспали)
тельные цитокины ИЛ)1β и ФНО)α получили
название «классические провоспалитель)
ные», или так называемые «цитокины первой
волны», за то, что уровни именно этих цито)
кинов первыми повышаются при поврежде)
нии тканей и запускают сложный каскад вос)
палительных реакций, стимулируя выброс
других провоспалительных медиаторов [5].
При благоприятном течении воспалительно)
го процесса синтез противовоспалительных
цитокинов, таких как ИЛ)4, обеспечивает
прерывание «порочного круга» синтеза про)
воспалительных медиаторов, тем самым спо)
собствуя выздоровлению [6]. Роль цитокинов
в развитии поражения почек доказана на мно)
гочисленных экспериментальных моделях ГН
[7]. Вместе с тем исследования роли ИЛ)1β,

ФНО)α и ИЛ)4 в развитии и течении гломеру)
лонефрита у детей немногочисленные, а их ре)
зультаты противоречивые.

Целью нашего исследования явилось изу)
чение изменений уровней ИЛ)1β, ИЛ)4 и
ФНО)α в плазме венозной крови у детей, боль)
ных гломерулонефритом, в зависимости от
формы и тяжести заболевания.

Материал и методы. Под наблюдением на)
ходилось 86 детей, больных гломерулонефри)
том. Из них 72 ребенка наблюдались по пово)
ду острого гломерулонефрита и 14 детей — по
поводу гематурической формы (ГФ) хрониче)
ского гломерулонефрита. У 8 детей с острым
гломерулонефритом диагностирован нефро)
тический синдром с гематурией и артериаль)
ной гипертензией (НГГ), у 10 — нефротиче)
ский синдром (НС), у 28 — нефритический
синдром (НиС) и у 26 — изолированный мо)
чевой синдром (ИМС).

Группу контроля составили 10 здоровых
детей в возрасте от 6 до 15 лет.

Диагноз заболевания формулировали в со)
ответствии с клинической классификацией
гломерулонефритов, принятой на Всесоюзном
симпозиуме в г. Виннице [8].

Уровни ИЛ)1β, ИЛ)4 и ФНО)α в сыворот)
ке венозной крови определяли иммунофер)
ментным методом с использованием наборов
для твердофазного иммуноферментного ис)
следования фирмы «Протеиновый контур»
(Санкт)Петербург, Россия).

Исследования проведены в период началь)
ных проявлений острого гломерулонефрита и
в динамике заболевания, в периоде обратного
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развития при нормализации клинико)лабора)
торных показателей. Детей с ГФ хроническо)
го гломерулонефрита обследовали при обост)
рении заболевания и в периоде ремиссии.

Достоверность различий между независи)
мыми выборками определяли с использовани)
ем непараметрического метода Манна–Уитни.
Сравнение показателей зависимых групп (пе)
риодов заболевания) проводили с применени)
ем непараметрического критерия Вилкоксона.
Силу взаимосвязи между параметрами опреде)
ляли с помощью корреляционного анализа с
вычислением значения коэффициента корре)
ляции r, его знака и критерия достоверности
р

r
. Данные представлены в виде (M±SD), где

М — среднее значение, SD — стандартное от)
клонение.

Результаты. Выявлено повышение уров)
ней ИЛ)1β и ФНО)α в плазме крови у всех де)
тей c острым гломерулонефритом в периоде
начальных проявлений и у детей с ГФ хрони)
ческого гломерулонефрита в периоде обостре)
ния (таблица). Наиболее значимое и достовер)
ное повышение уровней ИЛ)1β и ФНО)α в
плазме крови наблюдалось у больных острым
гломерулонефритом с НГГ и НС. При этом у
детей с данными синдромами повышенные по
сравнению с нормативными значениями уров)
ни ИЛ)1β и ФНО)α в плазме венозной крови
сохранялись и в периоде обратного развития,
и в динамике несмотря на нормализацию кли)
нико)лабораторных показателей. У больных
острым гломерулонефритом детей с НиС и
ИМС в динамике заболевания наблюдалось бо)

лее значимое по сравнению с больными с НГГ
и НС снижение концентраций ИЛ)1β и ФНО)α
в плазме крови в периоде обратного развития
заболевания, которые достигали нормальных
значений при контрольном обследовании че)
рез 6 мес. У детей с ГФ хронического гломе)
рулонефрита в периоде ремиссии концентра)
ция ИЛ)1β в плазме крови была сопоставима
с показателями здоровых детей, а уровень
ФНО)α — был несколько повышенным по
сравнению с нормативными показателями, но
недостоверно.

У больных острым гломерулонефритом
детей с НГГ и НС в дебюте заболевания реги)
стрировались достоверно более низкие значе)
ния уровня ИЛ)4, чем у детей группы контро)
ля. У детей с НиС и ИМС данный показатель в
периоде начальных проявлений был относи)
тельно высоким, оставаясь таким и в периоде
обратного развития, но существенно и досто)
верно снижаясь при стойкой нормализации
клинико)лабораторных показателей. В отли)
чие от детей с НиС и ИМС у больных с НГГ и
НС в периоде обратного развития острого гло)
мерулонефрита концентрации ИЛ)4 в плазме
крови были ниже нормальных значений, в то
время как при контрольном обследовании че)
рез 6 мес у детей с НГГ и НС его концентрация
достоверно повышалась по сравнению с тако)
вой в периоде начальных проявлений.

У детей с ГФ хронического гломерулонеф)
рита уровень ИЛ)4 в периоде обострения пре)
вышал показатели группы контроля, в перио)
де ремиссии повышенный уровень ИЛ)4 со)

Примечания: 1. I — период начальных клинических проявлений (у детей с ГФ хронического гло)
мерунефрита — период обострения); II — период обратного развития (у детей с ГФ хронического гло)
мерунефрита  — период ремиссии).

2. Достоверность различий в сравнении с показателем контрольной группы: * p<0,05; # p<0,01;
@ p<0,001 — и показателем в периоде начальных проявлений: ** p<0,05; ## p<0,01.

Изменения концентраций ИЛ31β, ФНО3α и ИЛ34 в плазме венозной крови у детей
с различными синдромами острого гломерулонефрита в динамике заболевания, (М±SD) нг/л

П Е Д І А Т Р І Я
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хранялся. Достоверных различий между
уровнями ИЛ)4 в периодах обострения и ре)
миссии не наблюдалось.

С практической точки зрения представля)
ет интерес вопрос, являются ли исследуемые
цитокины всего лишь маркерами выраженно)
сти воспалительного процесса или еще и ак)
тивными участниками поражения почек при
гломерулонефритах.

Подтверждением связи между выражен)
ностью воспалительного процесса и уровнями
ИЛ)1β и ФНО)α в плазме крови являются пря)
мые корреляционные зависимости между со)
держанием ИЛ)1β в плазме и концентрацией
белков острой фазы воспаления: гликопротеи)
дов — у детей с НГГ (r=+0,79; p<0,05), НС
(r=+0,79; p<0,05), НиС (r=+0,79; p<0,05) и
ИМС (r=+0,79; p<0,05), серомукоидов у детей
с НГГ (r=+0,79; p<0,05) и ИМС (r=+0,79;
p<0,05), а также ФНО)α и гликопротеидами
у детей с НГГ (r=+0,79; p<0,05) и НиС (r=+0,79;
p<0,05) и ФНО)α и содержанием серомукои)
дов у детей с НГГ (r=+0,79; p<0,05), НиС
(r=+0,79; p<0,05) и ИМС (r=+0,79; p<0,05).

В то же время обнаружены корреляцион)
ные зависимости между концентрациями ис)
следуемых цитокинов и основными показате)
лями белкового, липидного обменов, а также
иммунограммы и системы гемостаза. Так, пря)
мая зависимость между концентрацией ИЛ)1β
и уровнем протеинурии обнаружена у больных
гломерулонефритом детей с НГГ (r=+0,79;
p<0,05), НС (r=+0,79; p<0,05) и НиС (r=+0,79;
p<0,05). У детей с НС наблюдалась обратная за)
висимость между уровнем ФНО)α и содержа)
нием альбуминов в крови (r=–0,79; p<0,05) и
между уровнем ИЛ)4 и протеинурией (r=–0,79;
p<0,05).

На наш взгляд, подобные взаимосвязи мо)
гут отражать непосредственное влияние ИЛ)1β
и ФНО)α на повышение проницаемости ба)
зальной мембраны подоцитов и, как следст)
вие, повышение потери белка с мочой и одно)
временное снижение содержания общего бел)
ка и альбуминов в крови. В то же время обрат)
ную зависимость между протеинурией и уров)
нем ИЛ)4 у детей с НС можно объяснить неф)
ропротекторным действием данного цитоки)
на, оказывающего ингибирующее влияние на
провоспалительные цитокины.

В периоде начальных проявлений выявле)
на прямая зависимость между содержанием
α

1
)глобулинов сыворотки крови и уровнем

ИЛ)1β у больных острым гломерулонефритом
детей с НиС (r=+0,79; p<0,05), значениями
ФНО)α и α

2
)глобулинов крови у детей с НГГ

(r=+0,79; p<0,05); а также обратная связь ме)
жду концентрацией ИЛ)4 и содержанием
α

2
)глобулинов у детей с НС (r=–0,79; p<0,05).

Подобные взаимосвязи демонстрируют, что и

α)глобулины, и ИЛ)1β, и ФНО)α являются
маркерами выраженности воспалительного
процесса. В то же время обратная зависимость
уровней α)глобулинов и ИЛ)4, вероятно, яв)
ляется следствием противовоспалительного
действия последнего.

Кроме того, выявлены прямые корреляци)
онные связи между уровнями ИЛ)1 и мочеви)
ной у детей с НГГ (r=+0,78; р<0,01) и НиС
(r=+0,64; р<0,05), концентрациями ФНО)α и
мочевины крови у детей с НС (r=+0,86; р<0,05).
С одной стороны, данные взаимодействия
можно рассматривать как проявление выра)
женности воспаления, в результате которого
происходит повышение уровня провоспали)
тельных цитокинов и гиперкатаболизм, пока)
зателем чего служит повышение уровня моче)
вины крови, с другой — ИЛ)1β и ФНО)α, не)
посредственно инициируя повреждение по)
чек, могут приводить к нарушению их азото)
выделительной функции, подтверждением че)
го являются прямые корреляции между пока)
зателями креатинина и ФНО)α у детей с НС
(r=+0,62; р<0,05) и НГГ (r=+0,72; р<0,05).

Обсуждение результатов. Таким образом,
у всех детей с острым гломерулонефритом в
периоде начальных проявлений и у больных
ГФ хронического гломерулонефрита в перио)
де обострения наблюдается повышение уров)
ня ИЛ)1β и ФНО)α по сравнению с нормой.
При этом у детей с НГГ и НС в отличие от боль)
ных с НиС и ИМС уровень ИЛ)1β и ФНО)α ос)
тается повышенным и в динамике, что свиде)
тельствует о продолжающемся воспалитель)
ном процессе несмотря на улучшение или нор)
мализацию клинико)лабораторных показате)
лей. Повышенный уровень ФНО)α в крови у де)
тей с ГФ хронического гломерулонефрита как
в периоде обострения, так и в периоде ремис)
сии может являться свидетельством роли дан)
ного цитокина в обострении хронического вос)
палительного процесса в почках. Для детей,
больных острым гломерулонефритом с НГГ и
НС, характерными являются низкие уровни
ИЛ)4 в периоде начальных проявлений. Учи)
тывая тяжелое течение заболевания у детей,
больных острым гломерулонефритом с НГГ и
НС, с частым формированием хронического
гломерулонефрита, можно предполагать, что
именно недостаток ИЛ)4 в дебюте заболевания
не обеспечивает адекватного прерывания вос)
палительного процесса, способствуя его гене)
рализации и более тяжелому течению.

Выводы
У детей с гломерулонефритами ИЛ)1β и

ФНО)α, с одной стороны, являются активны)
ми участниками воспаления в почках, с дру)
гой — отражают выраженность воспалитель)
ного процесса. Учитывая сохраняющиеся по)
вышенные уровни ИЛ)1β у детей, больных ост)
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рым гломерулонефритом с НГГ и НС, даже при
нормализации клинико)лабораторных данных
и высокий риск формирования хронического
гломерулонефрита при данных вариантах за)
болевания, определение уровня ИЛ)1β можно
использовать для оценки степени риска хро)

низации острого гломерулонефрита. Низкие
уровни ИЛ)4 в плазме крови у детей с гломе)
рулонефритами в дебюте заболевания не обес)
печивают адекватного прерывания воспали)
тельного процесса, способствуя более тяжело)
му течению заболевания.
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ЗМІНИ РІВНІВ ІЛ<1βββββ, ФНП<ααααα І ІЛ<4 В ПЛАЗМІ КРОВІ ДІТЕЙ З РІЗНИМИ СИНДРОМАМИ
ГЛОМЕРУЛОНЕФРИТУ
Ю.В. Одинець, Л.Є. Латишев

Показано результати дослідження змін рівнів ІЛ)1β, ІЛ)4 і ФНП)α  в плазмі крові у дітей з різними
варіантами гломерулонефриту. Виявлено, що у всіх дітей з гломерулонефритами спостерігається
збільшення рівнів прозапальних ІЛ)1β  та ФНП)α в дебюті гострого та загостренні хронічного гломе)
рулонефритів, рівні яких тим більші, чим більш виражені процеси запалення. До цього низькі рівні
ІЛ)4 у дітей з гострим гломерулонефритом на початку захворювання призводять до більш тяжкого
перебігу захворювання.

Ключові слова: гломерулонефрит, ІЛ31β, ІЛ34, ФНП3α .

CHANGES OF IL<1β, TNF<α AND IL<4 LEVELS AT BLOOD PLASMA OF CHILDREN WITH DIFFERENT
SYNDROMES OF GLOMERULONEPHRITIS
Yu.V. Odinetz, L.Ye. Latyshev

The results of investigate of levels of IL)1β, IL)4 and TNF)α in the blood plasma in children with glom)
erulonephritis. It was ascertained that levels of proinflammations cytokines IL)1β and TNF)α was in)
creased in acute period of disease and reflects the degree of activity of pathological process. The low lev)
els of IL)4 in the beginning of acute glomerulonephritis results of more severe variant of disease.

Key words: glomerulonephritis, IL31β, IL34, TNF3α.
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КЛИНИКО#ЛАБОРАТОРНЫЕ КРИТЕРИИ ДИАГНОСТИКИ
РОТАВИРУСНОЙ МОНО# И МИКСТИНФЕКЦИИ У ДЕТЕЙ

Т.А. Кирсанова
Харьковский государственный медицинский университет

Рассмотрены основные дифференциально)диагностические критерии ротавирусной мо)
но) и микстинфекции у детей. Ротавирусная инфекция чаще всего встречается как
микстинфекция, обусловленная сочетанием ротавирусов и условно)патогенной флоры.
Характерными чертами ротавирусной инфекции являются лихорадка до 38,0 °С, явле)
ния «секреторной» диареи, эксикоз, лимфоцитоз на фоне физиологического уровня лей)
коцитов и СОЭ, нарушение функции пищеварения в тонком кишечнике. Для ротави)
русной микстинфекции характерны лихорадка до 38,5–39,5 °С, многократная рвота, уча)
щение стула до 5–8 раз, зеленоватый оттенок испражнений с примесью слизи в стуле,
боли в животе, наличие катарального синдрома, анемия, нейтрофильный лейкоцитоз и
ускоренная СОЭ, нарушение функции пищеварения в тонком кишечнике и воспалитель)
ные явления — в толстом.
Ключевые слова: ротавирусная моно3 и микстинфекция, диагностика, дети.

правильно и своевременно определить объем
фармакологического вмешательства (в част)
ности решить вопрос о целесообразности ис)
пользования антибактериальных средств).
Все изложенное стало предпосылкой проведе)
ния исследований по выявлению клинико)па)
раклинических критериев диагностики рота)
вирусной моно) и микстинфекции у детей.

Материал и методы. Проанализированы
случаи ротавирусной инфекции у детей, гос)
питализированных в Областную детскую ин)
фекционную клиническую больницу г. Харь)
кова. Под наблюдением находились 39 детей
в возрасте 1 мес — 3 лет; из них 22 (56,4 %) —
первого года жизни, 8 (20,5 %) — в возрасте
1–2 лет и 9 (23,1 %) — 2–3 лет.

Все дети подвергались тщательному кли)
ническому и общепринятому лабораторному
обследованию. Верификацию диагноза рота)
вирусной инфекции осуществляли путем вы)
явления ротавирусного антигена в каловых
массах больных методом иммуноферментно)
го анализа (ИФА) и определения титра анти)
тел к нему в крови детей в динамике заболе)
вания, верификацию ротавирусной микстин)
фекции — путем дополнительного бактериоло)
гического исследования испражнений (выделе)
ние патогенной — сальмонеллы, шигеллы,
эшерихий — и условно)патогенной флоры —
протея, клебсиеллы), а также путем выявле)
ния динамики титра антител к выделенным
бактериям с помощью реакции агглютинации.

Результаты и их обсуждение. У 7 детей ди)
агностирована ротавирусная моноинфекция
(РВИ), у 32 (82,1 %) — ротавирусная микстин)
фекция (РВМИ), при этом у 24 детей (75,0 %)

Широкая распространенность кишечных
инфекций (КИ), наносимый ими огромный
экономический ущерб обществу в результате
высокой заболеваемости населения и формиро)
вания в ряде случаев неблагоприятных вари)
антов течения обусловливают медицинскую и
социальную значимость данной патологии и
выделяют проблему борьбы с нею в разряд наи)
более важных и первостепенных [1–3].

В последние два десятилетия все большее
внимание ученых привлекает ротавирусная
инфекция, доля которой в общей структуре
заболеваемости КИ в различных странах ми)
ра, по данным разных авторов, составляет 35–
75 % и имеет постоянную тенденцию к росту
[3–5]. Благодаря фундаментальным исследова)
ниям изучена клиническая картина КИ, уточ)
нены отдельные звенья патогенеза, терапии и
профилактики [6, 7]. В то же время практиче)
ски не затрагивались проблемы кишечной ро)
тавирусной микстинфекции. А между тем ав)
торы [8, 9] указывают на то, что в 60–70 % слу)
чаев ротавирусная инфекция встречается не
как моно), а как инфекционная микстпатоло)
гия желудочно)кишечного тракта, чаще всего
обусловленная сочетанием ротавирусов с ус)
ловно)патогенными бактериями.

Известно, что повышение эффективности
лечебных мероприятий при любом заболева)
нии возможно лишь при условии правильной
постановки диагноза на ранних этапах мани)
фестации патологического процесса [4, 10,
11]. Изучение клинической картины ротави)
русной моно) и микстинфекции даст возмож)
ность выявить их основные клинико)лабора)
торные критерии диагностики, что позволит
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она была обусловлена сочетанием ротавирусов
и условно)патогенных бактерий (K. pneumo)
niae, P. mirabilis и P. vulguris), а у 8 (25,0 %) —
сочетанием ротавирусов и патогенных бакте)
рий (патогенные штаммы E. coli, шигелл и
сальмонелл).

Была отмечена сезонность заболеваемо)
сти. Учащение случаев РВИ и РВМИ наблю)
далось в осенне)зимний период (22 заболев)
ших; 71,8 %). Изучив эпидемиологический
анамнез, мы установили, что в 11 (28,2 %) слу)
чаев имелось указание на употребление неки)
пяченой воды, в 15 (38,5 %) — термически не)
обработанных молока и молочных продуктов,
в 5 (12,8 %) — немытых фруктов и овощей.

В ходе анализа анамнеза жизни установ)
лено, что 14 (35,9 %) детей были рождены от
беременности, протекавшей на фоне гестозов
I и/или II половины. У 17 (43,6 %) детей от)
мечено наличие неблагоприятного преморбид)
ного фона в виде анемии, у 9 (23,1 %) — в ви)
де гипотрофии. Кроме того, 27 (69,2 %) забо)
левших детей в раннем возрасте были переве)
дены на искусственное вскармливание.

Дети поступали в стационар на 2–3)й день
от начала заболевания, при поступлении об)
щее состояние 2 (5,1 %) больных было удов)
летворительным, состояние 27 (69,2 %) —
средней тяжести и 10 (25,6 %) — тяжелым.

Клиническая картина РВИ и РВМИ ха)
рактеризовалась симптомами интоксикации,
катаральным и диарейным синдромами, экси)
козом (таблица).

Повышение температуры тела в течение
первых двух–четырех суток заболевания было
зарегистрировано у 31 (79,4 %) больных, при)
чем при РВИ — до субфебрильных цифр (до
38,0 °С) — у 5 (71,2 %) детей, а при РВМИ —
до высоких фебрильных (38,5–39,5 °С) — у 22
(68,8 %).

У 30 (76,9 %) больных  в дебюте болезни
отмечались изменения со стороны верхних
дыхательных путей. Гиперемия слизистой но)
со) и ротоглотки выявлена у 27 (90,0 %) детей,
редкий малопродуктивный кашель — у 20
(66,7 %), жесткое дыхание над поверхностью
легких — у 26 (86,7 %). Однако эти измене)
ния при РВИ зарегистрированы у 4 (57,1 %)
детей, а при РВМИ — у 27 (84,4 %).

У 23 (59,0 %) детей на протяжении 2–
3 дней острого периода отмечалась рвота. При
РВИ рвота зарегистрирована лишь у 2 (28,8 %)
детей, причем у всех она носила однократный
характер, а при РВМИ — у 21 (65,6 %) и у 18
(85,7 %) из них она была многократной.

Дисфункция кишечника при РВИ и РВМИ
характеризовалась диареей (у 38 больных;
97,4 %), болями в животе (у 14; 35,9 %) и ме)
теоризмом (у 23; 58,4 %). У 17 (43,6 %) детей
частота стула увеличивалась до 5–8 раз в су)
тки, у 15 (38,5 %) — до 10 раз и у 7 (17,9 %) —
до 11 раз и более. Однако увеличение частоты
стула до 10 раз и более было более характерно
для РВИ (5 детей; 71,2 %), а до 5–8 раз — для
РВМИ (25; 78,1 %). У 25 (64,1 %) детей ис)
пражнения носили водянистый характер, у 37
(94,9 %) были с примесью слизи, у 5 (12,8 %) —
с зеленоватым оттенком. При РВИ стул был
водянистым у 5 (71,5 %) больных, с примесью
слизи — у 6 (85,7 %). При РВМИ водянистые
испражнения отмечались у 20 (62,5 %) детей,
с примесью слизи — у 31 (96,9 %), с зеленова)
тым оттенком — у 5 (15,6 %). Таким образом,
для РВИ более характерен водянистый харак)
тер испражнений с примесью слизи, а для
РВМИ — еще и зеленоватый оттенок стула.

Боли в животе не являлись обязательным
синдромом и отмечены только у 14 (35,9 %)
больных, в то время как пальпаторная его бо)
лезненность (эпигастральная и околопупоч)

Клинико3лабораторные признаки ротавирусной моно3 и микстинфекции у детей
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ная области) выявлены практически у всех де)
тей (37; 94,9 %), у 23 (59,0 %) определялось
вздутие живота, печень и селезенка не увели)
чивались. При этом перечисленные симптомы
были более характерны для РВМИ (24 ребен)
ка; 75,0 %), чем для РВИ (3; 42,9 %).

Признаки эксикоза были отмечены у 11
(28,2 %) больных, при этом эксикоз І степе)
ни — у 6 (54,5 %), ІІ степени — у 4 (36,4 %),
ІІІ степени — у 2 детей первого года жизни
(18,2 %). Эксикоз ІІ и ІІІ степени зарегистри)
рован только при РВИ, а эксикоз І степени —
при РВМИ.

При анализе результатов лабораторного об)
следования больных тоже отмечены некоторые
различия, зависевшие от этиологии болезни.

В периферической крови больных РВИ у
2 (28,6 %) детей регистрировалась анемия, у
7 (100 %) детей — лимфоцитоз. У больных
РВМИ выявлены: анемия — у 15 (46,9 %) де)
тей, лейкоцитоз — у 10 (31,3 %), сдвиг лей)
коцитарной формулы влево — у 25 (78,1 %),
ускоренная СОЭ — у 13 (40,6 %). Следователь)
но, РВИ характеризовалась лимфоцитозом на
фоне физиологического уровня лейкоцитов и
СОЭ, тогда как РВМИ — анемией, лейкоцито)
зом со сдвигом лейкоцитарной формулы вле)
во и ускоренной СОЭ.

При анализе копрограммы больных выяв)
лены изменения в виде повышенного содержа)
ния слизи у 37 (94,9 %) детей, растительной
клетчатки — у 24 (61,5 %), крахмала — у 6
(15,4 %), мышечных волокон — у 9 (23,1 %),
повышение уровня лейкоцитов за счет нейтро)
филов — у 10 (25,6 %) и эритроцитов — у 4
(10,3 %). При РВИ изменения копрограммы

в основном были обусловлены нарушением
пищеварения в тонком кишечнике больных,
а при РВМИ — дополнительно воспалитель)
ными явлениями в толстом кишечнике.

Выводы
1. Ротавирусная инфекция характеризу)

ется сезонностью заболевания и встречается
чаще у детей первого года жизни.

2. Чаще всего ротавирусная инфекция
встречается в виде ротавирусной микстинфек)
ции.

3. Клиническая картина ротавирусной мо)
ноинфекции характеризуется лихорадкой до
38,0 °С, явлениями «секреторной» диареи
(учащение стула до 10 раз в сутки и более, во)
дянистый характер испражнений с примесью
слизи, эксикоз II–III степени), реже — одно)
кратной рвотой, катаральным синдромом, бо)
лями в животе, метеоризмом. Для ротавирус)
ной микстинфекции характерны лихорадка
до 38,5–39,5 °С, многократная рвота, учаще)
ние стула до 5–8 раз в сутки, испражнения с
зеленоватым оттенком  и примесью слизи, бо)
ли в животе, метеоризм, наличие катарально)
го синдрома, реже — эксикоз I степени.

4. Лабораторные черты ротавирусной мо)
ноинфекции характеризуются лимфоцитозом
на фоне физиологического уровня лейкоцитов
и СОЭ, нарушением функции пищеварения в
тонком кишечнике; а лабораторные черты ро)
тавирусной микстинфекции — анемией, лей)
коцитозом со сдвигом лейкоцитарной форму)
лы влево и ускоренной СОЭ, нарушением
функции пищеварения в тонком кишечнике
и воспалительными явлениями — в толстом.
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КЛІНІКО<ЛАБОРАТОРНІ КРИТЕРІЇ ДІАГНОСТИКИ РОТАВІРУСНОЇ МОНО< ТА МІКСТІНФЕКЦІЇ У ДІТЕЙ
Т.О. Кірсанова

Розглянуто основні диференційно)діагностичні критерії моно) та мікстінфекції у дітей. Ротаві)
русна інфекція найчастіше зустрічається як мікстінфекція, обумовлена сполученням ротавірусів з
умовно)патогенною флорою. Характерними рисами ротавірусної інфекції є лихоманка до 38,0 °С, яви)
ща «секреторної» діареї, ексикоз, лімфоцитоз на тлі фізіологічного рівня лейкоцитів та ШОЕ, пору)
шення травлення у тонкому кишечнику. Ротавірусна мікстінфекція характеризується лихоманкою
до 38,5–39,5 °С, багаторазовим блюванням, діареєю до 5–8 разів на добу, зеленуватим відтінком ви)
порожнень з домішками слизу, болем у животі, катаральним синдромом, анемією, нейтрофільним
лейкоцитозом, прискоренням ШОЕ, порушенням травлення у тонкому кишечнику та запальними
явищами — у товстому.

Ключові слова: ротавірусна моно3 та мікстінфекція, діагностика, діти.

CLINICAL AND LABORATORY CRITERIA OF DIAGNOSTICS OF ROTAVIRAL MONO< AND MIXED INFECTION
AT CHILDREN
T.A. Kirsanova

Rotaviral infection (RVI) occurs more frequently as a mixed infection (RVMI) connected with condi)
tionally pathogenic microorganisms. The signs of RVI are fever up to 38,0 °С, «secretory» diarrhea, exi)
cosis, lymphocytosis within physiological level of leucocytes and ESR, digestive abnormalities in the small
intestine. The signs of RVMI are fever up to 38,5–39,5 °С, frequent vomiting, diarrhea up to 5–8 times a
day, greenish tint of faeces with mucus, abdomenal pain, catarrhal syndrome, anaemia, leucocytosis, neu)
trophilosis, speeding)up ESR, digestive abnormalities in the small intestine and inflammatory signs in
the large intestine.

Key words: rotaviral mono3 and mixed infection, diagnostics, children.

П Е Д І А Т Р І Я

Поступила 10.08.06



113

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2006. № 3–4

Е П І Д Е М І О Л О Г І Я

ЭПИДЕМИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ БРЮШНОГО ТИФА
В КРУПНОМ ТОРГОВО#ПРОМЫШЛЕННОМ ЦЕНТРЕ УКРАИНЫ

А.И. Савчук, В.Р. Гайдей, А.В. Мякина,
Р.П. Дзыгал, Э.Э. Нос, К.М. Сокол

Харьковский государственный медицинский университет
Одесский государственный медицинский университет

Приведены эпидемические особенности брюшного тифа во время вспышки, зафиксиро)
ваннной в 2004–2005 годах. Заболевание распространялось тремя путями передачи: вод)
ным, пищевым и контактно)бытовым. Среди заболевших преобладали взрослые люди
из асоциальных групп населения (алкоголики, наркоманы, бомжи). В большинстве слу)
чаев имело место позднее обращение за медицинской помощью и полиморфизм клини)
ческих симптомов, что затрудняло диагностику.
Ключевые слова: брюшной тиф, эпидемиология, особенности распространения.

инфекции на близлежащие регионы, а также
завозу ее в крупные города России и в Украи)
ну. Так, в 1993–1999 годах в Москве были за)
регистрированы две вспышки брюшного тифа
среди торговцев на промтоварном рынке
«Лужники» [4].

Украина на протяжении ряда лет была от)
носительно благополучным по заболеваемо)
сти брюшным тифом регионом — показатель
заболеваемости в 1999–2001 годах колебался
на уровне 0,10–0,11 на 100 тыс. населения [5].
Однако на ее территории существуют эндемич)
ные очаги (Свалявский район Закарпатской об)
ласти) [6] и регистрировались эпидемические
вспышки [7]. Отмечались также и завозные
спорадические случаи брюшного тифа [8].

Целью настоящей работы явилось изуче)
ние эпидемических особенностей брюшного
тифа во время вспышки, имевшей место в од)
ном из крупных торгово)промышленных цен)
тров Украины в 2004–2005 годах. Город ха)
рактеризуется высокой плотностью населе)
ния и являясь крупным торговым и транс)
портным узлом отличается значительным
уровнем миграции. Следует отметить, что в
2002–2003 годах, которые предшествовали
вспышке, в регионе отмечались единичные за)
возные случаи брюшного тифа.

Результаты и их обсуждение. Первые слу)
чаи заболевания начали регистрироваться в
мае 2004 года (рис. 1) с пиком в июле и второй
волной в ноябре, что соответствует характер)
ной для брюшного тифа летне)осенней сезон)
ности. Вторая осенне)зимняя волна была, ве)

ЕПІДЕМІОЛОГІЯ

Брюшной тиф является эндемичным забо)
леванием в большинстве развивающихся
стран тропического и субтропического пояса
и представляет серьезную проблему для здра)
воохранения этих стран. Ежегодно в мире ре)
гистрируется около 16 млн. больных брюш)
ным тифом, из которых около 600 тыс. уми)
рает. В 80)е годы в СССР заболеваемость
брюшным тифом в целом по Российской Фе)
дерации составляла 0,22 на 100 тыс. населе)
ния [1]. Однако в республиках Средней Азии
и Закавказья заболеваемость брюшным ти)
фом была в несколько раз выше и в 1990 году
составляла в Узбекистане 7,68 на 100 тыс. [2],
в Таджикистане 9,8 на 100 тыс. населения [3].

В 90)е годы после распада Советского Сою)
за и потери в связи с этим единой санитарно)
эпидемиологической службы эпидемическая
ситуация по брюшному тифу стала неуклон)
но ухудшаться. В конце 1996 года и в начале
1997)го возникла крупная эпидемия брюшно)
го тифа в Республике Таджикистан, когда по)
казатель заболеваемости возрос до 1503,0 на
100 тыс. населения, т. е. более чем в 150 раз
[3]. В 1992–1993 годах в связи с разрывом эко)
номических связей, военными действиями и
политическим противостоянием в Таджики)
стане была полностью разрушена система са)
нитарно)эпидемиологического надзора, что и
способствовало активизации путей и факто)
ров передачи брюшного тифа [3]. Низкий са)
нитарный уровень населения, перемещение
нелегальных мигрантов и стихийная торгов)
ля создали предпосылки для распространения
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роятно, связана с теплой осенью и мягкой
зимой. В начале 2005 года заболеваемость про)
должала оставаться высокой (0,5–0,9 на
100 тыс. населения в январе)апреле) несмотря
на снижение температуры окружающей среды,
что, возможно, связано с накоплением в попу)
ляции большого количества бактерионосите)
лей и больных легкими, атипичными форма)
ми, которые не обращались за медицинской по)
мощью и являясь источником инфекции под)
держивали эпидемический процесс.

Первыми заболевшими были подсобные
рабочие и постоянные покупатели одного из
крупных продовольственных рынков города.
Среди продавцов этого рынка много лиц, при)
возивших сельскохозяйственную продукцию
из эндемичных по брюшному тифу регионов
(Приднестровье, Молдова, Средняя Азия, За)
карпатье), которые, возможно, были бакте)
рионосителями или больными стертыми фор)
мами. Первыми больными были лица из груп)
пы риска: алкоголики, наркоманы, лица без
определенного места жительства, не соблю)
давшие правила личной гигиены и питавшие)
ся недоброкачественными продуктами, а за)
частую и отбросами, проживавшие в районах,
прилегавших к рынку. Эти районы, располо)
женные в старой части города, характеризова)
лись аварийным состоянием водопровода и ка)
нализационных сетей. Количество лиц, про)
живавших в старой части города, составило в
2004 году 37,0 % от общего числа заболевших,
а в 2005 году — 20,0 %. Лица из социально не)
благополучных слоев населения составили
2/3 всех зарегистрированных больных.

С июля)августа 2004 года начали посту)
пать больные из социально благополучных
слоев населения, а также дети. Были зареги)
стрированы четыре семейные вспышки. При
этом ареал распространения инфекции расши)

рился и захватил различные районы города.
В анамнезе заболевших имели место упомина)
ния об употреблении в пищу продуктов, куп)
ленных на рынке и употребляемых без терми)
ческой обработки (молоко, творог, сметана,
зелень, овощи и фрукты, соления), некипяче)
ная вода из городского водопровода и бюветов,
а также продукты быстрого питания, реали)
зуемые в точках уличной торговли (шаурма,
пирожки, пицца).

Водопроводная вода, вероятно, подверга)
лась загрязнению в летний период вследствие
перебоев в подаче воды в сеть и образования
«подсосов» из)за низкого давления в трубах. В
результате близкого размещения водопровод)
ных и канализационных труб и их аварийного
состояния, вероятно, происходило фекальное
загрязнение воды. Кроме того, весной 2004 го)
да выпало много осадков, что повлекло за собой
повышение уровня грунтовых вод и привело к
затоплению подвалов в старой части города и
попаданию сточных вод в водопроводную сеть.
Выделение возбудителей брюшного тифа из
сточных вод осенью 2004 года указывало на то,
что среди населения существовало большое ко)
личество больных стертыми, атипичными фор)
мами, а также бактерионосителей.

Пищевой и контактно)бытовой пути пере)
дачи инфекции активизировались вследствие
широкого распространения уличной торговли
на рынке и прилегающих кварталах города,
недостаточного эпиднадзора за объектами пи)
тания, употребления продуктов низкого каче)
ства без соблюдения правил личной гигиены.
Следует отметить, что источник инфекции,
послуживший началом вспышки, так и не был
выявлен.

В структуре заболевших доминировало
взрослое население (рис. 2). В 2005 году уве)
личилась доля детей и подростков по сравне)

Рис. 1. Динамика заболеваемости брюшным тифом, в относительных показателях 1:100 000 населения

    2003        2004           2005               Год
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нию с показателем 2004 года. Среди взрослых
преобладали больные старше 30 лет (71,0 %)
без существенного перевеса по половому при)
знаку.

В 2004 году половина детей поступила в
стационар на 1)й неделе болезни, 33,0 % де)
тей — на 2)й неделе болезни и 17,0 % — в позд)
ние сроки — на 4)й неделе и позже. Большин)
ство взрослых больных поступали в стационар
в поздние сроки заболевания: 43,0 % — на 2)й
неделе, 19,0 % — на 3)й, 14,0 % — на 4)й и поз)
же. Только 24,0 % взрослых были госпитали)
зированы в ранние сроки — на 1)й неделе бо)
лезни. Эти больные относились к социально
благополучным слоям населения.

В 2005 году большая часть детей (66,6 %)
поступила в стационар на 1)й неделе болезни,
что свидетельствовало о появившейся насто)
роженности среди медицинских работников.
Взрослые больные продолжали обращаться за
помощью в поздние сроки: на 1)й неделе забо)
левания — 27,0 %, на 2)й — 42,0 %, на 3)й  и
позже — 32,0 %. Следует отметить, что позд)
нее поступление было характерно для боль)
ных асоциальных групп населения. Такие
больные, как правило, не обращались за ме)
дицинской помощью, вовремя не изолирова)
лись и, сохраняя активность, являлись источ)
ником инфекции в популяции. Позднее обра)
щение за медицинской помощью и бескон)
трольный прием антибактериальных препара)
тов на ранних этапах заболевания приводили
к формированию антибиотикорезистентных
культур возбудителя и обсемененности ими
объектов внешней среды.

Можно предположить, что точное количе)
ство заболевших осталось неизвестным, так
как в поле зрения медработников попадали
больные с типичным тяжелым или среднетя)
желым течением заболевания, в то время как
больные с легким течением брюшного тифа не
обращались за медицинской помощью и долж)
ным образом не обследовались. У части таких
больных при отсутствии адекватной терапии,
вероятно, сформировалось бактерионоситель)

ство, ведущая роль которого в распростране)
нии брюшного тифа не вызывает сомнений.
Заражение от бактерионосителей приводит к
95 % эпидемиологически расшифрованных
случаев брюшного тифа. Частота формирова)
ния хронического бактерионосительства сре)
ди переболевших колеблется от 3 до 8 % [9].
Формированию бактерионосительства несо)
мненно способствовал факт течения брюшно)
го тифа на фоне измененной иммунологиче)
ской реактивности организма [10] у асоциаль)
ных лиц (алкоголики, наркоманы, лица без
определенного места жительства).

В клинической картине заболевания (таб)
лица) отмечался полиморфизм симптомов с
преобладанием симптомов поражения желу)
дочно)кишечного тракта в виде диареи, болей
в животе, метеоризма в сочетании с фебриль)
ной лихорадкой, что позволило диагностиро)
вать острый гастроэнтероколит на догоспи)
тальном этапе в 44,5 % случаев в 2004 году и в
26,6 % случаев — в 2005)м. Диагнозы «тифопа)
ратифозное заболевание» и «лихорадка неясной
этиологии» устанавливали при поступлении в
стационар на 2–3)й неделе болезни, а бактерио)
логически и серологически подтвержденный
диагноз брюшного тифа — при поступлении
больных на 4)й неделе болезни и позже.

Предварительные диагнозы при поступлении
больных в стационар, %

Рис. 2. Распределение больных брюшным
тифом в 2004 (а) и 2005 (б) годах по возрасту:

1 — подростки; 2 — дети; 3 — взрослые

1
2

3

1
2

3

а б

73,3 %

13,3 %

13,3 %

74,1 %
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2004 год                                     2005 год

Таким образом, при возникновении эпи)
демической вспышки брюшного тифа в круп)
ном торгово)промышленном центре Украины
имели место три пути передачи инфекции,
при этом первичный очаг инфекции так и ос)
тался невыясненным. Это привело к распро)
странению заболевания сначала среди асоци)
альных групп населения с последующим во)
влечением в эпидемический процесс всех
групп населения и расширением ареала ин)
фекции. Локализации вспышки способство)
вали устранение аварий в водопроводных се)
тях, их ремонт и замена, осушение подвалов,
подача воды под повышенным давлением в
сеть круглосуточно, а следовательно, и лик)
видация «подсосов» из канализационной се)
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ти, повышение концентрации хлора в питье)
вой воде, активная санитарно)просветитель)
ская работа среди населения и вакцинация
групп риска (медработников, работников уч)

реждения общественного питания, торговцев
сельскохозяйственной продукцией и подсоб)
ных рабочих на рынках города, а также лиц
без определенного места жительства).

Список литературы

1. Шаханина И.Л. Эпидемический процесс как социально)экологическая система. М., 1986. 150 с.
2. Миртазаев О.М., Ниязматов Б.И., Норов Г.Х. Эпидемиологические особенности брюшного ти)

фа в Узбекистане. Эпидемиология и инфекц. болезни 1999; 4: 16–18.
3. Рафиев Х.К., Нестеренко В.Е., Лукьянов Н.Б. Вспышки брюшного тифа в Республике Таджи)

кистан. Эпидемиология и инфекц. болезни 2003; 2: 9–11.
4. Солодовников Ю.П., Зайцев Б.Е., Тибекин А.Т. Вспышки кишечных инфекций в Москве в по)

следние годы: контингенты (учреждения) эпидемического риска. Журн. микробиологии, эпидемио)
логии и иммунобиологии 2001; 5: 113–115.

5. Данилишин Н.І., Білавка В.В. Клініко)епідеміологічні аспекти спорадичних випадків черев)
ного тифу в дітей. Мат.VI з’їзду інфекціоністів України «Клінічні проблеми боротьби з інфекційними
хворобами». Одеса–Тернопіль, 25–27 вересня 2002 р.: 13–15.

6. Когутич А.І., Туряниця С.М. Кіш П.П. Сучасні клініко)епідеміологічні особливості черевного
тифу на Закарпатті. Там же: 139–140.

7. Хомутянская Н.Н. Особенности течения брюшного тифа в период эпидемической вспышки.
Врач. дело 1998; 2: 116–118.

8. Богадельников И.А., Борисова М.А. Дифференциальная диагностика брюшного тифа при спо)
радической заболеваемости. Сучасні інфекції 2001; 3: 80–86.

9. Фильчаков И.В., Зарицкий А.М. Теоретические и экспериментальные предпосылки ликвида)
ции брюшного тифа. Сучасні інфекції 2001; 1: 36–43.

10. Ющук Н.Д., Ахмедов Д.Р., Фролов В.М. Иммунный статус у больных брюшным тифом. Журн.
микробиологии, эпидемиологии и иммунобиологии 1994; 4: 92–96.

ЕПІДЕМІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ ЧЕРЕВНОГО ТИФУ У ВЕЛИКОМУ ТОРГОВЕЛЬНО<ПРОМИСЛОВОМУ
ЦЕНТРІ УКРАЇНИ
А.І. Савчук, В.Р. Гайдей, О.В. М’якіна, Р.П. Дзигал, Є.Є. Нос, К.М. Сокол

Наведено епідемічні особливості черевного тифу під час спалаху, який був зафіксований у 2004–
2005 роках. Захворювання розповсюджувалось трьома шляхами передачі: водним, харчовим й кон)
тактно)побутовим. Серед захворілих переважали дорослі з асоціальних груп населення (алкоголи)
ки, наркомани, бомжі). В більшості випадків мали місце пізнє звернення по медичну допомогу і полі)
морфізм клінічних симптомів, що утруднювало діагностику.

Ключові слова: черевний тиф, епідеміологія, особливості розповсюдження.

EPIDEMIC PECULIARITIES OF ABDOMINAL TYPHOID IN A LARGE COMMERCIAL AND INDUSTRIAL
CENTER OF UKRAINE
A.I. Savchuk, V.R. Gaidei, A.V. Myakina, R.P. Dzugal, E.E. Nos, K.M. Sokol

Epidemic peculiarities of outbreak abdominal typhoid during 2004–2005 years was showed. There
was three means of spreading infection: water, food and contact. Adult from asocial group of peoples
predominanced among the sick men (alcoholics, drugaddicts). There was late conversation to medical care
and polymorphism of clinical signs in the most cases, and diagnostics becames more difficult.

Key words: abdominal typhoid, epidemiology, peculiarities of its spreading.
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СОСТОЯНИЕ ПОСТВАКЦИНАЛЬНОГО ИММУНИТЕТА К КОРИ
У ДЕТЕЙ И ПОДРОСТКОВ, БОЛЬНЫХ ТУБЕРКУЛЕЗОМ,

НА ФОНЕ СПЕЦИФИЧЕСКОЙ ХИМИОТЕРАПИИ
А.В. Сирица

Харьковский государственный медицинский университет

Представлены результаты исследования состояния поствакцинального иммунитета к
кори у детей и подростков с впервые диагностированным туберкулезом до начала и по
окончании курса антимикобактериальной терапии. Состояние иммунитета к кори ис)
следовали методом иммуноферментного анализа и в реакции пассивной гемагглютина)
ции. Установлено статистически достоверное снижение напряженности поствакциналь)
ного иммунитета к кори у пациентов по окончании курса лечения туберкулеза.
Ключевые слова: корь, специфический иммунитет, туберкулез, антимикобактериаль3
ная терапия, иммуноферментный анализ, реакция пассивной гемагглютинации.

тарно)эпидемиологической станции проведе)
на оценка состояния иммунитета к кори у 46
детей и подростков в возрасте 8–17 лет, ранее
вакцинированных и ревакцинированных жи)
вой коревой вакциной в соответствии с кален)
дарем профилактических прививок.

Группу наблюдения (1)я группа) состави)
ли 23 ребенка и подростка с разными форма)
ми туберкулеза: 10 (43,5 %) пациентов с ин)
фильтративным ТБ легких, 4 (17,4 %) — с ту)
беркулезным экссудативным плевритом,
3 (13,0 %) — с ТБ периферических лимфоуз)
лов, по 2 (8,7 %) — с первичным туберкулез)
ным комплексом, очаговым ТБ легких и ТБ
внутригрудных лимфоузлов. Схемы химиоте)
рапии назначали в соответствии с принятыми
стандартами для отдельных категорий боль)
ных. Пациентов обследовали до начала и по
окончании основного курса лечения ТБ (про)
должительность основного курса химиотера)
пии варьировала от 6 до 12 мес в зависимос)
ти от формы и характера туберкулезного про)
цесса).

Группу сравнения (2)я группа) составили 23
практически здоровых ребенка и подростка,
длительно инфицированных микобактериями
ТБ, с реакцией Манту, не превышающей 15 мм.

Состояние иммунитета к кори исследова)
ли методом иммуноферментного анализа
(ИФА) по методике скрининга: измерение оп)
тической плотности (ОП) сыворотки крови в
одном разведении — с использованием тест)
систем «ВектоКорь)IgG)стрип» и в реакции
пассивной гемагглютинации (РПГА) с исполь)
зованием коммерческого коревого эритроци)
тарного диагностикума.

Результаты ИФА оценивали с использова)
нием индекса позитивности (I

p
), рассчитывае)

мого по формуле
I

p
=ОП

сыворотки
/ОП

критическая
,

Неотъемлемой составляющей эпидемиоло)
гического надзора за корью является сероло)
гический мониторинг, который позволяет дать
оценку фактической защищенности населения
и выявить группы повышенного риска в отно)
шении данной инфекционной болезни.

Иммунологическая структура населения
отражает качество и эффективность плановой
вакцинопрофилактики кори, а определение до)
ли восприимчивых к данному заболеванию лиц,
относящихся к разным возрастным и социаль)
ным группам, позволяет выявить факторы, по)
влиявшие на уровень популяционного имму)
нитета к кори, прогнозировать потенциальную
опасность возникновения вспышек и планиро)
вать дополнительные профилактические и про)
тивоэпидемические мероприятия [1].

Известно, что на напряженность и продол)
жительность иммунитета к кори могут оказы)
вать влияние различные болезни, перенесен)
ные как в ранний, так и в отдаленный период
после вакцинации. Доказано негативное
влияние пневмонии, бронхита, гепатитов и
других заболеваний на состояние поствакци)
нального иммунитета к кори [2, 3].

В связи с тем что в г. Харькове сложилась
неблагоприятная эпидемиологическая ситуа)
ция в отношении туберкулеза (ТБ), в частно)
сти наблюдается рост заболеваемости ТБ сре)
ди детского и подросткового населения, целью
данного исследования явилась оценка состоя)
ния поствакцинального иммунитета к кори у
детей и подростков с впервые диагностирован)
ным ТБ на фоне курса специфической химио)
терапии.

Материал и методы. На базе Харьковско)
го городского клинического противотуберку)
лезного диспансера № 1, Харьковского обла)
стного детского туберкулезного клиническо)
го санатория и Харьковской городской сани)
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где ОП
сыворотки

— оптическая плотность сыво)
ротки крови пациента, ОП

критическая
— критиче)

ское значение оптической плотности. При I
p
<1

уровень антител считали ниже защитного,
при I

p
=1,0 — минимальным защитным, при I

p

от 1,1 до 1,9 — низким, при I
p
 от 2,0 до 2,9 —

средним и при I
p
≥3 — высоким. Учет резуль)

татов ИФА осуществляли с помощью спектро)
фотометра.

Постановку РПГА, определение уровня
антител и интерпретацию результатов сероло)
гических исследований осуществляли соглас)
но «Инструкции по применению диагностику)
ма эритроцитарного коревого антигенного су)
хого для РПГА».

Степень достоверности полученных дан)
ных оценивали путем вычисления средних
ошибок для каждой относительной и средней
величины (средней арифметической величины
и средней геометрической титра, СГТ). Досто)
верность результатов исследования определя)
ли с помощью коэффициента достоверности t.

Результаты и их обсуждение. По данным
ИФА удельный вес детей и подростков, вос)
приимчивых к кори, в 1)й группе до начала
курса химиотерапии составил (21,7±8,6) % и
во 2)й группе — (4,35±4,25) %. Полученные
результаты были недостоверны (р>0,05).

В 1)й группе снижение напряженности
специфического иммунитета к кори после
курса лечения отмечено у 16 [(69,6±9,6) %]
человек, 7 [(30,4±9,6) %] человек утратили
защитный уровень противокоревых антител.

Таким образом, доля детей и подростков,
восприимчивых к кори, в группе наблюдения
по окончании курса химиотерапии составила
(47,8±10,4) %, что в 2,2 раза больше, чем до
начала курса лечения (p≤0,05), и в 11 раз боль)
ше, чем в группе сравнения (р≤0,001). К тому
же в группе наблюдения по окончании курса
химиотерапии удельный вес детей с высоким
уровнем антител снизился с (26,10±9,15) до
0 % (р≤0,01).

Анализ средних значений I
p
 показал, что

в 1)й группе до начала курса химиотерапии
среднее значение I

p
 составило (1,900±0,235) и

достоверно не отличалось от среднего значе)
ния I

p
 во 2)й группе — (1,700±0,042), р>0,05.

По окончании курса химиотерапии в 1)й груп)
пе среднее значение I

p
 снизилось до (1,20±

0,12), р≤0,05, что в 1,4 раза меньше среднего
значения I

p
 во 2)й группе, р≤0,001.

Кроме того, 12 человек из 1)й группы бы)
ли обследованы до начала и по окончании кур)
са химиотерапии методом РПГА. Согласно по)
лученным результатам доля восприимчивых
к кори по окончании курса лечения ТБ суще)
ственно не изменилась и значение СГТ по
окончании курса химиотерапии (4,6±1,0) дос)

товерно не отличалось от такового до начала
курса химиотерапии (4,5±1,0), р>0,05.

Следовательно, согласно результатам
ИФА у детей и подростков по окончании кур)
са лечения ТБ выявлено статистически досто)
верное снижение напряженности поствакци)
нального иммунитета к кори.

В литературе есть сведения, позволяющие
предположить, что на состояние (напряжен)
ность, продолжительность) искусственного
активного иммунитета больных ТБ могут вли)
ять длительная химиотерапия [4, 5] и изме)
нения в иммунном статусе пациента (сниже)
ние количественных и качественных показа)
телей клеточного иммунитета), обусловлен)
ные самим заболеванием [6–9].

Таким образом, дети и подростки с впервые
диагностированным ТБ могут формировать
группы риска в отношении кори, что следует
учитывать при проведении эпидемиологическо)
го надзора за данной инфекционной болезнью.

Согласно данным наших исследований ме)
тод ИФА оказался значительно информатив)
нее метода РПГА. По данным литературы, ме)
тод ИФА обладает высокой чувствительно)
стью и специфичностью, позволяет выявить
весь спектр протективных антител к вирусу
кори (РПГА позволяет выявить только анти)
гемагглютинины, а ИФА — как антигемаг)
глютинины, так и антигемолизины), дает воз)
можность получать объективные результаты.
Помимо этого метод ИФА методически проще
метода РПГА [10–12].

Следовательно, результаты наших иссле)
дований подтверждают данные литературы,
касающиеся высокой информативности мето)
да ИФА.

Выводы
1. Согласно результатам иммунофермент)

ного анализа у детей и подростков с впервые
диагностированным туберкулезом по оконча)
нии основного курса химиотерапии отмечено
снижение напряженности искусственного ак)
тивного иммунитета к кори вплоть до утраты
защитного уровня антител.

2. Возможно, снижение напряженности
ранее приобретенного иммунитета к кори обу)
словлено продолжительной антимикобакте)
риальной терапией и изменениями в иммун)
ном статусе больных туберкулезом.

3. Дети и подростки, больные туберкуле)
зом и получающие специфическую химиоте)
рапию, могут формировать группы риска по
кори, что следует учитывать при осложнении
эпидемиологической ситуации в отношении
данной инфекции.

4. Метод иммуноферментного анализа зна)
чительно информативнее и методически проще
метода реакции пассивной гемагглютинации.
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СТАН ПІСЛЯЩЕПЛЮВАЛЬНОГО ІМУНІТЕТУ ПРОТИ КОРУ В ДІТЕЙ ТА ПІДЛІТКІВ, ХВОРИХ
НА ТУБЕРКУЛЬОЗ, НА ТЛІ СПЕЦИФІЧНОЇ ХІМІОТЕРАПІЇ
Г.В. Сіріца

Наведено результати дослідження стану післящеплювального імунітету проти кору в дітей та під)
літків з вперше діагностованим туберкульозом до початку та по закінченні курсу антимікобактеріаль)
ної терапії. Встановлено статистично достовірне зниження напруженості післящеплювального
імунітету проти кору у пацієнтів після завершення курсу лікування туберкульозу.

Ключові слова: кір, специфічний імунітет, туберкульоз, антимікобактеріальна терапія,
імуноферментний аналіз, реакція пасивної гемаглютинації.

STATE OF MEASLES VACCINE<INDUCED IMMUNITY IN CHILDREN AND ADOLESCENTS
WITH TUBERCULOSIS AGAINST A BACKGROUND OF SPECIFIC CHEMOTHERAPY
A.V. Siritsa

The investigation results of measles vaccine)induced immunity state in children and adolescents with
first diagnosed tuberculosis are presented in this article. Patients were examined before and after course
of anti)tuberculosis chemotherapy. State of specific measles immunity was estimated with the help of
enzyme)linked immunosorbent assay and passive hemagglutination test. Following the investigation we
detect decrease in tensity of specific measles immunity in patients after course of anti)tuberculosis che)
motherapy.

Key words: measles, specific immunity, tuberculosis, antimycobacterial therapy, enzyme3linked immu3
nosorbent assay, passive hemagglutination test.
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ОСОБЕННОСТИ ТУБЕРКУЛЕЗА ЛЕГКИХ У БОЛЬНЫХ,
ВЫДЕЛЯЮЩИХ РАЗЛИЧНЫЕ ГЕНОТИПЫ

МИКОБАКТЕРИЙ ТУБЕРКУЛЕЗА
А.А. Ляшенко

Харьковская медицинская академия последипломного образования

Рассмотрены особенности течения туберкулеза легких, вызванного различными геноти)
пами микобактерий туберкулеза. Изучено 106 изолятов M. tuberculosis от больных ту)
беркулезом легких. Генотипирование микобактерий туберкулеза проводилось VNTR)ме)
тодом по ETR A, B, C, D, E локусам. Выделено 4 группы больных в зависимости от геноти)
па возбудителя. При туберкулезном процессе в легких, вызванном генотипами Beijing,
LA)M и Haarlem, происходит более позднее закрытие полостей распада и прекращение
бактериовыделения. Генотипы Beijing и LA)M характерны для фиброзно)кавернозного и
хронического туберкулеза. У генотипа Beijing обнаружена преобладающая тенденция вы)
зывать диссеминированные изменения в легких.
Ключевые слова: туберкулез легких, генотипы микобактерий туберкулеза.

особенности течения туберкулезного процес)
са, вызванного различными генотипами МБТ.

Цель работы — изучить особенности ту)
беркулезного процесса, вызванного различ)
ными генотипами МБТ.

Материал и методы. Обследовано 106
больных туберкулезом легких с бактериовы)
делением. Преобладали мужчины 86 (81 %) в
возрасте 20–60 лет. По типу туберкулезного
процесса больные были распределены следую)
щим образом: впервые диагностированный ту)
беркулез был у 51 (48 %), рецидив туберкуле)
за — у 7 (7 %), хронический туберкулез — у
48 (45 %). Диссеминированный туберкулез
легких отмечен у 6 (6 %), инфильтратив)
ный — у 68 (64 %), казеозная пневмония — у
2 (2 %), фиброзно)кавернозный — у 30 (28 %)
больных. Деструктивные изменения в легких
определялись у 100 (94 %) больных. Бакте)
риовыделение установлено у всех больных.

Лекарственная чувствительность МБТ к
антимикобактериальным препаратам (АМП)
изучена у всех больных методом абсолютных
концентраций. Резистентность МБТ к АМП
выявлена у 78 (74 %). У впервые выявленных
больных туберкулезом лекарственная устой)
чивость МБТ установлена у 33 (65 %), у боль)
ных с рецидивом — у 4 (57 %), у больных хро)
ническим туберкулезом легких — у 41 (85 %)
больных. Монорезистентный туберкулез на)
блюдался у 14 (13 %) больных, полирези)
стентный — у 64 (61 %), в том числе мульти)
резистентный (устойчивость как минимум к
изониазиду и рифампицину) — у 50 (47 %)
больных. У 28 (26 %) больных МБТ были чув)
ствительны ко всем АМП. В выборке большой
удельный вес составили больные с массивным

Туберкулез является одним из самых рас)
пространенных инфекционных заболеваний. В
настоящее время в Украине отмечается рост за)
болеваемости и смертности от туберкулеза. За
последние 10 лет заболеваемость туберкулезом
увеличилась в 2 раза (в 1995 году она состави)
ла 41,5 на 100 тыс. населения, в 2005 году —
84,1 на 100 тыс. населения), а смертность —
почти в 2 раза (в 1995 году она составила 14,0
на 100 тыс. населения, в 2005 году — 23,1 на
100 тыс. населения). В основном это связано с
ухудшением социально)экономических усло)
вий и недостаточным финансированием проти)
вотуберкулезной службы. Изменяется и возбу)
дитель туберкулеза — Mycobacterium tubercu)
losis, что также неблагоприятно влияет на эпи)
демическую ситуацию в Украине [1].

С помощью молекулярно)генетических
методов можно выделить различные геноти)
пы микобактерий туберкулеза (МБТ). В ре)
зультате генотипирования МБТ различными
методами получают схожую кластеризацию
изолятов, а результаты, полученные с исполь)
зованием разных методов, сопоставимы [2]. В
последние годы предпочтение отдают таким
методам, как сполиготипирование и типиро)
вание по вариабельности числа тандемных по)
второв (VNTR).

Географически генотипы распределены не)
равномерно. На территории Восточной Азии
преобладает Beijing, генотип LA)M широко
распространен по всем миру. Существуют так)
же генотипы, свойственные только для опре)
деленной географической местности [3–5].

В литературе встречается множество ра)
бот, посвященных изучению генотипов МБТ,
и имеются единичные, в которых описаны
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бактериовыделением и распространенными
формами туберкулеза.

Культуры M. tuberculosis отбирались в
Централизованной городской бактериологи)
ческой лаборатории г. Харькова. Микобакте)
рии выращивали на среде Левенштейна–Йен)
сена. VNTR)типирование проводили по пяти
локусам ETR (exact tandem repeat) A, B, C, D,
E по методике R. Frothingham и W.A. Meek)
er)O’Connell [6] в Институте химической био)
логии и фундаментальной медицины СО РАН
(г. Новосибирск). VNTR)профили 42432 и
42435 по ETR A, B, C, D, E локусам были от)
несены к штамму Beijing, профиль 22232 и
22433 — к штамму LA)M, 32333 — к штамму
Haarlem [2], остальные — к штаммам индиви)
дуальных профилей, среди которых наиболее
часто встречались профили 32433 — в 7 (7 %),
42532 и 52423 — в 3 (3 %) случаев.

Для оценки влияния различных генотипов
на особенности туберкулезного процесса учи)
тывали следующие параметры: пол, возраст
больных, интоксикационный синдром, тип,
форму и распространенность туберкулезного
процесса, массивность бактериовыделения.

При проспективном анализе на третьем,
шестом месяце и в конце наблюдения (период
наблюдения — 2 года) оценивали редукцию ин)
токсикационного синдрома, сроки прекраще)
ния бактериовыделения, закрытия полостей
распада, динамику изменений в моче, исход за)
болевания. Учитывали также анамнестиче)
ские данные (наличие ВИЧ)инфекции, вирус)
ного гепатита, язвенной болезни желудка).

Полученные данные обработаны статисти)
чески. Анализ таблиц сопряженности прово)
дили по критерию Хи)квадрат (χ2) с использо)
ванием двухстороннего критерия Фишера.
Расхождения считали достоверными при зна)
чении р<0,05.

Результаты и их обсуждение. По данным
генотипирования штаммы распределились
следующим образом: генотип Beijing выявлен
у 34 (32 %) больных, составивших 1)ю груп)
пу; LA)M — у 28 (26 %) больных, составивших
2)ю группу; Haarlem — у 11 (10 %), составив)
ших 3)ю группу, штаммы индивидуальных
генотипов — у 33 (31 %) больных, составив)
ших 4)ю группу.

По полу больные распределились равно)
мерно — больные женщины 1, 2, 3 и 4)й групп
встречались в 35, 25, 15 и 25 %, больные муж)
чины — в 31, 26, 9 и 33 % соответственно. По
возрасту больные с различными генотипами
также распределились достаточно равномер)
но — больные в возрасте менее 35 лет (40 слу)
чаев) 1, 2, 3 и 4)й групп встречались в 14 (35 %),
12 (30 %), 4 (10 %), 10 (25 %), в возрасте 35–
50 лет (43 случая) — в 13 (30 %), 11 (26 %), 6
(14 %), 13 (30 %) и старше 50 лет (23 случая) —

в 7 (30 %), 5 (22 %), 1 (4 %) и 10 (44 %) случаев
соответственно.

Интоксикационный синдром различной
степени выраженности наблюдался у всех
больных. Его нормализация (всего 54 случая)
значительно чаще наблюдалась в 4)й груп)
пе — в 23 (70 %) случаев, чем в 1, 2 и 3)й — в
17 (50 %), 11 (39 %) и 3 (27 %) случаев соот)
ветственно (р<0,05).

При оценке массивности бактериовыделе)
ния (54 случая) отмечено более частое массив)
ное бактериовыделение (100 колоний и более)
в 1, 2 и 3)й группах (71, 61 и 55 % соответст)
венно), реже в 4)й группе (33 %).

По формам туберкулеза больные с различ)
ными генотипами распределились следую)
щим образом. При инфильтративном туберку)
лезе легких (68 больных) генотипы Beijing и
LA)M выявлены в 18 (27 %) и 15 (22 %) соот)
ветственно; достоверно реже установлены ге)
нотипы Haarlem и др. — в 7 (10 %) и 28 (41 %)
случаев соответственно (р<0,05). У 5 из 6 боль)
ных диссеминированным туберкулезом лег)
ких выявлен генотип Beijing, что говорит о
склонности последнего вызывать генерализо)
ванные процессы, что подтверждают и данные
[7–9]. При фиброзно)кавернозном туберкуле)
зе (30 больных) больные чаще выделяли гено)
типы Beijing и LA)M, чем Haarlem и др., — 11
(37 %) и 13 (43 %) против 3 (10 %) и 3 (10 %)
соответственно (р<0,05).

Генотипы Beijing и LA)M преобладали у 48
больных хроническим туберкулезом лег)
ких — в 40 и 35 % случаев соответственно
(р<0,05). Среди лиц с впервые выявленным
туберкулезом легких (51 больной) большой
удельный вес составили больные 4)й и 1)й
группы — 45 и 28 % соответственно (р<0,05).

При распространенности туберкулезного
процесса менее четырех сегментов и отсутствии
полостей деструкции по данным рентгенологи)
ческого исследования (6 случаев) преобладали
больные 4)й группы (50 %). При распростра)
ненности туберкулезного процесса более четы)
рех сегментов и наличии полости деструкции
менее 50 см3 (70 случаев) также преобладали
больные 4)й группы (37 %). У больных с нали)
чием полости деструкции более 50 см3 (30 слу)
чаев) чаще всего встречаются генотип Beijing
и LA)M — в 11 (37 %) и 9 (30 %) случаев соот)
ветственно.

Изменения в моче (50 случаев) в виде по)
вышения уровня белка более 0,002 г/л и лей)
коцитов более 5 в осадке мочи встречались
значительно чаще у больных 1, 2 и 3)й груп)
пы, чем у больных 4)й группы, — в 20 (59 %),
17 (57 %) и 7 (64 %) против 7 (21 %), р<0,001.
Изменения в моче чаще встречались у боль)
ных с массивным бактериовыделением и у вы)
деляющих мультирезистентные штаммы — в
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34 (63 %) и 30 (60 %) случаев соответственно
(р<0,01). При распространенности туберку)
лезного процесса менее четырех сегментов из)
менений в моче не обнаруживалось.

Прекращение бактериовыделения к концу
периода наблюдения по данным бактериоско)
пии (33 случая) у больных 1, 2 и 3)й групп на)
блюдалось значительно реже, чем у больных
4)й группы, — в 9 (37 %), 4 (14 %), 4 (36 %)
против 16 (48 %) соответственно (р<0,05).

Закрытие полостей распада (27 случаев)
при проспективном анализе у больных 1, 2 и
3)й групп наблюдалось значительно реже, чем
у больных 4)й группы, — в 6 (18 %), 2 (7 %),
3 (27 %) против 16 (48 %) соответственно
(р<0,05).

Больные, выделяющие генотип Haarlem,
чаще в анамнезе отмечали перенесенный ви)
русный гепатит — 4 (36 %) и язвенную бо)
лезнь желудка — 2 (18 %) случаев.

Возрастающий удельный вес больных с не)
благоприятным сочетанием туберкулеза и
ВИЧ)инфекции отмечают в [10]. В исследуе)
мой группе было шесть больных с таким соче)
танием заболеваний. Трое из них выделяли ге)
нотип Beijing и трое — LA)M. Недостаточный
материал для статистической обработки в дан)
ной работе требует дальнейшего и более де)
тального изучения частоты встречаемости ге)
нотипов у ВИЧ)инфицированных больных.

Летальность от туберкулеза во время на)
блюдения среди больных 1, 2, 3 и 4)й групп
составила 7 (21 %), 8 (29 %), 4 (36 %) и 6
(18 %) случаев соответственно. В большей сте)
пени летальность зависела от распространен)

ности туберкулезного процесса: при распро)
страненности процесса менее чем на четыре
сегмента и отсутствии полостей деструкции —
0 (0 %), при распространенности более чем на
четыре сегмента и полости деструкции менее
50 см3 — 8 (11 %), при распространенности бо)
лее чем на четыре сегмента и наличии полос)
ти деструкции более 50 см3 — 17 (57 %) слу)
чаев (р<0,01)

Выводы
1. Достоверных различий среди больных,

выделяющих различные генотипы по таким
критериям, как пол, возраст, массивность
бактериовыделения, распространенность ту)
беркулезного процесса и летальность от него,
не обнаружено.

2. У больных, выделяющих генотипы
Beijing, LA)M и Haarlem, достоверно реже на)
блюдается закрытие полостей распада, пре)
кращение бактериовыделения, нормализация
интоксикационного синдрома и изменения в
моче в сравнении с генотипами индивидуаль)
ных профилей.

3. Генотипы Beijing и LA)M достоверно ча)
ще встречались при фиброзно)кавернозном и
хроническом туберкулезе легких.

4. Генотипы индивидуальных профилей
часто определяются у больных с впервые вы)
явленным туберкулезом легких, чаще вызы)
вают инфильтративные изменения в легких,
реже —  изменения в моче чаще наблюдается
закрытие полостей распада, в большинстве
случаев быстро происходит нормализация ин)
токсикационного синдрома.
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ОСОБЛИВОСТІ ТУБЕРКУЛЬОЗУ ЛЕГЕНЬ У ХВОРИХ, ЩО ВИДІЛЯЮТЬ РІЗНІ ГЕНОТИПИ МІКОБАКТЕРІЙ
ТУБЕРКУЛЬОЗУ
А.А. Ляшенко

Розглянуто особливості перебігу туберкульозу легень, викликаного різними генотипами мікобак)
терій туберкульозу. Вивчено 106 ізолятів M. tuberculosis від хворих на туберкульоз легень. Геноти)
пування мікобактерій туберкульозу проводилося VNTR)методом по ETR A, B, C, D, E локусах. Виді)
лено 4 групи хворих у відповідності до генотипу збудника. При туберкульозному процесі у легенях,
викликаному генотипами Beijing, LA)M, Haarlem, відбувається більш пізнє закриття порожнин роз)
паду й припинення бактеріовиділення. Генотипи Beijing й LA)M характерні для фіброзно)каверноз)
ного й хронічного туберкульозу. При генотипі Beijing виявлена переважна тенденція викликати ди)
семіновані зміни в легенях.

Ключові слова: туберкульоз легень, генотипи мікобактерій туберкульозу.

PECULIARITIES OF PULMONARY TUBERCULOSIS AT THE PATIENTS BROUGHT ON VARIOUS GENOTYPES
OF MYCOBACTERIUM TUBERCULOSIS
A.A. Lyashenko

Peculiarities of course of pulmonary tuberculosis, caused by various genotypes of Mycobacterium tu)
berculosis. There was 106 isolates Mycobacterium tuberculosis investigated from patients with pulmo)
nary tuberculosis. Genotyping of Mycobacterium tuberculosis was done using VNTR)method by ETR A to
E to loci. 4 groups of patients are allocated depending on a genotype. Tubercular process in lungs, caused
by such genotypes as Beijing, LA)M, Haarlem has propensity to later closing cavities of disintegration
and the termination of bacterioexcretion. Genotypes Beijing and LA)M are characteristic for fibrous)
cavernously and chronically tuberculosis. The prevailing tendency is found out for genotype Beijing to
cause dissemination process in lungs.

Key words: pulmonary tuberculosis, genotypes of Mycobacterium tuberculosis.
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ПРИМЕНЕНИЕ АТОРВАСТАТИНА В ЛЕЧЕНИИ БОЛЬНЫХ,
ПЕРЕНЕСШИХ ПОВТОРНЫЕ ИШЕМИЧЕСКИЕ ИНСУЛЬТЫ

И.А. Григорова, О.И. Дубинская, Е.Л. Товажнянская,
В.И. Сало, Л.В. Тихонова

Харьковский государственный медицинский университет

Обследовано 110 больных в возрасте от 55 до 73 лет, перенесших два ишемических ин)
сульта и более. Изучено содержание плазменных показателей липидного обмена, ли)
пидсодержащих лейкоцитов, клинико)функцинальное состояние больных. В качестве
липидснижающего препарата был использован «Аторвастатин». У больных, перенес)
ших ПИИ, выявлены изменения плазменных показателей липидного обмена атероген)
ного характера в виде повышения содержания в крови общего холестерина, холестери)
на липопротеидов низкой плотности, повышения коэффициента атерогенности, сниже)
ния содержания в крови холестерина липопротеидов высокой плотности. Изучены кле)
точные факторы липидного обмена гистохимическим методом, выявлено снижение сред)
него гистохимического коэффициента во всех группах. Ухудшение клинико)функцио)
нального состояния и изменения липидного обмена было более выраженным при разви)
тии инсультов в двух сосудистых бассейнах: каротидном и вертебробазилярном. При)
менение аторвастатина в течение 2 мес не только способствовало нормализации плаз)
менно)клеточных показателей липидного обмена, но и улучшало клинико)функциональ)
ное состояние больных, перенесших повторные ишемические инсульты.
Ключевые слова: липидный обмен, липидсодержащие лейкоциты, повторные ишеми3
ческие инсульты, аторвастатин.

и вторичной профилактике сердечно)сосуди)
стых заболеваний являются статины [4–7]. По
механизму действия последние представляют
собой ингибиторы фермента ГМГ)КоА)редук)
тазы, который определяет скорость синтеза
холестерина в клетке. Одновременно актив)
ность этого фермента влияет на синтез ряда
других биологически активных веществ, ко)
торые в клетках организма образуются из тех
же предшественников, что и холестерин.
Предполагается, что многие эффекты, часто
называемые плейотропными (влияние на вос)
паление, функцию эндотелия и др.), статины
оказывают именно благодаря действию на эти
вещества, а не на синтез холестерина (соответ)
ственно, эти эффекты обозначают как «нели)
пидные») [8].

Несмотря на имеющиеся в литературе дан)
ные, вопросы о роли гиперлипидемии в раз)
витии повторных ишемических инсультов
(ПИИ), а также о возможностях препаратов
статиновой группы корректировать наруше)
ния липидного обмена у больных с повторны)
ми нарушениями мозгового кровообращения
остаются до конца не изученными. Это и оп)
ределило цель данного исследования — изу)

Н Е В Р О Л О Г І Я  І  П С И Х І А Т Р І Я

НЕВРОЛОГІЯ І ПСИХІАТРІЯ

Важной составляющей современной кли)
нической ангионеврологии является профи)
лактика повторных инсультов в связи с более
высокой смертностью при повторных наруше)
ниях мозгового кровообращения, чем при пер)
вичных, и значительным ухудшением функ)
циональных возможностей больных вследст)
вие развития новой или усугубления имев)
шейся неврологической симптоматики [1, 2].
Наиболее частой причиной, вызывающей
ишемические нарушения мозгового кровооб)
ращения, является атеросклероз церебраль)
ных и прецеребральных артерий. К основным
факторам риска развития атеросклероза наря)
ду со старческим возрастом, мужским полом,
артериальной гипертензией относится увели)
чение концентрации общего холестерина и ли)
попротеидов низкой плотности при одновре)
менном снижении концентрации липопротеи)
дов высокой плотности [3].

Повышенный уровень липидов в крови яв)
ляется показателем для назначения соответ)
ствующих препаратов, оказывающих гиполи)
пидемическое действие. Многочисленными
исследованиями доказано, что гиполипидеми)
ческими препаратами выбора при первичной
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чение плазменно)клеточных показателей со)
стояния липидного обмена у больных с ПИИ и
разработка методов коррекции его нарушения.

Материал и методы. Обследовано 110 боль)
ных в возрасте от 55 до 73 лет, перенесших два
ИИ и более, проходивших лечение в стацио)
нарном и поликлиническом неврологических
отделениях ОКБ г. Харькова. Все больные бы)
ли разделены на 3 группы в зависимости от ло)
кализации перенесенных ИИ. В I группу во)
шли 38 пациентов, перенесших ИИ в одном со)
судистом бассейне, во II — 43 человека, пере)
несших ИИ в обоих каротидных бассейнах, в
III — 29 больных, перенесших ИИ в одном или
обоих каротидных и вертебробазилярном бас)
сейнах. В контрольную группу вошли 32 прак)
тически здоровых человека той же возрастной
категории без клинических признаков цереб)
роваскулярной патологии.

В качестве липидснижающего препарата
был использован «Аторвастатин» (СТОРВАС
фармацевтической компании «Ранбакси»), ко)
торый, согласно литературным данным, вызы)
вает более выраженное снижение уровня обще)
го холестерина (ОХ), холестерина липопротеи)
дов низкой плотности (ХС ЛПНП) и триглице)
ридов (ТГ), чем другие препараты группы ста)
тинов [6, 9, 10]. Аторвастатин был включен в
терапевтический комплекс у 38 больных с по)
вторными нарушениями мозгового кровооб)
ращения (группа А) в стандартной терапевти)
ческой дозе 60 мг/сут в течение 2 мес. В груп)
пу В вошли 36 больных с ПИИ, отобранные ме)
тодом случайной выборки, которые в процес)
се лечения не получали препаратов статино)
вой группы.

Клинико)функциональное состояние (КФС)
обследованных больных оценивали по «Шка)
ле определения степени тяжести состояния
больных, перенесших острые нарушения моз)
гового кровообращения» [11]. Шкала включа)
ет в себя 5 разделов: жалобы, анамнез, невро)
логический статус, дополнительные методы
обследования (ЭЭГ, ЭхоЭС, КТ или МРТ, УЗДГ,
ЭКГ, офтальмоскопия) и демографические по)
казатели (пол, возраст больного) — и позволя)
ет комплексно отобразить объективное состоя)
ние больного, учитывая функциональные и
структурные церебральные изменения.

Плазменные изменения липидного обмена
изучали с помощью энзиматического калори)
метрического метода, включающего в себя ис)
следование уровней ОХ, ТГ, холестерина липо)
протеидов высокой плотности (ХС ЛПВП). Со)
держание ХС ЛПНП рассчитывали по форму)
ле ХС ЛПНП=ХС–(ХС ЛПВП+ТГ/5). Коэффи)
циент атерогенности (КА) рассчитывали по
формуле КА=(ХС–ХС ЛПВП)/ХС ЛПВП. Для
определения состояния клеточных факторов
липидного обмена использовали гистохими)

ческий метод выявления процентного содер)
жания лейкоцитов в крови больных. Содержа)
ние липидсодержащих лейкоцитов оценива)
ли на основании подсчета 100 клеточных эле)
ментов с учетом окраски ядра и цитоплазмы
по четырехбалльной системе. Интенсивная ок)
раска отвечала высокому (+++) содержанию
липидов в клетке, средняя — умеренному (++),
слабая — незначительному (+). Негативная ре)
акция определялась как ноль. Средний гисто)
химический коэффициент (СГК) рассчитыва)
ли по формуле Г. Астальди и Л. Верга

СГК=3а+2б+1в+0г/100,
где цифры — степень интенсивности окраски
(от +++ до 0), а буквы — число клеток с той или
иной интенсивностью окраски; 100 в знамена)
теле — число подсчитываемых клеток [5, 12].

Больным, которые вошли в группы А и В,
комплексное обследование проводили дваж)
ды с интервалом в 2 мес в целях оценки эф)
фективности применения аторвастатина.

Результаты и их обсуждение. Исследовани)
ем показано, что КФС больных зависело от рас)
пространенности ИИ, и чем больше бассейнов
было задействовано, тем хуже был данный по)
казатель. Так, средний балл по «Шкале опре)
деления степени тяжести состояния больных,
перенесших острые нарушения мозгового кро)
вообращения» у пациентов I группы с ПИИ в
одном и том же бассейне составил (254±17). У
больных II группы, у которых были задейст)
вованы оба каротидных бассейна, балл по при)
веденной «Шкале определения степени тяже)
сти состояния больных, перенесших острые на)
рушения мозгового кровообращения» составил
(294±19), что в 1,2 раза выше показателя боль)
ных I группы. У больных III группы, перенес)
ших ИИ в каротидной и вертебробазилярной
системах, тот же показатель составил (358±
25), что в 1,4 раза больше, чем у лиц I группы.

В ходе анализа плазменных показателей
липидного обмена выявлено, что у больных с
ПИИ наблюдалось достоверное повышение со)
держания в крови атерогенных фракций на
фоне одновременного снижения уровня ХС
ЛПВП, более выраженное у больных, перенес)
ших ПИИ в разных сосудистых бассейнах
(III группа). Известно, что в составе ЛПНП со)
держится примерно две трети всего холесте)
рина плазмы, преимущественно в виде эфиров
холестерина, и именно эта фракция является
наиболее атерогенной [13]. У обследованных
больных с ПИИ содержание ХС ЛПНП было
повышено в I группе в 1,15 раза, во II — в
1,30 раза, в III — в 1,50 раза относительно кон)
трольных величин. Уровень ОХ в крови был
повышен в I и II группах в 1,3 раза, в III — в
1,4 раза. ХЛ ЛПВП был понижен в I группе в
1,8 раза, во II — в 1,8 раза, в III — в 2,6 раза.
При оценке КА было выявлено его повышение

Н Е В Р О Л О Г І Я  І  П С И Х І А Т Р І Я
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во всех группах: в I группе — в 2,0 раза, во II —
в 2,1 раза, в III — в 2,4 раза относительно кон)
троля. В целом полученные данные свидетель)
ствовали о том, что у больных с ПИИ наблю)
далась гиперлипидемия атерогенного типа в
сочетании со снижением антиатерогенного
фактора ХС ЛПВП.

Показателем клеточного звена липидного
обмена в нашем исследовании служило коли)
чество липидсодержащих лейкоцитов в кро)
ви больного и оценивалось с помощью СГК.
Так, у больных I группы СГК был ниже, чем в
контроле, на 5,7 %, во II — на 10,4 %, в III —
на 15,1 % (табл. 1). Известно, что липиды яв)
ляются важными компонентами мембран кле)
ток и выполняют центральную роль в сигналь)
ной трансдукции и регуляции процессов рос)
та и дифференцировки. Однако избыточное
накопление липидов в клетке является про)
апоптическим стимулом [14]. В условиях ги)
перлипопротеидемии лейкоциты, обладаю)
щие фагоцитарной активностью, поглощают
избыточное количество липопротеидов плаз)
мы и депонируют их в липосомах, превраща)
ясь в липофаги или липидсодержащие лейко)
циты [3, 5]. Таким образом, существует пря)
мая зависимость между уровнем плазменных
показателей липидного обмена и содержани)
ем липофагов в крови. Однако в условиях ок)
сидантного стресса, гиперхолестеринемии
уровень фагоцитарной активности лейкоци)
тов снижается, что было показано в данном ис)
следовании. Это может служить показателем
ухудшения компенсаторных возможностей
организма [3, 5, 14], так как развитие ИИ в
разных бассейнах свидетельствует о более об)
ширном, системном поражении сосудистой

системы, тогда как наличие ПИИ в одном со)
судистом бассейне может быть связано с фо)
кальным поражением в виде гипоплазии, ло)
кального стеноза как атерогенного, так и не)
атерогенного генеза и т. д.

Полученные данные у больных с ПИИ в
процессе лечения продемонстрировали выра)
женное гиполипидемическое действие аторва)
статина. Изучив КФС при введении статинов
в комплекс фармакотерапевтических меро)
приятий, мы установили, что в группе А (боль)
ные, принимавшие аторвастатин) через 2 мес
после начала исследования средний показа)
тель по «Шкале определения степени тяжести
состояния больных, перенесших острые нару)
шения мозгового кровообращения» снизился
на (43±8) баллов, в группе В (больные, в схе)
му лечения которых статины введены не бы)
ли) — на (29±9) баллов, что в 1,4 раза мень)
ше, чем в первой (табл. 2). К окончанию ис)
следования (2 мес) у больных группы А была
отмечена нормализация уровня ХС ЛПНП в
крови до (2,7±0,3) ммоль/л, снижение уров)
ня ОХ до (5,2±0,4) ммоль/л и КА до (2,7±0,2),
а также повышение содержания ХС ЛПВП в
среднем на (1,4±0,2) ммоль/л по сравнению с
исходными данными. Выявленное повыше)
ние СГК у больных группы А до (2,01±0,02)
свидетельствовало о возможности аторваста)
тина положительно влиять на фагоцитарную
активность лейкоцитов в крови, улучшая
компенсаторные возможности организма в це)
лом. Лечение препаратом «Аторвастатин» в
дозе 60 мг/сут на протяжении 2 мес хорошо
переносилось больными.

Таким образом, аторвастатин оказывает
высокое гиполипидемическое действие, спо)

Таблица 1. Показатели КФС и липидного обмена у больных, перенесших ПИИ

* р<0,05. Здесь и в табл. 2.

Таблица 2. Показатели КФС и липидного обмена у больных, перенесших повторные ИИ,
до и после применения аторвастатина
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собствует нормализации плазменно)клеточ)
ных показателей липидного обмена и эффек)
тивен в группах высокого риска развития по)
вторных нарушений мозгового кровообраще)
ния на фоне атеросклеротического поражения
сердечно)сосудистой системы.

Выводы
1. У больных, перенесших повторные ише)

мические инсульты, были выявлены измене)
ния плазменных показателей липидного обме)
на атерогенного характера в виде повышения
содержания общего холестерина, холестери)
на липопротеидов низкой плотности в крови,
повышения коэффициента атерогенности,
снижения содержания холестерина липопро)
теидов высокой плотности в крови.

2. При изучении клеточных факторов ли)
пидного обмена гистохимическим методом
выявления процентного содержания лейко)

цитов в крови больных установлено снижение
среднего гистохимического коэффициента во
всех группах, что может свидетельствовать о
нарушении биоэнергетических процессов у
больных, перенесших повторные ишемиче)
ские инсульты.

3. У больных, перенесших повторные ише)
мические инсульты, определено ухудшение
клинико)функционального состояния и из)
менения липидного обмена атерогенного ха)
рактера, более выраженные при развитии ин)
сультов в двух сосудистых бассейнах: каро)
тидном и вертебробазилярном.

4. Применение аторвастатина в течение
2 мес не только способствовало нормализации
плазменно)клеточных показателей липидно)
го обмена, но и улучшало клинико)функцио)
нальное состояние больных, перенесших по)
вторные ишемические инсульты.
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ЗАСТОСУВАННЯ АТОРВАСТАТИНУ В ЛІКУВАННІ ХВОРИХ, ЩО ПЕРЕНЕСЛИ ПОВТОРНІ ІШЕМІЧНІ
ІНСУЛЬТИ
І.А. Григорова, О.І. Дубинська, О.Л. Товажнянська, В.І Сало, Л.В. Тихонова

Обстежено 110 хворих у віці від 55 до 73 років, які перенесли два ішемічні інсульти і більше. Ви)
вчено вміст плазмових показників ліпідного обміну, ліпідвміщуючих лейкоцитів, клініко)функ)
ціональний стан хворих. У якості ліпідкоригуючого препарату був використаний «Аторвастатин».
У хворих, що перенесли повторні ішемічні інсульти, виявлено зміни плазмових показників ліпідного
обміну атерогенного характеру у вигляді підвищення вмісту в крові загального холестерину, холе)
стерину ліпопротеїдів низької щільності, підвищення коефіцієнта атерогенності, зниження вмісту в
крові холестерину ліпопротеїдів високої щільності. Вивчено клітинні фактори ліпідного обміну гіс)
тохімічним методом, показано зниження середнього гістохімічного коефіцієнта в усіх групах. По)

Н Е В Р О Л О Г І Я  І  П С И Х І А Т Р І Я



128

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2006. № 3–4

гіршення клініко)функціонального стану було більш вираженим при розвитку інсультів у двох су)
динних басейнах: каротидному та вертебробазілярному. Застосування аторвастатину протягом 2 міс
не тільки сприяло нормалізації плазмово)клітинних показників ліпідного обміну, але й покращува)
ло клініко)функціональний стан хворих, що перенесли ішемічні інсульти.

Ключові слова: ліпідний обмін, ліпідвміщуючі лейкоцити, повторні ішемічні інсульти, аторва3
статин.

USE OF ATORVASTATIN IN PATIENTS WITH RECURRENT CEREBRAL BLOOD DISORDERS
I.A. Grygorova, O.I. Dubinskaya, E.L. Tovazhnyanskaya, V.I. Salo, L.V. Tikhonova

The state in 110 patients of 55–73 years with recurrent cerebral blood circulation disorders plasma lip)
ids and lipid)containing leucocytes, clinical examination has been studied. The atorvastatin for lipid cor)
rection was used. In patients with recurrent strokes the atherogenic changes have been ascertained in plas)
ma indexes of lipid metabolism. Namely increasing of TC, LDL)C, VLDL)С and TG, decreasing of HDL)C,
lipid)containing leucocytes including calculation of mean histochemical coefficient were detecting. It was
admitted, that in patients who had ischemic stroke in carotid and basilar artery was more expressed changes
of lipid metabolism and clinical condition. Usage of atorvastatin during 2 months normalized plasmo)cellu)
lar indicators of lipid metabolism and due to improvement clinical condition in patient with recurrent strokes.

Key words: lipid metabolism, lipid3containing leucocytes, recurrent cerebral blood circulation disor3
ders, atorvastatin.
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СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА ЭФФЕКТИВНОСТИ
СТЕРЕОТАКСИЧЕСКОЙ КРИОДЕСТРУКЦИИ

ПОДКОРКОВЫХ СТРУКТУР И ПРИМЕНЕНИЯ
НЕЙРОДИФФЕРЕНЦИРОВАННЫХ СТРОМАЛЬНЫХ АУТОКЛЕТОК

У БОЛЬНЫХ ПАРКИНСОНИЗМОМ
В.А. Пятикоп, А.В. Генкин*

Харьковский государственный медицинский университет
*Харьковская областная клиническая больница

Для лечения больных паркинсонизмом использованы метод стереотаксической крио)
деструкции вентролатеральных ядер таламуса и введение нейроиндуцированных стро)
мальных аутоклеток. Установлено, что эффективность стереотаксической криодеструк)
ции подкорковых узлов со временем снижается, применение аутологичных клеток стро)
мы костного мозга, индуцированных в нейробласты, приводит к постепенной положи)
тельной динамике у больных паркинсонизмом.
Ключевые слова: паркинсонизм, клетки стромы костного мозга, стереотаксис, крио3
деструкция.

же с постепенным снижением эффективности
медикаментозной терапии были предложены
нейрохирургические методы лечения боль)
ных паркинсонизмом, которые также имеют
разностороннюю направленность. Одни опера)
ции носят деструктивный характер, что при)
водит к прерыванию патологически функцио)
нирующих паллидоталамических и таламо)
кортикальных связей при паркинсонизме,
нормализации мышечного тонуса и регрессу
тремора [3]. Другие оперативные вмешатель)
ства преследуют цель стимуляции определен)
ных внутримозговых структур [4]. Имеются
и сторонники комбинации данных методов [5,
6]. Однако перечисленные методы нейрохи)
рургических операций носят симптоматиче)
ский характер и сроки их эффективности ис)
числяются несколькими годами.

В последнее десятилетие в литературе по)
явился ряд сообщений, посвященных эффек)
тивному применению клеточной терапии у
больных паркинсонизмом [7]. В основном в
этих публикациях описана роль клеток двух
видов: эмбриональных нервных и стволовых.
Одним из источников получения стволовых
клеток является строма костного мозга боль)
ного паркинсонизмом [8, 9]. В основе метода
нейротрансплантации лежит патогенетиче)
ский механизм лечения данных больных, на)
правленный на восстановление функции до)
фаминпродуцирующих структур. Однако ос)
таются нерешенными вопросы выбора опти)
мального вида клеточной терапии, способа по)
лучения и дифференцировки клеток, количе)
ства клеток и способа их введения.

Целью работы явилось изучение сравни)
тельной эффективности криодеструкции под)

По мнению исследователей, изучающих
проблемы патогенеза и лечения больных пар)
кинсонизмом, полного излечения от данного
заболевания достичь невозможно [1]. По наше)
му мнению, облегчение для этих больных мож)
но обеспечить созданием соответствующих
внешних и внутренних условий, которые мог)
ли бы максимально способствовать их социаль)
ной и профессиональной адаптации. К внеш)
ним факторам относятся особенности условий
быта и работы, которые должны соответство)
вать реальным возможностям больного. Во
многом это зависит от поведения окружающих
близких и коллег. К внутренним факторам пре)
жде всего относятся способы коррекции дис)
функции дофаминергических структур в орга)
низме больного. Как указывают в [1], консер)
вативная терапия больных паркинсонизмом в
основном направлена на поиск и применение
средств, замедляющих течение болезни. Таки)
ми средствами являются препараты леводопы
(заместительная терапия), препараты, влияю)
щие на метаболизм леводопы, антихолинерги)
ческие препараты и агонисты дофаминовых ре)
цепторов. Однако на фоне постоянного повы)
шения дозы ДОФА)содержащих средств у
больных возникают осложнения в виде диски)
незий и двигательных флюктуаций. Длитель)
ный прием антихолинергических средств мо)
жет вызвать ряд побочных эффектов в виде су)
хости во рту, развития глаукомы, нарушения
памяти, спутанности сознания. Повышение до)
зы агонистов дофаминовых рецепторов может
привести к развитию гипотензии, тошноты,
галлюцинаций, эритромелалгии [2].

В связи с возможностью развития указан)
ных осложнений и побочных эффектов, а так)
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корковых узлов и введения аутоклеток стро)
мы костного мозга (КСКМ), индуцированных
в нейробласты, у больных паркинсонизмом.

Материал и методы. Под нашим наблюде)
нием находились 62 больных паркинсониз)
мом (41 мужчина, 21 женщина), средний воз)
раст которых составлял (58,5±15,5) лет. Про)
должительность заболевания — (7,6±3,4) го)
да. Для установки клинического диагноза ис)
пользовали шкалу Хен и Яра в модификации
Lindvall et al. (1989).

Степень тяжести паркинсонизма опреде)
ляли по шкале Хен и Яра в баллах:

0 — симптомы отсутствуют;
1,0 — односторонние проявления синдрома;
1,5 — односторонние проявления в сочета)

нии с вовлечением аксиальной мускулатуры;
2,0 — двусторонние проявления без посту)

ральной неустойчивости;
2,5 — двусторонние проявления, посту)

ральная неустойчивость, которую больной
способен преодолевать;

3,0 — то же, но эпизодически нуждается
в посторонней помощи;

4,0 — тяжелое ограничение подвижности,
но в «хорошие» дни (или часы) может стоять
или ходить без поддержки;

5,0 — без посторонней помощи прикован
к постели.

Для полноты достоверности клиническо)
го диагноза учитывали темп прогрессирова)
ния заболевания. По В.Н. Штоку, И.А. Ива)
новой)Смоленской, О.С. Левину (2002) выде)
ляли следующие варианты темпа прогресси)
рования паркинсонизма:

• быстрый, при котором смена стадий про)
исходит в течение двух или менее лет;

• умеренный, при котором смена стадий
происходит в течение 3–5 лет;

• медленный со сменой стадий заболевания
в течение более 5 лет.

Учитывая указанные данные и согласно
критериям А.J. Hughes (1992), диагностика
паркинсонизма возможна в таких случаях:

• при появлении и наличии в течение года
двух из трех основных симптомов паркинсо)
низма;

• при одностороннем дебюте этих симпто)
мов (или существенной их асимметрии в на)
чале болезни);

• при существенной реакции на терапию
препаратами леводопы.

Все наблюдаемые больные были разделены
на две группы: I — 43 больных, которым про)
изводили стереотаксическую криодеструкцию
вентролатеральной группы ядер таламуса
(VLTh) и субталамической области (Sth); II —
19 больных, которым стереотаксически вводи)
ли КСКМ, индуцированные в нейробласты, в
субталамическую область супранигрально.

Полученные нами ранее положительные
результаты экспериментальных исследова)
ний применения КСКМ, индуцированных в
нейробласты, на модели паркинсонизма пока)
зали целесообразность клинического внедре)
ния этого метода [10].

Аутологичные КСКМ получали из под)
вздошной кости больного и культивировали
по методу, описанному в [10].

Всем больным паркинсонизмом интраце)
ребрально вводили суспензии КСКМ, индуци)
рованных в нейробласты, в количестве 1х106

клеток в 1,0 мл физиологического раствора.
На 7)е сутки после операции внутривенно вво)
дили неиндуцированные стромальные клетки
в количестве 800 тыс. — 1 млн. клеток. Спус)
тя 3 и 6 мес после стереотаксической опера)
ции КСКМ, индуцированных в нейробласты,
11 больным вводили эндолюмбально в коли)
честве до 2х106 клеток в объеме 2–3 мл физио)
логического раствора.

Результаты и их обсуждение. Полученные
данные о степени тяжести и темпе прогрессиро)
вания паркинсонизма свидетельствуют о том,
что более 2/3 больных обеих групп относятся к
степени тяжести болезни, соответствующей
2,5–3,0 баллам по шкале Хен и Яра, и у боль)
шинства больных отмечен умеренный темп раз)
вития заболевания (66,7 и 58,8 % больных I и
II группы соответственно), табл. 1, 2. Таким об)
разом, проанализировав исходные клиниче)
ские данные, мы отмечаем, что большинство
обследуемых больных паркинсонизмом нахо)
дятся на той стадии заболевания, когда еще в
какой)то степени можно достичь их социаль)
но)трудовой адаптации. Критерием эффектив)
ности криодеструкции подкорковых узлов и
введения КСКМ, индуцированных в нейробла)
сты, у больных паркинсонизмом являлась ди)
намика клинических проявлений, которую оце)
нивали по классификации Э.И. Канделя (1981):

Таблица 2. Распределение больных
в зависимости от темпа прогрессирования

паркинсонизма по В.Н. Штоку с соавт.

Таблица 1. Степень тяжести больных
паркинсонизмом по шкале Хен и Яра
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• хороший результат — тяжесть состоя)
ния больного переходит на третью предшест)
вующую стадию и больной принимает проти)
вопаркинсонические средства (ППС) в поддер)
живающей дозе;

• значительное улучшение — тяжесть со)
стояния больного переходит на вторую пред)
шествующую стадию, и больной принимает
половину первоначальной дозы ППС;

• небольшое улучшение — тяжесть состоя)
ния переходит на одну стадию, но больной
принимает прежнее количество ППС;

• без изменений;
• ухудшение.
 Анализ результатов стереотаксической

криодеструкции у больных I группы показал,
что первые положительные результаты отме)
чались непосредственно во время стереотакси)
ческой операции у 85 % больных, что прояв)
лялось значительным снижением тремора в ко)
нечностях, уменьшением ригидности мышц, а
зачастую и полной нормализацией мышечно)
го тонуса.

Результаты криодеструкции подкорко)
вых узлов и введения нейроиндуцированных
стромальных клеток у больных паркинсониз)
мом в различные сроки после оперативного ле)
чения представлены в табл. 3.

Из представленных данных видно, что эф)
фективность стереотаксической криодеструк)
ции подкорковых узлов с течением времени
постепенно снижается (с 85 до 73 % в течение
2 лет), а число положительных результатов,
полученных от введения КСКМ, значительно
растет. Первое явление можно объяснить, во)
первых, прогрессированием заболевания, во)
вторых, незначительным объемом криоде)
струкции подкорковых ядер, что приводит к
относительно раннему восстановлению пато)
логических корково)подкорковых связей.
Второе явление, по)видимому, связано с нача)

лом функционирования введенных нейроин)
дуцированных стромальных клеток, а также
с результатами стимулирующего действия
введенных клеток на собственные резервы ор)
ганизма больного.

Для интраоперационного функционально)
го контроля проведено электроэнцефалогра)
фическое (ЭЭГ) и электросубкортикографиче)
ское (ЭсКоГ) мониторирование во время сте)
реотаксических операций введения КСКМ,
индуцированных в нейробласты. Ниже приво)
дим клиническое наблюдение.

Б)ной С)о, 58 лет, диагноз: болезнь Пар)
кинсона, дрожательно)ригидная форма. Боле)
ет 8 лет, постоянно принимает ППС (наком,
мадопар, циклодол). Эффект от консерватив)
ного лечения резко снизился. 12.09.05 боль)
ному произведена стереотаксическая опера)
ция гидродеструкции вентролатерального яд)
ра зрительного бугра слева и введения ауто)
логичных клеток стромы костного мозга, ин)
дуцированных в нейробласты, в левую субта)
ламическую область. Во время операции про)
изводилось параллельное ЭЭГ и ЭсКоГ мони)
торирование с помощью ЭЭГ)комплекса DX
NT32. ЭЭГ регистрировали с лобных отведе)
ний, где была выявлена β)активность, которая
не изменялась на протяжении всей операции,
что свидетельствовало об интактности образо)
ваний внутренней капсулы. ЭсКоГ регистри)
ровали с области вентролатерального ядра
зрительного бугра до и после гидродеструк)
ции. До гидродеструкции регистрировались в
основном высокоамплитудная θ) и δ)актив)
ность, а также высокочастотная низкоампли)
тудная активность; после гидродеструкции
отмечалось снижение τ) и θ)подобных волн. Из
субталамической области регистрировали
ЭсКоГ в виде медленных и высокоамплитуд)
ных острых волн; после введения КСКМ, ин)
дуцированных в нейробласты, регистрирова)

Таблица 3. Сравнительная оценка эффективности стереотаксических операций
криодеструкции подкорковых структур и введения КСКМ, индуцированных в нейробласты,

в различные сроки после оперативного лечения больных паркинсонизмом, %
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ли ЭсКоГ в виде δ) и θ)подобной активности бо)
лее низкой амплитуды, островолновая актив)
ность не регистрировалась.

Таким образом, изменение биоэлектриче)
ской активности подкорковых образований
после гидродеструкции и введения КСКМ, ин)
дуцированных в нейробласты, может свиде)
тельствовать в пользу улучшения функцио)
нальной активности экстрапирамидной систе)
мы, уменьшения ингибирующего влияния ба)
зальных ганглиев и облегчения дофаминерги)
ческой трансмиссии.

Послеоперационный период протекал без
осложнений. Больной выписан на 10)е сутки
после операции. В дальнейшем в течение 4 мес
у больного отмечалось постепенное уменьше)
ние тремора практически до полного его ис)
чезновения и нормализация мышечного тону)
са в правых конечностях. Кроме того, больной
отметил значительное снижение тремора и

уменьшение ригидности в левых конечно)
стях, облегчение ходьбы.

Выводы
1. Большинство наблюдаемых больных

паркинсонизмом по тяжести (2,5–3,0 балла по
Хен и Яру) и темпу развития заболевания (уме)
ренный тип по В.Н. Штоку с соавт.) соответст)
вуют той стадии развития паркинсонизма, при
которой возможно достижение их социально)
трудовой адаптации с применением современ)
ных нейрохирургических методов лечения.

2. Эффективность стереотаксической
криодеструкции VLTh и Sth в лечении боль)
ных паркинсонизмом с течением времени сни)
жается.

3. Применение нейроиндуцированных
стромальных аутоклеток у больных паркинсо)
низмом приводит к постепенному нарастанию
положительного эффекта в виде нормализации
мышечного тонуса и регресса тремора.
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ПОРІВНЯЛЬНА ОЦІНКА ЕФЕКТИВНОСТІ СТЕРЕОТАКСИЧНОЇ ДЕСТРУКЦІЇ ПІДКІРКОВИХ СТРУКТУР
ТА ВИКОРИСТАННЯ НЕЙРОДИФЕРЕНЦІЙОВАНИХ СТРОМАЛЬНИХ АУТОКЛІТИН У ХВОРИХ
НА ПАРКІНСОНІЗМ
В.О. П’ятикоп, О.В. Генкін

Для лікування хворих на паркінсонізм використано метод стереотаксичної кріодеструкції вент)
ролатеральних ядер таламуса та введення нейроіндукованих стромальних аутоклітин. Встановлено,
що ефективність стереотаксичної кріодеструкції підкіркових вузлів з часом знижується, викори)
стання аутологічних клітин строми кісткового мозку, індукованих в нейробласти, призводить до по)
дальшої позитивної динаміки у хворих на паркінсонізм.

Ключові слова: паркінсонізм, клітини строми кісткового мозку, стереотаксис, кріодеструкція.

СОMPARATIVE EVALUATION OF THE STEREOTAXIC CRYODESTRUCTION EFFECTIVNESS OF THE BASAL
GANGLIES AND NEURODIFFERENTIAL STROMAL AUTOCELLS APPLICATION IN PARKINSON PATIENTS

V.A. Pyatikop, A.V. Genkin
The methods of the thalamus ventrolateral nucleus cryodestruction and neuroindused stem autocells

implantation were used for treatment of Parkinson patients. It was determined, that the stereotaxic cryo)
destruction effectivness of basal ganglions will be decreased in a period of time and application of bone
marrow autocells induced in neuroblasts will result in constant positive dynamics in Parkinson patients.

Key words: parkinsonism, bone marrow stem cells, stereotaxic, cryodestruction.
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СПЕЦИФИКА НЕВРОТИЧЕСКИХ РАССТРОЙСТВ У ПОДРОСТКОВ,
НАХОДЯЩИХСЯ В МЕСТАХ ЛИШЕНИЯ СВОБОДЫ

А.М. Кожина
Харьковский государственный медицинский университет

Для изучения особенностей формирования и клинической структуры невротических рас)
стройств у подростков, находящихся в условиях пенитенциарной системы, и разработ)
ки патогенетически обоснованной системы их коррекции и психопрофилактики прове)
дено комплексное обследование 207 подростков обоих полов с невротическими расстрой)
ствами, совершивших правонарушения и находящихся в учреждениях пенитенциар)
ной системы. Систематизированы патогенетически значимые биологические, социаль)
ные и психологические факторы формирования невротических расстройств у подрост)
ков, которые находятся в условиях пенитенциарной системы. Установлено, что струк)
тура невротических расстройств представлена депрессивными, диссоциативными (кон)
версионными), обсессивно)компульсивными расстройствами и неврастенией. Разрабо)
таны комплексные патогенетически обоснованные системы психотерапевтической кор)
рекции и профилактики невротических расстройств у подростков, которые находятся
в местах лишения свободы.
Ключевые слова: структура невротических расстройств, системы психотерапевти3
ческой коррекции и профилактики невротических расстройств, подростки, пенитен3
циарная система.

ском отделении ХОКПБ № 3 с диагнозом нев)
ротических расстройств.

В ходе исследования устанавливали пато)
генетическую взаимосвязь социальных, пси)
хологических и биологических факторов в
формировании невротических расстройств у
подростков, находящихся в условиях пени)
тенциарной системы; проводили анализ лич)
ностных особенностей и специфики формиро)
вания патогенного конфликта у несовершен)
нолетних правонарушителей; систематизиро)
вали патогенетически значимые факторы
формирования невротических расстройств у
подростков, находящихся в условиях пени)
тенциарной системы; изучали клиническую
структуру и особенности синдромогенеза нев)
ротических расстройств у подростков, совер)
шивших правонарушения; выделяли базовые
критерии для построения патогенетической
терапии невротических расстройств у подро)
стков, находящихся в условиях пенитенциар)
ной системы; разрабатывали патогенетически
обоснованную систему психопрофилактики
невротических расстройств у подростков, на)
ходящихся в местах лишения свободы.

В работе был использован клинико)психо)
патологический метод исследования, вклю)
чавший в себя изучение жалоб, оценку психи)
ческого и соматоневрологического статуса
подростков, выделение основных психопато)
логических синдромов и их динамики. В ка)
честве диагностических критериев использо)
вали критерии МКБ)10; неврологический ста)
тус оценивали в соответствии с методически)

В последнее время отмечается значитель)
ный рост развития невротических расстройств
среди детского и взрослого населения Украи)
ны, характеризующихся значительным пато)
морфозом клинической картины неврозов и
динамики их течения [1, 2].

Неуклонная тенденция к росту развития
данной патологии зафиксирована у лиц, нахо)
дящихся в местах лишения свободы, в част)
ности в подростковых пенитенциарных учре)
ждениях. При этом данный вопрос остается
недостаточно освещенным в литературе. Все
сказанное определяет актуальность изучае)
мой проблемы, имеющей высокую медико)со)
циальную значимость [3].

Целью нашей работы явилось изучение
особенностей формирования невротических
расстройств и их клинической структуры у
подростков, находящихся в местах лишения
свободы, и разработка патогенетически обос)
нованных систем их коррекции и психопро)
филактики.

Материал и методы. Проведено комплекс)
ное обследование 317 подростков обоих полов,
совершивших правонарушения и находящих)
ся в учреждениях пенитенциарной системы.
У 207 подростков были выявлены психиче)
ские расстройства непсихотического регист)
ра, соответствующие рубрике МКБ)10 F40–
F48 — невротические, связанные со стрессом,
соматоформные расстройства.

Контрольную группу составили 86 подро)
стков обоих полов, находящихся на обследо)
вании и лечении в 9)м детском психиатриче)
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ми указаниями по составлению истории болез)
ни в подростковой неврологии Л.О. Бадаляна
(1998 г.). В ходе исследования также исполь)
зовали специально разработанные «Анкету
оцінки психічного стану осіб, що знаходять)
ся у місцях позбавлення волі» (рацпредложе)
ние № 143 (10), 1998 г.), методику «Діагности)
ка станів соціальної дезадаптації підлітків,
що знаходяться в умовах пенітенціарної сис)
теми» (рацпредложение № 177 (44), 2000 г.).

Кроме того, использовали клинико)анам)
нестический метод, дополненный специально
разработанными опросниками «Анамнестич)
ним питальником для осіб, що знаходяться у
пенітенціарних закладах» (рацпредложение
№ 141 (8), 1998 г.), «Карту)опитувальник для
виявлення психотравмуючих факторів у осіб,
що знаходяться в умовах пенітенціарної сис)
теми» (рацпредложение № 179 (46), 2000 г.),
«Виявлення факторів ризику виникнення пси)
хоневрологічних захворювань» (рацпредложе)
ние № 207 (11), 2002 г.), «Виявлення факторів
соціальної ізоляції та строгої регламентації
поведінки серед осіб молодого віку, які відбу)
вають покарання в місцях позбавлення волі,
що сприяють виникненню невротичних та
дезадаптаційних розладів» (рацпредложение
№ 242 (22), 2003 г.). Психодиагностический
метод был представлен такими методиками,
как «Способ определения суицидального рис)
ка» (В.Л. Гавенко с соавт., 2001 г.), «Способ
оценки самосознания смерти» (В.Л. Гавенко с
соавт., 2001 г.), сокращенный многофактор)
ный опросник личности — СМОЛ (В.П. Зай)
цев, 1981 г.), модифицированный вариант тес)
та «Незаконченные предложения» — «Метод
ознаки ступеня конфліктності підлітків, що
знаходяться в умовах пенітенціарної систе)
ми» (рацпредложение № 178 (45), 2000 г.).
Кроме того, был использован электрофизио)
логический метод, включавший в себя элек)
троэнцефалографическое исследование с по)
мощью программно)технического комплекса
DX)NТ32 и реографическое обследование с ис)
пользованием систем компьютерной реогра)
фии Regina)2000 и Regina)2002, а также иссле)
дования процента электроотрицательных ядер
буккальных клеток с помощью прибора «Би)
отнест» (В.Г. Шахбазов, 1996 г.). Полученные
данные обработаны методами математической
статистики: результаты представлены в виде
среднего значения ± ошибка репрезентативно)
сти при уровне достоверности р<0,05.

Результаты и их обсуждение. Проведена
систематизация патогенетически значимых
факторов формирования невротических рас)
стройств у подростков, находящихся в местах
лишения свободы. В частности, установлено,
что патогенетическую значимость в формиро)
вании личностного конфликта приобретают

постоянный надзор, обыски — у (67,2±4,3) %
мальчиков и (76,9±4,4) % девочек, ограниче)
ние свободы передвижения — у (68,9±4,2) и
(55,1±5,2) % соответственно, строгий внутрен)
ний распорядок — у (59,8±4,1) и (41,2± 5,2) %,
замкнутая система общения — у (56,4±4,5) и
(46,2±5,3) % соответственно, коренная ломка
жизненного стереотипа — у (58,7± 4,5) %
мальчиков и (61,4±5,1) % девочек, тяжелый
физический труд в производственных мастер)
ских — у (44,6±4,5) и (39,1±5,1) % — и не)
удовлетворительные санитарно)гигиениче)
ские условия содержания — у (36,4±4,4) и
(43,2±5,2) % соответственно. Необходимо от)
метить, что (44,3±4,6) % несовершеннолет)
них мужского пола не видят необходимости
посещать занятия в школе, считая это «допол)
нительным наказанием», девочки, напротив,
более охотно посещают занятия, стремятся
получить среднее образование, негативно к
учебе относятся (22,1±4,4) % обследованных
женского пола (p<0,05).

Останавливаясь на социально)психологи)
ческом аспекте изучаемой проблемы, отме)
тим, что большинство делинквентных подро)
стков — (58,4±3,4) % — воспитывались по ти)
пу гипопротекции, эмоционального отверже)
ния, таким детям необходима психологиче)
ская поддержка и эмоциональное тепло, от)
сутствие которых со стороны работников уч)
реждений пенитенциарной системы в сочета)
нии со спецификой режимных мероприятий
приводят к невротическим расстройствам.

Необходимо отметить, что (22,3±2,8) %
обследованных, напротив, воспитывались в
духе потворствующей гипопротекции, при со)
четании недостаточного родительского надзо)
ра с некритичным отношением к поступкам
подростка, желанием родителей оправдать его
и любой ценой избежать наказания. Попада)
ние в места лишения свободы и отсутствие
привычной потворствующей защиты являют)
ся для таких несовершеннолетних хрониче)
ской конфликтной ситуацией, сопровождаю)
щейся крахом его завышенных притязаний,
что, в свою очередь, приводит к психическим
расстройствам невротического характера.

Приведенные социальные факторы опре)
деляют типичные личностные черты обследо)
ванных подростков: повышенную возбуди)
мость и неуравновешенность, конфликтность
в отношениях, обидчивость и злопамятность,
лабильность эмоций, демонстративность эмо)
циональных проявлений, тревожную мни)
тельность, эмоциональную лабильность, не)
сдержанность аффекта и влечений. При этом
у обследованных подростков в профиле лич)
ности по шкалам СМОЛ преобладают пики по
шкале психопатии, истерии, депрессии, ипо)
хондрии, паранойи (более характерные для
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мальчиков) и психастении (более характерные
для девочек), p<0,05.

Наиболее часто несовершеннолетние пре)
дъявляют жалобы на сниженный фон настрое)
ния, чувство тревоги, нередко — на чувство
тоски, постоянного внутреннего напряжения,
различного рода страхи, навязчивые мысли,
трудности в адаптации к режимным меро)
приятиям, повышенную истощаемость вни)
мания, трудности в понимании смысла полу)
ченной информации, головные боли, голово)
кружения, гиперестезии и парестезии. У 76 %
обследованных выявлены различные рас)
стройства цикла «сон–бодрствование», влия)
ющие на перераспределение клинической
симптоматики.

Необходимо отметить, что для клинической
картины невротических расстройств у обследо)
ванных подростков облигатными явились асте)
нический симптомокомплекс и вегетативные
расстройства симпатоадреналовой, вагоинсу)
лярной или смешанной направленности.

На основании данных клинического об)
следования подростков, находящихся в мес)
тах лишения свободы, установлено, что струк)
тура невротических расстройств представле)
на депрессивными расстройствами, а именно
кратковременной депрессивной (F.43.20) и
смешанной тревожно)депрессивной реакцией
(F.43.21), у (28,2±3,1) % обследованных; дис)
социативными (конверсионными), в частно)
сти смешанными диссоциативными, рас)
стройствами (F.44.7), у (26,3±3,1) %; невра)
стенией (F.48.0) — у (23,9±2,9) % и обсессив)
но)компульсивными расстройствами (F.42) —
у (21,6±2,8) %, которые имеют свою специфи)
ку и варианты течения (p<0,05).

В клинической картине депрессивных рас)
стройств у несовершеннолетних правонару)
шителей наиболее часто наблюдаются подав)
ленность настроения и аффект тоски, астени)
ческие симптомы, а также различные тревож)
ные проявления. В ряде случаев отмечаются
кратковременные бурные реакции на незна)
чительные эмоциональные события, несоот)
ветствие эмоциональных реакций ситуации.
На основе данных клинико)психопатологиче)
ского исследования выделены следующие ва)
рианты депрессивных расстройств: тревож)
ный — (44,2±3,4) % подростков, неврастени)
ческий — (38,9±3,4) %, астено)апатиче)
ский — (9,7±2,1) % и меланхолический —
(7,3±1,8) % (p<0,05).

При тревожном варианте депрессии отме)
чаются сниженный фон настроения, раздра)
жительность, гиперестезии, чувство тоски,
тревоги, внутреннего напряжения, беспокой)
ства с невозможностью расслабиться, истери)
ческие проявления. Неврастенический вари)
ант наряду с аффектом тоски и тревоги вклю)

чает в себя разнообразные страхи и опасения,
астенические проявления и вегетативные па)
роксизмы. Астено)апатический вариант ха)
рактеризуется повышенной утомляемостью,
вялостью, истощаемостью, бездеятельностью,
равнодушием, отсутствием интереса к обще)
нию со сверстниками при сниженном фоне на)
строения, раздражительности, повышенной
восприимчивости к ранее нейтральным раз)
дражителям, апатии. Меланхолический вари)
ант характеризуется сниженным фоном на)
строения, аффектом тоски, частыми лакри)
мальными реакциями, мыслями о собствен)
ной малоценности, идеями самообвинения и
самоуничижения, психомоторной затормо)
женностью, ипохондрическими проявления)
ми, соматовегетативными расстройствами.

В клинической картине диссоциативных
(конверсионных) расстройств преобладают
аффективные истероневротические реакции в
виде всплесков ярости, обидчивости, демон)
стративности, угроз и оскорблений, аффек)
тивных разрядов с демонстративно)шантаж)
ными суицидальными поступками с расчетом
«игры на публику». При этом подростки со)
храняют контроль над ситуацией и своим по)
ведением, стремятся привлечь к себе внима)
ние. Одними из постоянных жалоб являются
головные боли — у (54,8±1,8) % обследован)
ных, локализованные чаще всего в области
лба, виска, темени, сопровождающиеся чув)
ством жжения, «ползания мурашек», либо по
типу «истерического гвоздя», на фоне появле)
ния шума и звона в ушах, головокружения.
Интенсивность головных болей колеблется,
чаще всего они возникали либо усиливались
после эмоционального напряжения или при
отрицательных установках на физический и
умственный труд. У (41,8±3,4) % подростков
отмечаются двигательные расстройства, про)
являющиеся в виде гиперкинезов или непро)
извольных движений (дрожи, вздрагиваний).
Гиперкинезы носят характер тиков, тремора
конечностей, блефароспазма, зависят от эмо)
ционального состояния, они временно ослабе)
вают или могут исчезнуть при переключении
внимания. В ряде случаев отмечаются сенсор)
ные нарушения, проявляющиеся расстрой)
ствами чувствительности (анестезии, гипер) и
гипостезии) и болевыми ощущениями в раз)
личных частях тела. Характерными являют)
ся вегетативные пароксизмы, наиболее часто
начинающиеся с неприятных ощущений в об)
ласти эпигастрия, «кратковременной останов)
ки дыхания» с элементами ларингоспазма,
«комка в горле», выраженных парестезий.
Специфика протекания астенического сим)
птомокомплекса заключается в диссоциации
между предъявляемыми жалобами на астени)
ческие проявления и действительными объек)
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тивными данными клинического наблюде)
ния. Так, подростки при жалобах на быструю
утомляемость, общую слабость были способ)
ны выполнить большой объем работы, особен)
но при наличии положительного стимула.

В клинической картине неврастении обсле)
дованных подростков ведущим явился астени)
ческий симптомокомплекс — у (97,9± 0,9) %.
В (45,6±3,4) % случаев на фоне ярко выражен)
ного астенического симптомокомплекса возни)
кает сенсибилизация к внешним раздражите)
лям, в особенности в период отхода ко сну и в
процессе засыпания, а также к физиологиче)
ским ощущениям. Наблюдаются чувство сни)
жения умственной продуктивности после не)
значительного интеллектуального напряже)
ния — в (45,6±3,4) %, повышенная слабость и
утомляемость при физическом напряжении —
в (48,2±3,4) %, внутреннее напряжение с не)
возможностью расслабиться — в (36,8±3,3) %,
немотивированное беспокойство — в (35,4±
3,3) %, тревога — в (37,2± 3,3) %, раздражи)
тельность — в (47,3±3,4) %. (56,2±3,4) % об)
следованных предъявляют жалобы на голов)
ные боли, преимущественно на боли в виде
«шлема» или диффузные, в субъективной
оценке подростков характеризующиеся как
сдавливание, стягивание, покалывание и т. п.,
усиливающиеся при резких поворотах головы
или изменениях положения тела с иррадиаци)
ей в область шеи, позвоночника, распространя)
ясь на туловище и конечности, на фоне появ)
ления шума и звона в ушах, головокружения.
В ряде случаев головные боли сопровождают)
ся гиперестезией кожных покровов, когда до
головы невозможно дотронуться и даже расче)
сывание волос вызывает боль. Интенсивность
головных болей колеблется, чаще всего они
возникают либо усиливаются после физическо)
го и умственного напряжения.

Описанная клиническая симптоматика
имела различную структуру синдромоком)
плекса у (57,4±3,4) % обследованных, прояв)
ляющуюся в рамках гиперстенического вари)
анта течения и у (42,6±3,4) % подростков —
в рамках гипостенического варианта.

Первый характеризуется ярко выражен)
ной раздражительностью, несдержанностью,
нетерпеливостью, которые усиливаются при
утомлении и напряжении, склонностью к па)
роксизмальным кратковременным либо за)
тяжным аффективным реакциям. Данные
проявления чаще всего обусловлены дополни)
тельными психотравмирующими обстоятель)
ствами и в основном базируются на защитных
психологических механизмах, определяемых
борьбой за выживание в условиях тюремной
субкультуры. Для второго варианта свойствен)
ны преобладание астенического компонента,
как физического, так и психического, сниже)

ние работоспособности и интереса к окружаю)
щему, появление постоянного чувства устало)
сти, разбитости. Для девочек характерны час)
тые лакримальные реакции, для юношей —
множество соматических жалоб — кардиал)
гии, неприятные ощущения в области сердца,
дискомфорт в эпигастрии и т. п.

В клинической картине обсессивно)ком)
пульсивных расстройств у обследованных
больных наиболее часто наблюдаются внут)
реннее напряжение с невозможностью рассла)
биться — у (36,8±3,3) % обследованных, раз)
личного рода навязчивые страхи — у (44,1±
3,4) %, навязчивые мысли — у (39,2±3,3) %,
навязчивые движения — у (41,1±3,4) % и
действия — у (37,5±3,3) %, немотивирован)
ное беспокойство — у (35,4±3,3) %, тревога —
у (37,2±3,3) %, отрицательная эмоциональ)
ная окраска переживаний — у (65,4±3,3) %,
эмоциональная лабильность — у (42,1±3,4) %,
астенический симптомокомплекс — у (92,4±
1,8) %, для (45,3±5,2) % девочек характерны
частые лакримальные реакции (p<0,05).

Нами выделены следующие варианты об)
сессивно)компульсивных расстройств: фобиче)
ский — в (34,7±3,3) %, компульсивный — в
(29,3±3,1) % и обсессивный — в (36,1±3,3) %.

Для фобического варианта характерно на)
личие изолированных навязчивых страхов,
тесно связанных с тревожной мнительностью
в отношении своей оценки в глазах окружаю)
щих; для компульсивного — навязчивые дей)
ствия в виде изолированных, моносимптом)
ных двигательных расстройств, чаще всего ти)
ков, возникновением навязчивых ритуалов,
используемых подростками для предупрежде)
ния возможных неудач; для обсессивного —
доминирование навязчивых мыслей, чаще
всего в виде сомнений в правильности приня)
тых решений и действий, обусловленных тре)
вожной мнительностью в отношении предпо)
лагаемых несчастий, навязчивых воспомина)
ний пережитого.

На наш взгляд, особенностью клиниче)
ской картины невротических расстройств у
изучаемого контингента является тенденция
к пароксизмальным кратковременным — в
(41,2±3,4) % случаев — либо затяжным — в
(56,2±3,4) % — аффективным реакциям, ко)
торые базировались в основном на защитных
психологических механизмах, определяемых
борьбой за выживание в условиях тюремной
субкультуры.

Как показали результаты исследования,
для клинической картины невротических рас)
стройств у подростков, находящихся в местах
лишения свободы, облигатными являются ве)
гетативно)сосудистые пароксизмы. У подрост)
ков контрольной группы также наблюдается
вегетативная лабильность, однако выражен)
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ные сосудистые кризы характерны только для
подростков с диссоциативными (конверсион)
ными) расстройствами и неврастенией.

У (40,9±3,4) % несовершеннолетних пра)
вонарушителей с депрессивными расстрой)
ствами вегетативные кризы имели симпатоад)
реналовую направленность: начинались с озно)
ба, сопровождались учащенным сердцебие)
нием, нередко с чувством онемения или похо)
лодания конечностей; у (59,1±3,4) % — ваго)
инсулярную направленность: начинались с
элементов «замирания сердца», одышки, чув)
ства «прилива жара к лицу или телу», сменяю)
щимся ознобом и тахикардией. Структуру кри)
за у подростков с диссоциативными (конверси)
онными) расстройствами можно отнести к
смешанным, имеющим тесное переплетение
как симпатоадреналовых, так и базальных фе)
номенов; у подростков, страдающих неврасте)
нией, — к смешанным с преобладанием пара)
симпатических сдвигов; у подростков с обсес)
сивно)компульсивными расстройствами — к
симпатоадреналовым и смешанным, характе)
ризующимся переплетением симпатоадренало)
вых и вагоинсулярных проявлений.

Результаты клинико)неврологических,
электроэнцефало) и реоэнцефалографических
исследований свидетельствуют о нарушении
функциональной активности мезодиэнцефаль)
ных, гипоталамических и других структур
лимбической системы головного мозга, ее взаи)
мосвязи с неокортексом, что является базисом
формирования синдромогенеза невротических
расстройств у деликвентных подростков.

По данным анализа уровня и направлений
конфликтности у несовершеннолетних право)
нарушителей наибольший уровень эмоцио)
нальной напряженности выявлен по отноше)
нию к семье — у (97,5±1,1) % обследованных,
к страхам и опасениям — у (91,4±1,9) %, от)
цу — у (88,3±2,2) %, товарищам — у (72,8±
3,1) %, сознанию вины — у (73,2±3,1) %, про)
шлому — у (72,8±3,1) %, при этом у них воз)
никает непреодолимый конфликт в отноше)
нии будущего — у (53,1±5,2) % девочек и
(24,2±3,9) % мальчиков (p<0,05).

У подростков с депрессивными расстрой)
ствами отмечается повышение уровня суици)
дального риска, что особенно характерно для
девочек)правонарушительниц. В основной
группе обследованных данный показатель со)
ставил 28,5 балла у мальчиков и 32,5 балла у
девочек. Кроме того, отмечены низкие резуль)
таты обследования по методике самосознания
смерти у лиц основной группы: мальчики —
20,1 балла, девочки — 20,6 балла, что может
быть проявлением склонности к совершению
суицидальных действий. Попытки самоубий)
ства совершали (38,2±4,5) % мальчиков и
(42,4±5,2) % девочек)преступников (p<0,05).

На основе полученных данных, отражаю)
щих механизмы формирования невротиче)
ских расстройств у несовершеннолетних, на)
ходящихся в местах лишения свободы, разра)
ботаны методы коррекции данных нарушений
с дифференцированным использованием ком)
плекса психотерапевтических методик и ме)
дикаментозного лечения. Однако возмож)
ность выбора медикаментозных средств в ус)
ловиях медико)санитарных частей воспита)
тельно)трудовых колоний резко ограниченна.

Ведущее место в лечении невротических
расстройств принадлежит комплексным пси)
хокоррекционным программам, включаю)
щим в себя:

• рациональную психотерапию, направлен)
ную на вскрытие патогенетической сути кон)
фликта, определяющего запуск невротической
реакции, коррекцию неадекватных эмоцио)
нальных реакций, активацию позитивных осо)
бенностей личности, переработку патологиче)
ского стереотипа поведения, нормализацию
системы эмоционально)волевого реагирова)
ния, изменение системы отношений;

• групповую терапию в модификации Эй)
демиллера, направленную на повышение спо)
собности подростков адекватно реагировать
на пенитенциарные проблемные ситуации и
принимать конструктивные решения;

• личностно)ориентированную психотера)
пию по Карвасарскому, Инсуриной и Тышла)
кову, направленную на формирование адек)
ватного самосознания, раскрытие и перера)
ботку внутреннего психологического кон)
фликта, коррекцию неадекватных личност)
ных отношений.

Для активного участия подростков в реа)
лизации психотерапевтической программы це)
лесообразно введение методов психической са)
морегуляции. Аутогенную тренировку приме)
няли в различных модификациях в зависимо)
сти от вида невротического расстройства. Так,
при депрессивных расстройствах использова)
ли аутогенную тренировку в модификации
Клейнзорге и Клумбиеса, направленную на ку)
пирование тревожной симптоматики, актива)
цию защитных психологических механизмов;
при диссоциативных (конверсионных) рас)
стройствах — методику «Сегментарный тре)
нинг» в нашей модификации для избиратель)
ного устранения отдельных манипулятивных
симптомов; при неврастении — психотониче)
ский вариант Шогама–Мировского, направ)
ленный на повышение самооценки и адекват)
ного восприятия окружающих, купирование
астенической симптоматики; кроме того, при
обсессивно)компульсивных расстройствах ис)
пользовали модификацию Клейнзорге и Клум)
биеса, направленную на изменение отношения
к навязчивым состояниям, выработку чувства
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безразличия к ним. В комплексе с описанны)
ми психотерапевтическими методиками при)
меняли метод музыкотерапии, основанный на
программе «Морфей 2» и направленный на по)
тенцирование психотерапевтических воздейст)
вий, стабилизацию вегетативного статуса, кор)
рекцию цикла «сон–бодрствование».

В результате проведения представленных
психотерапевтических мероприятий у боль)
шинства подростков уже после 4–5)го занятия
отмечалась положительная динамика. Наря)
ду со снижением количества жалоб, степени
выраженности клинической симптоматики
происходило купирование соматовегетатив)
ных расстройств и нормализация сна.

Нами разработана система профилактиче)
ских мероприятий, охватывающая все этапы
прохождения подростком учреждений пени)
тенциарной системы. Описание профилакти)
ческих мероприятий дано в зависимости от
этапа пребывания в воспитательно)трудовых
колониях, поскольку каждый этап имеет свою
специфику. Система психопрофилактики нев)
ротических расстройств должна включать в се)
бя меры первичной психопрофилактики —
разработку и внедрение новых принципов ре)
жима, его коренную гуманизацию; ликвида)
цию педагогической запущенности вторичной
психопрофилактики — раннюю диагностику
невротических расстройств, своевременное и
адекватное их лечение в условиях медицин)
ских частей воспитательно)трудовых колоний
и третичной психопрофилактики — профилак)
тику рецидива невротических расстройств,
корректировку всех воспитательных и режим)
ных мероприятий с учетом психического со)
стояния правонарушителя.

В результате проведения представленной
системы психопрофилактической работы в ус)
ловиях пенитенциарной системы у большин)
ства подростков отмечалась положительная
динамика психического состояния, невроти)
ческая симптоматика редуцировалась, в
92,6 % наблюдений рецидивирования заболе)
вания не наступало.

Выводы
1. В формировании невротических рас)

стройств у подростков, находящихся в местах

лишения свободы, лежит многофакторная
обусловленность, в которой биологические,
социальные и психологические факторы пред)
ставлены в неразрывном комплексе, опреде)
ляющем специфику пато) и синдромогенеза
психических расстройств у несовершеннолет)
них заключенных.

2. Структура невротических расстройств
представлена депрессивными, диссоциатив)
ными (конверсионными) расстройствами, нев)
растенией и обсессивно)компульсивными рас)
стройствами, имеющими свою специфику и
варианты течения.

3. В структуре депрессивных расстройств
у несовершеннолетних правонарушителей вы)
делены: тревожный, неврастенический, асте)
но)апатический и меланхолический вариан)
ты. Диссоциативные (конверсионные) рас)
стройства у подростков, находящихся в мес)
тах лишения свободы, проявляются комплек)
сом аффективных, вегетативных, двигатель)
ных и сенсорных нарушений; клиническая
структура неврастении — гипер) и гипостени)
ческим вариантами; клиническая структура
обсессивно)компульсивных расстройств —
фобическим, компульсивным и обсессивным
вариантами.

4. Характерными для клинической карти)
ны невротических расстройств у подростков,
находящихся в местах лишения, были обли)
гатность астенического симптомокомплекса,
вегетативных пароксизмов, а также наруше)
ние цикла «сон–бодрствование», оказываю)
щее влияние на перераспределение клиниче)
ской симптоматики, определяемых биологи)
ческой основой синдромогенеза — широкой
распространенностью пре) и постнатальной
патологии, неоднократными черепно)мозго)
выми травмами, злоупотреблением алкоголем
и токсическими веществами.

5. Особенностью течения невротических
расстройств у делинквентных подростков яв)
ляется наличие кратковременных аффектив)
ных расстройств поведения, обусловленных,
на наш взгляд, защитными психологически)
ми механизмами, определяющимися борьбой
за выживание в условиях тюремной субкуль)
туры.
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СПЕЦИФІКА НЕВРОТИЧНИХ РОЗЛАДІВ У ПІДЛІТКІВ, ЯКІ ЗНАХОДЯТЬСЯ В МІСЦЯХ ПОЗБАВЛЕННЯ
ВОЛІ
Г.М. Кожина

З метою вивчення особливостей формування і клінічної структури невротичних розладів у під)
літків, які знаходяться в умовах пенітенціарної системи, та розробки патогенетично обґрунтованої
системи їх корекції і психопрофілактики проведено комплексне обстеження 207 підлітків обох ста)
тей з невротичними розладами, які скоїли правопорушення та знаходяться в установах пенітенціарної
системи. Систематизовано патогенетично значущі біологічні, соціальні та психологічні фактори фор)
мування невротичних розладів у підлітків, які знаходяться в умовах пенітенціарної системи. Вста)
новлено, що структура невротичних розладів подана депресивними, дисоціативними (конверсій)
ними), обсесивно)компульсивними розладами та неврастенією. Розроблено комплексні патогенетично
обґрунтовані системи психотерапевтичної корекції та профілактики невротичних розладів
у підлітків, що знаходяться в місцях позбавлення волі.

Ключові слова: структура невротичних розладів, системи психотерапевтичної корекції та про3
філактики невротичних розладів, підлітки, пенітенціарна система.

SPECIFICS NEUROTIC DISORDERS IN ADOLESCENTS IN CONDITIONS OF PENAL SYSTEM

А.М. Kozhina
With the purpose of study of features of forming and clinical structure of neurotic disorders in ado)

lescents in conditions of the penal system and working out of the pathogenetically grounded system of
their correction and psychoprophylaxis is conducted complex examination of 207 adolescents which neu)
rotic disorders, who are committed offences and being found in establishments of the penal system. Sys)
tematization of pathogenetically significant of biological, social and psychological factors of neurotic
disorders forming at adolescents being found in the conditions of the penal system has been conducted. It
was determined that the structure of the neurotic disorders has been presented by depressive, dissocia)
tive (conversive) disorders, neurasthenia and obsessive)compulsive disorders. The complex pathogenet)
icslly grounded systems of psychotherapeutic correction and prophylaxis of neurotic disorders at adoles)
cents being found in the places of imprisonment have been developed.

Key words: structure of the neurotic disorders, systems of psychotherapeutic correction and prophy3
laxis of neurotic disorders, adolescents, penal system.
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КЛИНИЧЕСКАЯ ТИПОЛОГИЯ АФФЕКТИВНЫХ РАССТРОЙСТВ
У БОЛЬНЫХ ЭПИЛЕПСИЕЙ

В.Л. Гавенко, И.Н. Стрельникова
Харьковский государственный медицинский университет

В целях клинико)психопатологической характеристики непсихотических аффективных
расстройств у больных с разными формами эпилепсии и разработки принципов их про)
филактики и реабилитации больных проведено комплексное обследование 107 лиц с ус)
тановленным диагнозом эпилепсии, у которых в интериктальном периоде выявлены аф)
фективные расстройства. Установлено, что у обследованных больных отмечаются аф)
фективные реакции, депрессивные расстройства, обсессивно)фобические нарушения и
дисфории. При этом депрессивные расстройства представлены тоскливыми, адинами)
ческими, ипохондрическими, тревожными вариантами и депрессиями с деперсонали)
зационными нарушениями. В зависимости от этиологии выделяют такие варианты аф)
фективных расстройств у больных эпилепсией: нозогенные, психогенные, вызванные
приемом противоэпилептических препаратов и сочетанные. Разработана патогенетиче)
ски обоснованная комплексная система психотерапевтической помощи при аффектив)
ных расстройствах у больных эпилепсией.
Ключевые слова: эпилепсия, аффективные расстройства, психотерапевтическая по3
мощь.

ную группу составили 60 больных с установ)
ленным в соответствии с МКБ)10 диагнозом ор)
ганических аффективных расстройств и тре)
вожного расстройства органической природы,
которые развивались на фоне резидуально)ор)
ганической патологии травматического, ин)
фекционного либо сосудистого генеза.

В ходе исследования на основе системно)
го подхода изучали особенности формирова)
ния аффективных расстройств у больных эпи)
лепсией; определяли роль биологических, со)
циальных и психологических факторов в синд)
ромогенезе аффективных расстройств у боль)
ных эпилепсией с выявлением ведущих фак)
торов риска; изучали этиопатогенетические
особенности формирования и специфику кли)
нической картины непсихотических аффек)
тивных расстройств у больных эпилепсией в
межприступном периоде; особенности цереб)
рального электрогенеза с помощью электроэн)
цефалографического исследования и оценива)
ли их в межприступном периоде у больных
эпилепсией с клиническими проявлениями
непсихотических аффективных расстройств;
разрабатывали принципы коррекции и реаби)
литации больных с аффективными расстрой)
ствами при эпилепсии для оптимизации ле)
чебного процесса.

В исследовании использованы следующие
методы: клинико)психопатологический,
включающий в себя изучение жалоб, оценку
психического статуса больных с выделением
основных психопатологических синдромов и
их динамики; в качестве диагностических
критериев — критерии МКБ)10; соматиче)

Эпилепсия представляет собой одно из
наиболее распространенных нервно)психиче)
ских заболеваний, занимая в структуре нев)
рологической патологии 3)е, а в психиатриче)
ской — 4)е место среди других болезней. Мно)
гообразие ее проявлений определяет неизмен)
ную актуальность данной проблемы для здра)
воохранения [1, 2].

Одно из ведущих мест в клинике непсихо)
тических психических расстройств при эпи)
лепсии занимают аффективные нарушения,
при которых нередко наблюдается тенденция
к хронификации. Нарушения эмоциональной
сферы являются препятствием к полноценно)
му восстановлению здоровья пациента, не)
смотря на достигнутую противоэпилептиче)
ским лечением ремиссию припадков, снижа)
ют качество жизни больных, способствуют
ухудшению работоспособности и затрудняют
социальную адаптацию [1, 3].

Цель настоящего исследования — ком)
плексное изучение факторов риска и особен)
ностей формирования непсихотических аф)
фективных расстройств у больных эпилепси)
ей и разработка принципов их коррекции и
реабилитации больных.

Материал и методы. Проведено комплекс)
ное обследование 167 человек обоего пола
(100 мужчин и 67 женщин) в возрасте 18–
45 лет. В основную группу вошло 107 больных
с установленным диагнозом эпилепсии, уточ)
ненной локализацией очага и сроком заболе)
вания, не превышающим 10 лет, у которых в
межприступном периоде имелись непсихоти)
ческие аффективные расстройства. Контроль)
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ский и неврологический статус оценивали по
общепринятым клиническим критериям;
больных дополнительно осматривали терапевт
и невролог; также специально была разработа)
на карта обследования больного эпилепсией;
клинико)анамнестический, дополненный спе)
циально разработанным опросником «Выявле)
ние факторов риска возникновения аффектив)
ных расстройств у больных эпилепсией» (рац)
предложение ХГМУ № 246 (26), 2003); психо)
диагностический с использованием клиниче)
ских шкал тревоги и депрессии Гамильтона
(M. Hamilton, 1967), адаптированных к МКБ)
10 (Г.П. Пантелеева, 1988), опросника нервно)
психического напряжения (Т.А. Немчин,
1984), шкалы астенического состояния (в мо)
дификации Т.Г.Чертовой, 1981), шкалы сни)
женного настроения — субдепрессии (модифи)
кация Т.Н. Балашовой, 1984), теста СМОЛ
(В.П. Зайцев, 1981), методики самооценки
(С.Я. Дембо)Рубинштейн, 1970); электрофи)
зиологический — с помощью программно)тех)
нического комплекса DX)NТ32; катамнестиче)
ский и методы математической статистики.

Результаты и их обсуждение. Полученные
в ходе клинико)анамнестического и клинико)
психопатологического анализов данные по)
зволили нам систематизировать аффективные
расстройства у обследованных больных основ)
ной группы по причине их возникновения.
Мы выделили: психогенные (у 35,7 % обсле)
дованных); сочетанные (у 30,7 %); лекарст)
венные, развившиеся вследствие влияния
противосудорожных препаратов (у 22,3 %), и
нозогенные, спровоцированные самим заболе)
ванием (у 11,3 %).

Психогенные аффективные расстройства
возникали как реакция на наличие заболева)
ния эпилепсией, переживание ограничений,
которые накладывает заболевание, как ре)
зультат отношения общества к больному эпи)
лепсией. В клинической картине отмечались
тоскливые и тревожные депрессии, обсессив)
но)фобические расстройства, эпилептические
дисфории. Сочетанные расстройства возника)
ли вследствие сочетанного влияния экзо) и эн)
догенных факторов и проявлялись в виде тре)
вожно)депрессивной симптоматики, аффек)
тивных реакций, дисфорий. Лекарственные
расстройства возникали вследствие влияния
противосудорожных препаратов: в результа)
те передозировки и, как следствие, специфи)
ческого побочного эффекта действующего ве)
щества. При этом, как показали результаты
исследования, депрессивные состояния возни)
кали при приеме барбитуратов, дифенина и
вигабатрина. Сукцинамиды вызывали повы)
шенную раздражительность, страхи, агрес)
сию, которые напрямую были связаны с их до)
зировкой, бензодиазепины — повышенную

утомляемость, слабость на фоне некоторой за)
торможенности и замедленности психических
функций. Нозогенные расстройства были обу)
словлены самим эпилептическим процессом и
проявлялись в виде непсихотических депрес)
сий с тоскливо)злобным аффектом, расстрой)
ством сна, интенсивность выраженности дан)
ных расстройств зависела от клиники самой
эпилепсии, т. е. ее тяжести, длительности,
частоты приступов, терапевтической рези)
стентности.

В ходе углубленного анализа результатов
клинико)психопатологического и психодиа)
гностического исследования выделены сле)
дующие клинические варианты непсихотиче)
ских аффективных расстройств у больных
эпилепсией в межприступном периоде: де)
прессивные расстройства (у 39,6 % обследо)
ванных), аффективные реакции (у 24,3 %),
дисфории (у 24,2 %) и обсессивно)фобические
расстройства (у 16,9 %).

Депрессивные расстройства включали в се)
бя: тоскливые депрессии (у 46,7 % обследован)
ных) с преобладанием тоскливого аффекта со
стойким снижением настроения, при этом
больные отмечали душевный дискомфорт, тя)
жесть в груди, возникающие на фоне физиче)
ского недомогания и сопровождающиеся мотор)
ным беспокойством. Адинамические депрессии
(у 29,4 %) протекали на фоне сниженной актив)
ности и гипобулии: больные большую часть вре)
мени находились в постели, с трудом выполня)
ли несложные функции по самообслуживанию.
Ипохондрические депрессии (у 14,2 %) сопро)
вождались ипохондрически окрашенными фо)
биями, сенестопатиями с интракраниальной ло)
кализацией. Тревожные депрессии (у 8,9 %)
проявлялись в виде немотивированного беспо)
койства, страхов, тревоги, опасений. Депрессии
с деперсонализационными нарушениями (у
0,8 %) характеризовались доминированием в
клинической картине ощущений измененности
восприятия собственного тела, окружающего,
времени, указанные переживания носили
фрагментарный характер.

Аффективные реакции представляли со)
бой кратковременные вспышки раздражи)
тельности, тревоги, неудовлетворенности,
возникающие в ответ на те или иные психо)
травмирующие факторы. В отличие от дисфо)
рий, которые также иногда провоцируются
психогенными факторами, аффективные ре)
акции имели непосредственную причинно)
следственную связь с психогенными момента)
ми и вне связи с психогенией не наступали.

Дисфории протекали в форме коротких
эпизодов, в их структуре нередко формирова)
лись протестные реакции, астеноипохондри)
ческие проявления, раздражительность, аф)
фект злобы.
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Обсессивно)фобические расстройства вклю)
чали в себя пароксизмальные тревожные со)
стояния с симптомами кардио), агора) и социо)
фобий, в ряде случаев наблюдались навязчивые
действия, мысли.

Результаты клинико)психопатологиче)
ского и психодиагностического исследований
показали, что для обследованных больных
наиболее типичны следующие личностные
черты: низкая коммуникативность, тревож)
ная мнительность, склонность к драматиза)
ции, негативной оценке событий и фактов,
ипохондрический фон настроения, неуверен)
ность в себе, эгоцентризм, раздражитель)
ность. При этом в ходе анализа особенностей
личности по шкалам СМОЛ установлено, что
у обследованных больных эпилепсией преоб)
ладали пики по шкалам депрессии, ипохонд)
рии и истерии. Изучена степень выраженно)
сти нервно)психического напряжения, асте)
нического состояния, тревоги и депрессии по
специальным диагностическим шкалам. При
сравнительном анализе полученных данных
определено, что по шкале сниженного на)
строения — субдепрессии — во всех обследо)
ванных группах достоверно чаще отмечалось
умеренное снижение настроения. По шкале
астенического состояния установлено, что для
больных с сочетанными аффективными рас)
стройствами характерна умеренная астения,
тогда как для трех остальных групп характер)
ны слабые астенические проявления. По кли)
ническим шкалам депрессии и тревоги Га)
мильтона во всех обследованных группах с
одинаковой частотой доминировали легкий и
умеренный депрессивные и тревожные эпизо)
ды. По шкале нервно)психического напряже)
ния в группах больных с нозо) и психогенны)
ми аффективными расстройствами преоблада)
ли умеренное и чрезмерное нервно)психиче)
ское напряжение, в группе больных с лекар)
ственными аффективными расстройствами —
слабое и умеренное, а в группе больных с со)
четанными расстройствами для мужчин —
чрезмерное, а для женщин — слабое нервно)
психическое напряжение, что подтверждает
результаты клинического наблюдения.

В результате анализа ЭЭГ данных с исполь)
зованием европейских стандартов ЭЭГ у боль)
ных основной группы установлено, что в меж)
приступный период на фоновой кривой меня)
лись спектральные характеристики всех час)
тотных диапазонов. Чаще всего наблюдалась
гиперсинхронизация с одновременным усиле)
нием дельта) и тета)диапазонов ЭЭГ, локальны)
ми изменениями в височных областях, особен)
но в правом полушарии, что свидетельствует о
нарушении мезодиэнцефальных и лимбиче)
ских структур мозга. В обеих группах после
функциональных нагрузок регистрировалась

судорожная активность различной степени вы)
раженности: острые волны, спайк)волна, ком)
плексы острая волна–медленная волна.

Базируясь на концепции С.А. Громова, со)
гласно которой более всего соответствует це)
лям реабилитации, направленной на восста)
новление личного и социального статуса боль)
ных путем опосредования лечебно)восстанови)
тельных воздействий, психотерапия, мы ис)
пользовали комплекс психотерапевтических
методов воздействия. К последним относились:

• рациональная психотерапия, направлен)
ная на укрепление веры больного в успех ле)
чения, потенцирование и закрепление эффек)
та биологической терапии, изменение тревож)
ной и депрессивной установки;

• семейная психотерапия в модификации
Т.М. Мишиной, проводимая для нормализа)
ции семейных отношений с учетом индивиду)
ально)личностных особенностей членов семьи
и характеристик болезни одного из них;

• модификации групповой психотерапии,
направленные на анализ, переработку про)
блем пациента, получение эмоциональной
поддержки и регенерацию личностной актив)
ности, модификация Липгарт была эффектив)
ной у больных с депрессивными и обсессивно)
фобическими расстройствами, модификация
Адлера — у больных с аффективными реак)
циями и дисфориями;

• позитивная психотерапия в целях пози)
тивной интерпретации проблем пациента,
применяемая у больных с депрессивными рас)
стройствами;

• отвлекающая психотерапия, посвящен)
ная отвлечению внимания от навязчивых
мыслей, укреплению воли и формированию
новых «ассоциаций», проводимая у больных
с обсессивно)фобическими расстройствами;

• арттерапия Бурно, проводимая в целях
художественной сублимации пациентом сво)
их переживаний, его самоактуализации и са)
мовыражения;

• социотерапия по Кабанову, подразуме)
вающая разного рода помощь и взаимопо)
мощь, активизацию общения, перестройку
круга контактов, усвоение социальных пра)
вил, требований и критериев, изменение сте)
пени необходимой социальной активности и
высокоэффективная у всех больных;

• амбулаторная психотерапия по Карва)
сарскому, направленная на закрепление полу)
ченных в стационаре результатов, разрешение
конфликтных ситуаций, проведение меро)
приятий, стимулирующих личностный рост,
расширяющих социальную активность.

Результаты 3)летнего катамнестического
исследования показали высокую эффектив)
ность применяемых психотерапевтических
комплексов у 86,5 % больных. Отмечалась
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четкая положительная динамика, редуциро)
вание психопатологической симптоматики,
активация социального функционирования, а
также возможность преодоления ситуаций,
которые раньше вызывали эмоциональный
дискомфорт. 13,5 % амбулаторно прошли по)
вторные курсы разработанного нами комплек)
са психотерапевтических мероприятий в свя)
зи с дополнительными психотравмирующими
обстоятельствами.

Таким образом, использованные меро)
приятия составляют единый реабилитацион)
ный комплекс, применение которого на кли)
нически дифференцированной основе являет)
ся решающей предпосылкой достижения эф)
фективного социального и трудового восста)
новления больных эпилепсией с непсихотиче)
скими аффективными расстройствами.

Выводы
1. Структура непсихотических аффектив)

ных расстройств у больных эпилепсией опре)
деляется этиопатогенетическими факторами:
психогенными, сочетанными, лекарственно)
обусловленными и нозогенными.

2. Клиническая картина непсихотических
аффективных расстройств у больных эпилеп)

сией в межприступном периоде характеризу)
ется депрессивными расстройствами, аффек)
тивными реакциями, дисфориями и обсессив)
но)фобическими расстройствами.

3. У больных эпилепсией с аффективны)
ми расстройствами в межприступном перио)
де в отличие от лиц контрольной группы ка)
чественно изменяются спектральные характе)
ристики всех частотных диапазонов ЭЭГ. Ча)
ще всего наблюдается гиперсинхронизация с
одновременным усилением дельта) и тета)диа)
пазонов, локальными изменениями в височ)
ных областях, особенно в правом полушарии,
что свидетельствует о нарушениях в мезоди)
энцефальных и лимбических структурах моз)
га. В обеих группах после функциональных
нагрузок в различной степени выраженности
регистрировалась судорожная активность.

4. Результаты катамнестического исследо)
вания подтверждают эффективность разрабо)
танной системы коррекции аффективных рас)
стройств у больных эпилепсией и реабилита)
ции больных, включающей в себя комплекс
рациональной и семейной психотерапии,
групповых форм патогенетической психотера)
пии, приемов аутогенной тренировки на фоне
социотерапии.
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КЛІНІЧНА ТИПОЛОГІЯ АФЕКТИВНИХ РОЗЛАДІВ У ХВОРИХ НА ЕПІЛЕПСІЮ
В.Л. Гавенко, І.М. Стрельнікова

З метою клініко)психопатологічної характеристики непсихотичних афективних розладів у хво)
рих з різними формами епілепсії і розробки принципів їхньої профілактики та реабілітації хворих
проведено комплексне обстеження 107 осіб із встановленим діагнозом епілепсія, у яких в інтери)
ктальному періоді виявлено афективні розлади. Встановлено, що в обстежених хворих відмічаються
афективні реакції, депресивні розлади, обсесивно)фобичні порушення та дисфорії. При цьому де)
пресивні розлади подані тужливими, адинамічними, іпохондричними, тривожними варіантами та
депресіями з деперсоналізаційними порушеннями. В залежності від етіології виділяють такі варіанти
афективних розладів у хворих на епілепсію: нозогенні, психогенні, викликані прийомом протиепі)
лептичних препаратів та сумісні. Розроблена патогенетично обґрунтована комплексна система пси)
хотерапевтичної допомоги при афективних розладах у хворих на епілепсію.

Ключові слова: епілепсія, афективні розлади, психотерапевтична допомога.

CLINICAL TYPOLOGY OF AFFECTIVE DISORDERS IN PATIENTS WITH EPILEPSY
V.L. Gavenko, I.N. Strelnikova

The complex examination of 107 patients with diagnosis of epilepsy and who had affective disorders
in interictal period, for the clinical)psychopathological characteristic of non)psychotic affective disor)
ders has been investigated in patients with various forms of epilepsy and working out principles of their
prophylaxis and rehabilitation. Thus the depressed disorders include depressed, adynamic disorders, hypo)
chondria, anxious and depressions with depersonalization. Depending on etiology, the following variants
of affective disorders in patients with epilepsy are take place: nosogenic, psychogenic, medicinal and
mixed. The pathogenically grounded complex system of psychotherapeutic correction of affective disor)
ders in patients with epilepsy was developed.

Key words: epilepsy, affective disorders, psychotherapeutic correction.
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КЛИНИКО#АНАМНЕСТИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ СТУДЕНТОВ
С СОМАТОФОРМНОЙ ВЕГЕТАТИВНОЙ ДИСФУНКЦИЕЙ СЕРДЦА

И СЕРДЕЧНО#СОСУДИСТОЙ СИСТЕМЫ
В.Л. Гавенко, А.В. Самохвалов, В.М. Синайко, Т.П. Мозговая

Харьковский государственный медицинский университет

Отражены результаты исследования клинико)анамнестических особенностей 121 сту)
дента с соматоформной вегетативной дисфункцией сердца и сердечно)сосудистой систе)
мы, 100 студентов с отдельными вегетативными жалобами и нарушениями и 72 прак)
тически здоровых студентов. Установлено, что ведущими психосоциальными фактора)
ми, достоверно способствующими возникновению и развитию соматоформной вегета)
тивной дисфункции сердца и сердечно)сосудистой системы у студентов высших учеб)
ных заведений, являются смена места жительства, неблагоприятные жилищные усло)
вия, хронические конфликтные ситуации, неустойчивые циркадианные ритмы, неус)
пешность учебы и желание ее бросить, ведущими биологическими факторами — куре)
ние, гиподинамия, частые ОРВИ, отягощенная наследственность и злоупотребление ал)
коголем родственниками.
Ключевые слова: соматоформная вегетативная дисфункция сердца и сердечно3сосу3
дистой системы, вегетативная нервная система, клинико3анамнестические особен3
ности, психосоциальные факторы, биологические факторы.

В ходе работы использовали клинико)анам)
нестический метод исследования, дополненный
специально разработанной анкетой для стандар)
тизации результатов исследования.

Результаты и их обсуждение. Клинико)
анамнестическим исследованием показано,
что одним из важных факторов, вызывающих
напряжение компенсаторных механизмов
студентов, является смена места жительства
и сопряженная с ней перестройка стереотипов
социального функционирования (таблица).

В частности, установлено, что среди боль)
ных соматоформной вегетативной дисфунк)
цией сердца и сердечно)сосудистой системы
наблюдается больше сменивших место жи)
тельства в связи с учебой в вузе, чем среди здо)
ровых и лиц, имеющих отдельные проявле)
ния вегетативной дисфункции. Коэффициент
ранговой корреляции между сменой места
жительства как неблагоприятным психосоци)
альным фактором и возникновением сомато)
формной вегетативной дисфункции составлял
R=0,936.

Кроме того, обследованные 3)й группы ре)
же оценивали свои жилищно)бытовые условия
как плохие, чем больные соматоформной веге)
тативной дисфункцией и лица, имеющие от)
дельные вегетативные нарушения (R=0,749).

Существенным фактором, оказывающим
влияние на состояние вегетативной нервной
системы и непосредственно связанным с бы)
товыми условиями, являлось отсутствие ус)
тойчивых циркадианных ритмов, характери)
зующееся у (49,6±8,9) % (p<0,05) больных со)
матоформной вегетативной дисфункцией не)

Соматоформная вегетативная дисфунк)
ция сердца и сердечно)сосудистой системы яв)
ляется полиэтиологическим психическим
расстройством невротического регистра, в воз)
никновении которого, по данным ряда иссле)
дователей, важную роль играют негативные
внешние факторы [1–5].

Несмотря на большое количество публи)
каций, посвященных различным аспектам
этиологии и патогенеза соматоформных рас)
стройств, клинико)анамнестические особен)
ности соматоформной вегетативной дисфунк)
ции сердца и сердечно)сосудистой системы у
лиц молодого возраста, в частности у студен)
тов как у лиц, наиболее подверженных воз)
никновению данного расстройства, изучены
недостаточно [1, 5–8].

Целью настоящего исследования явилось
изучение роли психосоциальных и биологиче)
ских факторов в формировании соматоформ)
ной вегетативной дисфункции сердца и сер)
дечно)сосудистой системы у студентов выс)
ших учебных заведений.

Материал и методы. Обследовано 293 сту)
дента высшего учебного заведения, разделен)
ных в ходе исследования на 3 группы: 1)я —
121 студент с установленным диагнозом сома)
тоформной вегетативной дисфункции сердца и
сердечно)сосудистой системы согласно крите)
риям МКБ)10; 2)я — 100 студентов, имеющих
отдельные жалобы и симптомы вегетативных
нарушений, не позволявшие в то же время го)
ворить о наличии клинически развернутой
картины соматоформного расстройства, и
3)я — 72 практически здоровых студента [8].
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устойчивым режимом сна–бодрствования,
хроническим недосыпанием, занятиями но)
чью. Данный показатель был достоверно ни)
же у здоровых обследованных и у лиц, имею)
щих отдельные вегетативные нарушения. Ко)
эффициент корреляции между наличием в
анамнезе обследованных данного фактора и
возникновением соматоформной вегетатив)
ной дисфункции составлял R=0,964.

Установленный режим дневной активно)
сти практически с одинаковой частотой отсут)
ствовал у больных соматоформной вегетатив)
ной дисфункцией и у лиц, имеющих докли)
нические формы вегетативных нарушений, в
то время как у здоровых студентов этот пока)
затель был достоверно ниже. При этом коэф)
фициент корреляции между данным показа)
телем и возникновением соматоформной веге)
тативной дисфункции был достаточно вы)
сок — R=0,978, что свидетельствует о важно)
сти соблюдения режима суточной активности
как меры профилактики соматоформных рас)
стройств.

Аналогичное распределение установлено
и при изучении режима питания (R=0,951). У
(42,1±8,8) % больных студентов и у (43,0±
9,7) % обследованных с отдельными вегета)
тивными жалобами и нарушениями режим

питания часто не соблюдался или отсутство)
вал, в то время как у здоровых обследованных
данный показатель был достоверно ниже —
(33,3±10,9) % (p<0,05).

Студентов, испытывающих трудности в
усвоении учебного материала, было значи)
тельно больше среди больных соматоформной
вегетативной дисфункцией, чем среди лиц,
имеющих отдельные проявления вегетатив)
ной дисфункции, и студентов контрольной
группы. Пропорционально описанному проис)
ходило распределение обследованных различ)
ных групп по степени учебной дезадаптации.
(53,7±8,9) % больных соматоформной вегета)
тивной дисфункцией отмечали необходимость
значительного интеллектуального напряже)
ния для выполнения учебного плана, (10,7±
5,5) % — необходимость крайне выраженно)
го напряжения и (2,5±2,8) % — неспособ)
ность справляться с учебными нагрузками
(p<0,05). Среди лиц, имеющих отдельные про)
явления вегетативной дисфункции, трудно)
сти в процессе усвоения учебного материала
отмечали (44,0±9,7) % обследованных, значи)
тельные трудности — (6,0±4,7) % и неспособ)
ность выполнять поставленные перед ними
учебные задачи — лишь (1,0±2,0) %, что дос)
товерно (p<0,05) отражало более высокую

Примечание. R — коэффициент ранговой корреляции Спирмена.

Факторы риска развития соматоформной вегетативной дисфункции сердца
 и сердечно3сосудистой системы у студентов
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приспособленность студентов этой группы по
сравнению с больными с клинически развер)
нутой соматоформной дисфункцией. Еще бо)
лее низкими были показатели у здоровых сту)
дентов: испытывали некоторые трудности
(43,1±11,4) % обследованных, значительные
трудности — (4,2±4,6) % (p<0,05). Здоровых
студентов, которые считали, что не справля)
ются с учебными нагрузками, не отмечено.

Прямым проявлением неуспешности учеб)
ной адаптации является желание прекратить
учебу, которое наблюдалось у больных сома)
тоформной вегетативной дисфункцией в
(14,0±6,2) % случаев и достоверно (p<0,05)
ниже у обследованных с отдельными вегета)
тивными жалобами и нарушениями и кон)
трольной группы — (4,0±3,8) и (4,2±4,6) %
соответственно [8].

Изучив корреляционные зависимости, мы
выявили достаточно высокие коэффициенты
между наличием данных неблагоприятных
факторов и возникновением соматоформной
вегетативной дисфункции (R=0,962 — неус)
пешность учебной адаптации и R=0,957 — же)
лание бросить учебу).

По данным [1, 10], одним из наиболее важ)
ных факторов, способствующих нормализа)
ции вегетативного тонуса, являются дозиро)
ванные физические нагрузки, в частности за)
нятия спортом. Данный факт подтвержден ре)
зультатами нашего исследования — среди
здоровых студентов доля лиц, регулярно или
эпизодически занимающихся спортом, досто)
верно выше, чем среди больных соматоформ)
ной вегетативной дисфункцией и лиц, имею)
щих отдельные вегетативные нарушения. Ко)
эффициент корреляции между гиподинамией
и наличием соматоформной вегетативной дис)
функции у обследованных составил R=0,942.

По мнению многих исследователей, вред)
ные привычки, в частности курение, значи)
тельно повышают риск возникновения и усу)
губляют течение уже существующих заболе)
ваний, и в первую очередь вегетативных рас)
стройств [1, 8, 11].

Результаты проведенного исследования
показали, что курение является одним из зна)
чимых факторов развития соматоформной ве)
гетативной дисфункции (R=0,912) — наи)
больший процент курящих отмечен именно
среди обследованных первой группы и досто)
верно меньший — среди обследованных с от)
дельными вегетативными жалобами и нару)
шениями и здоровых обследованных.

Одним из важнейших условий и призна)
ков успешной социальной адаптации являют)
ся гармоничные отношения с членами трудо)
вого коллектива, семьи, окружающими [2, 3,
5]. Обработав полученные в ходе исследования
данные, мы установили достоверные разли)

чия в структуре распространенности часто
возникающих конфликтных ситуаций раз)
личной направленности.

Наиболее существенные различия наблю)
дались в распространенности конфликтных
ситуаций в быту и в частности с соседями — у
(19,8±7,1) % (p<0,05) больных соматоформ)
ной дисфункцией, у (14,0±6,8) % (p<0,05)
лиц, имеющих отдельные ее проявления, и
всего у (4,2±4,6) % (p<0,05) здоровых обсле)
дованных. Данный показатель косвенно ука)
зывает на описанную ранее бытовую неустро)
енность, чаще наблюдавшуюся у больных, чем
у здоровых обследованных. Распространен)
ность конфликтных ситуаций в семье и учеб)
ном коллективе среди обследованных 1)й
группы также превышала аналогичный пока)
затель в 3)й группе.

Показательной является структура распро)
страненности конфликтных ситуаций по дру)
гим направлениям (в общественном транспор)
те, сфере обслуживания и т. д.). Частые кон)
фликты возникали у (13,2±6,0) % (p<0,05)
больных соматоформной вегетативной дис)
функцией, что существенно превышало ана)
логичный показатель у лиц, имеющих отдель)
ные вегетативные нарушения, и у здоровых
обследованных — у (8,0±5,3) и (5,6±5,3) % со)
ответственно (p<0,05).

Между наличием конфликтных ситуаций
по отношению к членам семьи, соседям, кол)
лективу и по другим направлениям установ)
лены прямые корреляции с высокими коэф)
фициентами — R=0,954; R=0,963; R=0,761 и
R=0,796 соответственно по указанным на)
правлениям конфликтности.

Возникновение вегетативных нарушений
некоторые исследователи связывают не толь)
ко с перечисленными негативными анамне)
стическими особенностями, но и с инфекци)
онными заболеваниями [6, 7, 11].

Статистический анализ результатов иссле)
дования показал, что важным анамнестиче)
ским фактором, достоверно коррелирующим с
развитием соматоформной вегетативной дис)
функции (R=0,899), являются частые ОРВИ,
которые наблюдались у (40,5±8,7) % (p<0,05)
обследованных 1)й группы, у (27,0±8,7) %
(p<0,05) — 2)й и у (18,1±8,9) % (p<0,05) —
3)й. Данный факт достоверно отражает ослаб)
ление иммунных механизмов, которое, с одной
стороны, является признаком соматопсихиче)
ской дезорганизации, а с другой — способству)
ет ухудшению течения соматоформной вегета)
тивной дисфункции и затрудняет гармонич)
ную саморегуляцию организма [10].

Авторами [6, 7, 11] подчеркивается высокое
значение наследственных факторов в возникно)
вении психосоматических заболеваний и в ча)
стности соматоформных дисфункций. Исследо)
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ванием показано, что отягощенный семейный
анамнез в плане вегетативных нарушений на)
блюдался у (44,6±8,9) % (p<0,05) больных со)
матоформной вегетативной дисфункцией, что
намного превышает аналогичный показатель
у лиц с отдельными вегетативными наруше)
ниями и у здоровых обследованных. Данный
факт достоверно подтверждает описанное пред)
положение о генетически)обусловленной пред)
расположенности к развитию соматоформной
вегетативной дисфункции. Коэффициент кор)
реляции между наличием соматоформной ве)
гетативной дисфункции и отягощенной на)
следственностью по заболеваниям сердечно)со)
судистой системы составлял R=0,863.

Чрезмерное употребление алкогольных на)
питков близкими родственниками отмечали
(31,4±8,3) % обследованных (p<0,05). У лиц,
имеющих отдельные вегетативные наруше)
ния, и у здоровых обследованных данный по)
казатель был достоверно ниже, что позволяет
рассматривать злоупотребление алкоголем
близкими родственниками как один из факто)
ров развития соматоформной вегетативной дис)
функции (коэффициент корреляции R=0,916).

Выводы
1. Выявлен и статистически обоснован ряд

психосоциальных и биологических факторов
риска возникновения и развития соматоформ)
ной вегетативной дисфункции сердца и сер)
дечно)сосудистой системы у студентов выс)
ших учебных заведений.

2. Показана группа тесно связанных меж)
ду собой факторов, синергично влияющих на
формирование соматоформной вегетативной
дисфункции: смена места жительства → ухуд)

шение бытовых условий → изменение быто)
вых стереотипов → нарушение циркадианных
ритмов, в первую очередь, режима сна–бодр)
ствования.

3. Установлено, что для больных сомато)
формной вегетативной дисфункцией харак)
терна более низкая успеваемость и связанное
с ней желание бросить учебу, находящиеся в
реципрокных взаимосвязях с нарушением ве)
гетативной регуляции.

4. Образ жизни обследованных влияет на
развитие соматоформной вегетативной дис)
функции: спорт и регулярные физические на)
грузки снижают, а вредные привычки, в ча)
стности курение, — повышают риск ее воз)
никновения.

5. Перенесенные соматические заболева)
ния, в частности частые ОРВИ, способствуют
возникновению соматоформной вегетативной
дисфункции и являются индикатором сниже)
ния адаптационных резервов.

6. Выявлена наследственная и врожден)
ная предрасположенность к возникновению
соматоформной вегетативной дисфункции,
которая проявлялась в наличии близких род)
ственников с нарушениями сердечно)сосуди)
стой системы, а также родственников, зло)
употреблявших алкоголем, у большего по
сравнению со здоровыми количества больных
соматоформной вегетативной дисфункцией.

7. Проведенный корреляционный анализ
показал наличие высоких коэффициентов
корреляций между указанными анамнестиче)
скими факторами и возникновением сомато)
формной вегетативной дисфункции сердца и
сердечно)сосудистой системы у студентов выс)
ших учебных заведений.
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КЛІНІКО<АНАМНЕСТИЧНІ ОСОБЛИВОСТІ СТУДЕНТІВ З СОМАТОФОРМНОЮ ВЕГЕТАТИВНОЮ
 ДИСФУНКЦІЄЮ СЕРЦЯ ТА СЕРЦЕВО<СУДИННОЇ СИСТЕМИ
В.Л. Гавенко, А.В. Самохвалов, В.М. Сінайко, Т.П. Мозгова

Відображено результати дослідження клініко)анамнестичних особливостей 121 студента з сома)
тоформною вегетативною дисфункцією серця та серцево)судинної системи, 100 студентів, що мають
окремі вегетативні скарги та порушення, та 72 практично здорових студентів. Встановлено, що провід)
ними психосоціальними факторами, що вірогідно сприяють виникненню та розвитку соматоформної
вегетативної дисфункції серця та серцево)судинної системи у студентів вищих навчальних закладів,
є зміна місця проживання, несприятливі житлові умови, хронічні конфліктні ситуації, нестійкі цир)
кадіанні ритми, неуспішність навчання та бажання його кинути, провідними біологічними чинника)
ми — паління, гіподинамія, часті ГРВІ, обтяжена спадковість та зловживання алкоголем родичами.

Ключові слова: соматоформна вегетативна дисфункція серця та серцево3судинної системи, ве3
гетативна нервова система, клініко3анамнестичні особливості, психосоціальні чинники, біологічні
чинники.

CLINICO<ANAMNESTIC FEATURES AT STUDENTS WITH SOMATOFORM AUTONOMIC DYSFUNCTION
OF HEART AND CARDIOVASCULAR SYSTEM

V.L. Gavenko, A.V. Samokhvalov, V.M. Sinajko, T.P. Mozgovaja
The results of research of clinico)anamnestic features at 121 students with somatoform autonomic

dysfunction of heart and cardiovascular systems, 100 students with certain autonomic complaints and
infringements and 72 healthy students are presented. It’s shown that key psychosocial factors that con)
tribute to rise and development of somatoform autonomic dysfunction of heart and cardiovascular sys)
tem at students are change of place of residence, unfavourable living conditions, chronic conflict situa)
tions, unstable circadian rhythms, unsuccessfulness of study and desire to quit it. Key biological factors
were smoking, hypodynamia, frequent acute viral respiratory infections, compromised heredity and alcohol
abuse in relatives.

Key words: somatoform autonomic dysfunction of heart and cardiovascular system, autonomic ner3
vous system, clinico3anamnestic features, psychosocial factors, biological factors.
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ВПЛИВ БАРОФАКТОРА
НА ФУНКЦІЮ СТАТИЧНОЇ РІВНОВАГИ ЗДОРОВИХ ЛЮДЕЙ

ЗА РЕЗУЛЬТАТАМИ КОМП’ЮТЕРНОЇ ПОСТУРОГРАФІЇ
О.А. Компанієць

Українська військово*медична академія, м. Київ

Досліджено стан функції рівноваги 42 здорових людей під час тимпанометрії. Встанов)
лено достовірну зміну розташування (асиметрії) постурометричних показників. Дове)
дено вплив барофактора на зміну ступеня асиметрії аферентації із периферичного відділу
вестибулярного аналізатора.
Ключові слова: метод комп’ютерної постурографії, барофактор, асиметрія аферента3
ції із периферичного відділу вестибулярного аналізатора.

Матеріал і методи. Для виявлення можли)
вої вестибулярної відповіді на компресію або
декомпресію у зовнішньому слуховому прохо)
ді з точки зору технічної реалізації чи не єди)
ним методом може бути вивчення вестибуло)
спінального рефлексу. Ми використовували
метод комп’ютерної постурографії.

Обстежено 42 особи: 7 здорових дітей ві)
ком від 8 до 14 років і 35 здорових осіб моло)
дого і середнього віку (від 17 до 41 року) — у
період і за умов повсякденної діяльності сур)
дологічного кабінету.

Обстеження починалось з проведення
стандартного набору постурографічних тестів
при максимальному виключенні дії сторонніх
чинників (шуму, світла, відволікання уваги і
т. ін.) і при позитивній мотивації людини на
успішне проведення тесту. Потім постурогра)
фію проводили за тих же умов, але на тлі тим)
панометрії при частоті зондуючого тону 800 Гц
і тиску в зовнішньому слуховому проході від
–400 до +400 мм вод. ст. На останньому етапі
постурографічне дослідження повторювали
при тимпанометрії протилежного вуха.

Аналізували характеристики розташуван)
ня, які визначають напрямок та ступінь аси)
метрії відхилень за час дослідження; відхи)
лення тіла вправо)вліво, що відповідає змі)
щенню проекції центра маси на постурограмі
відносно осі абсцис (0x).

Вивчали такі характеристики розташу)
вання:

• центр розподілу, або математичне споді)
вання (МС), — характеризує статистичне се)
реднє розподілу (середнє арифметичне коор)
динат всіх точок на постурограмі); можливі
значення: позитивні, негативні та нуль;

Х І Р У Р Г І Я

ХІРУРГІЯ

Відомо, що вестибулярний і слуховий ана)
лізатори знаходяться в анатомічній близькос)
ті, мають єдиний ендо) та перилімфатичний
простір. У разі втрати цілісності кісткового
лабіринту, особливо в його вестибулярній час)
тині, легко отримати периферичну (а саме век)
торіальну) вестибулярну реакцію у відповідь
на дію барофактора. Типовим прикладом на)
явності вестибулярної відповіді на дію баро)
фактора є фістульний симптом.

В нормі у випадку реалізації механізмів
звукопроведення ми маємо справу з компре)
сією і декомпресією (фізично такою ж дією ба)
рофактора) в присінковій зоні лабіринту. На)
явність круглого вікна, перилімфатичних
присінкового та завиткового канальців (водо)
проводу присінка та завитка) нівелюють роз)
повсюдження перилімфатичніх коливань у
бік вестибулярної частини лабіринту. В той
же час дані літератури та власних досліджень
вказують на можливість вестибулярної відпо)
віді на дію шуму [1, 2].

В доступній нам літературі не вказано на
дані, що стосуються можливості вестибуляр)
ної реакції (також і компенсованої, тобто
клінічно невидимої) у відповідь на компресію
або декомпресію у зовнішньому слуховому
проході, хоча з точки зору анатомії, біофізич)
них та біохімічних процесів в лабіринті така
ймовірність цілком обґрунтована.

Важливість виявлення феномена вестибу)
лярного подразнення у відповідь на дію баро)
фактора в нормі складно переоцінити, особли)
во в разі вирішення питання працездатності
пілотів, монтажників, підводників, інших фа)
хівців, професійна діяльність яких пов’язана
з дією барофактора [3].



150

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2006. № 3–4

• медіана (Ме) — точка, яка ділить розпо)
діл на дві рівні частини, — характеризує точ)
ку, по обидві сторони від якої пацієнт знахо)
дився однаковий проміжок часу; можливі зна)
чення: позитивні, негативні та нуль;

• мода (Мо) — точка максимуму щільності
розподілу — характеризує точку найбільшої
стабільності рівноваги пацієнта в період до)
слідження (положення, в якому людина зна)
ходилась більше всього часу); можливі зна)
чення: позитивні, негативні та нуль [4].

Тимчасове збільшення або зменшення аб)
солютних значень характеристик розташуван)
ня на тлі дії барофактора — в даному дослід)
женні ним була тимпанометрія — може вказу)
вати ні на що інше, як на зміну ступеня асимет)
рії аферентації із периферичного відділу вести)
булярного аналізатора. Зміна знаку характери)
стик розташування в залежності від сторони, з
якої проводили тимпанометрію, вказує на
зміну напрямку асиметрії аферентації з пери)
феричного відділу вестибулярного аналіза)
тора. Коефіцієнт асиметрії, характеризуючи
асиметричність розподілу відносно МС, може
вказувати на певну закономірність, пов’язану
з напрямком та величиною тимчасової асимет)
рії аферентації із периферичного відділу вес)
тибулярного аналізатора, що викликана вести)
булярним подразненням від дії барофактора.

Тести проводили в такій послідовності:
• перший етап постурометричного обсте)

ження;
• другий етап постурометричного обсте)

ження на тлі тимпанометрії лівого вуха при
частоті зондуючого тону 800 Гц і зміні тиску
в зовнішньому слуховому проході від –400 до
0 мм вод. ст.;

• третій етап постурометричного обстежен)
ня на тлі тимпанометрії лівого вуха при
частоті зондуючого тону 800 Гц і зміні тиску
в зовнішньому слуховому проході від 0 до
+400 мм вод. ст.;

• відпочинок протягом 30 хв;
• четвертий етап постурометричного обсте)

ження на тлі тимпанометрії правого вуха при
частоті зондуючого тону 800 Гц і зміні тиску
в зовнішньому слуховому проході від –400 до
0 мм вод. ст.;

• п’ятий етап постурометричного обсте)
ження на тлі тимпанометрії правого вуха при
частоті зондуючого тону 800 Гц і зміні тиску

в зовнішньому слуховому проході від 0 до
+400 мм вод. ст. протягом 1 хв.

Результати та їх обговорення. При прове)
денні базових постурометричних тестів за
умови зорового контролю не відмічено стати)
стично достовірних змін математичних вели)
чин розташування між етапами постуромет)
ричного обстеження.

При дослідженні функції рівноваги за від)
сутністю зорового контролю показники ха)
рактеристик розташування дозволяють роз)
поділити загальну групу обстежених на окре)
мі групи, що розрізняються за ознаками вес)
тибулярної стійкості. До першої групи увійш)
ли 12 обстежених, у яких не зафіксовано
асиметрії постурографічних показників; до
другої — 17 обстежених, у яких зафіксовано
лівосторонню асиметрію постурографічних
показників у базовому дослідженні; до тре)
тьої — 13 обстежених, у яких зафіксовано
правосторонню асиметрію постурографічних
показників у базовому дослідженні.

Інтервали коливань характеристик розта)
шування у обстежених подано в табл. 1.

Дослідженням показано, що на тлі тимпа)
нометрії постурографічні показники деяких
обстежених змінилися. Так, тимпанометрія
лівого вуха на першому етапі — під час засто)
сування тиску в зовнішньому слуховому
проході від –400 до 0 мм вод. ст. — виклика)
ла появу лівосторонньої асиметрії у осіб пер)
шої групи, збільшення лівосторонньої асимет)
рії у осіб другої групи, зміну напрямку асимет)
рії у осіб третьої групи. Інтервали математич)
них показників розташування (асиметрії) за
таких умов дослідження зміщувалися вліво і
становили: МС — від 29,8 до 53,7 мм; Ме —
від 34,2 до 47,4 мм; Мо — від 35,4 до 62,0 мм
(за відсутності зорового контролю).

Тимпанометрія лівого вуха на другому ета)
пі — під час застосування тиску в зовнішньому
слуховому проході від 0 до +400 мм вод. ст. —
викликала появу правосторонньої асиметрії у
осіб першої групи, зміну напрямку асиметрії у
осіб другої групи, збільшення правосторонньої
асиметрії у осіб третьої групи. Інтервали мате)
матичних показників розташування (асиметрії)
за таких умов дослідження зміщувалися впра)
во і становили: МС — від –27,9 до –55,3 мм;
Ме — від –36,1 до –44,8 мм; Мо — від –37,2 до
–64,1 мм (за відсутності зорового контролю).

Таблиця 1. Інтервали коливань характеристик розташування у обстежених
при базовому постурометричному дослідженні

Х І Р У Р Г І Я
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Аналогічний за динамікою, але протилеж)
ний за знаком вплив викликає процедура тим)
панометрії у правому вусі, тобто при дії тиску
в зовнішньому слуховому проході від –400 до
0 мм вод. ст. з правої сторони у людини виникає
правостороння вестибулярна асиметрія, при дії
тиску від 0 до +400 мм вод. ст. — лівостороння.

Однак слід відмітити, що виникнення вес)
тибулярної асиметрії виявлено не у всіх обсте)
жених, а лише у 18 чол. (43 %). Дані про те, у
скількох осіб із кожної групи обстежених за)
реєстровано появу вестибулярної асиметрії,
наведені в табл. 2.

Отримані дані свідчать про те, що засто)
сований метод дослідження вестибулоспі)
нальної функції дозволив зареєструвати чітку

Клінічної вестибулярної симптоматики в
жодному випадку на жодному з етапів посту)
рометричного дослідження на тлі проведення
тимпанометрії не зафіксовано. Це свідчить
про те, що ми мали справу з клінічно прихо)
ваною (компенсованою) вестибулярною відпо)
віддю на барофактор, яку вдалось зафіксувати
завдяки методу комп’ютерної постурографії.

Висновки
1. Метод постурометрії виявився достатньо

чутливим, щоб зареєструвати чітку векто)
ріальну вестибулярну реакцію у відповідь на
вплив барофактора.

2. Зміна знаку та (або) абсолютного зна)
чення характеристик розташування залежно

Таблиця 2.  Розподіл осіб, у яких зареєстровано появу вестибулярної асиметрії
під впливом барофактора, у групах обстежених

векторіальну вестибулярну реакцію у відпо)
відь на проведення тимпанометрії, фактично
вплив барофактора. Це виявлялось як зміною
амплітудних та частотних постурографічних
даних, так і зміною напрямку переважного
відхилення тіла у фронтальній площині.

від сторони, з якої проводилася тимпаномет)
рія з урахуванням якісних і кількісних пара)
метрів тиску в зовнішньому слуховому прохо)
ді, вказувала на зміну асиметрії аферентації
із периферичного відділу вестибулярного
аналізатора.
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ВЛИЯНИЕ БАРОФАКТОРА НА ФУНКЦИЮ СТАТИЧЕСКОГО РАВНОВЕСИЯ ЗДОРОВЫХ ЛЮДЕЙ
ПО РЕЗУЛЬТАТАМ КОМПЬЮТЕРНОЙ ПОСТУРОГРАФИИ
О.А. Компаниец

Исследована функция равновесия 42 здоровых людей во время тимпанометрии. Установлено дос)
товерное изменение размещения (асимметрии) постурометрических показателей. Доказано влияние
барофактора на изменение степени асимметрии афферентации из периферического отдела вестибу)
лярного анализатора.

Ключевые слова: метод компьютерной постурографии, барофактор, асимметрия афферента3
ции из периферического отдела вестибулярного анализатора.

INFLUENCE OF PRESSURE FACTORS ON STATIC EQUILIBRIUM FUNCTION OF HEALTH PEOPLE
FROM RESULTS OF COMPUTER POSTUROGRAPHY
О.А. Kompanyetz

Equilibrium function of 42 heath people was researched at the time of tympanometry procedure. Chang)
es of posturography results were admitted. Was proved the value of pressure factors in changes of affer)
entation asymmetry from lateral parts of vestibular organ.

Key words: computer posturography method, pressure factor, asymmetry afferentation from lateral
parts of vestibular organ.
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ОПТИМИЗАЦИЯ ПРЕПОДАВАНИЯ ФАКТОРОВ,
ОПРЕДЕЛЯЮЩИХ ОПЕРАЦИОННУЮ ЛЕТАЛЬНОСТЬ

(ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ)
А.А. Хижняк, А.А. Павлов

Харьковский государственный медицинский университет

На основании данных литературы освещены вопросы факторов, которые могут привес)
ти к смертельному исходу в операционной и дана оценка каждому из них. Подробно
описаны существующие методики для прогнозирования смертельного исхода во время
операции.
Ключевые слова: факторы летальности, смерть в операционной, анестезия.

лым последствиям: тяжелой долго и плохо
корригируемой гипотонии, остановке крово)
обращения, тяжелой гипоксемии и постги)
поксической энцефалопатии, острой почечной
недостаточности, полиорганной недостаточ)
ности и др.

Среди причин интраоперационной леталь)
ности, связанных с анестезией, можно выде)
лить [6, 7]:

• остановку сердца;
• дыхательные осложнения;
• сердечно)сосудистые осложнения;
• последствия применения инвазивного

мониторинга;
• анафилаксию;
• осложнения, связанные с регионарной

анестезией.
Наиболее частыми причинами остановки

сердечной деятельности называют проблемы,
относящиеся к медикаментозному лечению,
сердечно)сосудистые проблемы (гиповолемия),
проблемы с поддержанием проходимости ды)
хательных путей. У больных, которым прово)
дили регионарную анестезию в сочетании  эпи)
дуральной и спинальной, частота остановки
сердца оценивается как 3,1 на 10 000, при спи)
нальной анестезии как соло)методе — 6,4 на
10 000 с летальным исходом в 23 % [6, 8].

Среди дыхательных осложнений выделя)
ют пневмонию, связанную с аспирацией, ре)
гургитацией желудочного содержимого, труд)
ную интубацию. Клиника Мэйо оценила час)
тоту аспирации как 1:3216 с частотой леталь)
ного исхода 1:71 829. Частота трудной инту)
бации (оцениваемая по классификации Кор)
мака–Лихена как ларингоскопия 3)го и 4)го
класса) составляет от 2 до 8 % [9, 10].

Сердечно)сосудистые осложнения могут
быть вызваны острым инфарктом миокарда,
некорригируемой гипотензией, шоком. В на)
стоящее время больше говорят о факторах
риска, нежели о частоте развития этого ослож)

Интраоперационная летальность — край)
не тяжелая и сложная клиническая ситуация.
Трагический исход хирургического вмеша)
тельства, с одной стороны, является поводом
для серьезной самооценки действий врача, с
другой — создает очень сложную деонтологи)
ческую проблему.

По статистическим данным, в Англии пе)
риоперативная летальность вследствие оши)
бок в ведении анестезии составляет порядка
0,5–0,8 на 100 000 наркозов, однако интраопе)
рационная летальность встречается чаще —
1–30 на 100 000 [1]. На первый взгляд, это чис)
ло не так велико, особенно принимая во вни)
мание количество анестезий за год. Однако со)
гласно данным неопубликованного исследова)
ния 92 % из 251 опрошенного анестезиолога
присутствовали при таком событии, т. е. за
время карьеры практически все анестезиоло)
ги каким)либо образом сталкиваются со слу)
чаем интраоперационной летальности [2, 3].

Множественные публикации, в которых
освещены причины анестезиологических ос)
ложнений, дали возможность многим анесте)
зиологам убедиться в том, что они, как и все
врачи лечебных специальностей, могут совер)
шать ошибки, особенно в критических ситуа)
циях.

Согласно И.В. Давыдовскому, «врачебные
ошибки — род добросовестных заблуждений
врача в его суждениях и действиях при испол)
нении им тех или иных специальных врачеб)
ных обязанностей» [4].

Анестезиологическим осложнениям по)
священы некоторые публикации и анонимные
опросы анестезиологов и врачей интенсивной
терапии [5]. Однако большинство анестезио)
логов не хотят обсуждать подробности возни)
кающих осложнений, тем более что нужно
признаваться в совершенной ошибке. Отсюда
90–95 % ошибок вообще скрывают и регист)
рируют только те, которые приводят к тяже)
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нения. К первым относят операцию высокого
риска, ИБС в анамнезе, сердечную недостаточ)
ность, атеросклероз сосудов головного мозга,
необходимость предоперационного примене)
ния инсулина [11, 12].

Причиной некорригируемой гипотензии, в
первую очередь, является гиповолемия вслед)
ствие кровопотери. По данным [13], острое
кровотечение в операционной у пациентов с
абдоминальной патологией встречается с час)
тотой 1,5 на 1200 случаев.

Среди осложнений применения инвазив)
ного мониторинга выделяют смертность в ре)
зультате катетеризации центральных вен.
При последней летальные исходы были опи)
саны с частотой 1 на 25 200 при применении
подключичного доступа (Mаtthew, 1982), од)
нако последующими исследованиями показа)
но, что в серии из 13 800 больных не было ни
одного летального исхода, связанного с кате)
теризацией центральных вен [14]. Полагают
(на основании информации, опубликованной
Ruesh, 2000), что частота случайной артери)
альной пункции выше при катетеризации
внутренней яремной вены, нежели при кате)
теризации подключичной (3,0 и 0,5 % соот)
ветственно), равно как и внутривенное инфи)
цирование (8,6 и 4,0 %), неправильное поло)
жение катетера в вене, гемопневмоторакс (1,5
и 1,0 %) и окклюзия вены (1,2 и 0,8 %) чаще
встречаются при катетеризации подключич)
ной вены (9,3 и 5,3 %). При сравнении фемо)
рального доступа с подключичным установле)
но более частое инфицирование феморальных
катетеров (19,8 и 4,5 %) и более частые тром)
ботические осложнения (21,5 и 4,5 %) [15].

Угрожающие жизни реакции вследствие
анафилаксии при анестезии возникают с час)
тотой 1 на 10 000 анестезий. Исследованиями,
проведенными во Франции, показано, что
наиболее частой причиной анафилактических
реакций являются нервно)мышечные релак)
санты (69,2 %), латекс (12,1 %), антибиотики
(8,0 %). Наиболее частыми клиническими
проявлениями называют сердечно)сосуди)
стый коллапс (53,7 %), кожные проявления
(69,6 %), бронхоспазм (44,2 %), ангиоэдема
(11,7 %) и остановка сердца (4,0 %) [16].

Осложнения, связанные с регионарной
анестезией, следующие.

Частота параплегии, по данным Auroy, со)
ставляет 0,1 на 10 000 анестезий. Гораздо бо)
лее часто встречаются преходящие неврологи)
ческие осложнения. После спинальной анесте)
зии частота данного осложнения, согласно
различным источникам, варьирует от 4 до 80
на 10 000 анестезий, при эпидуральной — от
1 до 10 на 10 000 анестезий [17].

Риск развития эпидуральной гематомы при
эпидуральной анестезии возникает с частотой

1 на 150 000, при спинальной — 1 на 220 000.
Эти данные основаны на анализе 1,5 млн. ане)
стезий. К факторам риска относят: наличие коа)
гулопатии, технические трудности проведения
анестезии, установку эпидурального катетера и
интервал между проведением анестезии и вре)
менем введения антикоагулянтов [18].

Отмечены также региональные вариации
в развитии этого осложнения. В США приме)
няется значительно большая доза низкомоле)
кулярного гепарина для профилактики тром)
боэмболических осложнений, поэтому часто)
та развития эпидуральной гематомы в США
составляет 1 на 14 000, а в Европе — 1 на
2 250 000 анестезий. Для сравнения следует ска)
зать, что риск спонтанной эпидуральной гема)
томы составляет 1 на 1 000 000 анестезий [19].

Auroy (1997) оценивает частоту останов)
ки сердца при спинальной анестезии как 6,4
на 10 000, а при эпидуральной — 1 на 10 000
анестезий.

Таким образом, к смертельному исходу в
операционной могут привести различные фак)
торы. В целом их можно разделить на завися)
щие и не зависящие от действий медперсонала.

К первой группе факторов можно отнести
такие ошибки:

• диагностические;
• тактические;
• ошибки, связанные с техникой проведе)

ния медицинского пособия.
На основании данных [20] можно считать,

что основными общими причинами ошибок
являются:

• субъективные причины: неполноценное
обследование больного, субъективизм в оцен)
ке полученных данных, переутомление, бо)
лезненное состояние врача;

• особенности течения болезни у данного
больного: сложность или атипичность клини)
ческой картины заболевания, тяжесть обще)
го состояния.

Неадекватная диагностика на этапе обсле)
дования в значительной степени меняет ход
оперативного лечения и может привести к ле)
тальному исходу. По данным В.И. Акопова,
Е.Н. Маслова (2002), в 21,6 % случаев диаг)
ноз, установленный при жизни, был непра)
вильным, причем в каждом из пяти случаев
не установлено воспаление легких, а ошибки
при диагностике злокачественных новообра)
зований составляли 30–40 % [23].

Среди возможных факторов, приведших к
диагностическим ошибкам, выделяют:

• недоучет жалоб больного, анамнестиче)
ских данных;

• недостаточное обследование больного;
• исходно тяжелое состояние больного;
• недоучет клинико)лабораторных дан)

ных;
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• недооценка диагноза консультантов или
невозможность проведения консультации или
консилиума.

Тактические ошибки, как правило, возни)
кают вследствие диагностических и представ)
ляют собой ошибки в лечении, т. е. о комплек)
се мероприятий, позволяющем у каждого кон)
кретного больного в данной сложившейся си)
туации обеспечить успех лечения [22]. К ним
можно отнести:

• несвоевременное направление к врачу;
• неправильное определение показаний к

лечению или неправильный выбор времени
для его проведения;

• неправильное определение способа и объ)
ема лечения;

• недооценка общего состояния больного;
• ошибки в установлении показаний и про)

тивопоказаний к тому или иному методу ле)
чения.

К ошибкам, связанным с техникой прове)
дения медицинского пособия, относят дейст)
вия, непосредственно связанные с проведени)
ем лечения. Нельзя не отметить, что одной из
причин технических ошибок является резкое
изменение патологическим процессом обыч)
ной топографоанатомической картины, взаи)
моотношений органов и тканей [23]. Можно
выделить следующие ошибки:

• неполноценное обследование больного;
• неправильное выполнение диагностиче)

ских или лечебных манипуляций;
• оставление инородных тел в ранах и по)

лостях.
Ко второй группе факторов, приводящих

к летальному исходу в операционной, отно)
сятся:

• тяжелое общее состояние больного;
• тяжелая основная или сопутствующая

патология;
• смерть неясной этиологии.
Оценка общего состояния пациента —

принципиально важный момент в работе лю)
бого врача, так как определяет тактику лече)
ния и непосредственно влияет на его исход.
Для определения степени тяжести состояния
пациента используют различные оценочные
системы — шкалы. Среди них следует назвать
наиболее широко применяемые: APACHE III
(1991), TISS (1974), MODS (1996), SOFA
(1994), RTS (1989), LODS (1997), GCS (1999).
Наибольшее распространение получила систе)
ма APACHE. По данным W.A. Knaus (1985),
при сумме баллов свыше 29 данной системы
летальность составляет до 51 % [24–26].

Поражение органа или систем органов па)
тологическим процессом само по себе несет уг)
розу для жизни пациента [27], особенно такая
патология, как распространенные раковые
опухоли, врожденная комбинированная пато)

логия, запущенная гнойно)септическая пато)
логия, тяжелая комбинированная травма.

В то же время ряд авторов [28, 29] указы)
вают на большое влияние сопутствующих за)
болеваний на уровень летальных исходов при
лечении основной патологии. К сопутствую)
щим заболеваниям можно отнести [30]:

• декомпенсированные сердечно)легочные
заболевания;

• состояния после перенесенного инсульта;
• эндокринную патологию;
• ДВС)синдром;
• признаки шока;
• цирроз печени;
• хроническую почечную недостаточность;
• гемобластозы и хронические заболева)

ния крови.
Смерть неясной этиологии — наиболее

грозное проявление заболеваний сердечно)со)
судистой системы. Основными причинами у
взрослых принято считать ишемическую бо)
лезнь сердца и инфаркт миокарда, однако в по)
следние годы все большую остроту приобрета)
ет проблема внезапной смерти в отсутствие яв)
ных заболеваний миокарда или коронарных
сосудов, особенно в молодом возрасте.

Данные заболевания пока крайне редко
выявляются в обычной клинической практи)
ке. При этом ставится достаточно неопреде)
ленный диагноз «острая сердечно)сосудистая
недостаточность». При аутопсии не выявляет)
ся поражений мышцы сердца или коронарных
сосудов. У детей, как ни парадоксально, чаще
всего посмертно диагностируется острая респи)
раторная вирусная инфекция, минимальными
проявлениями которой пытаются объяснить
внезапную смерть. Внимание специалистов)
кардиологов нередко привлекают только пер)
вые симптомы заболевания, прежде всего син)
копе и приступы сердцебиения. Однако неред)
ко первым и последним проявлением заболе)
вания является внезапная смерть [26].

В современной клинической медицине вы)
делен ряд заболеваний и синдромов, тесно ас)
социированных с высоким риском внезапной
смерти в молодом возрасте. К ним относятся:

• синдром внезапной смерти младенцев
(sudden infant death syndrome);

• синдром удлиненного интервала QT;
• синдром внезапной необъяснимой смер)

ти (sudden unexplained death syndrome);
• аритмогенная дисплазия правого желу)

дочка;
• идиопатическая фибрилляция желудоч)

ков.
Преимущественный возраст клинической

манифестации смерти неясной этиологии —
30–40 лет, однако впервые данный синдром
был описан у трехлетней девочки, имевшей
частые эпизоды потери сознания и впоследст)
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вии внезапно погибшей несмотря на активную
антиаритмическую терапию и имплантацию
кардиостимулятора. Клиническая картина
заболевания характеризуется частым возник)
новением синкопе на фоне приступов желу)
дочковой тахикардии и внезапной смертью,
преимущественно во сне, а также отсутстви)
ем признаков органического поражения мио)
карда при аутопсии [31].

Степень распространенности синдрома по)
ка не ясна. Так, в одной из областей Бельгии
распространенность внезапной смерти соста)
вила 1 на 100 000 жителей (P. Brugada, 1999).
По данным японских исследователей, проана)
лизировавших 22 027 электрокардиограмм из
популяции, распространенность ЭКГ)паттер)
на внезапной смерти в этой стране составила
0,05–0,60 % у взрослых и 0,0006 % (анализ
163 110 электрокардиограмм) у детей (J. To)
hyou, 1995; Y. Hata, 1997).

Таким образом, существует потребность в
определении рисков, которые могут привести
к летальному исходу в операционной, причем
определение этих рисков должно быть выпол)
нено в наиболее ранние сроки с той целью, что)
бы их максимально минимизировать.

На основании данных литературы уста)
новлено, что для определения возможности
летального исхода в операционной применя)
ются различные оценочные системы — шка)
лы. Наиболее широкое использование получи)
ли оценочные шкалы анестезиологического
(Адриани, Гологорского, оценочная шкала
Американской ассоциации анестезиологов) и
операционного (Малиновского) риска, шкалы
состояния пациента (SAPS, APACHE, MODS,
SOFA).

Хотя система АРАСНЕ III и является вы)
сокодостоверной и прогностически значимой
для практического использования (особенно
для оценки риска летальности), имеется ряд
ограничений для ее широкого повсеместного
использования. Отдельные показатели мож)
но получить лишь в условиях многокомпо)
нентного мониторинга и лабораторного кон)
троля, доступного лишь для крупных лечеб)
ных учреждений здравоохранения. Расчеты
всех показателей, включая основные величи)

ны шкалы, достаточно сложны. Данная сис)
тема признана приоритетной для использова)
ния в зарубежных учреждениях здравоохра)
нения, поэтому сохраняется монополия на ос)
новные поправочные коэффициенты, которые
закрыты для опубликования в широкой меди)
цинской печати (являются коммерческими
сведениями).

К недостаткам системы SAPS следует от)
нести: отсутствие поправок на сопутствующие
заболевания; значимость ее только для груп)
пы пациентов, не позволяя оценить прогноз у
отдельного больного; высокую специфичность
для оценки благоприятного исхода заболева)
ния и меньшую достоверность в отношении
прогноза летального исхода [2, 4].

Среди рандомизированных систем, оцени)
вающих выраженность полиорганной недос)
таточности, у больных сепсисом наибольшее
распространение получили системы MODS и
SOFA [8, 10]. При определении выраженности
(степени) недостаточности отдельных органов
и систем у конкретного больного они не пред)
полагают определения вероятности летально)
го исхода в зависимости от получаемой сум)
мы баллов [2, 3].

При анализе существующих балльных
систем оценки тяжести состояния больных
с тяжелой хирургической инфекцией показа)
но, что все они не включают отдельных важ)
ных критериев, специфичных для данной па)
тологии.

Оценочная система факторов операцион)
ного риска также не лишена недостатков. Не)
обходимо отметить, что определяемые факто)
ры не учитывают индивидуальных особенно)
стей пациента. В основе системы заложена
оценка непосредственно предстоящего опера)
тивного вмешательства, а оценка глубины па)
тологических изменений приведших к опера)
ции, отсутствует.

Таким образом, в настоящее время нет
единого мнения о способе предоперационной
оценки возможного летального исхода в опе)
рационной. Имеется насущная потребность в
создании системы предоперационной оценки
возможности наступления летального исхода
при оперативном лечении.
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ОПТИМІЗАЦІЯ ВИКЛАДАННЯ ФАКТОРІВ, ЩО ВИЗНАЧАЮТЬ ОПЕРАЦІЙНУ ЛЕТАЛЬНІСТЬ (ОГЛЯД
ЛІТЕРАТУРИ)
А.А. Хижняк, О.О. Павлов

На підставі даних літератури розглянуто питання факторів, що можуть призвести до смертельно)
го результату в операційній і дано оцінку кожному з них. Докладно описано існуючі методики для
прогнозування смертельного результату під час операції.

Ключові слова: фактори летальності, смерть в операційній, анестезія.

OPTIMIZATION OF TEACHING OF THE FACTORS, DETERMINING DEATH DURING OPERATION (REVIEW
OF THE LITERATURE)
А.А. Hygnjak, А.А. Pavlov

In clause, on the basis of the literary data, the questions of the factors are covered which can result in
fatal outcome in operational. The estimation of each of the factors is given. The existing techniques for
forecasting fatal outcome are in detail described during operation.

Key words: the factors of death, death in operating room, anesthesia.
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ПРО СТАН ФОСФОРНО#КАЛЬЦІЄВОГО ОБМІНУ У ПАЦІЄНТІВ,
ЩО ЗНАХОДЯТЬСЯ НА ПЕРИТОНЕАЛЬНОМУ ДІАЛІЗІ

В.М. Лісовий, Н.М. Андон’єва
Харківський державний медичний університет

Харківський обласний клінічний центр урології і нефрології ім. В.І. Шаповала

Дана характеристика стану фосфорно)кальцієвого обміну у пацієнтів з хронічною нир)
ковою недостатністю, що отримують замісну ниркову терапію методом перитонеально)
го діалізу, розглянуто питання лікування.
Ключові слова: хронічна ниркова недостатність, перитонеальний діаліз, фосфорно3
кальцієвий обмін, лікування.

При патологічних станах, перш за все при
ХНН, внаслідок прогресуючого зменшення
маси діючих нефронів і зниження продукції
активного метаболіту вітаміну D

3
 в нирках

зменшується виведення фосфору з організму
і розвивається гіперфосфатемія [2]. Можна на
деякий час блокувати компенсаторне підви)
щення секреції паратгормону (ПТГ), якщо
хворому призначити дієту зі зниженим вміс)
том фосфору. Цьому сприяють регулярні зсу)
ви — підвищення екскреції фосфору у від)
повідь на посилене утворення ПТГ, які мо)
жуть призводити до того, що на ранній стадії
ХНН можливе підвищення концентрації ПТГ
без серйозної гіперфосфатемії. Клінічні про)
яви цього гіперпаратиреозу часто криються за
загальними симптомами уремічної інтоксика)
ції. Прогресивне ураження нирок призводить
до зменшення швидкості клубочкової фільт)
рації до 20 мл/хв і до неможливості ПТГ під)
вищувати екскрецію фосфору, як наслідок
розвивається персистуюча гіперфосфатемія і
вторинний гіперпаратиреоз. В цій стадії для
досягнення балансу кальцію і фосфору недос)
татньо лише застосування дієти з обмеженим
вживанням фосфатів. Необхідне призначення
фосфатзв’язуючих препаратів для того, щоб
зв’язати фосфати, які надходять з їжею [3].
Діаліз також дає можливість очистити кров
від надлишку фосфору. Однак якщо хворий
залишиться без лікування або лікування бу)
де недостатнім, можуть розвинутися різні по)
рушення кісткової мінералізації, клінічними
проявами яких є біль у кістках, патологічні
переломи і утворення кальцифікатів [4].

У Р О Л О Г І Я

УРОЛОГІЯ

За останнє десятиліття істотно змінилися
погляди на патофізіологічні механізми, що
призводять до прогресування хронічних ура)
жень нирок. Незалежно від того, імунним чи
неімунним був первинний характер нефропа)
тії, нирки зазнають адаптивних змін у збере)
жених нефронах. Основними механізмами,
що приймають участь в цьому процесі, є: гемо)
динамічні (внутрішньониркова і системна гі)
пертонія, гіперфільтрація), гематологічно)
біохімічні (акумуляція тромбоцитів, депози)
ція фібрину, дисліпідемія тощо), целюлярні
(проліферація резистентних клітин і зміна фе)
нотипу, інфільтрація моноцитів ниркового
клубочка й інтерстицію тощо), молекулярні
(активація ренін)ангіотензинової системи,
визволення цитокінів, зниження продукції
кальцитріолу і еритропоетину). Важливу роль
в прогресуванні нефропатій відіграє масивна
протеїнурія. Серед інших метаболічних пору)
шень, що призводять до прогресування клу)
бочкових і тубулоінтерстиціальних змін, слід
вказати надлишкове відкладення кальцію. На
розвиток кардіоваскулярних порушень впли)
ває поєднана дія багатьох факторів, пов’яза)
них як із самим пацієнтом (вік, спадкові фак)
тори, стиль життя, наявність діабету тощо),
так і з особливостями уремії (характер нефро)
патії, тяжкість анемії, гіперфосфатемії, дис)
ліпідемії тощо), а також з лікуванням її мето)
дом діалізу [1].

В нормі обмін кальцію і фосфору знахо)
диться в динамічній рівновазі, компенсаторні
механізми регулюють його при гіпер) і гіпо)
кальціємічних та фосфатемічних станах.
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Метою дослідження було вивчення фос)
форно)кальцієвого обміну у хворих на пери)
тонеальному діалізі.

Матеріл і методи. Дослідження проводи)
лося у нефрологічному відділенні на базі Об)
ласного клінічного центру урології і нефроло)
гії. Обстежено 27 осіб (15 чоловіків, 12 жінок).
Вік пацієнтів становив від 27 до 62 років.
Термін початку перитонеального діалізу від
1,0 до 2,5 року. Включені в процедуру пери)
тонеального діалізу за нозологічними форма)
ми розподілилися таким чином: хронічний
гломерулонефрит — 11 осіб, цукровий діа)
бет — 5, хронічний пієлонефрит — 12.

Хворі отримували лікування перитоне)
альним діалізом, для проведення якого вико)
ристовували діалізуючі розчини на основі
1,36; 2,27; 3,86 % розчину глюкози зі стан)
дартним електролітним складом (натрію хло)
рид — 5,38 г/л, натрію лактат — 4,48 г/л,
кальцію хлорид — 0,184 г/л, магнію хло)
рид — 0,05 г/л) фірми Baxter.

Пацієнти були розділені на дві групи: до
першої належало 20 хворих з адекватним
діалізом, до другої — 7 з неадекватним про)
веденням цієї процедури. У всіх пацієнтів про)
водили динамічне визначення рівня кальцію
та фосфору в крові.

Усі хворі в період спостереження отриму)
вали карбонат кальцію як фосфорзв’язуючий
препарат в дозі від 6 до 15 г на добу (в середнь)
ому 10,8 г на добу). Постійний амбулаторний
перитонеальний діаліз (ПАПД) проводили з
використанням діалізуючого розчину зі зни)
женим вмістом кальцію (1,25 ммоль/л). У час)
тини хворих за позамедичними причинами
транзиторно використовували розчин, що
вміщував 1,75 ммоль/л кальцію.

Результати та їх обговорення. За період,
що досліджувався (до 2 років лікування), се)
редній рівень фосфору крові достовірно не змі)
нювався і коливався від (1,59±0,08) ммоль/л
через 1 міс після початку лікування до (1,90±
0,09) ммоль/л через 1 рік лікування — в серед)
ньому (1,59±0,61) ммоль/л. Рівень кальцію
плазми також достовірно не змінювався, хоча
була відмічена тенденція до його тимчасового
підвищення через півроку ПАПД з (2,11±0,02)
до (2,15±0,03) ммоль/л.

Характер перитонеального транспорту за)
лишався постійним. В нашому дослідженні не
відмічено істотного зниження його реального
кліренсу протягом 2 років спостереження
(р>0,1).

Оскільки на початку лікування неадекват)
ний діаліз отримували 7 (25,9 %) хворих і
кількість їх продовжувала збільшуватися з
часом, то важливо оцінити можливості мето)
ду у поєднанні з пероральним призначенням
карбонату кальцію, що сприяло підтримці

фосфорно)кальцієвого балансу у хворих, які
отримують замісну ниркову терапію методом
ПАПД.

У хворих з адекватним ПАПД і КТ/V<1,69
вивчали загальну, ниркову і діалізну екскре)
цію фосфору.

Загальна (діалізна і ниркова) елімінація
фосфору за добу істотно не відрізнялася у хво)
рих з адекватним і неадекватним ПАПД і скла)
дала 9,8–11,9 ммоль на добу. Основним шля)
хом елімінації фосфору був перитонеальний.

Факторами, що визначали рівень фосфо)
ру в крові (сумарна детермінація 60 %, n=3),
були діалізна (r=0,69; р<0,001) і ниркова
екскреція фосфору (r=0,43; р<0,05), тоді як
індекс КТ/V (r=0,15; р>0,1) не мав впливу на
цей показник.

Як було показано в нашому дослідженні,
основним шляхом елімінації фосфору у хво)
рих в обох групах була перитонеальна екскре)
ція. У зв’язку з цим за допомогою регресійного
аналізу були визначені фактори, що впливають
на діалізний кліренс фосфору. При цьому
відмічено, що для фосфору провідну роль
відігравала перитонеальна мембрана (D

4
/Р)

(n=27; r=0,74; р<0,001; детермінація 60 %).
Виявлено тісну зворотну залежність (r=0,9;

р<0,001) між рівнем альбуміну і перитонеаль)
ним транспортом фосфору (D

4
/Р). Таким чи)

ном, низький рівень альбуміну крові приско)
рює перитонеальний транспорт фосфору.

Відсутність зв’язку між показниками
адекватності ПАПД (КТ/V) і рівнем фосфору
в крові показує, що при призначенні низько)
кальцієвого діалізуючого розчину і фосфат)
зв’язуючих препаратів досягається адекват)
ний баланс фосфору у хворих на ПАПД навіть
при неадекватності методу. В останній ситуа)
ції додаткове значення, можливо, має низь)
кий рівень альбуміну плазми у хворих, що от)
римують неадекватне лікування.

Рівень кальцію в плазмі був на нижній
межі норми в період спостереження і складав
у середньому (2,12±0,87) ммоль/л — від 1,98
до 2,41 ммоль/л (n=27), перитонеальна елімі)
нація кальцію не відрізнялася достовірно у
хворих першої і другої групи.

На відміну від перитонеального транспор)
ту фосфору, який істотно не мінявся з часом,
відмічено прискорення перитонеального
транспорту кальцію до 1,5 року, яке зберег)
лося і в подальшому (р<0,001).

Клінічна значущість і причини виявленої
закономірності потребують подальшого до)
слідження.

Статистично достовірних відмінностей в
рівні кальціємії у хворих, що отримували
низькокальцієвий діалізуючий розчин під час
адекватного (перша група) і неадекватного
лікування (друга група) не знайдено.
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У порівнянні з гемодіалізом перитонеаль)
ний діаліз забезпечує виведення більшого об’є)
му білкових фракцій середньої (500–5000 Да)
і великої молекулярної маси. У зв’язку з особ)
ливостями перитонеальної мембрани в діалі)
зуючий розчин надходять паратиреоїдний
гормон і метаболіти вітаміну D, що може по)
яснювати відмінності їх метаболізму і міне)
рального обміну.

Високобілкова дієта, необхідна хворим на
ПАПД, обумовлює надходження в організм
близько 1000 мг на добу фосфору, тоді як ли)
ше 300 мг з цієї кількості може бути виведено
шляхом діалізу. За даними [5], діалізний клі)
ренс фосфору дорівнює (7,13±0,37) мл/хв, що
забезпечує екскрецію близько 353 мг на добу
фосфору і дозволяє уникнути гіперфосфатемії
при відсутності дієтичних обмежень.

Для зберігання нейтрального балансу фос)
фору 700 мг, що залишилися, повинні елімі)
нуватися за допомогою фосфорзв’язуючих
препаратів. Для зв’язування такої кількості
фосфору в кишечнику теоретично необхідно
приймати на добу 6,25 г карбонату кальцію
(2500 мг елементарного кальцію), при цьому
абсорбція кальцію з шлунково)кишкового
тракту складає 700 мг. Терапія метаболітами
вітаміну D може супроводжуватися гіпер)
кальціємією в результаті збільшення абсорб)
ції кальцію в кишечнику, що спонукає скоро)
тити дозу карбонату кальцію. Останнє здатне
викликати гіперфосфатемію і розвиток мета)
статичної кальцифікації.

Загальний баланс кальцію у хворих на пе)
ритонеальному діалізі визначається в основ)
ному гастроінтестинальною абсорбцією і пе)
ритонеальним транспортом.

Кальцій абсорбується з діалізуючого роз)
чину в кров шляхом дифузії. В нормі в плазмі
вміщується 1,15–1,29 ммоль/л іонізованого
кальцію, а в стандартному діалізуючому роз)
чині — 1,75 ммоль/л. Оскільки 30 % кальцію
в діалізуючому розчині не іонізовані, а захоп)
лені лактатом, істинна швидкість дифузії
повільніша за розраховану. Крім того, зни)
ження концентраційного градієнта між кро)
в’ю і діалізуючим розчином виникає в резуль)

таті надходження в діалізуючий розчин кон)
векційного потоку з концентрацією кальцію
нижче рівня в плазмі і дилюції діалізуючого
розчину, яка уповільнює дифузійну абсорб)
цію кальцію. Так, при обміні з використанням
4,25 % діалізуючого розчину абсорбція каль)
цію незначна або відсутня. Тим не менш
ПАПД в стандартному режимі (3 обміни з ви)
користанням 1,5 % діалізуючого розчину і
1 обмін з використанням 4,25 % діалізуючого
розчину) з кальцієм в діалізуючому розчині в
концентрації 1,75 ммоль/л супроводжується
перитонеальною реабсорбцією кальцію і
підвищенням іонізованого і загального каль)
цію плазми.

При контролі гіперфосфатемії карбонатом
кальцію абсорбція кальцію з кишечника ду)
же висока (700 мг на добу) і одночасне вико)
ристання діалізуючого розчину із вмістом
кальцію 1,75 ммоль/л призводить до позитив)
ного балансу кальцію 10–80 мг на добу. Тому
були запропоновані діалізуючі розчини з
вмістом кальцію 1,25 ммоль/л, які дозволя)
ють застосовувати великі дози фосфорзв’я)
зуючих солей кальцію без ризику розвитку гі)
перкальціємії.

Висновки
У хворих з ХНН, які знаходяться на ліку)

ванні постійним амбулаторним перитонеаль)
ним діалізом, відмічається порушення фосфор)
но)кальцієвого обміну, що може викликати
остеопатії, больовий синдром, кальцифікацію
м’яких тканин і судин. Своєчасна діагностика
рівня кальцію й фосфору, призначення кори)
гуючої терапії дозволяють поліпшити якість
життя пацієнта, що отримує замісну ниркову
терапію методом ПАПД. Застосування діаліз)
них розчинів зі зниженим вмістом кальцію
(1,25 ммоль/л) дозволяє контролювати баланс
кальцію і фосфору як у хворих, що отримують
ПАПД у достатньому об’ємі, так і при неадек)
ватному діалізному лікуванні. Отримані нами
низькі показники кальціємії свідчать про
необхідність більш ретельного контролю дозу)
вання карбонату кальцію і правильності вико)
нання хворими рекомендацій.
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О СОСТОЯНИИ ФОСФОРНО<КАЛЬЦИЕВОГО ОБМЕНА У ПАЦИЕНТОВ, НАХОДЯЩИХСЯ
НА ПЕРИТОНЕАЛЬНОМ ДИАЛИЗЕ
В.Н. Лесовой, Н.М. Андоньева

Дана характеристика состояния фосфорно)кальциевого обмена у пациентов с хронической почеч)
ной недостаточностью, которые получают заместительную почечную терапию методом перитонеаль)
ного диализа, рассмотрены вопросы лечения.

Ключевые слова: хроническая почечная недостаточность, перитонеальный диализ, фосфорно3
кальциевый обмен, лечение.

THE CONDITION OF PHOSPHOR<CALCIUM METABOLISM IN PATIENTS TREATED WITH PERITONEAL
DIALYSIS
V.N. Lesovoy, N.M. Andon’eva

The classification of phosphor)calcium metabolism has been presented in patients with chronic renal
insufficiency treated with peritoneal dialysis. The problem of treatment is also considered.

Key words: chronic renal insufficiency, peritoneal dialysis, phosphor3calcium metabolism, treatment.
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ИНСИДЕНТАЛЬНЫЙ РАК ПРЕДСТАТЕЛЬНОЙ ЖЕЛЕЗЫ
В.Н. Лесовой, Г.Г. Хареба, Н.М. Абдель

Харьковский государственный медицинский университет
Харьковский областной клинический центр урологии и нефрологии им. В.И. Шаповала

Проведено сравнение частоты случайно диагностированного рака предстательной желе)
зы в Харьковском областном клиническом центре урологии и нефрологии им. В.И. Ша)
повала с данными клиник Западной Европы и США. Доказано, что качество обследова)
ния пациентов с патологией простаты на предмет выявления рака предстательной желе)
зы на ранних стадиях в узкоспециализированном урологическом стационаре Украины
соответствует мировым показателям.
Ключевые слова: рак предстательной железы, диагностика, инсидентальный рак.

тельно обследуют на предмет ранней диагно)
стики РПЖ.

Своеобразным индикатором качества об)
следования пациентов с патологией предста)
тельной железы, попавших в поле зрения спе)
циалистов высокоспециализированных уро)
логических стационаров, на предмет выявле)
ния РПЖ на ранних стадиях мы предложили
использовать показатель частоты диагности)
рованного инсидентального рака.

Цель исследования — определить частоту
инсидентального РПЖ у больных, перенес)
ших аденомэктомию или ТУР простаты и
сравнить с данными зарубежных исследова)
телей.

Материал и методы. Проведен анализ ис)
торий болезни 4256 пациентов от 49 до 82 лет,
которые находились на стационарном лече)
нии в Харьковском областном клиническом
центре урологии и нефрологии им. В.И. Ша)
повала в период с 2000 по 2005 год с диагно)
зом ДГПЖ и были прооперированы. Откры)
тое хирургическое лечение ДГПЖ трансвези)
кальным доступом проведено 2888 больным и
ТУР предстательной железы — 1358 пациен)
там. Пациенты с подозрением на РПЖ на ос)
новании данных предоперационного обследо)
вания или результатов хирургического лече)
ния из исследования исключались.

При ретроспективном анализе к инсиден)
тальному раку относили случаи морфологиче)
ского выявления РПЖ в удаленном после от)
крытого хирургического лечения ДГПЖ и
ТУР материале.

Проведен сравнительный анализ частоты
выявленного инсидентального РПЖ по дан)
ным зарубежных исследований [4–9].

Результаты. Результаты изучения данных
зарубежных исследований показали значи)
тельные различия в частоте выявления инси)
дентального рака. Выявлено, что частота ин)
сидентального РПЖ, по данным зарубежных

Рак предстательной железы (РПЖ) явля)
ется одним из наиболее распространенных он)
коурологических заболеваний. Количество
случаев гистологически диагностируемого ра)
ка простаты увеличивается во многих регио)
нах мира. В структуре онкологических забо)
леваний в ряде стран РПЖ выходит на 2–3)е
место после рака легкого и желудка, а в США
и Швеции — на 1)е. Вместе с тем среди причин
смерти мужчин от злокачественных новообра)
зований РПЖ в настоящее время занимает
2)е место после рака легкого [1].

По показателям заболеваемости РПЖ Ук)
раина занимает промежуточное место между
странами Северной Америки и Западной Ев)
ропы, где она наиболее высокая, и странами
Дальнего Востока и Юго)Восточной Азии, где
данный показатель самый низкий — от 1,2 до
2,7 на 100 тыс. [1]. В Украине заболеваемость
составляет 23,7 на 100 тыс. мужского населе)
ния. Согласно статистическим данным, в Ук)
раине РПЖ на I и II стадиях диагностируется
в 41,2 % случаев, на III — в 31,0 % и на IV —
в 21,6 %. Наряду с этим летальность от РПЖ
в течение 1 года после установки диагноза со)
ставляет 22,2 % [1]. Приведенные статистиче)
ские данные свидетельствуют о низкой выяв)
ляемости РПЖ на начальных стадиях по срав)
нению со странами, которые проводят скри)
нинг рака простаты. Данный факт определя)
ет малое количество выполняемых радикаль)
ных оперативных вмешательств.

Общее количество выявленного на I и
II стадиях РПЖ может включать достаточно
большое количество случайно диагностиро)
ванного РПЖ, так называемого «инсиден)
тального рака простаты», у больных, перенес)
ших аденомэктомию или ТУР простаты. В по)
вседневной же практике такие опухоли на
ранних стадиях в большинстве случаев не ди)
агностируются, и можно предположить, что
пациентов с инсидентальным раком не тща)
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исследований [4–9], составляет от 4 до 16 %.
Эти сведения представлены в таблице.

По результатам нашего исследования
4256 больных ДГПЖ, оперированных в Харь)
ковском областном клиническом центре уро)
логии и нефрологии им. В.И. Шаповала (2888
открытых хирургических вмешательств и
1358 ТУР) установлено, что инсидентальный
рак выявлен в 8,1 % случаев (у 344 пациен)
тов). Частота инсидентального рака была вы)
ше у больных после открытого хирургическо)
го лечения — в 8,9 % случаев (у 259 пациен)
тов), чем после ТУР — в 6,3 % случаев (у 85
больных). Однако следует учитывать, что
РПЖ наиболее часто локализуется в перифе)
рической зоне простаты, а при ТУР большей
частью резецируется центральная зона.

Таким образом, частота выявленного ин)
сидентального рака по данным работы круп)
ного узкоспециализированного урологическо)
го центра Украины составила 8,1 %. В срав)
нении с опубликованными данными клиник

Западной Европы и США данный показатель
занимает промежуточное положение. При
этом максимальная частота выявленного ин)
сидентального рака (16 %) отмечена в иссле)
дованиях ученых из США — страны, в кото)
рой выполняется наибольшее в мире количе)
ство радикальных простатэктомий. Качество
обследования пациентов с патологией проста)
ты на предмет выявления РПЖ на ранних ста)
диях в Харьковском областном клиническом
центре урологии и нефрологии им. В.И. Ша)
повала соответствует мировым стандартам.
При этом неудовлетворительные результаты
ранней выявляемости РПЖ по стране в целом
в значительной степени определяются недос)
татками организации урологической помощи
на первичных этапах, отсутствием скринин)
га РПЖ наряду с низким уровнем медицин)
ского просвещения населения, когда боль)
шинство пациентов обращаются за специали)
зированной медицинской помощью с уже за)
пущенными стадиями рака простаты.

Частота выявления инсидентального РПЖ по данным зарубежных исследований
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ІНСИДЕНТАЛЬНИЙ РАК ПЕРЕДМІХУРОВОЇ ЗАЛОЗИ
В.М. Лісовий, Г.Г. Хареба, Н.М. Абдель

Проведено порівняння частоти раку передміхурової залози, що виявлений випадково, в Харківсь)
кому обласному клінічному центрі урології і нефрології ім. В.І. Шаповала з даними клінік Західної
Європи і США. Доведено, що якість обстеження пацієнтів з патологією простати на предмет діагнос)
тики раку передміхурової залози на ранніх стадіях у вузькоспеціалізованому урологічному стаціо)
нарі України відповідає світовим показникам.

Ключові слова: рак передміхурової залози, діагностика, інсидентальний рак.

INCIDENTAL PROSTATE GLAND CANCER
V.N. Lesovoy, G.G. Khareba, N.M. Abdel

The research compares incidence of accidentally diagnosed prostate gland cancer in V.I. Shapoval
Kharkov Regional Clinical Center of Urology and Nephrology with records of West European and US
clinics. The conclusion is that quality of examination of patients with prostate gland pathology with re)
gard to detection of prostate gland cancer at early stages, who undergo examination and treatment in the
narrowly specialized urological hospital of Ukraine, complies with the world practice.

Key words: prostate gland cancer, diagnostics, incidental cancer.

У Р О Л О Г І Я

Поступила 31.08.06



164

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ  І  ЗАВТРА. 2006. № 3–4

ПРОТЕФЛАЗИД ЯК МОДУЛЯТОР АКТИВНОСТІ ПРОТЕАЗ
У ВАГІТНИХ З ВУЛЬВОВАГІНІТАМИ

В.І. Грищенко, Ю.І. Скорбач
Харківський державний медичний університет

У результаті досліджень у вагітних виявлено підвищення активності в системі протеаз.
Підвищення майже вдвічі активності каспази)3 в лімфоцитах сироватки крові вагітних
з вульвовагінітами свідчить про системність порушень в імунній системі в результаті
життєдіяльності мікроорганізмів. Встановлено, що рівень апоптозу імунокомпетентних
клітин відіграє значну роль не тільки при фізіологічному перебігу вагітності, але й мо)
же бути маркером мікробіоценозу статевих шляхів. Використання протефлазиду в комп)
лексній терапії вульвовагінітів є досить ефективним і знижує ризик виникнення гнійно)
септичних ускладнень пуерперію.
Ключові слова: апоптоз імунокомпетентних клітин, вульвовагініт, каспаза33, сис3
тема протеаз, лімфоцити, протефлазид.

Т) і В)лімфоцитів [8–10]. Так, через порушен)
ня функціональної активності клітинної лан)
ки імунітету в 12 разів підвищується ризик
розвитку гнійно)септичних захворювань. Вто)
ринний імунодефіцит у Т) і В)ланках імуні)
тету свідчить про тенденцію виникнення гній)
но)септичних ускладнень [5, 11].

Доведено, що одним з ключових моментів
патогенезу генітальної інфекції є вторинні
імунодефіцитні стани, що призводять до зни)
ження адаптаційних резервів жіночого орга)
нізму [8]. У виникненні вульвовагінітів у ва)
гітних саме вторинний імунодефіцитний стан
відіграє головну роль.

Останнє десятиліття відзначене постійним
зростанням інтересу багатьох дослідників до
відкритого більш ніж 30 років тому явища, на)
званого «запрограмована клітинна смерть», або
«апоптоз». Підтримка гомеостазу, в тому числі
й клітинного, є однією з основних властивостей
усього живого. Вона здійснюється при урівнова)
жуванні процесів клітинної проліферації та
клітинної смерті. Остання є важливим компо)
нентом у біологічному процесі [12, 13].

Деякі дані літератури свідчать про здат)
ність умовно)патогенних бактерій ініціювати
розвиток інфекції, які певною мірою пов’яза)
ні з комплексом біологічних ознак, що вклю)
чають групу властивостей, спрямованих на
інактивацію чинників неспецифічного проти)
інфекційного захисту макроорганізму. До та)
ких ознак належить продукція бактеріями
субстанцій, котрі інактивують чинники імуні)
тету [14]. Напевно, бактерії також здатні при)

В Україні, як і в більшості країн Європи,
виникла несприятлива демографічна ситуа)
ція, зумовлена значним зниженням кількості
пологів через попередження чи переривання
вагітності з відповідними негативними показ)
никами приросту населення.

Інфекційний процес статевих шляхів є
розповсюдженим захворюванням у вагітних і
часто стає не тільки причиною ускладнень у
період вагітності, пологів, післяпологовому
періоді, але й посідає значне місце в структурі
материнської смертності [1, 2].

Проаналізувавши дані літератури, ми мо)
жемо стверджувати, що більшість мікроорга)
нізмів, які виявляють при акушерських гній)
но)септичних ускладненнях, є представника)
ми нормальної флори статевих шляхів, шлун)
кового тракту та шкіри. За даними [3], основ)
ними збудниками інфекції в акушерстві є
умовно)патогенні бактерії — представники
нормальної мікрофлори жіночих статевих
органів, зокрема зовнішніх статевих органів,
піхви, шийки матки [4].

Суттєву роль у розвитку й перебігу інфек)
ційного процесу відіграють захисні механіз)
ми, зокрема стан імунітету у вагітних. Так
званий «вторинний фізіологічний імунодефі)
цит при вагітності» є сприятливим для роз)
витку спочатку вульвовагінітів у вагітних, а
потім і септичних ускладнень у післяполого)
вому періоді [5–7]. До кінця вагітності в орга)
нізмі жінки відмічається суттєва зміна вмісту
імуноглобулінів окремих класів (G, A, M) в си)
роватці крові, зниження абсолютної кількості
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зводити до загибелі імунокомпетентних клі)
тин шляхом їх запрограмованої смерті, тобто
викликати їх апоптоз. Тому ми вважали за не)
обхідне дослідити цю проблему, особливо у ва)
гітних жінок, які і так страждають на вторин)
ний імунодефіцит.

Запрограмована клітинна смерть — це
процес, який на відміну від некротичної заги)
белі залежить від de novo синтезу протеїнів,
що ініціюють клітинну суїцидальну програ)
му у відповідь на специфічні стимули. Клю)
човим моментом апоптозу клітин є активація
аспартатспецифічних протеаз, 10 з яких іден)
тифіковано. Для уніфікації термінології всі
протеази об’єднали терміном «каспази». Ві)
домо, що каспази є головними медіаторами
апоптозу [15].Серед методів виявлення біохі)
мічних змін в апоптотичних клітинах важли)
ве місце займає флуорометричний аналіз для
виявлення каспази)3.

У зв’язку з цим метою нашого досліджен)
ня було визначення активності каспази)3 в
імунокомпетентних клітинах як нового мар)
кера стану мікробіоценозу статевих шляхів у
вагітних та встановлення ролі протефлазиду
в комплексній терапії вульвовагінітів, моду)
ляції активності системи протеаз та профілак)
тиці гнійно)септичних ускладнень пуерперію.

Матеріал і методи. Обстежено 90 вагітних
у ІІІ триместрі вагітності. Контрольну групу
(І група) становили 30 вагітних з фізіологічним
перебігом вагітності, основну (ІІ група) —
60 вагітних з порушеннями мікробіоценозу
піхви та клінічними проявами вульвовагініту,
до ІІа групи входили 30 вагітних, що отриму)
вали традиційне (базисне) лікування, до
ІІб групи — 30 вагітних, які крім базисного лі)
кування отримували препарат «Протефлазид».

Вік вагітних становив 18–44 роки, перева)
жали вагітні віком 18–23 років.

У частини жінок в анамнезі були захворю)
вання внутрішніх статевих органів, найчасті)
ше захворювання запального характеру з хро)
нічним перебігом, наприклад хронічний ад)
нексит, зокрема у жінок основної ІІа та ІІб гру)
пи рівною мірою.

Вагітність супроводжувалася різноманіт)
ними ускладненнями інфекційного генезу, а
саме: кольпітом, вірусо) та стафілококоно)
сійством, гострими респіраторними захворю)
ваннями в ранніх термінах, гестаційним піє)
лонефритом. Вони зустрічалися приблизно з
однаковою частотою у жінок ІІа та ІІб груп.

При бактеріологічному дослідженні виді)
лення з піхви у вагітних з клінічними проява)
ми вульвовагініту встановлено, що у більшос)
ті жінок ІІа та ІІб групи виявлялися асоціації,
що складалися з двох, трьох видів, частіше за
все із золотистого стафілокока й кишкових па)
личок. Але частіше за все відмічалися вірус)

но)бактеріальні асоціації з вірусами герпесу,
цитомегаловірусом, міко) і токсоплазмами,
хламідіями та уреаплазмами. За етіологічним
характером вульвовагініту та тяжкістю пере)
бігу патологічного процесу ІІа та ІІб групи
співставлялися.

«Протефлазид» посідає чільне місце серед
препаратів рослинного походження, що справ)
ляють імунотропну дію та здатні впливати на
відповідні ланки патологічного процесу. «Про)
тефлазид» виробництва фірми «Екофарм» є
вітчизняним препаратом вибору при лікуванні
вірусних захворювань у вагітних. Відома
інтерфероногенна та апоптозомодулююча
особливість препарату «Протефлазид» має
істотне значення в механізмах противірусної
та протибактеріальної активності [16].

Вагітні ІІб групи отримували протефлазид
ентерально, який було попередньо нанесено на
шматочок цукру за такою схемою: 1)й тиж)
день по 5 крапель тричі на добу; 2–3)й — по
10 крапель тричі на добу; 4)й — по 8 крапель
тричі на добу.

З метою вивчення активності каспази)3
використовували колориметричну систему
Каспас (CaspACE Assay System, Colorimetric)
виробництва Promega (США) — реагенти для
вимірювання активності каспази)3, члена ро)
дини цистеїн)аспартат кислотно)специфічної
протеази. Показано, що ці протеази віді)
грають ключову роль в апоптозі клітин ссав)
ців. Система Каспас забезпечує колоримет)
ричний аналіз субстрату і проникний у кліти)
ну інгібітора, що дозволяє виконати високо)
чутливі кількісні вимірювання активності
протеази каспази)3, процесу ранньої регуляції
апоптозу клітини.

Досліджено активність каспази)3 в лімфо)
цитах сироватки крові. Виділення лімфоцитів
на градієнт щільності фікол)верографін прово)
дили таким чином. У центрифужну пробірку
ємністю 10 мл вносили 3 мл розчину фікол)
верографіну, на поверхню нашаровували 6 мл
крові, попередньо розведеної ізотонічним роз)
чином натрію хлориду 1:1. Центрифугували
протягом 30 хв з прискоренням 300 g при кім)
натній температурі. Після центрифугування
терміново збирали з фази лімфоцитарне «кіль)
це», лімфоцити тричі промивали ізотонічним
розчином натрію хлориду. Потім центрифугу)
вали при ≈33,33 с–1 протягом 10 хв. Таким чи)
ном відбувався розрив мембран лімфоцитів і
вилив внутрішньоклітинної рідини. По)
дальші етапи колориметричного дослідження
каспази)3 виконували відповідно до інструк)
ції, що надається виробником.

Оцінку результатів активності в системі
протеаз у вагітних основної групи проводили
до лікування й на 14)ту добу від початку ліку)
вання.
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Дослідження проводили на базі Централь)
ної науково)дослідної лабораторії Харківсь)
кого державного медичного університету.

Результати та їх обговорення. Досліджено
основну ланку ланцюга рецептор)опосередко)
ваного апоптозу починаючи з індуктора апоп)
тозу sFasL, що сполучається з рецепторами
Fas на поверхні клітин, до активації системи
каскаду каспаз, основною з яких є каспаза)3.
Рецептори Fas та ФНП мають цитозольні до)
мени, які називають доменами смерті. При ак)
тивації рецепторів ці домени утворюють ком)
плекси з прокаспазою)8, викликаючи її само)
активацію з подальшою активацією каспази)3,
фрагментацією ДНК та іншими ознаками
апоптозу. Таким чином, показники актив)
ності каспази)3 безпосередньо вказують на по)
чаток першої незворотної стадії апоптозу.

При аналізі даних отримано підтверджен)
ня масивного апоптичного процесу в лімфоци)
тах сироватки вагітних. У вагітних контроль)
ної групи відмічалося зростання показників ак)
тивності каспази)3 до  (0,042±0,003) пмоль/мг
білка порівняно з нормативами, які надано ви)
робником колориметричної системи Каспас,
Promega (США) — (0,034±0,002) пмоль/мг
білка, що підтверджувало ініціацію апоптозу
імунокомпетентних клітин у вагітних. А у
жінок основної групи майже вдвічі підвищу)
вався показник в порівнянні з таким у конт)
рольній групі — (0,069±0,003) і (0,042±
0,003) пмоль/мг білка відповідно (р<0,05).

Отже, визначення ензиматичної активнос)
ті каспаз може слугувати важливим показни)
ком і маркером спочатку апоптозу, а потім і
виникнення патологічного стану. Про це свід)
чить збільшення майже вдвічі показників
активності каспази)3 у жінок з вульвовагіні)
тами в порівнянні з жінками з фізіологічним
перебігом вагітності і нормальним станом мік)
робіоценозу. Активні каспази беруть участь у
каскаді процесів розпаду, які пригнічують дію
основних гомеостатичних і відновлювальних
ферментів та викликають систематичний роз)
пад клітин, які помирають. Запрограмована
клітинна смерть — це процес, який на відміну
від некротичної загибелі залежить від de novo
синтезу протеїнів, що ініціюють клітинну суї)
цидальну програму у відповідь на специфічні
стимули. Ключовим моментом апоптозу клі)
тин є активація аспартатспецифічних протеаз.

Метод, який ми використовували, є до)
сить чутливим. За даними [13, 15], цим мето)
дом можна виявити активність каспази)3 у ра)
зі індукції апоптозу лише 5 % клітин.

При аналізі даних стану жінок до та після
лікування отримано підтвердження апоптозо)
модулюючої дії протефлазиду на імунокомпе)
тентні клітини сироватки крові. У вагітних
основної ІІб групи відмічалася нормалізація
показників активності каспази)3 в порівнянні
з показником вагітних з фізіологічним перебі)
гом вагітності — (0,045±0,001) та (0,042±
0,003) пмоль/мг білка відповідно. Достовірна
різниця активності в системі протеаз спосте)
рігалася й між ІІа та ІІб групами — (0,060±
0,003) та (0,045±0,001) пмоль/мг білка відпо)
відно (р<0,05), що підтверджує ефективність
в нормалізації активності апоптозу саме
включенням до базисного лікування препара)
ту «Протефлазид».

При аналізі перебігу післяпологового пе)
ріоду в жінок, що досліджувалися, встанов)
лено, що застосування в комплексному ліку)
ванні вульвовагінітів протефлазиду зменшу)
вало частоту виникнення гнійно)септичних
ускладнень до 6,7 % у порівнянні з базисним
лікуванням, коли вона становила 43,4 %.
Так, у 5 жінок (16,7 %) ІІа групи післяполо)
говий період ускладнився субінволюцією мат)
ки, ще у 5 (16,7 %) — метроендометритом, у
3 (10 %) — розходженням швів, тоді як в ІІб
групі ці показники були значно нижчими, ли)
ше у 2 (6,7 %) відмічено розходження швів.

Висновки
У період вагітності відбувається виразна

перебудова материнської імунної системи. По)
ряд з цим відмічається активація апоптичних
процесів у системі протеаз імунокомпетент)
них клітин вагітних. Апоптоз відіграє важли)
ву роль у регуляції материнської імунної від)
повіді при вагітності, а його порушення може
призвести до розвитку ускладненої вагітності.
Розвиток вульвовагініту як імунозапального
процесу з конкретною локалізацією викликає
системну агравацію стану імунної системи,
підґрунтям якої є новий рівень апоптичних
процесів. Рівень активності каспаз у лімфо)
цитах сироватки крові жінок з вульвовагіні)
тами був підвищеним майже вдвічі порівняно
з показниками референтної норми. Вважаємо,
що рівень апоптозу імунокомпетентних клі)
тин може бути маркером стану порушень мік)
робіоценозу статевих шляхів у вагітних. За)
стосування базисного лікування вульвовагі)
нітів у поєднанні з протефлазидом є не тільки
підґрунтям етіопатогенетичного лікування
вульвовагінітів і модулятором активності
протеаз, але й значно знижує ризик виникнен)
ня гнійно)септичних ускладнень пуерперію.
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ПРОТЕФЛАЗИД КАК МОДУЛЯТОР АКТИВНОСТИ ПРОТЕАЗ У БЕРЕМЕННЫХ С ВУЛЬВОВАГИНИТАМИ

В.И. Грищенко, Ю.И. Скорбач
В результате исследований у беременных выявлено повышение активности в системе протеаз. По)

вышение почти в 2 раза активности каспазы)3 в лимфоцитах сыворотки крови беременных при вуль)
вовагините свидетельствует о системности нарушений в иммунной системе в результате жизнедеятель)
ности микроорганизмов. Установлено, что уровень апоптоза иммунокомпетентных клеток играет важ)
ную роль не только при физиологическом течении беременности, но и может быть маркером микро)
биоценоза половых путей. Использование протефлазида в комплексной терапии вульвовагинитов дос)
таточно эффективно и снижает риск возникновения гнойно)септических осложнений пуэрперия.

Ключевые слова: апоптоз иммунокомпетентных клеток, вульвовагинит, каспаза33, система
протеаз, лимфоциты, протефлазид.

PROTEFLAZID AS THE MODULATOR OF ACTIVITY OF PROTESIS IN THE PREGNANT
WITH VULVOVAGINITIS
V.I. Grishchenko, Yu.I. Skorbach

As a result of investigation the rise of activity in system of proteases was revealed. Two)time rise of
activity caspas)3 in lymphocytes of blood serum in the pregnant with vulvovaginitis almost testify that
systemic violations in immunity system as a result of activity of microorganisms. It was determined, that
the level of apoptosis of immune competent cells played a significant role not only during physiological
course of pregnancy, but it may be marker of microbiocenosis of genital ways. The use of proteflazid in
the complex therapy of vulvovaginitis is rather efficiency, because it lowers the risk of purulent and
septic complications of puerperium.

Key words: apoptosis of immune3competent cells, vulvovaginitis, caspas33, system of proteases, lym3
phocytes, Proteflazid.
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ЭПИГЕНЕТИЧЕСКИЕ НАРУШЕНИЯ ФУНКЦИИ ГЕНОВ hMLH1
И АРС У БОЛЬНЫХ РАКОМ ТЕЛА МАТКИ

М.Ю. Шалькова
Харьковская медицинская академия последипломного образования

Проанализированы результаты обследования 220 больных раком эндометрия (РЭ) I–
III ст. (Т1а)3вN0)1М0), у которых изучили метилирование генов hMLH1 и АРС. Уста)
новлено, что метилирование гена hМLН1 у больных РЭ возникает в более позднем воз)
расте, чаще в менопаузе (средний возраст — 63,6 года), а нарушение функции гена АРС —
в более раннем, начиная с репродуктивного (средний возраст — 54,3 года). Частота эпи)
генетических нарушений функции гена hМLН1 при РЭ с увеличением возраста боль)
ных достоверно возрастает (в репродуктивном возрасте — 20,0 %, в климактериче)
ском — 38,9 % и в менопаузе – 51,2 %), а частота метилирования гена АРС практиче)
ски не зависит от возраста больных (32,0; 30,6 и 30,9 % соответственно).
Ключевые слова: рак эндометрия, гены hМLН1 и АРС, метилирование.

малоизученными. Таким образом, исследова)
ния в области молекулярной биологии РЭ яв)
ляются актуальными, поскольку позволят на)
учно обосновать факторы риска РЭ и индиви)
дуальные подходы к формированию лечебной
тактики и профилактике заболевания.

Цель исследования — изучить частоту ме)
тилирования гена hMLH1 и АРС у больных РЭ
в зависимости от их возрастного периода.

Материал и методы. Обследовано 220 боль)
ных I–III ст. (Т1а)3вN0)1М0), из которых эн)
дометриоидный рак был обнаружен у 192
(87,3 %) больных, а неэндометриоидный — у
28 (12,7 %). У больных эндометриоидным ра)
ком (100 %) эндометриоидная аденокарцино)
ма встречалась у 183 пациентов (95,3 %), а
аденоакантома — у 9 (4,7 %). Больные, у ко)
торых был обнаружен неэндометриоидный
рак (100 %), разделялись следующим обра)
зом: серозно)папиллярный рак встречался у
12 (42,9 %) больных, а светлоклеточная аде)
нокарцинома — у 16 (57,1 %). Возраст боль)
ных колебался от 35 до 79 лет, средний воз)
раст составил (63,1±2,7) года. Во всех иссле)
дуемых случаях диагноз был верифицирован
морфологически.

У всех больных в опухолевой ткани мето)
дом полимеразноцепной реакции (ПЦР) было
изучено наличие метилирования генов hMLH1
и АРС. После операции исследуемую ткань за)
мораживали (до 10–18 °С). Следующим эта)
пом исследования было выделение ДНК, для
чего из ткани получали гомогенизат, к кото)
рому добавляли протеиназу и инкубировали
12 ч при 37 °С. Затем производили экстракцию
ДНК и ПЦР с помощью программируемого
термоциклера фирмы «Techne» с использова)
нием термофильной ДНК)полимеразы (НПО
«Ферментас», г. Вильнюс) [11]. Для определе)
ния метилирования промоторной области ге)

Одной из наиболее распространенных форм
новообразований у женщин является рак тела
матки. Во многих странах увеличивается час)
тота карциномы эндометрия, что связывают с
проблемой гиперпластических процессов [1].
Возникновение опухоли никогда не происхо)
дит на фоне нормально функционирующего эн)
дометрия. Ей предшествуют гиперпластиче)
ский процесс, атипическая гиперплазия или
атрофия. Однако фоновые изменения далеко не
всегда трансформируются в предрак и рак, по)
скольку для развития рака эндометрия боль)
шое значение имеет сочетание нарушений в
двух системах: фенотипа и генотипа [2].

Показатель заболеваемости РЭ в Украине
имеет четкую возрастную зависимость и за по)
следние десять лет увеличился с 20,7 до 25,7
на 100 000 населения [3]. При этом рост забо)
леваемости РЭ происходит во всех возрастных
группах, особенно в группе женщин молодого
возраста [4]. Увеличение частоты РЭ нельзя
объяснить только увеличением средней про)
должительности жизни — оно связано и с про)
грессирующим ростом болезней цивилизации,
и с увеличением количества генетических на)
рушений. Указанные факторы говорят о необ)
ходимости использования новых критериев
как для определения риска развития злокаче)
ственной опухоли эндометрия, так и для про)
гнозирования течения заболевания [5]. Среди
генетических факторов при РЭ активно изуча)
ется роль генов hМLН1 и АРС [6, 7]. Причем в
последние годы большое внимание уделяется
исследованиям эпигенетических нарушений, в
частности вопросу метилирования генов, кото)
рое приводит к невозможности функциониро)
вания гена — к нарушению транскрипции, без
его мутации. По данным [8–10], механизмы во)
влечения генов hМLН1 и АРС и их роль в про)
цессе малигнизации и прогрессии РЭ остаются
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нов hMLH1 и АРС ДНК обрабатывали метил)
чувствительными рестриктазами. Поиск сай)
тов рестрикции осуществляли с помощью про)
граммы «WIN)SUN» [12]. Исследования про)
водили в лаборатории «Вирола» ХМАПО.

Результаты и их обсуждение. Результаты
исследования частоты метилирования генов
hMLH1 и АРС у больных РЭ в зависимости от
возрастного периода представлены в таблице.

(р>0,05). В то же время у больных в возрасте
старше 56 лет отмечена эта разница с высокой
достоверностью (р<0,01). При этом установле)
но, что средний возраст пациентов с метилиро)
ванием гена hMLH1 составил 63,8 года, в то вре)
мя как средний возраст больных, у которых был
метилирован ген АРС, — 54,3 года. При этом
возрастная разница, соответствующая 9,5 года,
была статистически достоверной (р<0,05).

Частота метилирования гена hMLH1 и АРС у больных раком  эндометрия
в зависимости от возрастного периода

* р<0,05; #р<0,01.

Как видно из приведенных в таблице дан)
ных, в репродуктивном возрастном периоде
метилирование гена hMLH1 происходило в
20,0 %, а в климактерическом — в 38,9 %.
Выявлена близкая к достоверности разница
частоты метилирования гена hMLH1 в репро)
дуктивном и климактерическом периодах;
t=1,93 (0,1>р>0,05).

Зависимость частоты метилирования гена
hMLH1 от возраста больных выявлена только
у больных в репродуктивном периоде и в пе)
риоде менопаузы: метилирование у больных
в менопаузе происходило более чем в 2,5 раза
чаще, чем у больных в репродуктивном перио)
де (51,2 и 20,0 %; р<0,01). В то же время дос)
товерной разницы в частоте метилирования
гена hMLH1 у больных климактерического пе)
риода и менопаузы не выявлено (р>0,05). Од)
нако можно отметить тенденцию к увеличе)
нию частоты нарушений функции данного ге)
на у больных в менопаузе (в 38,9 % в климак)
терическом периоде и в 51,2 % в периоде ме)
нопаузы). Полученные данные показывают,
что частота метилирования гена hMLH1 воз)
растает по мере увеличения возраста больных
и утраты функции яичников.

Во всех возрастных группах частота мети)
лирования гена АРС была практически оди)
наковой и составляла 30,6–32,0 %. Таким об)
разом, зависимости частоты эпигенетических
нарушений функции гена АРС при РЭ от воз)
растного периода больных, в отличие от мети)
лирования гена hMLH1, не установлено.

При сравнении частоты метилирования
обоих генов разницы в зависимости от возрас)
тного фактора больных РЭ в репродуктивном
и климактерическом возрасте не выявлено

Таким образом, метилирование, т. е. на)
рушение функции, гена hМLН1 возникает в
более позднем возрасте, чаще в менопаузе, а
метилирование гена АРС — в более раннем,
начиная с репродуктивного возраста. Кроме
того, при сравнении частоты метилирования
генов между собой во всех возрастных груп)
пах больных выявлена большая частота нару)
шений функции гена hМLН1. Выявленные из)
менения показали, что общегенетическая за)
кономерность, показывающая, что с увеличе)
нием возраста увеличивается количество ге)
нетических нарушений [13], была характер)
на только для гена hМLН1. Причем эта зави)
симость совпадает с закономерностями разви)
тия РЭ при I патогенетическом варианте [14].
В то же время частота нарушений функции ге)
на АРС, по нашим данным, мало зависит от
возраста больной. Эти показатели характерны
для канцерогенеза РЭ II патогенетического ва)
рианта и, с нашей точки зрения, могут быть
связаны с тем, что метилирование данного ге)
на возникает в молодом возрасте. Следова)
тельно, одним из пусковых механизмов раз)
вития РЭ является нарушение функции гена
АРС в сочетании с другими факторами, боль)
шинство из которых не изучены [15, 16]. Ген
АРС реализует свое негативное действие в ви)
де развития карциномы эндометрия. Длитель)
ность канцерогенеза при РЭ II патогенетиче)
ского варианта зависит от множества факто)
ров, вследствие чего РЭ развивался в разные
возрастные периоды женщин. Именно поэто)
му, вероятно, эпигенетические нарушения
функции гена АРС при РЭ встречаются с оди)
наковой частотой у больных разных возраст)
ных периодов.
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Выводы
1. Метилирование гена hМLН1 у больных

РЭ возникает в более позднем возрасте, чаще
в менопаузе (средний возраст — 63,6 года), а
нарушение функции гена АРС — в более ран)
нем, начиная с репродуктивного возраста
(средний возраст — 54,3 года; р<0,01).

2. Частота эпигенетических нарушений
функции гена hМLН1 при РЭ с увеличением
возраста больных достоверно возрастает (в ре)
продуктивном возрасте — 20,0 %, в климакте)
рическом — 38,9 % и в менопаузе — 51,2 %),
а гена АРС — практически не зависит от воз)
раста  (32,0; 30,6 и 30,9 % соответственно).
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ЕПІГЕНЕТИЧНІ ПОРУШЕННЯ ФУНКЦІЇ ГЕНІВ HMLH1 ТА АРС У ХВОРИХ НА РАК ТІЛА МАТКИ

М.Ю. Шалькова
Проаналізовано результати дослідження 220 хворих на рак ендометрію (РЕ) І–ІІІ ст. (Т1а)3вN0)

1M0), у яких вивчено метилювання генів hMLH1 та АРС. Встановлено, що метилювання гена hMLH1
у хворих на РЕ з’являється у більш пізньому віці, частіше у менопаузі (середній вік — 63,6 року), а
порушення функції гена АРС — у більш ранньому, починаючи з репродуктивного віку (середній вік —
54,3 року). Частота епігенетичних порушень функції гена hMLH1 при РЕ з віком хворих достовірно
зростає (у репродуктивному віці — 20,0 %, у клімактеричному — 38,9 %, у менопаузі — 51,2 %), а
частота метилювання гена АРС практично не залежить від віку хворих (32,0; 30,6 та 30,9 % від)
повідно).

Ключові слова: рак ендометрію, гени hMLH1 та АРС, метилювання.

EPIGENETIC INFRINGEMENTS OF HMLH1 AND APC GENES FUNCTION AT PATIENTS WITH UTERINE
CARCINOMA DISEASE
M.U. Shalkova

The inquiry results of 220 patients with endometrial cancer (EC) of I–III stages (Т1а)3вN0)1M0) was
lead. These results have been analyzed on metilation at the genes HMLH1 and АРС presence. It was deter)
mined that the metilation of the gene hMLH1 at the patients with endometrial cancer disease appeared in
later ages more often in menopause (the middle age is 63,6 years old), and the dysfunction of APC gene
appeared in earlier ages, starting with childbearing age (middle age is 54,3 years old, p<0,01). The fre)
quency of epigenetic infringements of hMLH1 gene dysfunction of the patients with uterine carcinoma
disease certainly increased with the growth of their age (in childbearing age — 20,0 %, in climacteric
age — 38,9 %, and in menopause — 51,2 %). The frequency of metilation of APC gene practically did not
depend on the age (32,0; 30,6 and 30,9 % comparatively).

Key words: uterine carcinoma, hMLH1 and APC genes, metilation.
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ГІГІЄНА

ВИВЧЕННЯ МІСЦЯ ФІЗИЧНОЇ КУЛЬТУРИ Й СПОРТУ
В ПОВСЯКДЕННОМУ ЖИТТІ СТУДЕНТІВ

Л.В. Подрігало, О.Д. Лозовий*
Харківський державний медичний університет

*Харківський національний університет радіоелектроніки

Наведені відомості підтверджують важливість занять фізичною культурою і спортом для
збереження здоров’я студентів. З’ясовано, що переважна більшість займається додатко)
во, причому найбільш популярні вправи, спрямовані на розвиток сили та силової витри)
валості. Студенти розуміють наявність прямого зв’язку між заняттями та збереженням
здоров’я, який підтверджується результатами самооцінки. Виявлена достатньо стабільна
група студентів, які не займаються фізичною культурою зовсім. У них може прогнозува)
тися розвиток перевтоми, більш несприятливий ефект впливу навчальних навантажень.
Зроблено висновок про необхідність комплексних програм з оздоровлення студентської
молоді, які включають заняття фізичною культурою і спортом.
Ключові слова: фізичне виховання, здоровий спосіб життя, спорт.

них умовах є стрімке зростання розповсюдже)
ності хронічних захворювань, зниження
показників фізичного розвитку, зростання
психічних відхилень і донозологічних станів,
порушення у репродуктивній сфері [3, 4].

Виникла потреба у визначенні нової стра)
тегії збереження здоров’я, яка побудована на
його соціальній цінності й ідеї відповідаль)
ного відношення кожної людини до свого
здоров’я перед суспільством і суспільства пе)
ред людиною [5].

Дослідженнями з’ясована наявність нега)
тивних кореляцій між самооцінкою якості
життя і фізичною активністю; поряд зі зни)
женням фізичної підготовленості у підлітків
значна частина їх має перекручені уявлення
про роль фізичної культури і спорту [6].

Свій внесок в погіршення здоров’я вносить
і навчання у вищій школі. Вже наприкінці
першого курсу у двох третин студентів відмі)
чено погіршення здоров’я внаслідок зростан)
ня розумових, психологічних і фізичних
навантажень на організм. Різка зміна середо)
вища, характеру навчання у вищій школі,
ритму життя сучасного «інформаційного
суспільства» і особливо зниження рухової
активності призводять до перенапруження ре)
гуляторних систем і зриву адаптації, що
проявляється зростанням донозологічних
станів і скороченням кількості здорових
студентів [7, 8].

У зв’язку з цим метою нашого досліджен)
ня було визначення місця занять фізичною

Широке застосування засобів фізичної
культури у діяльності, спрямованій на форму)
вання здорового способу життя (ФЗСЖ) мо)
лоді України, на сьогодні є загальноприйня)
тим та зумовлено кількома факторами [1]. На)
самперед, фізична культура є неодмінною
компонентою загальної культури людини і,
відповідно, обов’язковою складовою процесу
виховання. Вона являє собою потужний засіб
формування, збереження і зміцнення здоров’я
людини. Окрім того, діяльність з ФЗСЖ при)
пускає розвиток персональних навичок веден)
ня здорового способу життя. А ними повинні
бути не лише навички відмови від шкідливих
звичок та форм ризикованої девіантної пове)
дінки, але й навички діяльності, що сприяє
ФЗСЖ. Важливо й те, що прищепити їх тим
легше, чим менший вік людини і чим раніше
вони будуть сформовані, тим більший індиві)
дуальний потенціал здоров’я може бути ре)
алізований у подальшому житті. Отже, мо)
лодь і діти належать до найбільш перспектив)
них вікових груп щодо виховання стійкої при)
хильності до фізичної культури.

Важливість проблеми фізичного вихован)
ня молоді як складової загальної проблеми за)
провадження ФСЗЖ підтверджується погір)
шенням стану здоров’я сучасної молоді. Згід)
но з офіційними відомостями [2], він, як і
спосіб життя, не відповідають потребам сучас)
ного суспільства та вимогам до подальшого со)
ціально)економічного розвитку. Особливостя)
ми негативних змін здоров’я молоді в сучас)
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культурою та спортом у повсякденному житті
сучасних студентів.

Матеріал і методи. Проведено соціологіч)
не опитування 141 студента одного із вищих
навчальних закладів м. Харкова. Інструмен)
том були розроблені нами анкети, які містили
в собі питання, що стосуються кратності й
тривалості занять фізичною культурою і спор)
том, мотивації занять та переваги окремих ви)
дів спорту, а також блок питань щодо само)
оцінки здоров’я та причин, через які воно по)
рушується. Середній вік учасників досліджен)
ня становив (19,11±0,12) року. З метою дотри)
мання вимог біоетики анкетування було ано)
німним, респонденти лише вказували дату на)
родження, необхідну для визначення паспорт)
ного віку.

Статистична обробка отриманих даних
проведена із застосуванням електронних таб)
лиць Excel за допомогою пакета прикладних
програм [9].

Результати та їх обговорення. Отримані
дані дозволяють вважати, що заняття фізич)
ною культурою та спортом займають досить
важливе місце у повсякденному житті сучас)
них студентів. На них як на основний спосіб
проведення вільного часу вказали (26,24±
3,71) % респондентів, причому цей вид діяль)
ності поступається тільки контактам з персо)
нальним комп’ютером — (39,01±4,11) %. Ві)
рогідно рідше (p<0,05) у вільний час студен)
ти дивляться телебачення, читають, працю)
ють, відвідують розважальні заклади.

За тривалістю занять фізичними вправами
у вільний час протягом тижня респонденти
розподілилися таким чином: (47,52±4,21) %
займаються більше 4 год, (42,55±4,16) % — 1–
3 год, а (9,93±2,52) % не займаються зовсім.
Наведені дані, на наш погляд, свідчать як про
фізичну активність більшості респондентів,
так і про наявність достатньої групи студен)
тів, які знаходяться у стані гіподинамії. Та)
кий висновок базується на результатах дослід)
жень про необхідність додаткової рухливої
активності й недостатню моторну щільність
занять фізичною культурою [10]. Визнання
того, що майже кожний десятий респондент
не займається додатково, є досить важливим
фактором ризику при оцінці загального здо)
ров’я студентської молоді, який дозволяє про)
гнозувати погіршення фізичної підготовки та
можливі негативні зрушення показників
функціонального стану.

Встановлено, що у дослідженому колекти)
ві переважає така форма додаткових занять
фізичною культурою, як заняття в тренажер)
ному залі — у (43,97±4,18) % респондентів.
На другому за поширеністю місці були само)
стійні заняття — у (23,40±3,57) % респонден)
тів, на третьому — спортивні секції — у

(19,15±3,31) %. Повністю відсутні заняття ре)
спондентами у фітнес)клубах і майже повніс)
тю — у басейнах, про заняття плаванням по)
відомили лише (1,42±1,00) %. На наш погляд,
це може бути побічним свідченням складного
економічного стану студентської молоді, для
якої зазначені форми занять є неприйнятни)
ми через високу вартість.

Проаналізовано дані, які стосуються пере)
важань окремих видів спорту. Показано, що
найбільшу популярність мають ациклічні ви)
ди спорту з вираженою силовою спрямова)
ністю (важка атлетика, метання, стрибки),
про які повідомили (60,28±4,12) % респон)
дентів. Більш того, при аналізі інших видів,
які не були враховані при складанні анкет, та)
кож з’ясовано переважання силових видів
спорту (пауерліфтингу та гирьового спорту).
На наш погляд, це відбиває бажання респон)
дентів максимально розвинути свою силу та
силову витривалість і повинно враховуватись
як позитивний момент. Спортивні ігри (фут)
бол, волейбол, баскетбол тощо) також попу)
лярні серед студентів, ними займаються
(16,31±3,11) % опитаних, що відбиває не
тільки традиційну популярність цих видів
спорту серед широких шарів населення, але й
може бути доказом достатніх навантажень
при заняттях. На третьому за популярністю
місці спортивні єдиноборства (бокс, боротьба,
армспорт), які також мають виражену сило)
ву спрямованість підготовки. Ними займа)
ються (11,35±2,67) % респондентів.

Циклічні фізичні вправи або локомоції
(біг, ходьба тощо) популярні у (8,51±2,35) %
студентів, спортивні багатоборства — у (2,8±
1,40) %. Це відбиває їх значно меншу розпов)
сюдженість порівняно з групою силових видів
спорту. На наш погляд, такий розподіл видів
спорту ілюструє їхню популярність та дово)
дить бажання молоді максимально розвивати
такі якості, як сила і силова витривалість, а
не загальну витривалість і координацію.

Отримані дані певною мірою співпадають з
результатами відповідей на питання, що стосу)
ються мотивації занять фізичною культурою.
Більшість респондентів — (51,06±4,21) %—
займається фізичною культурою для укріп)
лення здоров’я та щоб стати фізично доскона)
лими, мати добру поставу, поліпшити фігу)
ру — (46,10±4,20) %. Це доводить достатню
обізнаність студентської молоді у питаннях
збереження здоров’я, наявність вираженого
бажання поліпшити фізичний стан.

У зв’язку з цим інтерес викликають відпо)
віді на блок питань, пов’язаних із самооцінкою
здоров’я в динаміці робочого дня та тижня.
Наприкінці робочого дня майже половина опи)
таних — (49,65±4,21) % — оцінили свій стан
як добрий, (48,23±4,21) % — як задовільний,
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а (1,42±1,00) % — як поганий. Таким чином,
достатньо велика питома вага студентів, які
закінчують робочий день у стані стомлення,
може бути пояснена великим навчальним на)
вантаженням і потребує організації необхідних
профілактичних та оздоровчих закладів.

Після вихідних ситуація була дещо іншою:
про добрий стан повідомили (82,98±3,16) %,
про задовільний — (11,35±2,67) % і про пога)
ний — (5,67±1,95) %. Дані факти свідчать про
добрий функціональний стан у більшості ре)
спондентів, коли відпочинок забезпечує від)
новлення працездатності. Однак не може не
викликати стурбованості і той факт, що зна)
чуща частка респондентів навіть наприкінці
вихідних не має повного відновлення праце)
здатності, а деякі скаржаться на незадовіль)
ний функціональний стан. На наш погляд, це
може бути першою ознакою десинхронозу і до)
казом наявності перевтоми у певної частки
студентів, причому переважно тих респон)
дентів, що заперечували заняття фізичною
культурою у вільний час. У осіб з гіподина)
мією реалізуються прогнози щодо погіршення
працездатності. Таким чином, регулярна і
достатня фізична активність є дієвим засобом
профілактики негативних зрушень праце)
здатності.

Результати, отримані при відповіді на пи)
тання про основні причини неуваги до влас)
ного здоров’я, однозначно підтверджують
зроблені попередні висновки. Більше полови)
ни респондентів головною причиною вважа)
ють «брак часу», про неї повідомили (53,90±
4,20) %, (16,31±3,11) % — «невміння органі)
зувати режим дня», по (14,18±2,94) % —
«брак грошей» і «відсутність бажання займа)
тися собою». На наш погляд, такий розподіл
відповідей однозначно вказує на те, що сту)
денти розуміють важливість підтримки влас)
ного здоров’я, необхідність виділення спеці)
ального часу для цього у повсякденному жит)
ті. Але відсутність сформованої звички до здо)
рового способу життя, недотримання режиму
дня не дозволяють більшості учасників до)
слідження практично реалізувати свої теоре)

тичні знання. У цьому, на наш погляд, поля)
гає основне протиріччя між формальною і ре)
альною сторонами важливої проблеми збере)
ження і укріплення здоров’я сучасної молоді.

Висновки
Заняття фізичною культурою і спортом

відіграють важливу роль у повсякденному
житті сучасної студентської молоді. Цей вид
діяльності є одним з пріоритетних видів про)
ведення вільного часу, який поступається ли)
ше роботі або розвагам із застосуванням пер)
сонального комп’ютера. Майже половина сту)
дентів займається спортом більше 4 год на ти)
ждень, ще 40 % — від 1 до 3 год. Однак є дос)
татньо стабільна група молоді, яка зовсім не
займається фізичною культурою додатково,
що дозволяє вважати її групою ризику з гіпо)
динамії, розвитку порушень біологічних рит)
мів та негативних зрушень працездатності.

Більшість респондентів віддають перева)
гу заняттям вираженої спрямованості на роз)
виток сили та силової витривалості, що під)
тверджується як вибором місць занять, так і
популярністю окремих видів спорту. На жаль,
мають місце певні обмеження вибору, пов’яза)
ні з високою вартістю окремих видів занять.

Студенти розуміють важливість регуляр)
ного фізичного навантаження для формуван)
ня здорового способу життя, про що свідчать
мотиви занять. За результатами самооцінки
здоров’я протягом робочого дня та наприкінці
тижня встановлена наявність у повсякденно)
му житті певних факторів ризику та ще раз до)
ведена необхідність організації оздоровчих за)
ходів і насамперед занять фізичною культу)
рою і спортом. Учасники дослідження в ці)
лому добре розуміють необхідність формуван)
ня здорового способу життя, але певні суб’єк)
тивні причини не дають змоги реалізувати на)
явні теоретичні знання на практиці. Таким
чином, організація комплексних програм з оз)
доровлення є важливим моментом роботи зі
збереження здоров’я студентської молоді, а
заняття фізичною культурою і спортом повин)
ні стати основною ланкою цих програм.
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ИЗУЧЕНИЕ МЕСТА ФИЗИЧЕСКОЙ КУЛЬТУРЫ И СПОРТА В ПОВСЕДНЕВНОЙ ЖИЗНИ СТУДЕНТОВ
Л.В. Подригало, А.Д. Лозовой

Приведенные сведения подтверждают важность занятий физической культурой и спортом для
сохранения здоровья студентов. Установлено, что подавляющее большинство занимается дополни)
тельно, причем наиболее популярны упражнения, направленные на развитие силы и силовой вынос)
ливости. Студенты понимают наличие прямой связи между занятиями и сохранением здоровья, ко)
торая подтверждается результатами его самооценки. Выявлена достаточно стабильная группа сту)
дентов, которые совсем не занимаются физической культурой. У них может прогнозироваться раз)
витие переутомления, более неблагоприятный эффект влияния учебных загрузок. Сделан вывод о
необходимости комплексных программ оздоровления студенческой молодежи, включающих заня)
тия физической культурой и спортом.

Ключевые слова: физическое воспитание, здоровый образ жизни, спорт.

STUDY OF PHYSICAL CULTURE AND SPORTS PLACE IN EVERYDAY LIFE OF STUDENTS

L.V. Podrigalo, A.D. Lozovoy
The information confirms importance of going in for physical culture and sports for preserving health

of students. It was determined that the overwhelming majority of students is going in for sports additional)
ly, and the exercises directed at development of force and endurance are most popular. The students un)
derstand presence of a direct connection between studies and preservation of health, which is proved by
the results of its self)rating. A sufficiently constant group of students is revealed who are not going in for
sports at all. Development of overfatigue, more unfavorable effect of educational loads can be prognosed
in them. The conclusion about necessity of complex programs for health improvement of student’s youth
including classes on physical culture and sports is made.

Key words: physical training, healthy way of life, sports.
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ИЗУЧЕНИЕ РЕАКЦИИ
ЗРИТЕЛЬНОГО АНАЛИЗАТОРА ШКОЛЬНИКОВ

НА ВОЗДЕЙСТВИЕ КОМПЬЮТЕРНЫХ ИГР
С РАЗЛИЧНЫМИ ПАРАМЕТРАМИ ОФОРМЛЕНИЯ

Т.Ю. Мителёва
Харьковский государственный медицинский университет

Проведены исследование и сравнительная оценка реакций зрительного анализатора на
компьютерные игры с различными параметрами оформления. Установлено, что в про)
цессе игры формируется донозологическое состояние, причем более выраженные изме)
нения при контакте с «неоптимальной» игрой иллюстрируют взаимосвязь параметров
оформления и особенностей реакции школьников.
Ключевые слова: школьники, компьютерные игры, зрительная донозология.

Galore», автор Девид Грей, производитель
Gray Design Associates (США). Были приме)
нены два модельных варианта, которые отли)
чались друг от друга параметрами оформле)
ния изображения на экране монитора, а имен)
но: выбором преобладающих цветов видимо)
го спектра, их количеством, угловыми разме)
рами составных элементов варианта пазла, ве)
личиной контраста объекта рассматривания и
фоном, цветовым решением фона (табл. 1).

Исходя из особенностей зрительного вос)
приятия [6], примененные варианты игры мо)
гут быть условно обозначены как оптималь)
ный (модельный режим 1) и неоптимальный
(модельный режим 2). Такое разделение обу)
словлено различием параметров оформления,
которые вызывают (или не вызывают) допол)
нительное напряжение зрительной системы.
Так, чем меньше угловой размер и больше ко)
личество ключевых участков, необходимых
для опознания объекта, тем более выражен)
ное напряжение вызывается со стороны акко)
модационно)конвергентной системы [7].
Крайние величины контрастов фона и объек)
та рассматривания, а также использование
темного цвета в качестве фонового оформле)
ния затрудняют различение и идентифика)
цию необходимой информации, что способст)
вует возникновению зрительного утомления
[6]. Следовательно, для нормальной работы
зрительного анализатора необходимо предъ)
являть объекты не менее эргономического оп)
тимума, среднего контраста с фоном и благо)
приятным цветовым решением.

Эксперимент проводили в условиях пас)
портизованного компьютерного класса, при
этом параметры микроклимата, освещенность
и уровни звука соответствовали гигиениче)
ским требованиям [8]. В исследовании участ)

На сегодняшний день человек погружен в
своеобразный «океан» информации — телеви)
дение, радио, книги, газеты, журналы, улич)
ная реклама, Интернет, компьютерные и мо)
бильные развлечения. Все они формируют ин)
тенсивную нагрузку на органы чувств, особен)
но на зрительный анализатор. Следует также
отметить, что в структуре визуальной нагруз)
ки детей высокий удельный вес занимают иг)
ры с использованием компьютера и мобильно)
го телефона [1, 2]. Экспериментальными ис)
следованиями подтверждено, что в процессе
компьютерных игр (КИ) возможно развитие
изменений со стороны органа зрения. Это мо)
жет быть связано как с работой непосредствен)
но с электронным изображением, когда сте)
пень негативного влияния обусловлена каче)
ством монитора и техническими возможно)
стями компьютерной системы, так и с пара)
метрами оформления самой игры [3, 4].

КИ оказывают комплексное влияние на
функциональное состояние организма, прояв)
ляющееся изменениями психоэмоциональной
сферы, вегетативной регуляции организма,
опорно)двигательного аппарата, но реакция
зрительного анализатора представляет собой
своеобразный «пусковой механизм» проявле)
ний [5]. Причем характер и выраженность
влияния КИ обусловлены параметрами ее
оформления [6], что требует выделения наи)
более значимых критериев ее оценки и про)
гностического подхода в исследовании доно)
зологического состояния органа зрения.

Целью нашего исследования было изуче)
ние и сравнительная оценка реакций зритель)
ного анализатора школьников на воздействие
КИ с различными параметрами оформления.

Материал и методы. В качестве визуаль)
ной нагрузки использовали КИ пазл «Jigsaws
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вовали 76 школьников 9–11)х классов, отно)
сящихся к 1)й и 2)й группам здоровья. Дети
были разделены на две группы: первая вклю)
чала в себя 44 человека, собиравших пазл с мо)
дельным режимом игры 1, вторая — 32 уче)
ника, игравших в вариант игры с модельным
режимом 2. Длительность игры в обоих слу)
чаях составляла 45 мин.

В динамике игры состояние зрительного
анализатора изучали с помощью общеприня)
тых методик определения критической часто)
ты слияния световых мельканий (КЧСМ) [9,
10], ближайшей точки ясного видения (БТЯВ)
[10, 11] и визоконтрастометрии [12].

Статистическая обработка полученных
данных проведена с использованием общепри)
нятых параметрических и непараметриче)

ских показателей с помощью лицензирован)
ного пакета программы SPSS.

Результаты и их обсуждение. Полученные
данные позволяют утверждать, что наблюда)
ются достоверные (р<0,01) изменения КЧСМ
в динамике контакта с КИ с использованными
модельными режимами оформления (табл. 2).

При сравнении результатов наших иссле)
дований со стандартизованными показателя)
ми для учеников 12–15 лет [13] необходимо
отметить, что значения КЧСМ до игры соот)
ветствовали средним показателям, а после КИ
в обеих группах отмечалась низкая лабиль)
ность зрительного анализатора. С помощью
данной методики характеризуется преимуще)
ственно состояние цвето) и световосприни)
мающего звена органа зрения независимо от

Таблица 1. Параметры оформления использованных вариантов компьютерной игры
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остроты зрения и рефракции [14, 15]. Можно
предположить, что ухудшение этих показате)
лей свидетельствует о возникновении первых
признаков нарушения данной функции.

В зависимости от соответствия или несо)
ответствия возрастным нормам положения
БТЯВ [10] дети были разделены на две под)
группы, в которых с использованием показа)
теля Вилкоксона в динамике игр с различны)
ми параметрами оформления проанализиро)
ваны изменения органа зрения. У детей, кон)
тактировавших с КИ, оформленной в соответ)
ствии с модельным режимом 1, достоверных
различий не выявлено, что, на наш взгляд, мо)
жет быть истолковано как подтверждение аде)
кватности нагрузки возможностям зритель)
ной системы. В то же время при использова)
нии модельного режима игры 2, установлено,
что в подгруппе, где значения БТЯВ находи)
лись в пределах оптимума, наблюдалось дос)
товерное (р<0,01) их снижение, а во второй
подгруппе какие)либо значимые различия от)
сутствовали. Данный спектр изменений, на
наш взгляд, является доказательством доно)
зологичности изменений органа зрения. Дос)
товерные сдвиги показателей в подгруппе с
физиологическим значением параметров мо)
гут быть истолкованы как напряжение адап)
тационных возможностей, т. е. первая стадия
донозологии. В случае уже сниженных пара)
метров БТЯВ, свидетельствующих о наличии
спазма аккомодации, т. е. о признаке зритель)
ной донозологии, возможности адаптации на)
много меньше, что и влечет за собой отсутст)
вие достоверных изменений у детей этой под)
группы.

Ухудшение показателя БТЯВ после КИ с
модельным режимом 2 в сравнении с показа)
телем после КИ с модельным режимом 1
(р<0,01), на наш взгляд, является прогности)
ческим критерием, иллюстрирующим повы)
шение риска развития спазма аккомодации у
детей при этом варианте визуальной нагруз)
ки. Полученные экспериментальные данные
дают основание утверждать, что при некаче)
ственном оформлении КИ (недостаточный уг)
ловой размер ключевых участков опознания

составных элементов варианта пазла, малый
контраст их с фоном) риск развития спазма
как зрительной донозологии еще более увели)
чивается, что сочетается с полученными ранее
данными [3].

Пространственная контрастная чувстви)
тельность характеризует способность зритель)
ной системы воспринимать и анализировать
распределение яркости в поле зрения и оцени)
вается с помощью визоконтрастометрии [12].
Результаты оценки состояния передаточных
функций зрительной системы и способности
к контрастному зрению приведены в табл. 3.

Установлено, что контакт с КИ приводил
к ухудшению контрастного зрения. При ис)
пользовании модельного режима 1 выявлено
достоверное снижение чувствительности зри)
тельной системы в области частот 0,75; 1,3;
2,6; 7,7 и 10,4 цикл/град. «Неоптимальная»
игра способствовала понижению процента со)
хранности зрительных функций в большем
количестве участков диапазона пространст)
венных частот (с 0,75 до 10,4 цикл/град). Осо)
бенно важен тот факт, что снижение наблю)
далось преимущественно на низких и средних
частотах. На наш взгляд, это иллюстрирует
динамику процесса формирования зритель)
ной донозологии. Следовательно, нарушение
контрастного зрения можно считать негатив)
ным эффектом воздействия параметров пре)
имущественно цветового оформления, а имен)
но использование ярких и темных насыщен)
ных цветов как для фона, так и для объектов
рассматривания, что, в свою очередь, снижа)
ет контрастность изображения.

Таким образом, контакт с КИ приводит к
формированию донозологии, характеризую)
щейся напряжением и истощением адаптаци)
онных механизмов. Сравнение реакции зри)
тельной системы на разные варианты игр по)
зволяет утверждать, что имеет место зависи)
мость обнаруженных сдвигов от параметров
оформления, представленная нами в виде схе)
мы (рисунок). Она позволяет подойти к оцен)
ке КИ с позиций исследовательского прогно)
за, что делает возможным комплексную и объ)
ективную регламентацию игр.

Таблица 2. Показатели реакции зрительного анализатора в результате воздействия КИ
с различными модельными режимами регламентации визуальной нагрузки, Гц

* p<0,01, различия достоверны в динамике работы.
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* p<0,05, различия достоверны в динамике работы.

Таблица 3. Показатели визоконтрастометрии в динамике КИ с различными
 модельными режимами регламентации визуальной нагрузки, %

Прогностическая схема взаимосвязи параметров оформления КИ и состояния
зрительного анализатора в результате контакта с ними
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Выводы
В процессе игры формируется донозологи)

ческое состояние. Характерными признаками
его являются нарушения аккомодационно)
конвергентного звена зрительного анализато)
ра, ухудшение контрастного зрения и свето),
цветовоспринимающей функции сетчатки. В
случае, когда зрительная нагрузка (вариант
игры) характеризовалась как «неоптималь)

ная», выраженность изменений была более
значима, что позволяет говорить о наличии
взаимосвязи параметров оформления и осо)
бенностей реакции школьников. Вызывает
настороженность тот факт, что у детей с уже
сформировавшейся донозологией состояние
может быть истолковано как истощение и
срыв адаптации, т. е. неблагоприятным с точ)
ки зрения прогноза состояния.
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ВИВЧЕННЯ РЕАКЦІЇ ЗОРОВОГО АНАЛІЗАТОРА ШКОЛЯРІВ НА ВПЛИВ КОМП’ЮТЕРНИХ ІГОР З
РІЗНИМИ ПАРАМЕТРАМИ ОФОРМЛЕННЯ
Т.Ю. Мітельова

Проведено дослідження і порівняльна оцінка реакцій зорового аналізатора на комп’ютерні ігри з
різними параметрами оформлення. Встановлено, що в процесі гри формується донозологічний стан,
причому більш виражені зміни при контакті з неоптимальною грою ілюструють взаємозв’язок пара)
метрів оформлення і особливостей реакції школярів.

Ключові слова: школярі, комп’ютерні ігри, зорова донозологія.

STUDYING OF THE VISUAL ANALYZER REACTION OF SCHOOLBOYS ON INFLUENCE OF COMPUTER
GAMES WITH VARIOUS PARAMETERS OF DESIGN

T.Yu. Miteleva
The carried out research and comparative estimation of the visual analyzer reactions on computer

games with various parameters of design allows to draw the conclusion on formation during game preno)
sological conditions and more expressed changes at playing badly designed game illustrate interrelation
of design parameters and features of schoolboys reaction.

Key words: schoolboys, computer games, visual prenosology.
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СТАН ФІНАНСУВАННЯ МЕДИЧНОЇ ГАЛУЗІ
В УМОВАХ КРАЇНИ З РИНКОВОЮ ЕКОНОМІКОЮ

В.В. Рудень, О.М. Сидорчук
Львівський національний медичний університет ім. Данила Галицького

Досліджено стан бюджетного фінансування в Україні як в ретроспективі, так і в її новіт)
ній період. Встановлено, що, не зважаючи на щорічне збільшення бюджетного фінансу)
вання медичного обслуговування керівництвом новітньої України суттєвого покращання
стану здоров’я українського суспільства не відмічається. Власне, неефективне викори)
стання державних коштів та зволікання з проведенням кардинальних і якісних еконо)
мічних змін у медичній галузі призвели до таких негативних явищ в суспільстві но)
вітньої Україні, як диспропорція у розподілі та витраті коштів на медичне забезпечен)
ня поміж макро) та мікрорівнями держави та деінституалізація, наслідком яких є по)
рушення єдиного медичного простору в державі, втрата принципів доступності, нас)
тупності та якості у медичному забезпеченні, а також поява несправедливості в отриман)
ні медичних послуг. Подано бачення шляхів вирішення даної проблеми, де основна роль
відводиться запровадженню обов’язкового медичного страхування як економічної мо)
делі медичного забезпечення.
Ключові слова: медичне забезпечення, бюджетне фінансування, здоров’я людини, ме3
дична послуга, диспропорція, деінституалізація, економічна модель, обов’язкове медич3
не страхування.

слуговування населення зможе значно покра)
щити стан здоров’я українців, тоді як про за)
провадження економічних методів управлін)
ня до медичної галузі говорять рідко.

Метою даного дослідження було наукове
обґрунтування реального стану функціо)
нування бюджетного фінансування медичної
галузі України за умов ринкової економіки та
окреслення шляхів його реалізації.

В роботі використано такі соціально)гігіє)
нічні методи дослідження, як: медико)стати)
стичний, ретроспективний, історичної анало)
гії, структурно)логічного аналізу і наукової
абстракції, соціологічний та екстраполяції. У
зв’язку з тим, що об’єктом наукового дослід)
ження є система бюджетного фінансування
медичної галузі, нами використано метод сис)
темного підходу та аналізу.

Для повного усвідомлення і розуміння
ролі та змісту державного бюджетного фінан)
сування медичної допомоги населенню зроб)
лено науковий екскурс у минуле фінансуван)
ня медичної допомоги в Україні.

Ретроспективний аналіз стану фінансу)
вання медичної галузі в радянські часи дово)
дить, що в період з 1917 по 1928 рік в Україні,
хоча і з певними перервами, мирно уживалися
державна і фабрично)заводська медицина —
власний варіант медичного страхування в то)

Завдяки глобальним змінам в суспільно)по)
літичному житті України після грудня 1991 ро)
ку, які прямо стосуються запровадження рин)
кових засад до процесу господарювання краї)
ною та створення системи вільної недержавної
економіки [1], на порядок денний поставлено
питання кардинальних змін у організації,
управлінні та фінансовому забезпеченні сис)
теми медичного забезпечення як важливої со)
ціальної сфери суспільства.

Закономірним є й те, що за нових еконо)
мічних умов України все більш значущу роль
відіграють страхові принципи і механізми [2],
серед яких особливе місце відводиться обо)
в’язковому медичному страхуванню як еконо)
мічній моделі системи охорони здоров’я,
оскільки саме хвороба в особистому страху)
ванні життя Людини несе у своєму сенсі най)
більший ризик.

У контексті сказаного доцільно зазначи)
ти, що у незалежній Україні робилися цілком
оправдані, проте безрезультативні намагання
органів центральної законодавчої та виконав)
чої влади запровадити обов’язкове медичне
страхування до діючої «семашківської» сис)
теми охорони здоров’я. При цьому керівники
новітньої України вже сьогодні за умов ринко)
вої економіки чомусь вважають, що саме
збільшення коштів бюджету на медичне об)
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дішній Україні, що значною мірою позитивно
відбивалося на здоров’ї населення країни [3].

Аналіз стану такої державної політики у
питанні фінансування медичного забезпечен)
ня населення України в роки НЕПу [4] свід)
чить про те, що частка витрат з державного
бюджету на систему охорони здоров’я не була
стабільною і мала тенденцію до суттєвого
зменшення, тоді як у структурі витрат тодіш)
ньої держави фінансові асигнування станови)
ли 8,0–9,6 % (табл. 1). Однак фінансові вит)
рати на медичне забезпечення населення при
тодішньому суспільно)економічному розвит)
ку України компенсувалися у 44,0–49,5 % за
рахунок коштів страхового фонду, у 31,6–
35,3 % — за кошти місцевих бюджетів та у
9,9–13,8 % — з інших джерел. Саме така дер)
жавницька позиція у фінансовому забезпе)
ченні медичної галузі свідчить про багатока)
нальність у її фінансуванні, що є архіважли)
вим та бажаним для нас і сьогодні.

з державного бюджету було виділено 2,2 млрд.
карб., що становило 3,3 % національного при)
бутку країни та 4,9 % загальної суми держав)
ного бюджету, тоді як загальні витрати на ме)
дичне забезпечення з урахуванням додатко)
вих коштів становили 2,6 млрд. карб. Уже в
1980 році дані витрати на медичне забезпечен)
ня становили 14,8 млрд. карб. (4,1 і 5,0 % від)
повідно), а загальна сума — 19 млрд. карб. [5].

Однак навіть такий державний підхід до
вирішення фінансових проблем в системі охо)
рони здоров’я не дозволив тодішньому керів)
ництву країни вирішити основні проблеми у
питанні зміцнення та збереження здоров’я на)
селення, що перейшло нам у спадок.

Простеживши історичні аналогії у стані
фінансування медичної галузі України, ми по)
вернемося до новітнього періоду її суспільного
розвитку. При аналізі отриманих результатів
встановлено позитивну динаміку статистич)
ного показника загального обсягу видатків з

Таблиця 1. Витрати на систему охорони здоров’я в період НЕПу (1923–1928 роки)

# Частка витрат з державного бюджету; * відсоток в структурі витрат.

Подальшим дослідженням встановлено,
що керівництво Країни Рад, запровадивши
адміністративну / централізовану систему
управління народно)господарським комплек)
сом, у фінансуванні системи охорони здоров’я
перейшло лише на бюджетне фінансування.

Однак починаючи з 1951 року окрім кош)
тів з державного бюджету на медичне забез)
печення радянською країною виділялося до)
датково щорічно ще по 500 млн. карб., тоді як
з 1960 року подібного роду фінансові додат)
кові асигнування на охорону здоров’я стано)
вили вже 900 млн. карб. на рік, у 1970 році —
2,5 млрд. карб., у 1980 році — 4,2 млрд. карб.,
у 1985 році — 5,5 млрд. карб., у 1988 році —
7,0 млрд. карб. Власне кажучи, такі додаткові
фінансові вливання в систему охорони здо)
ров’я з позабюджетних асигнувань здійснюва)
лися за розпорядженням тодішнього уряду
різноманітними міністерствами і відомст)
вами, колгоспами, громадськими організація)
ми та фондами і призначалися, як правило, на
капітальне будівництво в системі охорони
здоров’я. Для розуміння сказаного наведемо
приклад. Так, у 1951 році на охорону здоров’я

бюджету новітньої України на макрорівні дер)
жави на поки що «семашківську» систему
охорони здоров’я та показника обсягу бюд)
жетних видатків на охорону здоров’я у розра)
хунку на одного мешканця в рік (табл. 2).

Доцільно зазначити і те, що, незважаючи
на ряд нормативно)правових рішень про знач)
не обмеження платних медичних послуг в дер)
жавних та комунальних закладах системи охо)
рони здоров’я [6–9], функціонуюча медична га)
лузь щорічно додає у власний процес фінансу)
вання власноруч зароблені кошти закладами
та установами (рис. 1). При цьому «... офіційна
плата за медичні послуги та благодійні внески
у загальній структурі витрат мають невелику
питому вагу (3,5–4,0 %, а по відношенню до
бюджетних витрат близько 6 %)» [10].

Вагомим є й те, що в структурі власних
фінансових коштів, залучених до закладів
системи МОЗ України, в 2005 році за обсяга)
ми надходжень медичні послуги становили
19,6 %, послуги немедичного характеру —
38,9 %, послуги освіти — 24,1 %, гуманітарна
допомога — 9,0 % та благодійні внески —
8,4 % [11].
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України з рекомендаційними даними ВООЗ,
ми встановили, що це далеко не ті 60 млрд.
грн. загальних видатків держави на охорону
здоров’я, зпрогнозовані на 2007 рік міжнарод)
ною медичною спільнотою для країн з низь)
кими прибутками, до яких зарахована цією
поважною громадською інституцією і наша
держава. На 2015 рік на ті ж цілі ВООЗ запла)
новано вже 75 млрд. грн. [13].

Далеко не так в Україні фінансується з дер)
жавного бюджету медична галузь, як у США,
де, за даними тієї ж ВООЗ, на 2001 рік загаль)
на сума витрат з державного бюджету найбіль)
шої демократичної країни світу на систему охо)
рони здоров’я становила майже 15 % від ВВП
або 4887 $ в рік на душу населення. За цими
показниками на другому після США місці у
світі стоїть Норвегія (2920 $), на третьому —
Німеччина (2820 $). У Франції загальна сума
медичних витрат на душу населення станови)
ла 2567 $, у Ізраїлі — 1839 $, у Польщі —
629 $, у Естонії — 562 $, у Латвії — 509 $, у
Литві — 478 $, у Білорусії — 464 $, у Росії —
454 $, у Китаї — 224 $, у Грузії — 108 $ [14].
Це чомусь навіть не ті 6,41 % фінансових вит)
рат на охорону здоров’я від ВВП країни, з яких
лише 12–20 % коштів витрачається на заробіт)
ну плату, про що ВООЗ констатує як про міні)
мальний рівень бюджетного фінансування чи
рівень виживання медичної галузі [15]. Прак)
тичний досвід Франції за цим показником свід)
чить про те, що система охорони здоров’я цієї
країни у 2003 році міжнародною громадською
медичною спільнотою була визнана найкра)
щою у світі, а заробітна платня в системі охо)
рони здоров’я — найвища в Європі [16].

Таблиця 2. Фінансові витрати з бюджету на охорону здоров’я в незалежній Україні
у 1995–2006 роках

* Заплановано.

Рис. 1. Динаміка власних фінансових надход)
жень до закладів та установ системи МОЗ Украї)
ни за 2000–2005 роки: 1 — обсяги надходжень
до держбюджету; 2 — до місцевого бюджету; 3 —
загальних надходжень до системи МОЗ

Рік

Млн. грн.

Окрім того, на фінансування медичної
галузі залучалися та залучаються кошти
проектів міжнародної технічної допомоги,
бенефіціаром та реципієнтом яких є МОЗ
України [12], про що свідчать дані табл. 3.

Все це переконливо підтверджує той факт,
що до процесу фінансування медичної галузі
і в новітній Україні окрім коштів державного
/місцевого бюджетів, як не дивно, офіційно
певною мірою, залучаються й інші джерела
фінансування, проте їх керівники охорони
здоров’я України з невідомих причин замов)
чують перед громадськістю.

Порівнявши статистичні дані щорічного
фінансування медичної галузі новітньої

1
2

3
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Таблиця 3. Кошторисна вартість проектів міжнародної технічної допомоги,
бенефіциаром та реципієнтом яких є МОЗ України (станом на травень 2006 року)

Проте теперішній наявний ресурсний по)
тенціал медичного бюджету України — краї)
ни)співзасновника та члена ВООЗ з 1948 року
(хоча з непостійним представництвом!), — як
на нас, свідчить про критичний рівень функ)
ціонування медичної галузі (50 % мінімаль)
ного рівня виживання медичної галузі!). Саме
це призвело до розбалансованості процесу
управління в системі охорони здоров’я та до
кризи в стані здоров’я громадян новітньої дер)
жави, а сама система медичного забезпечення
втратила справедливість по відношенню до здо)
ров’я Пацієнта та права Людини на здоров’я.

Досліджено також обсяги запланованих
бюджетних фінансових видатків на медичне
забезпечення в розрахунку на одного мешкан)
ця / пацієнта як на макро), так і на мікро)
рівнях держави, про що свідчать дані табл. 4.

Окрім того, досліджено статистичні дані,
які характеризують безпосередні видатки з міс)
цевих бюджетів на медичне забезпечення в роз)
рахунку на одного пацієнта (на прикладі деяких
медичних закладів Львівщини) у 2005 році
(табл. 5).

При аналізі наведених даних табл. 5 пере)
конливо доведено, що навіть у таких мізерних
виділених коштах на мікрорівнях медичної
галузі переважає фінансування інфраструк)
тури спеціалізованої та високоспеціалізованої
медичної допомоги, тоді як медичне забезпе)
чення на первинному рівні практично не фі)
нансується.

Окрім того, це свідчить про те, що неза)
лежна Україна не в змозі забезпечити Людині
/Пацієнтові конституційне право на безоплат)
ну медичну допомогу [17, 18] і не спроможна
на сьогодні запропонувати тій же Людині/Па)
цієнтові реальні ринкові механізми оплати от)
риманих медичних послуг. Саме це призвело
до того, що згідно з соціологічними даними
(92,50±2,33) % респондентів із числа пацієн)
тів сімейних лікарів вимушені за призначен)
ням лікуючого лікаря за власний кошт купу)
вати необхідні лікарські засоби в роздрібній
аптечній мережі країни для забезпечення ліку)
вально)діагностичного процесу, що значною
мірою віддаляє від населення принципи до)
ступності, соціальної захищеності та справед)
ливості в отриманні якісної медичної допомо)
ги у комунальній системі охорони здоров’я.

В унаочнення висловленої наукової тези
вважаємо за доцільне продемонструвати отри)
мані результати щодо стану фінансових обся)
гів у реалізації лікарських засобів у роздріб)
ній торгівлі аптечної мережи та в перерахунку
на одного мешканця України за період 2002–
2004 років, рис. 2 [19–23]. Важливо, що обсяг
роздрібного продажу лікарських препаратів
через аптечну мережу України вже у лютому
2006 року сягнув 144 583 тис. дол. США, що
на 15,37 % більше, ніж в січні 2006 року [24].

Зроблено наукову спробу дати відповідь на
риторичне запитання, яке турбує демократич)
не суспільство України новітнього періоду:
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Таблиця 4. Обсяги запланованих видатків (грн.) на медичне забезпечення в розрахунку
на одного мешканця / пацієнта на макро/мікро рівні України в 200332005 роках

(на прикладі медичних закладів Львівщини)

куди ж діваються кошти бюджетів, призна)
чені на охорону здоров’я, якщо населення в
своїй більшості оплачує самостійно медичну
допомогу?

Пояснення цієї складної для розв’язання
соціальної проблеми, як на нас, таке. По)пер)
ше, медична галузь щорічно недофінансуєть)
ся з бюджету, хоча це не є таким значущим
для здоров’я Людини, як просто сам факт.
Для прикладу: у Львівській області із запла)
нованих у 2005 році на систему охорони здо)
ров’я 577 028,3 тис. грн. медичну галузь було
профінансовано на 94,5 %.

По)друге. Із загальної суми коштів дер)
жавного / місцевих бюджетів, виділених на
охорону здоров’я, видатки (на прикладі сис)
теми охорони здоров’я Львівщини) в 2005 ро)
ці у 73,9 % були використані на заробітну пла)
ту та нарахування на неї (коди 1110, 1120); у
6,2 % — на оплату комунальних послуг (ко)
ди 1161–1166); у 0,6 % — на поточні трансфе)
ри населення (коди 1340, 1341); у 0,35 % —
на відрядження (код 1140); у 1,7 % — на капі)
тальний ремонт (код 2130); у 1,2 % — на об)
ладнання (код 2110) та у 16,1 % — на прид)
бання предметів та постачання матеріалів, оп)
лати послуг та інші видатки (код 1130), в тому
числі 5,3 % — на інвентар (код 1131), 42,0 % —
на медикаменти (код 1132), 25,0 % — на хар)
чування (код 1133), 1,4 % — на м’який інвен)
тар (код 1134), 12,3 % — на транспорт (код

1135), 0,1 % — на оренду (код 1136), 7,7 % —
на поточні ремонти (код 1137), 1,5 % — на
зв’язок (код 1138), 4,4 % — на інші потреби
(код 1139) [25].

По)третє. Кошти державного/місцевих
бюджетів, основним призначенням яких є
зміцнення та збереження здоров’я Людини,
використовуються у 2/3 частини лише на ут)
римання громіздкої системи медичного забез)
печення МОЗ України, а саме: 2668 лікарня)
них установ при загальній кількості ліжок —
412 606 та 6660 амбулаторно)поліклінічних
закладів з плановою ємкістю 987 298 відвіду)
вань у зміну, де працюють 226 753 лікарі та
464 752 особи середнього медичного персона)
лу [26].

Доцільно зазначити, що в ЛПЗ працює
майже 18 % осіб медичного персоналу пенсій)
ного віку. З метою конкретизації та більшого
унаочнення даного показника встановлено, що
лише на Львівщині станом на початок 2006 ро)
ку в медичних закладах працювало 18,4 %
лікарів та 15,6 % середнього медичного пер)
соналу пенсійного віку [27]. При цьому варто
наголосити й на тому, що у поліклінічних за)
кладах України працює, як правило, 60–70 %
лікарів)спеціалістів, які надають населенню
спеціалізовану медичну допомогу на другому
рівні медичного забезпечення, а кількість
лікарів первинного рівня, котрі повинні забез)
печувати населення лікарських дільниць ква)
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Таблиця 5. Безпосередні видатки з місцевих бюджетів на медичне забезпечення
одного пацієнта в деяких медичних закладах Львівщини у 2005 році, грн.
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ліфікованою медичною допомогою, де профі)
лактичні технології повинні бути основою в їх
діяльності, — лише 30–40 % [28, 29].

Така тенденція у фінансуванні медичної
галузі як на макро), так і на мікрорівнях
країни є характерною і для всієї системи охо)
рони здоров’я і, що цікаво, вже далеко не один
рік [30].

Все це свідчить про неефективність щоріч)
ного кількісного збільшення бюджетних асиг)
нувань на охорону здоров’я, оскільки, як і в
радянські часи, виділені державою бюджетні
кошти для медичної галузі чиновниками від
охорони здоров’я на всіх рівнях розподіля)
ються, перерозподіляються та навіть центра)
лізуються, але, на превеликий жаль, до Лю)
дини / Пацієнта в разі її потреби у відповідно)
му грошовому еквіваленті як не доходили, так
і не доходять.

Дуже справедливо в свій час це засвідчив
екс)міністр охорони здоров’я професор М.Є. По)
ліщук: «…в 90–95 % грошей, виділених на
охорону здоров’я, використовуються на утри)
мання галузі (утримання будівель, мізерна
заробітна плата медичному персоналу, всілякі
нарахування, оплата електроенергії тощо)»
[31]. Проте, ще більш влучніше і дуже спра)
ведливо, як на нас, про потребу та достатність
грошей для охорони здоров’я на сторінках га)
зети «Експрес» у вересні 2004 року висловив)
ся екс)заступник міністра охорони здоров’я
України професор В.Г. Передерій: «…навіть
коли зараз збільшити фінансування медици)
ни в 100 разів, — нічого теж не вийде, ніхто
нічого не відчує, усі гроші підуть як у пісок.
Охорона здоров’я працює сама на себе — ми
утримуємо величезну кількість непотрібних
лікарів, непотрібних ліжко)місць, непотріб)
них лікарень» [32].

По)четверте. Власне, такий державний
підхід до бюджетного фінансування медичної
галузі незалежної України не без консерватив)
ної позиції більшості управлінців різних
рівнів створив, на нашу думку, таку ситуацію
по відношенню до здоров’я Людини / Пацієн)
та, коли медична громадськість та суспільство
в цілому чомусь погодилися з некерованим
скороченням рівнів і обсягів медичної допо)
моги щонайменше на 1/3; примирилися з тим,
що виділені державою кошти використовува)
лися б лише для надання невідкладної допо)
моги і для лікування соціально значущих за)
хворювань; заімпонувало в медичному забез)
печенні витрачати на заробітну плату більше
50 % коштів з виділеного бюджету і, в першу
чергу, оплачувати утримання медичних за)
кладів; не помітили на цьому тлі стрімкого
росту обсягів альтернативної / нетрадиційної
медичної допомоги та наявності «тіньових»
платежів / подяк пацієнтів лікарям за отрима)
ні медичні послуги [33].

І про головне. Саме така фінансова ситуа)
ція у функціонуючій системі охорони здоро)
в’я, на наше переконання, призвела до того,
що ми всі в один раз чомусь забули про най)
важливіше у медичній галузі — Людину зі
здоров’ям та проблемами в здоров’ї.

Аналіз отриманих результатів дозволяє
нам сформувати такі висновки у вигляді нау)
кових уроків в суспільному житті країні з рин)
ковими перетвореннями та професійному
просторі поки що «семашківської» системи
охорони здоров’я новітньої України.

Урок перший. Нестабільна соціально)еко)
номічна та політична ситуація в теперішній
Україні, неувага держави до здоров’я Люди)
ни та неспроможність центральних органів
влади протягом п’ятнадцяти років провести
кардинальні реформаторські економічні
зміни в системі медичної допомоги призвели
до того, що ми всі досить далеко відійшли в
медичному забезпеченні від базового принци)
пу, де основу будь)якої медичної діяльності
становить Людина / Пацієнт зі своїм здоро)
в’ям та проблемами в здоров’ї, тоді як медичні
заклади будь)якого рівня чи форми власності,
а також окремо практикуючі лікарі призна)
чені лише для корекції здоров’я Людини / Па)
цієнта.

Урок другий. Реформаторські економічні
перетворення в новітній Україні певною мі)
рою призвели до розбалансованості системи
охорони здоров’я, що пояснюється:

• застарілою, надмірною та недосконалою
ресурсною базою медичного забезпечення,
котра аж ніяк не відповідає вимогам та зав)
данням сучасності;

• наявністю консервативних управлінсь)
ких кадрів, традиційно зорієнтованих з часів

Рис. 2. Обсяг роздрібного (1) і державного (2)
сегментів реалізації лікарських середників через
аптечну мережу України в перерахунку на одно)
го мешканця й динаміка фінансових обсягів
реалізації лікарських засобів у роздрібній торгілі
аптечної мережі (3) в 2000–2004 роках

1

2

3

Млн. грн.Дол. США

Рік
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соціалістичного господарювання на планове
кількісне нарощування потужностей і потен)
ціалу лікувально)профілактичних закладів та
установ різних типів та рівнів медичного за)
безпечення, що не дозволяє в цілому зумов)
лювати розвиток функціонуючої системи охо)
рони здоров’я за екстенсивним принципом;

• неефективними методами та формами у
прийнятті управлінських рішень, що значною
мірою співвіднесено з реальним кризовим ста)
ном діючої «семашківської» системи охорони
здоров’я.

Урок третій. Системний аналіз стану фі)
нансування медичної галузі України як у рет)
роспективі, так і в її новітній період дозволив
виявити таку закономірність: незважаючи на
стан суспільно)політичного устрою країни, її
керівництво на ділі було і є схильним лише
до думки, а не до реальних дій, що одними
бюджетними асигнуваннями наявних про)
блем у здоров’ї населення не вирішити.

Урок четвертий. Було б необачно стверд)
жувати, що обґрунтовано достатні кошти з
державного бюджету на медичне обслугову)
вання населення, обов’язково підвищать
якість медичної допомоги та суттєво покра)
щать стан здоров’я української людськості.

Власне, використання державних коштів
в умовах з ринкових перетворень є неефектив)
ним як через невідповідність прямому їх при)
значенню, так і через незбалансованість в об)
сягах медичних послуг на відповідних рівнях
медичного забезпечення. А причиною цього є
наявність ручного управління фінансовим ре)
сурсом; пожежно)ситуативне виділення та
розподіл, перерозподіл і централізація коштів
щонайбільше на рівні МОЗ України; зволі)
кання з проведенням кардинальних дієвих та
якісних економічних змін у медичній галузі;
наявність таких негативних суспільних явищ,
як криза в стані здоров’я населення, диспро)
порція у розподілі та витраті коштів на медич)
не забезпечення поміж макро) та мікро)
рівнями держави, порушення єдиного медич)
ного простору в країні, втрата принципів на)
ступності, доступності та контролю за якістю
у медичному забезпеченні, а також соціальна
несправедливість в отриманні медичних по)
слуг. Це некеровано призвело до зміни єдиної
та цілісної системи медичної допомоги насе)
ленню, а саме до її нерівномірності у терито)
ріальному розподілі та рудиментарних форм
її організації: одна — в столиці, друга — в об)
ласному центрі, третя — в провінційному міс)
течку, четверта — в окремому селі, з принци)
пом непрофесійної містечковості.

Урок п’ятий. Власне, економічно некеро)
ваний державний підхід до фінансування ме)
дичної галузі в новітній Україні сформував у
суспільстві таке явище, як деінституалізація

(коли сім’я / родина є основним агентом у фі)
нансовому забезпеченні пацієнтові медичних
послуг), в результаті чого в мережі державних
та комунальних закладів системи охорони
здоров’я самостійно створилася «майже уза)
конена» система «тіньових» платежів / подяк
за отримані медичні послуги, в якій цілковито
панує хаос. При цьому конституційні гарантії
для населення про безоплатність медичної до)
помоги є лише декларацією, оскільки вони да)
леко не завжди підкріплені фінансово, що під)
риває довіру громадян до держави та її влади.

Шляхи вирішення проблеми такі. На на)
ше переконання, єдино правильним повинно
бути управлінське рішення на рівні держави
про запровадження системи багатоукладності
в питаннях організації та управління медич)
ною допомогою, де професійно та конкурент)
но уживалися б державна система медичного
забезпечення, система медичного страхуван)
ня та ринкова (приватна) медицина, а основ)
на роль повинна бути відведена обов’язковому
медичному страхуванню, що кінець кінцем,
призведе до вирівнювання балансу державних
гарантій і фінансових можливостей у збере)
женні та зміцненні здоров’я української
людськості.

Це дозволить,
• по)перше, провести кардинальні зміни

організаційного ґенезу у системі надання ме)
дичної допомоги населенню новітньої України
з повним залученням економічних методів
управління.

• по)друге, реально змінити принципи фі)
нансування системи охорони здоров’я, зокре)
ма як в оплаті отриманих медичних послуг па)
цієнтами, так і в залученні до системи медич)
ного забезпечення додаткових (окрім коштів
державного та місцевого бюджетів) фінан)
сових асигнувань, оскільки дана інноваційна
технологія у своїй сутності розрахована, в пер)
шу чергу, на працююче населення;

• по)третє, лікарям сповна використати у
щоденній професійній діяльності такі елемен)
ти ринкового механізму, як зміст основних
економічних законів (вартості, попиту та про)
позиції тощо), а також інструменти ринку
(гроші, ціна тощо), принципи конкуренції,
властивості грошового прибутку та форми
взаємодії поміж суб’єктами ринку медичних
послуг;

• по)четверте, започаткувати новий прояв
у відносинах між лікарем і пацієнтом, коли в
центр медичної діяльності буде поставлена
Людина/Пацієнт зі здоров’ям та проблемами
в здоров’ї;

• по)п’яте, реально залучити громадсь)
кість до управління медичною галуззю на всіх
рівнях через створення системи незалежної
медичної експертизи.
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СОСТОЯНИЕ ФИНАНСИРОВАНИЯ МЕДИЦИНСКОЙ ОТРАСЛИ В УСЛОВИЯХ СТРАНЫ С РЫНОЧНОЙ
ЭКОНОМИКОЙ
В.В. Рудень, Е.Н. Сидорчук

Исследовано состояние бюджетного финансирования в Украине как в ретроспективе, так и в новей)
ший период. Установлено, что, несмотря на ежегодное увеличение бюджетного финансирования меди)
цинского обслуживания руководством новейшей Украины, существенного улучшения состояния здо)
ровья украинского общества не отмечается. Собственно, неэффективное использование государствен)
ных средств и промедление с проведением кардинальных и качественных экономических изменений в
медицинской отрасли привели к таким негативным явлениям в обществе новейшей Украины, как дис)
пропорция в распределении и расходе средств на медицинское обеспечение между макро) и микроуров)
нями государства и деинституализация, последствием которых является нарушение единого простран)
ства в государстве, утрата принципов доступности, преемственности и качества в медицинском обеспе)
чении, а также появлением несправедливости в получении медицинских услуг. Представлено видение
путей решения данной проблемы, где основная роль отводится воплощению в жизнь обязательного
медицинского страхования как экономической модели медицинского обеспечения.

Ключевые слова: медицинское обеспечение, бюджетное финансирование, здоровье человека, ме3
дицинская услуга, диспропорция, деинституализация, экономическая модель, обязательное меди3
цинское страхование.

THE STATE OF MEDICAL INDUSTRY FINANCING UNDER CONDITIONS OF COUNTRY WITH MARKET
ECONOMIC
V.V. Ruden, O.M. Sidorchuk

The question of the state of the budgetary financing is scientifically explored in the Ukraine both
retrospectively, and in its newest period. The received results convincingly certify us that, in spite of
annual increase by government of the newest Ukraine the budgetary financing of medical service, sub)
stantial improvement in the state of health of Ukrainian peoples is not marked. Ineffective use of state
costs and delay with conducting of cardinal and high)quality changes of economic content in medical
industry caused in the newest Ukraine such negative phenomena in society as: disproportion in distribut)
ing and expense of facilities in the medical providing among macro) and micro level of the state, the re)
sults of which are: violation of united medical space in the state, loss of the consecutiveness and control in
quality in the medical providing, and also injustice in the receipt of medical services. Here the visions of
ways of decision of the given problem are given, where a basic role is given to putting into life the obliga)
tory medical insurance as economic model of the medical providing.

Key words: medical providing, budgetary financing, health of man, medical service, disproportion,
economic model, obligatory medical insurance.
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РЕЦЕНЗІЯ
на монографію Т.М. Каменської

«Рынок медицинских услуг:
опыт теоретико*институционального анализа»

(Харьков: Контраст, 2006. 296 с.)

Р Е Ц Е Н З І Я

Українська наукова спільнота з виходом у світ нової монографії представниці харківської
освітньої школи завідувачки кафедри основ економічної теорії та політології Харківського дер)
жавного медичного університету Камінської Тетяни Михайлівни має всі підстави для гордості
за вкрай актуальне, своєчасне, науково обґрунтоване, чітко систематизоване та структуроване,
тонке, сміливе й викохане наукове видання. Такі висновки щодо монографії Т.М. Камінської не
випадкові. Україна в теперішній час веде активний пошук ефективних управлінських рішень,
які б сприяли припиненню негативних тенденцій вимирання нації, виходу з демографічної кри)
зи, поліпшенню генофонду нації, укріпленню здоров’я всіх верств населення, особливо працез)
датного, тощо. Певний внесок в їх розв’язання через розвиток ринку медичних послуг надає
Т.М. Камінська.

Автор книги показує, як країна може досягти європейських стандартів соціального розвит)
ку, розкриває шляхи цілеспрямованої адаптації економічних та правових основ забезпечення
охорони здоров’я населення до кращого світового досвіду. Досягненням монографії, яка
рецензується, є обґрунтування світових тенденцій і закономірностей розвитку ринку медичних
послуг, на які необхідно зважати при розбудові вітчизняної комплексної моделі охорони
здоров’я. Автор доводить, що неухильне зростання середніх витрат світової медицини зумовлює
необхідність структурно)технологічної й соціально)економічної перебудови у галузі медичних
послуг і збільшення суспільних витрат на неї, розвиток конкурентного ринку (тобто квазирин)
ку) у сфері використання суспільних ресурсів, посилення міжнародної конкуренції за них у ме)
жах євроінтеграції. Визначено вплив глобалізації світового господарства на стан національних
ринків медичних послуг та їхню залежність від світового ринку інфраструктури.

Після набуття незалежності в Україні були зроблені певні кроки у цьому напрямі щодо пра)
вових підстав охорони здоров’я та забезпечення його страхування. Але рамкові закони з охоро)
ни здоров’я та медичного страхування разом з Концепцією розвитку охорони здоров’я населен)
ня України не дістали очікуваної термінової реалізації. Через це залишився нерозвиненим ри)
нок медичних послуг, поглибились перешкоди щодо реалізації потреб населення у якісному ме)
дичному обслуговуванні, погіршився стан здоров’я населення, дістала прискорених темпів
тінізація відносин при наданні медичних послуг. Дані питання послідовно, з теоретичним уза)
гальненням та практичним обґрунтуванням розкриваються в монографії.

Вітчизняні фахівці мають певні напрацювання з економічних проблем охорони здоров’я.
Але поза їх увагою залишились фактори інституційного середовища, які не визначились як
важелі удосконалення охорони здоров’я, забезпечення пріоритетної спрямованості та
ефективності реформ у даній галузі. Автор монографії одна з перших здійснила поєднання кла)
сичного та інституційних підходів до дослідження медичних послуг.

Т.М. Камінською обґрунтовано недоліки формування ринку медичних послуг, які обумовлені
відсутністю кваліфікованих економістів у цій галузі. Одночасно визначено головні важелі за)
безпечення соціально)економічної ефективності охорони здоров’я через поглиблення зв’язку ме)
дичних та економічних інститутів.

Розкрита головна мета монографії – визначити економічну модель реформування вітчизняної
системи охорони здоров’я на мікро) і макрорівнях, в домашніх домогосподарствах, глобальних
економічних інститутах. Т.М. Камінська показує проблему нерівності у залученні медичних по)
слуг як одну з головних перешкод формування людського капіталу. Звернено увагу на негативні
тенденції обмеження медичних послуг, які будуть зростати за різними причинами. Одною з
найвагоміших серед них є зростання вибуття медичних працівників (5 тис. щорічно) зі сфери
медичних послуг.
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Наукова та практична цінність монографії полягає у науковому визначенні, обґрунтуванні
та розкритті проблеми тіньових відносин в галузі охорони здоров’я. Саме у цій галузі найбільш
поширені корупційні діяння та тіньові сторони взаємодії між суб’єктами та об’єктами медич)
них послуг, закріплення та звикання до неправової поведінки. Автор книги високопрофесійно з
використанням різноманітних накопичених доказів викриває розвиненість негативних явищ у
сфері медичних послуг, а саме розміру тінізації медицини, цін на тіньові послуги, відсутності
інформації про помилки діагнозів лікарів, недостовірності діагностики тощо. Одночасно Т.М.
Камінська пропонує шляхи подолання тінізації відносин в медицині, в тому числі й загальних
умов для відтворення тіньової економіки в національних масштабах, а також формування та
реалізацію цілеспрямованої політики держави з розвитку приватного конкурентного ринку ме)
дичних послуг.

Чітко, конкретно, обґрунтовано визначено шляхи розвитку ринку медичних послуг в Україні.
Їх доцільно врахувати при формуванні й реалізації стратегій розвитку охорони здоров’я насе)
лення України та при удосконаленні законодавства України соціальної спрямованості.
Пріоритетними серед них є:

розвиток механізму конкуренції в сфері медичних послуг, забезпечення децентралізації
управління ринком медичних послуг, створення умов та забезпечення розвитку інституту
сімейного лікаря (в сільській місцевості за умов контракту), розвиток некомерційного сектора
надання медичних послуг тощо.

Таким чином, представники органів та структур державного та регіонального управління
знайдуть підставу для прийняття та реалізації якісних управлінських рішень у галузі охорони
здоров’я.

Приємно читати це наукове видання. Літературні джерела вітчизняних та зарубіжних
фахівців переважно останніх трьох років, навіть багато джерел 2006 року, є сполученням їх уза)
гальнень економічної, правової та медичної спрямованості. Використовуються оригінали
зарубіжних видань та інформація з Іпіетеї. Нові підходи до становлення та розвитку ринку ме)
дичних послуг та їхнє наукове обґрунтування є гідним внеском науковця Т.М. Камінської в
подоланні негараздів в галузі охорони здоров’я та підвищенні якості медичного обслуговуван)
ня. Є надія, що зміст даної монографії буде сприйнятий для обґрунтування управлінських рішень
в медичній, соціальній та економічній галузях, а населення України відчує дбайливе піклування
про стан здоров’я через забезпечення якості та кількості медичних послуг.

Директор Інституту економіки промисловості НАН України
академік НАН України О.І. Амоша
Зав. відділу економічних проблем охорони праці та соціальної політики
Інституту економіки промисловості НАН України
д3р екон. наук, професор О.Ф. Новікова
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