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Проаналізована частота виділення різних видів мікроорганізмів при інтраабдомі�
нальних інфекціях. Визначено співвідношення мікроорганізмів, виділених в моно�
культурі та асоціаціях при даній патології. Визначені найбільш поширені асоціації
при різних патологічних станах. Встановлено провідну етіологічну роль E. coli серед
грамнегативних мікроорганізмів при інтраабдомінальних інфекціях.
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Однією з найбільш складних проблем
ургентної хірургії й інтенсивної терапії за�
лишається лікування гнійно�запальних за�
хворювань органів черевної порожнини та
їхніх ускладнень. Різко збільшилася кіль�
кість хворих з інфікованими формами пан�
креонекрозу, перфорацією шлунково�киш�
кового тракту, травматичними пошкод�
женнями органів черевної порожнини, пе�
ритонітом різної етіології. Летальність при
цих патологічних процесах не має чіткої
тенденції до зниження і коливається, за да�
ними останніх років, від 19 до 70 % [1].
Тяжкі запальні і деструктивні ураження
органів черевної порожнини є абдоміналь�
ними інфекційними захворюваннями, що
нерідко призводять до розвитку некура�
бельного сепсису.

Інтраабдомінальні інфекції в хірургіч�
них стаціонарах, які надають ургентну до�
помогу, приблизно у 90 % випадків мають
позагоспітальне походження. Їхня етіоло�
гія зазвичай полімікробна, з участю грамне�
гативних і грампозитивних анаеробних і
аеробних мікроорганізмів. Практично
завжди виявляють змішану інфекцію, дру�
гим компонентом якої є анаероби, головним
чином представники групи Bacteroides fra�
gilis і рідше — Clostridium perfringens [2–4].

Перитоніт, найбільш часто реєстрована
форма ускладненої інтраабдомінальної
інфекції, є безпосередньою причиною смер�

ті значного числа хворих з даною патоло�
гією. Такі особливості, як переважання
деструктивних форм з тяжким перебігом,
труднощі в діагностиці, виборі тактики лі�
кування, велика частота діагностичних по�
милок, ускладнення, тривалі терміни тим�
часової непрацездатності, складність клі�
нічного прогнозу, часто неясність резуль�
тату і висока летальність, ставлять пери�
тоніт в один ряд з найбільш складними
проблемами абдомінальної хірургії [5].

Метою даного дослідження було про�
вести порівняльний аналіз етіологічної
структури та визначити частку умовно�
патогенних мікроорганізмів при різних
гнійно�запальних процесах, ускладнених
перитонітом, у відділенні хірургічного
профілю.

Матеріал і методи. Обстежено 1186 хво�
рих (886 чоловіків та 300 жінок) у віці від 18
до 75 років, які знаходились на лікуванні в
Інституті загальної та невідкладної хірургії
АМН України за період з 2000 по 2010 рік.
Досліджені нозологічні одиниці: новоутво�
рення, гостра кишкова непрохідність, за�
хворювання жовчовивідних шляхів та під�
шлункової залози, виразкова хвороба шлун�
ка та дванадцятипалої кишки з ускладнен�
ням, внутрішньочеревні абсцеси та гемато�
ми, перитоніти, гострий апендицит, пора�
нення та травми черевної порожнини, ди�
вертикули та грижі.



7

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ І ЗАВТРА. 2012. № 1 (54)

робі шлунка та дванадцятипалої кишки, у
19 % — при апендицитах, у 10–14 % — при
захворюваннях жовчовивідних шляхів та
підшлункової залози, гострій кишковій не�
прохідності, пораненнях і травмах черевної
порожнини та новоутвореннях і в 5,6–
8,5 % — при внутрішньочеревних абсцесах,
гематомах, перитонітах, дивертикулах і
грижах.

Другим за частотою виділення був
S. aureus, який найчастіше зустрічався при
виразковій хворобі шлунка та дванадцяти�
палої кишки, гострих апендицитах, захво�
рюваннях жовчовивідних шляхів, панкреа�
титах та внутрішньочеревних абсцесах —
від 7 до 9 % випадків (табл. 1).

Виділені мікроорганізми зустрічалися
як в монокультурі, так і в асоціаціях, але
монокультури склали значну частину шта�
мів (табл. 2). Так, при перитонітах, захво�
рюваннях жовчовивідних шляхів і панкреа�
титах, гострій кишковій непрохідності, но�
воутвореннях, пораненнях і травмах черев�
ної порожнини у 59–79 % випадків виділя�
лась саме моноінфекція. При гострому апен�
дициті, виразковій хворобі шлунка та два�
надцятипалої кишки, дивертикулах та гри�
жах монокультура виділялась в 31–56 %
випадків, але теж переважала над асоціа�
ціями. Найчастіше реєструвалися двоком�
понентні асоціації, які були представлені
змішаною грампозитивною та грамнегатив�
ною мікрофлорою при апендицитах, вираз�
ковій хворобі, гострій кишковій непрохід�
ності (71,4–100 % від загальної кількості
виділених асоціацій). Такі асоціації склада�
лися з E. coli та S. epidermidis, S. aureus чи
E. faecalis.

Асоціації грамнегативних мікроорганіз�
мів висівались переважно при захворюван�
нях жовчовивідних шляхів і панкреатитах
(56 %), внутрішньочеревних абсцесах і
гематомах (52 %), пораненнях і травмах
черевної порожнини (80 %) та дивертику�
лах і грижах (100 %). Частіше за все вони
складалися із E. coli та P. aeruginosa чи
E. coli та E. aerogenus.

Змішані грампозитивні культури виді�
лялися в незначній кількості лише при
апендициті (14,2 %), перитоніті та захворю�
ваннях жовчовивідних шляхів і панкреати�
тах (8 %). Отже, в етіологічній структурі
інтраабдомінальних інфекцій у хворих хі�
рургічного профілю продовжує зберігатись
тенденція до переважної ролі грамнегатив�
них мікроорганізмів у розвитку цих інфек�
цій. Основним збудником локальних і
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Матеріалом для бактеріологічного до�
слідження були черевний ексудат, асцитич�
на рідина, гнійні виділення післяоперацій�
них ран, кров, мезентеріальні лімфовузли,
мазки з дренажів, вміст абсцесів, порожни�
ни позачеревного простору та холедоху.

Дослідження біоматеріалу хворих та
інтерпретація отриманих результатів про�
водились відповідно до наказу МОЗ України
№ 59 від 10 лютого 2003 року. Ідентифіка�
цію виділених мікроорганізмів проводили
до виду і типу загальноприйнятими метода�
ми [6–8].

Результати та їх обговорення. Протягом
2000–2010 років у зазначеній групі хворих
було ізольовано 1021 штам мікроорганізмів
20 видів. Мікробіологічна характеристика
вмісту черевної порожнини за кількісним і
якісним складом у хворих з різними нозоло�
гічними формами захворювань суттєво не
розрізнялась. Переважала грамнегативна
мікрофлора, яка складала при гострій киш�
ковій непрохідності та перитонітах від 76,6
до 80 %, при захворюваннях жовчовивід�
них шляхів, підшлункової залози, внутріш�
ньочеревних абсцесах, гематомах, поранен�
нях і травмах черевної порожнини, дивер�
тикулах та грижах від 69,5 до 73,5 %, а при
гострому апендициті та новоутвореннях від
58 до 64 % (табл. 1).

Грампозитивні мікроорганізми виділя�
лись при всіх нозологічних формах захво�
рювань, але в меншій кількості, ніж грамне�
гативні, крім виразкової хвороби шлунка та
дванадцятипалої кишки, де їх було трохи
більше, ніж грамнегативних бактерій, —
50 % випадків. Серед грамнегативної мікро�
флори переважала E. coli, яка при диверти�
кулах, грижах та гострій кишковій непро�
хідності висівалася в 53–54 % випадків,
при захворюваннях жовчовивідних шляхів
та підшлункової залози, гострому апенди�
циті, внутрішньочеревних абсцесах, гема�
томах, новоутвореннях, а також при пери�
тонітах — у 40–47 % випадків, при вираз�
ковій хворобі шлунка та дванадцятипалої
кишки, пораненнях і травмах черевної по�
рожнини — у 30–32 %. Другою за значущіс�
тю була P. aeruginosa, яка найчастіше виді�
лялась при пораненнях і травмах черевної
порожнини та перитонітах (24–29 %), а при
всіх інших формах інтраабдомінальної
інфекції — в 10–21 % випадків.

Серед грампозитивних мікроорганізмів
частіше за все збудниками інтраабдоміналь�
ної інфекції був S. epidermidis, який висі�
вався у 28 % випадків при виразковій хво�
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системних гнійно�запальних процесів була
E. coli. Крім того, у частини обстежених
хворих із всіх нозологічних груп виділити
збудника в аеробних умовах не вдалося.
Частіше за все відсутність росту відмічалася
при апендицитах (65,5 % випадків), вираз�
ковій хворобі шлунка та дванадцятипалої
кишки (45,7 %) та дивертикулах і грижах

(37,7 %). Це може свідчити про анаеробний
характер мікрофлори. За даними [2, 3, 9],
абдомінальні хірургічні інфекції, як пра�
вило, мають полімікробну етіологію з мож�
ливою участю широкого спектра грампо�
зитивних і грамнегативних аеробних та
анаеробних мікроорганізмів [10, 11]. Але
недооцінювати анаеробну інфекцію не

Таблиця 1. Кількісний (процентний вміст) склад збудників

Примітки: 1. Г++Г+ — асоціації грампозитивних мікроорганізмів; Г++Г– — асоціації грампози�
2. Процентний склад розраховано відносно загальної кількості: * обстежених хворих; ** виділених

Таблиця 2. Частота виділення мікроорганізмів

М І К Р О Б І О Л О Г І Я
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можна, тому що вона призводить до за�
тяжного перебігу або генералізації процесу
[12, 13], що позначається на якості ліку�
вання хворих і становить проблему госпі�
тальних інфекцій.

Висновки
1. Протягом 2000–2010 рр. основним

етіологічним чинником інтраабдомінальної

інфекції була E. coli, яка виділялася як в мо�
нокультурі, так і в асоціаціях переважно з
грампозитивними мікроорганізмами.

2. P. aeruginosa була другою за частотою
виділення майже при всіх нозологічних
одиницях.

3. Відсутність росту мікроорганізмів в
аеробних умовах у значної кількості хворих

інтраабдомінальних інфекцій (грамнегативні і грампозитивні мікроорганізми)

тивних та грамнегативних мікроорганізмів; Г–+Г– — асоціації грамнегативних мікроорганізмів.
асоціацій.

при інтраабдомінальних інфекціях

М І К Р О Б І О Л О Г І Я
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може свідчити про анаеробний характер
збудників інфекції.

4. Недостатньо широке використання
методичних підходів та доступних методів
виділення анаеробів в практичних лабо�
раторіях призводить до помилок в етіоло�
гічній діагностиці гнійно�запальних захво�
рювань.

Перспективність дослідження. Доціль�
ним і перспективним є вдосконалення мік�
робіологічної діагностики інтраабдоміналь�
них інфекцій з урахуванням поліетіологіч�
ної структури збудників даних захворю�
вань, які здебільшого представлені грам�
негативними мікроорганізмами та асоціа�
ціями аеробної та анаеробної мікрофлори.
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А.Я. Цыганенко, Н.И. Коваленко, Л.С. Габышева, О.Ю. Косилова
ЭТИОЛОГИЧЕСКАЯ РОЛЬ УСЛОВНО-ПАТОГЕННЫХ МИКРООРГАНИЗМОВ В ВОЗНИКНОВЕНИИ
ИНТРААБДОМИНАЛЬНЫХ ИНФЕКЦИЙ

Проанализирована частота выделения разных видов микроорганизмов в возникновении
интраабдоминальных инфекций. Определено соотношение микроорганизмов, выделенных как
в монокультуре, так и в ассоциациях. Выделены наиболее часто встречаемые ассоциации при
разных патологических состояниях. Установлена ведущая роль E. coli среди грамотрицательных
микроорганизмов при данной патологии.

Ключевые слова: условно�патогенные микроорганизмы, интраабдоминальные инфекции.

A.Ya. Tsyganenko, N.I. Kovalenko, L.S. Gabycheva, O.J. Kosilova
ECOLOGICAL ROLE OF OPPORTUNISTIC BACTERIA TO ORIGIN OF INTRA-ABDOMINAL INFECTIONS

We analyzed the frequency of isolation of different microorganisms from patients with intra�
abdominal infections, and determined correlation between bacteria are isolated from monoculture
and bacteria are isolated from microbial associations. We isolated the most usual microbial associa�
tions from patients with different patologies, and made conclusion, that the role of E. coli for defi�
nite pathology in comparison with other Gram�negative microorganisms is direct.

Key words: opportunistic bacteria, intra�abdominal infections.
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П.Г. Кравчун, О.М. Шелест, Ю.О. Ковальова,
Б.О. Шелест, Д.В. Ольховський

Харківський національний медичний університет

МАРКЕРИ ФУНКЦІЇ ЕНДОТЕЛІЮ І ЗАПАЛЕННЯ
У ХВОРИХ НА ІШЕМІЧНУ ХВОРОБУ СЕРЦЯ

Проаналізовано дані літератури з проблеми вивчення факторів ризику ішемічної
хвороби серця. В розвитку ішемічної хвороби серця найголовніше значення має ате�
росклероз вінцевих артерій серця, який виникає як реакція�відповідь на по�
шкодження ендотелію судин і відповідає за найпотужніший з відомих ендогенних
вазодилятаторів — оксид азоту. Рівень фактора Віллебрандта в крові є патофізіоло�
гічно, експериментально і клінічно верифікованим маркером дисфункції ендотелію.
Запальний процес при атеросклерозі є наслідком універсальної реакції�відповіді
ендотелію на пошкоджуючу дію різних факторів ризику і, можливо, деяких інфек�
ційних агентів.
Ключові слова: ішемічна хвороба серця, ендотелій, запалення, цитокіни.

серед причин смерті в економічно розви�
нутих країнах світу, морфологічною осно�
вою є атеросклероз [3].

В США за даними Фремінгемського до�
слідження, частота ІХС склала 8 % у чолові�
ків у віці 30–44 років, 18 % — в 55–62 роки;
у жінок — відповідно 1,3 та 13 %. В Україні
розповсюдженість всіх форм ІХС у чолові�
ків найвища у віці 60–69 років — 24,5 % та
найменша у віці 20–29 років — 0,8 %. Ці да�
ні свідчать і про велике соціально�еконо�
мічне значення ІХС [4]. Стабільна стенокар�
дія напруги є найбільш розповсюдженою
формою ІХС [5].

Розвитку невідповідності між потребою
в кисні та можливостями коронарного кро�
вообігу забезпечити ці потреби сприяють та�
кі основні патогенетичні фактори: спадко�
вість, коронаросклероз, коронароспазм,
порушення мікроциркуляції з утворенням
тромбоцитарних агрегатів, тромбоз коро�
нарних артерій. Найголовніше значення в
розвитку ІХС має атеросклероз вінцевих
артерій серця, на який припадає не менше
90 % випадків, всі інші причини складають
близько 5 %.

Серцево�судинні захворювання (ССЗ)
набули глобального поширення, зайняли
провідне місце серед усіх причин непраце�
здатності, інвалідизації й смертності насе�
лення. В Україні смертність від ССЗ складає
60,7 %, зокрема 900 випадків на 100 тис. на�
селення [1].

Більшість ССЗ як у чоловіків, так і у жі�
нок проявляється у віці старше 65 років. У
цьому віковому періоді дані захворювання
зумовлюють майже 85 % смертей. Ризик
розвитку ССЗ у чоловіків значно вищий,
ніж у жінок (49 % — чоловіки, 32 % — жін�
ки у віці до 40 років). У чоловіків у 2–5 разів
вищий ризик розвитку ішемічної хвороби
серця (ІХС), ніж у жінок, а ризик інсуль�
ту — в 1,25 разу вищий. Ця різниця най�
більш виразно спостерігається у віці до
65 років і значно змінюється після менопау�
зи, коли ризик розвитку ССЗ у жінок стає у
2–3 рази вищим за ризик у жінок того ж
віку, але в доменопаузальному періоді [2].

В Росії смертність від ССЗ серед чолові�
ків і жінок працездатного віку більш ніж в
3–4 рази перевищує таку в окремих країнах
Європи. При ІХС, яка займає перше місце

П.Г. Кравчун, О.М. Шелест, Ю.О. Ковальова та ін., 2012©
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Атеросклероз — це захворювання з фаза�
ми стабільності та нестабільності. Атероскле�
ротична бляшка складається із двох основ�
них компонентів: атероматозного (ліпідного)
ядра і сполучної тканини, яка забезпечує її
стабільність. Атероматозне ядро обмежене
від просвіту судини фіброзною капсулою, в
якій є гладеньком’язові клітини і колаген [6].

Однією з найбільш популярних та аргу�
ментованих, що пояснює походження та
прогресування атеросклерозу, є гіпотеза
«відповідь на пошкодження». Згідно з цією
гіпотезою атеросклеротичний процес вини�
кає як реакція�відповідь на пошкодження
ендотелію судин. У відповідності до цієї тео�
рії виділяють послідовні етапи: перший —
дисфункція та пошкодження ендотелію;
другий — адгезія та діапедез моноцитів;
третій — формування пінистих клітин; чет�
вертий — міграція в інтиму і проліферація
гладеньком’язoвих клітин судин. Ендо�
теліальна дисфункція (ЕД) характеризуєть�
ся дисбалансом процесів релаксації та
скорочення, анти� та прокоагулянтних
властивостей, антипроліферативної та про�
ліферативної активності [7].

Ініціатором атеросклеротичного проце�
су завжди є ушкодження ендотелію судин�
ної стінки. За цих обставин настає денуда�
ція (оголення ендотелію артерій), порушу�
ються бар’єрні властивості судинної стінки,
зростає її проникність і, як наслідок, скла�
дові частини плазми крові (ліпопротеїди —
ЛП, альбумін, фібриноген) інфільтрують
інтиму судин, розвивається ліпоїдоз. І нині
багато вчених вважають, що ініціатором
атерогенезу є не стільки денудація ендо�
телію, скільки його дисфункція [8].

ЕД проявляється збільшенням адгезив�
ності до лейкоцитів та тромбоцитів унаслі�
док посилення експресії генів, що кодують
молекули клітинної адгезії (Е� і Р�селекти�
ни, VCAM, ICAM�1) [9]; збільшенням про�
никності ендотелію до білків плазми крові,
зокрема ЛПНЩ [10]; збільшенням прокоа�
гулянтних і зменшенням антикоагулянт�
них властивостей ендотелію; зменшенням
утворення вазодилятаторів, зокрема оксиду
азоту, і збільшенням продукування вазо�
констрикторних речовин, унаслідок чого
істотно порушується залежне від ендотелію
розширення кровоносних судин; збіль�
шенням синтезу і вивільненням цитокінів,
хемокінів, факторів росту та інших біоло�
гічно активних речовин [11].

Термін дисфункція ендотелію (актива�
ція ендотелію) широко використовується

для позначення комплексу функціональ�
них і біохімічних змін ендотеліальних клі�
тин, що справляють вплив на розвиток ате�
росклерозу, а на думку багатьох авторів, і
започатковують розвиток цього процесу в
судинній стінці.

З сучасних позицій ключовою ланкою в
патогенезі атеросклерозу вважається дис�
функція ендотелію. Відомо, що ендотелій не
тільки утворює бар’єр між кров’ю і гладень�
кою мускулатурою судин, а й виробляє ряд
вазоактивних речовин, що регулюють міс�
цеві процеси гемостазу, проліферації, мігра�
ції клітин крові в судинну стінку і судинний
тонус. Дисбаланс між чинниками, що забез�
печують ці процеси, — ЕД — розглядають
в даний час як ключовий момент у патоге�
незі атеросклерозу [10, 12].

ЕД також відіграє суттєву роль у виник�
ненні коронароспазму. У хворих з коронар�
ним атеросклерозом ендотеліальна вазо�
активна функція прогресивно погіршується
починаючи від селективного порушення
функції ендотелію до повної втрати ендо�
телійзалежної вазодилятації (ЕЗВД) [13].

Ендотелій судин є складним паракрин�
ним органом, якій відіграє важливу роль у
судинному гомеостазі. Його підтримка
відбувається шляхом регулювання тонусу
судин (рівновага між процесами вазодиля�
тації та вазоконстрикції), будови судин
(синтез та інгібування процесів проліфе�
рації) та місцевого запалення (синтез про�
та протизапальних факторів) [10].

Ендотелій судин відповідає за найпо�
тужніший з відомих ендогенних вазодиля�
таторів — оксид азоту (NО), який синтезує�
ться з L�аргініну трьома основними ізофор�
мами NО�синтази: двома конститутивними;
нейрональною, ендотеліальною (еNОS) і
індуцибельною (iNОS) [14]. Існують два рів�
ні секреції NO — базальний та стимульо�
ваний. Постійна базальна продукція NO
відіграє важливу роль у регулюванні тонусу
судинної стінки, перешкоджаючи її конст�
рикції.

В перетвореннях і функціонуванні окси�
ду азоту в живих системах важливу роль
відіграють S�нітрозотіоли: по�перше, вони
можуть виступати як депо і, по�друге, як
транспортний засіб оксиду азоту і можуть за�
безпечувати перетворення нейтральних мо�
лекул оксиду азоту при фізіологічних зна�
ченнях pH в іони нітрозонію, стабілізувати і
переносити останні в клітинах і тканинах.

Оксид азоту відіграє значну роль у ре�
гулюванні фізіологічних процесів, які від�
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буваються в організмі. Серед ефектів NO
найголовнішим є вазодилятація, хоча відо�
мі й інші важливі властивості — NO гальмує
проліферацію та міграцію гладеньком’язо�
вих клітин, запобігає процесу окиснення
ЛПНЩ, гальмує агрегацію і адгезію тромбо�
цитів та лейкоцитів (моноцитів) на ендоте�
ліальних клітинах, зниження вивільнення
ендотеліну, ангіотензину II та промоутерів
росту (тромбоцитарного фактора росту,
трансформуючого фактора росту β�1), що
формують антипроліферативну дію, зни�
ження окислювальної проліферації ЛПНЩ,
що перешкоджає формуванню пінистих клі�
тин та прогресуванню атеросклерозу [15].

Сьогодні увага багатьох дослідників
прикута до вивчення ролі фактора Віл�
лебрандта в патогенезі атеросклерозу і
зокрема ІХС [16]. По деяким даним, відсут�
ність в крові тварин фактора Віллебрандта
співпадає з відсутністю здатності до роз�
витку експериментального атеросклерозу.

Вперше повідомлення про фактор Вілле�
брандта як про маркер ураження ендотелію
було сформульовано в 1975 році В. Boneu зі
співавт. Гіпотеза базувалась на спостережен�
ні, що пацієнти з периферичним атероскле�
розом мали підвищений рівень фактора Віл�
лебрандта і ступінь підвищення корелював
з розповсюдженістю судинного ураження.

Таким чином, дані літератури свідчать
про те, що рівень фактора Віллебрандта в
крові є патофізіологічно, експериментально
і клінічно верифікованим маркером ЕД, що
дозволяє оцінювати наявність і ступінь ви�
раженості порушення функціонального ста�
ну ендотелію при різних захворюваннях
серцево�судинної системи [10, 17].

Доведено, що функції ендотелію пору�
шуються раніше, ніж з’являються клінічні
та морфологічні ознаки атеросклерозу. В
даний час ЕД вважається предиктором
високого ризику ССЗ [10]. У численних
дослідженнях показано, що несприятливий
вплив практично всіх відомих факторів
ризику атеросклерозу реалізується через
дисфункцію ендотелію, причому ризик її
розвитку підвищується в залежності від
збільшення загального числа факторів ри�
зику у пацієнта та їх комбінації [18].

Ураження судинної стінки — найбільш
ранній етап розвитку атеросклеротичного
процесу. Низка проспективних та ретро�
спективних досліджень показала, що пору�
шення функціонального стану ендотелію
частіше спостерігається у осіб, ідентифіко�
ваних як особи з високим ризиком розвитку

атеросклерозу, та у пацієнтів із встановле�
ною ІХС [19].

ЕД тісно пов’язана з порушенням мета�
болізму ліпідів. За нормальних умов ліпіди
не проникають через ендотелій судин. При
порушенні бар’єрної функції ендотелію під
впливом різних факторів: гіперхолестери�
немії, паління, цукрового діабету, арте�
ріальної гіпертензії, гіпергомоцистеїне�
мії — спостерігається підвищення проник�
ності його для ЛПНЩ, що сприяє атеро�
склеротичному процесу. Окислені ЛПНЩ
пошкоджують ендотелій, стимулюють мо�
ноцити продукувати  інтерлейкін (ІЛ)�1,
фактор некрозу пухлин (ФНП)�α, які віді�
грають велику роль у формуванні атеро�
склеротичної бляшки [20].

При інфільтрації ліпідами інтими судин
відбувається порушення синтезу NO ендоте�
ліальними клітинами, що призводить до
спазму судин, у тому числі й коронарних, і
потенціює розвиток атеросклерозу [21].
Ремнантні частини, які утворюються при
метаболізмі ліпопротеїнів, збагачених ТГ —
хіломікронів і ЛПДНЩ, порушують функ�
цію ендотелію та продукцію NO. Є дані, що
високий рівень ЛПВЩ перешкоджає пору�
шенню синтезу NO ендотеліоцитами [20].

Ожиріння є незалежним чинником ри�
зику розвитку ССЗ, що пов’язано з асоціа�
цією факторів ризику — дисліпідемії, арте�
ріальної гіпертензії, цукрового діабету. Во�
но часто супроводжується інсулінорезис�
тентністю, що призводить до прискореного
атерогенезу [22]. Окрім того, ожиріння су�
проводжується підвищенням рівня проза�
пальних факторів, таких як С�реактивний
білок (С�РБ), цитокіни, фібриноген, а також
рівня реніну в плазмі та активацію ренін�
ангіотензин�альдостеронової системи, що
сприяє ЕД, розвитку і прогресуванню атеро�
склерозу.

ЕД є генералізованим феноменом, який
визначається на різних рівнях судинної
системи. Вазомоторна реактивність судин,
які є доступними для дослідження (артерії
передпліччя, плеча), відображає стан ендо�
телію судин інших внутрішніх органів (у
тому числі й коронарних артерій), вивчення
яких потребує використання інвазивних
методів [10].

Ендотеліальна функція коронарних
артерій може бути оцінена інвазивно під час
коронарографії [23]. У пацієнтів без ІХС
ацетилхолін надає дозозалежну вазодиля�
тацію, в той час як у пацієнтів з ІХС спосте�
рігається парадоксальна вазоконстрикція,



14

МЕДИЦИНА СЬОГОДНІ І ЗАВТРА. 2012. № 1 (54)

Т Е Р А П І Я

що свідчить про ЕД. Контрольні проби про�
водять з ендотелійнезалежними вазодиля�
таторами, зокрема, нітрогліцерином.

Широко розповсюдженим неінвазивним
методом оцінки вазодилятуючої функції
ендотелію є проба з реактивною гіперемією
[13]. Проба полягає в блокуванні кровотоку
в плечовій артерії шляхом накладання на
верхню третину плеча манжети з подаль�
шою швидкою декомпресією. За допомогою
ультразвуку високої частоти визначають
зміну діаметра плечової артерії у відповідь
на зростаючий потік крові (ЕЗВД). Одержа�
ні дані зіставляють з ендотелійнезалежною
вазодилятацією у відповідь на сублінгваль�
не застосування нітрогліцерину. Судинна
реакція розглядається як патологічна у
випадках, коли ЕЗВД становить менше
10 % від вихідного діаметра судини, а та�
кож у випадках, коли спостерігається ва�
зоконстрикція. Даним методом було пока�
зано, що при збільшенні факторів ризику
ССЗ порушення ЕЗВД найбільш виражені.

У дослідженнях продемонстровано зни�
ження ЕЗВД у хворих з артеріальною гіпер�
тензією і гіперхолестеринемією [24], у па�
цієнтів з ІХС, у осіб з обтяженою по атеро�
склерозу спадковістю, більшою мірою при
поєднанні таких факторів ризику, як палін�
ня, гіперхолестеринемія і надлишкова маса
тіла [15].

 В останні роки особливого значення
набула запальна теорія атерогенезу [6].
Справді, ознаки локального і, що слід під�
креслити, системного неспецифічного запа�
лення при атеросклерозі відмічаються з ран�
ніх стадій ураження судинної стінки до мо�
менту пошкодження і при дестабілізації
атеросклеротичної бляшки [17]. При атеро�
склерозі в запальний процес залучаються
декілька типів імунокомпетентних клітин,
перш за все моноцити, Т� і В�лімфоцити, а
клітинна взаємодія забезпечується хемо�
атрактантами та адгезивними молекулами,
цитокінами [25].

 Запальний процес при атеросклерозі є
наслідком універсальної реакції — відпо�
віді ендотелію на пошкоджуючу дію різних
факторів ризику і, можливо, деяких інфек�
ційних агентів. Такий погляд об’єднує дві
популярні гіпотези: «відповідь на пошкод�
ження» та запальну. Схожість атероскле�
розу і запального процесу полягає в загаль�
них гуморальних та клітинних реакціях,
оскільки в них беруть участь ті ж клітини
сполучної тканини: ендотеліальні та гладе�
ньком’язoві, фібробласти, моноцити, мак�

рофаги, нейтрофіли, Т� і В�лімфоцити,
тромбоцити. Адгезія нейтрофілів і моноци�
тів забезпечується одними молекулами
взаємодії: інтегрини — на мембрані нейтро�
філів та моноцитів, Е�селектин — на мем�
брані ендотелію та Р�селектин — на по�
верхні тромбоцитів. При обох процесах від�
бувається активна інфільтрація тканин
циркулюючими в крові моноцитами й ней�
трофілами. Вони беруть участь в утворенні
активних форм кисню, супероксид�радика�
лів, посиленні перекисного окиснення
ліпідів та білків [30]. Як при атеросклерозі,
так і при запаленні руйнування фагоцитів
веде до активації синтезу клітинами різних
факторів взаємодії (хемоатрактанти і інтер�
лейкіни), а також проліферація ГМК та від�
кладання ліпідів [27].

Серед проблемних питань запалення і
атеросклерозу залишається вплив пору�
шень енергетичного обміну судинної стінки
на розвиток її уражень. Апріорі можна ви�
ділити процеси, здійснення яких в осеред�
ках атерогенезу потребує витрат енергії.
Існують докази, що проникнення ЛПНЩ в
судинну стінку через неушкоджений ендо�
телій є енергозалежним процесом. З огляду
на це постає питання: як впливають первин�
ні порушення енергозабезпечення судинної
стінки на процеси атерогенезу. А з ураху�
ванням сучасних поглядів на атеросклероз
як на процес хронічного запалення важливо
знати, як впливають розлади енергетичного
обміну на розвиток запалення взагалі. На
жаль, остаточної відповіді на ці питання ще
немає [28].

Субендотеліальне відкладання атероген�
них ЛП, що викликає ряд реакцій, внаслі�
док яких проходить пошкодження судин, є
ключовим моментом, який провокує атеро�
склероз. Під пошкодженням розуміють не
механічну травму ендотелію, а його дис�
функцію, яка проявляється у підвищенні
проникності й адгезії, збільшенні рівня про�
коагулянтних і судинозвужуючих фак�
торів. При цьому цитокіни — медіатори
імунозапального процесу за участю факто�
рів росту координують клітинні взаємодії та
модулюють функцію клітин в осередку ате�
росклеротичного ураження, сприяють на�
копиченню вільних радикалів та протеїназ
і цим самим підтримують активне запален�
ня в стінці артерії [29].

Відповідно до сучасних уявлень атеро�
склероз фундаментально не відрізняється
від інших хронічних запальних фібропролі�
феративних хвороб. Для нього характерна
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відсутність гранулоцитів в осередках ура�
жень, натомість відбувається інфільтрація
тканини кровоносних судин макрофагами:
лімфоцитами. Роль сполучнотканинних
клітин за цих обставин в артеріальній стінці
відіграють гладеньком’язові клітини [30].

Якщо ушкоджуючі агенти не усувають�
ся, не знищуються під час запального про�
цесу, прогресують, то запалення втрачає
своє значення і перетворюється в небажаний
механізм розвитку патологічного процесу.
При цьому стимулюються фібропроліфера�
тивні процеси, які через утворення своєрід�
ного бар’єра відділяють осередок постійного
впливу від оточуючої тканини [31].

При атеросклерозі, як і при інших
запальних процесах, у плазмі крові істотно
зростає концентрація прозапальних цитокі�
нів, фібриногену і С�РБ — відомих маркерів
запалення [26, 32]. Вважають, що така за�
пальна реакція організму є ранньою озна�
кою атеросклерозу, тобто такого, що вини�
кає за відсутностю інших клітинних ознак
атеросклеротичних уражень [25, 33].

 Активно вивчається роль С�РБ в атеро�
генезі, але це питання ще далеке від оста�
точного з’ясування. На сьогодні не зрозумі�
ло, чи бере участь С�РБ у пошкодженні стін�
ки судини, чи є тільки маркером тяжкості
системного запалення та підвищеного ри�
зику атеросклерозу.

 У ряді клінічних робіт у сироватці крові
хворих з ІХС виявлене підвищення рівнів
ФНП�α, ІЛ�1β, ІЛ�6 та ІЛ�8, встановлено їх�
ній зв’язок зі ступенем ураження коронар�
ного русла, дестабілізацією перебігу захво�
рювання [34, 35].

Високі рівні ФНП�α корелюють з підви�
щеним ризиком ССЗ [22]. Він синтезується
великою різноманітністю клітин, вклю�
чаючи макрофаги, ендотеліальні і гладень�

ком’язові клітини. Разом з ІЛ�1 та інтерфе�
роном�γ, ФНП�α стимулює продукцію ІЛ�6,
основного індуктора синтезу С�РБ в печінці.
Окрім того, він втягнутий у процес накопи�
чення оксі�ЛПНЩ у атеросклеротичній
бляшці і пов’язаний з її нестабільністю [36].

Аналіз даних патoлогоанатомічного ма�
теріалу, проведений у хворих, які померли
від ІХС, показав, що деструкція фіброзної
покришки атеросклеротичної бляшки про�
являлась у вигляді надриву у 35 %, розри�
ву — в 50 %, внутрішнього надриву — у
9 %, ерозії — у 6 %. Розрив частіше всього
спостерігався при стоншенні покришки.
Характерним для нестабільної бляшки було
те, що моноцити переважали над лімфоци�
тами [37].

Отже, атеросклеротичне пошкодження
артерій викликає ішемію певних ділянок
міокарда, випадіння їх з акту скорочення,
перерозподіл навантаження на збережений
міокард, розвиток гіпертрофії цього міо�
карда, а в подальшому і розтягнення гіпер�
трофованих ділянок. Ці особливості є основ�
ним субстратом для зміни функціональних,
механічних, об’ємних характеристик серця
при ІХС.

Таким чином, перебіг ішемічної хвороби
серця та прогноз залежать від ряду факторів
(ЕД, фактори запалення) і не є однознач�
ними. Не чітко окреслені структурно�
функціональні параметри міокарда залеж�
но від наявності певних факторів ризику. В
літературі відсутні вичерпні дані про роль
ожиріння в перебігу ІХС залежно від форми
і наявних факторів ризику. І подальші до�
слідження в цьому напрямі вкрай важливі
як для розуміння процесів, що розвивають�
ся в атеросклеротично зміненій судинній
стінці, так і для пошуку ефективних засобів
впливу на атерогенез.
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П.Г. Кравчун, А.Н. Шелест, Ю.А. Ковалёва, Б.А. Шелест, Д.В. Ольховский
МАРКЕРЫ ФУНКЦИИ ЭНДОТЕЛИЯ И ВОСПАЛЕНИЯ У БОЛЬНЫХ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ
СЕРДЦА

Проанализированы данные литературы по проблеме изучения факторов риска ишемической
болезни сердца. В развитии ишемической болезни сердца основное значение имеет атеросклероз
венечных артерий сердца, который возникает как реакция�ответ на повреждение эндотелия
сосудов и отвечает за наиболее мощный из известных эндогенных вазодилататоров — оксид азота.
Уровень фактора Виллебрандта в крови — патофизиологично, экспериментально и клинически
верифицированный маркер дисфункции эндотелия. Воспалительный процесс при атеросклерозе
является следствием универсальной реакции�ответа эндотелия на повреждающее действие
разных факторов риска и, возможно, некоторых инфекционных агентов.

Ключевые слова: ишемическая болезнь сердца, эндотелий, воспаление, цитокины.

P.G. Kravchun, О.М. Shelest, Yu.О. Kovalyova, B.О. Shelest, D.V. Olchovsky
MARKERS OF ENDOTHELIAL FUNCTION AND INFLAMMATION IN PATIENTS WITH CORONARY
HEART DISEASE

The literary data for the problems of the study ischemic heart disease risk factors are analysed.
Atherosclerosis of the coronary arteries of heart plays one of the main role in formation ischemic heart
diseases,which appears as a reaction�response to vascular endothelial damage and is responsible to the
most powerful vasodilatators known as nitric oxide. The level of Willebrand factor in the blood is phato�
phisiological, experimentally and clinically verificated marker of endothelial dysfunction. The inflam�
matory process in atherosclerosis is a consequence of the universal reaction�response to the damaging
effect of the endothelium of various risk factors, and possibly infectious agents.

Key words: coronary heart disease, endothelium, inflammation, cytokines.
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В.А. Капустник, О.Г. Мельник
Харківський національний медичний університет

ОЦІНКА СТАНУ ІМУННОЇ СИСТЕМИ У ХВОРИХ НА ПНЕВМОКОНІОЗ
І ХРОНІЧНИЙ ПИЛОВИЙ БРОНХІТ

Вивчено імуноглобуліновий і цитокіновий профілі, рівень антитіл до нативної ДНК
у сироватці крові хворих на пневмоконіоз і хронічний пиловий бронхіт. Встановлено
підвищення вмісту IgА, IgМ, IgЕ на фоні зниження IgG у пацієнтів. Специфічні зміни
в імунологічному статусі хворих на пневмоконіоз визначаються суттєво збільшеним
вмістом антитіл до нативної ДНК, ІЛ�4 на фоні незначного підвищення рівня інтер�
ферону�γ і значного зменшення рівня фактора некрозу пухлини�α. Специфічні зміни
при хронічному пиловому бронхіті полягають у суттєвому збільшенні вмісту інтер�
ферону�γ, фактора некрозу пухлини�α на фоні незначного збільшення ІЛ�4 і сут�
тєвого — ІЛ�8. Доведено, що при пневмоконіозі переважають аутоімунні механізми,
а при хронічному пиловому бронхіті — запальні та деструктивно�дегенеративні.
Ключові слова: пневмоконіоз, хронічний пиловий бронхіт, імуноглобуліни,
цитокіни, антитіла.

лінового й цитокінового профілів, рівня
антитіл до нативної ДНК (нДНК).

Матеріал і методи. Було сформовано дві
групи хворих з підтвердженим діагнозом
пневмоконіоз і ХПБ. Пацієнти проходили
обстеження й лікування в клініці інституту
гігієни праці та професійних захворювань
Харківського національного медичного уні�
верситету. В першу групу увійшло 67 хво�
рих на пневмоконіоз, у другу — 25 хворих
на ХПБ. Контрольну групу склали 24 прак�
тично здорових особи. Хворі і практично
здорові особи за віком були зіставлені.

Вміст імуноглобулінів, цитокінів у си�
роватці крові визначали методом твердо�
фазного імуноферментного аналізу за допо�
могою відповідних тест�систем. Реєстрацію
результатів щодо вмісту цитокінів проводи�
ли на спектрофотометрі при довжині хвилі
450 нм, концентрації в досліджуваних си�
роватках визначали графічно, шляхом по�
будови калібрувальних кривих «оптична
щільність/концентрація» (D/C), викорис�
товуючи дані по концентраціях, указані для
розчинів стандартів. Рівень антитіл до
нДНК у сироватці крові визначали за допо�
могою тест�системи «ВектоДНК�IgGстип».
Для перевірки гіпотез щодо рівності генера�
льних середніх двох незалежних, незв’яза�
них вибірок використовували t�критерій

Через значні етіологічні зміни та розши�
рення спектра шкідливо діючих факторів на
організм людини хвороби органів дихання
становлять останнім часом одну з актуаль�
них проблем професійної патології. Ура�
ження легень пилової етіології займає не
тільки значне місце у загальній структурі
пульмонологічної захворюваності, але й
лідирує серед професійних захворювань в
Україні [1, 2]. У даний час практично не ви�
кликає сумнівів той факт, що запальні про�
цеси у респіраторному тракті супровод�
жуються порушеннями імунологічної ре�
активності [3]. Сучасні дані щодо функціо�
нування імунної системи за умов пневмоко�
ніозу й хронічного пилового бронхіту (ХПБ)
фрагментарні, іноді суперечливі, потре�
бують поглибленого вивчення та уточнення.
Відсутність надійних методів реєстрації
ранніх симптомів указаних професійних за�
хворювань визначається тим, що не розроб�
лена єдина система оцінки дефектів імунної
системи, що виникають за умов впливу
факторів довкілля. Тому очевидною є необ�
хідність проведення більш глибоких імуно�
логічних обстежень з використанням сучас�
них методів клінічної імунології.

Метою даного дослідження було оцінити
стан імунної системи у хворих на пневмоко�
ніоз і ХПБ шляхом визначення імуноглобу�
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Стьюдента з попередньою перевіркою нор�
мальності розподілу варіант [4].

Результати та їх обговорення. У хворих
з ХПБ спостерігається зниження у сироват�
ці крові порівняно з контролем вмісту IgG
на 27 % на фоні підвищення IgА на 60 %,
IgМ на 44 %, IgЕ на 35 %. У хворих на пнев�
моконіоз рівень IgА, навпаки, мав тенден�
цію до зниження, але воно було недостовір�
ним й складало 12 %. Для всіх інших іму�
ноглобулінів простежувалася менш вира�
жена динаміка: вміст IgМ збільшувався на
25 %, IgЕ — на 23 %, а IgG — зменшувався
на 18 %. Слід відзначити достовірне збіль�
шення рівня IgА у хворих на ХПБ порів�
няно з хворими на пневмоконіоз (табл. 1).

віддю і важливою роллю у протимікробному
імунітеті. Підвищення вмісту IgЕ, ймовір�
но, пов’язане з впливом в умовах промисло�
вого середовища не тільки пилу, але й
речовин з подразнювальною і сенсибілізую�
чою дією. При формуванні асептичного гра�
нулематозного типу запалення при профе�
сійних хворобах легень відбувається зв’язу�
вання промисловим алергеном специфіч�
ного IgЕ, фіксованого на високоафінних
IgЕ�рецепторах першого типу. Це, у свою
чергу, викликає активацію тучних клітин і
базофілів, які індукують і підтримують
алергічну реакцію у верхніх і нижніх від�
ділах респіраторного тракту за допомогою
IgE�залежного механізму [6].

Таблиця 1. Вміст імуноглобулінів у сироватці крові хворих
на пневмоконіоз і ХПБ (М±m)

Примітка. р<0,05: * достовірність порівняно з контролем; # порівняно з хворими на пневмоконіоз.
Тут і в табл. 2, 3.

Зниження вмісту IgА при пневмоконіозі
можна пояснити, з одного боку, пригнічен�
ням системи фагоцитозу, з іншого — підви�
щенням при даній патології кількості бак�
теріальних агентів і токсинів, з якими цей
імуноглобулін специфічно зв’язується. Під�
вищення IgА при ХПБ є досить характер�
ною зміною при пилових захворюваннях
легень [5]. Виявлене зниження IgG слід роз�
глядати як зменшення потреби в опсонізації
бактерій на реакції зв’язування комплемен�
ту. Це може бути, на нашу думку, результа�
том десенсибілізації внаслідок елімінації
мікробних агентів. Зменшення у сироватці
крові IgG можливє й внаслідок прямого
зв’язування з протеїнами мікроорганізмів
у респіраторному тракті. Підвищення ІgМ
можна пояснити стійкою антигенною відпо�

Таблиця 2. Вміст цитокінів у сироватці крові хворих
на пневмоконіоз і ХПБ, (М±m) пг/мл

Результати щодо цитокінового профілю
в обстежуваних хворих наведені у табл. 2.

У хворих з пневмоконіозом спостеріга�
лося зниження рівня інтерлейкіну�1β (ІЛ�1β)
на 60 % порівняно з контролем. У хворих з
ХПБ цей показник знижувався ще більше
(на 77 %) і залишався достовірно зниженим
й порівняно з хворими на пневмоконіоз (на
42 %). ІЛ�1β, що є прозапальним цитокі�
ном, має чисельні загальні ефекти і може
сприяти розвитку системного характеру па�
тологічного процесу шляхом формування
аутоантитіл і підвищення концентрації в
крові С�реактивного білка. Зниження цього
показника у нашому випадку є критерієм
хронічного перебігу запального процесу в
бронхолегеневій системі як при пневмоко�
ніозі, так і при ХПБ.
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Як маркер аутоімунних, алергічних
процесів розглядають ІЛ�4. Він несе відпові�
дальність за активацію гуморального лан�
цюга імунної системи, стимулює проліфера�
цію й диференціювання В�клітин, синтез за�
гального IgЕ, інгібує моноцити і макрофаги,
продукцію прозапальних цитокінів ІЛ�1 і
фактора некрозу пухлини�α (ФНП�α) [6]. У
хворих з пневмоконіозом у сироватці крові
рівень ІЛ�4 суттєво підвищувався (на 182 %)
порівняно з контролем, тоді як у хворих з
ХПБ збільшення цього показника складало
лише 35 % і залишалося достовірно зниже�
ним порівняно з пневмоконіозом на 52 %.
За рекомендаціями виробника тест�системи
рівень ІЛ�4 при ХПБ знаходився у межах
норми (допустима норма до 50 пг/мл). Ві�
домо, що ІЛ�4 є прямим антагоністом інтер�
ферону�γ (ІНФ�γ) — маркера підгострого й
хронічного запалення [6].

При пневмоконіозі вміст у сироватці
крові ІНФ�γ мав тенденцію до незначного
недостовірного підвищення; при ХПБ цей
показник суттєво збільшувався порівняно
з контролем (на 137 %), при цьому він був
достовірно збільшеним й порівняно з пнев�
моконіозом (на 113%). Суттєве підвищення
в сироватці крові хворих на ХПБ концент�
рації ІНФ�γ на фоні практично незмінного
рівня ІЛ�4 переконливо свідчить про перева�
жання запальних процесів у перебігу даної
нозологічної форми пилових хвороб легень.
Суттєве підвищення вмісту ІЛ�4 на фоні не�
значного збільшення ІНФ�γ при пневмоко�
ніозі відображає можливе переважання
аутоімунних механізмів розвитку даної
патології.

У хворих на пневмоконіоз простежува�
лося достовірне збільшення концентрації у
сироватці крові ІЛ�8 на 106 % порівняно з
контрольною групою. При ХПБ цей показ�
ник збільшувався ще більше (на 192 %) і
залишався достовірно підвищеним й порів�
няно з пневмоконіозом (на 41%). Відомо,
що ІЛ�8 продукується моноцитами і макро�
фагами, виконує роль індуктора гострих
запальних реакцій, стимулює адгезивні
властивості і хемотаксис нейтрофілів [7].
Цікавими виявилися результати щодо вміс�
ту ФНП�α. Так, у пацієнтів з пневмоконіо�
зом його вміст у сироватці крові достовірно
знижувався на 39% порівняно з контролем.
Низькі рівні ФНП�α можуть бути пов’язані
з недостатньою стимуляцією макрофагаль�
ного захисту організму. При ХПБ спостері�
галося, навпаки, підвищення його рівня на
67 %. У цих пацієнтів рівень ФНП�α досто�

вірно збільшувався на 175 % порівняно з
пневмоконіозом, що підтверджує розвиток
запалення та клітинну деструкцію тканин.
Крім того, збільшення концентрації ФНП�α
добре узгоджується з динамікою ІЛ�4 у си�
роватці крові. Відомо, що підвищення син�
тезу останнього інгібує продукцію ФНП�α.

Імунна система в нормі має здатність
виробляти антитіла до більшості власних
антигенів у сироватці крові [8]. Порушення
механізмів імунорегуляції може призвести
до розвитку аутоімунних процесів з підви�
щенням у сироватці крові антитіл до влас�
них антигенів організму, що звичайно
супроводжується патологічними змінами у
різних органах і тканинах. Для більшості
аутоімунних захворювань характерним є
підвищення вмісту в сироватці крові анти�
тіл до нДНК. Це, у свою чергу, розглядає�
ться як один з факторів розвитку аутоімун�
них процесів [9]. Результати визначення
антитіл до нДНК у сироватці крові хворих
на пневмоконіоз і ХПБ наведені в табл. 3.

Таблиця 3. Вміст антитіл до нДНК
у сироватці крові хворих на пневмоконіоз

і ХПБ (М±m)

Як свідчать дані табл. 3, у хворих на
пневмоконіоз рівень антитіл до нДНК до�
стовірно збільшувався на 122 % порівняно
з контролем. При ХПБ вміст антитіл також
мав тенденцію до достовірного збільшення,
але воно було менш вираженим і складало в
середньому 44 %. Також при цьому рівень
антитіл до нДНК залишався достовірно
зменшеним на 35 % порівняно з пневмоко�
ніозом. Отже, рівень антитіл до нДНК свід�
чить про наявність деструктивно�дегенера�
тивних процесів аутоімунного ґенезу, більш
виражених при пневмоконіозі.

Таким чином, отримані результати свід�
чать про порушення функціонування імунної
системи за умов пневмоконіозу і ХПБ. У
формуванні реакції�відповіді на пиловий
вплив суттєве значення має стан загальної
імунологічної реактивності організму і місце�
вого імунітету бронхолегеневої системи. Ана�
ліз отриманих результатів відображує не ті�
льки загальні, а й специфічні імунні ме�
ханізми формування пневмоконіозу і ХПБ.
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Висновки
1. Для пневмоконіозу і хронічного пило�

вого бронхіту характерна однонаправлена
зміна імуноглобулінового профілю сироват�
ки крові, найбільш виражена при хроніч�
ному пиловому бронхіті: підвищення вмісту
IgА, IgМ, IgЕ на фоні зниження IgG.

2. Досліджувані профзахворювання су�
проводжуються підвищенням вмісту в сиро�
ватці крові антитіл до нативної ДНК, особ�
ливо у випадку пневмоконіозу.

3. Визначення цитокінового профілю
сироватки крові виявляє при пневмоконіозі
збільшення вмісту ІЛ�4 на фоні незначного
підвищення ІНФ�γ і значного зменшення
рівня ФНП�α; при ХПБ — збільшення вміс�
ту ІНФ�γ, ФНП�α на фоні незначного збіль�
шення ІЛ�4 і суттєвого — ІЛ�8.

4. При пневмоконіозі переважають ауто�
імунні механізми розвитку захворювання
(що підтверджується суттєвим підвищен�
ням антитіл до нДНК, ІЛ�4, ІЛ�1β на фоні
незначного збільшення ІНФ�γ), тоді як за�
пальні процеси виражені слабко.

5. При формуванні хронічного пилового
бронхіту максимально вираженими є запа�

льні та деструктивно�дегенеративні меха�
нізми розвитку захворювання.

6. При пневмоконіозі запальні процеси
переважають над аутоімунними, а при хро�
нічному пиловому бронхіті, навпаки, ауто�
імунні над запальними.

7. Як інформативні, прогностично�
значущі показники оцінки стану імунної
системи у хворих на пневмоконіоз і хроніч�
ний пиловий бронхіт можна вважати: інтер�
ферон — маркер підгострого і хронічного за�
палення, ІЛ�4 — маркер аутоімунної пато�
логії, антитіла до нативної ДНК — критерій
деструктивно�дегенеративних і аутоімун�
них процесів. Їх можна використовувати у
профілактиці та визначенні перебігу, прог�
нозу та лікуванні профзахворювань пилової
етіології.

Перспективи подальших досліджень.
У подальшому планується провести ком�
плекс досліджень, спрямованих на дослід�
ження ролі окремих показників стану імун�
ної системи у хворих на пилові захворю�
вання легень з метою більш ефективної
первинної і вторинної профілактики цих
захворювань.
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В.А. Капустник, О.Г. Мельник
ОЦЕНКА СОСТОЯНИЙ ИММУННОЙ СИСТЕМЫ У БОЛЬНЫХ ПНЕВМОКОНИОЗОМ
И ХРОНИЧЕСКИМ ПЫЛЕВЫМ БРОНХИТОМ

Изучен иммуноглобулиновый и цитокиновый профили, уровень антител к нативной ДНК в
сыворотке крови больных пневмокониозом и хроническим пылевым бронхитом. Выявлено по�
вышение содержания IgА, IgМ, IgЕ на фоне снижения IgG у пациентов двух заболеваний. Спе�
цифические изменения в иммунологическом статусе больных пневмокониозом определяются
значительным повышением содержания антител к нативной ДНК, ИЛ�4 на фоне незначительного
повышения уровня интерферона�γ и значительного снижения фактора некроза опухоли�α. Спе�
цифические изменения при хроническом пылевом бронхите проявляются в значительном по�
вышении уровней интерферона�γ и фактора некроза опухоли�α на фоне незначительного повы�
шения ИЛ�4 и существенного — ИЛ�8. Доказано, что при пневмокониозе преобладают аутоим�
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мунные механизмы, а при хроническом пылевом бронхите — воспалительные и деструктивно�
дегенеративные.

Ключевые слова: пневмокониоз, хронический пылевой бронхит, иммуноглобулины, цито�
кины, антитела.

V.A. Kapustnyk, O.G. Melnik
IMMUNITY EVALUATION IN PATIENTS WITH PNEUMOCONIOSIS AND CHRONIC DUST BRONCHITIS

Immunoglobulin and cytokine profiles, level of antibodies to native DNA were studied in blood
serum from patients with pneumoconiosis and chronic dust bronchitis. Elevation of IgA, IgM, IgE on
the background of lowering of IgG in patients was revealed. Specific changes in immunity of patients
with pneumoconiosis are defined by significant elevation of antibodies to native DNA, IL�4 on the
background of slight increase of interferon�γ and substantial decrease of tumor necrosis factor�α. Spe�
cific changes in case of chronic dust bronchitis are manifested by significant increase of interferon�γ
and tumor necrosis factor�α levels on the background of small elevation of IL�4 and substantial growth
of IL�8. It was proofed, that in case of pneumoconiosis autoimmune processes predominate, while in
case of chronic dust bronchitis inflammatory and destructive�degenerative changes prevail.

Key words: pneumoconiosis, chronic dust bronchitis, immunoglobulines, cytokines, antibodies.
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В.А. Огнєв, Л.І. Чумак, Н.М. Федак
Харківський національний медичний університет

АСПЕКТИ ОПТИМІЗАЦІЇ УПРАВЛІННЯ ЯКІСТЮ
МЕДИЧНОЇ ДОПОМОГИ ДІТЯМ З ЦУКРОВИМ ДІАБЕТОМ

Наведені результати комплексного медико�соціального дослідження по проблемі
оптимізації системи управління якістю медичної допомоги дітям з цукровим діа�
бетом. Досліджували компоненти стану здоров’я: якість життя дітей з цукровим
діабетом, фактори ризику виникнення даної патології, організація медико�сані�
тарної допомоги. Запропонована оптимізація системи управління якістю медичної
допомоги дітям з цукровим діабетом передбачає стандартизацію, управління ре�
сурсами, технологією та результатом через розробку клінічних настанов та клініч�
них протоколів для раціонального використання ресурсів охорони здоров’я.
Ключові слова: цукровий діабет, діти, якість життя, фактори ризику, прогно�
зування ризику, медична допомога, стандартизація, управління якістю.

них настанов, медичних стандартів, уніфі�
кованих клінічних протоколів медичної до�
помоги, локальних протоколів медичної до�
помоги (клінічних маршрутів пацієнтів) на
засадах доказової медицини (I, II)» та «Уні�
фікована методика розробки індикаторів
якості медичної допомоги» [2–6].

Впровадження нових медичних техно�
логій і форм організації роботи в дитячій
ендокринології відбувається на основі та�
ких державних документів, як Державна
цільова програма «Цукровий діабет» на
2009–2013 роки та Накази МОЗ України
«Про удосконалення організації надання
ендокринологічної допомоги населенню
України» [7–9]. Враховуючи сучасні медич�
ні технології та вимоги до розробки нових
медичних технологій [10–13], необхідно
проводити роботу з оптимізації процесу на�
дання медичної допомоги хворим на цукро�
вий діабет дітям. Значного прогресу у лі�
куванні хворих можна досягти за умов ство�
рення та забезпечення належного функціо�
нування системи профілактики, діагнос�
тики та лікування, широкого застосування
сучасних медичних технологій, впровад�
ження в практичну діяльність стандартів
надання медичної допомоги [14–19].

С О Ц І А Л Ь Н А  М Е Д И Ц И Н А

СОЦІАЛЬНА МЕДИЦИНА

Управління якістю медичної допомоги
виводить галузь охорони здоров’я на новий
сучасний рівень. Діючі підходи щодо забез�
печення якості у системі охорони здоров’я
засновані на принципах контролю, а стур�
бованість щодо фінансових витрат на медич�
ні послуги низької якості зробили необхід�
ним перехід до принципу управління проце�
сом, який передбачає вимірювання та оці�
нювання якості надання медичної допомо�
ги. Наказ МОЗ України від 31.03.08 № 166
затвердив Концепцію управління якістю
медичної допомоги населенню України на
період до 2010 року [1]. Важливим є забезпе�
чення оптимального ступеня упорядкуван�
ня управління шляхом розробки та впровад�
ження вимог, норм та правил, що має здій�
снюватись завдяки розвитку стандартизації
в системі охорони здоров’я. Управління
якістю медичної допомоги базується на Га�
лузевій програмі стандартизації медичної
допомоги, яка має здійснюватись шляхом
розробки і впровадження в повсякденну ме�
дичну практику клінічних настанов та клі�
нічних протоколів. Розроблені методичні
засади стандартизації медичної допомоги,
які викладені у методичних рекомендаціях
«Уніфікована методика з розробки клініч�
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Метою роботи була розробка аспектів
оптимізації системи управління якістю ме�
дичної допомоги дітям з цукровим діабетом.

Матеріал і методи. Комплексне медико�
соціальне дослідження стану об’єкта дослід�
ження проводилось з використанням суці�
льного та вибіркового методів збору інфор�
мації. В дослідженні брали участь дві групи
дітей віком від народження до 18 років,
мешканці м. Харкова. До першої групи
ввійшли діти, що хворіють на цукровий діа�
бет, до другої — здорові діти, що не мають
хронічної патології. Досліджували компо�
ненти стану здоров’я дітей: якість життя,
фактори ризику виникнення патології,
організацію медико�санітарної допомоги.
Дослідження базувалось на системному під�
ході та аналізі. Для анкетування дітей ви�
користовували соціологічний метод, для
збору, обробки та оцінювання отриманої
інформації — статистичний, для дослід�
ження факторів ризику та розробки мето�
дики прогнозування — метод прогнозуван�
ня. Для оцінювання стану організації та
якості медичної допомоги використовували
соціологічний та метод експертних оцінок.
Прогнозування ризику виникнення захво�
рювання проводили із застосуванням послі�
довної діагностичної процедури А. Вальда,
що передбачає послідовне накопичення
інформації до певного порога, який визна�
чає належність дитини до групи підвище�
ного ризику розвитку цукрового діабету.
Для дослідження якості життя була розроб�
лена спеціальна методика, що базується на
рекомендаціях та вимогах ВООЗ щодо
6 основних складових критеріїв цього понят�
тя. Інформація щодо дотримання стандартів
діагностики, лікування та диспансерного
спостереження отримана за даними соціо�
логічного опитування та експертного оці�
нювання. Отримані в результаті досліджен�
ня дані стали основою для розробки оптимі�
зованої системи управління якістю медичної
допомоги дітям з цукровим діабетом, яка
проводилась методом моделювання.

Результати. На основі дослідження
якості життя, факторів ризику та особли�
востей організації медико�санітарної допо�
моги дітям з цукровим діабетом розроблені
аспекти оптимізації системи управління
якістю медичної допомоги, що відповідають
досягненням сучасної медичної науки.

Необхідним на сучасному етапі розвит�
ку охорони здоров’я є дослідження якості
життя як важливої характеристики для оці�
нювання ефективності медичної допомоги.

Визначення рівня якості життя та найбільш
значущих обмежень у різних сферах життє�
діяльності дитини дозволить оптимізувати
управління якістю. Дослідження якості
життя дітей з цукровим діабетом показало,
що цей показник знаходиться на рівні
63,9 % та залежить від обмежень у харчу�
ванні, психологічній та духовній сферах, у
суспільному та повсякденному житті, від
фізичних обмежень. Вивчення цього показ�
ника у динаміці дозволить реалізувати
управління результатами та досягти більш
високої якості результату обслуговування
пацієнта.

Дослідження організації медико�сані�
тарної допомоги дітям з цукровим діабетом
встановило особливості диспансерного спо�
стереження, а саме: ретельне відвідування
пацієнтами дитячого ендокринолога (оцін�
ка експертів — 4,18) і менш ретельне — сто�
матолога, дитячого невролога та дитячого
офтальмолога (оцінки експертів — 3,79;
3,63 та 3,52 відповідно). Найвищий рівень
дотриманості протоколу надання медичної
допомоги у досліджуваних медичних за�
кладах визначений щодо контролю рівня
глюкози крові (4,25) та рівня глікозильова�
ного гемоглобіну (3,96) і меншою мірою що�
до інших передбачених документом дослід�
жень. Результати соціологічного дослід�
ження встановили достатньо високий рі�
вень планових звертань по лікувально�про�
філактичну допомогу до дитячих ендокри�
нологів амбулаторно�поліклінічних закла�
дів — (81,8±2,5) %, значну частку консуль�
тативної роботи лікарів�ендокринологів
стаціонарів, до яких звертаються (82,7±
2,5) % усіх опитаних, та незадовільно ни�
зький рівень планових візитів до дитячого
нефролога, дитячого невролога, дитячого
офтальмолога: протягом року до цих фахів�
ців звертаються лише (22,5±2,7), (52,4±3,3)
та (72,3±2,9) % відповідно — та психолога,
якого відвідують лише (12,1±2,1) % дітей.

За результатами оцінювання задоволе�
ності пацієнтів медичною допомогою най�
кращі результати отримали лікарі�ендокри�
нологи спеціалізованих ендокринологічних
відділень лікарень: на «відмінно» оцінили
їхню роботу (63,6±3,2) % батьків, на «доб�
ре» — (20,3±2,6) %, а найнижчі оцінки за�
доволеності отримали офтальмологи, неф�
рологи та невропатологи. Оптимізація
управління якістю результату передбачає
більш вагому роль пацієнтів у цьому проце�
сі. Має бути зворотний зв’язок від пацієнтів
та їхніх батьків щодо задоволеності якістю
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медичної допомоги та рівня проінформо�
ваності щодо проблеми цукрового діабету.

Підвищення рівня якості медичної до�
помоги можна встановити за оцінкою якості
життя та задоволеності пацієнтів наданою
допомогою, що потребує підготовки спеціа�
лістів з оцінки якості медичної допомоги,
які будуть володіти методиками дослід�
ження як якості життя хворих на цукровий
діабет дітей, так і методиками дослідження
задоволеності пацієнтів медичною допо�
могою.

Поглиблене вивчення факторів ризику
розвитку цукрового діабету дозволило ви�
явити фактори ризику, які відповідно до по�
казника сили впливу 3 % та більше вра�
ховувались як значущі. Найбільш вагомі
серед біологічних факторів — це наявність
рідних з цукровим діабетом у родоводі ди�
тини (сила впливу — 7 %), наявність хро�
нічних захворювань у матері та хвороб пер�
ших місяців вагітності (сила впливу кож�
ного фактора — 3 %), серед психологічних
факторів — стресові ситуації у родині (сила
впливу — 6 %), а серед соціальних факто�
рів — відсутність занять спортом, недотри�
мання режиму харчування (сила спливу
кожного фактора — 4 %), особливості
літнього відпочинку та незначна частка
гарячого харчування протягом дня (сила
впливу кожного фактора — 3 %). Таким
чином, провідна роль у розвитку цукрового
діабету у дітей належить таким факторам,
як обтяжена спадковість, наявність стресів,
відсутність занять спортом та недотримання
режиму харчування. Отримані дані покла�
дені в основу прогнозування ризику виник�
нення цукрового діабету у дітей та виділен�
ня контингентів з високим ризиком форму�
вання ендокринної патології серед дитячого
населення. Методика прогнозування вклю�
чає розробку прогностичної таблиці для
визначення належності дитини до певної
групи ризику щодо виникнення цукрового
діабету, що містить фактори ризику, їхні
градації та прогностичні коефіцієнти та вне�
сена до оптимізованої системи управління
якістю медичної допомоги дітям з цукровим
діабетом.

При розробці клінічних настанов та
клінічних протоколів пропонується додати
до алгоритму надання медичної допомоги

методику прогнозування розвитку захворю�
вання на доклінічній стадії, що дозволить
визначити належність дитини до певної гру�
пи ризику та оптимізувати роботу з профі�
лактики цукрового діабету. Методики про�
гнозування розвитку ускладнень цукрового
діабету у дітей мають бути у складі техноло�
гій надання медичної допомоги.

Оптимізація системи управління якістю
медичної допомоги дітям з цукровим діабе�
том передбачає врахування сучасних досяг�
нень медичної науки. Метою оптимізації є
надання якісної медичної послуги, яка вва�
жається такою, якщо відповідає досягнен�
ням сучасної науки та передової практики,
позитивно впливає на здоров’я пацієнта,
задовольняє його потреби згідно зі стандар�
тами, які визначаються сертифікатом відпо�
відності. В основу структурно�функціональ�
ної моделі оптимізації системи управління
якістю медичної допомоги дітям з цукровим
діабетом покладений циклічний процес, що
розпочинається з етапу визначення пробле�
ми, етапу планування вирішення проблеми,
організації системи для виконання рішень
та контролю. Діяльність по забезпеченню
якості медичної допомоги проводиться че�
рез управління ресурсами, технологією та
результатом, що на сучасному етапі розвит�
ку охорони здоров’я здійснюється через
стандартизацію медичних технологій, акре�
дитацію та ліцензування закладів охорони
здоров’я.

Висновки
Оптимізація якості медичної допомоги

дітям з цукровим діабетом — це динамічний
процес, в ході якого мають задовольнятись
потреби суспільства в якісній медичній до�
помозі та покращуватись якість життя па�
цієнтів. Реалізація запропонованих аспек�
тів оптимізації системи управління якістю
медичної допомоги дітям з цукровим діабе�
том дозволить керувати захворюванням в
режимі планових відвідувань та госпіталі�
зацій. Пропонується врахувати результати
медико�соціального дослідження цукрового
діабету у дітей при перегляді стандартів
надання медико�санітарної допомоги дітям
з цим захворюванням, а також при розробці
клінічних рекомендацій по профілю даної
патології.
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В.А. Огнев, Л.И. Чумак, Н.Н. Федак
АСПЕКТЫ ОПТИМИЗАЦИИ УПРАВЛЕНИЯ КАЧЕСТВОМ МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ ДЕТЯМ
С САХАРНЫМ ДИАБЕТОМ

Приведены результаты комплексного медико�социального исследования по проблеме опти�
мизации системы управления качеством медицинской помощи детям с сахарным диабетом.
Исследовали компоненты состояния здоровья: качество жизни детей с сахарным диабетом, фак�
торы риска возникновения данной патологии, организация медико�санитарной помощи. Пред�
ложенная оптимизация системы управления качеством медицинской помощи детям с сахарным
диабетом предполагает стандартизацию, управление ресурсами, технологией и результатом через
разработку клинических установок и клинических протоколов для рационального использова�
ния ресурсов здравоохранения.

Ключевые слова: сахарный диабет, дети, качество жизни, факторы риска, прогнозирование
риска, медицинская помощь, стандартизация, управление качеством.
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V.A. Ognev, L.I. Chumak, N.N. Fedak
ASPECTS OF OPTIMISATION OF THE QUALITY MEDICAL SERVICE MANAGEMENT FOR CHILDREN
WITH DIABETES MELLITUS

The results of complex medico�social investigation for problem of optimization of system mana�
gement of quality medical service for children with diabetes mellitus are presented. The components
of health state as quality of life of children with diabetes mellitus, risk factors of diabetes mellitus,
organisation of medicosanitary service were studied. The optimization of system management of
quality medical service for children with diabetes mellitus, which was proposed to provide the stan�
dardization, management of resources, technologies and results using efficiently resources of health
protection.

Key words: diabetes mellitus, children, life quality, risk factors, risk forecasting, medical service,
standardization, management of quality.
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