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Àêòóàëüí³ñòü. Â á³îëîã³¿ ³ ìåäèöèí³, ïî÷èíàþ÷è
ç ðîá³ò Î.Î. Áîãîìîëüöÿ, ³ñíóº ïîëîæåííÿ ïðî òå, ùî
ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿ ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè ïðèçâîäèòü äî
çì³í ãîìåîñòàçó â îðãàí³çì³ ³ âèíèêíåííÿ ðÿäó ïàòî-
ëîã³÷íèõ ïðîöåñ³â (çàïàëåííÿ, ñêëåðîçó, ïàòîëîã³÷íî¿
ðåãåíåðàö³¿, õâîðîá ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè òà ³í.) [4].
Á³ëüø³ñòü ôóíêö³é ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè (òðîô³÷íà, ïëà-
ñòè÷íà, çàõèñíà, á³îìåõàí³÷íà, äåïîíóâàííÿ, ñòðóêòó-
ðîóòâîðþþ÷à), ÿê òêàíèíè âíóòð³øíüîãî ñåðåäîâè-
ùà, º ÷àñòèíîþ ¿¿ îñíîâíî¿ ³íòåãðàòèâíî¿ ôóíêö³¿:
çàáåçïå÷åííÿ ãîìåîñòàçó ³ ãîìåîê³íåçó îðãàí³çìó.
Êëþ÷îâó ðîëü ó öüîìó â³ä³ãðàº êîîïåðàòèâíà âçàºìî-
ä³ÿ ì³æ âñ³ìà êë³òèííèìè ³ íåêë³òèííèìè êîìïîíåíòà-
ìè ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè. Òàêà ðåãóëÿö³ÿ çä³éñíþºòüñÿ
çà äîïîìîãîþ ðîç÷èííèõ ìåä³àòîð³â (öèðêóëþþ÷èõ
ó êðîâ³ òà ì³ñöåâèõ), ì³æêë³òèííèõ êîíòàêò³â, íå-
ðîç÷èííèõ “òâåðäèõ” ìåä³àòîð³â, à òàêîæ ïðîäóêò³â
ðîçïàäó êë³òèí ³ òêàíèí. Öÿ ðåãóëÿö³ÿ îñíîâàíà íà
ïðèíöèïàõ “çâîðîòíîãî çâ’ÿçêó”, “íåîáõ³äíî¿ ð³çíî-
ìàí³òíîñò³”, “àíòàãîí³ñòè÷íèõ ôóíêö³é”, “äóáëþ-
âàííÿ”, “³ºðàðõ³¿ òà ð³âíîïðàâíîñò³” ï³ä êîíòðîëåì
öåíòðàëüíèõ ìåõàí³çì³â.

Ñïîëó÷íà òêàíèíà ÿê ñèñòåìà ôóíêö³îíóº ïåðå-
âàæíî â ä³àïàçîí³ ðåãóëÿö³¿ ì³æ îðãàííèì ³ êë³òèííè-
ìè ð³âíÿìè. Â öèõ âçàºìîâ³äíîñèíàõ ñïîëó÷íà òêà-
íèíà áåðå ó÷àñòü ÿê ³íòåãðàëüíå ö³ëå ³ êîæåí ³ç ¿¿
åëåìåíò³â îêðåìî. Ïðè öüîìó îäíó ³ç êëþ÷îâèõ ðî-
ëåé â³ä³ãðàþòü êë³òèíí³ åëåìåíòè ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè:
ô³áðîáëàñòè, ìàêðîôàãè, ë³ìôîöèòè, íåéòðîô³ëüí³
ãðàíóëîöèòè, òêàíèíí³ áàçîô³ëè. Ïðîâ³äíà ðîëü ó ö³é
âçàºìîä³¿ â³äâîäèòüñÿ íå ÿê³é-íåáóäü îäí³é êë³òèíí³é
ïîïóëÿö³¿, à âçàºìîä³¿ ¿õ ì³æ ñîáîþ â êîîïåðàòèâí³é
â³äïîâ³ä³. Àêòèâàö³ÿ îäí³º¿ ³ç êë³òèííèõ ñèñòåì áóäü-
ÿêèìè çîâí³øí³ìè àáî âíóòð³øí³ìè ñòèìóëàìè âêëþ-
÷àº êàñêàä êë³òèííèõ ðåàêö³é, ñïðÿìîâàíèõ íà
ï³äòðèìêó ãîìåîñòàçó, à ñàì³ êë³òèíè ñïîëó÷íî¿ òêà-
íèíè º êîðîòêîäèñòàíòíèìè ðåãóëÿòîðàìè. Öå îçíà-
÷àº, ùî êð³ì íåðâîâî¿ ³ ãóìîðàëüíî¿, ³ñíóº ñèñòåìà
êë³òèííî¿ ðåãóëÿö³¿, îñíîâàíà íà ì³æêë³òèííèõ âçàº-
ìîä³ÿõ. Â ñïîëó÷í³é òêàíèí³ ³ñíóþòü òàêîæ ì³æïîïó-
ëÿö³éí³ âçàºìîä³¿ ¿¿ êë³òèí ç êë³òèíàìè ³íøèõ ïîïó-
ëÿö³é, ç ì³æêë³òèííèì ìàòðèêñîì ³ âîëîêíèñòèì
êîìïîíåíòîì, ç êë³òèíàìè ïàðåíõ³ìè ³ ì³êðîöèðêóëÿ-
òîðíîãî ðóñëà ñâîãî ì³êðîðàéîíó. Òàê ôîðìóºòüñÿ
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Àêòóàëüí³ñòü. Îäí³ºþ ç îñíîâíèõ ôóíêö³é ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè º ôóíêö³ÿ çàáåçïå÷åííÿ ãîìåîñòàçó ³ ãîìåîê³íåçó îðãàí³çìó.
Êëþ÷îâó ðîëü ó öüîìó â³ä³ãðàº êîîïåðàòèâíà âçàºìîä³ÿ ì³æ âñ³ìà ¿¿ êë³òèííèìè ³ íåêë³òèííèìè êîìïîíåíòàìè. Äîñë³äæåííÿ
ïåðåá³ãó êë³òèííèõ ðåàêö³é â ïðîöåñ³ ãîºííÿ ðàí äîçâîëèòü óäîñêîíàëèòè ìåòîäè ¿õ ë³êóâàííÿ.

Ìåòà: âèâ÷èòè ìåõàí³çìè ðîçâèòêó òêàíèííèõ ðåàêö³é, ëàíêè ì³æêë³òèííî¿ âçàºìîä³¿, îñîáëèâîñò³ ðåãåíåðàòèâíèõ ïðîöåñ³â
çà ëîêàëüíîãî òåðì³÷íîãî óøêîäæåííÿ ïðè ïîðóøåíí³ âóãëåâîäíîãî îáì³íó.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ïðîâåäåí³ ïàòîìîðôîëîã³÷í³ òà ã³ñòîõ³ì³÷í³ äîñë³äæåííÿ äèíàì³êè (3, 7, 14, 21 äîáà) ãîºííÿ îï³êîâî¿
ðàíè øê³ðè á³ëèõ ñòàòåâîçð³ëèõ ùóð³â-ñàìö³â ë³í³¿ Â³ñòàð ìàñîþ 180-210 ã áåç ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿ (n=30) òà ùóð³â ç ìîäåëëþ
ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿ (n=30), ÿêó â³äòâîðþâàëè øëÿõîì îäíîðàçîâîãî âíóòð³øíüîî÷åðåâåííîãî ââåäåííÿ ùóðàì
ñòðåïòîçîòîöèíó â äîç³ 50 ìã/êã. Îï³êîâó òðàâìó øê³ðè çä³éñíþâàëè øëÿõîì ïðèêëàäàííÿ äî á³÷íèõ ïîâåðõîíü òóëóáà ùóð³â
ì³äíèõ ïëàñòèíîê, ç â³äòâîðåííÿì îï³êó ²² ñòóïåíÿ – äåðìàëüíîãî ïîâåðõíåâîãî îï³êó. Äëÿ ïàòîìîðôîëîã³÷íèõ òà ã³ñòîõ³ì³÷íèõ
äîñë³äæåíü çàáèðàëè êëàïò³ øê³ðè ç áîêîâî¿ ä³ëÿíêè òóëóáà. Âèêîðèñòîâóâàëè çàãàëüíîïðèéíÿò³ ìåòîäèêè ïàòîìîðôîëîã³÷íî-
ãî àíàë³çó. Ïèòîìèé âì³ñò ô³áðîáëàñò³â, ìàêðîôàã³â òà íåéòðîô³ëüíèõ ãðàíóëîöèò³â îá÷èñëþâàëè íà ïëîù³ 130õ130 ìêì ã³ñòîëî-
ã³÷íîãî çð³çó øê³ðè òîâùèíîþ 7 ìêì. Ã³ñòîõ³ì³÷íå âèâ÷åííÿ àêòèâíîñò³ îêñèäîðåäóêòàç ïðîâîäèëè íà êð³îñòàòíèõ çð³çàõ
(10ìêì). Ã³ñòîõ³ì³÷íèé ïîêàçíèê àêòèâíîñò³ îêñèäîðåäóêòàç îá÷èñëþâàëè íàï³âê³ëüê³ñíèì ìåòîäîì. Öèôðîâèé ìàòåð³àë îáðîá-
ëÿëè ìåòîäàìè âàð³àö³éíî¿ ñòàòèñòèêè ç âèêîðèñòàííÿì êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà.

Ðåçóëüòàòè. Âïëèâ ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿ íà ðåãåíåðàö³þ îï³êîâî¿ òðàâìè ïîëÿãàº â òîìó, ùî çá³ëüøóºòüñÿ
ê³ëüê³ñòü êë³òèí çàïàëüíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿ òà çìåíøóºòüñÿ ê³ëüê³ñòü ô³áðîáëàñò³â. Ìàêñèìàëüí³ çì³íè ñòóïåíÿ ëåéêîöèòàðíî-ìàê-
ðîôàãàëüíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿ òà âì³ñòó êë³òèí ô³áðîáëàñòè÷íîãî ðÿäó ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ÷åðåç 7 ä³á ï³ñëÿ íàíåñåííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè.

Âèñíîâêè. Çà ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿ äîö³ëüíî âèêîðèñòîâóâàòè â ïðîòîêîëàõ âåäåííÿ ë³êóâàëüíîãî ïðîöåñó
ôàðìïðåïàðàòè ç àíòèã³ïîêñè÷íîþ òà àíòèîêñèäàíòíî¿ ä³ºþ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: êë³òèíí³ ðåàêö³¿ ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè, îï³êîâà òðàâìà, ñò³éêà íåêîðåãîâàíà ã³ïåðãë³êåì³ÿ.
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ñêëàäíà ñèñòåìà ïðÿìèõ ³ çâîðîòíèõ çâ’ÿçê³â, ùî ðå-
ãóëþþòü (ï³ä êîíòðîëåì öåíòðàëüíèõ ìåõàí³çì³â) ³
³íòåãðóþòü âñ³ ñèñòåìè â îäíå ö³ëå òà îáóìîâëþþòü
ðîçâèòîê êîìïåíñàòîðíî-ïðèñòîñóâàëüíèõ ïðîöåñ³â
çà óìîâ ïàòîëîã³¿ [1, 2, 3, 5, 6, 13].

Â ñâ³òë³ âèêëàäåíîãî âèùå, ïðèíöèïîâî âàæëè-
âîþ â ìåäèöèí³ º ïðîáëåìà ïåðåá³ãó êë³òèííèõ ðå-
àêö³é â ïðîöåñ³ ãîºííÿ ðàí, ùî âèçíà÷àºòüñÿ ïîøèðå-
í³ñòþ ö³º¿ ïàòîëîã³¿ [8–12]. ²ñíóþ÷³ íà ñüîãîäí³
ñïîñîáè ë³êóâàííÿ ðàí íå çàâæäè äîñêîíàë³, ùî ñïî-
íóêàº âèâ÷àòè ìåõàí³çìè ãîºííÿ ðàí äëÿ ïîäàëüøîãî
óäîñêîíàëåííÿ ìåòîä³â ¿õ ë³êóâàííÿ, îñîáëèâî â óìî-
âàõ ïîðóøåííÿ â îðãàí³çì³ ìåòàáîë³çìó, çîêðåìà,
âóãëåâîäíîãî îáì³íó.

Ìåòà: âèâ÷èòè ìåõàí³çìè ðîçâèòêó òêàíèííèõ
ðåàêö³é, ëàíêè ì³æêë³òèííî¿ âçàºìîä³¿, îñîáëèâîñò³
ðåãåíåðàòèâíèõ ïðîöåñ³â çà ëîêàëüíîãî òåðì³÷íîãî
óøêîäæåííÿ ïðè ïîðóøåíí³ âóãëåâîäíîãî îáì³íó.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Ïðîâåäåí³ ïàòîìîðôîëîã³÷í³ òà ã³ñòîõ³ì³÷í³ äîñë³-
äæåííÿ äèíàì³êè (3, 7, 14, 21 äîáà) ãîºííÿ îï³êîâî¿
ðàíè øê³ðè á³ëèõ ñòàòåâîçð³ëèõ ùóð³â-ñàìö³â (n=60)
ë³í³¿ Â³ñòàð ìàñîþ 180-210 ã. Ãðóïó êîíòðîëþ (n=28)
ñêëàäàëè òâàðèíè áåç ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿. Åêñïåðè-
ìåíòàëüíó ãðóïó (n=28) ñêëàäàëè ùóðè ç ìîäåëëþ
ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿.

Ìîäåëü ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿ â³äòâî-
ðþâàëè øëÿõîì ââåäåííÿ ùóðàì ñòðåïòîçîòîöèíó
âíóòð³øíüîî÷åðåâåííî îäíîðàçîâî â äîç³ 50 ìã/êã,
ïîïåðåäíüî ðîç÷èíèâøè éîãî â 0,1Ì öèòðàòíîìó áó-
ôåðíîìó ðîç÷èí³ (ðÍ-4,5). Òðèâàë³ñòü åêñïåðèìåíòó
1 ì³ñÿöü. Êîíòðîëåì ðîçâèòêó ã³ïåðãë³êåì³¿ áóâ
ð³âåíü ãëþêîçè â êðîâ³ – 24,24±0,79 ììîëü/ë. Â êîí-
òðîëüí³é ãðóï³ 8,03±0,4 ììîëü/ë.

Äëÿ åêñïåðèìåíòàëüíîãî ìîäåëþâàííÿ îï³êó íà-
ïåðåäîäí³, â óìîâàõ â³ëüíî¿ ïîâåä³íêè ùóðàì îãîëþ-
âàëè ïðÿìîêóòíó ä³ëÿíêó øê³ðè òóëóáà øëÿõîì íàíå-
ñåííÿ êðåìó äëÿ äåï³ëÿö³¿ ç åêñïîçèö³ºþ 4–5 õâèëèí.
Øê³ðó ï³ñëÿ ïðîöåäóðè îáðîáëÿëè ô³ç³îëîã³÷íèì
ðîç÷èíîì ³ àíòèñåïòèêîì, àëå âîíà áóëà íå ïîøêîä-
æåíîþ, ð³âíîì³ðíî ãëàäåíüêîþ, áåç âîëîñÿíîãî ïî-
êðîâó. Íàñòóïíîãî äíÿ, íà ùóðàõ ï³ä åô³ðíèì íàðêî-
çîì ìîäåëþâàëè îï³ê. Âèêîðèñòîâóâàëè äâ³ ì³äí³
ïëàñòèíè ó âèãëÿä³ åë³ïñó. Êîæíà ìàëà ðîçì³ðè
3,7õ4,5 ñì ³ ïëîùó 0,0052 ì2. Ïëàñòèíè âèòðèìóâàëè
â îêðîïó (100° Ñ) 10 õâèëèí ³ íàêëàäàëè îäíî÷àñíî
ñèìåòðè÷íî íà îáèäâ³ îãîëåí³ ÷àñòèíè ò³ëà ùóð³â
ç åêñïîçèö³ºþ 10 ñåêóíä.

Ïëîùó òåðì³÷íîãî óøêîäæåííÿ øê³ðè ðîçðàõîâó-
âàëè â³ä ïëîù³ ïîâåðõí³ ò³ëà ùóðà. Äëÿ ðîçðàõóíêó
ïëîù³ ïîâåðõí³ ò³ëà ùóðà (S) âèêîðèñòîâóâàëè ôîðìó-
ëó S = k*W0,66, äå k = 9,46 (êîíñòàíòà Meeh [7]), W –
ìàñà ùóðà, êã. Â ñåðåäíüîìó ïëîùà ïîøêîäæåíî¿ øê³-
ðè ùóðà ç êîæíîãî áîêó ñêëàäàëà äî 8–10 % (ðèñ. 1).

Çàãàëüíà ïëîùà îï³êó øê³ðè ñêëàäàëà 18–20 % ïî-
âåðõí³ ò³ëà, ùî º ö³ëêîì äîñòàòí³ì äëÿ ôîðìóâàííÿ
îï³êó ²² ñòóïåíÿ – äåðìàëüíîãî ïîâåðõíåâîãî îï³êó
(çà ñòàðîþ êëàñèô³êàö³ºþ – öå III À ñòóï³íü).

Ó âêàçàíèé òåðì³í (3, 7, 14, 21 äîáó) ùóðàì
ââîäèëè îäíîêðàòíî âíóòð³øíüîî÷åðåâåííî âåëèêó
äîçó ò³îïåíòàëó íàòð³þ ³ âèâîäèëè ³ç åêñïåðèìåíòó
øëÿõîì äåêàï³òàö³¿.

Äëÿ ïàòîìîðôîëîã³÷íèõ òà ã³ñòîõ³ì³÷íèõ äîñë³ä-
æåíü çàáèðàëè êëàïò³ øê³ðè ç áîêîâî¿ ä³ëÿíêè òóëó-
áà. Âèêîðèñòîâóâàëè çàãàëüíîïðèéíÿò³ ìåòîäèêè ïà-
òîìîðôîëîã³÷íîãî àíàë³çó. Ìàòåð³àë ô³êñóâàëè â
10 % íåéòðàëüíîìó ôîðìàë³í³, ïðîâîäèëè ÷åðåç áà-
òàðåþ ñïèðò³â âèñõ³äíî¿ êîíöåíòðàö³¿ (70°, 80°, 96°²,
96°²², 96°²²², 100°), ñïèðò-õëîðîôîðì, õëîðîôîðì,
õëîðîôîðì-ïàðàô³í (ïðè 37°Ñ), ïàðàô³í (ïðè 57°Ñ)
³ çàëèâàëè ó â³ñê-ïàðàô³í. Ñåð³éí³ ïàðàô³íîâ³ çð³çè
(7 ìêì) îòðèìóâàëè íà ñàííîìó ì³êðîòîì³. Çð³çè
ôàðáóâàëè ãåìàòîêñèë³íîì ³ åîçèíîì òà çà âàí Ã³çîí.
Ïèòîìèé âì³ñò ô³áðîáëàñò³â, ìàêðîôàã³â òà íåéòðî-
ô³ëüíèõ ãðàíóëîöèò³â îá÷èñëþâàëè íà ïëîù³
130õ130 ìêì ã³ñòîëîã³÷íîãî çð³çó øê³ðè òîâùèíîþ
7 ìêì.

Ã³ñòîõ³ì³÷íå âèâ÷åííÿ àêòèâíîñò³ îêñèäîðåäóêòàç
ïðîâîäèëè íà êð³îñòàòíèõ çð³çàõ (10 ìêì): àêòèâ-
í³ñòü ñóêöèíàòäåã³äðîãåíàçè (ÑÄÃ) – çà Íàõëàñîì òà
ñï³âàâò., ëàêòàòäåã³äðîãåíàçè (ËÄÃ) – çà Ãåññ,
Ñêàðïåëë³ ³ Ï³ðñ, ÍÀÄ-Í òà ÍÀÄÔ-Í ÄÃ – çà Ôàðáå-
ðîì. Ã³ñòîõ³ì³÷íèé ïîêàçíèê àêòèâíîñò³ îêñèäîðå-
äóêòàç îá÷èñëþâàëè íàï³âê³ëüê³ñíèì ìåòîäîì. Öèô-
ðîâèé ìàòåð³àë îáðîáëÿëè ìåòîäàìè âàð³àö³éíî¿
ñòàòèñòèêè ç âèêîðèñòàííÿì êðèòåð³þ Ñòüþäåíòà.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ðåçóëüòàòè ïðîâåäåíèõ äîñë³äæåíü ïîêàçàëè, ùî
ó ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí âñ³õ ãðóï ãîºííÿ îï³êîâèõ ðàí
â³äáóâàºòüñÿ çà òèïîâîþ ê³íåòèêîþ. Ó òâàðèí áåç

Ðèñ. 1. Çîâí³øí³é âèãëÿä ò³ëà ùóðà ï³ñëÿ íàíåñåííÿ òåðì³÷íî¿
òðàâìè ì³äíèìè ïëàñòèíàìè ó âèãëÿä³ åë³ïñó ñèìåòðè÷íî íà
îáèäâ³ îãîëåí³ ÷àñòèíè ò³ëà.
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ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿, ÿê³ áóëè âèêîðèñòàí³ â äîñë³ä-
æåííÿõ ÿê êîíòðîëüíà ãðóïà, íàíåñåííÿ îï³êîâî¿
òðàâìè âèêëèêàº ðîçâèòîê çàïàëüíî¿ ðåàêö³¿, ùî
ïðîÿâëÿºòüñÿ íàáðÿêîì ³ ³íô³ëüòðàö³ºþ, à íà ïîâåðõí³
ðàíè ôîðìóºòüñÿ ñòðóï. Ìàéæå â³äðàçó ï³ñëÿ ä³¿ òåð-
ì³÷íîãî ÷èííèêà ðîçâèâàºòüñÿ ã³ïåðåì³ÿ òà íàáðÿê
îïå÷åíî¿ ä³ëÿíêè øê³ðè. Äî 3 äîáè ï³ñëÿ îï³êó âè-
ÿâëÿþòüñÿ íåêðîòè÷í³ çì³íè åï³äåðì³ñó, âîëîñÿíèõ
ôîë³êóë³â, íàáðÿê äåðìè. Â ñóäèíàõ ãåìîì³êðîöèð-
êóëÿòîðíîãî ðóñëà ðîçâèâàºòüñÿ ñòàç òà òðîìáîç.

 Íà äí³ ðàíè ç 3 äîáè íàãëÿäó ìîëîäà ãðàíóëÿö³é-
íà òêàíèíà â³ää³ëÿºòüñÿ â³ä ã³ïîäåðìè ëåéêîöèòàðíèì
äåìàðêàö³éíèì âàëîì, îñíîâó ÿêîãî ñêëàäàþòü íåéò-
ðîô³ëüí³ ãðàíóëîöèòè. Ó ãëèáèí³ óøêîäæåíî¿ ä³ëÿí-
êè â³í çàçâè÷àé ÷³òêî íå ñôîðìîâàíèé ³ ôàêòè÷íî âè-
ÿâëÿºòüñÿ íà 7 äîáó ÿê ëåéêîöèòàðíî-íåêðîòè÷íèé
øàð ðåãåíåðóþ÷î¿ ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè, ùî â³ää³ëÿº
íåêðîòèçîâàíó ä³ëÿíêó äåðìè.

×åðåç 3 äîáè åêñïåðèìåíòó â êðàÿõ òà íà äí³ ðàíè
íàêîïè÷óºòüñÿ âåëèêà ê³ëüê³ñòü êë³òèííèõ åëåìåíò³â,
ÿê³ óòâîðþþòü äî 7 äîáè ïîâíîö³ííó ãðàíóëÿö³éíó
òêàíèíó (ðèñ. 2). Â í³é äî 14 äîáè ñïîñòåðåæåííÿ âè-
ÿâëÿºòüñÿ çíà÷íà ê³ëüê³ñòü êîëàãåíîâèõ âîëîêîí,
ù³ëüí³ñòü ñ³òêè ÿêèõ çá³ëüøóºòüñÿ â³ä ïîâåðõíåâèõ
äî ãëèáîêèõ øàð³â. Ðåãåíåðàö³ÿ åï³äåðì³ñó â³äáó-
âàºòüñÿ îäíî÷àñíî ç ðåãåíåðàö³ºþ ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè,
ïî ì³ð³ âèïîâíþâàííÿ íåþ ðàíîâîãî äåôåêòó.

Â ñïîëó÷íîòêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ äåðìè ç 3 ïî 7
äîáó ï³ñëÿ íàíåñåííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè çðîñòàº ïèòîìà
ê³ëüê³ñòü ô³áðîáëàñò³â (ðèñ. 3), ÿêà ïîñòóïîâî çìåí-
øóºòüñÿ íà ïîäàëüøèõ ñòðîêàõ íàãëÿäó (òàáë. 1).
Âì³ñò ìàêðîôàã³â â íîâîóòâîðåí³é ñïîëó÷í³é òêàíèí³
äåùî çá³ëüøóºòüñÿ äî 7 äîáè, à ïîò³ì çìåíøóºòüñÿ.
Ïðîòÿãîì óñüîãî òåðì³íó ñïîñòåðåæåííÿ ãîºííÿ ðàí
â ñïîëó÷íî òêàíèííîìó ðåãåíåðàò³ øê³ðè âèçíà÷àëî-
ñÿ ïîñòóïîâå çìåíøåííÿ ê³ëüêîñò³ íåéòðîô³ëüíèõ
ãðàíóëîöèò³â.

Ã³ñòîõ³ì³÷íå âèâ÷åííÿ äèíàì³êè ïåðåá³ãó åíåðãå-
òè÷íèõ ïðîöåñ³â â öèõ êë³òèííèõ åëåìåíòàõ ïîêàçàëî
(òàáë. 2), ùî íàíåñåííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè çìåíøóº àê-
òèâí³ñòü ôåðìåíò³â òêàíèííîãî äèõàííÿ (ÑÄÃ) òà
òåðì³íàëüíîãî îêèñíåííÿ (ÍÀÄ-Í ÄÃ ³ ÍÀÄÔ-Í ÄÃ)
â óñ³õ (ô³áðîáëàñòè, ìàêðîôàãè, íåéòðîô³ëüí³ ãðàíó-
ëîöèòè) êë³òèííèõ åëåìåíòàõ ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè
(ðèñ. 4). Â òîé æå ÷àñ ïðîöåñè ãë³êîë³çó ìàëè òåí-
äåíö³þ äî ïîñèëåííÿ, à íà 7 òà 14 äîáó åêñïåðèìåíòó
àêòèâí³ñòü ËÄÃ äîñòîâ³ðíî â³äð³çíÿëàñü â³ä 3 äîáè.

Òàêà æ äèíàì³êà îêèñíî-â³äíîâíèõ ïðîöåñ³â
âñòàíîâëåíà íàìè ³ â êë³òèíàõ åï³äåðì³ñó, îñîáëèâî
â ãåðì³íàòèâíîìó øàð³, ÿê³, ïî÷èíàþ÷è ç 7 äîáè íà-
ãëÿäó íàïîâçàëè íà íîâîóòâîðåíó ãðàíóëÿö³éíó òêà-
íèíó ïî ïåðèìåòðó îï³êó. Äî 21 äîáè åêñïåðèìåíòó
îï³êîâà ðàíà ïî ïåðèìåòðó áóëà åï³òåë³çîâàíà, à öåíò-
ðàëüí³ ¿¿ ÷àñòèíè ùå íå ìàëè åï³äåðìàëüíîãî ïîêðèòòÿ.

Òàáëèöÿ 1
Ïèòîìèé âì³ñò íåéòðîô³ëüíèõ ãðàíóëîöèò³â, ìàêðîôàã³â òà ô³áðîáëàñò³â ó ñïîëó÷íîòêàíèííîìó

ðåãåíåðàò³ äåðìè â äèíàì³ö³ ðàíîâîãî îï³êîâîãî ïðîöåñó øê³ðè ùóð³â áåç ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿ (Ì±m)

Ïðèì³òêà. * – ð<0,05 â äèíàì³ö³ ãîºííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè øê³ðè ïî êîæíîìó òèïó êë³òèí.

Ðèñ. 2. Ôîòî ã³ñòîëîã³÷íîãî çð³çó øê³ðè á³ëîãî ùóðà áåç ñî-
ìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿ íà 7 äîáó ï³ñëÿ íàíåñåííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè.
Ñòðóêòóðà ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè.
Ôàðáóâàííÿ ãåìàòîêñèë³íîì òà åîçèíîì. Çá.: îá.20, îê.10.

Ðèñ. 3. Ôîòî ã³ñòîëîã³÷íîãî çð³çó øê³ðè á³ëîãî ùóðà áåç ñîìà-
òè÷íî¿ ïàòîëîã³¿ íà 14 äîáó ï³ñëÿ íàíåñåííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè.
Ñòðóêòóðà ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè: ïåðåâàæàííÿ ô³áðî-
áëàñò³â. Ôàðáóâàííÿ ãåìàòîêñèë³íîì òà åîçèíîì. Çá.: îá.40, îê.10.
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Ó ÷àñòèíè (37 %) òâàðèí, ïî÷èíàþ÷è ç 3 äîáè ³
îñîáëèâî íà 7 äîáó íàãëÿäó, ï³ä ñòðóïîì òà â ³íøèõ
ì³ñöÿõ ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè âèÿâëÿâñÿ ðîçâèòîê
ëîêàëüíèõ òà á³ëüø ðîçïîâñþäæåíèõ ïðîÿâ³â ï³äãîñ-
òðîãî çàïàëåííÿ çà ó÷àñò³ âåëèêî¿ ê³ëüêîñò³ ãðàíóëî-
öèò³â.

Íàäàë³ áóâ ïðîâåäåíèé ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç äèíà-
ì³êè ãîºííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè øê³ðè á³ëèõ ùóð³â ç ìî-
äåëëþ ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿ â³äíîñíî
ùóð³â êîíòðîëüíî¿ ãðóïè (áåç ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿).
Âèÿâëåí³ äåÿê³ çì³íè â âèðàçíîñò³ çàïàëüíî¿
³íô³ëüòðàö³¿ êðà¿â òà äíà ðàíè íà 3 äîáó ñïîñòåðå-

æåíü. Ó òâàðèí ö³º¿ ãðóïè íàêîïè÷åííÿ êë³òèí
ô³áðîáëàñòè÷íîãî ðÿäó â³äáóâàºòüñÿ â ìåíøîìó îá-
ñÿç³ (òàáë. 3).

Ãðàíóëÿö³éíà òêàíèíà, ùî ñôîðìóâàëàñÿ â ðàí³
äî 7 äîáè äîñë³äó, âèÿâëÿºòüñÿ äåùî òîíøîþ, í³æ ó
êîíòðîë³, à òàêîæ ì³ñòèòü ìåíøå ô³áðîáëàñò³â, ìàê-
ðîôàã³â òà íåéòðîô³ëüíèõ ãðàíóëîöèò³â. Â ðåãåíåðàò³
ïîð³âíÿíî â ìåíø³é ê³ëüêîñò³, í³æ ó êîíòðîë³, âèÿâ-
ëÿþòüñÿ òîíåíüê³ êîëàãåíîâ³ âîëîêíà. Êðîâîíîñí³
ñóäèíè â ñêëàä³ ìîëîäî¿ ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè çóñòð³-
÷àþòüñÿ â ìåíø³é ê³ëüêîñò³ ³ ç ìåíøèì ä³àìåòðîì.
Ðàçîì ç òèì, â³äð³çíÿºòüñÿ õàðàêòåð âì³ñòó â ãðàíó-
ëÿö³éí³é òêàíèí³ êë³òèí çàïàëüíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿, ÿê³ ïî-
ð³âíÿíî ÷àñòî (75 %) ôîðìóþòü âîãíèùà, à òàêîæ
ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ïîòîâùåííÿ ëåéêîöèòàðíîãî äåìàð-
êàö³éíîãî âàëó. Â ä³ëÿíêàõ ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè,
ÿê³ ì³ñòÿòü íåáàãàòî ìàêðîôàã³â ³ ëåéêîöèò³â, âèÿâ-
ëÿºòüñÿ äåùî á³ëüøå, í³æ ó êîíòðîë³, êîëàãåíîâèõ
âîëîêîí, ÿê³ ïðîÿâëÿþòü ôóêñèíîô³ë³þ ïðè çàáàðâ-
ëåí³ çà âàí Ã³çîí.

Ê³ëüê³ñíà îö³íêà êë³òèííîãî âì³ñòó ãðàíóëÿö³éíî¿
òêàíèíè ùóð³â ç ìîäåëëþ ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿
ã³ïåðãë³êåì³¿ òà îï³êîâîþ òðàâìîþ ïîêàçàëà, ùî
÷èñëî ô³áðîáëàñò³â âèÿâëÿºòüñÿ ìåíøèì, õî÷à
ð³çíèöÿ ³ íå áóëà ñòàòèñòè÷íî â³ðîã³äíîþ, à ìàêðî-
ôàã³â òà íåéòðîô³ëüíèõ ãðàíóëîöèò³â, îñîáëèâî äî
21 äîáè åêñïåðèìåíòó, áóëî â³ðîã³äíî á³ëüøå â³ä
êîíòðîëþ (òàáë. 1, 3).

Â äèíàì³ö³ ñïîñòåðåæåíü ÷åðåç 14 ä³á â ãðàíó-
ëÿö³éí³é òêàíèí³ çáåð³ãàºòüñÿ òåíäåíö³ÿ äî âîãíèùå-
âîãî ñêóï÷åííÿ ìàêðîôàã³â òà ãðàíóëîöèò³â, ïåðå-
âàæíî ó ïîâåðõíåâèõ ä³ëÿíêàõ ðàíè (ðèñ. 5). Öå â

Òàáëèöÿ 2
Ã³ñòîõ³ì³÷íèé ïîêàçíèê àêòèâíîñò³ îêèñíî-â³äíîâíèõ ôåðìåíò³â â êë³òèíàõ

ñïîëó÷íîòêàíèííîãî ðåãåíåðàòó â äèíàì³ö³ ðàíîâîãî îï³êîâîãî ïðîöåñó øê³ðè ùóð³â
áåç ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿ (îäèíèö³ àêòèâíîñò³; Ì±m)

Ïðèì³òêà. * – ð<0,05 â äèíàì³ö³ ãîºííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè øê³ðè (ïî êîæíîìó ôåðìåíòó â îäíîìó òèï³ êë³òèí).

Òàáëèöÿ 3
Ïèòîìèé âì³ñò íåéòðîô³ëüíèõ ãðàíóëîöèò³â, ìàêðîôàã³â, ô³áðîáëàñò³â ó ñïîëó÷íîòêàíèííîìó ðåãåíåðàò³

äåðìè â äèíàì³ö³ ðàíîâîãî îï³êîâîãî ïðîöåñó ó ùóð³â ç ìîäåëëþ ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿ (Ì±m)

Ïðèì³òêà. * ð <0,05 â äèíàì³ö³ ãîºííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè øê³ðè ïî êîæíîìó òèïó êë³òèí.

Ðèñ. 4. Ôîòî ã³ñòîëîã³÷íîãî çð³çó øê³ðè á³ëîãî ùóðà áåç ñîìà-
òè÷íî¿ ïàòîëîã³¿ íà 7 äîáó ï³ñëÿ íàíåñåííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè.
Çíèæåíà àêòèâí³ñòü ÑÄÃ â êë³òèíàõ ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè.
Ìåòîä Ãåññ, Ñêàðïåëë³ ³ Ï³ðñ. Çá.: îá.20, îê.10.
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çíà÷í³é ì³ð³ âèçíà÷àº ïîð³âíÿíî á³ëüøó, í³æ ó êîíò-
ðîë³, òîâùèíó ëåéêîöèòàðíî-íåêðîòè÷íîãî øàðó íà
îêðåìèõ ä³ëÿíêàõ. Âì³ñò ô³áðîáëàñò³â ó ãðàíó-
ëÿö³éí³é òêàíèí³ òàêîæ âàð³þº â á³ëüø³é ì³ð³, í³æ ó
êîíòðîë³. Ê³ëüê³ñòü ñïîëó÷íîòêàíèííèõ âîëîêîí
ìàëî â³äð³çíÿºòüñÿ ó òâàðèí êîíòðîëüíî¿ ãðóïè: â ðå-
ãåíåðàò³ íà 14 äîáó âèÿâëÿºòüñÿ ãóñòà ñ³òêà êîëàãå-
íîâèõ âîëîêîí, ù³ëüí³ñòü ÿêî¿ çðîñòàº ó íàïðÿìêó
äíà ðàíè. Ïó÷êè êîëàãåíîâèõ âîëîêîí, ùî âèÿâëÿ-
þòüñÿ ó äîçð³âàþ÷îìó øàð³ ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè,
âèÿâëÿþòüñÿ òîíøèìè, í³æ ó êîíòðîë³.

×åðåç 21 äîáó ï³ñëÿ ïî÷àòêó äîñë³äó ñïîëó÷íîò-
êàíèííèé ðåãåíåðàò ó òâàðèí ç ìîäåëëþ ñò³éêî¿ íå-
êîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿, ÿê ³ â êîíòðîë³, ì³ñòèâ äî-
âîë³ ù³ëüíó ñ³òêó êîëàãåíîâèõ âîëîêîí, àëå ê³ëüê³ñòü
ô³áðîáëàñò³â, ìàêðîôàã³â òà íåéòðîô³ëüíèõ ãðàíóëî-
öèò³â ó íüîìó âèÿâëÿºòüñÿ äåùî ìåíøîþ. Â öåíò-
ðàëüíèõ ä³ëÿíêàõ ðåãåíåðàòó, âêðèòèõ ñòðóïîì, ùå
ìîæóòü çáåð³ãàòèñÿ ïîîäèíîê³ òîíêîñò³íí³ êðîâî-
íîñí³ ñóäèíè, ÿê³ õàðàêòåðí³ äëÿ ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíè-

íè. ²íêîëè â ðåãåíåðàò³ çóñòð³÷àþòüñÿ ïåðèâàñêó-
ëÿðí³ ìàêðîôàãàëüíî-ë³ìôîöèòàðí³ ³íô³ëüòðàòè. Íà-
ÿâí³ñòü ó ùóð³â ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿
ïðèçâîäèòü äî äåÿêîãî óïîâ³ëüíåííÿ ì³ãðàö³¿ åï³äåð-
ì³ñó íà ãðàíóëÿö³éíó òêàíèíó, ùî çàòðèìóº åï³òåë³çà-
ö³þ ðàíè.

Ïîð³âíÿëüíèé àíàë³ç ïåðåá³ãó åíåðãåòè÷íèõ ïðî-
öåñ³â â îï³êîâ³é ðàí³ øê³ðè çà óìîâ íàÿâíîñò³ ó òâà-
ðèí ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿ ã³ïåðãë³êåì³¿ ïîêàçàâ çíè-
æåííÿ ð³âíÿ àêòèâíîñò³ ôåðìåíò³â òêàíèííîãî
äèõàííÿ òà òåðì³íàëüíîãî îêèñíåííÿ ïðè îäíî÷àñíî-
ìó ï³äâèùåíí³ àêòèâíîñò³ ãë³êîë³çó â óñ³õ êë³òèííèõ
ñïîëó÷íîòêàíèííèõ òà åï³òåë³àëüíèõ åëåìåíòàõ
(òàáë. 4). Ã³ñòîõ³ì³÷íî öå âèÿâëÿëîñü çìåíøåííÿì
ê³ëüêîñò³ òåìíî-ñèí³õ çåðåí äèôîðìàçàíó â öèòî-
ïëàçì³ ô³áðîáëàñò³â, íåéòðîô³ëüíèõ ãðàíóëîöèò³â,
ìàêðîôàã³â òà êë³òèí åï³äåðì³ñó ïðè âèÿâëåíí³ àê-
òèâíîñò³ ÑÄÃ, ÍÀÄ-Í ÄÃ òà ÍÀÄÔ-Í ÄÃ òà
çá³ëüøåííÿ ïðîäóêòó ê³íöåâî¿ ðåàêö³¿ ïðè âèÿâëåíí³
ËÄÃ (ðèñ. 6).

Ðèñ. 5. Ôîòî ã³ñòîëîã³÷íîãî çð³çó øê³ðè ùóðà ç ìîäåëëþ
ã³ïåðãë³êåì³¿ íà 14 äîáó ï³ñëÿ íàíåñåííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè.
Ïðîÿâè ï³äãîñòðîãî çàïàëåííÿ â ïîâåðõíåâèõ â³ää³ëàõ ãðàíó-
ëÿö³éíî¿ òêàíèíè. Ôàðáóâàííÿ ãåìàòîêñèë³íîì òà åîçèíîì.
Çá.: îá.10, îê.10.

Òàáëèöÿ 4
Ã³ñòîõ³ì³÷íèé ïîêàçíèê àêòèâí³ñò³ îêèñíî-â³äíîâíèõ ôåðìåíò³â â êë³òèíàõ ñïîëó÷íîòêàíèííîãî

ðåãåíåðàòà äåðìè â äèíàì³ö³ ðàíîâîãî îï³êîâîãî ïðîöåñó øê³ðè ùóð³â ç ìîäåëëþ ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿
ã³ïåðãë³êåì³¿ (îäèíèö³ àêòèâíîñò³; Ì±m)

Ïðèì³òêà. * – Ð <0,05 â äèíàì³ö³ ãîºííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè øê³ðè (ïî êîæíîìó ôåðìåíòó â îäíîìó òèï³ êë³òèí).

Ðèñ. 6. Ôîòî ã³ñòîëîã³÷íîãî çð³çó øê³ðè ùóðà ç ìîäåëëþ
ã³ïåðãë³êåì³¿ íà 7 äîáó ï³ñëÿ íàíåñåííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè.
Ï³äâèùåíà àêòèâí³ñòü ËÄÃ â êë³òèíàõ òà ì³êðîñóäèíàõ ãðàíó-
ëÿö³éíî¿ òêàíèíè.
Ìåòîä Ãåññ, Ñêàðïåëë³ ³ Ï³ðñ. Çá.: îá.20, îê.10
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Îòæå, äîñë³äæåííÿ âïëèâó ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿
ã³ïåðãë³êåì³¿ íà ðåãåíåðàö³þ îï³êîâî¿ òðàâìè ïîêàçà-
ëî, ùî çà öèõ óìîâ äåùî çá³ëüøóºòüñÿ ê³ëüê³ñòü
êë³òèí çàïàëüíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿ òà çìåíøóºòüñÿ ê³ëüê³ñòü
ô³áðîáëàñò³â. Ìàêñèìàëüí³ çì³íè ñòóïåíÿ ëåéêîöè-
òàðíî-ìàêðîôàãàëüíî¿ ³íô³ëüòðàö³¿ òà âì³ñòó êë³òèí
ô³áðîáëàñòè÷íîãî ðÿäó ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ÷åðåç 7 ä³á
ï³ñëÿ íàíåñåííÿ îï³êîâî¿ òðàâìè. Âñòàíîâëåíà ìî-
çà¿÷í³ñòü ñïîëó÷íîòêàíèííîãî ðåãåíåðàòó äåðìè çà
ðàõóíîê îñåðåäêîâèõ ³íô³ëüòðàò³â, ôîðìóâàííÿ ïî-
ð³âíÿíî ãðóáèõ ïó÷ê³â êîëàãåíîâèõ âîëîêîí íà ôîí³
çàãàëüíîãî çìåíøåííÿ âì³ñòó êë³òèí, äîçâîëÿþòü ãî-
âîðèòè ïðî îñîáëèâîñò³ ãîºííÿ ðàí òà ðîçâèòêó
êë³òèííèõ ðåàêö³é çà óìîâ ñò³éêî¿ íåêîðåãîâàíî¿
ã³ïåðãë³êåì³¿. Äî íèõ â³äíîñèòüñÿ ³ âñòàíîâëåíå íàìè
çíèæåííÿ ð³âíÿ åíåðãåòè÷íèõ ïðîöåñ³â â êë³òèííèõ
åëåìåíòàõ ãðàíóëÿö³éíî¿ òêàíèíè.

ÂÈÑÍÎÂÎÊ

Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü äîçâîëÿþòü ðàõó-
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ÄÈÍÀÌÈÊÀ ÑÎÅÄÈÍÈÒÅËÜÍÎÒÊÀÍÍÛÕ ÊËÅÒÎ×ÍÛÕ ÐÅÀÊÖÈÉ ÊÎÆÈ ÁÅËÛÕ ÊÐÛÑ
ÏÐÈ ÎÆÎÃÎÂÎÉ ÒÐÀÂÌÅ È ÓÑÒÎÉ×ÈÂÎÉ ÍÅÊÎÐÐÅÊÒÈÐÎÂÀÍÍÎÉ ÃÈÏÅÐÃËÈÊÅÌÈÈ

Êîëåñîâà Í.À., Íàòðóñ Ë.Â., Ëèòâèíåíêî Â.È., Ñóõàðåâà Í.Ì., Ðûæêî È.Ì.

Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Îäíîé èç îñíîâíûõ ôóíêöèé ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè ÿâëÿåòñÿ ôóíêöèÿ îáåñïå÷åíèÿ ãîìåîñòàçà. Êëþ÷åâóþ
ðîëü â ýòîì èãðàåò êîîïåðàòèâíîå âçàèìîäåéñòâèå ìåæäó âñåìè åå êëåòî÷íûìè è íåêëåòî÷íûìè êîìïîíåíòàìè. Èññëåäîâàíèå
êëåòî÷íûõ ðåàêöèé â ïðîöåññå çàæèâëåíèÿ ðàí ïîçâîëèò óñîâåðøåíñòâîâàòü ìåòîäû èõ ëå÷åíèÿ.

Öåëü: èçó÷èòü ìåõàíèçìû ðàçâèòèÿ òêàíåâûõ ðåàêöèé, çâåíüÿ ìåæêëåòî÷íîãî âçàèìîäåéñòâèÿ, îñîáåííîñòè ðåãåíåðàòèâíûõ
ïðîöåññîâ ïðè ëîêàëüíîì òåðìè÷åñêîì ïîâðåæäåíèè è íàðóøåíèè óãëåâîäíîãî îáìåíà.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ïðîâåäåíû ïàòîìîðôîëîãè÷åñêèå è ãèñòîõèìè÷åñêèå èññëåäîâàíèÿ äèíàìèêè (3, 7, 14, 21 ñóòêè)
çàæèâëåíèÿ îæîãîâîé ðàíû êîæè áåëûõ ïîëîâîçðåëûõ êðûñ-ñàìöîâ ëèíèè Âèñòàð ìàññîé 180–210ã áåç ñîìàòè÷åñêîé ïàòîëîãèè
(n=30) è êðûñ ñ ìîäåëüþ óñòîé÷èâîãî íåêîððåãèðîâàííîé ãèïåðãëèêåìèè (n=30). Ìîäåëü óñòîé÷èâîé íåêîððåãèðîâàííîé ãè-
ïåðãëèêåìèè âîñïðîèçâîäèëè ïóòåì îäíîêðàòíîãî âíóòðèáðþøèííîãî ââåäåíèÿ êðûñàì ñòðåïòîçîòîöèíà â äîçå 50 ìã/êã.
Îæîãîâóþ òðàâìó êîæè îñóùåñòâëÿëè ïóòåì ïðèêëàäûâàíèÿ ê áîêîâûì ïîâåðõíîñòÿì òóëîâèùà êðûñ ìåäíûõ ïëàñòèíîê, ñ
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âîñïðîèçâåäåíèåì îæîãà II ñòåïåíè – äåðìàëüíîãî ïîâåðõíîñòíîãî îæîãà. Äëÿ ïàòîìîðôîëîãè÷åñêèõ è ãèñòîõèìè÷åñêèõ èññëå-
äîâàíèé çàáèðàëè ëîñêóòû êîæè ñ áîêîâîé îáëàñòè òóëîâèùà. Èñïîëüçîâàëè îáùåïðèíÿòûå ìåòîäèêè ïàòîìîðôîëîãè÷åñêîãî
àíàëèçà. Óäåëüíîå ñîäåðæàíèå ôèáðîáëàñòîâ, ìàêðîôàãîâ è íåéòðîôèëüíûõ ãðàíóëîöèòîâ âû÷èñëÿëè íà ïëîùàäè 130õ130 ìêì
ãèñòîëîãè÷åñêîãî ñðåçà êîæè òîëùèíîé 7 ìêì. Ãèñòîõèìè÷åñêîå èçó÷åíèå àêòèâíîñòè îêñèäîðåäóêòàç ïðîâîäèëè íà êðèîñòàò-
íûõ ñðåçàõ (10 ìêì). Ãèñòîõèìè÷åñêèé ïîêàçàòåëü àêòèâíîñòè îêñèäîðåäóêòàç âû÷èñëÿëè ïîëóêîëè÷åñòâåííûì ìåòîäîì. Öèô-
ðîâîé ìàòåðèàë îáðàáàòûâàëè ìåòîäàìè âàðèàöèîííîé ñòàòèñòèêè ñ èñïîëüçîâàíèåì êðèòåðèÿ Ñòüþäåíòà.

Ðåçóëüòàòû. Âëèÿíèå óñòîé÷èâîé íåêîððåêòèðîâàííîé ãèïåðãëèêåìèè íà ðåãåíåðàöèþ îæîãîâîé òðàâìû ñîñòîèò â òîì,
÷òî óâåëè÷èâàåòñÿ êîëè÷åñòâî êëåòîê âîñïàëèòåëüíîé èíôèëüòðàöèè è óìåíüøàåòñÿ – ôèáðîáëàñòîâ. Ìàêñèìàëüíûå èçìåíåíèÿ
ñòåïåíè ëåéêîöèòàðíî-ìàêðîôàãàëüíîé èíôèëüòðàöèè è ñîäåðæàíèÿ êëåòîê ôèáðîáëàñòè÷åñêîãî ðÿäà íàáëþäàåòñÿ ÷åðåç 7 ñó-
òîê ïîñëå íàíåñåíèÿ îæîãîâîé òðàâìû.

Âûâîä. Ïðè ñòîéêîé íåêîððåêòèðîâàííîé ãèïåðãëèêåìèè öåëåñîîáðàçíî èñïîëüçîâàòü â ïðîòîêîëàõ âåäåíèÿ ëå÷åáíîãî
ïðîöåññà ôàðìïðåïàðàòû ñ àíòèãèïîêñè÷åñêèì è àíòèîêñèäàíòíûì äåéñòâèåì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: êëåòî÷íûå ðåàêöèè ñîåäèíèòåëüíîé òêàíè, îæîãîâàÿ òðàâìà, ñòîéêà íåêîððåêòèðîâàííàÿ ãèïåð-
ãëèêåìèÿ.

DYNAMIC OF CONNECTIVE-TISSUE CELL REACTIONS OF THE SKIN OF WHITE RATS
WITH BURN INJURY AND PERSISTENT UNCORRECTED HYPERGLYCEMIA

Kolesova N. A. Natrus L. V., Litvinenko V. I., Sukhareva N. M. Ryzhko I. M.

O.O. Bogomolets National Medical University, Kyiv,Ukraine

Relevance. One of the main function of the connective tissue is the function of maintenance of homeostasis and homeokinesis in
the organism. Cooperative engagement between all cellular and noncellular elements plays the key role in it. The problem of running of
cellular reactions in the process of injury repair with the following performance of improvement of treatment options is essential in the
medicine.

The aim: to investigate the mechanisms of development of tissue reactions, the elements of cell cooperation, specific features of
regenerative process during local burn injury and carbohydrate metabolic imbalance.

Materials and methods. Conducted pathomorphological and histochemical studies of dynamic (3,7,14,21 days) of burn wound
healing of the skin of white sexually mature rat-males of lines Wistar white rats 180-210 g without somatic pathology (n=30) as
control group and rats, which have of persistent uncorrected hyperglycemia (n=30). The sample of persistent uncorrected
hyperglycemia was reproduced by one-time injection of streptozotocini with dose 50 mg/kg of intraperitoneal. The burn wound of
skin was represented with the help of application of metal plate to the side surface of white rat’s bodies, with the reproduction of burn
of II degree – superficial dermal burn. For the pathomorphological and histochemical studies flaps of skin from lateral region of the
body were taken. The common methods of pathomorphological analysis were used. The density of fibroblasts, macrophages and
neutrophils was calculated in the square 130*130 mkm of histological slice of the skin with the thickness 7 mkm. The histochemical
investigation of oxidoreductase activity was carried out on the cryostat section (10 mkm). The histochemical indicator of
oxidoreductase activity was calculated by semiquantitative method. Digital material was processed by methods of variation statistics
with the help of Student’s test.

Results and discussion. The studies of influence of persistent uncorrected hyperglycemia on repair of burn injury showed that
under these conditions the amount of cells of inflammatory infiltration increases and the amount of fibroblasts decreases. It is important
to emphasize that the maximum changes in the level of leukocyte-macrophage infiltration and the content of fibroblast cells are
observed in 7 days after application of burn injury.

Conclusions. The obtained results allow to assume that during the persistent uncorrected hyperglycemia it is reasonable to use
pharmaceuticals with antihypoxic and antioxidative action in the protocols of the treatment process.

Key words: cellular reactions of the connective tissue, burn injury, persistent uncorrected hyperglycemia.
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Àêòóàëüíîñòü. Ñîãëàñíî îïðåäåëåíèþ Àìåðè-
êàíñêîãî òîðàêàëüíîãî îáùåñòâà, “ýìôèçåìà åñòü
àíàòîìè÷åñêàÿ àëüòåðàöèÿ ëåãêîãî, õàðàêòåðèçóþùàÿ-
ñÿ íåíîðìàëüíûì ðàñøèðåíèåì âîçäóøíûõ ïðî-
ñòðàíñòâ äèñòàëüíåå òåðìèíàëüíûõ íåðåñïèðàòîðíûõ
áðîíõèîë, ñîïðîâîæäàþùèìñÿ äåñòðóêòèâíûìè èç-
ìåíåíèÿìè àëüâåîëÿðíûõ ñòåíîê” [3]. Â êîíòåêñòå
ýòîãî îïðåäåëåíèÿ íåîáõîäèìî ïîíèìàòü, ÷òî ñîá-
ñòâåííî äåñòðóêöèÿ çàòðàãèâàåò ñòåíêè íå òîëüêî
àëüâåîë, íî è äðóãèõ ñòðóêòóð ðåñïèðàòîðíîãî îòäå-
ëà, âêëþ÷àÿ ðåñïèðàòîðíûå áðîíõèîëû, ÷òî îñîáåí-
íî ñóùåñòâåííî ïðè öåíòðîàöèíàðíîé ýìôèçåìå.
Êðîìå òîãî, òåðìèí “äåñòðóêöèÿ” â äàííîì îïðåäå-
ëåíèè èìååò øèðîêèé ñìûñë: îí îïðåäåëÿåò íå òîëü-
êî ñîáñòâåííî ìåõàíè÷åñêîå ðàçðóøåíèå, íî è íàðó-
øåíèå íîðìàëüíîé ñòðóêòóðû ëåãî÷íîé òêàíè. Ïðè
ýìôèçåìå ïðîèñõîäÿò ôåíåñòðàöèÿ è óêîðî÷åíèå ìå-
æàëüâåîëÿðíûõ ïåðåãîðîäîê. Èçìåíÿþòñÿ ðàçìåðû è
êîíôèãóðàöèÿ ðåñïèðàòîðíûõ áðîíõèîë è àëüâåîë.
Îòìå÷àåòñÿ òàêæå ðàçðåæåíèå ãëàäêèõ ìûøå÷íûõ
êëåòîê áðîíõèîë, àòðîôèÿ ñòðóêòóðíûõ ýëåìåíòîâ,
êàê àëüâåîë, òàê è àëüâåîëÿðíûõ õîäîâ, ðåñïèðàòîð-
íûõ áðîíõèîë. Ïðîèñõîäèò çàïóñòåâàíèå êàïèëëÿðîâ
ñîñóäèñòîãî ðóñëà.

Íà ñåãîäíÿøíèé äåíü âûäåëÿþò ñëåäóþùèå ïàòî-
ìîðôîëîãè÷åñêèå ôîðìû ýìôèçåìû ë¸ãêèõ (ÝË):
1) öåíòðîàöèíàðíàÿ, èëè öåíòðîëîáóëÿðíàÿ; 2) ïàíà-
öèíàðíàÿ, èëè ïàíëîáóëÿðíàÿ; 3) ïåðèàöèíàðíàÿ, èëè
ïàðàñåïòàëüíàÿ; 4) èððåãóëÿðíàÿ (îêîëîðóáöîâàÿ):
5) áóëëåçíàÿ, èëè áóëëåçíàÿ áîëåçíü ëåãêîãî; 6) èí-
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Àêòóàëüíîñòü. Íàðóøåíèÿ áèîõèìè÷åñêèõ ìåõàíèçìîâ ãîìåîñòàçà è èõ êîððåêöèÿ ïðè ýìôèçåìå ëåãêèõ äî íàñòîÿùåãî
èçó÷åíû íåäîñòàòî÷íî.

Öåëü: èçó÷èòü õàðàêòåð èçìåíåíèé ïåðåêèñíîé ðåçèñòåíòíîñòè, ñîðáöèîííîé åìêîñòè ýðèòðîöèòîâ è ñîäåðæàíèÿ öåðóëî-
ïëàçìèíà â ïëàçìå êðîâè è âëèÿíèå íà ýòè ïîêàçàòåëè ñóêöèíàòà íàòðèÿ ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé ýìôèçåìå ëåãêèõ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ìîäåëü ýìôèçåìû ëåãêèõ áûëà âîññîçäàíà íà 20 áåëûõ êðûñàõ ïóòåì îäíîðàçîâîãî èíòðàòðàõåàëü-
íîãî ââåäåíèÿ ïàïàèíà. Äëÿ êîððåêöèè íàðóøåíèé èñïîëüçîâàí ñóêöèíàò íàòðèÿ. Èçó÷àëè ïåðåêèñíóþ ðåçèñòåíòíîñòü, ñîðá-
öèîííóþ åìêîñòü ìåìáðàí ýðèòðîöèòîâ è ñîäåðæàíèå öåðóëîïëàçìèíà â ïëàçìå êðîâè.

Ðåçóëüòàòû. ×åðåç 3 íåäåëè ïîñëå ââåäåíèÿ æèâîòíûì ïàïàèíà ó íèõ ðàçâèëàñü ýìôèçåìà ïðåèìóùåñòâåííî ïàíëîáóëÿð-
íîãî òèïà, ñîïðîâîæäàþùàÿñÿ ñíèæåíèåì íà 57 % ïåðåêèñíîé ðåçèñòåíòíîñòè, íà 31 % ñîðáöèîííîé åìêîñòè ýðèòðîöèòîâ è íà
17 % ñîäåðæàíèÿ öåðóëîïëàçìèíà â ïëàçìå êðîâè. Ó æèâîòíûõ, ïîëó÷àâøèõ ñóêöèíàò íàòðèÿ, ýòè ïîêàçàòåëè íîðìàëèçîâà-
ëèñü, ïðîèñõîäèëî âîññòàíîâëåíèå êðîâîîáðàùåíèÿ â òêàíè ëåãêèõ.

Âûâîäû. Ñóêöèíàò íàòðèÿ ïðè ýìôèçåìå ëåãêèõ óëó÷øàåò ôóíêöèîíàëüíûå âîçìîæíîñòè ìåìáðàí ýðèòðîöèòîâ è ïëàçìû
êðîâè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ïàïàèí, ýìôèçåìà ëåãêèõ, ýðèòðîöèòû, ïåðåêèñíàÿ ðåçèñòåíòíîñòü, ñîðáöèîííàÿ åìêîñòü, öåðóëîïëàçìèí.

òåðñòèöèàëüíàÿ. Ïðè ýòîì ñòåïåíü âûðàæåííîñòè
èçìåíåíèé â ëåãêèõ ìîæåò áûòü ðàçëè÷íîé [6].

Îäíèì èç íåìíîãèõ ïîäõîäîâ ê âûÿñíåíèþ ìî-
ëåêóëÿðíûõ ìåõàíèçìîâ íàðóøåíèé ïðè ÝË ÿâëÿåò-
ñÿ ìîäåëèðîâàíèå ýòîãî çàáîëåâàíèÿ. Â ýòîì ïëàíå
ïðåäñòàâëÿåò îñîáûé èíòåðåñ ìàëî èçó÷åííûé âîï-
ðîñ î ôóíêöèîíèðîâàíèè ýðèòðîöèòîâ ïðè ÝË. ßâ-
ëÿÿñü óíèêàëüíîé êèñëîðîäòðàíñïîðòíîé ñèñòåìîé,
ýðèòðîöèòû âûïîëíÿþò â òî æå âðåìÿ ðÿä äðóãèõ
æèçíåííî âàæíûõ áèîõèìè÷åñêèõ ôóíêöèé, ó÷à-
ñòâóÿ â ñèñòåìàõ ðåãóëÿöèè ãîìåîñòàçà îðãàíèçìà è
ïðîöåññàõ äåòîêñèêàöèè [1].

Ñðåäè ìíîæåñòâà ïîêàçàòåëåé, õàðàêòåðèçóþùèõ
ñâîéñòâà ýðèòðîöèòîâ, âàæíûì ÿâëÿåòñÿ èõ ðåçèñ-
òåíñòíîñòü, òî åñòü óñòîé÷èâîñòü ê ðàçðóøèòåëüíûì
âîçäåéñòâèÿì ðàçëè÷íûõ âíåøíèõ ôàêòîðîâ. Ðåçèñ-
òåíòíîñòü ÿâëÿåòñÿ èíòåãðàëüíûì ïîêàçàòåëåì, ïî-
çâîëÿþùèì ñóäèòü î ôóíêöèîíàëüíîì ñîñòîÿíèè
ýðèòðîöèòîâ [2]. Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì ñëåäóåò
îòìåòèòü âàæíóþ ðîëü êîìïîíåíòîâ àíòèîêñèäàíò-
íîé ñèñòåìû, â ÷àñòíîñòè, öåðóëîïëàçìèíà, â ïîä-
äåðæàíèè áèîõèìè÷åñêîãî ãîìåîñòàçà êðîâè ïðè
ãèïîêñè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ [5].

Àðñåíàë ëåêàðñòâåííûõ ñðåäñòâ, âõîäÿùèõ â áà-
çîâûå ñõåìû ëå÷åíèÿ ÝË, îãðàíè÷åí. Ïðè ÝË ëå÷å-
íèå, â îñíîâíîì, ñèìïòîìàòè÷åñêîå.

Ïîëîæèòåëüíûå ýôôåêòû, ïîëó÷åííûå ïðè èñïîëü-
çîâàíèè ñ ëå÷åáíîé öåëüþ ìåòàáîëèòîâ öèêëà òðèêàð-
áîíîâûõ êèñëîò, ñâèäåòåëüñòâóþò î âîçìîæíîñòè èõ
ïðèìåíåíèÿ ïðè ðÿäå ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé [9].
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Â ñâÿçè ñ ýòèì ïðåäñòàâëÿëî èíòåðåñ èçó÷åíèå
âîçìîæíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ îäíîãî èç ìåòàáîëèòîâ
öèêëà òðèêàðáîíîâûõ êèñëîò – ñóêöèíàòà – äëÿ êîð-
ðåêöèè íàðóøåíèé, âîçíèêàþùèõ ïðè ÝË.

Öåëü: èçó÷èòü õàðàêòåð èçìåíåíèé ïåðåêèñíîé
ðåçèñòåíòíîñòè, ñîðáöèîííîé åìêîñòè ýðèòðîöèòîâ è
ñîäåðæàíèÿ öåðóëîïëàçìèíà â ïëàçìå êðîâè è âëèÿ-
íèå íà ýòè ïîêàçàòåëè ñóêöèíàòà íàòðèÿ ïðè ýêñïåðè-
ìåíòàëüíîé ÝË.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ

Ýêñïåðèìåíòàëüíàÿ ìîäåëü ïàïàèíîâîé ýìôèçå-
ìû ë¸ãêèõ áûëà âîññîçäàíà íà ïîëîâîçðåëûõ áåëûõ
êðûñàõ îáîåãî ïîëà, ìàññîé 180-200 ã, ñîäåðæà-
ùèõñÿ íà ñòàíäàðòíîé äèåòå âèâàðèÿ, ïóòåì îäíî-
ðàçîâîãî èíòðàòðàõåàëüíîãî ââåäåíèÿ ðàñòâîðåííîãî
â 0,9 % ðàñòâîðå NaCl ïàïàèíà (Sigma Chemical,
St. Louis, ÌÎ), èç ðàñ÷åòà 100 ìã/êã ìàññû òåëà.

Ñáîð áèîìàòåðèàëà äëÿ èññëåäîâàíèÿ îñóùåñòâ-
ëÿëè ñ ñîáëþäåíèåì ïðàâèë ðàáîòû ñ ýêñïåðèìåí-
òàëüíûìè æèâîòíûìè. Ýâòàíàçèÿ êðûñ îñóùåñòâëÿ-
ëàñü ïóòåì îäíîìîìåíòíîé äåêàïèòàöèè ïîä ëåãêèì
ýôèðíûì íàðêîçîì [12].

Æèâîòíûå áûëè ðàñïðåäåëåíû íà 3 ãðóïïû. Ïåð-
âàÿ ãðóïïà (n=10) – èíòàêòíûå, âòîðàÿ (n=10) – ñ ýê-
ñïåðèìåíòàëüíîé ÝË. Â òðåòüåé ãðóïïå (n=10) æè-
âîòíûì ñ ýêñïåðèìåíòàëüíîé ÝË ââîäèëè ïîäêîæíî â
òå÷åíèå òðåõ íåäåëü ñóêöèíàò íàòðèÿ â äîçå 100 ìã/ êã.

Èññëåäîâàëè ïåðåêèñíóþ ðåçèñòåíòíîñòü (ïåðå-
êèñíûé ãåìîëèç) [8] è ñîðáöèîííóþ åìêîñòü ýðèò-
ðîöèòîâ [4].

Â ïëàçìå êðîâè îïðåäåëÿëè ñîäåðæàíèå öåðóëî-
ïëàçìèíà [7].

Â ðàáîòå áûë èñïîëüçîâàí äâóõ-ëó÷åâîé ÓÔ/Âèä
ñïåêòðîìåòð “Lambda 25” ôèðìû Perkin Elmer.

Äëÿ ïîäòâåðæäåíèÿ ðàçâèòèÿ ÝË ó ýêñïåðèìåí-
òàëüíûõ æèâîòíûõ áûëî ïðîâåäåíî ãèñòîëîãè÷åñêîå
èññëåäîâàíèå ëåãî÷íîé òêàíè.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ èññëåäî-
âàíèÿ ïðîâîäèëè ñ ïîìîùüþ êîìïüþòåðà, ñ èñïîëü-
çîâàíèåì ïàêåòà ïðèêëàäíûõ ïðîãðàìì “Exñel”. Äîñ-
òîâåðíî îòëè÷íûìè ñ÷èòàëè ðåçóëüòàòû ïðè Ð < 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Â ðåçóëüòàòå ïðîâåäåííûõ ãèñòîëîãè÷åñêèõ èñ-
ñëåäîâàíèé óñòàíîâëåíî, ÷òî ÷åðåç 3 íåäåëè ïîñëå
èíòðàòðàõåàëüíîãî ââåäåíèÿ æèâîòíûì ïàïàèíà ýì-
ôèçåìàòîçíûå èçìåíåíèÿ â ëåãêèõ áûëè äîñòàòî÷íî
õîðîøî âûðàæåíû, è ïðèáëèçèòåëüíî ñîîòâåòñòâî-
âàëè I-II ñòåïåíè âûðàæåííîñòè ïî Åñèïîâîé È.Ê.
[2]. Òåì íå ìåíåå, òàêèå èçìåíåíèÿ ðàçëè÷àëèñü ïî
ñòåïåíè âûðàæåííîñòè â ðàçíûõ ó÷àñòêàõ ëåãêèõ –
îò ñëàáî ïðåäñòàâëåííûõ äî ó÷àñòêîâ ñ âèäèìûìè
ðàçðûâàìè àëüâåîëÿðíûõ ïåðåãîðîäîê. Íàáëþäàëè

óâåëè÷åííóþ øèðèíó âõîäà â àëüâåîëû. Âñòðå÷à-
ëèñü çíà÷èòåëüíî ðàñøèðåííûå ðåñïèðàòîðíûå õîäû
è ðåñïèðàòîðíûå áðîíõèîëû. Îòìå÷àëîñü çàìåòíîå
óìåíüøåíèå êîëè÷åñòâà êëåòîê â àëüâåîëÿðíûõ ñòåí-
êàõ. Êðîìå òîãî, ïîâñåìåñòíî íàáëþäàëèñü íåáîëü-
øèå î÷àãè ïëàçìîððàãèé â àëüâåîëàõ, ÷òî, âåðîÿòíî,
ÿâëÿëîñü ñëåäñòâèåì ïîâðåæäåíèÿ ñòåíîê êàïèëëÿ-
ðîâ, ðàñïîëîæåííûõ â ìåæàëüâåîëÿðíûõ ïåðåãîðîä-
êàõ. Â öåëîì òàêæå îïðåäåëÿëîñü âûðàæåííîå êðîâå-
íàïîëíåíèå ñîñóäèñòîãî ðóñëà ñ íàëè÷èåì î÷àãîâûõ
äèàïåäåçíûõ êðîâîèçëèÿíèé. Òàêæå äîñòàòî÷íî ÷àñ-
òî îïðåäåëÿëñÿ óìåðåííûé èíòåðñòèöèàëüíûé îòåê,
ïðåèìóùåñòâåííî â îáëàñòè ìåæàëüâåîëÿðíûõ ïåðå-
ãîðîäîê. Òàêèì îáðàçîì, ó æèâîòíûõ ðàçâèëàñü ÝË
ïðåèìóùåñòâåííî ïàíëîáóëÿðíîãî òèïà (ðèñ. 1).

Íàðÿäó ñ ëåãî÷íîé òêàíüþ, â ïàòîëîãè÷åñêèé
ïðîöåññ áûëà âîâëå÷åíà è êðîâü.

Ïîëó÷åííûå äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î äîñòîâåð-
íîì ñíèæåíèè íà 57 % ïåðåêèñíîé ðåçèñòåíòíîñòè è
íà 31 % ñîðáöèîííîé åìêîñòè ýðèòðîöèòîâ ïðè ÝË
(òàáëèöà).

Óñèëåíèå ïåðåêèñíîãî ãåìîëèçà ýðèòðîöèòîâ,
ÿâëÿþùåãîñÿ ÷óâñòâèòåëüíûì ïîêàçàòåëåì, îòðàæà-
þùèì ïðî- è àíòèîêñèäàíòíûé áàëàíñ îðãàíèçìà,
ñâèäåòåëüñòâîâàëî î äèñáàëàíñå ýòèõ ïðîöåññîâ
ïðè ÝË.

Èçìåíåíèÿ ñîðáöèîííîé åìêîñòè ýðèòðîöèòîâ
ìîæíî ðàññìàòðèâàòü êàê èíäèêàòîð ïîâðåæäåíèÿ
ìåìáðàí. Ñíèæåíèå ñîðáöèîííîé åìêîñòè ïðè ÝË,
âîçìîæíî, îáóñëîâëåíî òåì, ÷òî òîêñè÷íûå âåùå-
ñòâà, êîòîðûå íàêàïëèâàþòñÿ âñëåäñòâèå ñíèæåííî-
ãî óðîâíÿ ãàçîîáìåíà â àëüâåîëàõ, ñâÿçûâàþòñÿ ñ
ðåöåïòîðàìè ýðèòðîöèòîâ è ïðèâîäÿò ê å¸ ñíèæåíèþ
âñëåäñòâèå íàðóøåíèÿ íîðìàëüíîãî ôóíêöèîíèðîâà-
íèÿ ðåöåïòîðîâ.

Ðèñ. 1. Ñîñòîÿíèå ëåãî÷íîé òêàíè ÷åðåç òðè íåäåëè ïîñëå îä-
íîðàçîâîãî ââåäåíèÿ ïàïàèíà. Îïðåäåëÿþòñÿ óìåðåííûå ýì-
ôèçåìàòîçíûå èçìåíåíèÿ (çâåçäî÷êè) è íàðóøåíèÿ ìåñòíîãî
êðîâîîáðàùåíèÿ – âíóòðèàëüâåîëÿðíûå êðîâîèçëèÿíèÿ,
ýðèòðîäèàïåäåç (ñòðåëêè). Îêðàñêà ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçè-
íîì. Óâåëè÷åíèå õ40.
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Îäíîâðåìåííî ñ ýòèì â ïëàçìå êðîâè íàáëþäà-
ëîñü äîñòîâåðíîå ñíèæåíèå, íà 17 %, ñîäåðæàíèÿ
öåðóëîïëàçìèíà – ìåäüñîäåðæàùåé îêñèäàçû, îòíî-
ñÿùåéñÿ ê àëüôà-2-ãëîáóëèíîâîé ôðàêöèè ïëàçìû
êðîâè, ÿâëÿþùåéñÿ ó÷àñòíèêîì ìíîæåñòâà ïðîöåñ-
ñîâ, èìåþùèõ êàê ôåðìåíòàòèâíóþ, òàê è íå ôåð-
ìåíòàòèâíóþ ïðèðîäó. Îí ïðèíèìàåò ó÷àñòèå â
òðàíñïîðòå ìåäè, îáìåíå æåëåçà, îáëàäàåò àíòèîêñè-
äàíòíîé ôóíêöèåé, ðåãóëèðóåò ïåðåêèñíîå îêèñëåíèå
ëèïèäîâ è äð. [5].

Ó æèâîòíûõ ñ ýìôèçåìîé ëåãêèõ, ïîëó÷àâøèõ â
òå÷åíèå òðåõ íåäåëü ñóêöèíàò íàòðèÿ, ýìôèçåìàòîç-
íûå èçìåíåíèÿ ñîõðàíÿëèñü è òàêæå ðàçëè÷àëèñü ïî
ñòåïåíè âûðàæåííîñòè â ðàçíûõ ó÷àñòêàõ ëåãêèõ – îò
ñëàáî ïðåäñòàâëåííûõ äî ó÷àñòêîâ ñ âèäèìûìè ðàç-
ðûâàìè àëüâåîëÿðíûõ ïåðåãîðîäîê. Â åäèíè÷íûõ
ñëó÷àÿõ áûëè ïðåäñòàâëåíû ìèíèìàëüíûå ýìôèçåìà-
òîçíûå èçìåíåíèÿ.

Îäíàêî, äîñòîâåðíî ÷àùå (ïðàêòè÷åñêè âî âñåõ íà-
áëþäåíèÿõ) îòñóòñòâîâàëè ïðèçíàêè ðàññòðîéñòâà
êðîâîîáðàùåíèÿ â ëåãêèõ: íå îòìå÷åíû äèàïåäåçíûå
êðîâîèçëèÿíèÿ è/èëè ïëàçìîððàãèè â àëüâåîëÿðíûõ
ïåðåãîðîäêàõ èëè âíóòðè àëüâåîë. Êðîìå òîãî, íå îòìå-
÷àëñÿ ìåæóòî÷íûé îòåê ëåãî÷íîé ïàðåíõèìû (ðèñ. 2).

Ââåäåíèå ñóêöèíàòà íàòðèÿ ñïîñîáñòâîâàëî íîð-
ìàëèçàöèè óðîâíÿ ãåìîëèçà ýðèòðîöèòîâ è ñîðáöèîí-
íîé åìêîñòè èõ ìåìáðàí.

Â ïëàçìå êðîâè ñîäåðæàíèå öåðóëîïëàçìèíà òàê-
æå âîçðîñëî äî óðîâíÿ êîíòðîëüíîé âåëè÷èíû.

Èçâåñòíî, ÷òî äåçèíòåãðàöèè ìåòàáîëè÷åñêèõ ïðî-
öåññîâ ïðè ðàçëè÷íûõ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ
ñïîñîáñòâóþò íàðóøåíèÿ â îáðàçîâàíèè, òðàíñïîðòå
è èñïîëüçîâàíèè ýíåðãèè, ñíèæåíèå àêòèâíîñòè àíòè-
îêñèäàíòíîé ñèñòåìû, ðàññòðîéñòâà ñèñòåìû äåòîê-
ñèêàöèè êñåíîáèîòèêîâ. Äîâîëüíî ïåðñïåêòèâíûì
íàïðàâëåíèåì ÿâëÿåòñÿ âûïîëíåíèå êîððåêöèè áèî-
õèìè÷åñêèõ ïðîöåññîâ ñ ïîìîùüþ ìåòàáîëèòîâ ðàç-
ëè÷íûõ ïóòåé ïðåâðàùåíèÿ âåùåñòâ, ñðåäè êîòîðûõ
âàæíîå ìåñòî îòâîäèòñÿ ìåòàáîëèòàì òðèêàðáîíîâî-
ãî öèêëà. Íàèáîëåå èçó÷åííûì è ýôôåêòèâíûì ìåòà-
áîëèòîì ýòîãî öèêëà ÿâëÿåòñÿ ñóêöèíàò [9, 11]. Ýòî
íåòîêñè÷íîå, íå íàêàïëèâàåìîå â îðãàíèçìå âåùå-
ñòâî, êîòîðîå îòëè÷àåòñÿ áûñòðîòîé óñâîåíèÿ â êà÷å-
ñòâå ýíåðãåòè÷åñêîãî è ïëàñòè÷åñêîãî ìàòåðèàëà,
îáëàäàåò âûðàæåííûìè àíòèòîêñè÷åñêèìè è ïðîòè-
âî-ãèïîêñè÷åñêèìè ñâîéñòâàìè.

Ñóêöèíàòñîäåðæàùèå ïðåïàðàòû (öèòîôëàâèí,
ðåìàêñîë, ìåòîïðîëîë è äð.) ïðè ðàçëè÷íûõ ïàòîëî-
ãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèÿõ òàêæå ñïîñîáñòâóþò ñòàáèëè-
çàöèè ïðîöåññîâ ïåðîêñèäàöèè è àêòèâàöèè ðÿäà
êîìïîíåíòîâ àíòèîêñèäàíòíîé ñèñòåìû [10].

Ñëåäóåò îòìåòèòü, ÷òî äåéñòâèå ñóêöèíàòà íîñèò
íåñïåöèôè÷åñêèé õàðàêòåð.

Óñòàíîâëåííîå íàìè ìåìáðàíîñòàáèëèçèðóþùåå
è àíòèîêñèäàíòíîå äåéñòâèå, âîññòàíîâëåíèå êðîâî-
ñíàáæåíèÿ òêàíè ëåãêèõ ïðè ÝË ñâÿçàíî, ïðåæäå
âñåãî, ñ åãî âûøåïåðå÷èñëåííûìè ìåòàáîëè÷åñêè-
ìè ýôôåêòàìè.

ÂÛÂÎÄÛ

Ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé ïàïàèíîâîé ýìôèçåìå
(ñðîê íàáëþäåíèÿ – 3 íåäåëè) ó êðûñ ïðîèñõîäèò
ôîðìèðîâàíèå òèïè÷íîé ïàíëîáóëÿðíîé ýìôèçåìû
ëåãêèõ, îòìå÷àåòñÿ íàðóøåíèå ñòðóêòóðíîé îðãàíè-
çàöèè ìåìáðàí ýðèòðîöèòîâ, óìåíüøåíèå ñîäåðæà-
íèÿ öåðóëîïëàçìèíà â ïëàçìå êðîâè.

Ââåäåíèå â òå÷åíèå 3 íåäåëü æèâîòíûì ñ ýìôè-
çåìîé ëåãêèõ ñóêöèíàòà íàòðèÿ ñïîñîáñòâóåò âîñ-

Òàáëèöà
Âëèÿíèå ñóêöèíàòà íàòðèÿ íà ïåðåêèñíóþ ðåçèñòåíòíîñòü, ñîðáöèîííóþ åìêîñòü ýðèòðîöèòîâ

è ñîäåðæàíèå öåðóëîïëàçìèíà â ïëàçìå êðîâè ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé ýìôèçåìå ëåãêèõ

Ïðèìå÷àíèå: *– ð<0,05 â ñðàâíåíèè ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé 1 (èíòàêòíûå æèâîòíûå).

Ðèñ. 2. Ñîñòîÿíèå ëåãî÷íîé òêàíè ÷åðåç òðè íåäåëè ïîñëå îä-
íîðàçîâîãî ââåäåíèÿ ïàïàèíà è åæåäíåâíîãî ââåäåíèÿ ñóêöè-
íàòà íàòðèÿ. Ýìôèçåìàòîçíûå èçìåíåíèÿ ïðåäñòàâëåíû â
ìåíüøåé ñòåïåíè (çâåçäî÷êè). Îòñóòñòâóþò ïðèçíàêè íàðó-
øåíèÿ êðîâîîáðàùåíèÿ. Îêðàñêà ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì.
Óâ. õ40.
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ñòàíîâëåíèþ íîðìàëüíîé ìèêðîöèðêóëÿöèè â ëåãî÷-
íîé òêàíè, óëó÷øåíèþ ôóíêöèîíàëüíûõ âîçìîæíîñ-
òåé ìåìáðàí ýðèòðîöèòîâ è íîðìàëèçàöèè óðîâíÿ
öåðóëîïëàçìèíà â ïëàçìå êðîâè.

Êîíôëèêò èíòåðåñîâ. Àâòîðû çàÿâëÿþò, ÷òî íå
èìåþò êîíôëèêòà èíòåðåñîâ, êîòîðûé ìîæåò âîñïðè-
íèìàòüñÿ òàêèì, ÷òî ìîæåò íàíåñòè âðåä áåñïðèñòðà-
ñòíîñòè ñòàòüè.

Èñòî÷íèêè ôèíàíñèðîâàíèÿ. Ðàáîòà âûïîëíåíà
çà ñ÷åò ñðåäñòâ ãîñóäàðñòâåííîãî áþäæåòà.
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ÌÎÆËÈÂ²ÑÒÜ ÊÎÐÅÊÖ²̄  ÏÎÊÀÇÍÈÊ²Â ÊÐÎÂ² ÏÐÈ ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍ²É ÅÌÔ²ÇÅÌ² ËÅÃÅÍÜ

Êîðæîâ Â.²., Ë³ñê³íà ². Â., Æàäàí Â.Ì., Îñèïåíêî Á.Î., Ìåëüíèê Î.Î.

ÄÓ “Íàö³îíàëüíèé ³íñòèòóò ôòèç³àòð³¿ ³ ïóëüìîíîëîã³¿ ³ì. Ô. Ã. ßíîâñüêîãî ÍÀÌÍ Óêðà¿íè”, Êè¿â, Óêðà¿íà

Àêòóàëüí³ñòü. Ïîðóøåííÿ á³îõ³ì³÷íèõ ìåõàí³çì³â ãîìåîñòàçó òà ¿õ êîðåêö³ÿ ïðè åìô³çåì³ ëåãåí³â íàðàç³ íåäîñòàòíüî
âèâ÷åí³.

Ìåòà: äîñë³äèòè õàðàêòåð çì³í ïåðåêèñíî¿ ðåçèñòåíòíîñò³, ñîðáö³éíî¿ ºìíîñò³ åðèòðîöèò³â ³ âì³ñòó öåðóëîïëàçì³íó â ïëàçì³
êðîâ³ ç³ âïëèâîì íà ö³ ïîêàçíèêè ñóêöèíàòó íàòð³þ ïðè åêñïåðèìåíòàëüí³é åìô³çåì³ ëåãåí³â.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ìîäåëü åìô³çåìè ëåãåí³â áóëà â³äòâîðåíà ó 20 á³ëèõ ùóð³â øëÿõîì îäíîðàçîâîãî ³íòðàòðàõåàëüíî-
ãî ââåäåííÿ ïàïà¿íó. Äëÿ êîðåêö³¿ ïîðóøåíü âèêîðèñòîâóâàëè ñóêöèíàò íàòð³þ. Âèâ÷àëè ïåðåêèñíó ðåçèñòåíòí³ñòü, ñîðáö³éíó
ºìí³ñòü ìåìáðàí åðèòðîöèò³â òà âì³ñò öåðóëîïëàçì³íó â ïëàçì³ êðîâ³.

Ðåçóëüòàòè. ×åðåç 3 òèæí³ ï³ñëÿ ââåäåííÿ òâàðèíàì ïàïà¿íó ó íèõ ðîçâèíóëàñü åìô³çåìà ïåðåâàæíî ïàíëîáóëÿðíîãî òèïó,
ùî ñóïðîâîäæóâàëàñÿ çíèæåííÿì íà 57 % ïåðåêèñíî¿ ðåçèñòåíòíîñò³, íà 31 % ñîðáö³éíî¿ ºìíîñò³ åðèòðîöèò³â ³ íà 17 % âì³ñòó
öåðóëîïëàçì³íó â ïëàçì³ êðîâ³ Ó òâàðèí, ùî îòðèìóâàëè ñóêöèíàò íàòð³þ, ö³ ïîêàçíèêè íîðìàë³çóâàëèñÿ, â³äáóâàëîñÿ â³äíîâ-
ëåííÿ êðîâîîá³ãó â òêàíèí³ ëåãåíü.

Âèñíîâêè. Ñóêöèíàò íàòð³þ ïðè åìô³çåì³ ëåãåíü ïîêðàùóº ôóíêö³îíàëüí³ ìîæëèâîñò³ ìåìáðàí åðèòðîöèò³â òà ïëàçìè
êðîâ³.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ïàïà¿í, åìô³çåìà ëåãåí³â, åðèòðîöèòè, ïåðåêèñíà ðåçèñòåíòí³ñòü, ñîðáö³éíà ºìí³ñòü, öåðóëîïëàçì³í.
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THE POSSIBILITY OF CORRECTION OF BLOOD INDICATORS IN EXPERIMENTAL
EMPHYSEMA OF LUNGS

Korzhov V. I., Liskina I.V., Zhadan V. N., Osypenko B.O., Ìelnyk Î. À.

SO “ F.G. Yanovsky National institute of phthisiology and pulmonology NAMS of Ukraine”, Kyiv, Ukraine

Relevance. Disorders of biochemical mechanisms of homeostasis and their correction in emphysema of the lungs to the present
have not been adequately studied.

The aim: to study the character of changes in peroxide resistance, the sorption capacity of erythrocytes, and the content of
ceruloplasmin in the blood plasma with the effect of sodium succinate to these parameters under experimental pulmonary emphysema.

Materials and methods. The model of emphysema was created on white rats by a single-dose intratracheal administration of
papain. Succinate sodium was used to correct the disorders. It was studied peroxide resistance, the sorption capacity of erythrocyte
membranes and the content of ceruloplasmin in the blood plasma.

Results. Three weeks after the administration of papain to animals, they developed emphysema predominantly of the panlobular
type, accompanied by a 57% decrease in peroxide resistance, 31% of sorption capacity of erythrocytes, and 17% of ceruloplasmin
content in blood plasma. In animals that received sodium succinate, these parameters returned to normal, blood circulation in the lung
tissue was restored.

Conclusion. Sodium succinate improves the functional capacity of membranes of erythrocytes and blood plasma in lung
emphysema.

Key words: papain, pulmonary emphysema, erythrocytes, peroxide resistance, sorption capacity, ceruloplasmin.
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ïðè åêñïåðèìåíòàëüí³é åìô³çåì³ ëåãåíü
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Àêòóàëüí³ñòü. Åìô³çåìà ëåãåíü (ÅË) çàéìàº
îäíå ³ç ïðîâ³äíèõ ì³ñöü ñåðåä çàõâîðþâàíü îðãàí³â
äèõàííÿ ÿê ïî ïîøèðåíîñò³, òàê ³ ïî òÿæêîñò³ ïðîÿâ³â
[2]. Òåðì³íîì “åìô³çåìà ëåãåíü” ïîçíà÷àþòüñÿ ïàòî-
ëîã³÷í³ ïðîöåñè â ëåãåíÿõ, ùî õàðàêòåðèçóþòüñÿ
ï³äâèùåíèì âì³ñòîì ïîâ³òðÿ â ëåãåíåâ³é òêàíèí³. Öå
õðîí³÷íå ëåãåíåâå çàõâîðþâàííÿ, ùî õàðàêòåðè-
çóºòüñÿ ïîðóøåííÿì äèõàííÿ é ãàçîîáì³íó â ëåãå-
íÿõ. Íàçâà õâîðîáè ïîõîäèòü â³ä ãðå÷. emphysao –
“âäìóõóâàòè”, “ðîçäìóõóâàòè”. Åìô³çåìà ëåãåíü ïî-
ðÿä ³ç õðîí³÷íèì îáñòðóêòèâíèì áðîíõ³òîì ³ áðîíõ³-
àëüíîþ àñòìîþ â³äíîñèòüñÿ äî ãðóïè õðîí³÷íèõ
îáñòðóêòèâíèõ çàõâîðþâàíü ëåãåíü (ÕÎÇË). Çàõâî-
ðþâàí³ñòü íà åìô³çåìó ëåãåíü ïîñò³éíî çðîñòàº,
îñîáëèâî â îñ³á ë³òíüîãî â³êó. Íà àóòîïñ³¿ åìô³çåìà
âèÿâëÿºòüñÿ á³ëüø í³æ ó 60 % ïàö³ºíò³â, ùî âìåðëè
ï³ñëÿ 60 ðîê³â, ó òîé ÷àñ ÿê êë³í³öèñòè ñòàâëÿòü öåé
ä³àãíîç ìåíø, ÷èì ó 20 % âèïàäê³â. Çíà÷íà ïîøè-
ðåí³ñòü öüîãî çàõâîðþâàííÿ, ïðîãðåñóþ÷å ïðîò³êàí-
íÿ, òèì÷àñîâà íåïðàöåçäàòí³ñòü ³ ðàííÿ ³íâàë³äèçàö³ÿ
õâîðèõ ÷åðåç ðîçâèòîê äèõàëüíî¿ íåäîñòàòíîñò³ é ëå-
ãåíåâîãî ñåðöÿ íàíîñÿòü çíà÷íèé åêîíîì³÷íèé çáè-
òîê, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî íåñòà÷ó ðîçðîáîê, ÿê³ ñòîñó-
þòüñÿ á³îõ³ì³÷íèõ ìåõàí³çì³â ïîðóøåíü ³ ìîæëèâîñò³
¿õ êîðåêö³¿ ïðè äàí³é ïàòîëîã³¿ [11].
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Àêòóàëüí³ñòü. Âèâ÷åííÿ ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³ ãëóòàò³îí-çàëåæíî¿ ôåðìåíòíî¿ ñèñòåìè äàñòü çìîãó âèçíà÷èòè êðè-
òåð³¿ ìåòàáîë³÷íèõ ïîðóøåíü ïðè åìô³çåì³ ëåãåíü ³ îá´ðóíòóâàòè ìîæëèâ³ñòü ¿õ êîðåêö³¿ ñóêöèíàòîì íàòð³þ.

Ìåòà. Äîñë³äèòè âïëèâ ñóêöèíàòó íàòð³þ íà ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí ãëóòàò³îí-çàëåæíèõ ôåðìåíò³â ó êðîâ³ â óìîâàõ åêñïåðè-
ìåíòàëüíî¿ åìô³çåìè ëåãåíü ïðè ââåäåíí³ ð³çíèõ äîç ïàïà¿íó.

Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè. Åìô³çåìó ëåãåíü ó 48 ùóð³â ìîäåëþâàëè øëÿõîì îäíîðàçîâîãî ³íòðàòðàõåàëüíîãî ââåäåííÿ ðîç÷èíó
ïàïà¿íó ó äîçàõ 50 ìã/êã (n=16), 75 ìã/êã (n=16) òà 100 ìã/êã (n=16) ìàñè ò³ëà. Ï³ñëÿ öüîãî 24 ùóðàì ââîäèëè 5 % ðîç÷èí ñóê-
öèíàòó íàòð³þ ç ë³êóâàëüíîþ ìåòîþ ï³äøê³ðíî â äîç³ 100 ìã/êã ìàñè ò³ëà ùîäíÿ ïðîòÿãîì 3 òèæí³â. Ñòàí ãëóòàò³îí-çàëåæíî¿
ôåðìåíòíî¿ ñèñòåìè âèâ÷àëè çà àêòèâí³ñòþ ôåðìåíò³â – ãëóòàò³îí-ðåäóêòàçè, ãëóòàò³îí-òðàíñôåðàçè é ãëóòàò³îí-ïåðîêñèäàçè.

Ðåçóëüòàòè. Ïðè åìô³çåì³ ëåãåíü â³äáóâàºòüñÿ çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ îñíîâíèõ ãëóòàò³îí-çàëåæíèõ ôåðìåíò³â ó êðîâ³, ùî
ñâ³ä÷èòü ïðî çíèæåííÿ ïðîöåñ³â àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó, ÿêå ìîæå ïðèçâîäèòè äî ñèñòåìíèõ ìåòàáîë³÷íèõ ïîðóøåíü. Íå
âñòàíîâëåíî ÷³òêèõ çàêîíîì³ðíîñòåé ì³æ âèÿâëåíèìè á³îõ³ì³÷íèìè ïîðóøåííÿìè ³ äîçîþ ïàïà¿íó. Äîâåäåíî, ùî çàñòîñóâàííÿ
ñóêöèíàòó íàòð³þ ç ë³êóâàëüíîþ ìåòîþ ïðîòÿãîì òðüîõ òèæí³â, íåçàëåæíî â³ä äîçè ïàïà¿íó, ïðèçâîäèòü äî íîðìàë³çàö³¿ àêòèâ-
íîñò³ ôåðìåíò³â.

Âèñíîâêè. Çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ôåðìåíò³â ãëóòàò³îíîâîãî ìåòàáîë³çìó ìîæíà ââàæàòè îäí³ºþ ç âàæëèâèõ ëàíîê ïàòîãåíåçó
åìô³çåìè. Çàñòîñóâàííÿ ñóêöèíàòó íàòð³þ âèÿâëÿëî ñòèìóëþþ÷èé âïëèâ íà àêòèâí³ñòü îñíîâíèõ ãëóòàò³îí-çàëåæíèõ ôåð-
ìåíò³â.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: åìô³çåìà ëåãåíü, ãëóòàò³îí-çàëåæí³ ôåðìåíòè, ñóêöèíàò íàòð³þ.

Ñó÷àñí³ äîñë³äæåííÿ ñâ³ä÷àòü, ùî îäíèì ³ç îñ-
íîâíèõ âòîðèííèõ óøêîäæóþ÷èõ ôàêòîð³â ïðè åìô³-
çåì³ ëåãåíü º îêñèäàòèâíèé ñòðåñ, ÿêèé ñóïðîâîä-
æóºòüñÿ àêòèâàö³ºþ ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â,
îêèñíîþ ìîäèô³êàö³ºþ á³ëê³â, çì³íàìè â ôåðìåíòà-
òèâí³é òà íåôåðìåíòàòèâí³é ëàíêàõ àíòèîêñèäàíòíî¿
çàõèñíî¿ ñèñòåìè [3, 5, 7]. Â³äîìî, ùî ã³ïîêñ³ÿ º îä-
í³ºþ ç íàéãîëîâí³øèõ ïðè÷èí àêòèâ³çàö³¿ ïðîöåñ³â
â³ëüíîðàäèêàëüíîãî é ïåðîêñèäíîãî îêèñíåííÿ é
ðîçâèòêó îêñèäàòèâíîãî ñòðåñó [3]. Íàä³éí³ñòü çàõè-
ñòó êë³òèí â³ä óøêîäæóþ÷îãî âïëèâó â³ëüíèõ ðàäè-
êàë³â ³ ïðîäóêò³â ïåðåêèñíîãî îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â
(ÏÎË) â ö³ëîìó âèçíà÷àºòüñÿ ñòóïåíåì çáàëàíñîâà-
íîñò³ â ñèñòåì³ àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó. Â óìîâàõ
óòðóäíåíîãî äèõàííÿ ³ ã³ïîêñ³¿ á³îëîã³÷í³ àíòèîêñè-
äàíòè òà àíòèîêñèäàíòí³ ôåðìåíòè â³ä³ãðàþòü ³ñòîòíó
ðîëü ó ïðîöåñàõ îêèñíåííÿ é â³äíîâëåííÿ òà êîìïåí-
ñàòîðíî-ïðèñòîñîâíèõ ìåõàí³çìàõ, ó ðîçâèòêó àäàï-
òàö³éíèõ ïðîöåñ³â ïðè ïàòîëîã³÷íîìó ñòàí³ [4, 5].

Íå ìåíø âàæëèâèì º ïîøóê çàñîá³â, çà äîïîìî-
ãîþ ÿêèõ ìîæíà âïëèâàòè íà æèòòºâî âàæëèâ³ ìåòà-
áîëè÷í³ ïðîöåñè [9]. Â çíà÷í³é ì³ð³ öèì âèìîãàì
â³äïîâ³äàþòü ë³êàðñüê³ çàñîáè, ùî êîðèãóþòü ìåòà-
áîë³÷í³ ïîðóøåííÿ é ï³äâèùóþòü ñò³éê³ñòü òêàíèí äî
ã³ïîêñ³¿. Ïåðñïåêòèâíèì ó öüîìó íàïðÿìêó ïðåäñòàâ-
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ëÿºòüñÿ çàñòîñóâàííÿ ñóêöèíàòâì³ñíèõ ñïîëóê, ÿê³
ìàþòü ö³ëèé ðÿä âëàñòèâîñòåé. Â³äîìî, ùî ïðè ãëè-
áîê³é ã³ïîêñ³¿, ùî ðîçâèâàºòüñÿ ïðè åìô³çåì³ ëåãåíü,
äèõàëüíèé ëàíöþã ì³òîõîíäð³é îäåðæóº âîäåíü â îñ-
íîâíîìó â³ä ÿíòàðíî¿ êèñëîòè, òîìó ùî ïðè ¿¿ îêèñ-
íåíí³ âîäåíü íàäõîäèòü íà çíà÷íî á³ëüø áëèçüêó äî
êèñíþ ä³ëÿíêó äèõàëüíîãî ëàíöþãà [1]. Ó öåé ÷àñ
ÿíòàðíó êèñëîòó ³ ¿¿ ñîë³ äîñèòü øèðîêî âèêîðèñòîâó-
þòü ïðè ð³çíèõ ïàòîëîã³÷íèõ ñòàíàõ, ùî ñóïðîâîäæó-
þòüñÿ àêòèâàö³ºþ â³ëüíîðàäèêàëüíîãî îêèñíåííÿ é
ðîçâèòêîì ã³ïîêñ³¿, çîêðåìà ïðè ³øåì³÷í³é õâîðîá³
ñåðöÿ, ãîñòðèõ ³ õðîí³÷íèõ ïîðóøåííÿõ ìîçêîâîãî
êðîâîîá³ãó, òîêñè÷íî¿ åíöåôàëîïàò³¿, ñóäèííèõ çàõ-
âîðþâàííÿõ ñ³òê³âêè é çîðîâîãî íåðâà. Îäíàê åôåêòè
ñóêöèíàòâì³ñíèõ ñïîëóê ïðè ëåãåíåâ³é ïàòîëîã³¿,
çîêðåìà ïðè åìô³çåì³ ëåãåíü, âèâ÷åí³ íåäîñòàòíüî.

Ìåòà: äîñë³äèòè âïëèâ ñóêöèíàòó íàòð³þ íà ôóíê-
ö³îíàëüíèé ñòàí ãëóòàò³îí-çàëåæíèõ ôåðìåíò³â ó
êðîâ³ â óìîâàõ åêñïåðèìåíòàëüíî¿ åìô³çåìè ëåãåíü
ïðè ââåäåíí³ ð³çíèõ äîç ïàïà¿íó.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Åêñïåðèìåíàëüí³ äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåíî íà 58
ñòàòåâîçð³ëèõ, áåçïîðîäíèõ, á³ëèõ ùóðàõ îáîõ ñòà-
òåé, ìàñîþ 180-200 ã, ÿê³ óòðèìóâàëèñü íà ñòàí-
äàðòí³é ä³ºò³ â³âàð³þ.

Åêñïåðèìåíòàëüíó ïàïà¿íîâó åìô³çåìó ëåãåíü
â³äòâîðþâàëè ó 48 ùóð³â øëÿõîì îäíîðàçîâîãî
³íòðàòðàõåàëüíîãî ââåäåííÿ ï³ä ëåãêèì åô³ðíèì íàð-
êîçîì 0,5 ìë ðîç÷èíó ïàïà¿íó ó äîçàõ 50 ìã/êã
(n=16), 75 ìã/êã (n=16) òà 100 (n=16) ìã/êã ìàñè
ò³ëà, â³äïîâ³äíî [8].

Ïðè êîæí³é äîç³ ïàïà¿íó, ùî áóëà çàñòîñîâàíà äëÿ
ìîäåëþâàííÿ åìô³çåìè ëåãåíü, òâàðèí ðîçïîä³ëÿëè
íà 2 ï³äãðóïè: 1 ï³äãðóïà (n=8) – òâàðèíè ç åìô³çå-
ìîþ ëåãåíü; 2 ï³äãðóïà (n=8) – òâàðèíè ç åìô³çåìîþ
ëåãåíü, ÿêèì ââîäèëè 5 % ðîç÷èí ñóêöèíàòó íàòð³þ ç
ë³êóâàëüíîþ ìåòîþ ï³äøê³ðíî â äîç³ 100 ìã/êã ìàñè
ò³ëà ùîäíÿ ïðîòÿãîì 3 òèæí³â.

Ó êîíòðîëüíó ãðóïó óâ³éøëè 10 ³íòàêòíèõ òâàðèí.
Òâàðèí âèâîäèëè ç åêñïåðèìåíòó øëÿõîì äåêàï³-

òàö³¿ ï³ä ëåãêèì åô³ðíèì íàðêîçîì. Îá’ºêòîì äîñë³ä-
æåííÿ áóëè â³äìèò³ â³ä ïëàçìè ³ ãåìîë³çîâàí³ åðèòðî-
öèòè ùóð³â. Çàá³ð ìàòåð³àëó äëÿ äîñë³äæåííÿ
çä³éñíþâàëè ïðè ñóâîðîìó äîòðèìàíí³ ïðàâèë ðîáî-
òè ç åêñïåðèìåòàëüíèìè òâàðèíàìè [10].

Ïðî ñòàí ãëóòàò³îí-çàëåæíî¿ ôåðìåíòíî¿ ñèñòåìè
êðîâ³ ñóäèëè ïî àêòèâíîñò³ ãëóòàò³îí-ðåäóêòàçè (ÃÐ),
ãëóòàò³îí-òðàíñôåðàçè (ÃÐ), ãëóòàò³îí-ïåðîêñèäàçè
(ÃÏÎ).

Ìàòåìàòè÷íèé àíàë³ç îòðèìàíèõ äàíèõ âèêîíóâàëè
ç âèêîðèñòàííÿì ìåòîäó âàð³àö³éíî¿ ñòàòèñòèêè çà
ñòàíäàðòíèìè ë³öåíç³éíèìè êîìï’þòåðíèìè ïðîãðàìà-
ìè. Â³äì³ííîñò³ ì³æ ãðóïàìè îö³íþâàëè çà äîïîìîãîþ
t-êðèòåð³þ Ñò’þäåíòà. Â³ðîã³äíîþ ââàæàëè ð³çíèöþ
ïðè éìîâ³ðí³é ïîõ³áö³ ìåíøå í³æ 5 % (Ð < 0,05).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

²íòðàòðàõåàëüíå ââåäåííÿ òâàðèíàì ïàïà¿íó çàêî-
íîì³ðíî ñóïðîâîäæóâàëîñü ðîçâèòêîì åìô³çåìè, ùî
ï³äòâåðäæóâàâàëîñü ã³ñòîìîðôîëîã³÷íèìè äîñë³ä-
æåííÿìè òêàíèíè ëåãåíü. Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè
ñâ³ä÷àòü ïðî ð³çíèöþ ñòóïåíþ åìô³çåìè çàëåæíî â³ä
çàñòîñîâàíî¿ äîçè ïàïà¿íó, ùî ââîäèëàñü. Ïî ñòóïå-
íþ âèðàçíîñò³ ã³ñòîëîã³÷íèõ çì³í ëåãåíåâî¿ òêàíèíè
ïðè çàñòîñóâàíí³ ïàïà¿íó â äîç³ 50 ìã/êã ñïîñòå-
ð³ãàºòüñÿ ïåðøèé ñòóï³íü (ñëàáî âèðàæåíà). Ïðè
çàñòîñóâàíí³ ïàïà¿íó â äîç³ 75 ìã/êã òà 100 ìã/êã
åìô³çåìàòîçí³ çì³íè âèðàæåí³ íàáàãàòî á³ëüøå, ïðè-
áëèçíî â³äïîâ³äàþòü I-II ñòóïåí³ âèðàçíîñò³.

Êîìïëåêñ ôåðìåíò³â – ÃÏÎ, ÃÒ ³ ÃÐ â óìîâàõ
îêèñíîãî ñòðåñó º íàéá³ëüø ïîòóæíîþ ë³í³ºþ àíòè-
îêñèäàíòíîãî çàõèñòó. Ãëóòàò³îí-çàëåæí³ ôåðìåíòè
îáìåæóþòü ïðîöåñè ÏÎË ³ âèÿâëÿþòü ìåìáðàíîñòà-
á³ë³çóþ÷èé åôåêò øëÿõîì äåòîêñèêàö³¿ Í2Î2 ³ â³äíîâ-
ëåííÿ íåñòàá³ëüíèõ îðãàí³÷íèõ ã³äðîïåðîêñèä³â
êë³òèííèõ ìåìáðàí. Ñòóï³íü ïîðóøåííÿ ñòàíó ñèñòå-
ìè ãëóòàò³îíó, ó òîìó ÷èñë³ é äåêîìïåíñàö³þ ¿¿ ôóíê-
ö³îíàëüíèõ ìîæëèâîñòåé, ìàáóòü, ñë³ä îö³íþâàòè íå
ò³ëüêè âèõîäÿ÷è ç âèçíà÷åííÿ òàêèõ ïàðàìåòð³â, ÿê
ð³âåíü â³äíîâëåíîãî ãëóòàò³îíó é ñóëüôã³äðèëüíèõ
ãðóï á³ëê³â, àëå é ç ð³âíÿ àêòèâíîñò³ ôåðìåíò³â îáì³íó
ãëóòàò³îíó, ùî âõîäÿòü äî íå¿ [6, 9].

Íàâåäåí³ íèæ÷å åêñïåðèìåíòàëüí³ äàí³ äîçâîëÿ-
þòü ãîâîðèòè, ùî çì³íè ôåðìåíòàòèâíî¿ ëàíêè îá-
ì³íó ãëóòàò³îíó ïðèéìàþòü ó÷àñòü ó ïàòîãåíåç³ åìô³-
çåìè ëåãåíü.

Åôåêòèâíå âèêîíàííÿ ñèñòåìîþ ãëóòàò³îíó òà-
êèõ ôóíêö³é, ÿê àíòèðàäèêàëüíèé çàõèñò ³ ï³äòðèì-
êà ò³îë-äèñóëüô³äíî¿ ð³âíîâàãè çä³éñíþºòüñÿ çàâäÿ-
êè çáåðåæåííþ äîñòàòíüîãî ð³âíÿ â³äíîâëåíîãî
ãëóòàò³îíó (ÂÃ) ó òêàíèíàõ, ï³äòðèìêà ÿêîãî â
êë³òèíàõ â³äáóâàºòüñÿ 2 øëÿõàìè: øëÿõîì ñèíòåçó
ãëóòàò³îíó de novo â γ-ãëóòàì³ëòðàíñôåðàçíîìó
öèêë³ é øëÿõîì â³äíîâëåííÿ éîãî ç îêèñíåíî¿ ôîð-
ìè. Ïðè öüîìó àêòèâí³ñòü ãëóòàò³îí-ðåäóêòàçè (ÃÐ)
º ôàêòîðîì, ùî ë³ì³òóº ï³äòðèìêó ð³âíÿ ÂÃ ó òêàíè-
íàõ, òîìó ùî øâèäê³ñòü éîãî ñèíòåçó â òêàíèíàõ
íàáàãàòî íèæ÷å ÍÀÄÔÍ-çàëåæíîãî â³äíîâëåííÿ
îêèñíåíî¿ ôîðìè ãëóòàò³îíó çà äîïîìîãîþ ÃÐ
[6, 7, 12].

Ïðè âñ³õ òðüîõ çàñòîñîâàíèõ äîçàõ ïàïà¿íó äëÿ
ìîäåëþâàííÿ åìô³çåìè ëåãåíü àíòèîêñèäàíòí³ åôåê-
òè êîìïîíåíò³â ãëóòàò³îí-çàëåæíî¿ ñèñòåìè (ÃÐ, ÃÒ
³ ÃÏÎ) â åðèòðîöèòàõ çíèæóâàëèñÿ, ñïðèÿþ÷è çá³ëü-
øåííþ ïðîÿâ³â îêèñíîãî ñòðåñó.

Ïîð³âíÿëüíà îö³íêà äèíàì³êè àêòèâíîñò³ ÃÐ â
åðèòðîöèòàõ äîçâîëèëà âèÿâèòè íàñòóïí³ çàêîíî-
ì³ðíîñò³. Ïðè äîç³ ïàïà¿íó 50 ìã/êã ìàñè ò³ëà ÷åðåç 3
òèæí³ ï³ñëÿ ââåäåííÿ ïðåïàðàòó ñïîñòåð³ãàëîñü çíè-
æåííÿ àêòèâíîñò³ ÃÐ íà 40,6 % (ð < 0,05) â³äíîñíî
êîíòðîëþ (òàáëèöÿ). Ïðè çàñòîñóâàíí³ á³ëüø âèñîêî¿
äîçè ïàïà¿íó äëÿ ìîäåëþâàííÿ åìô³çåìè ëåãåíü –
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75 ìã/êã ìàñè ò³ëà, àêòèâí³ñòü ÃÐ â³ðîã³äíî çíèæóâà-
ëàñü ÷åðåç 3 òèæí³ íà 38,3 % â³äíîñíî çíà÷åíü ó
³íòàêòíèõ ùóð³â. Ï³ñëÿ ââåäåííÿ ùóðàì ïàïà¿íó â
äîç³ 100 ìã/êã ìàñè ò³ëà ÷åðåç 3 òèæí³ ï³ñëÿ ìîäåëþ-
âàííÿ åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ïàòîëîã³¿ â³äáóâàëîñü çíè-
æåííÿ ôåðìåíòàòèâíî¿ àêòèâíîñò³ ÃÐ ïîð³âíÿíî ç
êîíòðîëåì íà 29,9 %.

ÃÒ çàéìàº îäíå ç öåíòðàëüíèõ ì³ñöü ó ìåõàí³çìàõ
ïðèðîäíüî¿ äåòîêñèêàö³¿, âêëþ÷àþ÷è îñîáèñòó
ó÷àñòü, ÿê ó ïðîöåñàõ êîí’þãàö³¿, òàê ³ â çàõèñò³
êë³òèíè â³ä îðãàí³÷íèõ ã³äðîïåðîêñèä³â [6]. Ó çì³í³
àêòèâíîñò³ ÃÒ ïðè åêñïåðèìåíòàëüí³é åìô³çåì³ ëå-
ãåíü â³äçíà÷àëèñÿ íàñòóïí³ îñîáëèâîñò³: ïðè ââå-
äåíí³ ïàïà¿íó â äîç³ 50 ìã/êã ìàñè ò³ëà àêòèâí³ñòü ÃÒ
ìàëà òåíäåíö³þ äî çíèæåííÿ, òîáòî áóëà íå â³ðîã³äíî
çíèæåíà íà 13,2 % ÷åðåç 3 òèæí³ ï³ñëÿ ìîäåëþâàííÿ
ïàòîëîã³¿ ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëåì. Ïðè çàñòîñóâàíí³
ïàïà¿íó â äîç³ 75 ìã/êã àêòèâí³ñòü ÃÒ â³ðîã³äíî çíè-
æóâàëàñü íà 15,5 %. Ïðè çàñòîñóâàíí³ äîçè ïàïà¿íó
100 ìã/êã ìàñè ò³ëà ÷åðåç 3 òèæí³ ¿¿ àêòèâí³ñòü â³ðî-
ã³äíî çíèæóâàëàñü íà 17,0 %. ×åðåç çíèæåííÿ àêèâ-
íîñò³ ãëóòàò³îí-òðàíñôåðàçè â êðîâ³ çðîñòàº ê³ëüê³ñòü
òîêñè÷íèõ äëÿ ëåãåíåâî¿ òêàíèíè ë³ïîïåðîêñèäíèõ òà
ôåíîëüíèõ ñïîëóê, ÿê³ â³ä³ãðàþòü ïåâíó ðîëü ó ðîç-
âèòêó ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó.

Â óìîâàõ îêèñíîãî ñòðåñó îñîáëèâî âàæëèâà
ðîëü ÃÏO, òîìó ùî âîíà ïîïåðåäæàº âèíèêíåííÿ é
ðîçâèòîê ïåðîêñèäàö³¿, óñóâàº ¿¿ äæåðåëà é ïðîäóêòè,
ÃÏO – º îäíèì ç íàéâàæëèâ³øèõ êîìïîíåíò³â ôåð-
ìåíòàòèâíî¿ àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè [6]. Ïðîâåäåíå
íàìè äîñë³äæåííÿ äîçâîëèëî âñòàíîâèòè, ùî ðîçâè-
òîê åôì³çåìè ëåãåíü ñóïðîâîäæóâàâñÿ çíèæåííÿì
ôåðìåíòàòèâíî¿ àêòèâíîñò³ ÃÏÎ ó êðîâ³ ëàáîðàòîð-
íèõ òâàðèí. Ï³ñëÿ ââåäåííÿ ïàïà¿íó â äîç³ 50 ìã/êã
÷åðåç 3 òèæí³ àêòèâí³ñòü ôåðìåíòó â³ðîã³äíî çíèæó-
âàëàñü íà 25,8 % â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëåì. Ïðè çàñ-
òîñóâàíí³ äîçè ïàïà¿íó 75 ìã/êã ÷åðåç 3 òèæí³ ï³ñëÿ
ìîäåëþâàííÿ åìô³çåìè ¿¿ àêòèâí³ñòü áóëà â³ðîã³äíî
çíèæåíà íà 47,0 %. Ï³ñëÿ ââåäåííÿ ùóðàì ïàïà¿íó â
äîç³ 100 ìã/êã àêòèâí³ñòü ÃÏÎ ÷åðåç 3 òèæí³ â³ðîã³ä-
íî çíèæóâàëàñü íà 21,9 % (òàáë.). Òàêà ìåòàáîë³÷íà

îñîáëèâ³ñòü ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî âèñîêó ³íòåíñèâí³ñòü
ñèñòåìíîãî îêñèäàòèâíîãî ñòðåñó.

Ï³äñóìîâóþ÷è îòðèìàí³ äàí³ ïðî äèíàì³êó çì³í
àêòèâíîñò³ âñ³õ òðüîõ ãëóòàò³îí-çàëåæíèõ ôåðìåíò³â,
ìîæíà â³äçíà÷èòè, ùî ïðè åìô³çåì³ ëåãåíü â³äáó-
âàºòüñÿ çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ îñíîâíèõ ãëóòàò³îí-çà-
ëåæíèõ ôåðìåíò³â ó êðîâ³, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî çíèæåí-
íÿ ïðîöåñ³â àíòèîêñèäàíòíîãî çàõèñòó, ÿêå ìîæå
ïðèçâîäèòè äî ñèñòåìíèõ ìåòàáîë³÷íèõ ïîðóøåíü.
Íå âñòàíîâëåíî ÷³òêèõ çàêîíîì³ðíîñòåé ì³æ âèÿâëå-
íèìè á³îõ³ì³÷íèìè ïîðóøåííÿìè ³ äîçîþ ïàïà¿íó.

Àíàë³çóþ÷è åôåêòèâí³ñòü âèêîðèñòàííÿ ñóêöèíà-
òó íàòð³þ ïðè åêñïåðèìåíòàëüí³é åìô³çåì³ ëåãåíü,
áóëî â³äçíà÷åíî, ùî ïðè éîãî ââåäåíí³ ç ë³êóâàëü-
íîþ ìåòîþ íîðìàë³çóºòüñÿ àêòèâí³ñòü âñ³õ òðüîõ
ãëóòàò³îí-çàëåæíèõ ôåðìåíò³â. Äîñë³äæåííÿ ïîêà-
çàëè, ùî çàñòîñóâàííÿ ñóêöèíàòó íàòð³þ âèÿâëÿëî
âèðàæåíèé ³íäóêóþ÷èé âïëèâ íà àêòèâí³ñòü ãëóòàò³-
îí-çàëåæíèõ ôåðìåíò³â ó êðîâ³ ùóð³â ç åêñïåðè-
ìåíòàëüíîþ åìô³çåìîþ ëåãåíü. Ââåäåííÿ ñóêöèíàòó
íàòð³þ ç ë³êóâàëüíîþ ìåòîþ ïðîòÿãîì 3 òèæí³â ïðè
äîç³ ïàïà¿íó 50 ìã/êã ìàñè ò³ëà ïðèçâîäèëî äî â³ðî-
ã³äíîãî ï³äâèùåííÿ çíèæåíî¿ àêòèâíîñò³ ôåðìåíòó
ÃÐ íà 79,5 % â³äíîñíî ïîêàçíèê³â ó òâàðèí ç ÅË
áåç êîðåêö³¿ äàíèì ïðåïàðàòîì. Àêòèâí³ñòü ôåðìåí-
òó ÃÒ â³ðîã³äíî çðîñòàëà íà 35,1 %, àêòèâí³ñòü ôåð-
ìåíòó ÃÏÎ ï³äâèùóâàëàñü ï³ä ä³ºþ ñóêöèíàòó íà-
òð³þ íà 46,0 % â³äíîñíî ãðóïè òâàðèí ç ÅË áåç
ë³êóâàííÿ.

Ïðè âèâ÷åíí³ âïëèâó ñóêöèíàòó íàòð³þ íà ñòàí
ãëóòàò³îí-çàëåæíî¿ ôåðìåíòíî¿ ñèñòåìè êðîâ³ ïðè
åêñïåðèìåíòàëüí³é ÅË, ùî áóëà çìîäåëüîâàíà øëÿ-
õîì ââåäåííÿ ïàïà¿íó â äîç³ 75 ìã/êã ìàñè ò³ëà, âñòà-
íîâëåíî â³ðîã³äíå ï³äâèùåííÿ àêòèâíîñò³ ôåðìåíòó
ÃÐ íà 59,2 % ïîð³âíÿíî ç ïîêàçíèêàìè ó ùóð³â áåç
ë³êóâàííÿ. Àêòèâí³ñòü ôåðìåíòó ÃÒ ï³ñëÿ çàñòîñó-
âàííÿ ñóêöèíàòó íàòð³þ ç ë³êóâàëüíîþ ìåòîþ ïðîòÿ-
ãîì 3 òèæí³â ï³äâèùóâàëàñü íà 45,6 %, àêòèâí³ñòü
ôåðìåíòó ÃÏÎ ï³äâèùóâàëàñü ï³ä ä³ºþ ñóêöèíàòó
íàòð³þ íà 103,9 % ïîð³âíÿíî ãðóïîþ òâàðèí ç ÅË,
ùî íå áóëà ïðîë³êîâàíà ïðåïàðàòîì (òàáë.).

Òàáëèöÿ
Âïëèâ 3-òèæíåâîãî ââåäåííÿ ñóêöèíàòó íàòð³þ íà àêòèâí³ñòü ãëóòàò³îí-çàëåæíèõ ôåðìåíò³â ó êðîâ³

â óìîâàõ åêñïåðèìåíòàëüíî¿ åìô³çåìè ëåãåíü

Ïðèì³òêè: * – ð³çíèöÿ ïîêàçíèê³â â³äíîñíî ³íòàêòíèõ ùóð³â â³ðîã³äíà (Ð < 0,05);
 # – ð³çíèöÿ ïîêàçíèê³â â³äíîñíî ùóð³â ç åìô³çåìîþ ëåãåíü áåç ââåäåííÿ ñóêöèíàòó íàòð³þ â³ðîã³äíà (Ð < 0,05).
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Ï³ñëÿ çàñòîñóâàííÿ ñóêöèíàòó íàòð³þ ç ë³êóâàëü-
íîþ ìåòîþ ïðîòÿãîì 3 òèæí³â ñïðÿìîâàí³ñòü çì³í àê-
òèâíîñò³ ãëóòàò³îí-çàëåæíèõ ôåðìåíò³â ó êðîâ³ òâà-
ðèí ç åêñïåðèìåíòàëüíîþ ÅË, ùî áóëà çìîäåëüîâàíà
øëÿõîì ââåäåííÿ ïàïà¿íó â äîç³ 100 ìã/êã ìàñè ò³ëà,
çá³ãàëàñÿ ç òàêîþ ÿê é ïðè ³íøèõ äîçàõ ïàïà¿íó, òîá-
òî, çíèæåíà àêòèâí³ñòü ôåðìåíò³â öèêëó ãëóòàò³îíó
â³äíîâëþâàëàñü äî çíà÷åíü çäîðîâèõ òâàðèí. Ï³ñëÿ
ââåäåííÿ ñóêöèíàòó íàòð³þ â³äáóâàëîñü ï³äâèùåííÿ
àêòèâíîñò³ ÃÐ íà 33,9 %, àêòèâíîñò³ ÃÒ – íà 48,0 %,
àêòèâíîñò³ ÃÏÎ – íà 40,8 % â³äíîñíî ùóð³â ç ÅË áåç
ë³êóâàííÿ ïðåïàðàòîì.

Òàêèì ÷èíîì, â äîñë³äæåííÿõ íà ùóðàõ ç åêñïå-
ðèìåíòàëüíîþ ÅË, ÿê³ îòðèìóâàëè ôàðìàêîòåðàï³þ,
áóëî âñòàíîâëåíî, ùî íåçàëåæíî â³ä äîçè ïàïà¿íó,
ùî çàñòîñîâóâàëàñü äëÿ ìîäåëþâàííÿ ïàòîëîã³¿, ñóê-
öèíàò íàòð³þ ìàº âèðàæåíèé ðåàêòèâóþ÷èé âïëèâ íà
ôåðìåíòè ÃÐ, ÃÒ òà ÃÏÎ â êðîâ³.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ
Çíèæåííÿ àêòèâíîñò³ ôåðìåíò³â ãëóòàò³îíîâîãî

ìåòàáîë³çìó ìîæíà ââàæàòè îäí³ºþ ç âàæëèâèõ ëà-
íîê ïàòîãåíåçó åìô³çåìè. Â ìåõàí³çìàõ çàõèñòó ïðè
åìô³çåì³ çíà÷íó ðîëü â³ä³ãðàº ôåðìåíòíà ñèñòåìà
ãëóòàò³îíó.

Çàñòîñóâàííÿ ñóêöèíàòó îêàçóº êîðèãóþ÷èé
åôåêò íà ãëóòàò³îíîâó ñèñòåìó.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Ðîáîòà âèêîíàíà çà
êîøòè äåðæàâíîãî áþäæåòó.
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Àêòóàëüíîñòü. Èçó÷åíèå ôóíêöèîíàëüíîé àêòèâíîñòè ãëóòàòèîí-çàâèñèìîé ôåðìåíòíîé ñèñòåìû äàñò âîçìîæíîñòü îïðå-
äåëèòü êðèòåðèè ìåòàáîëè÷åñêèõ íàðóøåíèé ïðè ýìôèçåìå ëåãêèõ è îáîñíîâàòü âîçìîæíîñòü èõ êîððåêöèè ñóêöèíàòîì íàòðèÿ.

Öåëü. Èññëåäîâàòü âëèÿíèå ñóêöèíàòà íàòðèÿ íà ôóíêöèîíàëüíîå ñîñòîÿíèå ãëóòàòèîí-çàâèñèìûõ ôåðìåíòîâ â êðîâè ïðè
ýêñïåðèìåíòàëüíîé ýìôèçåìå ëåãêèõ ïîñëå ââåäåíèÿ ðàçíûõ äîç ïàïàèíà.
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Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ýìôèçåìó ëåãêèõ ó êðûñ ìîäåëèðîâàëè ïóòåì îäíîðàçîâîãî èíòðàòðàõåàëüíîãî ââåäåíèÿ ðàñòâîðà
ïàïàèíà â äîçàõ 50 ìã/êã (n=16), 75 ìã/êã (n=16) è 100 ìã/êã (n=16) ìàññû òåëà. Ïîñëå ýòîãî 24 êðûñàì â òå÷åíèå 3 íåäåëü ââî-
äèëè 5% ðàñòâîð ñóêöèíàòà íàòðèÿ ñ ëå÷åáíîé öåëüþ ïîäêîæíî â äîçå 100 ìã/êã ìàññû òåëà åæåäíåâíî. Ñîñòîÿíèå ãëóòàòèîí-
çàâèñèìîé ôåðìåíòíîé ñèñòåìû èçó÷àëè ïî àêòèâíîñòè ôåðìåíòîâ ãëóòàòèîí-ðåäóêòàçû, ãëóòàòèîí-òðàíñôåðàçû è ãëóòàòèîí-
ïåðîêñèäàçû.

Ðåçóëüòàòû. Ïðè ýìôèçåìå ëåãêèõ ïðîèñõîäèò ñíèæåíèå àêòèâíîñòè îñíîâíûõ ãëóòàòèîí-çàâèñèìûõ ôåðìåíòîâ â êðîâè,
ñâèäåòåëüñòâóþùåå î ñíèæåíèè ïðîöåññîâ àíòèîêñèäàíòíîé çàùèòû, ÷òî ìîæåò ïðèâîäèòü ê ñèñòåìíûì ìåòàáîëè÷åñêèì íàðó-
øåíèÿì. Íå óñòàíîâëåíû ÷åòêèå çàêîíîìåðíîñòè ìåæäó óñòàíîâëåííûìè áèîõèìè÷åñêèìè íàðóøåíèÿìè è äîçîé ïàïàèíà. Äîêà-
çàíî, ÷òî ïðèìåíåíèå ñóêöèíàòà íàòðèÿ ñ ëå÷åáíîé öåëüþ ïðèâîäèò ê íîðìàëèçàöèè àêòèâíîñòè èññëåäóåìûõ ôåðìåíòîâ.

Âûâîäû. Ñíèæåíèå àêòèâíîñòè ôåðìåíòîâ ãëóòàòèîíîâîãî ìåòàáîëèçìà ìîæíî ñ÷èòàòü îäíèì èç âàæíûõ çâåíüåâ ïàòîãåíåçà
ýìôèçåìû. Ïðèìåíåíèå ñóêöèíàòà íàòðèÿ îêàçûâàëî ñòèìóëèðóþùåå âëèÿíèå íà àêòèâíîñòü îñíîâíûõ ãëóòàòèîí-çàâèñèìûõ
ôåðìåíòîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ýìôèçåìà ëåãêèõ, ãëóòàòèîí-çàâèñèìûå ôåðìåíòû, ñóêöèíàò íàòðèÿ.

THE IMPACT OF SODIUM SUCCINATE ON THE ACTIVITY OF GLUTATHIONE-DEPENDENT
ENZYMES IN THE BLOOD AT EXPERIMENTAL PULMONARY EMPHYSEMA

Zhadan V.N., Korzhov V.I.

SO “National institute of phthisiology and pulmonology named
after F.G. Yanovsky NAMS of Ukraine”, Kyiv, Ukraine

Introduction. The study of the functional activity of the glutathione-dependent enzyme system will make possibility to
determine the criteria for metabolic disturbances in pulmonary emphysema and to justify the possibility of their correction with
sodium succinate.

Objective. To study the effect of sodium succinate on the functional state of glutathione-dependent enzymes in the blood at
experimental emphysema after administration of different doses of papain.

Materials and methods. Emphysema of the lungs in rats was modeled by a single-dose intratracheal administration of papain
solution at doses of 50 mg/kg (n=16), 75 mg/kg (n=16) and 100 mg/kg (n=16) of body weight. After this 24 rats were administered 5%
sodium succinate solution for 3 weeks for a therapeutic purpose subcutaneously in a dose of 100 mg / kg body weight daily. The state
of the glutathione-dependent enzyme system was studied according to activity of enzymes – glutathione-reductase, glutathione-
transferase and glutathione-peroxidase.

Results. The obtained data on the dynamics of changes in the activity of three glutathione-dependent enzymes showed that with
emphysema, the activity of the main glutathione-dependent enzymes in the blood is decrease, indicating about decreasing of
antioxidant defense processes, which can lead to systemic metabolic disturbances. There are no clear correlation between the
established biochemical disorders and the dose of papain. It has been proved that the use of sodium succinate for therapeutic purposes
leads to a normalization of the activity of the enzymes under study.

Conclusions. The decrease in the activity of glutathione metabolism enzymes can be considered one of the important links in the
pathogenesis of emphysema. The use of sodium succinate had a stimulating effect on the activity of the main glutathione-dependent
enzymes.

Key words: pulmonary emphysema, glutathione-dependent enzymes, sodium succinate.
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Àêòóàëüí³ñòü. Á³ëüø³ñòü â³äîìèõ ³íâàë³äèçóþ÷èõ
óðàæåíü ãîëîâíîãî òà ñïèííîãî ìîçêó ñóïðîâîäæó-
þòüñÿ êëàñè÷íèì äåô³öèòîì ðóõîâî¿ àêòèâíîñò³ –
öåíòðàëüíèì ïàðåçîì, àñîö³éîâàíèì ³ç ñèíäðîìîì
ñïàñòè÷íîñò³. Ó âèïàäêó ñï³íàëüíî¿ òðàâìè ÷àñòêà
õâîðèõ ç âèðàæåíèìè ïðîÿâèìè ñïàñòè÷íîñò³ ñÿãàº
78 % [18, 24]. ²íøèì ïîøèðåíèì íåâðîëîã³÷íèì óñ-
êëàäíåííÿì º õðîí³÷íèé áîëüîâèé ñèíäðîì, õàðàê-
òåðíèé äëÿ 60-80 % âèïàäê³â ñï³íàëüíî¿ òðàâìè [21].
Îáèäâà ïàòîëîã³÷í³ ñòàíè ñóòòºâî çíèæóþòü ÿê³ñòü
æèòòÿ ñï³íàëüíèõ õâîðèõ, äåìîòèâóþòü ïðàãíåííÿ äî
â³äíîâíîãî ë³êóâàííÿ, çíèæóþòü éîãî ðåçóëüòà-
òèâí³ñòü.

Êë³òèííèì åëåêòðîô³ç³îëîã³÷íèì êîðåëÿòîì ñïàñ-
òè÷íîñò³ º çäàòí³ñòü ìîòîíåéðîí³â íåçàëåæíî â³ä ñóï-

ðàñï³íàëüíèõ ñåðîòîí³í- òà íîðàäðåíàë³íåðã³÷íèõ
âïëèâ³â ãåíåðóâàòè ïëàòîïîä³áí³ äåïîëÿðèçàö³éí³ ïî-
òåíö³àëè, íàé³ìîâ³ðí³øå, ó â³äïîâ³äü íà ãëóòàìàòåðã³-
÷íó ñòèìóëÿö³þ ñåãìåíòàðíèìè ñåíñîðíèìè àôåðåí-
òàìè ñïèííîãî ìîçêó[22]. Â íîðì³ ïëàòî-ïîòåíö³àëè
çíà÷íî ï³äñèëþþòü åôåêò çáóäæóþ÷èõ ñèíàïòè÷íèõ
âõîä³â, çàâäÿêè ÷îìó ìîòíåéðîí ïðîòÿãîì áàãàòüîõ
ñåêóíä ç³ çíà÷íîþ ÷àñòîòîþ ãåíåðóº ïîòåíö³àëè ä³¿
(ÏÄ), ôîðìóþ÷è íåîáõ³äíèé åëåêòðè÷íèé âïëèâ íà
âîëîêíà ì’ÿçó. Ó çâè÷íèõ óìîâàõ êëþ÷îâó ðîëü ó
àêòèâàö³¿ ïëàòî-ïîòåíö³àë³â â³ä³ãðàþòü ñóïðàñï³íàëüí³
ñåðîòîí³í- òà íîðàäðåíàë³íåðã³÷í³ âïëèâè [22]. Âñòà-
íîâëåíî, ùî ó ìîòîíåéðîíàõ ³íòàêòíîãî ñïèííîãî
ìîçêó ó ïåâíèõ ñàéòàõ ïðå-ìÐÍÊ ñåðîòîí³íîâîãî ðå-
öåïòîðà 5-ÍÒ2Ñ òà íîðàäðåíàë³íîâîãî ðåöåïòîðà á1
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Àêòóàëüí³ñòü.Ñòâîðåííÿ çàñîá³â âïëèâó íà àíã³îãåíåç ó çîí³ òðàâìè º ïåðñïåêòèâíèì, õî÷à ³ äèñêóñ³éíèì íàïðÿìêîì íåé-
ðî³íæåíåð³¿. Åêñïðåñ³ÿ òêàíèíîþ òðàâìîâàíîãî ñïèííîãî ìîçêó àíã³îãåííèõ ôàêòîð³â êîðåëþº ç³ ñòàíîì ñïàñòè÷íîñò³. Ó òêàíèí³
ôåòàëüíî¿ íèðêè íàÿâí³ ñòîâáóðîâ³ êë³òèíè ìåçåíõèìàëüíî¿ ãåíåàëîã³¿, àíã³îãåíí³ ôàêòîðè ðîñòó.

Ìåòà. Äîñë³äèòè âïëèâ àëîãåííî¿ òðàíñïëàíòàö³¿ òêàíèíè ôåòàëüíî¿ íèðêè (ÒÒÔÍ) íà ïåðåá³ã ñèíäðîìó ñïàñòè÷íîñò³ òà õðî-
í³÷íîãî áîëüîâîãî ñèíäðîìó íà ìîäåë³ òðàâìè ñïèííîãî ìîçêó.

Ìàòåð³àëè òàìåòîäè. Äîñë³äæåííÿ âèêîíàíî íà ñàìöÿõ á³ëèõ áåçïîðîäíèõ ùóð³â (n=31), â³ê 5,5 ì³ñ, ìàñà 300 ã. Áóëî ñôîð-
ìîâàíî 3 ãðóïè: 1) êîíòðîëüíà (n=16), òâàðèíàì ÿêî¿ ìîäåëþâàëè òðàâìó ñïèííîãî ìîçêó – ë³âîá³÷íèé ïåðåòèí ïîëîâèíè ïîïå-
ðå÷íèêà ñïèííîãî ìîçêó íà ð³âí³ Ò11; 2) ÒÒÔÍ (n=8), òâàðèíàì ÿêî¿ îäðàçó ï³ñëÿ òðàâìè çä³éñíþâàëè ãîìîòîï³÷íó òðàíñïëàíòà-
ö³þ ôðàãìåíòó ôåòàëüíî¿ íèðêè (Å18); 3)³íòàêòíà ãðóïà (n=7). Ñïàñòè÷í³ñòü çàäíüî¿ ³ïñèëàòåðàëüíî¿ (ùîäî çîíè òðàâìè
ñïèííîãî ìîçêó) ê³íö³âêè íà ð³âí³ íàäï’ÿòêîâî-ãîì³ëêîâîãî òà êîë³ííîãî ñóãëîá³â îö³íþâàëè çà øêàëîþ Â. Ashworth òà â åëåêò-
ðîíåéðîì³îãðàô³÷íîìóäîñë³äæåíí³. Äëÿ öüîãî ïðîâîäèëè ³ìïóëüñíó ñòèìóëÿö³þ (5 ìñ, 0,2 Ãö) ñ³äíè÷íîãî íåðâó íà â³äñòàí³
5 ìì â³ä ì³ñöÿ âèõîäó íåðâà ç ìàëîãî òàçó. Åëåêòðè÷íå çáóäæåííÿ ðåºñòðóâàëè ó òîâù³ ëèòêîâîãî ì’ÿçó. Ðîçðàõîâóâàëè
ñï³ââ³äíîøåííÿ àìïë³òóä Í- òà Ì-õâèë³ ó ì³îãðàì³. Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó äàíèõ çä³éñíþâàëè çà äîïîìîãîþ ïàêåòó
STATISTICA 10.0.

Ðåçóëüòàòè. Âïëèâ ÒÒÔÍ íà äèíàì³êó ñèíäðîìó ñïàñòè÷íîñò³ õàðàêòåðèçóºòüñÿ çíà÷óùèì ïîòåíö³þâàííÿì ïðîòÿãîì ïåð-
øèõ äâîõ òèæí³â, à â ïîäàëüøîìó ñòàá³ë³çàö³ºþ íà ð³âí³, ùî íåäîñòîâ³ðíî ïîñòóïàºòüñÿ çíà÷åííÿì êîíòðîëüíî¿ ãðóïè (1,9±0,3
ïðîòè 2,6±0,4 áàëà Ashworth; 24 òèæäåíü). Ïðîòÿãîì äðóãîãî ì³ñÿöÿ ï³ñëÿ ÒÒÔÍ â³äì³÷àëè äîäàòíó êîðåëÿö³þ äèíàì³êè ïîêàç-
íèêà ôóíêö³¿ òà ñïàñòè÷íîñò³ Ç²Ê, à ïðîòÿãîì 1–2 òà 9–24 òèæí³â – â³ä’ºìíó. Ñï³ââ³äíîøåííÿ àìïë³òóä Í- òà Ì-õâèë³ ó 1 ³ 2 ãðó-
ïàõ ñòîñîâíî îáîõ çàäí³õ ê³íö³âîê äîñòîâ³ðíî ïåðåâèùóâàëè çíà÷åííÿ ãðóïè ³íòàêòíèõ òâàðèí (äëÿ ³íòàêòíèõ – 34,1±3,2 %,
êîíòðîëüíèõ – 66,8±9,8 %, äëÿ òâàðèí ãðóïè ÒÒÔÍ – 67,8±10,0 %). Ïðè çð³âíÿíí³ ì³æ îáîìà åêñïåðèìåíòàëüíèìè ãðóïàìè òà
ì³æ îáîìà çàäí³ìè ê³íö³âêàìè â ìåæàõ êîæíî¿ ãðóïè ïîêàçíèêè â³äð³çíÿëèñÿ íåäîñòîâ³ðíî.

Âèñíîâîê. Íåãàéíà ÒÒÔÍ ïîòåíö³þº ïðîÿâè ñèíäðîìó ñïàñòè÷íîñò³ ó ðàííüîìó ïåð³îä³ òðàâìè, íàäàë³ – ïîñëàáëþº éîãî
ïðîãðåñ, çìåíøóº éìîâ³ðí³ñòü ðîçâèòêó õðîí³÷íîãî áîëüîâîãî ñèíäðîìó.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: òðàâìà ñïèííîãî ìîçêó, òðàíñïëàíòàö³ÿ òêàíèíè ôåòàëüíî¿ íèðêè, ðåãåíåðàö³ÿ ñïèííîãî ìîçêó, ñèíäðîì
ïîñòòðàâìàòè÷íî¿ ñïàñòè÷íîñò³, õðîí³÷íèé áîëüîâèé ñèíäðîì.
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ôåðìåíò äåàì³íàçà ADAR2 (adeninedeaminaseactin-
gon RNA) ïåðåòâîðþº àäåíîçèí ó ³íîçèí, ÿêèé ñèñòå-
ìîþ òðàíñëÿö³¿ ðîçï³çíàºòüñÿ ÿê ãóàíîçèí, ùî îçíà-
÷àº çì³íó àì³íîêèñëîòíî¿ ïîñë³äîâíîñò³, â³äòàê –
ñïåöèô³êàö³þ ôóíêö³¿ ðåöåïòîðà. Â óìîâàõ ðîçâèòêó
çàïàëüíîãî ïðîöåñó ó òêàíèí³ òðàâìîâàíîãî ñïèííî-
ãî ìîçêó ð³âåíü åêñïðåñ³¿ ADAR2 çíèæóºòüñÿ [10];
íåðåäàãîâàí³ ôîðìè âêàçàíèõ ðåöåïòîð³â âîëîä³þòü
çíà÷íîþ êîíñòèòóö³éíîþ àêòèâí³ñòþ, ùî îáóìîâëþº
ïîÿâó íåçàëåæíèõ â³ä ñóïðàñï³íàëüíèõ âïëèâ³â ïëàòî-
ïîòåíö³àë³â òà íåêîíòðîëüîâàíî¿ ÏÄ-ïðîäóêóþ÷î¿ àê-
òèâíîñò³ ìîòîíåéðîí³â [22, 25].

Âèâ÷åííÿ âïëèâó ñó÷àñíèõ íåéðî³íæåíåðíèõ
âòðó÷àíü íà ïåðåá³ã ñèíäðîìó ñïàñòè÷íîñò³ [8] òà
õðîí³÷íîãî áîëüîâîãî ñèíäðîìó [13, 15, 20] ñòàíî-
âèòü ì³íîðèòàðíó ÷àñòêó ðîá³ò, ïðèñâÿ÷åíèõ â³äíîâ-
íîìó ë³êóâàííþ ñï³íàëüíî¿ òðàâìè. Îäíèì ³ç ïåðñ-
ïåêòèâíèõ íàïðÿìê³â íåéðî³íæåíåð³¿ ââàæàþòü
ñòâîðåííÿ çàñîá³â âïëèâó íà àíã³îãåíåç ó çîí³ òðàâ-
ìè òà ïåðèôîêàëüí³é ä³ëÿíö³ [14, 19], õî÷à åôåê-
òèâí³ñòü ïðîàíã³îãåííèõ âïëèâ³â ïðè ð³çíîìàí³òíèõ
óðàæåííÿx ìîçêó, çâàæàþ÷è íà ðÿä äàíèõ [11], çàëè-
øàºòüñÿ äèñêóñ³éíîþ. Åêñïðåñ³ÿ òêàíèíîþ òðàâìîâà-
íîãî ñïèííîãî ìîçêó âíóòð³øíüîêë³òèííèõ ìîëåêó-
ëÿðíèõ ôàêòîð³â àíã³îãåííîãî êàñêàäó êîðåëþº ç³
ñòàíîì ñïàñòè÷íîñò³ [23].

Ñåðåä çàñîá³â òðàäèö³éíî¿ òêàíèííî¿ åêñïåðèìåí-
òàëüíî¿ íåéðîòðàíñïëàíòîëîã³¿ ôåòàëüíà íèðêà òðèâà-
ëèé ÷àñ âèêîðèñòîâóâàëàñÿ ó ÿêîñò³ ðåôåðåíòíîãî
òðàíñïëàíòàòó. Ðåçóëüòàòè íàøèõ äîñë³äæåíü [4],
÷èñëåíí³ äàí³ ùîäî íàÿâíîñò³ ó òêàíèí³ ôåòàëüíî¿
íèðêè ñòîâáóðîâèõ êë³òèí ìåçåíõèìàëüíî¿ ãåíåàëîã³¿
[12], åêñïðåñ³¿ àíã³îãåííèõ ôàêòîð³â ðîñòó [26] ïåðå-
êîíóþòü ó íåîáõ³äíîñò³ ãðóíòîâíîãî äîñë³äæåííÿ
âïëèâó òðàíñïëàíòàö³¿ öüîãî òêàíèííîãî ìàòåð³àëó íà
ïåðåá³ã åêñïåðèìåíòàëüíî¿ ñï³íàëüíî¿ òðàâìè, ôîðìó-
âàííÿ ñèíäðîìó ñïàñòè÷íîñò³ ³ õðîí³÷íîãî áîëüîâîãî
ñèíäðîìó.

Ìåòà: äîñë³äèòè âïëèâ àëîãåííî¿ òðàíñïëàíòàö³¿
òêàíèíè ôåòàëüíî¿ íèðêè (ÒÒÔÍ) íà ïåðåá³ã ñèíäðî-
ìó ñïàñòè÷íîñò³ òà õðîí³÷íîãî áîëüîâîãî ñèíäðîìó
íà ìîäåë³ òðàâìè ñïèííîãî ìîçêó.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Äîñë³äæåííÿ âèêîíàëè íà áàç³ ÄÓ “²íñòèòóò íåé-
ðîõ³ðóðã³¿ ³ìåí³ À.Ï. Ðîìîäàíîâà ÍÀÌÍ Óêðà¿íè”.
Âèêîðèñòàëè ñàìö³â á³ëèõ áåçïîðîäíèõ ùóð³â (n=31)
â³êîì 5,5 ì³ñ, ìàñîþ ~300 ã, óòðèìóâàíèõ ó ñòàí-
äàðòíèõ óìîâàõ çà çâè÷íîãî õàð÷óâàííÿ. Äîòðèìóâà-
ëèñÿ ä³þ÷èõ íîðì á³îåòèêè. Ç öèõ òâàðèí áóëî ñôîð-
ìîâàíî 3 ãðóïè:

1) êîíòðîëüíà ãðóïà (n=16), òâàðèíàì ÿêî¿ ìîäå-
ëþâàëè òðàâìó ñïèííîãî ìîçêó – ë³âîá³÷íèé ïåðåòèí
ïîëîâèíè ïîïåðå÷íèêà ñïèííîãî ìîçêó (ËÏÏ) íà
ð³âí³ Ò11[2]. Â ïîäàëüøîìó ç öèõ 16 òâàðèí ó åëåêò-

ðîíåéðîì³îãðàô³÷íå (ÅÍÌÃ) äîñë³äæåííÿ çàëó÷åíî
9 îñîáèí;

2) ãðóïà ÒÒÔÍ (n=8), òâàðèíàì ÿêî¿ îäðàçó ï³ñëÿ
ìîäåëþâàííÿ àíàëîã³÷íî¿ òðàâìè ñïèííîãî ìîçêó
çä³éñíþâàëè ãîìîòîï³÷íó òðàíñïëàíòàö³þ òêàíèíè
ôåòàëüíî¿ íèðêè. Â ïîäàëüøîìó ç öèõ 8 òâàðèí
ó åëåêòðîíåéðîì³îãðàô³÷íå äîñë³äæåííÿ çàëó÷åíî
7 îñîáèí;

3) ³íòàêòíà ãðóïà (n=7) äëÿ ïîð³âíÿííÿ äàíèõ
ÅÍÌÃ äîñë³äæåííÿ.

Ïðîòîêîë ÒÒÔÍ âêëþ÷àâ íàðêîòèçàö³þ âàã³òíî¿
ñàìêè ùóðà (Å18) âíóòð³øíüoî÷åðåâèííèì ââåäåí-
íÿì ñóì³ø³ ðîç÷èí³â êñèëàçèíó, 15 ìã/êã (Sedaz³n,
B³owet, Ïîëüùà) òà êåòàì³íó, 70 ìã/êã (Calypsol, Ãå-
äåîí Ð³õòåð À.Î., Óãîðùèíà), âèäàëåííÿ ìàòêè ç
ïëîäàìè, âèëó÷åííÿ íèðîê ïëîäà, ðîçä³ëåííÿ êîæíî¿
ç íèõ íà äâà ð³âíîâåëèê³ ôðàãìåíòè ðîçì³ðîì ~1,5
ìì3, ¿õ òðàíñïëàíòàö³þ ó ñôîðìîâàíó ðàíó ñïèííîãî
ìîçêó [2]. Ï³ñëÿ øîâíîãî çàêðèòòÿ ðàíè òðàâìîâàíî¿
òâàðèíè ó çàäíþ øèéíó ä³ëÿíêó ï³äøê³ðíî ââîäèëè
ðîç÷èí á³öèë³íó-5,~150-200 òèñ ÎÄ íà 1 òâàðèíó
(ÏÀÒ Êè¿âìåäïðåïàðàò), âíóòð³øíüîî÷åðåâèííî –
ðîç÷èí äåêñàìåòàçîíó, 6 ìã/êã (KRKA, Ñëîâåí³ÿ).
Òâàðèí ïðîòÿãîì 2-4 ãîäèí óòðèìóâàëè ó ïðè-
ì³ùåíí³ ç ï³äâèùåíîþ òåìïåðàòóðîþ ïîâ³òðÿ (30° C),
íàäàë³ – ó êë³òêàõ ïî 3-6 îñîáèí ïðè ñåðåäí³é òåìïå-
ðàòóð³ 21-24° C.

Ïîêàçíèê ñïàñòè÷íîñò³ çàäíüî¿ ³ïñèëàòåðàëüíî¿
(ùîäî çîíè òðàâìè ñïèííîãî ìîçêó) ê³íö³âêè íà
ð³âí³ íàäï’ÿòêîâî-ãîì³ëêîâîãî òà êîë³ííîãî ñóãëîá³â
îö³íþâàëè çã³äíî ³ç çàãàëüíîâ³äîìîþ øêàëîþ, çàï-
ðîïîíîâàíîþ Â. Ashworth, ÿêà ãðàäóàëüíî â³äîáðà-
æàº ñòóï³íü ñïðîòèâó ùîäî ðîçòÿãó ì’ÿç³â íà ð³âí³
òåñòîâàíîãî ñóãëîáó: â³ä ñòàíó àòîí³¿ (0 áàë³â) äî
ñòàíó êîíòðàêòóðè ñóãëîáà (4 áàëè)[3].Ó çâ’ÿçêó ç
àñèíõðîííèì òåñòóâàííÿì îêðåìèõ êîãîðò òâàðèí
åêñïåðèìåíòàëüíèõ ãðóï, ó äàíîìó òà ïîïåðåäí³õ
äîñë³äæåííÿõ [1, 2, 3, 5] ïåðâèíí³ äàí³ äëÿ êîæíî¿
åêñïåðèìåíòàëüíî¿ òâàðèíè øëÿõîì ðàíäîì³çîâàíî¿
³íòåðïîëÿö³¿ ìåòîäîì êîâçíîãî ñåðåäíüîãî ïðèâîäè-
ëè äî ñòàíäàðíî¿ ÷àñîâî¿ øêàëè, â³äîáðàæåíî¿ ó ðî-
áîò³. ÅÍÌÃ-äîñë³äæåííÿ Í-ðåôëåêñó (Hoffmann’s-
reflex) ïðîâîäèëè íà 26-ìó òèæí³ åêñïåðèìåíòó [3],
ïðîòîêîë âêëþ÷àâ çíåáîëåííÿ (äèâ. âèùå), âèä³ëåííÿ
òà ìîá³ë³çàö³þ îñíîâíîãî ñòîâáóðó ñ³äíè÷îãî íåðâà,
³ìïóëüñíó ñòèìóëÿö³þ (òðèâàë³ñòü ³ìïóëüñó 5 ìñ, ÷àñ-
òîòà 0,2 Ãö, àâòîìàòè÷íå ñêà÷êîïîä³áíå çá³ëüøåííÿ
àìïë³òóäè êîæíîãî íàñòóïíîãî ³ìïóëüñó íà 1 ìÀ äî
çíèêíåííÿ Í-õâèë³) íà â³äñòàí³ 5 ìì â³ä ì³ñöÿ âèõî-
äó íåðâà ç ìàëîãî òàçó çà äîïîìîãîþ á³ïîëÿðíîãî
ïëàòèíîâîãî ãà÷êîïîä³áíîãî åëåêòðîäó, ï³ä’ºäíàíîãî
äî öèôðîâîãî åëåêòðîíåéðîì³îãðàôà “Íåéðî-ÌÂÏ-
Ì³êðî” (ÒÎÂ ÍÅÉÐÎÑÎÔÒ, Ðîñ³ÿ), ðåºñòðàö³þ
åëåêòðè÷íîãî çáóäæåííÿ êîíöåíòðè÷íèì ãîëêîâèì
åëåêòðîäîì ó òîâù³ ëèòêîâîãî ì’ÿçó. Ï³ñëÿ ïðîâå-
äåííÿ äîñë³äæåííÿ ãëèáîêî àíåñòåçîâàíó òâàðèíó
âèâîäèëè ç åêñïåðèìåíòó øëÿõîì êàóäî-êàï³òàëüíî¿
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òðàêö³¿. Ðîçðàõîâóâàëè ñï³ââ³äíîøåííÿ àìïë³òóä Í-
òà Ì-õâèë³ ó ì³îãðàì³ ç ìàêñèìàëüíîþ àìïë³òóäîþ
Í-õâèë³, ÿêå ïîäàâàëè ó â³äñîòêàõ.

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó öèôðîâèõ äàíèõ çä³éñíþâàëè
çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìíîãî ïàêåòó STATISTICA10.0
íà ïåðñîíàëüíîìó êîìï’þòåð³. Äëÿ îö³íêè ðåçóëü-
òàò³â ìîí³òîðèíãó ð³âíÿ ñïàñòè÷íîñò³ ïàðåòè÷íî¿
ê³íö³âêè íà ñòàíäàðòèçîâàíèõ òåðì³íàõ ñïîñòåðåæåí-
íÿ âèêîðèñòîâóâàëè íåïàðàìåòðè÷íèé U-òåñò Ìàííà-
Ó³òí³ (Mann-Whitney U-test), äîäàòêîâî âåðèô³êóâàëè
ïîð³âíÿííÿì ïåðâèííèõ äàíèõ íà ñï³ëüíèõ äëÿ îñ-
íîâíèõ êîãîðò òåðì³íàõ ñïîñòåðåæåííÿ. Äîñòî-
â³ðí³ñòü ð³çíèö³ ñåðåäíüîãî ïî ãðóï³ ð³âíÿ ñïàñòè÷-
íîñò³ ïàðåòè÷íî¿ ê³íö³âêè íà âêàçàíèõ òåðì³íàõ
îö³íþâàëè çà Ó³ëêîêñîíîì (Wilcoxon matchedpairs
test). Ñòàòèñòè÷íèé àíàë³ç ðåçóëüòàò³â ÅÍÌÃ çä³éñíþ-
âàëè çà Ó³ëêîêñîíîì òà Ìàííîì-Ó³òí³. Äîñòîâ³ðí³ñòü
ð³çíèö³ ðèçèêó ðîçâèòêó òÿæêîãî áîëüîâîãî ñèíäðî-
ìó ì³æ ð³çíèìè ãðóïàìè âñòàíîâëþâàëè çà äîïîìî-
ãîþ íåïàðàìåòðè÷íîãî òî÷íîãî êðèòåð³þ Ô³øåðà. Ðå-
çóëüòàòè îö³íêè äîñòîâ³ðíîñò³ ïðåäñòàâëÿëè ó âèãëÿä³
çíà÷åíü ïîêàçíèêà “ð” ç³ çâè÷íèì òðàêòóâàííÿì.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ  ÒÀ  ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Ðîçïîä³ë ð³âíÿ ñïàñòè÷íîñò³ ïàðåòè÷íî¿ ê³íö³âêè
ó 1 ³ 2 ãðóïàõ ñâ³ä÷èòü ïðî ñóòòºâó â³äì³íí³ñòü ðîç-
âèòêó öüîãî óñêëàäíåííÿ çà óìîâ ÒÒÔÍ (ðèñ. 1).

Äèíàì³êà ð³âíÿ ñïàñòè÷íîñò³ ïàðåòè÷íî¿ ê³íö³âêè ó
ãðóïàõ êîíòðîëü òà ÒÒÔÍ ñóòòºâî â³äð³çíÿºòüñÿ
(ðèñ. 2). Íàéá³ëüøèé òà äîñòîâ³ðíèé ïðèð³ñò çíà÷åíü
ïîêàçíèêà ó êîíòðîëüí³é ãðóï³ ñïîñòåð³ãàëè ïðîòÿãîì
ïåðøèõ ÷îòèðüîõ òèæí³â (äî 1,8±0,3 áàëà Ashworth),
ó ïîäàëüøîìó ðåºñòðóâàëè çíà÷óùèé ïðèð³ñò ñïàñ-
òè÷íîñò³ äî 2,6±0,4 áàëà Ashworth (20-é òèæäåíü).

Ó ãðóï³ ÒÒÔÍ äèíàì³êà ñïàñòè÷íîñò³ äâîôàçíà
(ðèñ. 2). Äëÿ ïåðøî¿ ôàçè (1-2 òèæäåíü) õàðàêòåðíå
äîñòîâ³ðíå (ð<0,05) çá³ëüøåííÿ ïîêàçíèêà ç 0,8±0,3
äî 1,6±0,3 áàëà Ashworth; äëÿ äðóãî¿ ôàçè (3–
24 òèæäåíü) – â³äñóòí³ñòü çíà÷óùèõ çì³í (ð>0,05)
ïðè ïîð³âíÿíí³ ð³âíÿ ñïàñòè÷íîñò³ ïàðåòè÷íî¿
ê³íö³âêè ó òâàðèí ãðóïè íà ð³çíèõ òåðì³íàõ âêàçàíî-
ãî ÷àñîâîãî ïðîì³æêó. Äîñòîâ³ðíó ð³çíèöþ ç³ çíà-
÷åííÿì ãðóïè êîíòðîëü âèÿâëÿëè ïðîòÿãîì ïåðøèõ
äâîõ òèæí³â åêñïåðèìåíòó íà êîðèñòü ãðóïè ÒÒÔÍ
(ð<0,05), ð³âíîâåëèê³ çíà÷åííÿ ñïàñòè÷íîñò³ ó òâà-
ðèí îáîõ ãðóï – íà ÷åòâåðòîìó òèæí³. Íàéá³ëüøó
ôàêòè÷íó, îäíàê íåäîñòîâ³ðíó, ð³çíèöþ çíà÷åíü
ð³âíÿ ñïàñòè÷íîñò³ ì³æ âêàçàíèìè ãðóïàìè âèÿâëÿëè
íà äðóãîìó (ð=0,01), ñüîìîìó (ð=0,11) òà äâàäöÿ-
òîìó òèæíÿõ (ð=0,08).

Àíàë³ç ðåçóëüòàò³â ÅÍÌÃ íå âèÿâèâ ³ñòîòíèõ â³ä-
ì³ííîñòåé çíà÷åíü àìïë³òóäè Ì- òà Í-â³äïîâ³ä³ äëÿ
ë³âî¿ (Ç²Ê) òà ïðàâî¿ ê³íö³âêè â îáîõ åêñïåðèìåíòàëü-
íèõ ãðóïàõ (ðèñ. 3). Äîñòîâ³ðíó (ð<0,05) ð³çíèöþ
âèÿâëåíî äëÿ àìïë³òóä Ì- òà Í-â³äïîâ³äåé, à òàêîæ
äëÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ Í/Ì ë³âî¿ òà ïðàâî¿ çàäí³õ
ê³íö³âîê òâàðèí ãðóï êîíòðîëü òà ÒÒÔÍ ïðè ïîð³â-
íÿíí³ ç ãðóïîþ ³íòàêòíèõ òâàðèí, çà âèêëþ÷åííÿì
àìïë³òóäè Ì-â³äïîâ³ä³ äëÿ ïðàâî¿ çàäíüî¿ ê³íö³âêè òâà-
ðèí ãðóïè êîíòðîëü. Ñï³ââ³äíîøåííÿ Í/Ì äëÿ ãðóïè
³íòàêòíèõ òâàðèí ñêëàëî 34,1±3,2 %, äëÿ Ç²Ê òâàðèí
ãðóïè êîíòðîëü – 66,8±9,8 %, äëÿ Ç²Ê òâàðèí ãðóïè
ÒÒÔÍ – 67,8±9,95 %. Äîñòîâ³ðíèõ öèôðîâèõ â³ä-
ì³ííîñòåé ÅÍÌÃ-ïîêàçíèê³â ïðè ïðÿìîìó çð³âíÿíí³
ãðóï êîíòðîëü òà ÒÒÔÍ íå âèÿâëåíî, ùî â³äïîâ³äàº
ðåçóëüòàòàì îö³íêè ð³âíÿ ñïàñòè÷íîñò³ çà øêàëîþ
Ashworth íà àíàëîã³÷íîìó òåðì³í³ ñïîñòåðåæåííÿ.

Âàæëèâèì åêñïåðèìåíòàëüíèì êîðåëÿòîì õðîí³÷-
íîãî áîëüîâîãî ñèíäðîìó º àóòîëîã³÷íà àêòèâí³ñòü,

ñïðÿìîâàíà íà óñóíåííÿ âîã-
íèùà áîëþ, ÿêà ó òÿæêèõ
êë³í³÷íèõ âèïàäêàõ ïåðåðîñ-
òàº ó àóòîôàã³÷íó ïîâåä³íêó
[3]. Ó ãðóï³ êîíòðîëü äîêî-
íàíà àóòîôàã³ÿ âèÿâëåíà ó
18,8 % òâàðèí (ð<0,05), ó
ãðóï³ ÒÒÔÍ – â³äñóòíÿ
(ð>0,05). Ïðè öüîìó ëåòàëü-
í³ñòü ó ãðóï³ ÒÒÔÍ ïðîòÿãîì
åêñïåðèìåíòó â³äïîâ³äàëà
ïîêàçíèêàì ãðóïè êîíòðîëü.

Ïîòðåáóº ïîÿñíåííÿ äâî-
ôàçí³ñòü äèíàì³êè ñèíäðîìó
ñïàñòè÷íîñò³ ó ãðóï³ ÒÒÔÍ:
ðàíí³é äåáþò ³ êîíñòàíòí³ñòü
ïðîòÿãîì óñüîãî íàñòóïíîãî
ïåð³îäó ñïîñòåðåæåííÿ.

Ó âèïàäêó ÒÒÔÍ ñïîñòå-
ð³ãàþòü àêòèâíó ðåçîðáö³þ
òðàíñïëàíòàòó ç ôîðìóâàí-
íÿì ³ìóíîãåííî¿ ðåàêö³¿ ç òè-

Ðèñ. 1. Ðîçïîä³ë ð³âíÿ ñïàñòè÷íîñò³ ïàðåòè÷íî¿ ê³íö³âêè ó ãðóïàõ ÒÒÔÍ (à) ³ êîíòðîëü (á)
íà 24 òèæí³ ñïîñòåðåæåííÿ

 áà
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ïîâèìè îçíàêàìè çàïàëåííÿ [4]. Ðåàêö³¿ òàêîãî ðîäó
ðåãóëþþòüñÿ íèçêîþ öèòîê³í³â òà ïðîçàïàëüíèõ ôàê-
òîð³â, ÷àñòî – ç åêçàëüòàö³éíèìè (çáóäæóþ÷èìè) òà
íåéðîíîòîêñè÷íèìè âëàñòèâîñòÿìè [6, 17]. Â³ðîã³ä-
íî, íåéðîíîòîêñè÷íèé âïëèâ ðÿäó ïðîçàïàëüíèõ öè-
òîê³í³â (tumor necrosis factor á, interleukin 1á,
interleukin 6, macrophage inflammatory protein 1á)
ðåàë³çóºòüñÿ ëèøå çà òðèâàëî¿ åêñïîçèö³¿ ó òêàíèí³;
çà êîðîòêîòðèâàëî¿ ¿õ åêñïðåñ³¿ âèÿâëÿþòü íåéðîïðî-
òåêòîðí³ åôåêòè [9]. Ó âèïàäêó ÒÒÔÍ, çàâäÿêè ðåàë³-
çàö³¿ ãîñòðîãî ðåïåðôóç³éíîãî, â³ääàëåíîãî àíã³îãåí-
íîãî òà ³ìóíîãåííîãî ìåõàí³çì³â àëüòåðàö³¿ [4],
ïðîäóêö³ÿ ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â, íàéá³ëüø éìîâ³ð-

íî, òðèâàº, ùîíàéìåíøå, ïðîòÿãîì 1 ì³ñÿöÿ ï³ñëÿ
òðàíñïëàíòàö³¿. Êð³ì òîãî, íà ìîäåëÿõ ôîêàëüíî¿ öå-
ðåáðàëüíî¿ ³øåì³¿ âñòàíîâëåíî [16], ùî çà óìîâ ðå-
ïåðôóç³¿ (ïðîàíã³îãåííèé âïëèâ òêàíèíè ôåòàëüíî¿
íèðêè ïðîäåìîíñòðîâàíî íàìè ðàí³øå [4]) â óðà-
æåí³é ä³ëÿíö³ çìåíøóºòüñÿ ÷àñ ôóíêö³îíàëüíîãî îáî-
ðîòó ãëóòàì³í-ñèíòåòàçè íà òë³ éìîâ³ðíîãî çðîñòàííÿ
¿¿ àêòèâíîñò³; ï³äâèùåíà ïðîäóêö³ÿ ãëóòàì³íó àñòðî-
öèòàìè ïðèçâîäèòü äî óòâîðåííÿ íàäì³ðó ãëóòàìàòó
íåéðîíàìè, â³äòàê – äî åêçàëüòàö³¿ ëîêàëüíèõ íåéðî-
íàëüíèõ ìåðåæ, ùî ñïðèÿº óðàæåííþ íåéðîí³â [16].
Íàðåøò³, â³äîìî, ùî ä³ÿ ïðîçàïàëüíèõ ôàêòîð³â
(ó òîìó ÷èñë³ tumor necrosis factor á) íà ìîòîíåéðîíè

Ðèñ. 3. ÅÍÌÃ-äîñë³äæåííÿ íàïðèê³íö³ 26 òèæíÿ ñïîñòåðåæåííÿ: à) åëåêòðîíåéðîì³îãðàìè ëèòêîâîãî ì’ÿçó çàäíüî¿ ³ïñ³ëàòå-
ðàëüíî¿ ê³íö³âêè (Ç²Ê) òà çàäíüî¿ êîíòðëàòåðàëüíî¿ ê³íö³âêè (ÇÊÊ) òâàðèí ãðóïè ÒÒÔÍ; (á) Í/Ì-³íäåêñ äëÿ Ç²Ê òâàðèí: ³íòàêò-
íèõ, êîíòðîëüíèõ (ËÏÏ), òà ãðóïè ÒÒÔÍ.

Ïðèì³òêà: ïîêàçíèêè ãðóï êîíòðîëü ³ ÒÒÔÍ (ç îäíîãî áîêó) â³äð³çíÿþòüñÿ â³ä ïîêàçíèê³â ãðóïè ³íòàêòíèõ òâàðèí (ç äðóãîãî
áîêó) íà ð³âí³ ð<0,05; ð³çíèöÿ ïîêàçíèê³â ó ìåæàõ êîæíî¿ ç ãðóï, à òàêîæ ì³æ ãðóïàìè êîíòðîëü òà ÒÒÔÍ íåäîñòîâ³ðíà (ð>0,05).

à á

Ðèñ. 2. Äèíàì³êà ð³âíÿ ñïàñòè÷íîñò³ ïàðåòè÷íî¿ ê³íö³âêè ó òâàðèí åêñïåðèìåíòàëüíèõ ãðóï.
* Ïðèì³òêà: ð³çíèöÿ ì³æ çíà÷åííÿìè ïîêàçíèêà ãðóï ÒÒÔÍ òà êîíòðîëü äîñòîâ³ðíà (ð<0,05), âåðèô³êîâàíà ïîð³âíÿííÿì

êîãîðò çíà÷åíü îáîõ ãðóï íà äàíîìó òåðì³í³



25

Öèìáàëþê Â.²., Ìåäâåäºâ Â.Â., Ñåí÷èê Þ.Þ., Òàòàð÷óê Ì.Ì., Äðàãóíöîâà Í.Ã., Äè÷êî Ñ.Ì.

ISSN 1998-3719. Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2016, Ò 12, ¹ 3–4

º âàæëèâèì åëåìåíòîì ïàòîãåíåçó ãëóòàìàò-îïî-
ñåðåäêîâàíî¿ ñïàñòè÷íîñò³ ïðè á³÷íîìó àì³îòðîô³÷-
íîìó ñêëåðîç³ [7].

Âèõîäÿ÷è ç îçíà÷åíèõ ë³òåðàòóðíèõ äàíèõ, äâî-
ôàçí³ñòü ÏÑ Ç²Ê çà óìîâ ÒÒÔÍ îòðèìóº äîñèòü ïðî-
ñòå ïîÿñíåííÿ. Ïðîòÿãîì ïåðøèõ òèæí³â ï³ñëÿ òðàíñ-
ïëàíòàö³¿ ìîæëèâà ðåàë³çàö³ÿ åêçàëüòóþ÷îãî âïëèâó
íà ìîòîíåéðîíè, ùî îáóìîâëþº øâèäêå çðîñòàííÿ
ÏÑ Ç²Ê. Â³äì³òèìî, ùî ïðîòÿãîì ïåðøèõ òèæí³â åêñ-
ïåðèìåíòó ó äåÿêèõ òâàðèí ãðóïè ÒÒÔÍ â³äì³÷àëè
ôëåêñ³éíó óñòàíîâêó ó êóëüøîâîìó òà êîë³ííîìó
ñóãëîá³ Ç²Ê, ùî ñâ³ä÷èòü ïðî çá³ëüøåííÿ çáóäëèâîñò³
ìîòîíåéðîí³â L1–L3 – íàéáëèæ÷å ðîçòàøîâàíèõ äî
çîíè ÒÒÔÍ. Â³äñóòí³ñòü äîñòîâ³ðíèõ çì³í ÏÑ Ç²Ê
ïðîòÿãîì 3-26 òèæí³â åêñïåðèìåíòó, à òàêîæ ð³âíîâå-
ëèêå çíà÷åííÿ ÷àñòîòè òÿæêîãî áîëüîâîãî ñèíäðîìó
ó ãðóïàõ ÒÒÔÍ òà êîíòðîëü, íåçâàæàþ÷è íà â³ðîã³ä-
íó ïðèñóòí³ñòü ïðîàëüãîãåííèõ ñåíñèòèçóþ÷èõ çà-
ïàëüíèõ ïðîöåñ³â ó òêàíèí³ ñïèííîãî ìîçêó [5],
ìîæíà ³íòåðïðåòóâàòè ÿê ðåçóëüòàò ³íòåíñèâíî¿ åë³ì³-
íàö³¿ ìîòîíåéðîí³â òà ñï³íîòàëàì³÷íèõ íåéðîí³â íèæ-
÷å ð³âíÿ òðàâìè âíàñë³äîê ðåàë³çàö³¿ íèçêè ïåðåë³-
÷åíèõ öèòîê³íîâèõ, åêçàëüòàö³éíèõ òà àóòî³ìóííèõ
íåéðîíîòîêñè÷íèõ âïëèâ³â.

Îòðèìàí³ äàí³ ïîòðåáóþòü ïîãëèáëåíî¿ ³íòåðïðå-
òàö³¿ ç óðàõóâàííÿì êë³òèííîãî òà ôàêòîðíîãî ñêëàäó
òðàíñïëàíòàòó, ³ìóíîëîã³÷íèõ îñîáëèâîñòåé ïåðåá³ãó
òðàíñïëàíòàö³éíîãî ïðîöåñó, ñâ³ä÷àòü ïðî éîãî íåéðî-
òðîïí³ åôåêòè.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

ÒÒÔÍ çì³íþº ïåðåá³ã ñèíäðîìó ñïàñòè÷íîñò³ òà
íå âïëèâàº íà ÷àñòîòó ðîçâèòêó õðîí³÷íîãî áîëüîâî-
ãî ñèíäðîìó ïðè òðàâì³ ñïèííîãî ìîçêó.

Âïëèâ ÒÒÔÍ íà äèíàì³êó ñèíäðîìó ñïàñòè÷íîñò³
õàðàêòåðèçóºòüñÿ äâîôàçí³ñòþ: çíà÷óùèì ïîòåíö³þ-
âàííÿì ïðîòÿãîì ïåðøèõ äâîõ òèæí³â òà ñòàá³ë³çà-
ö³ºþ íà ð³âí³, ùî äî ê³íöÿ ïåð³îäó ñïîñòåðåæåííÿ íå-
äîñòîâ³ðíî ïîñòóïàºòüñÿ êîíòðîëüíèì çíà÷åííÿì
(1,9±0,3 ïðîòè 2,6±0,4 áàëà Ashworth, â³äïîâ³äíî).

Âðàõîâóþ÷è ïîòåíö³þþ÷èé âïëèâ ÒÒÔÍ íà ïå-
ðåá³ã îäíîãî ç óñêëàäíåíü ñï³íàëüíî¿ òðàâìè – ñèíä-
ðîìó ñïàñòè÷íîñò³, âèêîðèñòàííÿ öüîãî âèäó òêàíèí-
íî¿ òðàíñïëàíòàö³¿, íåçâàæàþ÷è íà àíã³îãåííèé òà
ïðîãåí³òîðíèé ïîòåíö³àë òêàíèíè ôåòàëüíî¿ íèðêè,
ìîæëèâå ëèøå â óìîâàõ åêñïåðèìåíòàëüíîãî äîñë³ä-
æåííÿ.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ
òàêèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³
òàòò³.

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿ àáî
êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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Àêòóàëüíîñòü. Ñîçäàíèå ñðåäñòâ âëèÿíèíèÿ íà àíãèîãåíåç â çîíå òðàâìû ÿâëÿåòñÿ ïåðñïåêòèâíûì, õîòÿ è äèñêóññèîííûì
íàïðàâëåíèåì íåéðîèíæåíåðèè. Ýêñïðåññèÿ òêàíüþ òðàâìèðîâàííîãî ñïèííîãî ìîçãà àíãèîãåííûõ ôàêòîðîâ êîððåëèðóåò
ñ ñîñòîÿíèåì ñïàñòè÷íîñòè. Â òêàíè ôåòàëüíîé ïî÷êè åñòü ñòâîëîâûå êëåòêè ìåçåíõèìàëüíîé ãåíåàëîãèè, àíãèîãåííûå ôàêòîðû
ðîñòà.

Öåëü. Èññëåäîâàòü âëèÿíèå àëëîãåííîé òðàíñïëàíòàöèè òêàíè ôåòàëüíîé ïî÷êè (ÒÒÔÍ) íà òå÷åíèå ñèíäðîìà ñïàñòè÷íîñòè
è õðîíè÷åñêîãî áîëåâîãî ñèíäðîìà íà ìîäåëè òðàâìû ñïèííîãî ìîçãà.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Èññëåäîâàíèå âûïîëíåíî íà ñàìöàõ áåëûõ áåñïîðîäíûõ êðûñ (n=31), âîçðàñò 5,5 ìåñ, ìàññà 300 ã.
Áûëî ñôîðìèðîâàíî 3 ãðóïïû: 1) êîíòðîëüíàÿ (n=16), æèâîòíûì êîòîðîé ìîäåëèðîâàëè òðàâìó ñïèííîãî ìîçãà – ëåâîñòîðîí-
íååïîëîâèííîå ïåðåñå÷åíèå ñïèííîãî ìîçãà íà óðîâíå Ò11; 2) ÒÒÔÍ (n=8), æèâîòíûì êîòîðîé ñðàçó ïîñëå òðàâìû îñóùåñòâëÿ-
ëè ãîìîòîïè÷åñêóþ òðàíñïëàíòàöèþ ôðàãìåíòà ôåòàëüíîé ïî÷êè (Å18); 3) èíòàêòíàÿ ãðóïïà (n=7). Ñïàñòè÷íîñòü çàäíåé èïñèëà-
òåðàëüíîé (ïî îòíîøåíèþ ê çîíå òðàâìû ñïèííîãî ìîçãà) êîíå÷íîñòè íà óðîâíå ãîëåíîñòîïíîãî è êîëåííîãî ñóñòàâîâ
îöåíèâàëè ïî øêàëå Â. Ashworth è â ýëåêòðîíåéðîìèîãðàôè÷åñêîì èññëåäîâàíèè. Äëÿ ýòîãî ïðîâîäèëè èìïóëüñíóþ ñòèìóëÿ-
öèþ (5 ìñ, 0,2 Ãö) ñåäàëèùíîãî íåðâà íà ðàññòîÿíèè 5 ìì îò ìåñòà âûõîäà íåðâà èç ìàëîãî òàçà. Ýëåêòðè÷åñêîå âîçáóæäåíèå
ðåãèñòðèðîâàëè â èêðîíîæíîé ìûøöå. Ðàññ÷èòûâàëè ñîîòíîøåíèå àìïëèòóä Í- è Ì-âîëí ìèîãðàììû. Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðà-
áîòêó äàííûõ îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììíîãî ïàêåòà STATISTICA 10.0.
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Ðåçóëüòàòû. Âëèÿíèå ÒÒÔÏ íà äèíàìèêó ñèíäðîìà ñïàñòè÷íîñòè õàðàêòåðèçèðóåòñÿ ïîòåíöèðîâàíèåì â òå÷åíèè ïåðâûõ
äâóõ íåäåëü, à â äàëüíåéøåì ñòàáèëèçàöèåé íà óðîâíå, íåäîñòîâåðíî óñòóïàþùåì çíà÷åíèÿì êîíòðîëüíîé ãðóïïû (1,9±0,3
ïðîòèâ 2,6±0,4 áàëëà Ashworth; 24-ÿ íåäåëÿ). Â òå÷åíèè âòîðîãî ìåñÿöà ïîñëå ÒÒÔÏ îòìå÷àëè ïîëîæèòåëüíóþ êîððåëÿöèþ
äèíàìèêè ïîêàçàòåëÿ ôóíêöèè è ñïàñòè÷íîñòè ÇÈÊ, â òå÷åíèè 1-2 è 9-24 íåäåëü –îòðèöàòåëüíóþ. Ñîîòíîøåíèå àìïëèòóä Í- è
Ì-âîëí â îáåèõ ãðóïïàõ îòíîñèòåëüíî îáåèõ çàäíèõ êîíå÷íîñòåé äîñòîâ³ðíî ïðåâûøàëè çíà÷åíèÿ ãðóïïû èíòàêòíûõ æèâîòíûõ
(äëÿ èíòàêòíûõ – 34,1±3,2 %, êîíòðîëüíèõ – 66,8±9,8 %, äëÿ æèâîòíûõ ãðóïïû ÒÒÔÏ – 67,8±10,0 %). Ïðè ñðàâíåíèè ìåæäó
îáåèìè ýêñïåðèìåíòàëüíûìè ãðóïïàìè è ìåæäó îáåèìè çàäíèìè êîíå÷íîñòÿìè â ïðåäåëàõ êàæäîé ãðóïïû ïîêàçàòåëè îòëè÷à-
ëèñü íåäîñòîâåðíî.

Âûâîä. ÒÒÔÏ ïîòåíöèðóåò ñèíäðîì ñïàñòè÷íîñòè â ðàííåì ïåðèîäå òðàâìû, â äàëüíåéøåì – îñëàáëÿåò åãî ïðîãðåññ,
óìåíüøàåò âåðîÿòíîñòü ðàçâèòèÿ õðîíè÷åñêîãî áîëåâîãî ñèíäðîìà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: òðàâìà ñïèííîãî ìîçãà, òðàíñïëàíòàöèÿ òêàíè ôåòàëüíîé ïî÷êè, ðåãåíåðàöèÿ ñïèííîãî ìîçãà, ñèíäðîì
ïîñòòðàâìàòè÷íîé ñïàñòè÷íîñòè, õðîíè÷åñêèé áîëåâîé ñèíäðîì.

EFFECT OF FETAL KIDNEY TISSUE TRANSPLANTATION ON THE COURSE OF THE SPASTICITY
AND CHRONIC PAIN SYNDROME AFTER EXPERIMENTAL SPINAL CORD INJURY

1TsymbaliukV.I., 2MedvedievV.V., 3SenchykYu.Yu., 1TatarchukM.M., 1DraguntsovaN.G., 1DychkoS.M.
1The state institution “Àcad. A.P. RomodanovInstitute of neurosurgery of NAMS of Ukraine”, Kyiv, Ukraine

2Î.Î. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
3Kyiv city clinical emergency hospital, Kyiv, Ukraine

Relevance. Creating the means of influence on angiogenesis in the area of injury is a promising, though a controversial direction of
neuroengineering. The expression by tissue of injured spinal cord of angiogenic factors correlates with spasticity. In the tissue of the
fetal kidney there are stem cells of mesenchymal genealogy, angiogenic growth factors.

Objective. To examine the effect of fetal kidney tissue transplantation (FKTT) on the course of the spasticity and chronic pain
syndrome after experimental spinal cord injury.

Materials and methods. Animals — albino male rats (5.5 months, 300 grams, inbred line, the original strain — Wistar). There were
three experimental groups formed: 1) control group (n=16), the animals of which were modelled by the spinal cord injury – left-side
spinal cord hemisection at Ò11 level; 2) FKTT ((n=8), where the animals after the spinal cord injury were immediately made a
homotopical implantation of a fragment of the fetal (E18) kidney; 3) intact group (n = 7).

The spasticity of the posterior ipsilateral (relative to the area of the trauma of the spinal cord) limb at the level of the adnexal and
tibia and knee joints was evaluated after the Ashworth scale and by the electroneuromyography. For this, impulse stimulation (5 ms,
0.2 Hz) of the sciatic nerve was performed at a distance of 5 mm from the place of the nerve output from the small pelvis. Electrical
excitation was recorded in the thickness of the calf muscle. The ratio of amplitudes of the H- and M- waves in the myogram was
calculated. Statistical data was processed using the STATISTICA 10.0 package.

Results. The effect of the FKTT on the dynamics of spasticity syndrome is characterized by a two-phase: significant potentiation
during the first two weeks and stabilization on the level that is insignificantly less than control group value (1,9±0,3 vs. 2,6±0,4
Ashworth points; 24thweek). During the 2nd month after FKTTit was noted a positive correlation oftheIHLfunctionindicator and
spasticity value, on the 1st–2ndand 9th–24thweek – negative correlation. Without EKTT similar trend sin the control group have been
observe dat the 1st–4th (positive correlation) and 5th–24th (negative correlation) weeks. The Í/Ì ratioin both groups and with respect to
both hind limbs significantly exceeded the value of the intact animals group (forthe intact animals group – 34,1±3,2 %, for the IHL of
the control group animals – 66,8±9,8 %, for the IHL of the “FKTT” group – 67,8±10,0 %), by the comparison between the two
experimental groups and between the two hind limbs within each group – differed insignificantly.

Conclusion. Immediate FKTT potentiates symptoms of spasticity syndrome during early period of injury, further attenuates its
progression, reduces the incidence of chronic pain syndrome.

Keywords: spinal cord injury, fetal kidney tissue transplantation, spinal cord regeneration, posttraumatic spasticity syndrome,
chronic pain syndrome.
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Àêòóàëüíîñòü. Èììóíîëîãè÷åñêàÿ ðåàêòèâíîñòü
âêëþ÷àåòñÿ â ïàòîãåíåç ëþáîãî ïîâðåæäåíèÿ è îï-
ðåäåëÿåò äèíàìèêó è òå÷åíèå ïàòîëîãè÷åñêîãî ïðî-
öåññà [1, 4, 7, 12, 15]. Â ñëó÷àå ÷åðåïíî-ìîçãîâîé
òðàâìû (×ÌÒ) ðàçâèâàþòñÿ ñëîæíûå âçàèìîîòíî-
øåíèÿ â öåïè èììóíîëîãè÷åñêèõ ðåàêöèé, êîòîðûå,
ñ îäíîé ñòîðîíû, âûñòóïàþò â ðîëè çàùèòíûõ ìåõà-
íèçìîâ â ñâÿçè ñ ïîâðåæäåíèåì, à ñ äðóãîé – ïðî-
ÿâëÿþòñÿ èììóíîëîãè÷åñêîé àãðåññèåé íà êîìïî-
íåíòû ñêðûòûõ äî òðàâìû àíòèãåííûõ ñòðóêòóð
ìîçãà [3, 16].

Ðàçâèâàþùàÿñÿ íåéðîñåíñèáèëèçàöèÿ è àóòîèì-
ìóííàÿ àãðåññèÿ âíîñÿò ñóùåñòâåííûé âêëàä â òå÷å-
íèå ïîñòòðàâìàòè÷åñêîãî ïåðèîäà è ðàçâèòèå îñëîæ-
íåíèé. Â òî æå âðåìÿ ñîâðåìåííûå ïóáëèêàöèè,
îòðàæàþùèå èññëåäîâàíèÿ èììóíèòåòà ó ïîñòðàäàâ-
øèõ ñ ×ÌÒ, äîñòàòî÷íî ïðîòèâîðå÷èâû [3, 4, 18].
Íàïðèìåð, óêàçûâàåòñÿ íà êðàòêîâðåìåííîå ïî-
âûøåíèå àêòèâíîñòè õåëïåðíîãî çâåíà è óãíåòåíèå
êëåòî÷íîãî çâåíà èììóíèòåòà ïîñëå ×ÌÒ [1]. È íà-
ïðîòèâ, åñòü ñâåäåíèÿ î ñíèæåíèè Ò-ëèìôîöèòîâ
õåëïåðîâ è ïîâûøåíèè öèòîòîêñè÷åñêèõ CD8+ ëèì-
ôîöèòîâ [4]. Èíôèëüòðàöèÿ òêàíè ìîçãà ëåéêîöèòàìè
íàáëþäàåòñÿ óæå ÷åðåç 30 ìèíóò ïîñëå òðàâìû [13].
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Àêòóàëüíîñòü. Íà ñåãîäíÿ ñâåäåíèÿ îá èçìåíåíèè àêòèâíîñòè êëåòî÷íîãî è ãóìîðàëüíîãî çâåíà èììóíèòåòà ó ïîñòðàäàâ-
øèõ ñ ÷åðåïíî-ìîçãîâîé òðàâìîé (×ÌÒ), ïðîòèâîðå÷èâû è ñïîðíû.

Öåëü: èçó÷èòü èììóíîëîãè÷åñêóþ ðåàêòèâíîñòü ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé ×ÌÒ.
Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Èññëåäîâàíèå ïðîâåäåíî íà 75 áåëûõ áåñïîðîäíûõ êðûñàõ-ñàìöàõ ìàññîé 185-220 ã, ó 50 èç êîòî-

ðûõ ìîäåëèðîâàëè ×ÌÒ ïóòåì ñâîáîäíîãî ïàäåíèÿ ãðóçà íà ôèêñèðîâàííóþ ãîëîâó æèâîòíîãî. Êîíòðîëüíóþ ãðóïïó (“ëîæ-
íîòðàâìèðîâàííûå”) ñîñòàâèëè 25 êðûñ.×åðåç 1, 3, 7, 14 è 21 ñóòêè â êðîâè ïîäñ÷èòûâàëè ôîðìåííûå ýëåìåíòû; ñ ïîìîùüþ
ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë èäåíòèôèöèðîâàëè CD3+, CD 22+, CD4+, ÑD8+, ÑD16+ êëåòêè, à äëÿ èììóíî-ãèñòîõèìè÷åñêîãî èñ-
ñëåäîâàíèÿ ñðåçû ìîçãà îáðàáàòûâàëè ïåðâè÷íûìè àíòèòåëàìè ê CD3+ è ÑD20+ (Becton, Dickinson, USA).

Ðåçóëüòàòû. Â õîäå èññëåäîâàíèÿ óñòàíîâëåíî, ÷òî â îòâåò íà ýêñïåðèìåíòàëüíóþ ×ÌÒ â îðãàíèçìå æèâîòíûõ âîçíèêàëà
òèïîâàÿ çàùèòíàÿ ðåàêöèÿ íà ïîâðåæäåíèå, ïðîÿâëÿâøàÿñÿ íåéòðîôèëüíûì ëåéêîöèòîçîì è ïîâûøåíèåì óðîâíÿ íàòóðàëüíûõ
êèëëåðîâ. Ñî ñòîðîíû êëåòî÷íîãî çâåíà èììóíèòåòà íàáëþäàëàñü âûðàæåííàÿ èììóíîäåïðåññèÿ, áîëåå âûðàæåííàÿ ñî ñòîðî-
íû ñóáïîïóëÿöèè Ò-ëèìôîöèòîâ õåëïåðîâ. Íå òîëüêî â êà÷åñòâå êîìïåíñàòîðíîé ðåàêöèè, íî è êàê ñëåäñòâèå ñòèìóëÿöèè àíòè-
ãåííûìè ñòðóêòóðàìè ìîçãà, ðàçâèâàëàñü àêòèâàöèÿ Â-ëèìôîöèòîâ ñ ïðîãðåññèâíûì óâåëè÷åíèåì èõ ñîäåðæàíèÿ íà ïðîòÿæå-
íèè âñåãî ïåðèîäà íàáëþäåíèÿ.

Âûâîäû. ×ÌÒ ïðèâîäèò ê ðàçâèòèþ êëåòî÷íîãî èììóíîäåôèöèòà: âûðàæåííîå ñíèæåíèå êîëè÷åñòâà Ò-ëèìôîöèòîâ ñ ïåð-
âûõ ñóòîê ïîñëå òðàâìû, îñîáåííî – CD4+, óðîâåíü êîòîðûõ áûë ñíèæåí ïðàêòè÷åñêè â 5 ðàç ïî ñðàâíåíèþ ñ èñõîäíûì è íå
âîññòàíàâëèâàëñÿ ê 21 ñóòêàì. Äåìàñêèðîâêà ìîçãîâûõ àíòèãåíîâ ïðè ×ÌÒ ïðèâîäèò ê àêòèâàöèè ãóìîðàëüíîãî çâåíà èììóíè-
òåòà è óâåëè÷åíèþ ñîäåðæàíèÿ â êðîâè öèðêóëèðóþùèõ Â-ëèìôîöèòîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: èììóíîëîãè÷åñêàÿ ðåàêòèâíîñòü, ÷åðåïíî-ìîçãîâàÿ òðàâìà.

Ïîêàçàíà âîçìîæíîñòü ñíèæåíèÿ íåéòðîôèëüíîé èí-
ôèëüòðàöèè òêàíè ìîçãà ïîñëå ×ÌÒ ïðè íàðóøåíèè
ðåöåïöèè ÑÕÑ-õåìîêèíîâ [9].

Cïîðíûìè îñòàþòñÿ è âîïðîñû â îòíîøåíèè èç-
ìåíåíèÿ àêòèâíîñòè ãóìîðàëüíîãî çâåíà èììóíèòåòà
â îòâåò íà òðàâìàòè÷åñêîå ïîâðåæäåíèå. Ïîâûøåíèå
IgA è óìåíüøåíèå ñîäåðæàíèÿ IgG â ñûâîðîòêå
êðîâè ðàññìàòðèâàëîñü êàê ðåçóëüòàò ÷ðåçìåðíîãî
íàïðÿæåíèÿ öåíòðàëüíîãî çâåíà ðåãóëÿöèè âñëåä-
ñòâèå ×ÌÒ [1]. Îäíè èññëåäîâàòåëè îòìå÷àëè ïîâû-
øåíèå êîëè÷åñòâà Â-ëèìôîöèòîâ [4]. Äðóãèå, íàïðî-
òèâ, íå íàáëþäàëè èçìåíåíèÿ ÷èñëà ýòèõ êëåòîê íà
ôîíå òðàâìû, ñâÿçûâàÿ îñëîæíåíèÿ ïîñòòðàâìàòè÷åñ-
êîãî ïåðèîäà ñ óìåíüøåíèåì ÷èñëà ìîíîöèòîâ, íàòó-
ðàëüíûõ êèëëåðîâ è öèòîòîêñè÷åñêèõ Ò-ëèìôîöèòîâ
[10], ÷òî îòìå÷åíî è â ðàáîòàõ äðóãèõ àâòîðîâ [18].

Öåëü: èçó÷èòü èììóíîëîãè÷åñêóþ ðåàêòèâíîñòü
ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé ÷åðåïíî-ìîçãîâîé òðàâìå.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ

Èññëåäîâàíèå ïðîâåäåíî íà 75 áåëûõ áåñïîðîä-
íûõ êðûñàõ-ñàìöàõ, âîçðàñòîì 6 ìåñÿöåâ è ìàññîé
185–220 ã, êîòîðûå ñîäåðæàëèñü íà ñòàíäàðòíîì ðà-
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öèîíå ïðè ñâîáîäíîì äîñòóïå ê âîäå è ïèùå. ×ÌÒ
íàíîñèëàñü çà ñ÷åò ïàäåíèÿ ãðóçà ìàññîé 65 ã íà
ôèêñèðîâàííóþ ãîëîâó æèâîòíîãî. Ãðóç ñâîáîäíî
ïàäàë âäîëü íàïðàâëÿþùåé òðóáêè â ñòðîãî çàäàííîå
ìåñòî [2]. Òàê âñå æèâîòíûå îñíîâíîé ãðóïïû
(n=50) ïîëó÷àëè îäèíàêîâóþ ïî ñèëå óäàðà è ëîêà-
ëèçàöèè òðàâìó. Ïðè ýòîì íàáëþäàëàñü çàêðûòàÿ
×ÌÒ ñ ðàçâèòèåì ãåìàòîìû â ìåñòå óäàðà è ïåðåëîì
êîñòåé ÷åðåïà áåç ñìåùåíèÿ. Æèâîòíûì êîíòðîëü-
íîé ãðóïïû (n=25) âûïîëíÿëè âñå ìàíèïóëÿöèè, àíà-
ëîãè÷íûå òàêîâûì â îñíîâíîé ãðóïïå, íî ñàìó òðàâ-
ìó íå íàíîñèëè (“ëîæíîòðàâìèðîâàííûå”). ×åðåç 1,
3, 7, 14 è 21 ñóòêè ïîä ýôèðíûì íàðêîçîì ïðîèçâî-
äèëè äåêàïèòàöèþ æèâîòíûõ, ñáîð êðîâè è òêàíåé
ãîëîâíîãî ìîçãà äëÿ äàëüíåéøèõ èññëåäîâàíèé. Äëÿ
îïðåäåëåíèÿ èììóíîëîãè÷åñêîãî ñòàòóñà â ïåðèôå-
ðè÷åñêîé êðîâè ïîäñ÷èòûâàëè îáùåå êîëè÷åñòâî
ëåéêîöèòîâ è îïðåäåëÿëè èõ ìîðôîëîãè÷åñêèé ñî-
ñòàâ (áàçîôèëû, ýîçèíîôèëû, íåéòðîôèëû, ëèìôî-
öèòû, ìîíîöèòû), ðàññ÷èòûâàëè ëåéêîöèòàðíóþ ôîð-
ìóëó [5]. Ñ ïîìîùüþ ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë ê
ðàçíûì ôåíîòèïàì êëåòîê (Becton, Dickinson, ÑØÀ)
èäåíòèôèöèðîâàëè ôåíîòèï èììóííûõ êëåòîê. Äëÿ
ýòîãî èñïîëüçîâàëè ìîíîêëîíàëüíûå àíòèòåëà CD3+
äëÿ îáùåé ïîïóëÿöèè Ò-ëèìôîöèòîâ, CD 22+ äëÿ
Â-ëèìôîöèòîâ, CD4+ äëÿ ñóáïîïóëÿöèè Ò-õåëïåðîâ/
èíäóêòîðîâ, ÑD8+ äëÿ Ò-ñóïðåññîðîâ/êèëëåðîâ,
ÑD16+ äëÿ íàòóðàëüíûõ êèëëåðîâ. Èììóíîðåãóëÿ-
òîðíûé èíäåêñ (ÈÐÈ) ðàññ÷èòûâàëè ïî îòíîøåíèþ
CD4+/ÑD8+.

Äëÿ ïðîâåäåíèÿ èììóíî-ãèñòîõèìè÷åñêîãî (ÈÃÕ)
èññëåäîâàíèÿ ïîñëå äåêàïèòàöèè èçâëåêàëè ãîëîâ-
íîé ìîçã è â òå÷åíèå 24 ÷àñîâ âûäåðæèâàëè â íåéò-
ðàëüíîì çàáóôåðåííîì ðàñòâîðå ôîðìàëüäåãèäà
(pH 7,4). Ïîñëå äåãèäðàòàöèè ôðàãìåíòû ìîçãà çàëè-
âàëè â ïàðàôèí, ñîãëàñíî ñòàíäàðòíîé ìåòîäèêå, íà-
ðåçàëè ñðåçû òîëùèíîé 3-4 ìèêðîí íà ðîòàöèîííûõ
ìèêðîòîìàõ ÌÏÑ-2 è Microm HM 335 E è èññëåäî-
âàëè ñ ïîìîùüþ ñâåòîâîé ìèêðîñêîïèè. Äëÿ èçó÷å-

íèÿ ñðåçîâ ìîçãà èñïîëüçîâàëè ñâåòîîïòè÷åñêèé
ìèêðîñêîï “Olimpus BX 40” ñ öèôðîâîé êàìåðîé
“Olimpus C3030-ADU” è Ñ200î ZOOM, “Olimpus BX
43” ñ öèôðîâîé êàìåðîé “Olimpus SC100”, ïðî-
ãðàììíîå îáåñïå÷åíèå “Olimpus DP-Soft” è ñâåòîîï-
òè÷åñêèé ìèêðîñêîï Axio Imager.A2 “Ñarl Zeiss”
(Ãåðìàíèÿ) ñ ñèñòåìîé îáðàáîòêè äàííûõ “Axio-
vision”. Äëÿ èììóíî-ãèñòîõèìè÷åñêîãî èññëåäîâà-
íèÿ ñðåçû ôèêñèðîâàëè íà ïîêðûòûõ àäãåçèâîì
ñòåêëàõ Super Frost Plus (Menzel, Ãåðìàíèÿ), ïîñëå
÷åãî íàíîñèëè ïåðâè÷íûå àíòèòåëà: CD3+ è ÑD20+
(Becton, Dickinson, ÑØÀ). Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîò-
êó ïîëó÷åííûõ äàííûõ îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ
ïàêåòà ïðèêëàäíûõ ïðîãðàìì Statistica 10 (StatSoft,
Inc., ÑØÀ).

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Íà 1 ñóòêè ïîñëå ×ÌÒ íàáëþäàëàñü çàêîíîìåð-
íàÿ ðåàêöèÿ ïîâðåæäåíèÿ, ïðîÿâëÿâøàÿñÿ óâåëè÷å-
íèåì ëåéêîöèòîâ íà 56,4 % (p < 0,05) çà ñ÷åò
íåéòðîôèëüíîãî ðÿäà (ðèñ. 1).

Óðîâåíü ëèìôîöèòîâ ïðè ýòîì áûë ïîâûøåí íå-
çíà÷èòåëüíî, âñåãî íà 13 %, íî ñðåäè ñóáòèïîâ
ëèìôîöèòîâ (CD3+, CD4+, CD 8+, CD16+, CD22+)
óæå ñ 1 ñóòîê èìåëè ìåñòî ðàçíîíàïðàâëåííûå
ñäâèãè. Òàê, îáùåå ñîäåðæàíèå Ò-ëèìôîöèòîâ ñíè-
æàëîñü íà 48,2 % (p < 0,05), Ò-ëèìôîöèòîâ õåëïå-
ðîâ – íà 22,6 (p < 0,05), â òî âðåìÿ êàê öèòîòîê-
ñè÷åñêèå Ò-ëèìôîöèòû èìåëè òåíäåíöèþ ê
ïîâûøåíèþ äî 110 %, à íàòóðàëüíûå êèëëåðû, ó÷à-
ñòâóþùèå âìåñòå ñ íåéòðîôèëàìè â íåñïåöèôè÷åñ-
êîé çàùèòå îò ïîâðåæäåíèÿ – äî 121 % (p < 0,05).

Èììóíîðåãóëÿòîðíûé èíäåêñ (ÈÐÈ) ñâèäåòåëü-
ñòâîâàë î íåàäåêâàòíîñòè êëåòî÷íîãî çâåíà èììóíè-
òåòà óæå ñ 1 ñóòîê ïîñòòðàâìàòè÷åñêîãî ïåðèîäà
è ïðîÿâëÿëñÿ ñíèæåíèåì ïîêàçàòåëÿ íà 25,5 %
(p < 0,05) (ðèñ. 1). Óðîâåíü Â-ëèìôîöèòîâ ñóùå-
ñòâåííî íå èçìåíÿëñÿ.

Ðèñ. 1. Äèíàìèêà CD4+, CD8+ è ÈÐÈ ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé ×ÌÒ (âñå ïîêàçàòåëè âûðàæåíû â % îò óðîâíÿ êîíòðîëüíîé
ãðóïïû, ïðèíÿòîé çà 100 %); * – p<0,05 ïðè ñðàâíåíèè ñðåäíèõ âåëè÷èí ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé.
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×åðåç 3 ñóòîê ïîñëå òðàâìû ñîõðàíÿëñÿ íåéòðî-
ôèëüíûé ëåéêîöèòîç ñ ïðåâûøåíèåì êîíòðîëüíûõ
çíà÷åíèé ëåéêîöèòîâ íà 43,2 % (p < 0,05). Óðîâåíü
ëèìôîöèòîâ áûë íåñêîëüêî ïîâûøåí (äî 113,6 %) çà
ñ÷åò Â-ëèìôîöèòîâ. Ñî ñòîðîíû Ò-ëèìôîöèòîâ ïðî-
äîëæàëîñü âûðàæåííîå ñíèæåíèå ïîêàçàòåëåé: CD3+ –
äî 20,3 % (p < 0,01), CD4+ – äî 18 % (p < 0,01),
CD8+ – äî 83 % (p < 0,05). Îáðàùàëî âíèìàíèå ðåç-
êîå ïàäåíèå ÈÐÈ äî 23,4 % (p < 0,01), à òàêæå ñíè-
æåíèå íàòóðàëüíûõ êèëëåðîâ äî 71,6 % (p < 0,05).

Íà 7 ñóòêè ïîñëå òðàâìû îáùåå êîëè÷åñòâî
ëåéêîöèòîâ ñóùåñòâåííî íå èçìåíÿëîñü, ñîõðàíåíèå
ëåéêîöèòîçà ñâèäåòåëüñòâîâàëî î íàëè÷èè âîñïàëè-
òåëüíûõ ïðîöåññîâ â ïîâðåæäåííûõ òêàíÿõ ãîëîâíî-
ãî ìîçãà. Îáùåå êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòîâ íåñêîëüêî
ñíèçèëîñü, íî îñòàâàëîñü â ïðåäåëàõ êîíòðîëüíûõ
çíà÷åíèé. Íàáëþäàëàñü âûðàæåííàÿ ðàçíîíàïðàâëåí-
íàÿ äèíàìèêà èììóííûõ ðåàêöèé êëåòî÷íîãî è ãóìî-
ðàëüíîãî òèïà, ÷òî ïðîÿâëÿëîñü ïîâûøåíèåì CD22+
äî 127 % (p < 0,05) íà ôîíå ðåçêî ñíèæåííûõ
CD3+ – äî 20,8 % (p < 0,01), CD4+ – äî 21,8 %
(p < 0,01), CD8+ – äî 58,6 % (p < 0,05).

Íà 14 ñóòêè áûëî îòìå÷åíî ñíèæåíèå îáùåãî
êîëè÷åñòâà ëåéêîöèòîâ ïðàêòè÷åñêè äî êîíò-
ðîëüíûõ çíà÷åíèé, ÷òî ìîæíî áûëî ðàñöåíèâàòü êàê
ñíèæåíèå àêòèâíîñòè âîñïàëèòåëüíûõ ïðîöåññîâ.
Íî â îòíîøåíèè ëèìôîöèòîâ íàáëþäàëàñü äàëüíåé-
øåå óãëóáëåíèå èììóíîäåôèöèòíîãî ñîñòîÿíèÿ – èõ
îáùåå êîëè÷åñòâî ñíèçèëîñü äî 74,8 % (p < 0,05).
Ðàçâèâàþùèéñÿ èììóíîäåôèöèò áûë îáóñëîâëåí
äåïðåññèåé êëåòî÷íîãî çâåíà ñî ñòîðîíû Ò-ëèìôî-
öèòîâ, ñîäåðæàíèå êîòîðûõ ïðîäîëæàëî ñíèæàòüñÿ:
óðîâåíü CD3+ ñîñòàâèë 10,6 % îò êîíòðîëüíûõ
çíà÷åíèé (p < 0,01), CD4+ – 13,7 % (p < 0,01), ïðè
ýòîì ñî ñòîðîíû öèòîòîêñè÷åñêèõ Ò-ëèìôîöèòîâ â
ýòîò ïåðèîä íàáëþäàëîñü ïîâûøåíèå ïðàêòè÷åñêè
íà 30 % (p < 0,05) ïî ñðàâíåíèþ ñ ïðåäûäóùèì
ñðîêîì íàáëþäåíèÿ. Íà ýòîì ôîíå ÈÐÈ ïàäàë äî

15,3 % (p < 0,01) çà ñ÷åò ðåçêîãî ñíèæåíèÿ Ò-õåë-
ïåðîâ.

Íàáëþäàëîñü óâåëè÷åíèå óðîâíÿ CD22+ – äî
138,1 % (p < 0,05) è äàëüíåéøåå ñíèæåíèå êîëè÷åñòâà
íàòóðàëüíûõ êèëëåðîâ äî 12,5 % (p < 0,01) (ðèñ. 2).

Íà 21 ñóòêè ïîñëå òðàâìû îáùåå êîëè÷åñòâî ëåé-
êîöèòîâ ïðàêòè÷åñêè íå èçìåíÿëîñü ïî ñðàâíåíèþ ñ
14 ñóòêàìè è êîíòðîëüíîé ãðóïïîé. Íî ïðè ýòîì
óðîâåíü ëèìôîöèòîâ âñå æå íå äîñòèãàë êîíò-
ðîëüíûõ çíà÷åíèé, îñòàâàÿñü ñíèæåííûì ïî÷òè íà
20 % (p < 0,05). Äåôèöèò êëåòî÷íîãî îòâåòà êîìïåí-
ñèðîâàëñÿ ïîâûøåíèåì ñî ñòîðîíû ãóìîðàëüíîãî
çâåíà – êîëè÷åñòâî Â-ëèìôîöèòîâ ïðåâûñèëî êîíò-
ðîëüíûå çíà÷åíèÿ ïî÷òè íà 50 % (p < 0,01). Ñîäåð-
æàíèå Ò-ëèìôîöèòîâ îñòàâàëîñü ñíèæåííûì äî
16,4 % (p < 0,01), ÷òî áûëî îáóñëîâëåíî íèçêèì
óðîâíåì õåëïåðîâ (22,6 %; p < 0,01), òîãäà êàê êî-
ëè÷åñòâî öèòîòîêñè÷åñêèõ Ò-ëèìôîöèòîâ ïðàêòè÷åñ-
êè íîðìàëèçîâàëîñü, äîñòèãíóâ 93,1 % êîíòðîëüíûõ
çíà÷åíèé. ÈÐÈ ïîâûñèëñÿ íà 10 % ïî ñðàâíåíèþ ñ
ïðåäûäóùèìè ñðîêàìè íàáëþäåíèÿ. Óðîâåíü íàòó-
ðàëüíûõ êèëëåðîâ îñòàâàëñÿ íèæå êîíòðîëüíûõ çíà-
÷åíèé íà 83 % (p < 0,01).

Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå â õîäå èññëåäîâàíèÿ
äàííûå ñâèäåòåëüñòâîâàëè î òîì, ÷òî â îòâåò íà
×ÌÒ âîçíèêàëà òèïîâàÿ îòâåòíàÿ çàùèòíàÿ ðåàêöèÿ
íà ïîâðåæäåíèå, ïðîÿâëÿâøàÿñÿ íåéòðîôèëüíûì
ëåéêîöèòîçîì. Âîâëå÷åíèå ìàðãèíàëüíîãî ïóëà íåé-
òðîôèëîâ óæå ÷åðåç 3 ÷àñà ïîñëå òðàâìû ïðîèñõî-
äèëî ïîä âîçäåéñòâèåì êàòåõîëàìèíîâ, à âûáðîñ
ãëþêîêîðòèêîèäîâ â îòâåò íà ×ÌÒ ñïîñîáñòâîâàë
èõ âûõîäó èç î÷àãà êðîâåòâîðåíèÿ êîñòíîãî ìîçãà
[17]. Íåéòðîôèëû ÿâëÿþòñÿ ïåðâûì ðóáåæîì çàùè-
òû, îñóùåñòâëÿÿ ôàãîöèòîç, âûçûâàÿ òàê íàçûâàå-
ìûé “êèñëîðîäíûé âçðûâ”, ïðè ýòîì íàáëþäàåìàÿ
ïîä èõ âîçäåéñòâèåì àêòèâàöèÿ ñâîáîäíî-ðàäèêàëü-
íîãî îêèñëåíèÿ ïðè òðàâìå ìîçãà âûðàæåíà â áîëü-
øåé ñòåïåíè, ÷åì ïðè äðóãèõ âèäàõ ïîâðåæäåíèé [14].

Ðèñ. 2. Äèíàìèêà CD3+, CD22+ è CD16+ ïðè ýêñïåðèìåíòàëüíîé ×ÌÒ (âñå ïîêàçàòåëè âûðàæåíû â % îò óðîâíÿ êîíòðîëüíîé
ãðóïïû, ïðèíÿòîé çà 100 %); * – p<0,05 ïðè ñðàâíåíèè ñðåäíèõ âåëè÷èí ñ êîíòðîëüíîé ãðóïïîé.
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Ê îñîáåííîñòÿì òðàâìû ìîçãà ìîæíî îòíåñòè
âûðàæåííûé èììóíîäåôèöèò êëåòî÷íîãî çâåíà, ðàç-
âèâøèéñÿ óæå ñ 1 ñóòîê ïîñëå ×ÌÒ. Ïî äàííûì ëè-
òåðàòóðû, ðàçâèâàþùèéñÿ èììóíîäåôèöèò ïðè ïî-
âðåæäåíèè öåíòðàëüíîé íåðâíîé ñèñòåìû, ÿâëÿåòñÿ
ïðè÷èíîé ðàçâèòèÿ âíóòðèáîëüíè÷íûõ èíôåêöèîííûõ
îñëîæíåíèé, âîçáóäèòåëÿìè êîòîðûõ ÷àùå ÿâëÿþòñÿ
Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa è
Haemophilus influenza [11, 18]. Â íîðìå â îðãàíèçìå
îñóùåñòâëÿåòñÿ äâóñòîðîííåå âçàèìîäåéñòâèå ìåæ-
äó íåðâíîé è èììóííîé ñèñòåìàìè, à ×ÌÒ ïðèâîäèò
ê ðàññîãëàñîâàíèþ ýòèõ âçàèìîîòíîøåíèé è íàðó-
øåíèþ èììóíîëîãè÷åñêîé ðåàêòèâíîñòè ñ ðàçâèòèåì
èììóíîäåôèöèòíîãî ñîñòîÿíèÿ êëåòî÷íîãî çâåíà.

Âñëåäñòâèå ïîâðåæäåíèÿ ìîçãà è íàðóøåíèÿ ãå-
ìàòî-ýíöåôàëè÷åñêîãî áàðüåðà óæå ñ ïåðâûõ ÷àñîâ
íàáëþäàëàñü ëåéêîöèòàðíàÿ èíôèëüòðàöèÿ íåðâíîé
òêàíè. Íî åñëè âíà÷àëå íàáëþäàëîñü ïðåèìóùå-
ñòâåííîå ñêîïëåíèå íåéòðîôèëîâ, òî â áîëåå îòäà-
ëåííûå ñðîêè îñóùåñòâëÿëàñü è àêòèâíàÿ êóìóëÿöèÿ
â ìåñòå ïîâðåæäåíèÿ ëèìôîöèòîâ, î ÷åì ñâèäåòåëü-
ñòâîâàëè ðåçóëüòàòû èììóíî-ãèñòîõèìè÷åñêîãî
èññëåäîâàíèÿ (ðèñ. 3).

Âûõîä Ò-ëèìôîöèòîâ èç ñèñòåìíîãî êðîâîòîêà ñ
ïîñëåäóþùåé êóìóëÿöèåé â ìåñòå òðàâìàòè÷åñêîãî
ïîâðåæäåíèÿ ìîã áûòü ïðè÷èíîé ïðîäîëæèòåëüíîé, â
òå÷åíèå âñåãî ïåðèîäà íàáëþäåíèÿ, ëèìôîöèòîïåíèè.
Êðîìå òîãî, âîçìîæíûì ìåõàíèçìîì ñíèæåíèÿ
Ò-ëèìôîöèòîâ â êðîâè ìîã áûòü è èíäóöèðîâàííûé
âñëåäñòâèå òðàâìàòè÷åñêîãî ïîâðåæäåíèÿ ãëþêî-
êîðòèêîèäàìè àïîïòîç êëåòîê.

Äàííûå ëèòåðàòóðû â îòíîøåíèè ó÷àñòèÿ Â-ëèì-
ôîöèòîâ â ðåàëèçàöèè èììóíîëîãè÷åñêîé ðåàêòèâ-
íîñòè ïðè ×ÌÒ ïðîòèâîðå÷èâû [18]. Ìîæíî ïðåä-
ïîëîæèòü, ÷òî â ñâÿçè ñ ðàçâèòèåì êëåòî÷íîãî
èììóíîäåôèöèòà â êà÷åñòâå êîìïåíñàòîðíîé ðåàêöèè
íàáëþäàëàñü àêòèâàöèÿ ãóìîðàëüíîãî êîìïîíåíòà ñ
ïîñòåïåííûì óâåëè÷åíèåì ñîäåðæàíèÿ Â-ëèìôîöè-
òîâ íà ïðîòÿæåíèè ïåðèîäà íàáëþäåíèÿ. Åùå îäíîé
âåðîÿòíîé ïðè÷èíîé èõ àêòèâàöèè ÿâëÿëàñü äåìàñêè-
ðîâêà âñëåäñòâèå ×ÌÒ è íàðóøåíèÿ ãåìàòî-ýíöåôà-
ëè÷åñêîãî áàðüåðà ìîçãîâûõ àíòèãåíîâ. Â ïîëüçó
âòîðîãî ìåõàíèçìà ãîâîðèë ôàêò ïîñòåïåííîãî íàðàñ-
òàíèÿ óðîâíÿ Â-ëèìôîöèòîâ â êðîâè íà ïðîòÿæåíèè
âñåãî ïåðèîäà íàáëþäåíèÿ, à òàêæå âûÿâëÿåìîå ïðè
èììóíî-ãèñòîõèìè÷åñêîì èññëåäîâàíèè íàêîïëåíèå
Â-ëèìôîöèòîâ, îïðåäåëÿåìûõ ïî ìàðêåðó CD20+
âíóòðè ìîçãîâûõ ñîñóäîâ áåç ñîîòâåòñòâóþùåé èäåí-
òèôèêàöèè ìàðêåðà â íåðâíîé òêàíè ìîçãà (ðèñ. 4).

Ê íåñïåöèôè÷åñêèì çàùèòíûì ðåàêöèÿì íà òðàâ-
ìó îòíîñèòñÿ òàêæå àêòèâàöèÿ íàòóðàëüíûõ êèëëå-
ðîâ, ïîâûøåíèå êîòîðûõ íàáëþäàëîñü â 1ñóòêè ïîñ-
ëå ×ÌÒ, ñìåíÿþùååñÿ â ïîñëåäóþùèå ñðîêè
ïðîãðåññèâíûì èõ ñíèæåíèåì. Äåïðåññèÿ íàòóðàëü-
íûõ êèëëåðîâ ïðè ×ÌÒ áûëà îòìå÷åíà òàêæå è â
êëèíè÷åñêèõ èññëåäîâàíèÿõ [6, 10]. Îòìå÷àëè íàëè-
÷èå êîððåëÿöèÿ ìåæäó ñòåïåíüþ ñíèæåíèÿ ýòèõ ëèì-

ôîöèòîâ è ñòåïåíüþ òÿæåñòè òðàâìû [6]. Â îáû÷íûõ
óñëîâèÿõ ðåçèäåíòíûå íàòóðàëüíûå êèëëåðíûå êëåò-
êè ìîãóò ïîäàâëÿòü Ò-õåëïåðíóþ àêòèâíîñòü ñ öå-
ëüþ ïðåäóïðåæäåíèÿ ðàçâèòèÿ àóòîèììóííûõ ðåàê-
öèé [8]. Âîçìîæíîé ïðè÷èíîé ñíèæåíèÿ
öèðêóëèðóþùåãî ïóëà CD16+ ìîæåò áûòü èõ èíòåí-
ñèâíîå ïîñòóïëåíèå è èíôèëüòðàöèÿ ïîâðåæäåííîé
íåðâíîé òêàíè ãîëîâíîãî ìîçãà ñ öåëüþ ñíèæåíèÿ
âòîðè÷íîãî ïîâðåæäåíèÿ, íåéðîâîñïàëåíèÿ è àóòî-
èììóííîé àãðåññèè [5].

ÂÛÂÎÄÛ

Ïðè ÷åðåïíî-ìîçãîâîé òðàâìå ìåíÿåòñÿ èììóíî-
ëîãè÷åñêàÿ ðåàêòèâíîñòü. Ðàçâèâàåòñÿ êëåòî÷íûé
èììóíîäåôèöèò, ïðîÿâëÿþùèéñÿ âûðàæåííûì ñíè-
æåíèåì êîëè÷åñòâà Ò-ëèìôîöèòîâ óæå ñ ïåðâûõ
ñóòîê ïîñëå òðàâìû, îñîáåííî – CD4+, óðîâåíü êî-

Ðèñ. 3. Èììóíîãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ìàðêåðà CD3+
ïðè ×ÌÒ; ñîñóäèñòîå ñïëåòåíèå; ×400

Ðèñ. 4. Èììóíî-ãèñòîõèìè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ìàðêåðà
CD20+ ïðè ×ÌÒ; âíóòðèìîçãîâîé ñîñóä, â êîòîðîì íàáëþ-
äàåòñÿ ñêîïëåíèå ñïåöèôè÷åñêè îêðàøåííûõ êëåòî÷íûõ ýëå-
ìåíòîâ; ×400
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òîðûõ áûë ñíèæåí ïðàêòè÷åñêè â 5 ðàç è íå âîññòà-
íàâëèâàëñÿ äàæå ê 21 ñóòêàì. Äåìàñêèðîâêà ìîçãî-
âûõ àíòèãåíîâ ïðèâîäèò ê àêòèâàöèè ãóìîðàëüíîãî
çâåíà èììóíèòåòà è óâåëè÷åíèþ ñîäåðæàíèÿ â êðîâè
öèðêóëèðóþùèõ Â-ëèìôîöèòîâ.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå ìà-
þòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ òà-
êèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³ ñòàòò³.

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿ àáî
êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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ÑÒÀÍ ²ÌÓÍÎËÎÃ²×ÍÎ  ̄ÐÅÀÊÒÈÂÍÎÑÒ² ÏÐÈ ÅÊÑÏÅÐÈÌÅÍÒÀËÜÍ²É
×ÅÐÅÏÍÎ-ÌÎÇÊÎÂ²É ÒÐÀÂÌ²

1Çÿáë³öåâ Ñ.Â., 1Êðèøòàëü Ì.Â., 2Äÿäèê Î.Î.
1Íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò ³ìåí³ Î. Î. Áîãîìîëüöÿ,Êè¿â, Óêðà¿íà

2Íàö³îíàëüíà ìåäè÷íà àêàäåì³ÿ ï³ñëÿäèïëîìíî¿ îñâ³òè ³ìåí³ Ï.Ë. Øóïèêà, Êè¿â, Óêðà¿íà

Àêòóàëüí³ñòü. Íà ñåãîäíÿ ñâåäåíèÿ î èçìåíåíèè àêòèâíîñòè êëåòî÷íîãî è ãóìîðàëüíîãî çâåíà èììóíèòåòà ó ïîñòðàäàâøèõ
ñ ÷åðåïíî-ìîçãîâîé òðàâìîé (×ÌÒ), ïðîòèâîðå÷èâû è ñïîðíû.

Ìåòa: âèâ÷åííÿ ³ìóíîëîã³÷íî¿ ðåàêòèâíîñò³ ïðè åêñïåðèìåíòàëüí³é ×ÌÒ.
Ìàòåð³àëè ³ ìåòîäè. Äîñë³äæåííÿ ïðîâåäåíå íà 75 á³ëèõ áåçïîðîäíèõ ùóðàõ-ñàìöÿõ ìàñîþ 185-220 ã, ó 50 ç ÿêèõ ìîäåëþ-

âàëè ×ÌÒ øëÿõîì â³ëüíîãî ïàä³ííÿ âàíòàæó íà ô³êñîâàíó ãîëîâó òâàðèíè. Êîíòðîëüíó ãðóïó (“õèáíîòðàâìîâàí³”) ñêëàëè 25
ùóð³â. ×åðåç 1, 3, 7, 14 ³ 21 äîáó â êðîâ³ ï³äðàõîâóâàëà ôîðìåí³ åëåìåíòè; çà äîïîìîãîþ ìîíîêëîíàëüíèõ àíòèò³ë ³äåíòèô³êó-
âàëè CD3+, CD 22+, CD4+, ÑD8+, ÑD16+ êë³òèíè, à äëÿ ³ìóíî-ã³ñòîõ³ì³÷íîãî äîñë³äæåííÿ çð³çè ìîçêó îáðîáëÿëè ïåðâèííèìè
àíòèò³ëàìè äî CD3+ ³ ÑD20+ (Becton, Dickinson, USA).



33

Çÿáëèöåâ Ñ.Â., Êðèøòàëü Í.Â., Äÿäûê Å.À.

ISSN 1998-3719. Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2016, Ò 12, ¹ 3–4

Ðåçóëüòàòè. Â õîä³ äîñë³äæåííÿ âñòàíîâëåíî, ùî ó â³äïîâ³äü íà åêñïåðèìåíòàëüíó ×ÌÒ â îðãàí³çì³ òâàðèí âèíèêàëà òè-
ïîâà çàõèñíà ðåàêö³ÿ íà óøêîäæåííÿ, ùî ïðîÿâëÿëàñÿ íåéòðîô³ëüíèì ëåéêîöèòîçîì ³ ï³äâèùåííÿì ð³âíÿ íàòóðàëüíèõ ê³ëåð³â.
Ç áîêó êë³òèííî¿ ëàíêè ³ìóí³òåòó ñïîñòåð³ãàëàñÿ âèðàæåíà ³ìóíîäåïðåñ³ÿ, á³ëüøå âèðàæåíà ç áîêó ñóáïîïóëÿö³¿ Ò-ë³ìôîöèò³â
õåëïåð³â. Íå ëèøå â ÿêîñò³ êîìïåíñàòîðíî¿ ðåàêö³¿, àëå ³ ÿê íàñë³äîê ñòèìóëÿö³¿ àíòèãåííèìè ñòðóêòóðàìè ìîçêó, ðîçâèâàëàñÿ
àêòèâàö³ÿ Â-ë³ìôîöèò³â ç ïðîãðåñèâíèì çá³ëüøåííÿì ¿õ çì³ñòó óïðîäîâæ óñüîãî ïåð³îäó ñïîñòåðåæåííÿ.

Âèñíîâêè. ×ÌÒ ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó êë³òèííîãî ³ìóíîäåô³öèòó: âèðàæåíå çíèæåííÿ ê³ëüêîñò³ Ò-ë³ìôîöèò³â ç ïåðøî¿
äîáè ï³ñëÿ òðàâìè, îñîáëèâî – CD4+, ð³âåíü ÿêèõ áóâ ïîíèæåíèé ïðàêòè÷íî â 5 ðàç³â â ïîð³âíÿíí³ ç ïî÷àòêîâèì ³ íå â³äíîâ-
ëþâàâñÿ äî 21 äîáè. Äåìàñêóâàííÿ ìîçêîâèõ àíòèãåí³â ïðè ×ÌÒ ïðèçâîäèòü äî àêòèâàö³¿ ãóìîðàëüíî¿ ëàíêè ³ìóí³òåòó ³ çá³ëü-
øåííÿ âì³ñòó â êðîâ³ öèðêóëþþ÷èõ Â-ë³ìôîöèò³â.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ³ìóíîëîã³÷íà ðåàêòèâí³ñòü, ÷åðåïíî-ìîçêîâà òðàâìà.

CONDITION OF THE IMMUNOLOGIC REACTIVITY AT THE EXPERIMENTAL TRAUMATIC BRAIN INJURY
1Zyablitsev S.V., 1Krishtal N.V., 2Dyadyk E.A.

1 Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine
2 Shupyk National Medical Academy of Postgraduate Education, Kyiv, Ukraine

Relevance. To date, information about the changes in the activity of cellular and humoral immunity in victims with traumatic brain
injury (TBI) are contradictory and controversial.

Aim. Studying of an immunologic reactivity at an experimental TBI was a research objective.
Materials and methods. The research is conducted on 75 white males rats weighing 185-220 g at 50 of which modelled TBI by

free fall of a load on the fixed animal head. The control group (“placebo”) was made by 25 rats. In 1, 3, 7, 14 and 21 days in blood
counted formulated elements; by means of monoclonal antibodies identified CD3+, CD 22+, CD4+, SD8+, SD16+ cells, and for an
immunohistochemical research sections of a brain processed primary antibodies to CD3+ and SD20 + (Becton, Dickinson, USA).

Results. During the research it is established that in response to experimental TBI in an organism of animals there was a sample
protective reaction to damage shown by a neutrophylic leukocytosis and rising of natural killers level. From a cellular link of immunity
the expressed immunodepression more expressed from a subpopulation of T-lymphocytes helpers was observed. Not only as
compensatory reaction, but also as a result of stimulation of a brain by antigenic structures, activation of B-lymphocytes with
progressive augmentation of their contents throughout the entire period of observation developed.

Conclusions. Experimental TBI leads to development of a cellular immunodeficiency: the expressed depression of T-lymphocytes
quantity from first days after a trauma, especially – CD4+ which level was reduced almost five times in comparison with initial and it
wasn’t restored to the observation period extremity. Disclosure of cerebral antigens at TBI leads to activation of a humoral link of
immunity and augmentation of contents in a blood of the circulating B-lymphocytes.

Keywords: immunologic reactivity, experimental traumatic brain injury.
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Àêòóàëüí³ñòü. Ñüîãîäí³ â Óêðà¿í³, ÿê ³ â á³ëü-
øîñò³ êðà¿í ªâðîïè, äëÿ çíåçàðàæåííÿ ïèòíî¿ âîäè
âèêîðèñòîâóºòüñÿ ð³äêèé õëîð òà éîãî ïîõ³äí³ (ã³ïî-
õëîðèò íàòð³þ, ä³îêñèä õëîðó, õëîðàì³íè òîùî). Âè-
êîíóþ÷è ñâîþ îñíîâíó çíåçàðàæóâàëüíó ôóíêö³þ,
õëîð â òîé æå ÷àñ âñòóïàº ó ðåàêö³þ ç îðãàí³÷íèìè
ðå÷îâèíàìè ïðèðîäíî¿ âîäè, ùî ïðèçâîäèòü äî óòâî-
ðåííÿ õëîðîðãàí³÷íèõ ñïîëóê (ÕÎÑ) [6, 7]. Õëîðîð-
ãàí³÷í³ ñïîëóêè º òîêñè÷íèìè ðå÷îâèíàìè, ÿê³ ìàþòü
ìóòàãåíí³ òà êàíöåðîãåíí³ âëàñòèâîñò³. Çà óìîâ çàñ-
òîñóâàííÿ íà ð³÷êîâèõ âîäîïðîâîäàõ çàñòàð³ëèõ òðà-
äèö³éíèõ âîäîî÷èñíèõ òåõíîëîã³é, âîíè ïðàêòè÷íî ç
âîäè íå âèäàëÿþòüñÿ òà áåç çì³í íàäõîäÿòü äî âîäî-
ïðîâ³äíèõ ìåðåæ, ùî ñòâîðþº ðèçèê äëÿ çäîðîâ’ÿ
ñïîæèâà÷³â [2, 6, 8, 10].

Ñåðåä ÕÎÑ, ùî óòâîðþþòüñÿ ó âîä³ ïðè õëîðó-
âàíí³, íàéá³ëüø âèâ÷åíèìè º ëåòê³ òðèãàëîãåíìåòàíè
(ÒÃÌ) òà çíà÷íî ìåíøå – íåëåòê³ ãàëîãåíîöòîâ³ êèñ-
ëîòè (ÃÎÊ), ÿê³, çà äàíèìè çàðóá³æíèõ äîñë³äíèê³â, º
íå ìåíø íåáåçïå÷íèìè, í³æ ÒÃÌ [2, 10, 11]. Äëÿ îê-
ðåìèõ ðå÷îâèí êëàñó ÒÃÌ â Óêðà¿í³ âñòàíîâëåíî
ãðàíè÷íî äîïóñòèì³ êîíöåíòðàö³¿ (ÃÄÊ) ó âîäî-
ïðîâ³äí³é ïèòí³é âîä³. Äëÿ õëîðîôîðìó, ÿê íàéá³ëüø
ïð³îðèòåòíî¿ ñïîëóêè, âîíà ñòàíîâèòü 60 ìêã/äì3

(ÄÑàíÏ³Í 2.2.4-171-10). Ùîäî ãàëîãåíîöòîâèõ êèñ-
ëîò, òî â³ò÷èçíÿíèõ íîðìàòèâ³â ¿õ âì³ñòó ó âîä³ ó íàñ
íåìàº. Â ÑØÀ òà Êàíàä³ âì³ñò ó ïèòí³é âîä³ ÃÎÊ
êîíòðîëþºòüñÿ çà ñóìîþ ç ï’ÿòè ðå÷îâèí (60 òà
80 ìêã/äì3, â³äïîâ³äíî). Ðåêîìåíäîâàíèé íîðìàòèâ
ÂÎÎÇ ó âîä³ äëÿ ìîíîõëîðîöòîâî¿ (ÌÕÎÊ), äèõëî-
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Àêòóàëüí³ñòü. Äëÿ çíåçàðàæåííÿ ïèòíî¿ âîäè âèêîðèñòîâóºòüñÿ ð³äêèé õëîð òà éîãî ïîõ³äí³. Õëîðîðãàí³÷í³ ñïîëóêè º
òîêñè÷íèìè, ìóòàãåííèìè òà êàíöåðîãåííèìè. Àëå ùå íå âèâ÷åí³ á³îëîã³÷í³ åôåêòè â³ä ä³¿ ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè ïðè íàäõîä-
æåíí³ ç ïèòíîþ âîäîþ äî îðãàí³çìó.

Ìåòà: âñòàíîâèòè â õðîí³÷íîìó ñàí³òàðíî-òîêñèêîëîã³÷íîìó åêñïåðèìåíò³ õàðàêòåð òà îñîáëèâîñò³ ³çîëüîâàíîãî òà êîìá³íî-
âàíîãî âïëèâó õëîðîôîðìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè ç ïèòíîþ âîäîþ íà ãåìàòîëîã³÷í³ òà ³ìóíîëîã³÷í³ ïîêàçíèêè ï³ääîñë³ä-
íèõ òâàðèí.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Åêñïåðèìåíò òðèâàâ 6 ì³ñÿö³â. Á³ë³ ùóðè (n=80) ðîçïîä³ëåí³ íà 10 ãðóï, ïî 8 òâàðèí â êîæí³é:
1 (êîíòðîëüíà) âæèâàëà àðòåç³àíñüêó âîäó; 6 äîñë³äíèõ ãðóï – îòðèìóâàëè ïèòíó âîäó ç âì³ñòîì õëîðîôîðìó àáî ìîíîõëîðîö-
òîâî¿ êèñëîòè  íà ð³âí³ êîæíî¿ ç íèõ 1, 3 òà 5 ãðàíè÷íî äîïóñòèìî¿ êîíöåíòðàö³¿ (ÃÄÊ); 3 äîñë³äí³ ãðóïè – âæèâàëè ïèòíó âîäó ç
êîìá³íàö³ºþ öèõ ñïîëóê íà ð³âí³ 1, 3 òà 5 ÃÄÊ êîæíî¿ ðå÷îâèíè. Êðîâ äëÿ äîñë³äæåíü áðàëè íà 30, 60, 120 òà 180 äîáó åêñïåðè-
ìåíòó. Äëÿ îö³íêè ìîðôîëîã³÷íîãî ñêëàäó êðîâ³ ï³äðàõîâóâàëè ê³ëüê³ñòü åðèòðîöèò³â, ëåéêîöèò³â òà òðîìáîöèò³â ïåðèôåðè÷-
íî¿ êðîâ³. Ïàðàëåëüíî âèçíà÷àëè êîíöåíòðàö³þ ãåìîãëîá³íó, ñåðåäíþ êîíöåíòðàö³¿ ãåìîãëîá³íó â åðèòðîöèòàõ, äèñïåðñ³þ ðîç-
ïîä³ëó åðèòðîöèò³â çà îá’ºìîì (øèðèíîþ). Âèêîðèñòîâóâàëè àâòîìàòè÷íèé ãåìàòîëîã³÷íèé àíàë³çàòîð “PCE-90 Vet”.
Ñåíñèá³ë³çóþ÷ó ä³þ õëîðîôîðìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè íà îðãàí³çì âèâ÷àëè øëÿõîì âèçíà÷åííÿ ìîæëèâîñò³ ðîçâèòêó
ðåàêö³é ã³ïåð÷óòëèâîñò³ íåãàéíîãî òèïó.

Ðåçóëüòàòè. Õëîðîôîðì òà ìîíîõëîðîöòîâà êèñëîòà íà ð³âí³ 1 ÃÄÊ, ÿê ïî îêðåìîñò³, òàê ³ â ¿õ êîìá³íàö³¿, íå ìàþòü íåãà-
òèâíîãî âïëèâó íà ïîêàçíèêè êðîâ³. Ïðè çðîñòàíí³ ¿õ êîíöåíòðàö³¿ (3 ³ 5 ÃÄÊ) òà ÷àñó âïëèâó (120-180 ä³á) ö³ ðå÷îâèíè â ³çîëü-
îâàíîìó âèãëÿä³ ìàþòü çàãàëüíî òîêñè÷íèé âïëèâ, ùî ïðîÿâëÿºòüñÿ ãåìàòîëîã³÷íèìè çì³íàìè. Òîêñè÷íà ä³ÿ ï³äñèëþºòüñÿ ïðè
ñóì³ñíîìó ¿õ ïîòðàïëÿíí³ â îðãàí³çì. Öå âêàçóº íà âèñîêó ÷óòëèâ³ñòü ñèñòåìè êðîâ³ äî ä³¿ òîêñè÷íèõ ðå÷îâèí ó íàäíîðìàòèâíèõ
êîíöåíòðàö³ÿõ. ²ìóíîòîêñè÷í³ñòü õëîðîôîðìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè (íà ð³âí³ 5 ÃÄÊ òà ¿õ êîìá³íàö³¿ íà ð³âíÿõ 3 ³ 5 ÃÄÊ)
ïðîÿâëÿºòüñÿ âæå ÷åðåç 3 ì³ñÿö³ â ðåçóëüòàò³ ðîçâèòêó ñëàáêî¿ ñåíñèá³ë³çàö³¿ îðãàí³çìó.

Âèñíîâîê. Ïðè íàäõîäæåíí³ äî îðãàí³çìó òâàðèí õëîðîôîðìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè â³äáóâàþòüñÿ ãåìàòîëîã³÷í³
çì³íè, ÿê³ çðîñòàþòü ³ç çá³ëüøåííÿì êîíöåíòðàö³¿ ðå÷îâèí òà ÷àñó ¿õ ä³¿, ùî â ïîäàëüøîìó ìîæå ïðèçâåñòè äî ðîçâèòêó ïàòîëî-
ã³÷íèõ ñòàí³â.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ñàí³òàðíî-òîêñèêîëîã³÷íèé åêñïåðèìåíò, ùóðè, õëîðîôîðì, ìîíîõëîðîöòîâà êèñëîòà, ãåìàòîëîã³÷í³ òà ³ìó-
íîëîã³÷í³ ïîêàçíèêè.
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ðîöòîâî¿ òà òðèõëîðîöòîâî¿ êèñëîò ñòàíîâèòü 20, 50
òà 200 ìêã/äì3, â³äïîâ³äíî [11].

 Íà ñüîãîäí³, çà äàíèìè çàðóá³æíî¿ ë³òåðàòóðè òà
ðåçóëüòàòàìè íàøèõ ðîá³ò, â õëîðîâàí³é âîäî-
ïðîâ³äí³é âîä³ âèçíà÷àþòüñÿ âîäíî÷àñ ðå÷îâèíè îáîõ
êëàñ³â ÕÎÑ, ñåðåä ÿêèõ ïîñò³éíî ïðèñóòí³ìè º õëî-
ðîôîðì òà ÌÕÎÊ [6, 7, 11].

Òîêñè÷íà ä³ÿ ÕÎÑ, ïåðåäóñ³ì õëîðîôîðìó, ïèò-
íî¿ âîäè íà îðãàí³çì òâàðèí òà ëþäèíè äîñòàòíüî
âèâ÷åíà. Â òîé æå ÷àñ á³îëîã³÷í³ åôåêòè â³ä ä³¿ ÃÎÊ,
çîêðåìà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè, ïðè ³çîëüîâàíîìó
òà êîìá³íîâàíîìó, ðàçîì ç õëîðîôîðìîì, íàäõîä-
æåíí³ ç ïèòíîþ âîäîþ äî îðãàí³çìó â åêñïåðèìåí-
òàëüíèõ òà åï³äåì³îëîã³÷íèõ äîñë³äæåííÿõ ïðàêòè÷íî
íå âèâ÷àëèñü.

Ìåòà: âñòàíîâèòè â õðîí³÷íîìó ñàí³òàðíî-òîêñèêî-
ëîã³÷íîìó åêñïåðèìåíò³ õàðàêòåð òà îñîáëèâîñò³ ³çî-
ëüîâàíîãî òà êîìá³íîâàíîãî âïëèâó õëîðîôîðìó òà
ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè ç ïèòíîþ âîäîþ íà ãåìàòî-
ëîã³÷í³ òà ³ìóíîëîã³÷í³ ïîêàçíèêè ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Áåðó÷è äî óâàãè îòðèìàí³ íàìè äàí³ ùîäî çàáðóä-
íåííÿ òîêñè÷íèìè õëîðîðãàí³÷íèìè ñïîëóêàìè âîäî-
ïðîâ³äíî¿ ïèòíî¿ âîäè áàãàòüîõ íàñåëåíèõ ïóíêò³â
ð³çíèõ îáëàñòåé Óêðà¿íè [6, 7], ïðåäñòàâëÿº ³íòåðåñ
âèâ÷èòè îñîáëèâîñò³ á³îëîã³÷íî¿ ä³¿ ïîñò³éíî ïðè-
ñóòí³õ ó âîä³ ïð³îðèòåòíèõ ëåòêèõ (õëîðîôîðì) òà íå-
ëåòêèõ (ìîíîõëîðîöòîâà êèñëîòà) ÕÎÑ íà æèâèé
îðãàí³çì, à ñàìå íà ãåìàòîëîã³÷í³ òà ³ìóíîëîã³÷í³ ïî-
êàçíèêè ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí.

Òðèâàë³ñòü õðîí³÷íîãî ñàí³òàðíî-òîêñèêîëîã³÷íî-
ãî åêñïåðèìåíòó ç âèêîðèñòàííÿì á³ëèõ áåçïîðîäíèõ
ùóð³â ñòàíîâèëà 6 ì³ñÿö³â. Â åêñïåðèìåíò³ âèêîðèñ-
òîâóâàëè ìîäåëüí³ âîäí³ ðîç÷èíè íà îñíîâ³ àðòåç³-
àíñüêî¿ âîäè, â ÿê³é ñòâîðþâàëè çàäàí³ êîíöåíòðàö³¿
õëîðîôîðìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè. Ðå÷îâèíè
çàñòîñîâóâàëè ÿê îêðåì³ ñïîëóêè, òàê ³ ¿õ êîìá³íàö³þ
â êîíöåíòðàö³ÿõ 1, 3 òà 5 ÃÄÊ êîæíî¿ ç íèõ.

80 ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí (ñàìêè âàãîþ 160-170 ã)
áóëè ðîçïîä³ëåí³ íà 10 ãðóï, ïî 8 òâàðèí ó êîæí³é: 1 –
êîíòðîëüíà – âæèâàëà àðòåç³àíñüêó âîäó, 6 äîñë³ä-
íèõ ãðóï – îòðèìóâàëè ïèòíó âîäó ç âì³ñòîì õëîðî-
ôîðìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè  íà ð³âí³ êîæíî¿ ç
íèõ 1, 3 òà 5 ÃÄÊ; 3 äîñë³äí³ ãðóïè – âæèâàëè ïèòíó
âîäó ç êîìá³íàö³ºþ äîñë³äæóâàíèõ ñïîëóê íà ð³âí³ 1,
3 òà 5 ÃÄÊ êîæíî¿ ðå÷îâèíè.

Ùîäåííî ïðîâîäèëîñü ñïîñòåðåæåííÿ çà çàãàëü-
íèì ñòàíîì òâàðèí, ïîâåä³íêîþ òà ê³ëüê³ñòþ ñïîæè-
òî¿ ð³äèíè. Âçÿòòÿ ìàòåð³àëó äëÿ äîñë³äæåíü ïðîâîäèëè
íà 30, 60, 120 òà 180 äîáó åêñïåðèìåíòó. Åêñïåðè-
ìåíò ïðîâîäèâñÿ ç äîòðèìàííÿì ïðèíöèï³â á³îåòèêè
òà âèìîã ãóìàííîãî ñòàâëåííÿ äî òâàðèí [9].

Äëÿ îö³íêè ìîðôîëîã³÷íîãî ñêëàäó êðîâ³, ùî
ï³äòðèìóºòüñÿ ïîñò³éíèì ðóéíóâàííÿì òà ïîïîâíåí-

íÿì åëåìåíò³â êðîâ³, áóëî ïðîâåäåíî ï³äðàõóíîê
ê³ëüêîñò³ åðèòðîöèò³â, ëåéêîöèò³â òà òðîìáîöèò³â ïå-
ðèôåðè÷íî¿ êðîâ³. Ïàðàëåëüíî ïðîâîäèëè âèçíà÷åííÿ
êîíöåíòðàö³¿ ãåìîãëîá³íó, ñåðåäíüî¿ êîíöåíòðàö³¿ ãå-
ìîãëîá³íó â åðèòðîöèòàõ (ÌÑÍÑ) òà äèñïåðñ³þ ðîç-
ïîä³ëó åðèòðîöèò³â çà îá’ºìîì (øèðèíîþ) (RDW).
Ö³ ïîêàçíèêè õàðàêòåðèçóþòü ñï³ââ³äíîøåííÿ
ê³ëüêîñò³ ãåìîãëîá³íó äî îáñÿãó êë³òèí – ÌÑÍÑ, à
òàêîæ ð³çíîìàí³òí³ñòü åðèòðîöèòàðíèõ êë³òèí êðîâ³ –
äèñïåðñ³ÿ ðîçïîä³ëó åðèòðîöèò³â, àáî ³íäåêñ àí³çîöè-
òîçó åðèòðîöèò³â. Ï³äðàõóíîê êë³òèí êðîâ³ ïðîâîäèëè
çà ìåòîäîì Coulter, ÿêèé îñíîâàíèé íà âèì³ðþâàíí³
çì³í åëåêòðè÷íîãî îïîðó. Ð³âåíü ãåìîãëîá³íó âèçíà-
÷àâñÿ êîëîðèìåòðè÷íèì ìåòîäîì. Ãåìàòîëîã³÷í³ äîñ-
ë³äæåííÿ âèêîíóâàëè çà äîïîìîãîþ àâòîìàòè÷íîãî
ãåìàòîëîã³÷íîãî àíàë³çàòîðà “PCE-90 Vet” (ÑØÀ)
[4].

Äîñë³äæåííÿ ñåíñèá³ë³çóþ÷î¿ ä³¿ õëîðîôîðìó òà
ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè ó ïèòí³é âîä³ íà îðãàí³çì
ïðîâîäèëîñü øëÿõîì âèçíà÷åííÿ ìîæëèâîñò³ ðîç-
âèòêó ðåàêö³é ã³ïåð÷óòëèâîñò³ íåãàéíîãî òèïó (ÃÍÒ)
[3, 5].

Îòðèìàí³ â åêñïåðèìåíò³ äàí³ áóëè îáðîáëåí³
ç âèêîðèñòàííÿì çàãàëüíîïðèéíÿòèõ ìåòîä³â ñòàòèñ-
òè÷íî¿ îáðîáêè ðåçóëüòàò³â ìåäèêî-á³îëîã³÷íèõ äîñ-
ë³äæåíü [1].

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Â ãðóïàõ òâàðèí, ÿê³ çàçíàâàëè âïëèâó ïèòíî¿
âîäè ³ç âì³ñòîì õëîðîôîðìó òà ÌÕÎÊ íà ð³âí³
1 ÃÄÊ, íå áóëî âèÿâëåíî æîäíèõ ñòàòèñòè÷íî äîñòî-
â³ðíèõ çì³í ïîêàçíèê³â êðîâ³, òîìó ó òàáëèöÿõ 1–4
âîíè íå ïðåäñòàâëåí³.

Âèçíà÷åííÿ àáñîëþòíèõ çíà÷åíü ê³ëüêîñò³ åðèòðî-
öèò³â òà ãåìîãëîá³íó â êðîâ³ ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí íå
ïîêàçàëî çíà÷íèõ çì³í â³äíîñíî ïîêàçíèê³â êîíò-
ðîëüíî¿ ãðóïè. Â³äì³÷åíî äîñòîâ³ðíå ï³äâèùåííÿ íà
120 äîáó åêñïåðèìåíòó àáñîëþòíî¿ ê³ëüêîñò³ åðèòðî-
öèò³â â ãðóïàõ òâàðèí, ÿê³ çàçíàâàëè ³çîëüîâàíîãî
âïëèâó õëîðîôîðìó íà ð³âí³ 3 ÃÄÊ òà ÌÕÎÊ íà
ð³âí³ 3 òà 5 ÃÄÊ, ïðîòå ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ö³ çì³íè
íå âèõîäèëè çà ìåæ³ ô³ç³îëîã³÷íî¿ íîðìè äëÿ ùóð³â.

Á³ëüø ïðîãíîñòè÷íî âàæëèâèìè º ïîêàçíèêè
äèñïåðñ³¿ ðîçïîä³ëó åðèòðîöèò³â çà îá’ºìîì òà ñåðåä-
íüî¿ êîíöåíòðàö³¿ ãåìîãëîá³íó â åðèòðîöèòàõ
(òàáë. 1).

²çîëüîâàíà ä³ÿ õëîðîôîðìó íà ð³âí³ 3 ÃÄÊ ïðîÿâ-
ëÿëàñÿ ñòàòèñòè÷íî äîñòîâ³ðíèì çíèæåííÿì ïîêàç-
íèêà ÌÑÍÑ âæå ïî÷èíàþ÷è ç 60 äîáè äîñë³äæåííÿ,
à ä³ÿ íà ð³âí³ 5 ÃÄÊ – êîðîòêîòðèâàëèì ï³äâèùåííÿì
íà 30 äîáó òà ïîäàëüøèì çíèæåííÿì äî ê³íöÿ åêñïå-
ðèìåíòó. Ä³ÿ ÌÕÎÊ ó ïèòí³é âîä³ íà ð³âí³ 3 òà 5 ÃÄÊ
ïðàêòè÷íî íå âèêëèêàëà çì³í äîñë³äæóâàíîãî ïîêàç-
íèêà ó 3 òà 4 ãðóïàõ òâàðèí. Êîìá³íîâàíèé âïëèâ
õëîðîôîðìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè íà ð³âí³
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3 ÃÄÊ ïðîÿâëÿâñÿ çíèæåííÿì ïîêàçíèêà ÌÑÍÑ ó
òâàðèí 5 ãðóïè ÷åðåç 60 ä³á â³ä ïî÷àòêó åêñïåðèìåí-
òó, à ó òâàðèí 6 ãðóïè (5 ÃÄÊ) – âæå ç 30 äîáè òà
ïðîäîâæóâàâñÿ äî çàâåðøåííÿ äîñë³äæåííÿ.

Çì³íè ïîêàçíèêà øèðèíè ðîçïîä³ëó åðèòðîöèò³â ó
2 òà 3 ãðóïàõ òâàðèí ï³ä âïëèâîì õëîðîôîðìó ïèòíî¿
âîäè íà ð³âí³ 3 òà 5 ÃÄÊ ïðîÿâëÿëèñÿ äîñòîâ³ðíèìè
çì³íàìè, ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ, ç³ 120
äîáè åêñïåðèìåíòó. Çðîñòàííÿ ïîêàçíèêà RDW ó
òâàðèí 3 òà 4 ãðóï ï³ä ä³ºþ ïèòíî¿ âîäè ç âì³ñòîì
ÌÕÎÊ íà ð³âí³ 3 òà 5 ÃÄÊ, â³äïîâ³äíî, ñïîñòåð³ãà-
ëîñü íà 60 äîá³ åêñïåðèìåíòó òà íà 180 äîá³ ó òâàðèí
4 ãðóïè.

Êîìá³íîâàíà ä³ÿ ÕÔ òà ÌÕÎÊ, ùî â³äì³÷àëàñÿ ó
òâàðèí 6 ãðóïè, ÿê³ ñïîæèâàëè ïèòíó âîäó ³ç âì³ñòîì
ðå÷îâèí íà ð³âí³ 5 ÃÄÊ, ïðîÿâëÿëàñÿ çðîñòàííÿì ïî-
êàçíèêà RDW, ïî÷èíàþ÷è ç 60 äîáè åêñïåðèìåíòó òà
äî éîãî çàâåðøåííÿ.

Âèâ÷åííÿ ëåéêîöèò³â, ÿê ÷àñòèíè çàõèñíî¿ ñèñòå-
ìè îðãàí³çìó, âêëþ÷àëî âèçíà÷åííÿ ¿õ àáñîëþòíî¿
ê³ëüêîñò³ â ö³ëîìó òà îêðåìèõ âèä³â. Â òàáëèö³ 2
ïðåäñòàâëåí³ ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ âì³ñòó ëåéêî-

öèò³â ó êðîâ³ ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí íà ïðîòÿç³ åêñïåðè-
ìåíòó.

Ó òâàðèí, ÿê³ îòðèìóâàëè õëîðîôîðì ç ïèòíîþ
âîäîþ íà ð³âí³ 3 òà 5 ÃÄÊ, ñïîñòåð³ãàëîñü äîñòîâ³ð-
íå ï³äâèùåííÿ àáñîëþòíî¿ ê³ëüêîñò³ ëåéêîöèò³â â ïå-
ðèôåðè÷í³é êðîâ³ íà 60 äîáó äîñë³äó. Òàêå çðîñòàííÿ
ïîêàçíèêà â³äì³÷àëîñÿ é íà 120 äîáó, ïðîòå ëèøå â 2
ãðóï³, ÿêà îòðèìóâàëà õëîðîôîðì íà ð³âí³ 5 ÃÄÊ.
Íàïðèê³íö³ åêñïåðèìåíòó ð³âåíü äàíîãî ïîêàçíèêà ó
2 òà 3 ãðóïàõ òâàðèí íàáëèçèâñÿ äî ïîêàçíèêà êîíò-
ðîëüíî¿ ãðóïè. Ñïîæèâàííÿ òâàðèíàìè ïèòíî¿ âîäè ³ç
âì³ñòîì ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè íà ð³âí³ 3 òà 5
ÃÄÊ íå ñïðàâëÿëî æîäíîãî âïëèâó íà âì³ñò ëåéêî-
öèò³â â êðîâ³.

Ïîºäíàíèé âïëèâ õëîðîôîðìó òà ÌÕÎÊ ïèòíî¿
âîäè íà ð³âí³ 5 ÃÄÊ ïðèçâîäèâ äî ï³äâèùåííÿ àáñî-
ëþòíî¿ ê³ëüêîñò³ ëåéêîöèò³â íà 120 äîáó åêñïåðèìåí-
òó, ÿêå íå ëèøå äîñòîâ³ðíî â³äð³çíÿëîñÿ â³ä ïîêàçíè-
êà êîíòðîëüíî¿ ãðóïè, àëå é âèõîäèëî çà ìåæ³
ô³ç³îëîã³÷íî¿ íîðìè äëÿ ùóð³â. Àëå íà 180 äîáó â
ãðóïàõ 5 òà 6, ÿê³ ï³ääàâàëèñü ïîºäíàíîìó âïëèâó
õëîðîôîðìó òà ÌÕÎÊ íà ð³âí³ 3 òà 5 ÃÄÊ, ìîæíà

Ïðèì³òêà. * – â³äì³ííîñò³ äîñòîâ³ðí³ ïðè ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ (ð<0,05).

Òàáëèöÿ 2
Àáñîëþòíà ê³ëüê³ñòü ëåéêîöèò³â â ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ ùóð³â â äèíàì³ö³

Ïðèì³òêà. * – â³äì³ííîñò³ äîñòîâ³ðí³ ïðè ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ (ð<0,05)

Òàáëèöÿ 1
Ñåðåäíÿ êîíöåíòðàö³ÿ ãåìîãëîá³íó â åðèòðîöèòàõ òà äèñïåðñ³ÿ ðîçïîä³ëó åðèòðîöèò³â çà îá’ºìîì

â ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ ùóð³â â äèíàì³ö³ åêñïåðèìåíòó
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áóëî ñïîñòåð³ãàòè âæå äîñòîâ³ðíå çíèæåííÿ çàçíà÷å-
íîãî ïîêàçíèêà, ùî ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî âè÷åðïàííÿ
ôóíêö³îíàëüíèõ ðåçåðâ³â îðãàí³çìó.

Ê³ëüê³ñí³ çì³íè âèä³â ëåéêîöèò³â â ïåðèôåðè÷í³é
êðîâ³ ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí íà ïðîòÿç³ åêñïåðèìåíòó
ñòîñóâàëèñÿ, ïåðø çà âñå, ¿õ àáñîëþòíîãî âì³ñòó
(òàáë. 3).

ßê âèäíî ç òàáëèö³ 3, íàéá³ëüø³ çì³íè ñïîñòåð³ãà-
ëèñÿ â ê³ëüêîñò³ ë³ìôîöèò³â â ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³
ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí. Âñòàíîâëåíî äîñòîâ³ðíå çðîñ-
òàííÿ ïîêàçíèêà íà 60 äîáó åêñïåðèìåíòó â ãðóïàõ
òâàðèí, ÿê³ îòðèìóâàëè õëîðîôîðì íà ð³âí³ 3 òà 5
ÃÄÊ, é õî÷à â ïîäàëüøîìó â³äì³÷àëàñÿ òåíäåíö³ÿ äî
éîãî çíèæåííÿ, ïðîòå íà 120 äîáó â 5-é ãðóï³
çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ ë³ìôîöèò³â çàëèøàëîñÿ äîñòî-
â³ðíèì ïîð³âíÿíî ³ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ òâàðèí.

Ó òâàðèí, ÿê³ ñïîæèâàëè ïèòíó âîäó ³ç âì³ñòîì 5
ÃÄÊ ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè (4 ãðóïà), â³äì³÷àëèñÿ
õâèëåïîä³áí³ çðóøåííÿ â ê³ëüêîñò³ ë³ìôîöèò³â: äîñòî-
â³ðíå çðîñòàííÿ íà 60 äîáó òà çíèæåííÿ íà 180 äîáó
åêñïåðèìåíòó.

Âïëèâ êîìá³íàö³¿ õëîðîôîðìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿
êèñëîòè íà ð³âí³ 5 ÃÄÊ íà âì³ñò ë³ìôîöèò³â â êðîâ³
ïðîÿâëÿâñÿ çðîñòàííÿì öüîãî ïîêàçíèêà íà 60 äîá³
åêñïåðèìåíòó (6 ãðóïà), òà éîãî çíà÷íèì äîñòîâ³ð-
íèì çíèæåííÿì ó òâàðèí 5 òà 6 ãðóï íàïðèê³íö³ åêñ-
ïåðèìåíòó.

Â äèíàì³ö³ åêñïåðèìåíòó ñïîñòåð³ãàëèñÿ íàñòóïí³
çì³íè àáñîëþòíî¿ ê³ëüêîñò³ ìîíîöèò³â â ïåðèôåðè÷í³é

êðîâ³ ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí: äîñòîâ³ðíå çíèæåííÿ çàç-
íà÷åíîãî ïîêàçíèêà â³äíîñíî ïîêàçíèê³â êîíòðîëþ
â³äì³÷àëèñÿ ëèøå â ãðóïàõ òâàðèí, ùî çàçíàâàëè
ïîºäíàíî¿ ä³¿ õëîðîôîðìó òà ÌÕÎÊ íà ð³âí³ 3 òà 5
ÃÄÊ íà 180 äîáó åêñïåðèìåíòó (òàáë. 3).

Ïîä³áíà êàðòèíà ñïîñòåð³ãàºòüñÿ é â³äíîñíî
âì³ñòó ãðàíóëîöèò³â â êðîâ³ ï³ääîñë³äíèõ òâàðèí â
äèíàì³ö³ åêñïåðèìåíòó. Âèÿâëåíî äîñòîâ³ðíå çíè-
æåííÿ ê³ëüêîñò³ ãðàíóëîöèò³â â êðîâ³ òâàðèí 5 òà 6
ãðóï çà óìîâ òðèâàëîãî âïëèâó (180 ä³á) êîìá³íàö³¿
õëîðîôîðìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè ó ïèòí³é
âîä³ íà ð³âí³ 3 òà 5 ÃÄÊ.

²íøèì äîñë³äæóâàíèì ïîêàçíèêîì áóâ âì³ñò
òðîìáîöèò³â â ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ òâàðèí. Ñïîñòåð³-
ãàëèñü äîñòîâ³ðí³ êîëèâàííÿ âì³ñòó òðîìáîöèò³â â
êðîâ³ ó òâàðèí âñ³õ äîñë³äæóâàíèõ ãðóï ó ïîð³âíÿíí³
ç êîíòðîëüíîþ, ÿê³ çàëèøàëèñÿ â ìåæàõ ô³ç³îëîã³÷-
íî¿ íîðìè äëÿ ùóð³â.

Âèçíà÷åííÿ ðîçâèòêó ÃÍÒ ó ðåàêö³¿ Øåëë³ ïîêà-
çàëî, ùî ÷åðåç 30 ä³á åêñïåðèìåíòó ó òâàðèí óñ³õ
äîñë³äæóâàíèõ ãðóï ðåºñòðóâàëàñÿ ñëàáêî ïîçèòèâ-
íà àóòîñåíñèá³ë³çàö³ÿ (òàáë. 4). Ïðî öå ñâ³ä÷èòü
â³äñîòîê äåãðàíóëÿö³¿ áàçîô³ëüíèõ ãðàíóëîöèò³â,
ÿêèé â ïðèñóòíîñò³ òêàíèííîãî àíòèãåíó ñòàíîâèâ ó
2 ãðóï³ – (14,40±0,98) %, 4 ãðóï³ – (12,80±1,50) %,
5 ãðóï³ – (16,00±1,79) % ³ 6 ãðóï³ – (19,20±1,50) %.
Ùîäî òâàðèí 1 òà 3 ãðóï, ÿê³ çàçíàâàëè ³çîëüîâàíîãî
âïëèâó õëîðîôîðìó ³ ÌÕÎÊ íà ð³âí³ 3 ÃÄÊ, ìîæíà
â³äì³òèòè, ùî ó íèõ ð³âåíü ðåàã³íîâèõ àíòèò³ë äî òêà-

Ïðèì³òêà. * – â³äì³ííîñò³ äîñòîâ³ðí³ ïðè ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ (ð<0,05)

Òàáëèöÿ 3
Âì³ñò îêðåìèõ âèä³â ëåéêîöèò³â â ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ ùóð³â â äèíàì³ö³ åêñïåðèìåíòó
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íèííîãî àíòèãåíó áóâ íà ìåæ³ íîðìè ³ ïàòîëîã³¿
(10,40±0,98) %  äåãðàíóëüîâàíèõ áàçîô³ë³â, ïðè
íîðì³ – äî 10 %.

Ñë³ä òàêîæ â³äì³òèòè, ùî ñèðîâàòêè êðîâ³ òâàðèí,
ÿê³ îòðèìóâàëè âèñîê³ êîíöåíòðàö³¿ õ³ì³÷íèõ ñïîëóê
ÿê ³çîëüîâàíî, òàê ³ â êîìá³íàö³¿, âèêëèêàëè äåãðàíó-
ëÿö³þ áàçîô³ë³â ³ ó ïðèñóòíîñò³ ãàïòåí³â. Öå äîçâîëÿº
çðîáèòè âèñíîâîê ïðî íàÿâí³ñòü ñåíñèá³ë³çàö³¿ äî
ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè òà õëîðîôîðìó. Ê³ëüê³ñòü
äåãðàíóëüîâàíèõ êë³òèí áóëà â³ä (11,20±0,80) % äî
(16,80±1,50) %. Òàêó ðåàêö³þ ìîæíà îö³íèòè ÿê
ñëàáêîïîçèòèâíó.

Äîñë³äæåííÿ ñåíñèá³ë³çóþ÷î¿ ä³¿ âèâ÷åíèõ ñïîëóê
â äèíàì³ö³ åêñïåðèìåíòó ïîêàçàëè çäàòí³ñòü ¿õ âèêëè-
êàòè ðîçâèòîê ã³ïåð÷óòëèâîñò³ çà íåãàéíèì òèïîì ó
òâàðèí 2, 3, 4, 5 ³ 6 ãðóï (òàáë. 4). Ñèðîâàòêè êðîâ³
ùóð³â öèõ äîñë³äíèõ ãðóï ïîñèëþâàëè äåãðàíóëÿö³þ
áàçîô³ëüíèõ ãðàíóëîöèò³â ÿê â ïðèñóòíîñò³ òêàíèííî-
ãî àíòèãåíó, òàê ³ ãàïòåí³â, ùî âêàçóº íà ðîçâèòîê
ñëàáêî âèðàæåíî¿ àóòîñåíñèá³ë³çàö³¿ òà ñåíñèá³ë³çàö³¿.

Çâåðòàº óâàãó òîé ôàêò, ùî ÷åðåç 90 ä³á â³ä ïî-
÷àòêó åêñïåðèìåíòó ñëàáêà àóòîñåíñèá³ë³çàö³ÿ ñïîñ-
òåð³ãàëàñÿ íàâ³òü ó ùóð³â, ÿê³ îòðèìóâàëè êîìá³íàö³þ
ñïîëóê íà ð³âí³ ÃÄÊ. Òàê, ÿêùî ï³ñëÿ 1 ì³ñÿöÿ ðåàê-
ö³ÿ áóëà â³äñóòíÿ, òî íà ê³íåöü 3 ì³ñÿöÿ â³äñîòîê äåãðà-
íóëüîâàíèõ êë³òèí çðîñòàâ ³ ñòàíîâèâ (12,00±1,79) %
(â³ä 10 äî 20 % – ðåàêö³ÿ ñëàáêîïîçèòèâíà). Éìîâ³ð-
í³øå, òàê ïðîÿâèëàñÿ êîìá³íîâàíà ä³ÿ çàçíà÷åíèõ
ñïîëóê çà ¿õ îäíî÷àñíîãî íàäõîäæåííÿ äî îðãàí³çìó.

Ó 1 ãðóï³ (³çîëüîâàíà ä³ÿ õëîðîôîðìó íà ð³âí³
3 ÃÄÊ), íàâïàêè, ñïîñòåð³ãàëàñÿ íîðìàë³çàö³ÿ ïîêàç-
íèêà, ùî ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî ðîçâèòîê òîëåðàíòíîñò³.

Îòæå, âèâ÷åííÿ ðåàêö³¿ ÃÍÒ çà ³çîëüîâàíî¿ òà
êîìá³íîâàíî¿ ä³¿ äîñë³äæóâàíèõ ñïîëóê ïðîòÿãîì 90
ä³á ïîêàçàëî, ùî ó ãðóï³ òâàðèí, ùî çàçíàâàëè êîìá-
³íîâàíî¿ ä³¿ ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè ³ õëîðîôîðìó
íà ð³âí³ ÃÄÊ, ñëàáêà àóòîñåíñèá³ë³çàö³ÿ ðåºñòðóâàëà-
ñÿ ëèøå ÷åðåç 3 ì³ñÿö³, òîä³ ÿê ñåíñèá³ë³çàö³ÿ âèçíà-
÷àëàñÿ âæå ÷åðåç 1 ì³ñÿöü ³ çáåð³ãàëàñÿ â ïîäàëüøî-
ìó. Ó ãðóï³ òâàðèí, ùî îòðèìóâàëà õëîðîôîðì íà
ð³âí³ 3 ÃÄÊ, íà ê³íåöü 3 ì³ñÿöÿ, ìîæëèâî, ðîçâèâà-
ëàñü òîëåðàíòí³ñòü, à ó ãðóïàõ òâàðèí, ùî îòðèìóâà-

ëè ÌÕÎÊ íà ð³âí³ 3 òà 5 ÃÄÊ, õëîðîôîðì íà ð³âí³
5 ÃÄÊ òà çàçíàâàëè êîìá³íîâàíîãî âïëèâó öèõ ðå÷î-
âèí íà ð³âí³ 3 òà 5 ÃÄÊ, çáåð³ãàëàñÿ ñëàáêîïîçèòèâ-
íà àóòîñåíñèá³ë³çàö³ÿ òà ñåíñèá³ë³çàö³ÿ îðãàí³çìó, ÿê³
âïåðøå âèçíà÷àëèñÿ âæå ÷åðåç 30 ä³á âïëèâó.

Îòæå, â ðåçóëüòàò³ õðîí³÷íîãî ñàí³òàðíî-òîêñèêî-
ëîã³÷íîãî åêñïåðèìåíòó îòðèìàíî íîâ³ íàóêîâ³ äàí³
ùîäî ³çîëüîâàíîãî òà êîìá³íîâàíîãî âïëèâó õëîðî-
ôîðìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè ïèòíî¿ âîäè íà
ãåìàòîëîã³÷í³ òà ³ìóíîëîã³÷í³ ïîêàçíèêè ï³ääîñë³ä-
íèõ òâàðèí. Âñòàíîâëåíî, ùî õëîðîôîðì òà ìîíî-
õëîðîöòîâà êèñëîòà íà ð³âí³ 1 ÃÄÊ ÿê îêðåì³ ðå÷î-
âèíè, òàê ³ ¿õ êîìá³íàö³ÿ, íå ìàþòü íåãàòèâíîãî
âïëèâó íà ïîêàçíèêè êðîâ³ òâàðèí.

Ïðè ïðàêòè÷íî ïîâí³é â³äñóòíîñò³ çðóøåíü â
ê³ëüê³ñíîìó ñêëàä³ åðèòðîöèò³â òà ãåìîãëîá³íó â
êðîâ³, ñïîñòåð³ãàëèñÿ çíà÷í³ çì³íè ¿õ ÿê³ñíîãî ñòàíó,
à ñàìå òèõ ïîêàçíèê³â êðîâ³, ÿê³ õàðàêòåðèçóþòü íàñè-
÷åí³ñòü ãåìîãëîá³íîì åðèòðîöèò³â òà ¿õ ð³çíîìàí³òí³ñòü.
Òàê³ çì³íè áóëè á³ëüø âèðàæåíèìè ó òâàðèí, ÿê³ ñïî-
æèâàëè ïèòíó âîäó ³ç õëîðîôîðìîì òà êîìá³íàö³ºþ
õëîðîôîðìó ³ ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè. Îòðèìàí³
ðåçóëüòàòè ìîæóòü ñâ³ä÷èòè ïðî ðàíí³ ïðîÿâè àíåì³¿
â ðåçóëüòàò³ òîêñè÷íî¿ ä³¿ äîñë³äæóâàíèõ ðå÷îâèí
ïèòíî¿ âîäè íà ïðîöåñè ôîðìóâàííÿ åðèòðîöèò³â.

Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ³çîëüîâàíà ä³ÿ òîêñè÷íèõ ðå-
÷îâèí ïèòíî¿ âîäè (õëîðîôîðìó, ÌÕÎÊ) ïðîÿâëÿëà-
ñÿ â îñíîâíîìó çðîñòàííÿì ïîêàçíèê³â ëåéêîöèò³â òà
ë³ìôîöèò³â ç 60 äîáè äîñë³äæåííÿ, à ä³ÿ êîìá³íàö³¿
öèõ ðå÷îâèí â ïîíàäíîðìàòèâíèõ ê³ëüêîñòÿõ ïðèçâî-
äèëà äî çíèæåííÿ âì³ñòó ëåéêîöèò³â â ö³ëîìó òà îê-
ðåìèõ ¿õ âèä³â (ë³ìôîöèò³â, ìîíîöèò³â òà ãðàíóëî-
öèò³â) íàïðèê³íö³ åêñïåðèìåíòó. Öå ìîæå ñâ³ä÷èòè,
ùî ä³ÿ îêðåìèõ ÕÎÑ âåäå äî àêòèâàö³¿ ³ìóííî¿ ñèñ-
òåìè âíàñë³äîê ä³¿ ïîøêîäæóþ÷îãî ôàêòîðà, à êîìá-
³íîâàíèé âïëèâ òîêñè÷íèõ ðå÷îâèí ìîæå âåñòè äî
ïðèãí³÷åííÿ ðåãåíåðàòîðíèõ ïðîöåñ³â, âè÷åðïóâàííÿ
êîìïåíñàòîðíèõ ìåõàí³çì³â òà ðîçâèòêó ïàòîëîã³¿.

Âèçíà÷åííÿ ³ìóíîòîêñè÷íîñò³ ëåòêèõ òà íåëåòêèõ
ÕÎÑ ïèòíî¿ âîäè íà îðãàí³çì òâàðèí ïîêàçàëî, ùî
âæå ÷åðåç 3 ì³ñÿö³ åêñïåðèìåíòó ðîçâèâàºòüñÿ ñëàá-
êà àóòî- òà ñåíñèá³ë³çàö³ÿ îðãàí³çìó çà ³çîëüîâàíî¿ ä³¿

Òàáëèöÿ 4
Ñòóï³íü äåãðàíóëÿö³¿ áàçîô³ëüíèõ ãðàíóëîöèò³â ó ùóð³â ó äèíàì³ö³ åêñïåðèìåíòó

Ïðèì³òêè: * – â³ä 10 äî 20 % – ðåàêö³ÿ ñëàáêîïîçèòèâíà; ** – â³ä 20 äî 30 % – ðåàêö³ÿ ïîçèòèâíà; *** – 30 % – ðåàêö³ÿ ð³çêî ïî-
çèòèâíà.



39

Ïðîêîïîâ Â.Î., Òîìàøåâñüêà Ë.À., Êóë³ø Ò.Â., Ëèïîâåöüêà Î.Á., Êðàâ÷óí Ò.ª., Ãðèãîðåíêî Ë.ª.

ISSN 1998-3719. Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2016, Ò 12, ¹ 3–4

õëîðîôîðìó íà ð³âí³ 5 ÃÄÊ, ÌÕÎÊ íà ð³âíÿõ 3 ³ 5
ÃÄÊ òà âïëèâó ¿õ êîìá³íàö³¿ â àíàëîã³÷íèõ êîíöåíò-
ðàö³ÿõ. Ó òâàðèí, ÿê³ ñïîæèâàëè õëîðîôîðì íà ð³âí³
3 ÃÄÊ çàô³êñîâàíî íîðìàë³çàö³þ ïîêàçíèêà, ùî
ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî ðîçâèòîê òîëåðàíòíîñò³. Çà êîìá³-
íîâàíî¿ ä³¿ ñïîëóê íà ð³âí³ 1 ÃÄÊ ó ùóð³â äî ñåíñèá-
³ë³çàö³¿ íà ê³íåöü 3 ì³ñÿöÿ ïðèºäíóâàëàñÿ ñëàáêà
àóòîñåíñèá³ë³çàö³ÿ. Ó öüîìó âèïàäêó, éìîâ³ðíî, ïðî-
ÿâèëàñÿ êîìá³íîâàíà ä³ÿ îçíà÷åíèõ ñïîëóê çà ¿õ îä-
íî÷àñíîãî íàäõîäæåííÿ äî îðãàí³çìó.

ÂÈÑÍÎÂÎÊ
Ïðè íàäõîäæåíí³ äî îðãàí³çìó òâàðèí õëîðîôîð-

ìó òà ìîíîõëîðîöòîâî¿ êèñëîòè â³äáóâàþòüñÿ ãåìàòî-
ëîã³÷í³ çì³íè, ÿê³ çðîñòàþòü ³ç çá³ëüøåííÿì êîíöåíò-
ðàö³¿ ðå÷îâèí òà ÷àñó ¿õ ä³¿, ùî â ïîäàëüøîìó ìîæå
ïðèçâåñòè äî ðîçâèòêó ïàòîëîã³÷íèõ ñòàí³â.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿ àáî
êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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Àêòóàëüíîñòü. Äëÿ îáåççàðàæèâàíèÿ ïèòüåâîé âîäû èñïîëüçóþò æèäêèé õëîð è åãî ïðîèçâîäíûå. Õëîðîðãàíè÷åñêèå ñî-
åäèíåíèÿ ÿâëÿþòñÿ òîêñè÷íûìè, ìóòàãåííûìè, êàíöåðîãåííûìè. Íî åù¸ íå èçó÷åíû áèîëîãè÷åñêèå ýôôåêòû îò äåéñòâèÿ ìîíî-
õëîðóêñóñíîé êèñëîòû ïðè ïîñòóïëåíèè ñ ïèòüåâîé âîäîé â îðãàíèçì.

Öåëü: óñòàíîâèòü â õðîíè÷åñêîì ñàíèòàðíî-òîêñèêîëîãè÷åñêîì ýêñïåðèìåíòå õàðàêòåð è îñîáåííîñòè èçîëèðîâàííîãî è
êîìáèíèðîâàííîãî âîçäåéñòâèÿ õëîðîôîðìà è ìîíîõëîðóêñóñíîé êèñëîòû ñ ïèòüåâîé âîäîé íà ïîêàçàòåëè êðîâè ïîäîïûòíûõ
æèâîòíûõ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ýêñïåðèìåíò ïðîäîëæàëñÿ 6 ìåñÿöåâ. Áåëûõ êðûñ (n=80) ðàçäåëèëè íà 10 ãðóïï, ïî 8 îñîáåé â êàæ-
äîé: 1 (êîíòðîëüíàÿ) óïîòðåáëÿëà àðòåçèàíñêóþ âîäó; 6 ïîäîïûòíûõ ãðóïï – ïèòüåâóþ âîäó ñ ñîäåðæàíèåì õëîðîôîðìà èëè
ìîíîõëîðóêñóñíîé êèñëîòû íà óðîâíå êàæäîãî âåùåñòâà 1, 3 è 5 ïðåäåëüíî äîïóñòèìîé êîíöåíòðàöèè (ÏÄÊ); 3 ïîäîïûòíûå
ãðóïïû – óïîòðåáëÿëè ïèòüåâóþ âîäó ñ êîìáèíàöèåé ýòèõ ñîåäèíåíèé íà óðîâíå 1, 3 è 5 ÏÄÊ êàæäîãî âåùåñòâà. Êðîâü äëÿ
èññëåäîâàíèé áðàëè â 30, 60, 120 è 180 ñóòêè ýêñïåðèìåíòà. Äëÿ îöåíêè ìîðôîëîãè÷åñêîãî ñîñòàâà êðîâè ïîäñ÷èòûâàëè êîëè-
÷åñòâî ýðèòðîöèòîâ, ëåéêîöèòîâ è òðîìáîöèòîâ ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè. Ïàðàëëåëüíî îïðåäåëÿëè êîíöåíòðàöèþ ãåìîãëîáèíà,
ñðåäíþþ êîíöåíòðàöèþ ãåìîãëîáèíà â ýðèòðîöèòàõ è äèñïåðñèþ ðàñïðåäåëåíèÿ ýðèòðîöèòîâ ïî îáú¸ìó (øèðèíå). Èñïîëüçîâàëè
àâòîìàòè÷åñêèé ãåìàòîëîãè÷åñêèé àíàëèçàòîð “PCE-90 Vet”. Ñåíñèáèëèçèðóþùåå äåéñòâèå õëîðîôîðìà è ìîíîõëîðóêñóñíîé êèñ-
ëîòû íà îðãàíèçì èçó÷àëè ïóò¸ì îïðåäåëåíèÿ âîçìîæíîñòè ðàçâèòèÿ ðåàêöèé ãèïåð÷óâñòâèòåëüíîñòè íåìåäëåííîãî òèïà.
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Ðåçóëüòàòû. Õëîðîôîðì è ìîíîõëîðóêñóñíàÿ êèñëîòà íà óðîâíå 1 ÏÄÊ, êàê ïî îòäåëüíîñòè, òàê è â êîìáèíàöèè, íå îêà-
çûâàþò íåãàòèâíîãî âëèÿíèÿ íà ïîêàçàòåëè êðîâè. Ïðè óâåëè÷åíèè èõ êîíöåíòðàöèè (3 è 5 ÏÄÊ) è âðåìåíè âîçäåéñòâèÿ (120–
180 ñóòîê) ýòè âåùåñòâà ïî îòäåëüíîñòè èìåþò îáùåòîêñè÷åñêîå âëèÿíèå, êîòîðîå ïðîÿâëÿåòñÿ ãåìàòîëîãè÷åñêèìè èçìåíåíèÿ-
ìè. Òîêñè÷åñêîå äåéñòâèå óñèëèâàåòñÿ ïðè èõ ñîâìåñòíîì ïîïàäàíèè â îðãàíèçì. Ýòî óêàçûâàåò íà âûñîêóþ ÷óâñòâèòåëüíîñòü
ñèñòåìû êðîâè ê äåéñòâèþ òîêñè÷åñêèõ âåùåñòâ â íàäíîðìàòèâíûõ êîíöåíòðàöèÿõ. Èììóíîòîêñè÷íîñòü õëîðîôîðìà è ìîíî-
õëîðóêñóñíîé êèñëîòû (íà óðîâíå 5 ÏÄÊ è èõ êîìáèíàöèÿ íà óðîâíå 3 è 5 ÏÄÊ) ïðîÿâëÿåòñÿ óæå ÷åðåç 3 ìåñÿöà â ðåçóëüòàòå
ðàçâèòèÿ ñëàáîé ñåíñèáèëèçàöèè îðãàíèçìà.

Âûâîä. Ïðè ïîñòóïëåíèè â îðãàíèçì æèâîòíûõ õëîðîôîðìà è ìîíîõëîðóêñóñíîé êèñëîòû ïðîèñõîäÿò ãåìàòîëîãè÷åñêèå
èçìåíåíèÿ, êîòîðûå âîçðàñòàþò ïî ìåðå óâåëè÷åíèÿ êîíöåíòðàöèè âåùåñòâ è âðåìåíè èõ äåéñòâèÿ, ÷òî â äàëüíåéøåì ìîæåò
ïðèâåñòè ê ðàçâèòèþ ïàòîëîãè÷åñêèõ ñîñòîÿíèé.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ñàíèòàðíî-òîêñèêîëîãè÷åñêèé ýêñïåðèìåíò, êðûñû, õëîðîôîðì, ìîíîõëîðóêñóñíàÿ êèñëîòà, ãåìàòîëî-
ãè÷åñêèå è èììóíîëîãè÷åñêèå ïîêàçàòåëè.

ISOLATED AND COMBINED EFFECTS OF CHLOROFORM AND MONOHLOROACETIC ACID WITH DRINKING
WATER ON HEMATOLOGICAL AND IMMUNOLOGICAL INDICATORS OF EXPERIMENTAL ANIMALS

Prokopov V.Î., Tomashevska L.A., Kulish T.V., Lypovetskà Î.B., Kravchun T. Ye., Grigorenko L.E.

SI “O.M. Marzeyev Institute for Public Health of the National academy of medical sciences of Ukraine”, Kyiv, Ukraine

Relevance. For drinking water disinfection using liquid chlorine and its derivatives. Organochlorine compounds are toxic, mutagenic
and carcinogenic. But the biological effects of the intake of monochloroacetic acid with drinking water in the body have not yet been
studied.

The aim: to establish in the chronic sanitary-toxicological experiment the character and features of the isolated and combined
effects of chloroform and monochloroacetic acid with drinking water on the hematological and immunological parameters of the
experimental animals.

Materials and methods. Experiment lasted 6 months. White rats (n = 80) were divided into 10 groups, 8 animals per each:
1 (control) used artesian water; 6 experimental groups received drinking water containing chloroform or monochloroacetic acid at the
level of each of them 1, 3 and 5 maximum permissible concentration (MPC); 3 experimental groups - drinking water with a combination
of these compounds at levels of 1, 3 and 5 MPCs of each substance. Blood for research was taken on 30, 60, 120 and 180 days of the
experiment. To estimate the morphological composition of the blood, the number of red blood cells, leukocytes and platelets of the
peripheral blood was counted. In parallel, the concentration of hemoglobin, the average concentration of hemoglobin in erythrocytes,
and the dispersion of redistribution by volume (width) were determined. An automatic hematologic analyzer “PCE-90 Vet” was used.
The sensitizing effect of chloroform and monochloroacetic acid on the body was studied by determining the possibility of developing
an immediate type hypersensitivity reaction.

Results. Chloroform and monochloroacetic acid at the level of 1 MAC, both individually and in combination, have no negative
effect on the blood parameters. With an increase in their concentration (3 and 5 MPC) and exposure time (120-180 days), these
substances in the isolated form have a general toxic effect, which is manifested by hematological changes. Toxic effects increase when
compatible they are hit into the body. This indicates a high sensitivity of the blood system to the action of toxic substances in excessive
concentrations. Immunotoxicity of chloroform and monochloroacetic acid (at the level of 5 MAC and their combination at levels 3 and
5 MAC) manifests itself after 3 months as a result of the development of weak sensitization of the organism.

Conclusion. When chloroform and monochloroacetic acid enter the body of animals, the hematological changes increase with
increasing concentration of substances and the time of their action, which in future may lead to the development of pathological
conditions.

Key words: sanitary-toxicological experiment, rats, chloroform, monochloroacetate acid, hematological and immunological
parameters.



41

ÊË²Í²×ÍÀ ÌÅÄÈÖÈÍÀ

ISSN 1998-3719. Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2016, Ò 12, ¹ 3–4

Àêòóàëüí³ñòü. Ïðè÷èíè äåñòàá³ë³çàö³¿ àòåðîñêëå-
ðîòè÷íî¿ áëÿøêè, ùî ïðèçâîäÿòü äî âèíèêíåííÿ òà-
êèõ ãîñòðèõ öåðåáðàëüíûõ êë³í³÷íèõ ïðîÿâ³â àòåðîñê-
ëåðîçó (ÀÑ), ÿê ³øåì³÷íèé ³íñóëüò, äî ê³íöÿ íåâ³äîì³
òà àêòèâíî äèñêóòóþòüñÿ ñåðåä â÷åíèõ [16].

Â³äáóëàñÿ çì³íà ïàðàä³ãìè, â ðåçóëüòàò³ ÿêî¿ ïðè-
ïèíèëà ³ñíóâàííÿ òåîð³ÿ, çà ÿêîþ ÀÑ – íàñë³äîê ïî-
ðóøåííÿ ìåòàáîë³çìó õîëåñòåðèíó, òà çàòâåðäæóºòüñÿ
íîâà – ïðî çàïàëüíó ïðèðîäó çàõâîðþâàííÿ [25].
Äæåðåëîì òàêîãî çàïàëåííÿ ìîæå ñëóãóâàòè ³íôåêö³ÿ
[29]. Ïåðåäáà÷åííÿ ïðî àñîö³àö³þ ³íôåêö³é òà ÀÑ ìàº
ï³ä ñîáîþ ðàö³îíàëüíó îñíîâó, îñê³ëüêè, â³äîìî, ùî

ïðîöåñ ðîçâèòêó àòåðîñêëåðîòè÷íèõ çì³í ñóäèííî¿
ñò³íêè âêëþ÷àº â ñåáå õðîí³÷íå ïîâ³ëüíî ïåðåá³ãàþ-
÷å çàïàëåííÿ [22]. Çäàòí³ñòü õðîí³÷íèõ ³íôåêö³é âèê-
ëèêàòè çàïàëåííÿ â òêàíèíàõ ìîæå áóòè ïðè÷èíîþ
ïðîãðåñóâàííÿ àòåðîñêëåðîòè÷íèõ áëÿøîê [1, 2, 3].

 Íà ñüîãîäí³ â ë³òåðàòóð³ îïèñàí³ òà ñèñòåìàòèçî-
âàí³ ìàéæå 250 ÷èííèê³â ðèçèêó ÀÑ [32]. Àíàë³ç ïî-
êàçàâ, ùî âñ³ âîíè òàê ÷è ³íàêøå ïîâ’ÿçàí³ ç â³ðóñ-
íîþ ³íôåêö³ºþ, ùî ïåðñèñòóº, òà ëèøå ÷åðåç íå¿ –
ç ÀÑ [4].

Âèõîäÿ÷è ç òîãî, ùî ÀÑ º áàãàòîôàêòîðíîþ õâî-
ðîáîþ, íàéâ³ðîã³äí³øèì ôàêòîðîì ðèçèêó º “òÿãàð
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Àêòóàëüí³ñòü. Õî÷à ôàêò àñîö³àö³¿ ³íôåêö³é òà àòåðîñêëåðîçó íà ñüîãîäí³ äîâåäåíèé, àëå â ïàòîãåíåç³ çàëèøàºòüñÿ áàãàòî
íåç’ÿñîâàíîãî. Íåäîñòàòíüî âèñâ³òëåí³ ïèòàííÿ ùîäî ðîë³ òà ïèòîìî¿ âàãè ïåâíèõ âèä³â â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ ó ðåàë³çàö³¿ òà ïðèñêî-
ðåíí³ àòåðîñêëåðîòè÷íîãî ïðîöåñó. Ïðàêòè÷íî í³÷îãî íå â³äîìî ïðî âïëèâ â³ðóñó ãåðïåñó ëþäèíè 6, 7 òà 8 òèï³â. Äîñ³ íåç’ÿñî-
âàíèé ïðîì³æîê ÷àñó ì³æ îçíàêàìè êë³í³÷íî¿ ìàí³ôåñòàö³¿ â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ òà ðîçâèòêîì ³øåì³÷íîãî ³íñóëüòó. Íå âèâ÷åíî
ïèòàííÿ ïðî â³äíîâëåííÿ íåâðîëîã³÷íèõ ôóíêö³é ï³ñëÿ ³íñóëüòó, çàëåæíî â³ä âèäó â³ðóñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿.

Ìåòà: âèâ÷åííÿ ñòðóêòóðè â³ðóñíî¿ ³ ïîøèðåíî¿ íåâ³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ ó õâîðèõ ç ³øåì³÷íèì ³íñóëüòîì, à òàêîæ ñòóïåíÿ íå-
âðîëîã³÷íîãî â³äíîâëåííÿ, öåðåáðàëüíîãî àòåðîñêëåðîçó çà ð³çíèõ âèä³â â³ðóñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Â äîñë³äæåííÿ óâ³éøëî 89 õâîðèõ ³ç ãîñòðèì ïîðóøåííÿì ìîçêîâîãî êðîâîîá³ãó çà òèïîì ³øåì³¿ ç
àíàìíåñòè÷íèìè êë³í³÷íèìè ïðîÿâàìè â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ ïðîòÿãîì 3 ì³ñÿö³â äî ñóäèííî¿ êàòàñòðîôè. Ñåðåä õâîðèõ 39 (44,9 %)
÷îëîâ³ê³â ³ 50 (55,1 %) æ³íîê â ñåðåäíüîìó â³ö³ 62,08±1,29 ðîê³â (â³ä 36 äî 92 ðîê³â). Ó 61 (68,5 %) õâîðèõ âèçíà÷åíî ³øåì³÷íèé
³íñóëüò, ó 28 (31,5 %) ä³àãíîñòîâàíî òðàíçèòîðí³ ³øåì³÷í³ àòàêè. Ä³àãíîç âåð³ô³êóâàâñÿ çà äîïîìîãîþ ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíî¿ òî-
ìîãðàô³¿, òÿæê³ñòü íåâðîëîã³÷íîãî ñòàòóñó îö³íþâàëàñü çà øêàëîþ NIHSS (National Institute of Health Stroke Scale) â 1, 7 òà 21
äîáó. Ñèðîâàòêà êðîâ³ õâîðèõ äîñë³äæóâàëàñü íà íàÿâí³ñòü ÄÍÊ â³ðóñ³â ïðîñòîãî ãåðïåñà (HSV), ãåðïåñà ëþäèíè (HHV), ãðè-
ïó, àäåíîâ³ðóñ³â, åíòåðîâ³ðóñ³â, â³ðóñ³â ãîñòðî¿ ðåñï³ðàòîðíî¿ ³íôåêö³¿, à òàêîæ ïîøèðåíèõ íåâ³ðóñíèõ ³íôåêö³é: ì³êîïëàçìè,
óðîïëàçìè, òîêñîïëàçìè, õëàì³ä³é. Çàñòîñîâóâàëèñü ìåòîä ïîë³öèòîìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ äëÿ âèçíà÷åííÿ ÄÍÊ â³ðóñ³â ³ç
ñèðîâàòêè êðîâ³ òà ìåòîä âèçíà÷åííÿ â³ðóñíèõ àíòèãåí³â â êóëüòóð³ êë³òèí çà äîïîìîãîþ ³ìóíîôåðìåíòíîãî àíàë³çó. Ñòóï³íü
àòåðîñêëåðîòè÷íîãî óðàæåííÿ ñóäèí âèçíà÷àëàñü çà äàíèìè äóïëåêñíîãî ñêàíóâàííÿ áðàõ³îöåôàëüíèõ àðòåð³é.  Äëÿ ñòàòèñòè÷-
íî¿ îáðîáêè ðåçóëüòàò³â âèêîðèñòîâóâàëè ïàêåò IBM SPSS Statistics 22.

Ðåçóëüòàòè. Íàé÷àñò³øå â ãîñòðîìó ïåð³îä³ ³íñóëüòó âèÿâëÿâñÿ HSV1 – ó 57,3 % õâîðèõ, ð<0,05; ïåðñèñòåíö³ÿ HSV2 òà
HHV6 – ó 38,2 % òà 32,6 % õâîðèõ, â³äïîâ³äíî. Ó 84 (89,9 %) õâîðèõ ñïîñòåð³ãàëàñÿ êîìá³íàö³ÿ äâîõ ð³çíèõ â³ðóñ³â HSV2 òà
HHV6. Íàé÷àñò³øå ñïîñòåð³ãàëàñÿ êîìá³íàö³ÿ HSV1/ HSV2 – ó 29 (32,6 %) õâîðèõ, ð<0,05. Ì³æ òåðì³íîì â³ðóñíî¿ ìàí³ôåñòàö³¿ ³
òÿæê³ñòþ ïîðóøåííÿ ìîçêîâîãî êðîâîîá³ãó ³ñíóâàâ ñëàáêèé, ïðîòå äîñòîâ³ðíèé, çâîðîòí³é çâ’ÿçîê  (r = - 0,237, ð=0,025). Íå
âèÿâëåíî äîñòîâ³ðíîãî çâ’ÿçêó ì³æ òÿæê³ñòþ íåâðîëîã³÷íîãî äåô³öèòó íà ïåðøó äîáó ï³ñëÿ ³íñóëüòó òà òèïîì â³ðóñíî¿
³íôåêö³¿ àáî ¿¿ êîìá³íàö³¿, çà âèêëþ÷åííÿì àäåíîâ³ðóñó (r =0,27, ð= 0,01). Â³äñîòîê çíèæåííÿ áàëó NIHSS íà 7 òà 21 äîáó
â³ä’ºìíî êîðåëþâàâ ç íàÿâí³ñòþ äåÿêèõ â³ðóñ³â òà ¿õ ïîºäíàíü, çîêðåìà ãåðïåñâ³ðóñ³â àáî ¿õ àñîö³àö³é HSV1, HSV1,2; HSV1,2-
HHV6. Êîåô³ö³ºíòè êîðåëÿö³¿ ì³æ íàÿâí³ñòþ ïåâíèõ òèïîâ â³ðóñ³â, ê³ëüê³ñòþ ñòåíîç³â òà ê³ëüê³ñòþ ãåìîäèíàì³÷íî ïîçíà÷åíèõ
ñòåíîç³â êîëèâàëèñü â³ä 0,19 ïðè ãîñòð³é ðåñï³ðàòîðí³é â³ðóñí³é ³íôåêö³¿ äî 0,33 ó ðàç³ ïîºäíàííÿ HHV6-ãðèï.

Âèñíîâêè. Íàé÷àñò³øå â õâîðèõ ç ³øåì³÷íèì ³íñóëüòîì òà êë³í³÷íîþ ìàí³ôåñòàö³ºþ ïåðñèñòóþ÷î¿ â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ â àíàì-
íåç³ (ïðîòÿãîì 1–90 ä³á äî ðîçâèòêó ñèìïòîì³â ) âèÿâëÿëèñü ÄÍÊ â³ðóñ³â HSV1, HSV2, HHV4, HHV5, HHV6. Íàÿâí³ñòü ñòåíî-
çó ìàã³ñòðàëüíèõ ñóäèí â åêñòðàêðàí³àëüíîìó â³ää³ë³, ê³ëüê³ñòü ñòåíîç³â òà íàÿâí³ñòü ãåìîäèíàì³÷íî çíà÷èìèõ ñòåíîç³â êîðåëþ-
âàëè ç íàÿâí³ñòþ â³ðóñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿ HHV6 òà/àáî àñîö³àö³¿ HHV6 òà ãðèïó. Íàÿâí³ñòü HSV1, HSV2, HHV6 â³ðóñ³â òà/àáî ¿õ
àñîö³àö³é ïîã³ðøóº â³äíîâëåííÿ íåâðîëîã³÷íèõ ôóíêö³é â äèíàì³ö³ ãîñòðîãî ï³ñëÿ³íñóëüòíîãî ïåð³îäó.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ³øåì³÷íèé ³íñóëüò, HSV1, HSV2, HHV6, â³äíîâëåííÿ íåâðîëîã³÷íèõ ôóíêö³é.
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³íôåêö³é” [39]. Çã³äíî ç ã³ïîòåçîþ “³íôåêö³éíî¿ íà-
êëàäêè”, àòåðîñêëåðîòè÷í³ çì³íè ìîæóòü ôîðìóâàòè-
ñÿ ïðè óìîâàõ îäíî÷àñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿ äåê³ëüêîõ
³íôåêö³é â ïàö³ºíò³â ç³ çíèæåíîþ ³ìóíîðåàêòèâí³ñòþ,
íàÿâíîþ ãåíåòè÷íîþ ïåðåäóìîâëåí³ñòþ òà ³íøèìè
ôàêòîðàìè ðèçèêó (ÔÐ), ³ ñàìå ïîºäíàííÿ ³íôåêö³é
éìîâ³ðí³øå àñîö³þºòüñÿ ³ç ðèçèêîì âèíèêíåííÿ
³íñóëüòó [18].

Íà ñüîãîäí³ ôàêò àñîö³àö³¿ ³íôåêö³é òà ÀÑ ìîæíà
ââàæàòè äîâåäåíèì, õî÷à â ïàòîãåíåç³ çàëèøàºòüñÿ
áàãàòî íåç’ÿñîâàíîãî [13]. Çîêðåìà, öå ñòîñóºòüñÿ
ïðîì³æêó ÷àñó ì³æ îçíàêàìè êë³í³÷íî¿ ìàí³ôåñòàö³¿
â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ òà ðîçâèòêîì ³íñóëüòó.

Áàãàòî äîñë³äæåíü ñôîêóñîâàíî íà ÷àñ³ ì³æ ïðî-
ÿâàìè â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ òà âèíèêíåííÿì ³íñóëüòó, ³
òåðì³í âèíèêíåííÿ ³íñóëüòó ï³ñëÿ ïåðåíåñåíî¿ â³ðóñ-
íî¿ ³íôåêö³¿ â³äð³çíÿºòüñÿ, çà ð³çíèìè äàíèìè [34,
45]. Íàé÷àñò³øå íåâðîëîã³÷í³ ñèìïòîìè ³íñóëüòó âè-
íèêàëè ïðîòÿãîì â³ä îäíîãî äíÿ äî 1 ì³ñÿöÿ ï³ñëÿ
â³ðóñó â³òðÿíî¿ â³ñïè (VZV) [34, 45]. ª äàí³, ùî ï³ä-
âèùåííÿ ðèçèêó ³íñóëüòó ï³ñëÿ îïåð³çóþ÷îãî ãåðïåñó
(HZ) íàé÷àñò³øå ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ÷åðåç 3 ì³ñÿö³ [35,
36]. Á³ëüø äîâãèé ïðîì³æîê ñïîñòåð³ãàâñÿ ò³ëüêè â
ëþäåé, ÿê³ ïåðåíåñëè HZ â ìîëîäîìó â³ö³ [45].
Àíàë³ç 30 âèïàäê³â ãîñòðîãî ïîðóøåííÿ ìîçêîâîãî
êðîâîîá³ãó, àñîö³éîâàíîãî ç HZ, ñâ³ä÷èòü ïðî ïîÿâó
íåâðîëîã³÷íèõ ñèìïòîì³â ³íñóëüòó ïðîòÿãîì 2,5 ì³-
ñÿö³â ï³ñëÿ âèñèïêè [35, 44]. Íàéá³ëüø íåáåçïå÷íèì
ââàæàâñÿ ðèçèê ³íñóëüòó ÷åðåç 4 òèæí³ [1], ÷åðåç 5–
12 òèæí³â [1, 42], ÷åðåç 13–26 òèæí³â [1, 23]. Çàçíà-
÷àþòü, ùî y 55 % îñ³á, ùî ïðèéìàëè ïðîòèâ³ðóñíó
òåðàï³þ ïðè HZ, ðèçèê âèíèêíåííÿ ³íñóëüòó çíèæó-
âàâñÿ, ïîð³âíÿíî ç íåë³êîâàíèìè õâîðèìè [37].

Çâ’ÿçîê ì³æ ³íôåêö³ºþ òà ðîçâèòêîì ³íñóëüòó
ïðîñë³äêîâóºòüñÿ íà ð³çíèõ åòàïàõ ðîçâèòêó öåðåáðî-
âàñêóëÿðíî¿ ïàòîëîã³¿. Ïîâ³äîìëÿºòüñÿ ïðî âïëèâ
³íôåêö³¿ òà çàïàëüíîãî ïðîöåñó íà ï³äòèï ³íñóëüòó ó
õâîðèõ íà ³øåì³÷íèé ³íñóëüò (²²)  âíàñë³äîê óðàæåí-
íÿ âåëèêèõ öåðåáðàëüíèõ àðòåð³é òà êàðä³îãåííî¿ åì-
áîë³¿, îñîáëèâî â ïàö³ºíò³â áåç ñóäèííèõ ôàêòîð³â
ðèñêó [9, 10]. Çàçíà÷àºòüñÿ, ùî àòåðîòðîìáîòè÷íèé
òà êàðä³îåìáîë³÷í³ ³íñóëüòè ç âèñîêîþ ÷àñòîòîþ âè-
íèêàþòü ó ïàö³ºíò³â, ÿê³ ïåðåíåñëè ³íôåêö³¿ äèõàëü-
íèõ øëÿõ³â [7, 11, 18, 28, 43].

Íà ñüîãîäí³ ôàêò àñîö³àö³¿ ³íôåêö³é òà ÀÑ ìîæíà
ââàæàòè äîâåäåíèì, õî÷à â ìåõàí³çì³ ïàòîãåíåçó çà-
ëèøàºòüñÿ áàãàòî íåÿñíîãî [12]. Âåëèêîãî çíà÷åííÿ
â ðîçâèòêó “³íôåêö³éíîãî” íàïðàâëåííÿ â äîñë³ä-
æåíí³ ïðîáëåìè ³íñóëüòó â³ä³ãðàëî íàêîïè÷åííÿ äà-
íèõ ïðî ÀÑ, ÿê õðîí³÷íèé çàïàëüíèé ïðîöåñ, ³í³ö³àòî-
ðîì ÿêîãî º óøêîäæåííÿ ñóäèí, ùî âèêëèêàºòüñÿ
ð³çíèìè ôàêòîðàìè: â³ä àðòåð³àëüíî¿ ã³ïåðòåíç³¿ òà êó-
ð³ííÿ, äî ã³ïåðãîìîöèñòå¿íåì³¿ òà ³íôåêö³éíèõ ïàòî-
ãåí³â [3, 5, 46, 47]. Ðîçïîâñþäæåíà ã³ïîòåçà õðîí³÷-
íîãî óðàæåííÿ åíäîòåë³ÿ íà òë³ áàêòåð³àëüíî¿ òà
â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿, ãîìîö³ñòå¿íåì³¿, ä³¿ â³ëüíèõ ðàäè-
êàë³â, çíèæåííÿ ð³âíÿ çàêèñó àçîòó òà äåÿêèõ ³íøèõ

ôàêòîð³â. Ñêîð³øå çà âñå, ö³ ôàêòîðè, ùî âåäóòü äî
àòåðîñêëåðîòè÷íîãî ïðîöåñó, âçàºìîïîâ’ÿçàí³ òà º
ëàíêàìè îäíîãî ëàíöþãà [15].

Ïðè÷èíè äåñòàá³ë³çàö³¿ àòåðîñêëåðîòè÷íî¿ áëÿøêè,
ùî ïðèçâîäÿòü äî âèíèêíåííÿ òàêèõ êë³í³÷íèõ ïðî-
ÿâ³â ÀÑ, ÿê ²², äî öèõ ï³ð àêòèâíî îáãîâîðþþòüñÿ.
Oïèñàí³ êë³í³÷í³ âèïàäêè êîðîíàðíîãî òà öåðåáðàëü-
íîãî àòåðîòðîìáîçó, à òàêîæ àðòåð³àëüíèõ òà âåíîç-
íèõ òðîìáîç³â ³íøî¿ ëîêàë³çàö³¿, ïîâ’ÿçàíèõ ç àêòèâíî
ïåðåá³ãàþ÷îþ ãåðïåñâ³ðóñíîþ ³íôåêö³ºþ, ÿê â ïà-
ö³ºíò³â ç ïîñëàáëåíèì, òàê ³ íîðìàëüíèì ³ìóí³òåòîì
[19, 33, 49]. Âîäíî÷àñ ïèòàííÿ ùîäî ðîë³ ïåâíèõ
âèä³â â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ ó ðåàë³çàö³¿ òà ïðèñêîðåíí³
àòåðîñêëåðîòè÷íîãî ïðîöåñó íåäîñòàòíüî âèñâ³òëåí³
â ë³òåðàòóð³ [14, 20, 25]. Ïðàêòè÷íî í³÷îãî íå â³äîìî
ïðî âïëèâ HHV 6,7 òà 8-ãî òèï³â íà ïàòîãåíåç ÀÑ
[20]. Íàïðîòè, öèòîìåãàëîâ³ðóñ (CMV) ÷àñò³øå âèÿâ-
ëÿºòüñÿ â ä³ëÿíêàõ ç ÀÑ, ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíèìè:
40 % ïðîòè 4 %, â³äïîâ³äíî. Òàêîæ ïðè äîñë³äæåíí³
33 çðàçê³â òêàíèíè àîðòè ìåòîäîì ïîë³ìåðàçíî¿ ëàí-
öþãîâî¿ ðåàêö³¿ (ÏËÐ) (ïðè÷îìó 10 ç íèõ ç ã³ñòîëîã³-
÷íèìè îçíàêàìè ÀÑ) HSV 1 òèïó äîñòîâ³ðíî ÷àñò³øå
âèÿâëÿâñÿ ó ãðóï³ ñàìå ³ç ã³ñòîëîã³÷íèìè îçíàêàìè
ÀÑ, ïîð³âíÿíî ³ç çðàçêàìè àîðòè áåç òàêèõ (80 %
ïðîòè 13 %, â³äïîâ³äíî) [44]. Â ³íøèõ âèïàäêàõ íå
çíàéøëè êîðåëÿö³¿ ì³æ íàÿâí³ñòþ ÄÍÊ CMV
³íôeêö³¿ òà ñòðóêòóðîþ àòåðîñêëåðîòè÷íèõ áëÿøîê
ó ñîííèõ àðòåð³ÿõ. CÌV áóëî âèÿâëåíî ëèøå â ïî-
ëîâèí³ çðàçê³â àðòåð³é [48]. Â³äíîñíî íåäàâíî îïèñà-
íà àñîö³àö³ÿ ì³æ ³íñóëüòîì òà àäåíîâ³ðóñíîþ ³íôåê-
ö³ºþ [30]. Çàçíà÷àºòüñÿ ïðî àñîö³àö³þ ñòåíîçóþ÷èõ
óøêîäæåíü àðòåð³é ç íàÿâí³ñòþ àäåíîâ³ðóñíî¿
³íôåêö³¿ [30]. Ðèçèê ïåðâèííîãî ³íñóëüòó çíà÷íî
âèùå ï³ñëÿ ãîñòðî¿ ³íôåêö³¿ – ïðîòÿãîì ïåðøèõ
3 äí³â, òà çàëèøàºòüñÿ çíà÷íî ï³äâèùåíèì ïðîòÿãîì
3 ì³ñÿö³â [14].

 Äîñ³ ïðàêòè÷íî íå âèâ÷åíî ïèòàííÿ ïðî ïèòîìó
âàãó ð³çíîãî òèïó òà âèäó â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ ó õâîðèõ
ç II, ÿêèé ðîçâèíóâñÿ íà òë³ ìàí³ôåñòíî¿ â³ðóñíî¿
³íôåêö³¿ òà â³äíîâëåííÿ íåâðîëîã³÷íèõ ôóíêö³é,
çàëåæíî â³ä âèäó â³ðóñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿.

Ìåòa: âèâ÷åííÿ ñòðóêòóðè â³ðóñíî¿ ³ íåâ³ðóñíî¿
³íôåêö³¿ ó õâîðèõ ç ³øåì³÷íèì ³íñóëüòîì ³ êë³í³÷íîþ
ìàí³ôåñòàö³ºþ â àíàìíåç³, à òàêîæ çâ’ÿçêó ì³æ íå-
âðîëîã³÷íèì â³äíîâëåííÿì ³ ñòóïåíåì öåðåáðàëüíîãî
àòåðîñêëåðîçó, çàëåæíî â³ä âèäó ³íôåêö³éíîãî àãåíòà.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Ðîáîòà âèêîíóâàëàñü â ïåð³îä ç 2011–2016 ðð. íà
áàçàõ íåâðîëîã³÷åñêèõ â³ää³ëåíü Îëåêñàíäð³âñüêî¿ òà
ì³ñüêî¿ êë³í³÷íî¿ ë³êàðí³ ¹ 4. Â äîñë³äæåííÿ óâ³éøëî
89 õâîðèõ ³ç ÃÏÌÊ çà òèïîì ³øåì³¿ ç àíàìíåñòè÷íè-
ìè êë³í³÷íèìè ïðîÿâàìè â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ ïðîòÿãîì
3 ì³ñÿö³â äî ñóäèííî¿ êàòàñòðîôè. Ñåðåä õâîðèõ 39
(44,9 %) ÷îëîâ³ê³â ³ 50 (55,1 %) æ³íîê â ñåðåäíüîìó
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â³ö³ 62,08±1,29 ðîê³â (â³ä 36 ðîê³â äî 92 ðîê³â). Ó 61
(68,5 %) õâîðèõ âèçíà÷åíî ³øåì³÷íèé ³íñóëüò, ó 28
(31,5 %) ä³àãíîñòîâàíî òðàíçèòîðí³ ³øåì³÷í³ àòàêè
(TIA).

Ä³àãíîç ³íñóëüò ï³äòâåðäæóâàâñÿ çà äîïîìîãîþ
ìàãí³òíî-ðåçîíàíñíî¿ òîìîãðàô³¿ (ÌÐÒ), âèêîðèñòî-
âóâàëèñü øêàëà îö³íêè òÿæêîñò³ ³íñóëüòó Íàö³îíàëü-
íîãî ³íñòèòóòó çäîðîâ’ÿ NIHSS (National Institute of
Health Stroke Scale). Ñèðîâàòêà êðîâ³ õâîðèõ äîñë³ä-
æóâàëàñü íà íàÿâí³ñòü ÄÍÊ â³ðóñ³â ãåðïåñó ëþäèíè:
ïðîñòîãî ãåðïåñó 1 òà 2 òèï³â (HSV1, HSV2); ãåðïåñó
ëþäèíè 4, 5, 6 (ÍÍV4 – Åïøòåéíà-Áàðð â³ðóñ,
ÍÍV5-CMV, ÍÍV6); â³ðóñó ãðèïó, àäåíîâ³ðóñ³â,
åíòåðîâ³ðóñ³â, â³ðóñ³â ãîñòðî¿ ðåñï³ðàòîðíî¿ ³íôåê-
ö³¿, à òàêîæ ì³êîïëàçìè, óðîïëàçìè, òîêñîïëàçìè,
õëàì³ä³é

Çàñòîñîâóâàëèñü â³ðóñîëîã³÷í³ ìåòîäè äîñë³äæåí-
íÿ: ìåòîä âèçíà÷åííÿ ÄÍÊ â³ðóñ³â â ñèðîâàòö³ êðîâ³
çà äîïîìîãîþ ïîë³ìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿ (ÏËÐ)
[6, 8] òà ìåòîä âèçíà÷åííÿ â³ðóñíèõ àíòèãåí³â (ÀÃ) â
êóëüòóð³ êë³òèí çà äîïîìîãîþ ³ìóíîôåðìåíòíîãî
àíàë³çó (²ÔÀ) [21, 24, 40].

 Âñ³ì õâîðèì ïðîâîäèëîñü óëüòðàçâóêîâå äóïëåê-
ñíå ñêàíóâàííÿ (ÓÇÄÑ) áðàõ³îöåôàëüíèõ àðòåð³é íà
àïàðàò³ Medison ACCUVIX V10 côaçîâàíèì äàò÷èêîì
2–4 ÌÃö, äëÿ âèçíà÷åííÿ ñòóïåíÿ ñòåíîçó, òîâùèíè
êîìïëåêñó “³íòèìà-ìåä³à” ó âíóòð³øí³õ ñîííèõ (ÂÑÀ)
òà çàãàëüí³é ñîíí³é àðòåð³ÿõ (ÇÑÀ), ñåðåäí³é ìîçêîâ³é
(ÑÌÀ), ïåðåäí³é ìîçêîâ³é (ÏÌÀ) òà çàäí³é ìîçêîâ³é
àðòåð³ÿõ (ÇÌÀ), õðåáåòíèõ (ÕÀ) òà áàçèëÿðí³é. Âèç-
íà÷àëè ïàòîãåíåòè÷íèé ï³äòèï ³íñóëüòó, êîðèñòóþ-
÷èñü TOAST êðèòåð³ÿìè [17]. Ñòàòèñòè÷íà îáðîáêà
îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â âèêîíóâàëàñü ç âèêîðèñòàí-
íÿì äåñêðèïòèâíî¿ ñòàòèñòèêè, ïàðàìåòðè÷íèõ
(t-êð³òåð³é Ñòüþäåíòà) òà íåïàðàìåòðè÷íõ (U-êð³òåð³é
Ìàííà-Ó³òí³) ìåòîä³â ïîð³âíÿííÿ ñåðåäí³õ çíà÷åíü
çì³ííèõ, çàëåæíî â³ä ¿õ òèïó. Ïîð³âíÿëüíó îö³íêó
â³äíîøåííÿ ÷àñòèí çì³ííèõ, â³äîáðàæåíèõ â íîì³-
íàëüí³é ÷è îðäèíàðí³é øêàëàõ, ïðîâîäèëè çà äîïîìî-
ãîþ χ2-òåñòà Ï³ðñîíà. Êîðåëÿö³éíèé àíàë³ç ïðîâîäè-
ëè çà ìåòîäîì Ï³ðñîíà òà Ñï³ðìåíà, çàëåæíî â³ä
õàðàêòåðó çì³ííèõ. Íóëüîâó ã³ïîòåçó ð³âíîñò³ çì³ííèõ
â³äêèäàëè ïðè ð<0,05. Àíàë³ç äàíèõ ïðîâîäèâñÿ ç âè-
êîðèñòàííÿì ïàêåò³â ñòàòèñòè÷íîãî àíàë³çó IBM SPSS
Statistics 22.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Çà ïàòîãåíåòè÷íèì ï³äòèïîì õâîð³ ðîçïîä³ëÿëèñü
íàñòóïíèì ÷èíîì: ó á³ëüøå ïîëîâèíè õâîðèõ – 50
(56,2%) âèçíà÷àâñÿ àòåðîòðîìáîòè÷íèé ï³äòèï (ÀÒ);
ó 9 (10,1 %) êàðä³îåìáîë³÷íèé (ÊÅ); ó 7 (7,9 %) –
ëàêóíàðíèé (ËÀÊ ); ó 12 (13,5 %) – ãåìîäèíàì³÷íèé
(ÃÄ) òà ó 11 (12,4 %) – áóâ îñòàòî÷íî íå âèçíà÷åíèé
(ÎÍÂ).

 Ç 89 õâîðèõ íà ²² òà Ò²À ó 54 (64 %) õâîðèõ óðà-
æåííÿ áóëî ó êàðîòèäíîìó áàñåéí³, â òîìó ÷èñë³ â

áàñåéí³ ËÑÌÀ – 32 (36,0 %), áàñåéí³ ÏÑÌÀ – 22
(24,7 %) õâîðèõ.

Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ÷àñòîòà óðàæåííÿ ð³çíèõ áà-
ñåéí³â ñóòòºâî â³äð³çíÿëàñü ó õâîðèõ ç ³íñóëüòîì ³
Ò²À. Ó ðàç³ ³íñóëüòó ÷àñò³øå â³äì³÷àëîñü óðàæåííÿ
ñóäèí êàðîòèäíîãî áàñåéíó: ë³âî¿ òà ïðàâî¿ ñåðåäí³õ
ìîçêîâèõ àðòåð³é (ËÑÌÀ òà ÏÑÌÀ), ó ðàç³ Ò²À –
âåðòåáðàëüíî-áàçèëÿðíîãî áàñåéíó (ÂÁÁ), ð=0,042
(òàáë. 1).

Òÿæê³ñòü íåâðîëîã³÷íîãî äåô³öèòó çà NIHSS çíà-
õîäèëàñü ó ìåæàõ â³ä 3 äî 15 áàë³â, â ñåðåäíüîìó
ñòàíîâèëà 9,42±0,26 áàë³â,

Ñåðåäí³é òåðì³í êë³í³÷íî¿ ìàí³ôåñòàö³¿ ó õâîðèõ ³ç
â³ðóñíîþ ïåðñèñòåíö³ºþ ñêëàäàâ 11,8±1,5 äîáè (â³ä
1 äîáè äî 90 ä³á). Äî 7 ä³á – 32 (36,0 %) õâîðèõ,
â³ä 7 ä³á äî 14 ä³á âêëþ÷íî – 44 (49,4 %) îñ³á, ïî-
íàä 14 ä³á – 13 (14,6 %) õâîðèõ (ðèñ. 1).

Ì³æ òåðì³íîì â³ðóñíî¿ ìàí³ôåñòàö³¿ ³ òÿæê³ñòþ
ÃÏÌÊ ³ñíóâàâ ñëàáêèé, ïðîòå äîñòîâ³ðíèé, çâî-
ðîòí³é çâ’ÿçîê: r = - 0,237, ð=0,025.

Àíàë³ç ðîçïîä³ëó õâîðèõ çàëåæíî â³ä âèçíà÷å-
íîãî âèäó â³ðóñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿ òà ¿õ êîìá³íàö³é
ñâ³ä÷èòü, ùî íàé÷àñò³øå (ó 57,3 %, 51 õâîðèé) âè-
ÿâëÿâñÿ HSV1. Äåùî ìåíøà ÷àñòèíà õâîðèõ (38,2%
òà 32,6 %) ìàëà îçíàêè ïåðñèñòåíö³¿ HSV2 òà HHV6,
â³äïîâ³äíî. Ùå ð³äøå âèçíà÷àâñÿ HHV5 (23,6 %) òà
HHV4 (28,1 %). Ìàéæå ï’ÿòó ÷àñòèíó ñêëàäàëè ïàö³-
ºíòè, ³íô³êîâàí³ â³ðóñîì ãðèïó (19,1 %). Âèÿâëåííÿ
óðîïëàçìè òà ì³êîïëàçìè ñåðåä ïàö³ºíò³â ç ñèìïòîì-
íîþ â³ðóñíîþ ïåðñèñòåíö³ºþ ñïîñòåð³ãàëîñü ïðè-
áëèçíî â 15,7 % òà â 16,9 %, â³äïîâ³äíî; õëàì³ä³¿ òà
òîêñîïëàçìà – y 9 % òà 10,1 % âèïàäê³â, â³äïîâ³äíî
(òàáë. 2).

Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ó 84 (94,3 %) õâîðèõ â³äì³÷à-
ëàñÿ êîìá³íàö³ÿ äâîõ ð³çíèõ â³ðóñ³â, à ó 6 (6,7 %)
õâîðèõ – òðüîõ (HSV 1/ HSV 2/ HHV6). Ó÷àñíèêàìè
êîìá³íàö³¿ ç äâîõ â³ðóñ³â áóëè HSV 1 – ó 38 (45,2 %)
õâîðèõ, â³ðóñ ãðèïó – ó 34 (40,5 %), HHV6– ó 34
(40,5 %). Íàé÷àñò³øå ñïîñòåð³ãàëàñÿ êîìá³íàö³ÿ HSV 1/
HSV2 – ó 29 (32,6 %) õâîðèõ, âñ³ ð<0,05 (òàáë. 3).

Ó 62 ïàö³ºíò³â (63,4 %) ïðè øï³òàë³çàö³¿ äî
â³ää³ëåííÿ ç îçíàêàìè â³ðóñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿ â àíàì-
íåç³ áóëî ä³àãíîñòîâàíî ñòåíîòè÷í³ óðàæåííÿ ñóäèí
ãîëîâíîãî ìîçêó. Ïðè÷îìó, á³ëüøå í³æ ó ïîëîâèí³
âèïàäê³â – 38 (57,9 %) – âèçíà÷àëîñü óðàæåííÿ äâîõ
ñóäèííèõ áàñåéí³â. Ó 12 õâîðèõ (21,1 %) – îäíîãî
ñóäèííîãî áàñåéíó, ó 11 (19,3 %) õâîðèõ âèÿâëÿ-
ëîñü óðàæåííÿ òðüîõ áàñåéí³â, ó 1 (1,8 %) – ÷îòèðüîõ.

Ñåðåä ñóäèí, óðàæåíèõ àòåðîñêëåðîòè÷íèì ñòå-
íîçóâàííÿì, íàéá³ëüøèé â³äñîòîê ñêëàäàëè ìàã³ñò-
ðàëüí³ ñóäèíè ãîëîâè òà øè¿ â åêñòðàêðàí³àëüíîìó
â³ää³ë³. Ñòåíîçóâàííÿ ÏÇÑÀ òà ËÇÑÀ ñòàíîâèëî
22,1 % òà 21,3 %, â³äïîâ³äíî. Ñòåíîçóâàííÿ ÏÂÑÀ òà
ËÂÑÀ – ïî 19,7 %. Òîáòî á³ëüøå 80 % ñóäèí ç³ ñòå-
íîçàìè ñêëàäàëè çàãàëüí³ òà âíóòð³øí³ ñîíí³ àðòåð³¿.

Ç ïàö³ºíò³â ç³ ñòåíîçóâàííÿì ñóäèí á³ëüøå ïîëî-
âèíè (56,5 %) ñêëàäàëè õâîð³, ñåðåä ÿêèõ ãåìîäèíà-
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Òàáëèöÿ 1
×àñòîòà óðàæåííÿ ð³çíèõ ñóäèííèõ áàñåéí³â çàëåæíî â³ä õàðàêòåðó ãîñòðî¿ ñóäèííî¿ êàòîñòðîôè

Òàáëèöÿ 3
×àñòîòà ³íô³êóâàííÿ â êîìá³íàö³¿ äâîõ âèä³â

â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿

Òàáëèöÿ 2
×àñòîòà âèÿâëåííÿ ÄÍÊ ð³çíèõ âèä³â

 â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ òà ³íøèõ ³íôåêö³éíèõ àãåíò³â
ó õâîðèõ ç ³øåì³÷íèì ³íñóëüòîì

ì³÷íî ïîçíà÷åíèé ñòåíîç âèÿâëÿâñÿ õî÷à á
â îäí³é ñóäèí³.

Âñòàíîâëåíî, ùî íàÿâí³ñòü ñòåíîçó äîñ-
òîâ³ðíî êîðåëþâàëà ç ïåâíèìè òèïàìè
â³ðóñ³â àáî ¿õ àñîö³àö³ÿìè (ðèñ. 2–5).

Êîåô³ö³ºíòè êîðåëÿö³¿ ì³æ íàÿâí³ñòþ ïåâ-
íèõ òèïîâ â³ðóñ³â òà ê³ëüê³ñòþ ñòåíîç³â êî-
ëèâàëèñü â³ä 0,19 ïðè ÃÐÂ² äî 0,25 ó ðàç³
ïîºäíàííÿ HHV6/ãðèï.

Âèÿâëåí³ òàêîæ êîðåëÿö³¿ ì³æ ïåâíèìè
âèäàìè â³ðóñ³â òà ê³ëüê³ñòþ ãåìîäèíàì³÷íî
ïîçíà÷åíèõ ñòåíîç³â (ðèñ. 3).

Íàìè íå âèÿâëåíî äîñòîâ³ðíîãî çâ’ÿçêó
ì³æ òÿæê³ñòþ íåâðîëîã³÷íîãî äåô³öèòó íà
ïåðøó äîáó ï³ñëÿ ³íñóëüòó òà òèïîì â³ðóñíî¿
³íôåêö³¿ àáî ¿¿ êîìá³íàö³¿, çà âèêëþ÷åííÿì
àäåíîâ³ðóñ³â: r =- 0,268, ð= 0,011 (òàáë. 4).

Äèíàì³êà íåâðîëîã³÷íîãî äåô³öèòó áóëà ïîçèòèâ-
íîþ ó 86,4% õâîðèõ Ñåðåäíº çíèæåííÿ áàë³â
çà NIHSS íà 7 äîáó ñêëàëî 17,9±1,1 % (ìàêñèìóì
36,4 %), òà êîëèâàëîñü â³ä 6 äî 14 áàë³â, â ñåðåäíü-
îìó 8,8±0,22 áàëè.

 Â³äñîòîê çíèæåííÿ áàëó NIHSS íà 7 äîáó
â³ä’ºìíî êîðåëþâàâ ò³ºþ ÷è ³íøîþ ì³ðîþ ç íàÿâí³ñ-
òþ â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿, òîáòî ïåðñèñòåíö³ÿ ïåâíîãî òèïó
â³ðóñ³â àáî ¿õ àñîö³àö³é ïîã³ðøóâàëà â³äíîâëåííÿ
íåâðîëîã³÷íèõ ôóíêö³é (ðèñ. 4).

Íàéíåãàòèâí³øå íà â³äíîâëåíí³ íåâðîëîã³÷íèõ
ôóíêö³é íà ìîìåíò çàâåðøåííÿ ãîñòð³øîãî ïåð³îäó
³íñóëüòó ïîçíà÷àëàñü íàÿâí³ñòü ãåðïåñâ³ðóñ³â: HSV1,
àññîö³àö³ÿ HSV1-2 àáî HSV1/HSV2/HHV6.

Â³ä’ºìíà êîðåëÿö³ÿ â³äñîòêó çíèæåííÿ áàëó íå-
âðîëîã³÷íîãî äåô³öèòó ç íàÿâí³ñòþ ïåâíîãî òèïó
â³ðóñ³â ñïîñòåð³ãàëàñü ³ â ê³íö³ ãîñòðîãî ïåð³îäó íà
21 äîáó, õî÷à ç ìåíøèìè ïîêàçíèêàìè êîåô³ö³ºíòà
êîðåëÿö³¿ (ðèñ. 5).

Òàêèì ÷èíîì, âèâ÷åííÿ ïèòîìî¿ âàãè ð³çíèõ âèä³â
â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿, ÿê ãåðïåòè÷íî¿ ãðóïè (çà âèêëþ-
÷åííÿì â³ðóñó â³òðÿíî¿ â³ñïè VZV, ÿêèé ïðè÷åòíèé
ïåðåâàæíî äî ðîçâèòêó âàñêóëîïàò³¿ ïðè ³íñóëüòàõ â
ìîëîäîìó â³ö³), òàê ³ ³íøèõ: ãðèïó, àäåíîâ³ðóñ³â,
â³ðóñó ãîñòðî¿ ðåñï³ðàòîðíî¿ ³íôåêö³¿, åíòåðîâ³ðóñ³â,
à òàêîæ äåÿêèõ ðîçïîâñþäæåíèõ ³íôåêö³é íåâ³ðóñíî-
ãî ïîõîäæåííÿ ó õâîðèõ íà ³øåì³÷íèé ³íñóëüò ç îç-
íàêàìè ïåðåíåñåíî¿ ãîñòðî¿ ³íôåêö³¿ â àíàìíåç³ ïðî-

Ðèñ. 1. Ðîçïîä³ë õâîðèõ çà òåðì³íîì â³ðóñíî¿ ìàí³ôåñòàö³¿ äî âèíèê-
íåííÿ ñóäèííî¿ ïîä³¿.
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Ðèñ. 3. Êîåô³ö³ºíòè êîðåëÿö³¿ ì³æ íàÿâí³ñòþ â³ðóñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿ òà ê³ëüê³ñòþ ãåìîäèíàì³÷íî ïîçíà÷åíèõ ñóäèííèõ ñòåíîç³â.

Ðèñ. 2. Êîåô³ö³ºíòè êîðåëÿö³¿ ì³æ íàÿâí³ñòþ â³ðóñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿ òà íàÿâí³ñòþ ñòåíîçó åêñòðàêðàí³àëüíèõ ñóäèí

Òàáëèöÿ 4
Êîðåëÿö³¿ ì³æ â³ðóñîì ³ òÿæê³ñòþ NIHSS â ïåðøó äîáó ï³ñëÿ ³íñóëüòó

òÿãîì 3 ì³ñÿö³â äî ñóäèííî¿ êàòàñòðîôè, çàñâ³ä÷èëî
äîñòàòíüî ÷àñòó íàÿâí³ñòü ÄÍÊ ãåðïåñâ³ðóñ³â.
Ó á³ëüøå ïîëîâèíè õâîðèõ (57,3 %) – öå áóâ HSV1,
à á³ëüøå í³æ ó òðåòèíè õâîðèõ îçíàêè ïåðñèñòåíö³¿
HSV2 òà HHV6. Ñë³ä çàçíà÷èòè, ùî ó 90 % õâîðèõ ç
îçíàêàìè ïåðñèñòåíö³¿ âèÿâëåíî ïîºäíàííÿ äâîõ
ð³çíèõ â³ðóñ³â, ïðè÷îìó äîñòîâ³ðíî ÷àñò³øå âèçíà÷à-
ëàñü êîìá³íàö³ÿ HSV1/ HSV2.

Ìîæëèâ³ñòü àêòèâóâàííÿ àòåðîñêëåðîòè÷íî¿
áëÿøêè ãîñòðîþ ³íôåêö³ºþ, ùî ìîæå ïðèçâîäèòè
äî ïîðóøåííÿ ¿¿ ñòàá³ëüíîñò³ ç íàñòóïíèìè òðîìáî-
çîì, åìáîë³ºþ òà ðîçâèòêîì êë³í³÷íèõ ïðîÿâ³â Ò²À
àáî ³íñóëüòó, çàëèøàºòüñÿ ïðåäìåòîì àêòèâíèõ
äèñêóñ³é, ùî ðîçïî÷àëèñü âæå äàâíî [38]. Ó
á³ëüøå í³æ ïîëîâèíè ïàö³ºíò³â ç ³íñóëüòîì òà â³ðóñ-
íîþ ïåðñèñòåíö³ºþ (64,0 %) íàìè áóëî ä³àãíîñòî-
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âàíî ñòåíîçè öåðåáðàëüíèõ òà ïðåöåðåáðàëüíèõ ñó-
äèí. Ïðè÷îìó y 58 % õâîðèõ äî àòåðîñêëåðîòè÷íî-
ãî ïðîöåñó áóëè çàëó÷åí³ äâà ñóäèííèõ áàñåéíè. Ç
÷èñëà õâîðèõ, y ÿêèõ ä³àãíîñòîâàíî ñòåíîòè÷íå
óðàæåííÿ ñóäèí, ãåìîäèíàì³÷íî ïîçíà÷åíèé ñòåíîç
õî÷à á îäí³º¿ ñóäèíè ìàëè 48 (63,2 %) õâîðèõ, àáî
á³ëüøå ïîëîâèíè (53,9 %) âèïàäê³â â³ä çàãàëüíî¿
ê³ëüêîñò³ õâîðèõ. Âñòàíîâëåíî, ùî íàÿâí³ñòü ñòåíî-
çó, ¿õ ê³ëüê³ñòü òà íàÿâí³ñòü ãåìîäèíàì³÷íî çíà-
÷èìèõ ñòåíîç³â êîðåëþâàëè ç âèÿâëåíîþ â³ðóñíîþ
³íôåêö³ºþ, àáî àñîö³àö³ºþ â³ðóñ³â, ³ ñèëà öüîãî
çâ’ÿçêó â³äð³çíÿëàñü çàëåæíî â³ä âèäó â³ðóñíî¿ ïåð-
ñèñòåíö³¿. Îòðèìàí³ äàí³ âî÷åâèäü º ñâ³ä÷åííÿì íå
ò³ëüêè çâ’ÿçêó â³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ ç àêòèâí³ñòþ àòåðîñê-
ëåðîòè÷íîãî ïðîöåñó ó õâîðèõ, çàãîñòðåííÿ ÿêîãî
ïðèçâîäèëî äî âèíèêíåííÿ Ò²À-³íñóëüòó, àëå é éìî-
â³ðíî â³äîáðàæóþòü ñâîºð³äí³ñòü âïëèâó ïåâíîãî
â³ðóñíîãî àãåíòó íà ïåðåá³ã öåðåáðàëüíîãî àòåðî-
ñêëåðîçó.

²ñíóº òî÷êà çîðó ïðî á³ëüøó òÿæê³ñòü ïåðåá³ãó òà
ã³ðø³ íàñë³äêè ³øåì³÷íîãî ³íñóëüòó, êîëè éîìó ïåðå-
äóº ³íôåêö³ÿ, â òîìó ÷èñë³ â³ðóñíà [23, 26, 27, 31,
41, 42]. ßê çàñâ³ä÷èâ àíàë³ç îòðèìàíèõ äàíèõ, â³äñî-
òîê çíèæåííÿ áàëó íåâðîëîã³÷íîãî äåô³öèòó çà
NIHSS íà 7 äîáó òà íà 21 (â³äíîñíî äî çíà÷åíü íà
ïåðøó äîáó) â³ä’ºìíî êîðåëþâàâ ç íàÿâí³ñòþ äåÿêèõ
â³ðóñ³â òà ¿õ àñîö³àö³é: HSV1,2; HHV6-HHV5; HHV6-
â³ðóñ ãðèïó. Öå îçíà÷àº, ùî íàÿâí³ñòü ïåâíèõ â³ðóñ³â
àáî ¿õ àñîö³àö³é ïîã³ðøóâàëà ðåãðåñ íåâðîëîã³÷íîãî
äåô³öèòó â ãîñòðîìó ïåð³îä³ ³íñóëüòó.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Íàé÷àñò³øå â õâîðèõ ç ³øåì³÷íèì ³íñóëüòîì òà
êë³í³÷íîþ ìàí³ôåñòàö³ºþ ïåðñèñòóþ÷î¿ â³ðóñíî¿
³íôåêö³¿ â àíàìíåç³ (ïðîòÿãîì 1-90 ä³á äî ðîçâèòêó
ñèìïòîì³â ) âèÿâëÿëèñü ÄÍÊ â³ðóñ³â HSV1,
HSV2,HHV4, HHV5, HHV6.

Ðèñ. 4. Àáñîëþòíà âåëè÷èíà ñòàòèñòè÷íî çíà÷èìîãî (p<0,05) êîåô³ö³ºíòà êîðåëÿö³¿ ì³æ íàÿâí³ñòþ â³ðóñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿ òà
â³äñîòêîì çíèæåííÿ áàë³â NIHSS íà 7 äîáó.

Ðèñ. 5. Àáñîëþòíà âåëè÷èíà êîåô³ö³ºíòà êîðåëÿö³¿ (ó ðàç³ éîãî ñòàòèñòè÷íî çíà÷èìî¿ âåëè÷èíè, p<0,05) ì³æ íàÿâí³ñòþ â³ðóñíî¿
ïåðñèñòåíö³¿ òà â³äñîòêîì çíèæåííÿ áàë³â NIHSS íà 21 äîáó.



47

Òóð÷èíà Í.Ñ., ×åðåíüêî Ò.Ì.

ISSN 1998-3719. Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2016, Ò 12, ¹ 3–4

Íàÿâí³ñòü ñòåíîçó ìàã³ñòðàëüíèõ ñóäèí â åêñòðàê-
ðàí³àëüíîìó â³ää³ë³, ê³ëüê³ñòü ñòåíîç³â òà íàÿâí³ñòü
ãåìîäèíàì³÷íî çíà÷èìèõ ñòåíîç³â êîðåëþâàëè ç íà-
ÿâí³ñòþ â³ðóñíî¿ ïåðñèñòåíö³¿ HHV6 òà/àáî àñîö³àö³¿
HHV6 òà ãðèïó.

Íàÿâí³ñòü HSV1, HSV2, HHV6 â³ðóñ³â òà/àáî ¿õ
àñîö³àö³é ïîã³ðøóâàëà â³äíîâëåííÿ íåâðîëîã³÷íèõ
ôóíêö³é â äèíàì³ö³ ãîñòðîãî ï³ñëÿ³íñóëüòíîãî ïåð³îäó.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿ àáî
êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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Òóð÷èíà Í.Ñ., ×åðåíüêî Ò.Ì.

Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èìåíè À.À.Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Õîòÿ ôàêò àññîöèàöèè èíôåêöèé è àòåðîñêëåðîçà ñåãîäíÿ äîêàçàí, íî â ïàòîãåíåçå îñòàåòñÿ ìíîãî íåÿñíîãî.
Íåäîñòàòî÷íî îñâåùåíû âîïðîñû î ðîëè è óäåëüíîì âåñå îïðåäåëåííûõ âèäîâ âèðóñíîé èíôåêöèè â ðåàëèçàöèè è óñêîðåíèè
àòåðîñêëåðîòè÷åñêîãî ïðîöåññà. Ïðàêòè÷åñêè íè÷åãî íå èçâåñòíî î âëèÿíèè âèðóñà ãåðïåñà ÷åëîâåêà 6, 7 è 8 òèïîâ. Äî ñèõ ïîð
íå âûÿñíåí ïðîìåæóòîê âðåìåíè ìåæäó ïðèçíàêàìè êëèíè÷åñêîé ìàíèôåñòàöèè âèðóñíîé èíôåêöèè è ðàçâèòèåì èøåìè÷åñêîãî
èíñóëüòà. Íå èçó÷åí âîïðîñ î âîññòàíîâëåíèè íåâðîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé ïîñëå èíñóëüòà â çàâèñèìîñòè îò âèäà âèðóñíîé ïåð-
ñèñòåíöèè.

Öåëü: èçó÷åíèå ñòðóêòóðû âèðóñíîé è íåâèðóñíîé èíôåêöèè ó áîëüíûõ ñ èøåìè÷åñêèì èíñóëüòîì, à òàêæå ñòåïåíè
íåâðîëîãè÷åñêîãî âîññòàíîâëåíèÿ è àòåðîñêëåðîòè÷åñêîãî ñòåíîçèðîâàíèÿ öåðåáðàëüíèõ ñîñóäîâ ïðè ðàçíûõ âèäàõ âèðóñ-
íîãî àãåíòà.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû Â èñññëåäîâàíèå âîøëî 89 áîëüíûõ ñ îñòðûì íàðóøåíèåì ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ ïî òèïó èøå-
ìèè ñ àíàìíåñòè÷åñêèìè êëèíè÷åñêèìè ïðîÿâëåíèÿìè âèðóñíîé èíôåêöèè íà ïðîòÿæåíèè 3 ìåñÿöåâ äî ñîñóäèñòîé êàòàñòðîôû.
Ñðåäè áîëüíûõ áûëî 39 (44,9 %) ìóæ÷èí è 50 (55,1 %) æåíùèí â ñðåäíåì âîçðàñòå 62,08±1,29 ãîäà (îò 36 äî 92 ëåò). Ó 61 (68,5
%) áîëüíîãî âûÿâëåí èøåìè÷åñêèé èíñóëüò, ó 28 (31,5 %) äèàãíîñòèðîâàíû òðàíçèòîðíûå èøåìè÷åñêèå àòàêè. Äèàãíîç âåðè-
ôèöèðîâàëñÿ ïðè ïîìîùè ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíîé òîìîãðàôèè, òÿæåñòü íåâðîëîãè÷åñêîãî ñòàòóñà îöåíèâàëàñü ïî øêàëå NIHSS
(National Institute of Health Stroke Scale) â 1, 7 è 21 ñóòêè. Ñûâîðîòêà êðîâè áîëüíûõ èññëåäîâàëàñü íà íàëè÷èå ÄÍÊ âèðóñîâ
ïðîñòîãî ãåðïåñà (HSV), ãåðïåñà ÷åëîâåêà (HHV), ãðèïïà, àäåíîâèðóñîâ, ýíòåðîâèðóñîâ, âèðóñîâ îñòðîé ðåñïèðàòîðíîé èí-
ôåêöèè, à òàêæå ðàñïðîñòðàí¸ííûõ íåâèðóñíûõ èíôåêöèé: ìèêîïëàçìû, óðîïëàçìû, òîêñîïëàçìû, õëàìèäèé. Èñïîëüçîâàëèñü
ìåòîä ïîëèöèòîìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè äëÿ îïðåäåëåíèÿ ÄÍÊ âèðóñîâ â ñûâîðîòêå êðîâè è ìåòîä îïðåäåëåíèÿ âèðóñíûõ
àíòèãåíîâ â êóëüòóðå êëåòîê ïðè ïîìîùè èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà. Ñòåïåíü öåðåáðàëüíîãî àòåðîñêëåðîçà îöåíèâàëàñü ïî
äàííûì äóïëåêñíîãî ñêàíèðîâàíèÿ áðàõèîöåôàëüíûõ àðòåð³é. Äëÿ ñòàòèñòè÷åñêîé îáðàáîòêè ðåçóëüòàòîâ èñïîëüçîâàëè ïàêåò
IBM SPSS Statistics 22.

Ðåçóëüòàòû. Â îñòðîì ïåðèîäå èíñóëüòà ÷àùå îïðåäåëÿëñÿ HSV1 – ó 57,3 % áîëüíûõ, ð<0,05; ïåðñèñòåíöèÿ HSV2 è HHV6 –
ó 38,2 % è 32,6 % áîëüíûõ, ñîîòâåòñòâåííî. Ó 84 (89,9 %) áîëüíûõ íàáëþäàëàñü êîìáèíàöèÿ äâóõ ðàçíûõ âèðóñîâ HSV2 è
HHV6. ×àùå íàáëþäàëàñü êîìáèíàöèÿ HSV1/ HSV2 29 – ó 32,6 % áîëüíûõ, ð<0,05. Êîýôèöèåíòû êîððåëÿöèè ìåæäó íàëè÷èåì
îïðåäåë¸ííûõ âèäîâ âèðóñîâ, êîëè÷åñòâîì ñòåíîçîâ è êîëè÷åñòâîì ãåìîäèíàìè÷åñêè çíà÷èìûõ ñòåíîçîâ êîëåáàëèñü îò 0,19
ïðè îñòðîé ðåñïèðàòîðíîé âèðóñíîé èíôåêöèè äî 0,33  â ñëó÷àå ñî÷åòàíèÿ HHV6-ãðèïï. Íå âûÿâëåíî äîñòîâåðíîé ñâÿçè ìåæ-
äó òÿæåñòüþ íåâðîëîãè÷åñêîãî äåôèöèòà â ïåðâûå ñóòêè ïîñëå èíñóëüòà è âèäîì âèðóñíîé èíôåêöèè èëè å¸ êîìáèíàöèè, çà èñ-
êëþ÷åíèåì àäåíîâèðóñà (r =0,27, ð=0,01). Ïðîöåíò ñíèæåíèÿ áàëëà NIHSS íà 7 è 21 ñóòêè îòðèöàòåëüíî êîððåëèðîâàë ñ íàëè-
÷èåì íåêîòîðûõ âèðóñîâ è èõ îáúåäèíåíèé, òàêèõ êàê ãåðïåñâèðóñû èëè èõ àññîöèàöèè HSV1, HSV1,2; HSV1,2-HHV6.

Âûâîäû. ×àùå âñåãî ó áîëüíûõ ñ èøåìè÷åñêèì èíñóëüòîì è êëèíè÷åñêîé ìàíèôåñòàöèåé ïåðñèñòèðóþùåé âèðóñíîé èí-
ôåêöèè â àíàìíåçå (íà ïðîòÿæåíèè 1-90 ñóòîê äî ðàçâèòèÿ ñèìïòîìîâ) îïðåäåëÿëèñü ÄÍÊ âèðóñîâ HSV1, HSV2,HHV4, HHV5,
HHV6. Íàëè÷èå ñòåíîçà ìàãèñòðàëüíûõ ñîñóäîâ â ýêñòðàêðàíèàëüíîì îòäåëå, êîëè÷åñòâî ñòåíîçîâ è íàëè÷èå ãåìîäèíàìè÷åñêè
çíà÷èìûõ ñòåíîçîâ êîððåëèðîâàëî ñ íàëè÷èåì âèðóñíîé ïåðñèñòåíöèè HHV6 è/èëè àññîöèàöèè HHV6 è ãðèïïà. Íàëè÷èå HSV1,
HSV2, HHV6 âèðóñîâ è/èëè èõ àññîöèàöèé óõóäøàåò âîññòàíîâëåíèå íåâðîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé â äèíàìèêå îñòðîãî ïîñëåèí-
ñóëüòíîãî ïåðèîäà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: èøåìè÷åñêèé èíñóëüò, HSV1, HSV2, HHV6, âîññòíîâëåíèå íåâðîëîãè÷åñêèõ ôóíêöèé.

CLINICAL-NEUROLOGICAL AND ULTRASOUND CORRELATIONS IN THE ACUTE PERIOD OF A STROKE
IN PATIENTS WITH VARIOUS TYPES OF MANIFESTED VIRAL INFECTION IN HISTORY

Turchyna N.S., Cherenko Ò.M.

Î.Î. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Relevance. Although the fact of association of infections and atherosclerosis has been proved today, but in the pathogenesis
remains much unclear. Insufficient attention is being paid to the role and specific weight of certain types of viral infection in the
implementation and acceleration of the atherosclerotic process. Practically nothing is known about the effects of human herpesvirus 6,
7 and 8 types. Uncertain time interval between signs of clinical manifestation of viral infection and the development of ischemic stroke.
The issue of restoring neurological functions after a stroke, depending on the type of viral persistence, has not been studied.

The aim: to study the structure of viral and widespread nonviral infection in patients with ischemic stroke, as well as the
relationship between neurological recovery and severity of cerebral atherosclerosis, depending on the type of infectious agent.

Materials and methods. 89 patients participated in a study. All of them had an acute cerebrovascular accident on the type of
ischemia with anamnestic clinical manifestations of viral infection within 3 months before the vascular catastrophe. Among the
patients, 39 (44,9%) were men and 50 (55,1%) were women, aged 62,08±1,29 years old (from 36 to 92 years old). The ischemic stroke
was determined in 61 (68,5%) patients, it was diagnosed as transient ischemic attacks in 28 (31,5 %)  of them. The diagnosis was
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verified using magnetic resonance imaging, and the severity of the neurological status was assessed on the National Institute of Health
Stroke Scale (NIHSS) on the first, 7th and 21st day. Blood serum of patients was investigated for the presence of DNA of herpes
viruses, influenza, adenoviruses, enteroviruses, acute respiratory infections viruses, and also common non-viral infections:
mycoplasma, ureaplasma, toxoplasma, chlamydia. Polymerase chain reaction was used to extract viral DNA from blood serum, also the
method of detecting viral antigens in cell culture using ELISA. The degree of cerebral atherosclerosis was determined according to the
data from duplex scans of brachiocephalic arteries. The statistical processing of the obtained results was performed using the statistical
analysis packages of IBM SPSS Statistics 22.

Results. The average period from the clinical manifestation of the infection to the development of stroke in patients with viral
persistence was 11,8 ± 2,5 days (from 1 day to 90 days). Up to 7 days 32 (36,0 %) – patients, from 7 days to 14 days inclusive – 44
(49,4%), more than 14 days – 13 (14,6%). Between the term of the viral manifestation and the severity of the acute cerebrovascular
accident, there was a weak but authentic feedback (r = 0,237, p = 0,025). HSV1 (51) was detected most often in the acute period of
stroke in 57% of patients, (p<0,05). The persistence of HSV2 and HHV6 was 38,2% and 32,6% respectively. A combination of two
different HSV2 and HHV6 viruses was observed in 84 (89,9%) patients. The combination of HSV1 / HSV2 is most commonly observed
in 29 (32,6%) patients, p<0,05. Correlation coefficients between the presence of certain types of viruses, the number of stenoses, and
the number of hemodynamically labeled stenoses ranged from 0,19 with ARI to 0,33 in the case of a combination of HHV6. There was
no detectable association between the severity of the neurological deficiency on the first day after the stroke and the type of viral
infection or its combination except for adV (r = 0,27, p = 0,01). The reduction in the NIHSS score in the 7th and 21st day negatively
correlated with the presence of some viruses and their combinations, in particular herpesviruses or their associations HSV1, HSV1,2;
HSV1,2-HHV6.

Conclusion. The DNA of the HSV1, HSV2, HHV6, HHV4, HHV5  was most often in patients with ischemic stroke and a clinical
manifestation of persistent viral infection in history (within 1-90 days before the development of symptoms). The presence of major
vessels stenosis in the extracranial unit, the number of stenoses, and the presence of hemodynamically significant stenoses correlated
with the presence of viral persistence of HHV6 and / or the association of HHV6 and influenza. The presence of HSV1, HSV2, HHV6
viruses and / or their associations worsens the restoration of neurological functions in the dynamics of the acute post-ischemic period.

Key words: ischemic stroke, HSV1, HSV2, HHV6, restoration of neurological functions.
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Àêòóàëüí³ñòü. Ïåðøå ì³ñöå ñåðåä ïðè÷èí ñìåðò-
íîñò³ íàñåëåííÿ â Óêðà¿í³ ïðèïàäàº íà ñåðöåâî-ñó-
äèíí³ çàõâîðþâàííÿ, ïèòîìà âàãà ÿêèõ â Óêðà¿í³ ó
2013 ð. ñêëàëà 66,5 %. Ó 2010–2012 ðð. ïîøèðåí³ñòü
õâîðîá ñèñòåìè êðîâîîá³ãó çðîñëà íà 1,9 %, ñåðåä
ÿêèõ â³äì³÷àâñÿ íàéá³ëüøèé ð³ñò ïîøèðåíîñò³ ³øå-
ì³÷íî¿ õâîðîáè ñåðöÿ íà 2,7 %, ã³ïåðòîí³÷íî¿ õâîðîáè
íà 1,9 % ³ ³íñóëüò³â íà 5,5 % [9, 15].  Ïîøèðåí³ñòü
çàõâîðþâàíü ñèñòåìè êðîâîîá³ãó ó 2014 ð. ñòàíîâèëà
30,99 % âñüîãî íàñåëåííÿ Óêðà¿íè [15]. Çà ïðîãíîçà-
ìè ÂÎÎÇ íà 2020 ð³ê, ³øåì³÷íà õâîðîáà ñåðöÿ òà öå-
ðåáðîâàñêóëÿðí³ õâîðîáè óâ³éäóòü äî äåñÿòè îñíîâ-
íèõ ïðè÷èí òÿãàðÿ õâîðîá ó êðà¿íàõ ç ðèíêîâîþ
åêîíîì³êîþ òà êîëèøí³õ ñîö³àë³ñòè÷íèõ êðà¿íàõ,
ñêëàäàþ÷è, â³äïîâ³äíî, 11,2 % òà 6,2 % â³ä çàãàëüíî-
ãî òÿãàðÿ õâîðîá [15]. Òîìó äîñë³äæåííÿ ùîäî åò³î-
ëîã³¿, ïàòîãåíåçó, ä³àãíîñòèêè òà ïðîô³ëàêòèêè öèõ
õâîðîá º âêðàé àêòóàëüíèìè.

Â íàø ÷àñ ç’ÿñîâàíî áåçïåðå÷íó åò³îïàòîãåíåòè÷-
íó ðîëü åíòåðîâ³ðóñ³â ïðè âèíèêíåíí³ ðÿäó ñîìàòè÷-
íî¿ ïàòîëîã³¿. Íèçêà äîñë³äæåíü ðÿäó àâòîð³â äîâî-
äÿòü ïàòîãåíåòè÷íó ðîëü åíòåðîâ³ðóñ³â ïðè ³íôàðêò³

ì³îêàðäó, ì³îêàðäèò³, ïåðèêàðäèò³, äèëÿòàö³éí³é
êàðä³îì³îï³ò³¿, àòåðîñêëåðîç³, ãîñòðîìó êîðîíàðíîìó
ñèíäðîì³ [1, 2, 3, 5, 6, 7, 8, 10, 12]. Ð³ñò çàõâîðþâà-
íîñò³ íà åíòåðîâ³ðóñíó ³íôåêö³þ, à òàêîæ ÷èñëåíí³
â³ðóñîëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ â÷åíèõ äîâîäÿòü ³íòåí-
ñèâíó öèðêóëÿö³þ åíòåðîâ³ðóñ³â â ð³çíîìàí³òíèõ
îá’ºêòàõ íàâêîëèøíüîãî ñåðåäîâèùà [4, 16, 17, 18].
Ïðè öüîìó íå ç’ÿñîâàíî îñîáëèâîñò³ öèðêóëÿö³¿
ð³çíîìàí³òíèõ ñåðîòèï³â åíòåðîâ³ðóñ³â, ìåõàí³çì³â
çì³í äîì³íóþ÷èõ â öèðêóëÿö³¿ ñåðîòèï³â åíòåðî-
â³ðóñ³â òà ïðè÷èí âèíèêíåííÿ åï³äåì³÷íèõ ñïàëàõ³â
[7,19].

Ìåòîþ ðîáîòè ñòàëî âèçíà÷åííÿ ðîë³ åíòåðîâ³-
ðóñ³â ó ðîçâèòêó ãîñòðîãî ïîðóøåííÿ ìîçêîâîãî
êðîâîîá³ãó (ÃÏÌÊ). Äëÿ äîñÿãíåííÿ äàíî¿ ìåòè
áóëî ïîñòàâëåíî íàñòóïí³ çàäà÷³: âèçíà÷åííÿ íàÿâ-
íîñò³ åíòåðîâ³ðóñ³â òà ¿õ ãåíîì³â ó ñèðîâàòö³ êðîâ³
õâîðèõ íà ÃÏÌÊ çà äîïîìîãîþ â³ðóñîëîã³÷íîãî òà
ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷íîãî ìåòîä³â äîñë³äæåííÿ; âèç-
íà÷åííÿ ³ìóíîãëîáóë³í³â êëàñ³â  Ì òà G äî åíòåðî-
â³ðóñ³â ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ õâîðèõ íà ÃÏÌÊ çà äîïî-
ìîãîþ ³ìóíîôåðìàíòíîãî àíàë³çó (²ÔÀ).
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Àêòóàëüí³ñòü. Åíòåðîâ³ðóñè º åò³îïàòîãåíåòè÷íèìè ÷èííèêàìè ³íôàðêòó ì³îêàðäó, ì³îêàðäèòó, ïåðèêàðäèòó, àòåðîñêëå-
ðîçó òà ³íøèõ çàõâîðþâàíü.

Ìåòà: âèçíà÷åííÿ òðèãåðíî¿ ðîë³ åíòåðîâ³ðóñ³â ó ðîçâèòêó ãîñòðîãî ïîðóøåííÿ ìîçêîâîãî êðîâîîá³ãó.
Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ó 72 õâîðèõ íà ãîñòðå ïîðóøåííÿ ìîçêîâîãî êðîâîîá³ãó (îñíîâíà ãðóïà) òà 35 õâîðèõ ç íåâðîëî-

ã³÷íîþ ïàòîëîã³ºþ áåç ñóäèííî¿ ïàòîëîã³¿ (ãðóïà ïîð³âíÿííÿ) âèçíà÷àëèñü åíòåðîâ³ðóñè òà ¿õ ãåíîìè ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ çà äî-
ïîìîãîþ â³ðóñîëîã³÷íîãî ³ ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷íîãî ìåòîä³â òà IgÌ ³ IgG äî åíòåðîâ³ðóñ³â ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ çà äîïîìîãîþ
³ìóíîôåðìåíòíîãî àíàë³çó.

Ðåçóëüòàòè. Ó õâîðèõ íà ãîñòðå ïîðóøåííÿ ìîçêîâîãî êðîâîîá³ãó â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ãåíîìè åíòåðîâ³ðóñ³â âèçíà÷àëèñü
äîñòîâ³ðíî ÷àñò³øå (23,6±5,9%), í³æ ó ïàö³ºíò³â ãðóïè ïîð³âíÿííÿ (2,9±2,8%), ð<0,05. Ç 17 ïîçèòèâíèõ (çà ðåçóëüòàòàìè ïîë³-
ìåðàçíî¿ ëàíöþãîâî¿ ðåàêö³¿) ñèðîâàòîê êðîâ³ îñíîâíî¿ ãðóïè ó 11 âèïàäêàõ âèä³ëåíî â³ðóñè, ³äåíòèô³êîâàí³ ÿê â³ðóñè Êîêñàê³
Â (ñåðîòèïè 2, 3, 4) òà â³ðóñè ÅÑÍÎ (ñåðîòèïè 6, 9, 27 (äâà øòàìè), 29), ó òðüîõ ïðîáàõ â³ðóñ íå âäàëîñÿ ³äåíòèô³êóâàòè. Ó ñè-
ðîâàòö³ êðîâ³ õâîðèõ îáîõ ãðóï ²gM äî åíòåðîâ³ðóñ³â íå âèÿâëåíî. Ó îñíîâí³é ãðóï³ IgG äî åíòåðîâ³ðóñ³â âèÿâëåí³ ó 17 õâîðèõ
(23,6±5,9%), ç ÿêèõ ó 8 îñ³á òàêîæ â ñèðîâàòö³ êðîâ³ áóëî âèÿâëåíî ãåíîì åíòåðîâ³ðóñ³â. Ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ïàö³ºíò³â ãðóïè
ïîð³âíÿííÿ IgG áóëî âèÿâëåíî ëèøå ó 2 îñ³á (5,7±3,9%). Âèÿâëåííÿ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ õâîðèõ îñíîâíî¿ ãðóïè ãåíîì³â åíòåðî-
â³ðóñ³â òà IgG äî íèõ (11,1±3,7%) çà â³äñóòíîñò³ IgM ñâ³ä÷èòü ïðî ïåðñèñòóþ÷èé õàðàêòåð åíòåðîâ³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿. ×àñòêà õâî-
ðèõ ç âèÿâëåíèìè IgG äî åíòåðîâ³ðóñ³â ó ñèðîâàòö³ êðîâ³, ó ÿêèõ åíòåðîâ³ðóñè òà ¿õ ãåíîìè íå âèä³ëÿëèñü, äîñòîâ³ðíî âèùà
â îñíîâí³é ãðóï³ (12,5±3,9%), í³æ ó ãðóï³ ïîð³âíÿííÿ (5,7±3,9%).

Âèñíîâêè. Ïåðñèñòóþ÷à åíòåðîâ³ðóñíà ³íôåêö³ÿ â³ä³ãðàº ìîæëèâó òðèãåðíó ðîëü ó ðîçâèòêó ãîñòðîãî ïîðóøåííÿ ìîçêî-
âîãî êðîâîîá³ãó, äëÿ ä³àãíîñòèêè ÿêîãî ó òàêèõ õâîðèõ äîö³ëüíî çàñòîñîâóâàòè ïîë³ìåðàçíó ëàíöþãîâó ðåàêö³þ äëÿ âèÿâëåííÿ
ãåíîì³â åíòåðîâ³ðóñ³â òà ³ìóíîôåðìåíòíèé àíàë³ç äëÿ âèÿâëåííÿ ²gG äî åíòåðîâ³ðóñ³â.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: õâîð³ íà ãîñòðå ïîðóøåííÿ ìîçêîâîãî êðîâîîá³ãó, åíòåðîâ³ðóñè, ãåíîì åíòåðîâ³ðóñ³â, ³ìóíîãëîáóë³íè G òà M.
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ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Äî äîñë³äæåííÿ áóëî çàëó÷åíî õâîðèõ, ÿê³ ïåðå-
áóâàëè íà ñòàö³îíàðíîìó ë³êóâàíí³ ó íåâðîëîã³÷íîìó
â³ää³ëåíí³ òà â³ää³ëåíí³ öåðåáðî-âàñêóëÿðíî¿ ïàòîëîã³¿
Îëåêñàíäð³âñüêî¿ êë³í³÷íî¿ ë³êàðí³ ì. Êèºâà â 2009–
2016 ðîêàõ. Äî îñíîâíî¿ ãðóïè óâ³éøëè 72 õâîðèõ ç
ð³çíèìè ôîðìàìè ÃÏÌÊ, ùî â³äïîâ³äàëè êðèòåð³ÿì
âêëþ÷åííÿ, à ñàìå: â³ê ñòàðøå 18 ðîê³â, âåðèô³êîâà-
íèé ä³àãíîç ÃÏÌÊ, â³äñóòí³ñòü êðèòåð³¿â âèêëþ÷åííÿ.
Êðèòåð³ÿìè âèêëþ÷åííÿ áóëè: òðèâàë³ñòü ïåðåáóâàí-
íÿ ó ñòàö³îíàð³ ìåíøå äâîõ òèæí³â àáî íåìîæëèâ³ñòü
âçÿòòÿ ñèðîâàòêè êðîâ³ ç ³íòåðâàëîì ó äâà òèæí³.
Ãðóïó ïîð³âíÿííÿ ó ê³ëüêîñò³ 35 îñ³á ñêëàëè õâîð³,
ÿê³ ïðîõîäèëè ñòàö³îíàðíå ë³êóâàííÿ ç ïðèâîäó
íåâðîëîã³÷íèõ õâîðîá, íå ïîâ’ÿçàíèõ ç ñóäèííîþ
ïàòîëîã³ºþ.

Â³ê õâîðèõ îñíîâíî¿ ãðóïè êîëèâàâñÿ â³ä 31 ðîêó
äî 86 ðîê³â, ³ â ñåðåäíüîìó ñêëàâ 62,6±12,0 ðîêè.
Äî âèá³ðêè óâ³éøëè 41 æ³íêà (56,9 %) ³ 31 ÷îëîâ³ê
(43,1 %). Ãðóïà ïîð³âíÿííÿ âêëþ÷àëà 35 îñ³á â³êîì
â³ä 18 äî 88  ðîê³â, ñåðåäí³é â³ê ñòàíîâèâ 56,4±
±19,3 ðîêè. Äî âèá³ðêè óâ³éøëè 22 æ³íêè (62,9 %)
³ 13 ÷îëîâ³ê³â (37,1 %).

Ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷í³, â³ðóñîëîã³÷í³ òà ñåðî-
ëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè íà áàç³ êàôåäðè
ì³êðîá³îëîã³¿, â³ðóñîëîã³¿ òà ³ìóíîëîã³¿ ÍÌÓ ³ìåí³
Î.Î. Áîãîìîëüöÿ. Äîñë³äæóâàííÿ ïðîâîäèëîñü
â³äïîâ³äíî äî âèìîã Good Clinical Practice  (GCP,
íàëåæíà êë³í³÷íà ïðàêòèêà). Óñ³ õâîð³ áóëè ïðî-
³íôîðìîâàí³ ïðî óìîâè ïðîâåäåííÿ â³ðóñîëîã³÷íèõ,
ãåíåòè÷íèõ òà ³ìóíîëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü òà ï³ñëÿ îò-
ðèìàííÿ â³äïîâ³äíî¿ çãîäè ïàö³ºíòà íà ó÷àñòü ó äîñë-
³äæåíí³ (ä³àãíîñòèö³) ï³äïèñóâàëè ³íôîðìîâàíó çãî-
äó, îäèí ïðèì³ðíèê ÿêî¿ çàëèøàâñÿ ó õâîðîãî.
Äîñë³äæåííÿ áóëî ñõâàëåíî Êîì³ñ³ºþ ç á³îåòèêè Íà-
ö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³âåðñèòåòó ³ìåí³ Î.Î. Áî-
ãîìîëüöÿ.

Ìàòåð³àëîì äëÿ äîñë³äæåííÿ ó õâîðèõ îáîõ ãðóï
áóëà âåíîçíà êðîâ ç ë³êòüîâî¿ âåíè, âçÿòà íàòùåñåðöå
ó ïåðø³ ãîäèíè ï³ñëÿ ãîñï³òàë³çàö³¿ òà ÷åðåç 10–
14 äí³â, äëÿ îòðèìàííÿ  ñèðîâàòêè.

Ç ìåòîþ âñòàíîâëåííÿ ìîæëèâî¿ íàÿâíîñò³ ãåíîìó
åíòåðîâ³ðóñ³â â ñèðîâàòö³ õâîðèõ áóëî çàñòîñîâàíî
ïîë³ìåðàçíó ëàíöþãîâó ðåàêö³þ (ÏËÐ) ó âàð³àíò³
çâîðîòíî¿ òðàíñêðèïö³¿ (ÇÒ-ÏËÐ). Äëÿ öüîãî áóëî
âèêîðèñòàíî êîìåðö³éíó òåñò-ñèñòåìó “ÀìïëèÑåíñ”
(ÔÃÓÍ “ÖÍÈÈ ýïèäåìèîëîãèè Ðîñïîòðåáíàäçîðà”,
Ðîñ³ÿ). Âèä³ëåííÿ åíòåðîâ³ðóñíî¿ ÐÍÊ ç ñèðîâàòêè
êðîâ³ ïðîâîäèëîñü øëÿõîì àô³ííî¿ ñîðáö³¿ íà ÷àñ-
òèíêàõ ñèë³êàãåëþ çà äîïîìîãîþ íàáîðó ðåàãåíò³â
“ÐÈÁÎ-ñîðá” (“Àìïëè-Ñåíñ”, Ðîñ³ÿ). Àìïë³ô³êàö³ÿ
â³ðóñíî¿ êÄÍÊ áóëà ïðîâåäåíà íà áàãàòîêàíàëüíîìó
àìïë³ô³êàòîð³ “Parkin Elmer 2400” (ÑØÀ) ç çàñòîñó-
âàííÿì ðåàêòèâ³â òåñò-ñèñòåìè “ÀìïëèÑåíñ
Enterovirus-207”. Âèÿâëåííÿ ïðîäóêò³â àìïë³ô³êàö³¿
ïðîâîäèëîñü ìåòîäîì ãîðèçîíòàëüíîãî åëåêòðîôîðåçó

ó 1,5 % àãàðîçíîìó ãåë³ ç åòèä³ºì áðîì³äîì.
Çä³éñíåííÿ îáë³êó ðåçóëüòàò³â áóëî â³çóàëüíèì, çà
äîïîìîãîþ ÓÔ-òðàíñ³ëþì³íàòîðà (ç äîâæèíîþ õâèë³
254 íì) ç âèêîðèñòàííÿì ÷åðâîíîãî ñâ³òëîô³ëüòðó.

Âèä³ëåííÿ â³ðóñ³â ç ñèðîâàòêè êðîâ³, âçÿòî¿ ó
ïåðø³ ãîäèíè ï³ñëÿ ãîñï³òàë³çàö³¿, òà ¿õ ³äåíòèô³êàö³þ
ïðîâîäèëè âîäíî÷àñ íà òðüîõ êóëüòóðàõ êë³òèí: RD
(êë³òèíè ðàáäîì³îñàðêîìè ëþäèíè), ÿê íàéá³ëüø
÷óòëèâèõ äî â³ðóñ³â ÅÑÍÎ; HÅp-2 (Cincinnati,
ïîõ³äí³ åï³äåðìàëüíî¿ êàðöèíîìè ëþäèíè), â ÿêèõ
äîáðå ðîçìíîæóþòüñÿ ïîë³îâ³ðóñè òà â³ðóñè Êîêñàê³
Â, òà HeLa (êë³òèíè êàðöèíîìè øèéêè ìàòêè) çà çà-
ãàëüíî ïðèéíÿòèìè ìåòîäàìè, ùî ðåêîìåíäîâàí³
ÂÎÎÇ [20, 21].

Êóëüòóðè êë³òèí âèðîùóâàëè â ïîë³ñòåðîëîâèõ
ôëàêîí÷èêàõ ç âèêîðèñòàííÿì ñåðåäîâèù 199 òà
RPMI-1640, ÿêå ì³ñòèëî 10 % åìáð³îíàëüíî¿ òåëÿ÷î¿
ñèðîâàòêè (Sigma, Í³ìå÷÷èíà). Íàÿâí³ñòü åíòåðîâ³-
ðóñ³â âèçíà÷àëàñü çà 100 % öèòîïàòè÷íîþ ä³ºþ íà
êóëüòóðàõ êë³òèí. Îñê³ëüêè â êë³í³÷íîìó ìàòåð³àë³
â³ðóñè âèÿâëÿëèñü ó íèçüêîìó òèòð³, ç ìåòîþ íàêî-
ïè÷åííÿ â³ðóñó ðîáèëè “ñë³ï³” ïàñàæ³ â³ðóñó íà
êóëüòóðàõ êë³òèí äî 100 % öèòîïàòè÷íî¿ ä³¿.

²äåíòèô³êàö³ÿ åíòåðîâ³ðóñ³â ïðîâîäèëàñü ì³êðîìå-
òîäîì ç âèêîðèñòàííÿì ñòåðèëüíèõ 96-ëóíêîâèõ
ïëàíøåò³â çà äîïîìîãîþ ðåàêö³¿ â³ðóñíåéòðàë³çàö³¿ çà
çàãàëüíîïðèéíÿòîþ ìåòîäèêîþ ç ïîë³âàëåíòíèìè òà
ìîíîâàëåíòíèìè åíòåðîâ³ðóñíèìè ñèðîâàòêàìè
âèðîáíèöòâà ²íñòèòóòó ïîë³îì³ºë³òó ³ â³ðóñíèõ åíöå-
ôàë³ò³â ³ìåí³ Ì. Ï. ×óìàêîâà ÐÀÌÍ (Ðîñ³ÿ). Íà êîæ-
íå äåñÿòèêðàòíå ðîçâåäåííÿ â³ðóñîâì³ñíîãî ìàòå-
ð³àëó áóëî âçÿòî ïî ÷îòèðè  ëóíêè [13, 14].

Ñåðîëîã³÷íèé ìåòîä ä³àãíîñòèêè ïðîâîäèëè ìåòî-
äîì ³ìóíîôåðìåíòíîãî àíàë³çó (²ÔÀ) ç âèêîðèñòàí-
íÿì òåñò-ñèòåìè Enterovirus ELISA (IgG Teskit / IgA
Teskit / IgM Teskit) äëÿ âèçíà÷åííÿ ³ìóíîãëîáóë³í³â
êëàñó G òà Ì (âèðîáíèê Sekisui Virotech GmbH,
Í³ìå÷÷èíà), çà äîïîìîãîþ ÿêîãî âèçíà÷àëè íà-
ÿâí³ñòü àíòèò³ë (³ìóíîãëîáóë³í³â êëàñó Ì òà êëàñó G)
ó ïàðíèõ ñèðîâàòêàõ êðîâ³ õâîðèõ äîñë³äíî¿ òà êîíò-
ðîëüíî¿ ãðóï. Îáë³ê ðåçóëüòàò³â çä³éñíåíî íà ³ìóíî-
ôåðìåíòíîìó àíàë³çàòîð³ HumaReader (Human
GmbH, Í³ìå÷÷èíà). Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè ³íòåðïðåòó-
âàëèñü çà çàïðîïîíîâàíîþ øêàëîþ âèðîáíèêà: ÿê
íåãàòèâí³ ïðè çíà÷åíí³ ìåíøå 9,0 VE (Virotech
Units), ñóìí³âí³ – ïðè çíà÷åíí³ 9,0-11,0 VE, ïîçè-
òèâí³ – á³ëüøå 11,0 VE.

Äîñòîâ³ðí³ñòü îòðèìàíèõ ðåçóëüòàò³â îö³íþâàëè ç
âèêîðèñòàííÿì ïðîãðàìè Statistica 6.0.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Åíòåðîâ³ðóñíèé ãåíîì áóëî âèÿâëåíî ó ñèðîâàòö³
êðîâ³ 17 õâîðèõ ç 72 îñ³á îñíîâíî¿ ãðóïè (23,6±
±5,1 %), ³ ëèøå ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ 1 õâîðîãî ç 35
îñ³á ãðóïè ïîð³âíÿííÿ (2,9±2,8  %).
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Ç 17 ÏËÐ-ïîçèòèâíèõ ïðîá êðîâ³ õâîðèõ ç îñíîâ-
íî¿ ãðóïè íà òðüîõ ë³í³ÿõ êóëüòóð êë³òèí (RD, HÅp-2
òà ÍeLa) â³ðóñí³ àãåíòè áóëî âèä³ëåíî ó 11 âèïàäêàõ.
Âèä³ëåí³ øòàìè â³ðóñ³â áóëè ³äåíòèô³êîâàí³ ÿê â³ðóñè
Êîêñàê³ Â (ñåðîòèïè 2, 3, 4) òà â³ðóñè ÅÑÍÎ (ñåðî-
òèïè 6, 9, 27 (äâà øòàìè), 29), ó òðüîõ ïðîáàõ
âèä³ëåíèé øòàì â³ðóñó íå âäàëîñÿ ³äåíòèô³êóâàòè.
Ç 6 ÏËÐ-ïîçèòèâíèõ ïðîá õâîðèõ îñíîâíî¿ ãðóïè
â³ðóñè âèä³ëèòè íå âäàëîñÿ. Ç îäí³º¿ ÏËÐ-ïîçèòèâíî¿
ñèðîâàòêè êðîâ³ õâîðîãî êîíòðîëüíî¿ ãðóïè òàêîæ íå
áóëî âèä³ëåíî â³ðóñ (òàáë. 1).

Ó ðåçóëüòàò³ ïðîâåäåíîãî äîñë³äæåííÿ ïàðíèõ ñè-
ðîâàòîê êðîâ³ õâîðèõ íà íàÿâí³ñòü ²gM òà IgG äî åí-
òåðîâ³ðóñ³â çà äîïîìîãîþ ²ÔÀ áóëî âèÿâëåíî íà-
ñòóïíå. Ó æîäí³é ñèðîâàòö³ õâîðèõ ç îñíîâíî¿ ãðóïè
òà ãðóïè ïîð³âíÿííÿ íå áóëî âèÿâëåíî ²gM äî åíòåðî-
â³ðóñ³â. Ó îñíîâí³é ãðóï³ IgG äî åíòåðîâ³ðóñ³â áóëè
âèÿâëåí³ ó îáîõ ñèðîâàòêàõ êðîâ³ ó 17 õâîðèõ
(23,6±5,1 %). Ïðè öüîìó ñåðåä 17 îñ³á, ó ÿêèõ áóëî
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ âèÿâëåíî ãåíîì åíòåðîâ³ðóñ³â, IgG
äî åíòåðîâ³ðóñ³â ìàëè 8 îñ³á, ç ÿêèõ ó 5 îñ³á áóëî
âèä³ëåíî åíòåðîâ³ðóñè (òàáë. 2).

Ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ïàö³ºíò³â ãðóïè ïîð³âíÿííÿ IgG
áóëî âèÿâëåíî ëèøå ó 2 îñ³á (5,7±3,9 %), ùî áóëè
ÏËÐ-íåãàòèâíèìè (òàáë. 3).

Òàáëèöÿ 1
Ðåçóëüòàòè ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷íîãî

òà â³ðóñîëîã³÷íîãî äîñë³äæåíü, ïðîâåäåíèõ ç ìåòîþ
âèÿâëåííÿ ïåðñèñòóþ÷î¿ åíòåðîâ³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿

ó õâîðèõ íà ãîñòðå ïîðóøåííÿ ìîçêîâîãî êðîâîîá³ãó
(îñíîâíà ãðóïà)

Òàáëèöÿ 2
Ðåçóëüòàòè ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷íîãî

òà ñåðîëîã³÷íîãî äîñë³äæåíü, ïðîâåäåíèõ ç ìåòîþ
âèÿâëåííÿ ïåðñèñòóþ÷î¿ åíòåðîâ³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿

ó õâîðèõ íà ãîñòðå ïîðóøåííÿ ìîçêîâîãî êðîâîîá³ãó
(îñíîâíà ãðóïà)

Òàáëèöÿ 3
Ðåçóëüòàòè ìîëåêóëÿðíî-ãåíåòè÷íîãî

òà ñåðîëîã³÷íîãî äîñë³äæåííÿ, ïðîâåäåíèõ ç ìåòîþ
âèÿâëåííÿ ïåðñèñòóþ÷î¿ åíòåðîâ³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿

ó õâîðèõ ç íåâðîëîã³÷íîþ ïàòîëîã³ºþ
áåç ñóäèííî¿ ïàòîëîã³¿ (ãðóïà ïîð³âíÿííÿ)

²íòåðïðåòóþ÷è îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè, âàðòî çàóâà-
æèòè, ùî âèÿâëåííÿ åíòåðîâ³ðóñ³â ó äîñë³äí³é ãðóï³
õâîðèõ º äîñòîâ³ðíî âèùèì, í³æ ó êîíòðîëüí³é
(ð<0,05). Âèÿâëåííÿ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ö³º¿ ãðóïè
õâîðèõ âîäíî÷àñ ãåíîì³â åíòåðîâ³ðóñ³â òà IgG äî
íèõ, çà â³äñóòíîñò³ IgM, ñâ³ä÷èòü ïðî ìîæëèâèé ïåð-
ñèñòóþ÷èé õàðàêòåð åíòåðîâ³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ [22].
Âîäíî÷àñ, äîñòîâ³ðíî âèùèé ð³âåíü IgG äî åíòåðîâ³-
ðóñ³â ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ õâîðèõ, ó ÿêèõ åíòåðîâ³ðóñè
òà ¿õ ãåíîìè íå âèä³ëÿëèñü, áóâ ó äîñë³äí³é ãðóï³,
í³æ ó êîíòðîëüí³é (ð<0,05).

Îòæå, îòðèìàí³ íàìè äàí³ ñâ³ä÷àòü ïðî ïåðñèñòåí-
ö³þ åíòåðîâ³ðóñ³â òà ¿õ ìîæëèâó òðèãåðíó ðîëü ó
ðîçâèòêó òàêî¿ ïàòîëîã³¿ ÿê ÃÏÌÊ [11].

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Ó 23,6±5,9 % õâîðèõ íà ÃÏÌÊ ç ñèðîâàòêè êðî-
â³ âèä³ëåíî ãåíîìè åíòåðîâ³ðóñ³â, ùî º äîñòîâ³ðíî
âèùå, í³æ â ãðóï³ ïîð³âíÿííÿ: 2,9±2,8 % (ð<0,05).

Ç 17 ÏËÐ-ïîçèòèâíèõ ñèðîâàòîê êðîâ³ õâîðèõ íà
ÃÏÌÊ ó 11 âèïàäêàõ âèä³ëåíî åíòåðîâ³ðóñè, ÿê³
áóëè ³äåíòèô³êîâàí³ ÿê â³ðóñè Êîêñàê³ Â (ñåðîòèïè 2,
3, 4) òà â³ðóñè ÅÑÍÎ (ñåðîòèïè 6, 9, 27 (äâà øòà-
ìè), 29), ó òðüîõ ïðîáàõ âèä³ëåíèé øòàì â³ðóñó íå
âäàëîñÿ ³äåíòèô³êóâàòè.

Âèÿâëåííÿ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ ó 11,1±3,7 % õâî-
ðèõ îñíîâíî¿ ãðóïè âîäíî÷àñ ãåíîì³â åíòåðîâ³ðóñ³â
òà IgG äî íèõ çà â³äñóòíîñò³ IgM ñâ³ä÷èòü ïðî ïåð-
ñèñòóþ÷èé õàðàêòåð åíòåðîâ³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿. Âîäíî-
÷àñ, âèùèé ð³âåíü IgG äî åíòåðîâ³ðóñ³â ó ñèðîâàòö³
êðîâ³ õâîðèõ, ó ÿêèõ åíòåðîâ³ðóñè òà ¿õ ãåíîìè íå
âèä³ëÿëèñü, áóëî äîñòîâ³ðíî âèùå ó îñíîâí³é ãðóï³
(12,5±3,9 %), í³æ ó ãðóï³ ïîð³âíÿííÿ (5,7±3,9 %).
Îòðèìàí³ äàí³ ñâ³ä÷àòü ïðî ìîæëèâó òðèãåðíó ðîëü
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ïåðñèñòåíòíî¿ åíòåðîâ³ðóñíî¿ ³íôåêö³¿ ó ðîçâèòêó
ÃÏÌÊ.

Äëÿ ä³àãíîñòèêè ïåðñèñòåíòíî¿ åíòåðîâ³ðóñíî¿
³íôåêö³¿ ó õâîðèõ íà ÃÏÌÊ äîö³ëüíî çàñòîñîâóâàòè
ïîºäíàííÿ ÏËÐ äëÿ âèÿâëåííÿ ãåíîì³â åíòåðîâ³ðóñ³â
òà âèÿâëåííÿ ²gG äî åíòåðîâ³ðóñ³â.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿ àáî
êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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Àêòóàëüíîñòü. Ýíòåðîâèðóñû ÿâëÿþòñÿ ýòèîïàòîãåíåòè÷åñêèìè ôàêòîðàìè èíôàðêòà ìèîêàðäà, ìèîêàðäèòà, ïåðèêàðäèòà,
àòåðîñêëåðîçà è äðóãèõ çàáîåâàíèé.

Öåëü: îïðåäåëåíèå òðèããåðíîé ðîëè ýíòåðîâèðóñîâ â ðàçâèòèè îñòðîãî íàðóøåíèÿ ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ.
Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ó 72 áîëüíûõ ñ îñòðûì íàðóøåíèåì ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ (îñíîâíàÿ ãðóïïà) è 35 áîëüíûõ ñ

íåâðîëîãè÷åñêîé ïàòîëîãèåé áåç ñîñóäèñòîé ïàòîëîãèè (ãðóïïà ñðàâíåíèÿ) îïðåäåëÿëèñü ýíòåðîâèðóñû è èõ ãåíîìû â ñûâî-
ðîòêå êðîâè ïðè ïîìîùè âèðóñîëîãè÷åñêîãî ìåòîäà è ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè, IgÌ è IgG ê ýíòåðîâèðóñàì â ñûâîðîòêå
êðîâè ñ ïîìîùüþ èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà.

Ðåçóëüòàòû. Ó áîëüíûõ ñ îñòðûì íàðóøåíèåì ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ â ñûâîðîòêå êðîâè ãåíîìû ýíòåðîâèðóñîâ îá-
íàðóæèâàëèñü äîñòîâåðíî ÷àùå (23,6±5,9%), ÷åì ó ïàöèåíòîâ ãðóïïû ñðàâíåíèÿ (2,9±2,8%), ð<0,05. Èç 17 ïîëîæèòåëüíûõ (ïî
ðåçóëüòàòàì ïîëèìåðàçíîé öåïíîé ðåàêöèè) ñûâîðîòîê êðîâè îñíîâíîé ãðóïïû âûäåëåíû âèðóñû â 11 ïðîáàõ, èäåíòèôèöèðî-
âàííûå êàê âèðóñû Êîêñàêè Â (ñåðîòèïû 2, 3, 4) è âèðóñû ÅÑÍÎ (ñåðîòèïû 6, 9, 27 (äâà øòàììà), 29), â òðåõ ïðîáàõ âèðóñ íå
óäàëîñü èäåíòèôèöèðîâàòü. Â ñûâîðîòêå êðîâè áîëüíûõ îáåèõ ãðóïï IgM ê ýíòåðîâèðóñàì íå îáíàðóæåíî. Â îñíîâíîé ãðóïïå
IgG ê ýíòåðîâèðóñàì îáíàðóæåíû ó 17 áîëüíûõ (23,6±5,9%), èç êîòîðûõ ó 8 ÷åëîâåê òàêæå â ñûâîðîòêå êðîâè áûëî îáíàðó-
æåíî ãåíîì ýíòåðîâèðóñîâ. Â ãðóïïå ñðàâíåíèÿ IgG â ñûâîðîòêå êðîâè áûëè îáíàðóæåíû òîëüêî ó 2 ïàöèåíòîâ (5,7± 3,9%).
Âûÿâëåíèå â ñûâîðîòêå êðîâè áîëüíûõ îñíîâíîé ãðóïïû ãåíîìîâ ýíòåðîâèðóñîâ è IgG ê íèì (11,1±3,7%) ïðè îòñóòñòâèè IgM
ñâèäåòåëüñòâóåò î ïåðñèñòèðóþùåì õàðàêòåðå ýíòåðîâèðóñíîé èíôåêöèè. Äîëÿ áîëüíûõ ñ âûÿâëåííûìè IgG ê ýíòåðîâèðóñàì
â ñûâîðîòêå êðîâè, â êîòîðûõ ýíòåðîâèðóñû è èõ ãåíîìû íå âûäåëÿëèñü, äîñòîâåðíî âûøå â îñíîâíîé ãðóïïå (12,5±3,9%),
÷åì â ãðóïïå ñðàâíåíèÿ (5,7±3,9%).

Âûâîäû. Ïåðñèñòèðóþùàÿ ýíòåðîâèðóñíàÿ èíôåêöèÿ èãðàåò âîçìîæíóþ òðèããåðíóþ ðîëü â ðàçâèòèè îñòðîãî íàðóøåíèÿ
ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ, äëÿ äèàãíîñòèêè êîòîðîé ó òàêèõ áîëüíûõ öåëåñîîáðàçíî ïðèìåíÿòü ïîëèìåðàçíóþ öåïíóþ ðåàê-
öèþ äëÿ âûÿâëåíèÿ ãåíîìîâ ýíòåðîâèðóñîâ è ÈÔÀ äëÿ âûÿâëåíèÿ IgG ê ýíòåðîâèðóñàì.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: áîëüíûå ñ îñòðûì íàðóøåíèåì ìîçãîâîãî êðîâîîáðàùåíèÿ, ýíòåðîâèðóñû, ãåíîì ýíòåðîâèðóñîâ,
èììóíîãëîáóëèíû G è M.

PERSISTENT ENTEROVIRUS INFECTION IN PATIENTS WITH ACUTE STROKE

Andriushkova N.G., Turchina N.S., Poniatovskyi V.A., Dolinchuk L.V.,
Melnók V.V., Shyrobokov V.P., Chekaliuk E.M.

O.O. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Relevance. Enteroviruses (EVs) are the etiopathogenetic factors of myocardial infarction, myocarditis, pericarditis, atherosclerosis
and other diseases.

The aim. To determine the possible role of EVs as a trigger in the development of acute stroke (AS).
Materials and methods. The serums of 72 patients with stroke (study group) and 35 patients with neurological disorders without

vascular disease (control group) were studied to detect EVs and enteroviral genomes by using virological and molecular-genetic methods.
IgM and IgG to EVs in the serum were detected by the ELISA.

Results. The EV genomes were detected authentically more often (p<0.05) in the serum of patients with stroke (23,6 ± 5,9%) than
in control group (2,9 ± 2,8%). The viruses were isolated in 11 cases from 17 PCR-positive sera basic group. These viruses were
identified as Coxsackie B (serotypes 2, 3, 4) and ECHO (serotypes 6, 9, 27 (two strains), 29), while three samples of the viruses have
not been identified. IgM to EW were not found in the sera of both groups of patients. IgG to the EVs were detected in 17 patients of
the study group (23,6 ± 5,9%), eight patients of them had EVs genome in the serum. IgG were found in the serum of 2 patients in the
control group (5,7 ± 3,9%). The presence of EVs genomes and IgG and absence of IgM in sera of patients of control group in 11,1 ±
±3,7% cases indicates the persistence of EVs. The proportion of patients with IgG to EVs in sera, which indicated that the EVs and
their genomes have not been detected, is significantly higher in the study group (12,5 ± 3,9%) than in the control group (5,7 ± 3,9%) .

Conclusions. The persistent enterovirus infection can play a possible triggering role in the development of stroke. The polymerase
chain reaction to identify genomes EV and ELISA to detect IgG antibodies to the ER is expedient to use to diagnose of enterovirus
infection in patients with stroke.

Keywords: patients with acute stroke, enteroviruses, enterovirus genome, immunolobulins G and M.
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Àêòóàëüí³ñòü. Àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ (ÀÃ) º îñ-
íîâíèì ôàêòîðîì ðèçèêó ðîçâèòêó ñåðöåâî-ñóäèí-
íèõ çàõâîðþâàíü, òàêèõ ÿê ³øåì³÷íà õâîðîáà ñåðöÿ
(²ÕÑ), ³íôàðêò ì³îêàðäà, õðîí³÷íà ñåðöåâà íåäî-
ñòàòí³ñòü, à òàêîæ öåðåáðî-âàñêóëÿðíèõ çàõâîðþ-
âàíü (³øåì³÷íèé àáî ãåìîðàã³÷íèé ³íñóëüò, òðàíçèòîð-
íà ³øåì³÷íà àòàêà) òà õðîí³÷íî¿ õâîðîáè íèðîê,
ñóòòºâî ïîã³ðøóþ÷è ÿê³ñòü æèòòÿ ïàö³ºíò³â [2, 10,
12]. Ó ïîºäíàíí³ ç òàêèìè ïîøèðåíèìè ôàêòîðàìè
ðèçèêó, ÿê äèñë³ï³äåì³ÿ, íàäëèøêîâà ìàñà ò³ëà, ïàë³-
ííÿ, ã³ïîäèíàì³ÿ, ÀÃ º ïðè÷èíîþ íå ìåíøå 70-75 %
âñ³õ ³íñóëüò³â ³ 80-90 % âèïàäê³â ²ÕÑ. Ïðîòå íà-
ÿâí³ñòü ñàìî¿ ÀÃ ñïðè÷èíÿº óñêëàäíåííÿ ïåðåá³ãó äà-
íîãî çàõâîðþâàííÿ, à òàêîæ ñïðèÿº âèíèêíåííþ
íàäëèøêîâî¿ ìàñè ò³ëà òà îæèð³ííÿ, ïîðóøåííþ
ë³ï³äíîãî òà âóãëåâîäíîãî îáì³í³â, ÿê³ º ñêëàäîâèìè
ìåòàáîë³÷íîãî ñèíäðîìó (ÌÑ) [5].

Âñ³ êîìïîíåíòè ìåòàáîë³÷íîãî ñèíäðîìó – öå
âåëèê³ ôàêòîðè ðèçèêó ðîçâèòêó ñåðöåâî-ñóäèííèõ
çàõâîðþâàíü òà óñêëàäíåíü [1, 5]. Íàÿâíå íåðîç-
ðèâíå õèáíå êîëî ïîðóøåíü, ÿê³ ä³þòü îäèí íà îä-
íîãî ÿê ïóñêîâèé ìåõàí³çì. Â ðåçóëüòàò³ ïîºäíàííÿ
ïàòîëîã³÷íèõ ïðîöåñ³â â³äáóâàºòüñÿ ïîøêîäæåííÿ
åíäîòåë³þ, ÿêèé âòðà÷àº ïðîòèçàïàëüí³, àíòèîêñè-
äàíòí³, àíòèòðîìáîãåíí³ âëàñòèâîñò³, âíàñë³äîê ÷îãî
ïîðóøóºòüñÿ ïåðôóç³ÿ êðîâ³ òà ðîçâèâàºòüñÿ ã³ïîê-
ñ³ÿ òêàíèí.

Îäí³ºþ ç ïðè÷èí òÿæêîãî ïåðåá³ãó ÀÃ ó ïî-
ºäíàíí³ ç çàõâîðþâàííÿìè, ÿê³ àñîö³éîâàí³ ç àòåðî-
ñêëåðîçîì, º ïîðóøåííÿ ñòàíó ³ìóííî¿ ñèñòåìè [3,
4]. Ïîðóøåííÿ â ³ìóíí³é ñèñòåì³ ïðè âñ³õ çàõâîðþ-
âàííÿõ, ÿê³ ïðîÿâëÿþòüñÿ ÿâèùàìè àòåðîñêëåðîòè÷-
íîãî çàïàëåííÿ, õàðàêòåðèçóþòüñÿ çíà÷íèìè çì³íàìè
ôóíêö³îíàëüíîãî ñòàíó ³ìóíîêîìïåòåíòíèõ êë³òèí,
çîêðåìà, äèñáà-ëàíñîì ³ìóííèõ ôàêòîð³â çàõèñòó òà
àãðåñ³¿, â òîìó ÷èñë³, ïðî- òà ïðîòèçàïàëüíèõ öè-
òîê³í³â, ÿê³ ñïðèÿþòü ðîçâèòêó àòåðîñêëåðîçó ñóäèí,
ïîã³ðøåííþ ïåðåá³ãó çàõâîðþâàííÿ òà ðîçâèòêó âòî-
ðèííî¿ ³ìóííî¿ íåäîñòàòíîñò³ [4].

Äèñë³ï³äåì³ÿ, ÿêà ÿâëÿº ñîáîþ ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿
òà ñêëàäó ë³ï³ä³â òà ë³ïîïðîòå¿ä³â êðîâ³, ìîæå áóòè
íàñë³äêîì áàãàòüîõ ïðè÷èí òà çäàòíà ñàìîñò³éíî àáî
ó âçàºìîä³¿ ç ³íøèìè ôàêòîðàìè ðèçèêó ñïðè÷èíÿòè
ìàí³ôåñòàö³þ àòåðîñêëåðîòè÷íîãî ïðîöåñó [5]. Íàé-
á³ëüøå çíà÷åííÿ ñåðåä ïîðóøåíü ë³ï³äíîãî ôîíó ìàº
òàê çâàíà àòåðîãåííà ë³ï³äíà òð³àäà, ùî õàðàêòåðè-
çóºòüñÿ çðîñòàííÿì ë³ïîïðîòå¿ä³â äóæå íèçüêî¿
ù³ëüíîñò³ (ËÏÄÍÙ) òà ïîâ’ÿçàíèì ç öèì ï³äâèùåí-
íÿì ð³âíÿ òðèãë³öåðèä³â (ÒÃ) ³ ð³âíÿ õîëåñòåðèíó
ë³ïîïðîòå¿ä³â íèçüêî¿ ù³ëüíîñò³ (ÕÑ ËÏÍÙ) òà çìåí-
øåííÿì ð³âíÿ õîëåñòåðèíó ë³ïîïðîòå¿ä³â âèñîêî¿
ù³ëüíîñò³ (ÕÑ ËÏÂÙ).
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Àêòóàëüí³ñòü. Â Óêðà¿í³ 23 % íàñåëåííÿ õâîð³þòü íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ. Òîìó ðîçðîáêà íîâèõ ï³äõîä³â äî ðîçóì³í-
íÿ ¿¿ ïàòîãåíåçó çàëèøàþòüñÿ ïðåäìåòîì äîñë³äæåííÿ .

Ìåòà: âèâ÷èòè ðîëü ïðî- òà àíòèàòåðîãåííèõ ³ìóííèõ ôàêòîð³â â ïåðåá³ãó àðòåð³àëüíî¿ ã³ïåðòåíç³¿.
Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Îáñòåæåíî 86 õâîðèõ íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ ²² ñòàä³¿; äî êîíòðîëüíî¿ ãðóïè ââ³éøëî 33 çäîðî-

âèõ îñîáè, ðàíäîì³çîâàíèõ çà â³êîì òà ñòàòòþ. 86 õâîðèõ ðîçïîä³ëèëè íà îñíîâíó ãðóïó (n=48) òà ãðóïó ïîð³âíÿííÿ (n=38).
Ïàö³ºíòè îñíîâíî¿ ãðóïè, ïîðÿä ç ïðèçíà÷åíîþ ìåäèêàìåíòîçíîþ òåðàï³ºþ, ïðîòÿãîì 6 ì³ñÿö³â çì³íèëè ñïîñ³á æèòòÿ: ä³ºòà,
ë³êóâàëüíà ô³çêóëüòóðà, õîäüáà ïî 20-30 õâèëèí íà äåíü, â³äìîâà â³ä àëêîãîëþ òà í³êîòèíó.

Ìåòîäè äîñë³äæåííÿ: êë³í³÷í³, àíòðîïîìåòðè÷í³, á³îõ³ì³÷í³ (ë³ï³äíèé ïðîô³ëü êðîâ³), ³ìóíîëîã³÷í³ (ñóáïîïóëÿö³¿ ë³ìôî-
öèò³â), ³ìóíîôåðìåíòí³ (öèòîê³íè), àíêåòóâàííÿ çà îïèòóâàëüíèêàìè, ñòàòèñòè÷í³.

Ðåçóëüòàòè. Ó õâîðèõ íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ çá³ëüøåí³ ð³âí³ çàãàëüíîãî õîëåñòåðèíó, òðèãë³öåðèä³â, ë³ïîïðîòå¿ä³â
íèçüêî¿ òà äóæå íèçüêî¿ ù³ëüíîñò³ ïðè çíèæåíí³ ë³ïîïðîòå¿ä³â âèñîêî¿ ù³ëüíîñò³. Ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ã³ïåðïðîäóêö³ÿ ïðîàòåðîãåí-
íèõ öèòîê³í³â ²Ë-6, ²Ë-8 òà çíèæåííÿ ê³ëüêîñò³ àíòèàòåðîãåííîãî ²Ë-10, ï³äâèùåííÿ âì³ñòó sICAM òà åêñïðåñ³¿ àêòèâàö³éíèõ ìî-
ëåêóë CD95+ òà CD54+. Äàí³ çì³íè ìàþòü âèñîêèé êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ³ç ïîðóøåííÿìè ë³ï³äíîãî ïðîô³ëþ êðîâ³ òà ïðèçâî-
äÿòü äî çðîñòàííÿ àïîïòîçó êë³òèí òà ðîçâèòêó äèñôóíêö³¿ åíäîòåë³þ.

Âèñíîâêè. Äîòðèìàííÿ ðåêîìåíäàö³é ç ìîäèô³êàö³¿ ñïîñîáó æèòòÿ ðàçîì ³ç çàñòîñóâàííÿì ìåäèêàìåíòîçíèõ ïðåïàðàò³â
ñïðèÿº â³ðîã³äíîìó ïîêðàùåííþ ïîêàçíèê³â ÿêîñò³ æèòòÿ, ë³ï³äíîãî îáì³íó, ³ìóííîãî òà öèòîê³íîâîãî ñòàòóñó ó õâîðèõ íà ÀÃ,
äîñòîâ³ðíîìó çíèæåííþ ïîêàçíèê³â àðòåð³àëüíîãî òèñêó äî ö³ëüîâèõ çíà÷åíü òà ³íäåêñó ìàñè ò³ëà.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ, ìîäèô³êàö³ÿ ñïîñîáó æèòòÿ, öèòîê³íè, ë³ï³äíèé ïðîô³ëü, ÿê³ñòü æèòòÿ.
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ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Äëÿ âèð³øåííÿ ïîñòàâëåíî¿ ìåòè áóëî îáñòåæåíî
86 õâîðèõ íà ÀÃ ²² ñòàä³¿, â³êîì â³ä 44 äî 68 ðîê³â
(ñåðåäí³é â³ê – 55,4±0,87 ðîê³â). Äî êîíòðîëüíî¿ ãðó-
ïè ââ³éøëî 33 çäîðîâèõ îñîáè, ðàíäîì³çîâàíèõ çà
â³êîì òà ñòàòòþ.

Ä³àãíîç ÀÃ òà ¿¿ ñòàä³ÿ âñòàíîâëþâàâñÿ çã³äíî äî
Íàêàçó ¹ 436 â³ä 03.07.2006 ðîêó òà Íàêàçó ¹ 384
â³ä 24.05.2012 ðîêó [6]. Ñòóï³íü ï³äâèùåííÿ àðòåð³-
àëüíîãî òèñêó (ÀÒ), ð³âåíü ðèçèêó ðîçâèòêó ñåðöåâî-
ñóäèííèõ óñêëàäíåíü âñòàíîâëþâàâñÿ çã³äíî ðåêî-
ìåíäàö³é Àñîö³àö³¿ êàðä³îëîã³â Óêðà¿íè 2008 òà 2010
ðîêó [8]. Ë³êóâàííÿ õâîðèõ íà ÀÃ ïðîâîäèëîñü
çã³äíî Íàñòàíîâè òà êë³í³÷íîãî ïðîòîêîëó íàäàííÿ
äîïîìîãè õâîðèì ç àðòåð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ òà
âêëþ÷àëî ïðèçíà÷åííÿ ³íã³á³òîðà àíã³îòåíçèíïåðåòâî-
ðþþ÷îãî ôåðìåíòó (åíàëàïð³ë) ó äîáîâ³é äîç³ 10–20
ìã â ïîºäíàíí³ ç àíòàãîí³ñòîì êàëüö³þ (àìëîäèï³íîì)
â äîáîâ³é äîç³ 10 ìã. Ï³ñëÿ äîñë³äæåííÿ ë³ï³äíîãî
ïðîô³ëþ êðîâ³ äîäàòêîâî äî àíòèã³ïåðòåíçèâíî¿ òå-
ðàï³¿ ïàö³ºíòàì ïðèçíà÷àëèñÿ ñòàòèíè (ñèìâàñòàòèí)
ïî 20 ìã 1 ðàç íà äîáó [6].

Äîñë³äæåííÿ ë³ï³äíîãî ïðîô³ëþ âêëþ÷àëî âèçíà-
÷åííÿ âì³ñòó çàãàëüíîãî õîëåñòåðèíó (ÕÑ), ÒÃ, ÕÑ
ËÏÂÙ, ÕÑ ËÏÍÙ, ÕÑ ËÏÄÍÙ, êîåô³ö³ºíòó àòåðî-
ãåííîñò³ (ÊÀ). Äëÿ âèçíà÷åííÿ ïîêàçíèê³â âèêîðèñ-
òîâóâàëè íàáîðè ð³äêèõ ðåàãåíò³â “Õîëåñòåðèí
Liquid C”, “HDL-õîëåñòåðèí îñàäæóþ÷èé ðîç÷èí”,
“Òðèãë³öåðèäè Liquid C” (Ïë³âà-Ëàõåìà, ×åõ³ÿ).
Ê³ëüê³ñíó îö³íêó ïðîâîäèëè ôîòîìåòðè÷íèì ìåòîäîì
íà êîëîðèìåòð³ ÊÔÊ-3 çà ³íñòðóêö³ºþ âèðîáíèêà.

²ìóíîëîã³÷íå îáñòåæåííÿ âêëþ÷àëî â ñåáå âèçíà-
÷åííÿ òà ê³ëüê³ñíó îö³íêó àêòèâîâàíèõ ñóáïîïóëÿö³é
ë³ìôîöèò³â, ¿õ ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³ òà öèòîê³íî-
âîãî ñòàòóñó [7]. Âèçíà÷åííÿ ôåíîòèïó ë³ìôî¿äíèõ
êë³òèí ïðîâîäèëîñÿ íåïðÿìèì ³ìóíîôëþîðåñöåíòíèì
ìåòîäîì ç âèêîðèñòàííÿì ìîíîêëîíàëüíèõ àíòèò³ë
âèðîáíèöòâà ÇÀÒ “Ñîðáåíò-ñåðâ³ñ” (Ìîñêâà, Ðîñ³ÿ).
Ð³âåíü ïðî- òà àíòèàòåðîãåííèõ ³íòåðëåéê³í³â ²Ë-6,
²Ë-8, ²Ë-10 âèçíà÷àëè çà äîïîìîãîþ ñåðòèô³êîâàíèõ
â Óêðà¿í³ íàáîð³â ðåàãåíò³â äëÿ ³ìóíîôåðìåíòíîãî
àíàë³çó Pro Con ÒÎÂ “Ïðîòåèíîâûé êîíòóð” (Ðîñ³ÿ).

Ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ ïåðâèííîãî îáñòåæåííÿ ïàö³ºí-
òè ç ÀÃ ²² ñòàä³¿ áóëè ðîçïîä³ëåí³ íà îñíîâíó ãðóïó –
48 õâîðèõ (55,8 %) òà ãðóïó ïîð³âíÿííÿ – 38 õâîðèõ

(44,2 %). Ïàö³ºíòàì îñíîâíî¿ ãðóïè ïîðÿä ç ïðèçíà-
÷åíîþ ìåäèêàìåíòîçíîþ òåðàï³ºþ áóëî çàïðîïîíî-
âàíî ðåòåëüíî äîòðèìóâàëèñÿ ðåêîìåíäàö³é ç ìîäè-
ô³êàö³¿ ñïîñîáó æèòòÿ ïðîòÿãîì 6 ì³ñÿö³â. Äàí³
ðåêîìåíäàö³¿ âêëþ÷àëè DASH-ä³ºòó (Dietary
Approaches to Stop Hypertension), êîìïëåêñè âïðàâ
ç ë³êóâàëüíî¿ ô³çêóëüòóðè, ùîäåííó õîäüáó ïðîòÿ-
ãîì 20–30 õâèëèí íà äåíü, çìåíøåííÿ àáî ïîâíó
â³äìîâó â³ä âæèâàííÿ àëêîãîëþ òà í³êîòèíó. Ï³ñëÿ 6
ì³ñÿö³â ë³êóâàííÿ áóëî ïðîâåäåíå ïîâòîðíå îáñòå-
æåííÿ, à îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè áóëè ïîð³âíÿí³ ç êîíò-
ðîëüíîþ ãðóïîþ òà ãðóïîþ ïîð³âíÿííÿ.

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó äàíèõ ïðîâîäèëè ç âèêîðè-
ñòàííÿì ïàêåòó ïðèêëàäíèõ ïðîãðàì Microsoft XP
“Exñel”, à òàêîæ çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìíîãî ïàêåòó
Statistica 6.1.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Àíàë³ç ïîêàçíèê³â ë³ï³äíîãî ïðîô³ëþ, ïðåäñòàâ-
ëåíèõ â òàáëèö³ 1, ïîêàçàâ, ùî ó ãðóï³ õâîðèõ íà ÀÃ
²² ñòàä³¿ ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ïîðóøåííÿ ë³ï³äíîãî ïðîô-
³ëþ êðîâ³, ÿê³ ïðîÿâëÿþòüñÿ ï³äâèùåíèì íà 43,14 %
(p<0,05) âì³ñòîì çàãàëüíîãî õîëåñòåðèíó (ÇÕÑ)
â³äíîñíî äàíèõ ó çäîðîâèõ îñ³á. Òàêîæ áóëî âèÿâ-
ëåíî ï³äâèùåííÿ âì³ñòó âèñîêîïàòîãåííèõ ÕÑ
ËÏÄÍÙ íà 22,17 % (p<0,05), òðèãë³öåðèä³â (ÒÃ) –
íà 58,33 % (p<0,05) òà ÕÑ ËÏÍÙ – íà 67,92 %
(p<0,05) ïðè çíèæåíí³ âì³ñòó ÕÑ ËÏÂÙ íà 24,27 %
(p<0,05).

Âíàñë³äîê âèùåíàâåäåíèõ ïîðóøåíü îñíîâíèõ
ôðàêö³é ÕÑ êîåô³ö³ºíò àòåðîãåííîñò³ (ÊÀ) áóâ âè-
ùèì ïîð³âíÿíî ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ íà 52,23 %
(p<0,05).

Îòðèìàí³ äàí³ ñâ³ä÷àòü ïðî ºäèí³ ïàòîãåíåòè÷í³ ìå-
õàí³çìè ôîðìóâàííÿ àòåðîñêëåðîçó òà ÀÃ, âêàçóþòü
íà ðîëü àòåðîñêëåðîòè÷íèõ ïðîöåñ³â ó ìåõàí³çìàõ
ï³äâèùåííÿ ÀÒ. Âèñîêà ÷àñòîòà ïîðóøåíü ë³ï³äíîãî
îáì³íó ó õâîðèõ íà ÀÃ ²² ñòàä³¿ ìîæå áóòè îáóìîâëå-
íà á³ëüøîþ ÷àñòîòîþ îáì³ííèõ ïîðóøåíü ó äàíèõ
õâîðèõ òà âèÿâëÿºòüñÿ ó âèñîêîìó â³äñîòêó îñ³á ³ç
íàäëèøêîâîþ ìàñîþ ò³ëà òà îæèð³ííÿì ²-²² ñòóïåíÿ.

Àíàë³ç äàíèõ, îòðèìàíèõ ïðè äîñë³äæåíí³ ïîêàç-
íèê³â ³ìóííîãî òà öèòîê³íîâîãî ñòàòóñó, âèÿâèâ
çì³íè âì³ñòó àêòèâîâàíèõ ñóáïîïóëÿö³é ë³ìôîöèò³â ó
õâîðèõ íà ÀÃ ²² ñòàä³¿ (òàáë. 2).

Òàáëèöÿ 1
Âì³ñò çàãàëüíîãî õîëåñòåðèíó òà éîãî ôðàêö³é ó õâîðèõ íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ ²² ñòàä³¿

Ïðèì³òêè: * – â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³ ïîêàçíèêà ç êîíòðîëüíîþ ãðóïîþ (p<0,05); n – ê³ëüê³ñòü õâîðèõ
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Òàê, â³äíîñíà ê³ëüê³ñòü CD25+ ë³ìôîöèò³â ó ïåðè-
ôåðè÷í³é êðîâ³ äîñòîâ³ðíî ïåðåâèùóâàëà äàí³ çäîðî-
âèõ îñ³á íà 53,72 % (ð<0,05). Ïîÿâà êë³òèí ç ðàíí³ì
ìàðêåðîì àêòèâàö³¿ ó ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ ìîæå
ñâ³ä÷èòè ïðî ðîçâèòîê ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ âíàñë³äîê ä³¿
ÿê ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â (²Ë-1), òàê ³ ÑÐÏ, ÿêèé º
òàêîæ á³îëîã³÷íî àêòèâíèì ìàðêåðîì. Àíàëîã³÷íà
òåíäåíö³ÿ ñïîñòåð³ãàëàñÿ ³ äëÿ HLA-DR+ë³ìôîöèò³â,
â³äíîñíèé âì³ñò ÿêèõ ïåðåâèùóâàâ äàí³ ó çäîðîâèõ
îñ³á íà 82,75 %.

Ïîðóøåííÿ ïðîöåñ³â àêòèâàö³¿ Ò-ë³ìôîöèò³â, ÿê³
åêñïðåñóþòü á-ëàíöþã ðåöåïòîðà ²Ë-2, òà Ò-ë³ìôî-
öèò³â ³ç ìàðêåðàìè ï³çíüî¿ àêòèâàö³¿ ñóïðîâîäæóâà-
ëîñÿ çðîñòàííÿì âì³ñòó CD95+ ë³ìôîöèò³â, â³äíîñíà
ê³ëüê³ñòü ÿêèõ ó õâîðèõ íà ÀÃ ²² ñòàä³¿ ïåðåâèùóâàëà
äàí³ çäîðîâèõ îñ³á íà 425,0 % (àáî â 5,25 ðàç³â)
â³äíîñíî äàíèõ çäîðîâèõ îñ³á.

Çá³ëüøåííÿ â³äñîòêîâîãî âì³ñòó àêòèâîâàíèõ
ë³ìôîöèò³â ç FAS-R, ÿê³ ãîòîâ³ âñòóïèòè â àïîïòîç,
ìîæå áóòè îáóìîâëåíî ï³äâèùåíèì ð³âíåì ó ñèðî-
âàòö³ êðîâ³ ïðîçàïàëüíèõ òà ïðîàòåðîãåííèõ öèòîê³í³â
ó äàíèõ õâîðèõ.

Ñåðåä àêòèâîâàíèõ ñóáïîïóëÿö³é ë³ìôîöèò³â ñë³ä
â³äçíà÷èòè ³ çðîñòàííÿ ê³ëüêîñò³ êë³òèí, ÿê³ åêñïðåñó-
þòü ìîëåêóëó àäãåç³¿ ICAM-1, – CD54+ ë³ìôîöèò³â,
âì³ñò ÿêèõ ó õâîðèõ íà ÀÃ ²² ñòàä³¿ ïåðåâèùóâàâ
íîðìó íà 142,28 %.

Âðàõîâóþ÷è âèÿâëåí³ çì³íè ë³ï³äíîãî ïðîô³ëþ ó
õâîðèõ íà ÀÃ, áóëî ïðîâåäåíî àíàë³ç ñèðîâàòêîâèõ
ìàðêåð³â çàïàëåííÿ, ÿêèé ïîêàçàâ âèðàæåíèé äèñáà-
ëàíñ öèòîê³íîâîãî ñòàòóñó çà ðàõóíîê ïåðåâàæàííÿ
ïðîçàïàëüíèõ òà ïðîàòåðîãåííèõ ³íòåðëåéê³í³â. Òàê,
ñèðîâàòêîâèé âì³ñò ²Ë-6 â 6,33 ðàçè (p<0,05) ïåðå-
âèùóâàâ çíà÷åííÿ çäîðîâèõ îñ³á; ²Ë-8 – â 2,19 ðàçè
(p<0,05). Òàêîæ ó äàíèõ ïàö³ºíò³â áóëî âèÿâëåíî
êîìïåíñàòîðíå çíèæåííÿ ïðîòèçàïàëüíîãî òà àíòèàòå-
ðîãåííîãî ²Ë-10 â 2,36 ðàçè (p<0,05) ó ïîð³âíÿíí³ ç
éîãî ð³âíåì ó çäîðîâèõ îñ³á òà âñòàíîâëåíî â³ðîã³ä-
íî âèùó êîíöåíòðàö³þ ðîç÷èííî¿ ìîëåêóëè àäãåç³¿
sICAM-1 – 399,4±12,7 íã/ìë, ð³âåíü ÿêî¿ ïåðåâèùó-
âàâ çíà÷åííÿ çäîðîâèõ îñ³á íà 44,9 % (p<0,05).

Äëÿ âñòàíîâëåííÿ âçàºìîçàëåæíîñò³ ì³æ âèÿâëå-
íèìè ïîðóøåííÿìè áóâ ïðîâåäåíèé êîðåëÿö³éíèé
àíàë³ç ì³æ ïîêàçíèêàìè ë³ï³äíîãî ïðîô³ëþ òà ³ìóí-

íîãî ñòàòóñó. Òàê, âñòàíîâëåíî âèñîêèé ïîçèòèâíèé
êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ì³æ ð³âíåì ÇÕÑ òà ²Ë-6
(r=0,78), ²Ë-8 (r=0,74), ÑD54+ë³ìôîöèò³â (r=0,73) òà
sICAM-1 (r=0,78); ì³æ âì³ñòîì ÒÃ òà ²Ë-6 (r=0,76),
²Ë-8 (r=0,79), ÑD54+ë³ìôîöèò³â (r=0,71) òà sICAM-1
(r=0,78); âñòàíîâëåíî â³ä’ºìíó êîðåëÿö³þ ì³æ
âì³ñòîì ²Ë-10 òà ÇÕÑ (r=-0,81), ÕÑ ËÏÍÙ
(r=-0,79), ÒÃ (r=-0,74).

Îòðèìàí³ äàí³ ïîêàçóþòü âèñîêó ðîëü ïðî- òà
àíòèàòåðîãåííèõ öèòîê³í³â â ðîçâèòêó äèñë³ï³äåì³é ó
õâîðèõ íà ÀÃ, òàêèõ ÿê ²Ë-6 (îäèí ç íàéâàæëèâ³øèõ
ôàêòîð³â, ÿêèé âèêëèêàº äèñôóíêö³þ åíäîòåë³þ òà
ñòèìóëþº ñèíòåç á³ëê³â ãîñòðî¿ ôàçè çàïàëåííÿ),
²Ë-8 (ñòèìóëþº íåîàíã³îãåíåç òà çäàòåí âèêëèêàòè
äåñòàá³ë³çàö³þ àòåðîñêëåðîòè÷íî¿ áëÿøêè çà ðàõóíîê
ìåòàëîïðîòå¿íàçíî¿ àêòèâíîñò³) òà ²Ë-10 (çíèæóº
àêòèâí³ñòü çàïàëåííÿ ó çð³ë³é àòåðîñêëåðîòè÷í³é
áëÿøö³).

ßê óêàçóâàëîñÿ âèùå, ïàö³ºíòè ç ÀÃ ²² ñòàä³¿ áóëè
ðîçïîä³ëåí³ íà îñíîâíó ãðóïó òà ãðóïó ïîð³âíÿííÿ.
Ïàö³ºíòè îñíîâíî¿ ãðóïè äåùî çì³íèëè ñïîñ³á æèòòÿ:
ä³ºòà, ë³êóâàëüíà ô³çêóëüòóðà, õîäüáà ïî 20–30 õâè-
ëèí íà äåíü, â³äìîâà â³ä àëêîãîëþ òà í³êîòèíó.

Ïðè ïðîâåäåíí³ àíòðîïîìåòðè÷íèõ äîñë³äæåíü
áóëî âñòàíîâëåíî, ùî äîòðèìàííÿ äàíèõ ðåêîìåí-
äàö³é ïðèçâåëî äî çíèæåííÿ ³íäåêñó ìàñè ò³ëà (²ÌÒ)
ó õâîðèõ îñíîâíî¿ ãðóïè íà 3,2±0,7 êã/ì2 (p<0,05) òà
çìåíøåííÿ îá’ºìó òàë³¿ íà 3,4±0,6 ñì (p<0,05).

Ïðè êîíòðîëüíîìó îáñòåæåíí³ ïîêàçíèê³â ë³ï³äíî-
ãî ïðîô³ëþ, ïðîâåäåíîìó ÷åðåç 6 ì³ñÿö³â â³ä ïî÷àò-
êó ë³êóâàííÿ, âñòàíîâëåíî ïîçèòèâíó äèíàì³êó
îñíîâíèõ ïîêàçíèê³â ë³ï³äîãðàìè (òàáë. 3).

Òàê, ð³âåíü ÇÕÑ â îñíîâí³é ãðóï³ õâîðèõ çìåí-
øèâñÿ íà 32,2 % (p<0,05); ÒÃ – íà 27,4 % (p<0,05),
ùî áóëî âèùå íîðìè íà 14,4 %; ÕÑ ËÏÍÙ – íà
43,1 % (p<0,05); ÊÀ – íà 23,9 % (p<0,05), ùî ïåðå-
âèùóâàëî äàí³ ó çäîðîâèõ îñ³á íà 12,4 %; ïðè öüîìó
ñïîñòåð³ãàëîñÿ äîñòîâ³ðíå çðîñòàííÿ ê³ëüêîñò³ ÕÑ
ËÏÂÙ íà 16,9 % (p<0,05), íå ñÿãàþ÷è íîðìè íà 12,1 %.

Ïðè öüîìó ð³âí³ ÇÕÑ, ÒÃ òà ÕÑ ËÏÍÙ ó
ïàö³ºíò³â îñíîâíî¿ ãðóïè áóëè äîñòîâ³ðíî íèæ÷èìè
çà àíàëîã³÷í³ ïîêàçíèêè ãðóïè ïîð³âíÿííÿ (p<0,05).

Ïðè àíàë³ç³ äàíèõ ³ìóííîãî òà öèòîê³íîâîãî ñòà-
òóñó â ïðîöåñ³ ë³êóâàííÿ ó õâîðèõ îñíîâíî¿ ãðóïè

Ïðèì³òêè: * – â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³ ïîêàçíèêà ç äàíèìè êîíòðîëüíî¿ ãðóïè (p<0,05); n – ê³ëüê³ñòü õâîðèõ

Òàáëèöÿ 2
Ïîêàçíèêè ³ìóííîãî òà öèòîê³íîâîãî ñòàòóñó ó õâîðèõ íà ÀÃ ²² ñòàä³¿
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âñòàíîâëåíî â³ðîã³äíå çìåíøåííÿ â³äíîñíî¿ ê³ëüêîñò³
àêòèâîâàíèõ ë³ìôîöèò³â, ÿê³ åêñïðåñóþòü á-ëàíöþã
ðåöåïòîðà ²Ë-2 (CD25+ë³ìôîöèòè) íà 25,2 %
(p<0,05) äî çíà÷åíü, ÿê³ ïåðåâèùóâàëè ð³âåíü çäîðî-
âèõ îñ³á íà 15,7 % (p>0,1) (òàáë. 4).

Â³äñîòêîâà ê³ëüê³ñòü HLA-DR+ ë³ìôîöèò³â ÷åðåç 6
ì³ñÿö³â òåæ â³ðîã³äíî çíèçèëàñü íà 31,25 % äî çíà-
÷åíü, ÿê³ ïåðåâèùóâàëè äàí³ êîíòðîëüíî¿ ãðóïè íà
25,9 % (p<0,05). Â³äíîñíèé âì³ñò àêòèâîâàíèõ
CD54+ë³ìôîöèò³â, ÿê³ åêñïðåñóþòü ìîëåêóëó àäãåç³¿
ICAM-1, â³ðîã³äíî çìåíøèâñÿ íà 31,4 % äî çíà÷åíü,
ÿê³ ïåðåâèùóâàëè àíàëîã³÷í³ ïîêàçíèêè ó çäîðîâèõ
îñ³á íà 66,31 % (p<0,05). Çà ðàõóíîê â³ðîã³äíîãî
çìåíøåííÿ ñèðîâàòêîâî¿ êîíöåíòðàö³¿ ïðîçàïàëüíèõ
öèòîê³í³â â³äíîñíèé âì³ñò àêòèâîâàíèõ ë³ìôîöèò³â,
ÿê³ åêñïðåñóþòü FAS-ðåöåïòîð, â³ðîã³äíî çìåíøèâñÿ
íà 54,8 %, ïðîòå ¿õ ð³âåíü âñå ùå ïåðåâèùóâàâ äàí³
êîíòðîëüíî¿ ãðóïè íà 137,2 %.

Àíàë³ç ïîêàçíèê³â öèòîê³íîâîãî ñòàòóñó ïîêàçàâ
çìåíøåííÿ âì³ñòó ²Ë-6 íà 59,42 % (p<0,05), ïðîòå
â³í çàëèøàâñÿ âèùå ïîêàçíèêà êîíòðîëüíî¿ ãðóïè íà
157,1 %. Ð³âåíü ²Ë-8 çíèçèâñÿ íà 47,84 % (p<0,05)
äî çíà÷åíü, ùî äîñòîâ³ðíî íå â³äð³çíÿëèñü â³ä äàíèõ
ó çäîðîâèõ îñ³á. Àíàëîã³÷íó òåíäåíö³þ ìàâ ³ ð³âåíü
öèðêóëþþ÷î¿ ìîëåêóëè àäãåç³¿ sICAM-1, ÿêèé â ïðî-
öåñ³ ë³êóâàííÿ äîñòîâ³ðíî çíèçèâñÿ íà 25,68 % äî
çíà÷åííÿ, ùî ïåðåâèùóâàëî íîðìó íà 7,5 % (p>0,1).
Âì³ñò ïðîòèçàïàëüíîãî ²Ë-10, íàâïàêè, â ïðîöåñ³

ë³êóâàííÿ çð³ñ ó 2,1 ðàçè (p<0,05) äî çíà÷åíü, ùî
äîñòîâ³ðíî íå â³äð³çíÿëèñÿ â³ä íîðìè.

Ï³äñóìîâóþ÷è âèùåíàâåäåí³ äàí³ ùîäî ïîêàç-
íèê³â ³ìóííîãî òà öèòîê³íîâîãî ñòàòóñó, ñë³ä çàçíà÷è-
òè, ùî ð³âí³ ²Ë-6, ²Ë-8, ²Ë-10, öèðêóëþþ÷î¿ ìîëåêó-
ëè àäãåç³¿ sICAM-1 òà àêòèâîâàíèõ CD54+ë³ìôîöèò³â
â îñíîâí³é ãðóï³ ìàëè äîñòîâ³ðí³ â³äì³ííîñò³ â³ä
àíàëîã³÷íèõ ïîêàçíèê³â ó ãðóï³ ïîð³âíÿííÿ.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Ó õâîðèõ íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ ñïîñòåð³-
ãàºòüñÿ çá³ëüøåííÿ ð³âíÿ çàãàëüíîãî õîëåñòåðèíó,
òðèãë³öåðèä³â, ë³ïîïðîòå¿ä³â íèçüêî¿ òà äóæå íèçüêî¿
ù³ëüíîñò³ ïðè çíèæåíí³ ë³ïîïðîòå¿ä³â âèñîêî¿
ù³ëüíîñò³, îáóìîâëåí³ ºäèíèìè ïàòîãåíåòè÷íèìè ìå-
õàí³çìàìè ôîðìóâàííÿ àòåðîñêëåðîçó òà àðòåð³àëü-
íî¿ ã³ïåðòåíç³¿ òà ðîëëþ àòåðîñêëåðîòè÷íèõ ïðîöåñ³â
ó ìåõàí³çìàõ ï³äâèùåííÿ àðòåð³àëüíîãî òèñêó.

Â ³ìóíí³é ñèñòåì³ õâîðèõ íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåí-
ç³þ ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ïîðóøåííÿ ³ìóíîçàïàëüíîãî òà
àóòî³ìóííîãî õàðàêòåðó, îáóìîâëåí³ ðîçâèòêîì
³ìóííîãî çàïàëåííÿ â êë³òèíàõ åíäîòåë³þ, ÿê³ ïðè-
çâîäÿòü äî ã³ïåðïðîäóêö³¿ ïðîàòåðîãåííèõ öèòîê³í³â
²Ë-6, ²Ë-8 òà çíèæåííÿ ê³ëüêîñò³ àíòèàòåðîãåííîãî
²Ë-10, ï³äâèùåííÿ âì³ñòó sICAM òà åêñïðåñ³¿ àêòè-
âàö³éíèõ ìîëåêóë CD95+ òà CD54+. Äàí³ çì³íè

Òàáëèöÿ 3
Äèíàì³êà âì³ñòó çàãàëüíîãî õîëåñòåðèíó òà éîãî ôðàêö³é ó õâîðèõ íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ ²² ñòàä³¿

Ïðèì³òêè: * – â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³ ïîêàçíèê³â â äèíàì³ö³ ë³êóâàííÿ (p<0,05); @ – â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³ ïîêàçíèê³â ì³æ îñíîâíîþ ãðó-
ïîþ òà ãðóïîþ ïîð³âíÿííÿ (p<0,05); n – ê³ëüê³ñòü õâîðèõ

Òàáëèöÿ 4
Äèíàì³êà ïîêàçíèê³â ³ìóííîãî òà öèòîê³íîâîãî ñòàòóñó ó õâîðèõ íà ÀÃ ²² ñòàä³¿

Ïðèì³òêè: * – â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³ ïîêàçíèê³â â äèíàì³ö³ ë³êóâàííÿ (p<0,05); @ – â³ðîã³äí³ñòü ð³çíèö³ ïîêàçíèê³â ì³æ îñíîâíîþ ãðó-
ïîþ òà ãðóïîþ ïîð³âíÿííÿ (p<0,05); n – ê³ëüê³ñòü õâîðèõ.
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ìàþòü âèñîêèé êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ³ç ïîðóøåííÿìè
ë³ï³äíîãî ïðîô³ëþ êðîâ³ òà ïðèçâîäÿòü äî çðîñòàííÿ
àïîïòîçó êë³òèí òà ðîçâèòêó äèñôóíêö³¿ åíäîòåë³þ.

Äîòðèìàííÿ ðåêîìåíäàö³é ç ìîäèô³êàö³¿ ñïîñîáó
æèòòÿ ðàçîì ³ç çàñòîñóâàííÿì ìåäèêàìåíòîçíèõ ïðå-
ïàðàò³â ñïðèÿº â³ðîã³äíîìó ïîêðàùåííþ ïîêàçíèê³â
ë³ï³äíîãî îáì³íó, ³ìóííîãî òà öèòîê³íîâîãî ñòàòóñó ó
õâîðèõ íà ÀÃ, äîñòîâ³ðíîìó çíèæåííþ ïîêàçíèê³â
àðòåð³àëüíîãî òèñêó äî ö³ëüîâèõ çíà÷åíü òà ³íäåêñó
ìàñè ò³ëà, ùî â³ä³ãðàº âàæëèâó ðîëü ó ïåðâèíí³é òà
âòîðèíí³é ïðîô³ëàêòèö³ ñåðöåâî-ñóäèííèõ óñêëàä-
íåíü ó õâîðèõ íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ âèêîíàíà â
ðàìêàõ ôóíäàìåíòàëüíî¿ ÍÄÐ (¹ Äåðæ. ðåºñòðàö³¿
0116U004902), ùî ô³íàíñóºòüñÿ çà ðàõóíîê êîøò³â
äåðæàâíîãî áþäæåòó Óêðà¿íè.
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ÐÎËÜ ÏÐÎ- È ÀÍÒÈÀÒÅÐÎÃÅÍÍÛÕ ÈÌÌÓÍÍÛÕ ÔÀÊÒÎÐÎÂ Â ÒÅ×ÅÍÈÈ
ÀÐÒÅÐÈÀËÜÍÎÉ ÃÈÏÅÐÒÅÍÇÈÈ

Áû÷êîâà Í.Ã., Êîíäðàòþê Â.Å., Áû÷êîâ Î.À., Òàðàñþê À.Ï., Òàðàí À.À., Ñèäîðóê Ò.Í.

Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Â Óêðàèíå 23% íàñåëåíèÿ áîëåþò àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé. Ïîýòîìó ðàçðàáîòêà íîâûõ ïîäõîäîâ ê ïî-
íèìàíèþ åå ïàòîãåíåçà îñòàþòñÿ ïðåäìåòîì èññëåäîâàíèÿ.

Öåëü: èçó÷èòü ðîëü ïðî- è àíòèàòåðîãåííûõ èììóííûõ ôàêòîðîâ â òå÷åíèè àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèè.
Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Îáñëåäîâàíî 86 áîëüíûõ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé II ñòàäèè; â êîíòðîëüíóþ ãðóïïó âîøëî 33

çäîðîâûõ ÷åëîâåêà, ðàíäîìèçèðîâàííûõ ïî âîçðàñòó è ïîëó. 86 áîëüíûõ ðàçäåëèëè íà îñíîâíóþ ãðóïïó (n=48) è ãðóïïó
ñðàâíåíèÿ (n=38). Ïàöèåíòû îñíîâíîé ãðóïïû, íàðÿäó ñ íàçíà÷åííîé ìåäèêàìåíòîçíîé òåðàïèåé, â òå÷åíèå 6 ìåñÿöåâ èçìåíèëè
îáðàç æèçíè: äèåòà, ëå÷åáíàÿ ôèçêóëüòóðà, õîäüáà ïî 20-30 ìèíóò â äåíü, îòêàç îò àëêîãîëÿ è íèêîòèíà.

Ìåòîäû èññëåäîâàíèÿ: êëèíè÷åñêèå, àíòðîïîìåòðè÷åñêèå, áèîõèìè÷åñêèå (ëèïèäíûé ïðîôèëü êðîâè), èììóíîëîãè÷åñêèå
(ñóáïîïóëÿöèè ëèìôîöèòîâ), èììóíîôåðìåíòíûå (öèòîêèíû), àíêåòèðîâàíèå ïî îïðîñíèêó, ñòàòèñòè÷åñêèå.

Ðåçóëüòàòû. Ó áîëüíûõ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé óâåëè÷åíû óðîâíè îáùåãî õîëåñòåðèíà, òðèãëèöåðèäîâ, ëèïîïðîòåè-
äîâ íèçêîé è î÷åíü íèçêîé ïëîòíîñòè ïðè ñíèæåíèè ëèïîïðîòåèäîâ âûñîêîé ïëîòíîñòè. Íàáëþäàåòñÿ ãèïåðïðîäóêöèÿ ïðîàòå-
ðîãåííûõ öèòîêèíîâ ÈË-6, ÈË-8 è ñíèæåíèå êîëè÷åñòâà àíòèàòåðîãåííîãî ÈË-10, ïîâûøåíèå ñîäåðæàíèÿ sICAM è ýêñïðåññèè
àêòèâàöèîííûõ ìîëåêóë CD95 + è CD54 +. Äàííûå èçìåíåíèÿ äîëæíû âûñîêàÿ êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü ñ íàðóøåíèÿìè ëèïèä-
íîãî ïðîôèëÿ êðîâè è ïðèâîäÿò ê ðîñòó àïîïòîçà êëåòîê è ðàçâèòèÿ äèñôóíêöèè ýíäîòåëèÿ.

Âûâîäû. Ñîáëþäåíèå ðåêîìåíäàöèé ïî ìîäèôèêàöèè îáðàçà æèçíè âìåñòå ñ ïðèìåíåíèåì ìåäèêàìåíòîçíûõ ïðåïàðàòîâ
ñïîñîáñòâóåò äîñòîâåðíîìó óëó÷øåíèþ ïîêàçàòåëåé êà÷åñòâà æèçíè, ëèïèäíîãî îáìåíà, èììóííîãî è öèòîêèíîâîãî ñòàòóñà ó
áîëüíûõ ÀÃ, äîñòîâåðíîìó ñíèæåíèþ ïîêàçàòåëåé àðòåðèàëüíîãî äàâëåíèÿ äî öåëåâûõ çíà÷åíèé è èíäåêñà ìàññû òåëà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ, ìîäèôèêàöèÿ îáðàçà æèçíè, öèòîêèíû, ëèïèäíûé ïðîôèëü, êà÷åñòâî æèçíè.
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THE ROLE OF PRO- AND ANTIATHEROGENIC IMMUNE FACTORS IN THE COURSE
OF ARTERIAL HYPERTENSION

Bychkova N.G., Kondratiuk V.E., Bychkov Î.A., Tarasiuk A.P., Taran A.A, Sydoruk T.M.

O.O. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Relevance. In Ukraine, 23% of the population suffers from arterial hypertension. Therefore, the development of new approaches
to understanding its pathogenesis remains the subject of research.

The aim: to research the role of pro- and antiatherogenic immune factors in the course of arterial hypertension.
Materials and methods. To achieve this goal 86 patients with second stage of arterial hypertension were examined, the control

group included 33 healthy individuals randomized by age and sex. 86 patients were divided into the main group (n = 48) and the
comparison group (n = 38). Patients in the main group, along with the prescribed medical therapy, have changed their lifestyle for
6 months: diet, medical physical training, walking for 20-30 minutes per day, abandonment of alcohol and nicotine.

Methods of research: clinical, anthropometric, biochemical (lipid profile of blood), immunological (subpopulations of
lymphocytes), immune enzymes (cytokines), questionnaires on questionnaires, statistical.

Results. In patients with arterial hypertension, levels of total cholesterol, triglycerides, low and very low density lipoprotein have
been increased with a decrease in high density lipoprotein. Hyperproduction of proatherogenic cytokines IL-6, IL-8 and reduction of
anti-atherogenic IL-10, increase of sICAM content and expression of activation molecules CD95 + and CD54 + are observed. These
changes have a high correlation with violations of the lipid profile of the blood and lead to an increase in apoptosis of the cells and the
development of endothelial dysfunction.

Conclusions. Compliance with the recommendations for modification of lifestyle along with the use of medicines helps to improve
the quality of life, lipid metabolism, immune and cytokine status in patients with hypertension, a significant decrease in blood pressure
indicators to target values   and body mass index.

Keywords: arterial hypertension, lifestyle modification, cytokines, lipid profile, quality of life.
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Àêòóàëüíîñòü. Õðîíè÷åñêàÿ ñåðäå÷íàÿ íåäîñòà-
òî÷íîñòü (ÕÑÍ) ïðîäîëæàåò îñòàâàòüñÿ ïîòåíöèàëüíî
ôàòàëüíîé ñòàäèåé ëþáîãî êàðäèîâàñêóëÿðíîãî çà-
áîëåâàíèÿ [10]. Ïîâûøåíèå ñîäåðæàíèÿ ìî÷åâîé
êèñëîòû â êðîâè ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê íåçàâèñèìûé
ïðåäèêòîð íåáëàãîïðèÿòíûõ êëèíè÷åñêèõ èñõîäîâ,
êàê â îáùåé ïîïóëÿöèè, òàê è ó áîëüíûõ ñ äîêóìåí-
òèðîâàííîé ÕÑÍ, ìåòàáîëè÷åñêèì ñèíäðîìîì, ñà-
õàðíûì äèàáåòîì 2 òèïà, ñóáêëèíè÷åñêèì àòåðî-
ñêëåðîçîì, õðîíè÷åñêîé áîëåçíüþ ïî÷åê [9, 13].
Íåñìîòðÿ íà òî, ÷òî ìåæäó ãèïåðóðèêåìèåé è ñìåðò-
íîñòüþ îò ÕÑÍ ñóùåñòâóåò òåñíàÿ ïðÿìàÿ àññîöèà-
öèÿ [14], ïàòîãåíåòè÷åñêàÿ ðîëü ìî÷åâîé êèñëîòû â
ìîäóëÿöèè íåãàòèâíîé ýâîëþöèè ïîñëåäíåé äî ñèõ
ïîð ÷åòêî íå óñòàíîâëåíà [17]. Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî
ìî÷åâàÿ êèñëîòà ÿâëÿåòñÿ òàê íàçûâàåìûì “ôåíîòè-
ïè÷åñêèì” áèîëîãè÷åñêèì ìàðêåðîì, îòðàæàþùèì
íàïðÿæåííîñòü ðåïàðàòèâíûõ ïðîöåññîâ è ñîñòîÿíèå

ôóíêöèè ýíäîòåëèÿ [4]. Â ìåíüøåé ìåðå èçâåñòíî î
âëèÿíèè ìî÷åâîé êèñëîòû íà êîëè÷åñòâî è ôóíêöèî-
íàëüíóþ àêòèâíîñòü ýíäîòåëèàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ
êëåòîê (ÝÏÊ) ðàçëè÷íûõ ñóáïîïóëÿöèé (MPCs), òàê-
æå ïðèíèìàþùèõ íåïîñðåäñòâåííîå ó÷àñòèå â íåîàí-
ãèîãåíåçå, ðåâàñêóëÿðèçàöèè è ðåïàðàöèè òêàíåé [24].
Ê íàñòîÿùåìó âðåìåíè óñòàíîâëåíî, ÷òî ÝÏÊ ìîãóò
áûòü ðåêðóòèðîâàíû èç êîñòíîãî ìîçãà è ïåðèôåðè-
÷åñêèõ äåïî ïðè ó÷àñòèè ðÿäà ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öè-
òîêèíîâ, èçáûòî÷íàÿ ïðîäóêöèÿ êîòîðûõ ñâîéñòâåííà
ïàöèåíòàì ñ ÕÑÍ ðàçëè÷íîé ýòèîëîãèè [11, 26]. Èçâå-
ñòíî, ÷òî óðîâåíü öèðêóëèðóþùèõ CD34+ ÝÏÊ ñ ôå-
íîòèïàìè CD14+CD309+ è CD14+CD309+Tie2+ ïðî-
ãðåññèâíî ñíèæàåòñÿ â çàâèñèìîñòè îò òÿæåñòè
äèñôóíêöèè ìèîêàðäà [3, 16, 30] è òåñíî àññîöèèðó-
åòñÿ ñ óõóäøåíèåì êëèíè÷åñêèõ èñõîäîâ [5, 8], òîã-
äà êàê õàðàêòåð âçàèìîñâÿçè ìåæäó ÝÏÊ è ñîäåðæà-
íèåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè íå âïîëíå ÿñåí.
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Àêòóàëüíîñòü. Ìî÷åâàÿ êèñëîòà â ñûâîðîòêå ðàññìàòðèâàåòñÿ êàê ìàðêåð ïðîãðåññèðîâàíèÿ õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íå-
äîñòàòî÷íîñòè. Òàêàÿ ïðîãðåññèÿ àññîöèèðóåòñÿ ñ óìåíüøåíèåì öèðêóëèðóþùèõ ýíäîòåëèàëüíûõ êëåòîê-ïðåäøåñòâåííèêîâ.

Öåëü: îöåíèòü àññîöèàöèè ìåæäó ñîäåðæàíèåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè è óðîâíåì öèðêóëèðóþùèõ ýíäîòåëèàëüíûõ ïðî-
ãåíèòîðíûõ êëåòîê ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ èøåìè÷åñêîãî ãåíåçà.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Â èññëåäîâàíèè ïðèíÿëè ó÷àñòèå 126 áîëüíûõ ñ õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ, äëÿ êî-
òîðûõ íà îñíîâå ðåòðîñïåêòèâíîãî àíàëèçà áûë ïîäòâåðæäåí èøåìè÷åñêèé ãåíåç. Ñîäåðæàíèå N-òåðìèíàëüíîãî ôðàãìåíòà ìîç-
ãîâîãî íàòðèéóðåòè÷åñêîãî ïåïòèäà è ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè áûëî èçìåðåíî èììóíîýëåêòðîõåìîëþìèíèñöåíòûì è ýíçèìàòè-
÷åñêèì ìåòîäàìè, ñîîòâåòñòâåííî, â íà÷àëå èññëåäîâàíèÿ îäíîêðàòíî. Ôåíîòèïèðîâàíèå ïîïóëÿöèé ýíäîòåëèàëüíûõ
ïðîãåíèòîðíûõ êëåòîê îñóùåñòâëÿëîñü ìåòîäîì ïðîòî÷íîé öèòîôëóîðèìåòðèè ñ ïîìîùüþ ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë, ìå÷åííû-
ìè ôëóîðîõðîìàìè FITC (ôëóîðåñöåèí èçîòèîöèàíàò) èëè äâîéíîé ìåòêîé FITC/PE (ôèêîýðèòðèí) ïî ìåòîäîëîãèè High-
Definition Fluorescence Activated Cell Sorter.

Ðåçóëüòàòû. Êîíöåíòðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû áûëè ðàñïðåäåëåíû íà êâàðòèëè (Me; ìåæêâàðòèëüíûé èíòåðâàë), ììîëü/ë:
êâàðòèëü I = 20,11 (19,06; 22,33); êâàðòèëü II = 27,53 (23,2; 31,10); êâàðòèëü III = 35,80 (32,0; 39,0); êâàðòèëü IV = 44,9 (40,00;
49,60). Óñòàíîâëåíà àññîöèàöèÿ ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè ñ êîëè÷åñòâîì öèðêóëèðóþùèõ ýíäîòåëèàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ êëå-
òîê ñ ôåíîòèïàìè CD14+CD309+ (r = -0,388; P=0,001) è CD14+CD309+Tie2+ (r = -0,414; P=0,001). Ïðè èñïîëüçîâàíèè ïðîïîðöè-
îíàëüíîé ìîäåëè Êîêñà óñòàíîâëåíî, ÷òî ïàöèåíòû ñ âåðõíèì êâàðòèëåì êîíöåíòðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû, ïî ñðàâíåíèþ ñ íèç-
êèìè êâàðòèëÿìè, èìåþò áîëåå âûñîêèé ðèñê ñíèæåíèÿ óðîâíÿ öèðêóëèðóþùèõ ýíäîòåëèàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ êëåòîê ñ
ôåíîòèïàìè CD14+CD309+ è CD14+CD309+Tie2+. Ïðè ýòîì òî÷êà ðàçäåëåíèÿ êîíöåíòðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû ñ îïòèìàëüíûì ñî-
îòíîøåíèåì ÷óâñòâèòåëüíîñòè è ñïåöèôè÷íîñòè â îòíîøåíèè ñíèæåíèÿ ýíäîòåëèàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ êëåòîê ñ ôåíîòèïàìè
CD14+CD309+ è CD14+CD309+Tie2+ñîñòàâëÿåò 31,5 ììîëü/ë.

Âûâîä. Óðîâåíü ïðîàíãèîãåííûõ öèðêóëèðóþùèõ ýíäîòåëèàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ êëåòîê ñ ôåíîòèïàìè CD14+CD309+ è
CD14+CD309+Tie2+ó ïàöèåíòîâ ñ õðîíè÷åñêîé ñåðäå÷íîé íåäîñòàòî÷íîñòüþ ñíèæàåòñÿ ïðîïîðöèîíàëüíî ïîâûøåíèþ êîíöåíò-
ðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: õðîíè÷åñêàÿ ñåðäå÷íàÿ íåäîñòàòî÷íîñòü; ìî÷åâàÿ êèñëîòà; öèðêóëèðóþùèå ýíäîòåëèàëüíûå ïðîãåíè-
òîðíûå êëåòêè; ïðåäñêàçóþùàÿ öåííîñòü.
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Öåëüþ èññëåäîâàíèÿ ÿâèëàñü îöåíêà àññîöèàöèè
ìåæäó ñîäåðæàíèåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè è
óðîâíåì öèðêóëèðóþùèõ ýíäîòåëèàëüíûõ ïðîãåíèòîð-
íûõ êëåòîê ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ èøåìè÷åñêîãî ãåíåçà.

ÌÀÒÅÐÈÀËÛ È ÌÅÒÎÄÛ

Â èññëåäîâàíèè ïðèíÿëè ó÷àñòèå 126 áîëüíûõ ñ
èøåìè÷åñêèì ãåíåçîì ÕÑÍ, ïîäòâåðæäåííûì ñ ó÷å-
òîâ êðèòåðèåâ äåéñòâóþùèõ êëèíè÷åñêèõ ðåêîìåí-
äàöèé [21]. Âñå ïàöèåíòû äàëè ïèñüìåííîå èíôîðìè-
ðîâàííîå ñîãëàñèå íà ó÷àñòèå â èññëåäîâàíèè. Â
êà÷åñòâå êðèòåðèåâ èñêëþ÷åíèÿ èñïîëüçîâàëèñü
Q-èíôàðêò ìèîêàðäà èëè íåñòàáèëüíàÿ ñòåíîêàðäèÿ
íà ïðîòÿæåíèè 30 ñóòîê äî âêëþ÷åíèÿ â èññëåäîâà-
íèå, ñòåíîêàðäèÿ íàïðÿæåíèÿ IV ôóíêöèîíàëüíîãî
êëàññà (ÔÊ), îñòðàÿ èëè õðîíè÷åñêàÿ ñåðäå÷íàÿ íå-
äîñòàòî÷íîñòü IV ÔÊ, äåêîìïåíñèðîâàííûé ñàõàð-
íûé äèàáåò, íåîáõîäèìîñòü â ïðîâåäåíèè èíñóëèíî-
òåðàïèè, òÿæåëûå çàáîëåâàíèÿ ïå÷åíè è ïî÷åê,
îíêîëîãè÷åñêèå çàáîëåâàíèÿ, èíäåêñ ìàññû òåëà
(ÈÌÒ) áîëåå 30 êã/ì2 è ìåíåå 15 êã/ì2, èíôåêöèîí-
íûå çàáîëåâàíèÿ â òå÷åíèå 3 íåäåëü äî ñêðèíèíãà,
ïåðåíåñåííûé ìîçãîâîé èíñóëüò, ÷åðåïíî-ìîçãîâàÿ
òðàâìà â òå÷åíèå 3 ìåñÿöåâ; óðîâåíü êðåàòèíèíà
ïëàçìû êðîâè áîëåå 440 ìêìîëü/ë, ÑÊÔ ìåíåå
35 ìë/ìèí/ì2, à òàêæå ëþáûå äðóãèå íàðóøåíèÿ, êîòî-
ðûå, ïî ìíåíèþ èññëåäîâàòåëåé, ìîãëè ïðåïÿòñòâî-
âàòü ó÷àñòèþ ïàöèåíòîâ â èññëåäîâàíèè, à òàêæå îò-
êàç îò ó÷àñòèÿ â èññëåäîâàíèè ïî ëþáûì ïðè÷èíàì.

Èññëåäîâàòåëè ñòðîãî ïðèäåðæèâàëèñü âñåõ òðå-
áîâàíèé, ïðåäúÿâëÿåìûõ ê êëèíè÷åñêèì èñïûòàíè-
ÿì, â ñîîòâåòñòâèè ñ Õåëüñèíñêîé äåêëàðàöèåé ïðàâ
÷åëîâåêà (1964), Êîíôåðåíöèåé ïî ãàðìîíèçàöèè
íàäëåæàùåé êëèíè÷åñêîé ïðàêòèêè (GCP-ICH),
Êîíâåíöèè Ñîâåòà Åâðîïû î çàùèòå ïðàâ è äîñòîèí-
ñòâà ÷åëîâåêà â ñâÿçè ñ èñïîëüçîâàíèåì äîñòèæåíèé
áèîëîãèè è ìåäèöèíû, Êîíâåíöèåé î ïðàâàõ ÷åëîâå-
êà è áèîìåäèöèíå, âêëþ÷àÿ Äîïîëíèòåëüíûé ïðîòî-
êîë ê Êîíâåíöèè î áèîìåäèöèíñêèõ èññëåäîâàíèÿõ è
çàêîíîäàòåëüñòâà Óêðàèíû.

Îöåíêà ïîêàçàòåëåé ñèñòîëè÷åñêîé è äèàñòîëè-
÷åñêîé ôóíêöèè îñóùåñòâëÿëàñü ñ ïîìîùüþ òðàí-
ñòîðàêàëüíîé ýõîêàðäèîãðàôèè ïî îáùåïðèíÿòîìó
ìåòîäó íà àïïàðàòå ACUSON (Siemens, Ãåðìàíèÿ) â
Â-ðåæèìå ýõîëîêàöèè è ðåæèìå òêàíåâîé äîïïëåðî-
ãðàôèè. Êîíå÷íî-äèàñòîëè÷åñêèé è êîíå÷íî-ñèñòîëè-
÷åñêèé îáú¸ìû ëåâîãî æåëóäî÷êà (ËÆ) èçìåðÿëèñü
ìåòîäîì Ñèìïñîíà [25]. Òêàíåâàÿ äîïïëåðîãðàôèÿ
ïðîâîäèëàñü â 4-, 3- è 2-êàìåðíîé ïðîåêöèÿõ â êàæ-
äîì èç 16 ñåãìåíòîâ ËÆ è â 4 òî÷êàõ ìèòðàëüíîãî
êîëüöà: ó îñíîâàíèÿ çàäíåïåðåãîðîäî÷íîé, áîêîâîé,
íèæíåé è ïåðåäíåé ñòåíîê ËÆ [23]. Èçìåðÿëèñü ïè-
êîâûå ñèñòîëè÷åñêàÿ (Sm), ðàííÿÿ (Em) è ïîçäíÿÿ
äèàñòîëè÷åñêèå (Àm) ìèîêàðäèàëüíûå ñêîðîñòè ìèò-
ðàëüíîãî êîëüöà ñ ïîñëåäóþùèì ðàñ÷åòîì îòíîøå-

íèÿ ñêîðîñòè ðàííåãî äèàñòîëè÷åñêîãî íàïîëíåíèÿ
ËÆ (E) ê Àm (Å/Àm) è Em (Å/Em).

Âû÷èñëåíèå ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè
(ÑÊÔ) ïðîâîäèëîñü ñ èñïîëüçîâàíèåì ôîðìóëû
MDRD-6 [17].

Îáðàçöû êðîâè äëÿ ïîñëåäóþùåãî îïðåäåëåíèÿ
óðîâíåé áèîëîãè÷åñêèõ ìàðêåðîâ îòáèðàëèñü îäíî-
êðàòíî â íà÷àëå èññëåäîâàíèÿ â óòðåííèå ÷àñû (7îî–
8îî), â îõëàæäåííûå ñèëèêîíîâûå ïðîáèðêè ñ
äîáàâëåíèåì 2 ìë 5% ðàñòâîðà òðèëîíà Á è öåíòðè-
ôóãèðîâàëèñü ïðè ïîñòîÿííîì îõëàæäåíèè ñî ñêî-
ðîñòüþ 6 òûñ. îáîðîòîâ â ìèíóòó â òå÷åíèè 15 ìèíóò.
Ïîñëå ýòîãî ïëàçìà êðîâè íåìåäëåííî çàìîðàæèâà-
ëàñü, à çàòåì õðàíèëàñü ïðè òåìïåðàòóðå -70î Ñ.

Ñîäåðæàíèå ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè áûëî èç-
ìåðåíî ýíçèìàòè÷åñêèì ìåòîäîì ñ ïîìîùüþ áèî-
õèìè÷åñêîãî àíàëèçàòîðà Beckman Synchron LX20.
Äèàïàçîí àíàëèçèðóåìûõ çíà÷åíèé ìî÷åâîé êèñëî-
òû â êðîâè ñîñòàâëÿë 0,5-82 ììîëü/ë.

Ñîäåðæàíèå N-òåðìèíàëüíîãî ôðàãìåíòà ìîçãî-
âîãî íàòðèéóðåòè÷åñêîãî ïåïòèäà (NT-pro-ÌÍÓÏ)
áûëî èçìåðåíî èììóíîýëåêòðîõåìîëþìèíèñöåíòûì
ìåòîäîì ñ èñïîëüçîâàíèåì íàáîðîâ ôèðìû R&D
Systems (ÑØÀ) íà àíàëèçàòîðå Elecsys 1010 (Roche,
Mannheim, Ãåðìàíèÿ). Êîíöåíòðàöèÿ îáùåãî õîëåñ-
òåðèíà (ÕÑ) è ÕÑ ëèïîïðîòåèíîâ âûñîêîé ïëîòíîñ-
òè (ÕÑ ËÏÂÏ) èçìåðÿëèñü ôåðìåíòàòèâíûì ìåòî-
äîì. Ñîäåðæàíèå ëèïîïðîòåèäîâ íèçêîé ïëîòíîñòè
(ËÏÍÏ) ðàññ÷èòûâàëè  ïî ôîðìóëå Friedewald W.T.
(1972) [7].

Ôåíîòèïèðîâàíèå ïîïóëÿöèé ìîíîíóêëåàðíûõ
êëåòîê îñóùåñòâëÿëîñü ìåòîäîì ïðîòî÷íîé öèòî-
ôëóîðèìåòðèè ñ ïîìîùüþ ìîíîêëîíàëüíûõ àíòèòåë,
ìå÷åííûìè ôëóîðîõðîìàìè FITC (ôëóîðåñöåèí
èçîòèîöèàíàò) èëè äâîéíîé ìåòêîé FITC/PE (ôèêîý-
ðèòðèí) (BD Biosciences, ÑØÀ), ê àíòèãåíàì CD45,
CD34, CD14, Tie-2 è ÑD309(VEGFR2) ïî ìåòîäîëî-
ãèè HD-FACS (High-Definition Fluorescence
Activated Cell Sorter) ñ îáÿçàòåëüíûì óäàëåíèåì
ýðèòðîöèòîâ ëèçèðóþùèì áóôåðîì â ñîîòâåòñòâèè ñ
ïðîòîêîëîì ãåéòèðîâàíèÿ ISHAGE [29]. Äëÿ êàæ-
äîé èç ïðîá àíàëèçèðîâàëîñü 500 òûñ. ñîáûòèé.
Öèðêóëèðóþùèå ÝÏÊ îïðåäåëÿëèñü êàê CD45–
CD34+. Äëÿ èäåíòèôèêàöèè ñóáïîïóëÿöèé ÝÏÊ, êî-
ýêñïðåññèðóþùèõ àíòèãåí CD14, äîïîëíèòåëüíî îï-
ðåäåëÿëè àíòèãåíû ÑD309(VEGFR2) è Tie-2.
Ðåçóëüòàòû ñêàòåðîãðàìì, ïîëó÷åííûå ïðè ïðîäîëü-
íîì è ïîïåðå÷íîì ðàññåèâàíèè ëàçåðíîãî ëó÷à â
ïðîòî÷íîì öèòîôëóîìåòðå, ïîäâåðãàëèñü àíàëèçó ñ
èñïîëüçîâàíèåì ïðèíöèïà Áóëèíà äëÿ äâîéíûõ èëè
òðîéíûõ ïîçèòèâíûõ ñîáûòèé. Îáùåå êîëè÷åñòâî
èäåíòèôèöèðîâàííûõ êëåòîê ñòàíäàðòèçèðîâàëîñü
ïî îòíîøåíèþ ê êîíöåíòðàöèè öèðêóëèðóþùèõ
CD45+ ìîíîíóêëåàðîâ.

Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó ðåçóëüòàòîâ ïðîâîäè-
ëè â ñèñòåìå SPSS äëÿ Windows, âåðñèÿ 20. Âñå äàí-
íûå ïðåäñòàâëåíû êàê ñðåäíåå (Ì) è îøèáêà ñðåä-
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íåé (±m) èëè 95% äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë (ÄÈ); ìå-
äèàíà (Ìå) è ìåæêâàðòèëüíûé èíòåðâàë (ÌÊÈ). Ãè-
ïîòåçó î íîðìàëüíîñòè ðàñïðåäåëåíèÿ èññëåäóåìûõ
ïîêàçàòåëåé ïðîâåðÿëè ñ èñïîëüçîâàíèåì êðèòåðèÿ
Øàïèðî–Óèëêà è Êîëìîãîðîâà-Ñìèðíîâà. Ïðè
ñðàâíåíèè ãðóïï áîëüíûõ ïî îñíîâíûì ïîêàçàòåëÿì
(â çàâèñèìîñòè îò òèïà ðàñïðåäåëåíèé àíàëèçèðóå-
ìûõ ïîêàçàòåëåé) èñïîëüçîâàëè íåïàðíûé t-êðèòåðèé
Ñòüþäåíòà èëè U-êðèòåðèé Ìàííà-Óèòíè. Ïðè ïðîâå-
äåíèè ïàðíûõ ñðàâíåíèé óðîâíåé ïîêàçàòåëåé âíóò-
ðè ãðóïï ïðèìåíÿëè ïàðíûé êðèòåðèé Âèëêîêñîíà.
Ñðàâíåíèÿ êàòåãîðèàëüíûõ ïåðåìåííûõ ìåæäó ãðóï-
ïàìè ïðîâîäèëè ñ èñïîëüçîâàíèåì ÷2 òåñòà è òî÷íî-
ãî êðèòåðèÿ Ôèøåðà F. Êîíöåíòðàöèè öèðêóëèðóþ-
ùèõ ÝÏÊ, NT-pro-ÌÍÓÏ íå èìåëè íîðìàëüíîãî
ðàñïðåäåëåíèÿ, òîãäà êàê ðàñïðåäåëåíèå ñîäåðæàíèÿ
îáùåãî õîëåñòåðèíà è åãî ôðàêöèé îòëè÷àëîñü íîð-
ìàëüíûì õàðàêòåðîì (îöåíåíî ñ ïîìîùüþ òåñòà
Êîëìîãîðîâà-Ñìèðíîâà). Ñîäåðæàíèå ìî÷åâîé êèñ-
ëîòû â êðîâè áûëî ðàñïðåäåëåíî íà êâàðòèëè (Me;
ÌÊÈ): QI=20,11 (19,06; 22,33) ììîëü/ë; QII=27,53
(23,2; 31,10) ììîëü/ë; QIII=35,80 (32,0; 39,0)
ììîëü/ë; QIV=44,9 (40,00; 49,60) ììîëü/ë. Äëÿ
îöåíêè ðàçëè÷èé ìåæäó ìåäèàíàìè ïîêàçàòåëåé â
ñîñîòâåòñòâóþùèõ êâàðòèëÿõ êîíöåíòàðöèè ìî÷åâîé
êèñëîòû èñïîëüçîâàëñÿ òåñò Êðóñêàëà-Óîëëèñà.
Ïîòåíöèàëüíûå ôàêòîðû, êîòîðûå ìîãëè áû áûòü
ñâÿçàíû ñ êîíöåíòðàöèåé öèðêóëèðóþùèõ ÝÏÊ, ïåð-
âîíà÷àëüíî áûëè îïðåäåëåíû ñ ïîìîùüþ îäíîôàê-
òîðíîãî äèñïåðñèîííîãî àíàëèçà (ANOVA), à çàòåì
âñå èäåíòèôèöèðîâàííûå ôàêòîðû ñ óðîâíåì Ð < 0,1
áûëè äîïîëíèòåëüíî èçó÷åíû â ìíîãîôàêòîðíîì
äèñïåðñèîííîì àíàëèçå. ROC (Receive Operation
Curve) àíàëèç áûë ïðîâåäåí äëÿ èäåíòèôèêàöèè îï-
òèìàëüíûõ òî÷åê ðàçäåëåíèÿ âåëè÷èíû ôðàêöèè
âûáðîñà ëåâîãî æåëóäî÷êà (ÔÂ ËÆ), îòíîøåíèÿ Å/
Åm è êîíöåíòðàöèè NT-pro-ÌÍÓÏ, îêàçûâàþùèõ
íàèáîëåå ñåðüåçíîå âëèÿíèå â îòíîøåíèè ñíèæåíèÿ
öèðêóëèðóþùèõ ÝÏÊ. Âåëè÷èíà îòíîøåíèÿ øàíñîâ
(ÎØ) è 95 % ÄÈ áûëè ðàññ÷èòàíû äëÿ âñåõ íåçàâè-
ñèìûõ ïðåäèêòîðîâ ñíèæåíèÿ êîíöåíòðàöèè öèðêó-
ëèðóþùèõ ÝÏÊ ñ ïîìîùüþ ìîäåëè Êîêñà. Ðåçóëü-
òàòû ñ÷èòàëèñü äîñòîâåðíûìè ïðè óðîâíå Ð < 0,05.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÛ È ÈÕ ÎÁÑÓÆÄÅÍÈÅ

Â òàáëèöå 1 ïðåäñòàâëåíû îñíîâíûå äàííûå î ïà-
öèåíòàõ, âêëþ÷åííûõ â èññëåäîâàíèå. Ñðåäè âñåõ
âêëþ÷åííûõ áîëüíûõ I ÔÊ ÕÑÍ, II ÔÊ ÕÑÍ è III
ÔÊ ÕÑÍ âñòðå÷àëèñü â 30,2 %; 38,1 % è 31,7 %
ñëó÷àåâ, ñîîòâåòñòâåííî. Áîëåå 44 % èìåëè äèñëè-
ïèäåìèþ, 66,7 % – àðòåðèàëüíóþ ãèïåðòåíçèþ è
36,5 % – ñàõàðíûé äèàáåò 2 òèïà. Âñå ïàöèåíòû, âõî-
äÿùèå â ñîñòàâ ñôîðìèðîâàííûõ êîãîðò, â çàâèñè-
ìîñòè îò êâàðòèëÿ êîíöåíòðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû â
êðîâè, íå ðàçëè÷àëèñü ïî âîçðàñòó è ãåíäåðíîé ïðè-
íàäëåæíîñòè; ÔÊ ÕÑÍ; ÷àñòîòå âñòðå÷àåìîñòè îñ-

íîâíûõ ôàêòîðîâ êàðäèîâàñêóëÿðíîãî ðèñêà; èíäåê-
ñó ìàññû òåëà; ãåìîäèíàìè÷åñêèì ïîêàçàòåëÿì; ñî-
äåðæàíèþ ãëþêîçû íàòîùàê è HbA1c; êîíöåíòðàöèè
NT-pro-ÌÍÓÏ è ëèïèäîâ. Èñêëþ÷åíèå ñîñòàâèëè
òîëüêî ÑÊÔ è óðîâåíü êðåàòèíèíà êðîâè. Âìåñòå ñ
òåì, ó ïàöèåíòîâ ñ âåðõíèì êâàðòèëåì êîíöåíòðàöèè
ìî÷åâîé êèñëîòû äîñòîâåðíî ÷àùå ðåãèñòðèðîâà-
ëèñü ñëó÷àè ïðåæäåâðåìåííîé èøåìè÷åñêîé áîëåç-
íè ñåðäöà (ÈÁÑ) â ñåìüå, ÷åì ó ëèö ñ I–III êâàðòè-
ëÿìè ýòîãî áèîìàðêåðà (P<0,05).

Îñíîâíûå àíãèîãðàôè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè ïà-
öèåíòîâ, âêëþ÷åííûõ â èññëåäîâàíèå, ïðåäñòàâëåíû
â òàáëèöå 2. Îäíî-, äâóõ- è ìíîãîñîñóäèñòîå àòå-
ðîñêëåðîòè÷åñêîå ïîðàæåíèå êîðîíàðíûõ àðòåðèé
âñòðå÷àëîñü â 36,5 %; 33,3 % è 20,2 % ñëó÷àåâ, ñî-
îòâåòñòâåííî. Ñóùåñòâåííûõ ðàçëè÷èé ìåæäó êî-
ãîðòàìè èññëåäóåìûõ ïàöèåíòîâ, â çàâèñèìîñòè îò
êîëè÷åñòâà ïîðàæåííûõ êîðîíàðíûõ àðòåðèé, îáíà-
ðóæåíî íå áûëî. Âñå ïàöèåíòû ñ ÕÑÍ ïîëó÷àëè ëå-
÷åíèå, ñîîòâåòñòâóþùåå äåéñòâóþùåìó êëèíè÷åñ-
êîìó ñîãëàøåíèþ (òàáë. 2). Îáðàùàåò íà ñåáÿ
âíèìàíèå, ÷òî èíãèáèòîðû àíãèîòåíçèíïðåâðàùàþ-
ùåãî ôåðìåíòà (ÀÏÔ), àíòàãîíèñòû ðåöåïòîðîâ ê àí-
ãèîòåíçèíó-2 è àñïèðèí íàçíà÷àëèñü ïàöèåíòàì ðàç-
ëè÷íûõ êîãîðò â îòíîñèòåëüíî ðàâíûõ ïðîïîðöèÿõ.
Íàïðîòèâ, ÷àñòîòû íàçíà÷åíèÿ áåòà-àäðåíîáëîêàòî-
ðîâ, àíòàãîíèñòîâ ìèíåðàëêîðòèêîèäíûõ ðåöåïòîðîâ
è äèóðåòèêîâ áûëè âûøå, à èâàáðàäèíà è ñòàòèíîâ
íèæå ó ëèö ñ II–IV êâàðòèëÿìè êîíöåíòðàöèè ìî÷å-
âîé êèñëîòû, ïî ñðàâíåíèþ ñ I êâàðòèëåì (P<0,05
äëÿ âñåõ ñëó÷àåâ).

Äëÿ âñåõ ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ ìåäèàíà êîíöåíòðàöèè
ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè ñîñòàâèëà 31,00 ììîëü/ë
(95 % ÄÈ 22,76–41,89 ììîëü/ë). Â ñîîòâåòñòâèè ñ
äèçàéíîì èññëåäîâàíèÿ óðîâåíü ìî÷åâîé êèñëîòû â
êðîâè áûë ïðåäñòàâëåí â âèäå êâàðòèëåé (Me; 95 %
ÄÈ), â ñîîòâåòñòâèè ñ êîòîðûìè âñå ïàöèåíòû áûëè
ðàñïðåäåëåíû íà ÷åòûðå êîãîðòû. Ïðè ýòîì íå áûëî
ïîëó÷åíî ñóùåñòâåííûõ ðàçëè÷èé ìåæäó ñîäåðæà-
íèåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè ïàöèåíòîâ ðàçëè÷íîé
ãåíäåðíîé ïðèíàäëåæíîñòè (äëÿ ìóæ÷èí Me =
=26,40 ììîëü/ë; 95 % ÄÈ 23,51–38,70 ììîëü/ë
è äëÿ æåíùèí Me =28,70 ììîëü/ë; 95 % ÄÈ 24,31–
39,20 ììîëü/ë; P=0,46).

Â òàáëèöå 3 ïîêàçàíî ðàñïðåäåëåíèå CD34+ÝÏÊ
ðàçëè÷íûõ ôåíîòèïîâ ó ïàöèåíòîâ, âêëþ÷åííûõ â
èññëåäîâàíèå. Îáðàùàåò íà ñåáÿ âíèìàíèå, ÷òî íå
áûëî ïîëó÷åíî äîñòîâåðíûõ ñòàòèñòè÷åñêèõ ðàçëè-
÷èé ìåæäó ñîäåðæàíèåì ÝÏÊ ó ïàöèåíòîâ ñ ñîñåä-
íèìè êâàðòèëÿìè êîíöåíòðàöèé ìî÷åâîé êèñëîòû â
êðîâè. Îäíàêî ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ ñ âåðõíèìè êâàð-
òèëÿìè êîíöåíòðàöèé ýòîãî áèîëîãè÷åñêîãî ìàðêåðà,
ïî ñðàâíåíèþ ñ åãî íèæíèìè êâàðòèëÿìè, ñîäåðæà-
íèå ÝÏÊ áûëî ñíèæåíî ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî.

Â öåëîì â îáùåé êîãîðòå ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ áûëà
óñòàíîâëåíà àññîöèàöèÿ ìåæäó CD45+CD34+ ÝÏÊ è
ÔÂ ËÆ (r=0,686; P=0,001), Å/Àm (r=-0,566;
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Òàáëèöà 2
Àíãèîãðàôè÷åñêèå õàðàêòåðèñòèêè è ìåäèêàìåíòîçíàÿ òåðàïèÿ ó áîëüíûõ ÕÑÍ

ñ ðàçëè÷íûì ñîäåðæàíèåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè

Ïðèìå÷àíèå: ÄÈ– äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë, ÀÏÔ àíãèîòåíçèí-ïðåâðàùàþùèé ôåðìåíò, ÀÐÀ – àíòàãîíèñò ðåöåïòîðîâ ê àíãèî-
òåíçèíó-2.

Òàáëèöà 1
Îáùàÿ õàðàêòåðèñòèêà ïàöèåíòîâ, âêëþ÷åííûõ â èññëåäîâàíèå

Ïðèìå÷àíèå: ðåçóëüòàòû ïðåäñòàâëåíû êàê ìåäèàíà è 95% ÄÈ, ÄÈ – äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë, ÀÃ – àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ,
ÑÄ – ñàõàðíûé äèàáåò, ÑÊÔ – ñêîðîñòü êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè, ÕÑ – õîëåñòåðèí, ÎÕ – îáùèé ÕÑ, HbA1c – ãëèêîëèçèðîâàííûé ãå-
ìîãëîáèí, ÈÌÒ – èíäåêñ ìàññû òåëà, ËÏÍÏ – ëèïîïðîòåèäû íèçêîé ïëîòíîñòè, ËÏÂÏ – ëèïîïðîòåèäû âûñîêîé ïëîòíîñòè, ÀÄ – àð-
òåðèàëüíîå äàâëåíèå, ÔÂ ËÆ – ôðàêöèÿ âûáðîñà ëåâîãî æåëóäî÷êà, Em – ðàííÿÿ äèàñòîëè÷åñêàÿ ìèîêàðäèàëüíàÿ ñêîðîñòü, Àm – ïî-
çäíÿÿ äèàñòîëè÷åñêàÿ ìèîêàðäèàëüíàÿ ñêîðîñòü, E – ïèêîâàÿ ñêîðîñòü ðàííåãî äèàñòîëè÷åñêîãî íàïîëíåíèÿ ëåâîãî æåëóäî÷êà,
ÌÍÓÏ – ìîçãîâîé íàòðèéóðåòè÷åñêèé ïåïòèä.
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P=0,001), Å/Åm (r=-0,568; P=0,001), ÑÊÔ (r=-0,561;
P=0,025), ñîäåðæàíèåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè
(r=-0,482; P=0,001), NT-pro-ÌÍÓÏ (r=-0,353;
P=0,001).

Öèðêóëèðóþùèé óðîâåíü CD45-CD34+ ÝÏÊ àññî-
öèèðîâàëñÿ ñ ñàõàðíûì äèàáåòîì 2 òèïà (r=-0,614;
P=0,001), NT-pro-ÌÍÓÏ (r=-0,605; P=0,002), ñîäåð-
æàíèåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè (r=-0,466;
P=0,001), ÑÊÔ (r= -0,423; P=0,012).

Ñîäåðæàíèå CD45-CD34+ ÝÏÊ àññîöèèðîâàëîñü
ñ ÔÂ ËÆ (r=0,723; P=0,001), Å/Àm (r=0,52;
P=0,0024) è Å/Åm (r=0,60; P=0,001).

Ñîäåðæàíèå ñóáïîïóëÿöèè ÝÏÊ ñ ôåíîòèïîì
CD14+CD309+ ïîçèòèâíî àññîöèèðîâàëîñü ñ ÔÂ ËÆ
(r=0,785; P=0,001), Å/Åm (r=0,52; P=0,001), Å/Àm
(r=0,48; P=0,001) è íåãàòèâíî ñ ÔÊ ÕÑÍ (r=-0,622;
P=0,001), ñàõàðíûì äèàáåòîì 2 òèïà (r= -0,521;
P=0,001), ñîäåðæàíèåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè
(r=-0,508; P=0,001), NT-pro-ÌÍÓÏ (r=-0,362;
P=0,001), àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé (r= -0,320;
P=0,005).

Êîëè÷åñòâî ÝÏÊ ñ ôåíîòèïîì CD14+CD309+Tie2+

ïîçèòèâíî àññîöèèðîâàëîñü ñ ÔÂ ËÆ (r=0,639;
P=0,001), Å/Åm (r=0,52; P=0,001), ÑÊÔ (r=0,486;
P=0,002) è íåãàòèâíî ñ ÔÊ ÕÑÍ (r=-0,657;
P=0,001), ñîäåðæàíèåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè
(r=-0,628; P=0,001), ñàõàðíûì äèàáåòîì 2 òèïà (r= -
0,610; P=0,001), NT-pro-ÌÍÓÏ (r= -0,373; P=0,001),
õîëåñòåðèíîì ËÏÍÏ (r=-0,354; P=0,001), êîíöåíòðà-
öèåé îáùåãî õîëåñòåðèíà êðîâè (r= -0,258; P=0,043),
ïðèâåðæåííîñòüþ ê êóðåíèþ (r= -0,285; P=0,042),
èíäåêñîì ìàññû òåëà (r= -0,272; P=0,046).

Ïðîâåäåíèå óíèâàðèàíòíîãî ðåãðåññèîííîãî àíà-
ëèçà ïîçâîëèëî âûÿâèòü ñóùåñòâîâàíèå âçàèìîñâÿ-
çè ìåæäó ñîäåðæàíèåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè è
ÝÏÊ ñ ôåíîòèïàìè CD45+CD34+, CD45-CD34+,
CD14+CD309+, CD14+CD309+Tie2+, êîíöåíòðàöèåé
NT-pro-ÌÍÓÏ, ÔÑ ÕÑÍ, ÔÂ ËÆ, íàëè÷èåì ñàõàð-
íîãî äèàáåòà 2 òèïà, ÑÊÔ. Ïîçèòèâíàÿ àññîöèàöèÿ
áûëà îáíàðóæåíà ìåæäó êîíöåíòðàöèåé ìî÷åâîé
êèñëîòû è ÔÊ ÑÍ (r=0,612; P=0,001); ñàõàðíûì äèà-
áåòîì 2 òèïà (r=0,462; P=0,001), NT-pro-ÌÍÓÏ

(r=0,612; P=0,001), èñïîëüçîâàíèåì äèóðåòèêîâ (r =
0,37, P<0,01), èíäåêñîì ìàññû òåëà (r = 0,34,
P<0,05), äèñëèïèäåìèåé (r = 0,32, P<0,05), âîçðàñ-
òîì (r = 0,30, P<0,01), ìóæñêèì ïîëîì (r = 0,29,
P<0,05). Íåãàòèâíàÿ àññîöèàöèÿ óñòîé÷èâî ðåãèñòðè-
ðîâàëàñü ìåæäó óðîâíåì ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè
è ÑÊÔ (r=-0,476; P=0,002), ÔÂ ËÆ (r=-0,42;
P=0,001), CD45+CD34+ ÝÏÊ (r=-0,388; P=0,001);
CD45-CD34+ ÝÏÊ (r=-0,41; P=0,001); CD14+CD309+

ÝÏÊ (r=-0,397; P=0,001); CD14+CD309+Tie2+ ÝÏÊ
(r=-0,442; P=0,001). Ìóëüòèâàðèàíòíûé ðåãðåññèîí-
íûé àíàëèç ïîêàçàë íàëè÷èå âçàèìîñâÿçè ìåæäó ñî-
äåðæàíèåì CD34+ ÝÏÊ, êîððèãèðîâàííûõ ïî ÑÊÔ,
ÔÂ ËÆ, ÔÊ ÕÑÍ, èñïîëüçîâàíèþ äèóðåòèêîâ è íà-
ëè÷èþ ñàõàðíîãî äèàáåòà 2 òèïà. Òàê, ïîñëå âûïîë-
íåíèÿ êîððåêöèè óñòîé÷èâàÿ àññîöèàöèÿ ñîõðàíè-
ëàñü ìåæäó êîíöåíòðàöèåé ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè
è CD14+CD309+ ÝÏÊ (r=-0,388; P=0,001) è
CD14+CD309+Tie2+ ÝÏÊ (r=-0,414; P=0,001), òîãäà
êàê ñòàòèñòè÷åñêàÿ çíà÷èìîñòü âçàèìîñâÿçè ñ
CD45+CD34+ ÝÏÊ (r=-0,214; P=0,22) è CD45-CD34+

ÝÏÊ (r=-0,16; P=0,16) îêàçàëàñü óòðà÷åííîé.
Èñïîëüçîâàíèå ïðîïîðöèîíàëüíîé ìîäåëè Êîêñà

ïîêàçàëî äîñòîâåðíîå ïîâûøåíèå øàíñîâ ê ñíèæå-
íèþ óðîâíåé ÝÏÊ ñ ôåíîòèïàìè CD14+CD309+ è
CD14+CD309+Tie2+ äëÿ ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ ñ âåðõíèìè
êâàðòèëÿìè óðîâíÿ ìî÷åâîé êèñëîòû, ïî ñðàâíåíèþ
ñ I-II êâàðòèëÿìè (òàáë. 4). Ïðåäñêàçóþùàÿ öåí-
íîñòü óðîâíÿ ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè â îòíîøåíèè
ñîäåðæàíèÿ ÝÏÊ ñ ôåíîòèïàìè CD14+CD309+ è
CD14+CD309+Tie2+ ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ áûëà îöåíåíà
ñ ïîìîùüþ ROC-àíàëèçà, ðåçóëüòàòû êîòîðîãî ïðåä-
ñòàâëåíû íà ðèñóíêå. Àíàëèç ïîëó÷åííûõ äàííûõ
ïîçâîëèë óñòàíîâèòü âûñîêóþ ñòåïåíü íàä¸æíîñòè
ìîäåëè, îñíîâàííîé íà èçìåðåíèè óðîâíÿ ìî÷åâîé
êèñëîòû â êðîâè â îòíîøåíèè ñíèæåíèÿ
CD14+CD309+ è CD14+CD309+Tie2+  êëåòîê ó áîëü-
íûõ ñ ÕÑÍ (ïëîùàäü ïîä ROC êðèâîé 0,631 è
0,687, ñîîòâåòñòâåííî, ïðè ÷óâñòâèòåëüíîñòè
63,9 % è 72,2 % è ñïåöèôè÷íîñòè 56,2 % è 52,9 %,
ñîîòâåòñòâåííî). Äëÿ îáîèõ ñëó÷àåâ òî÷êà ðàçäåëå-
íèÿ êîíöåíòðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû ñ îïòèìàëüíûì

Òàáëèöà 3
Ñîäåðæàíèå öèðêóëèðóþùèõ ÝÏÊ â çàâèñèìîñòè îò óðîâíÿ ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè

Ïðèìå÷àíèå: ÝÏÊ – ýíäîòåëèàëüíûå ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè, Ìå – ìåäèàíà, ÌÊÈ – ìåæêâàðòèëüíûé èíòåðâàë.
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ñîîòíîøåíèåì ÷óâñòâèòåëüíîñòè è ñïåöèôè÷íîñòè â
îòíîøåíèè ñíèæåíèÿ ÝÏÊ ñîñòàâëÿëà 31,5 ììîëü/ë.
Òàêèì îáðàçîì, ïîëó÷åííûå äàííûå ïîääåðæè-
âàþò ãèïîòåçó î òîì, ÷òî ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ öèðêó-
ëèðóþùèé óðîâåíü ìî÷åâîé êèñëîòû ìîæåò ðàñ-
ñìàòðèâàòüñÿ êàê ïðåäèêòîð ñíèæåíèÿ ñîäåðæàíèÿ
ïðîàíãèîãåííûõ ìîíîíóêëåàðíûõ ïðîãåíèòîðíûõ
êëåòîê.

Ñóùåñòâóåò äîñòàòî÷íî áîëüøîå êîëè÷åñòâî êëè-
íè÷åñêèõ èññëåäîâàíèé è ìåòà-àíàëèçîâ, ïîñâÿùåí-

íûõ èçó÷åíèþ âçàèìîñâÿçè ìåæäó óðîâíåì ìî÷å-
âîé êèñëîòû è êëèíè÷åñêèìè èñõîäàìè, êàðäèî-
âàñêóëÿðíîé è îáùåé ñìåðòíîñòüþ ó ïàöèåíòîâ ñ
ÕÑÍ [12, 18, 19, 26]. Êðîìå òîãî, àññîöèàöèÿ ìåæ-
äó ãèïåðóðèêåìèåé è êàðäèîâàñêóëÿðíîé ñìåðòíî-
ñòüþ áûëà óñòàíîâëåíà äëÿ ñîäåðæàíèÿ ìî÷åâîé
êèñëîòû, ïðåâûøàþùåãî 0,70 ììîëü/ë [27].
Ñ äðóãîé ñòîðîíû, ñóùåñòâóþò ñâåäåíèÿ î öèòî-
ïðîòåêòîðíûõ è àíòèîêñèäàíòíûõ êà÷åñòâàõ ìî÷å-
âîé êèñëîòû, ïðîãíîñòè÷åñêàÿ ðîëü êîòîðûõ íå
âïîëíå ÿñíà [1]. Â íàñòîÿùåì èññëåäîâàíèè óäà-
ëîñü óñòàíîâèòü íàëè÷èå íåãàòèâíîé àññîöèàöèè
ìåæäó êîíöåíòðàöèåé ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè,
ðàñïðåäåë¸ííîé ïî êâàðòèëÿì, è ñîäåðæàíèåì ïðî-
àíãèîãåííûõ ÝÏÊ. Îêàçàëîñü, ÷òî ó ïàöèåíòîâ ñ
ÕÑÍ íàáëþäàåòñÿ ïðîãðåññèâíîå ñíèæåíèå öèðêó-
ëèðóþùèõ ÝÏÊ â çàâèñèìîñòè îò êâàðòèëÿ
êîíöåíòðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû ïðè îòñóòñòâèè
êëèíè÷åñêè çíà÷èìîé ãèïåðóðèêåìèè, òðåáóþùåé
íàçíà÷åíèÿ àëëîïóðèíîëà. Ïðè ýòîì êîððåêöèÿ ñî-
äåðæàíèÿ öèðêóëèðóþùèõ ÝÏÊ â çàâèñèìîñòè îò
äðóãèõ êàðäèîâàñêóëÿðíûõ ôàêòîðîâ ðèñêà íå
îêàçûâàëà âëèÿíèÿ íà ñóùåñòâîâàíèå îòìå÷åííîé
ðàíåå âçàèìîñâÿçè. Âåðîÿòíî, ýòè ñâåäåíèÿ ìîãóò
áûòü ïðèíÿòû âî âíèìàíèå ïðè èíòåðïðåòàöèè ðå-
çóëüòàòîâ èññëåäîâàíèé, ïîñâÿùåííûõ àíàëèçó
ïðè÷èí âëèÿíèÿ óðîâíÿ ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè,
âêëþ÷àÿ ìÿãêîå åå ïîâûøåíèå, íà êëèíè÷åñêèå èñ-
õîäû ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ. Äåéñòâèòåëüíî, â íåêîòî-
ðûõ èññëåäîâàíèÿõ ó áîëüíûõ ñ ÕÑÍ îòìå÷àëîñü
íàëè÷èå àññîöèàöèè ìåæäó óðîâíåì ìî÷åâîé êèñ-
ëîòû è ðÿäîì áèîëîãè÷åñêèõ ìàðêåðîâ (NT-pro-
ÌÍÓÏ), ãåìîäèíàìè÷åñêèõ ïîêàçàòåëåé (E/Ea è
ÔÂ ËÆ) äàæå ïðè îòñóòñòâèè ñóùåñòâåííîãî ñíè-
æåíèÿ ÑÊÔ [11, 27]. Ïîêàçàíî, ÷òî ìÿãêîå óâåëè-
÷åíèå óðîâíÿ ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè áîëüíûõ ñ
ÕÑÍ è ñíèæåííîé ÔÂ ËÆ àññîöèèðóåòñÿ ñ óõóä-
øåíèåì êëèíè÷åñêèõ èñõîäîâ, ôîðìèðîâàíèåì íå-

Òàáëèöà 4
Êîððèãèðîâàííûå îòíîøåíèÿ øàíñîâ â îòíîøåíèè ñíèæåíèÿ öèðêóëèðóþùåãî óðîâíÿ ÝÏÊ

ñ ôåíîòèïàìè CD14+CD309+ è CD14+CD309+Tie2+ â çàâèñèìîñòè îò êîíöåíòðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè

Ïðèìå÷àíèå: * – ÎØ ïðåäñòàâëåíû êàê çíà÷åíèÿ, êîððåãèðîâàííûå ïî âåëè÷èå ñêîðîñòè êëóáî÷êîâîé ôèëüòðàöèè, ôðàêöèè âûá-
ðîñà ëåâîãî æåëóäî÷êà, ôóíêöèîíàëüíîìó êëàññó ÕÑÍ,  ñàõàðíîìó äèàáåòó 2 òèïà è íàçíà÷åíèþ äèóðåòèêîâ; ÎØ – îòíîøåíèå øàí-
ñîâ, Ìå – ìåäèàíà, ÄÈ – äîâåðèòåëüíûé èíòåðâàë, Q – êâàðòèëü, ÝÏÊ – ýíäîòåëèàëüíûå ïðîãåíèòîðíûå êëåòêè.

Ðèñ. Íàäåæíîñòü ìîäåëè, îñíîâàííîé íà ïðåäñêàçóþùåé öåí-
íîñòè óðîâíÿ ìî÷åâîé êèñëîòû êàê ïðåäèêòîðà ñíèæåíèÿ
ÝÏÊ ñ ôåíîòèïàìè  CD14+CD309+ è CD14+CD309+Tie2+  ó
ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ, ïî ðåçóëüòàòàì ROC (Receive Operation
Curve) àíàëèçà
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áëàãîïðèÿòíîãî ãåìîäèíàìè÷åñêîãî ïðîôèëÿ è ìî-
æåò áûòü èñïîëüçîâàíî êàê íåèíâàçèâíûé èíäèêà-
òîð óâåëè÷åíèÿ âíóòðèæåëóäî÷êîâîãî äàâëåíèÿ [2].
Ïðîâåäåíà îöåíêà íåçàâèñèìîãî âëèÿíèÿ óðîâíÿ
ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè áîëüíûõ (ìóæ÷èí) ñ
ÕÑÍ â îòíîøåíèè êëèíè÷åñêîãî ñòàòóñà (êîìïåí-
ñàöèÿ è äåêîìïåíñàöèÿ) [22]. Îêàçàëîñü, ÷òî ìÿã-
êàÿ ýëåâàöèÿ êîíöåíòðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû àññî-
öèèðóåòñÿ ñ ïîâûøåíèåì ðèñêà äåêîìïåíñàöèè
ÕÑÍ ó ìóæ÷èí (îòíîñèòåëüíûé ðèñê = 1,67; 95 %
ÄÈ 1,21–2,32). Íåîáõîäèìî îòìåòèòü, ÷òî ó ïàöèåí-
òîâ, ïðèíÿâøèõ ó÷àñòèå â íàñòîÿùåì èññëåäîâà-
íèè, íå áûëî îáíàðóæåíî ñóùåñòâåííûõ ãåíäåðíûõ
ðàçëè÷èé â îòíîøåíèè óðîâíÿ ìî÷åâîé êèñëîòû.
Êðîìå òîãî, ìÿãêîå ïîâûøåíèå ñîäåðæàíèÿ ïîñëå-
äíåé íå òðåáîâàëî èñïîëüçîâàíèÿ àëëîïóðèíîëà.
Ïðåäïîëàãàåòñÿ, ÷òî ïîâûøåíèå óðîâíÿ ìî÷åâîé
êèñëîòû ïðè ÕÑÍ îêàçûâàåò íåãàòèâíîå âëèÿíèå â
îòíîøåíèè êëèíè÷åñêèõ èñõîäîâ ïóòåì ìîäóëÿöèè
äèñôóíêöèè ýíäîòåëèÿ, à òàêæå îïîñðåäîâàííî ÷å-
ðåç èíòåíñèôèêàöèþ êàòàáîëè÷åñêèõ ïðîöåññîâ,
èíäóöèðîâàííûõ ïîâðåæäåíèåì òêàíåé âñëåäñòâèå
èøåìèè, ãèïîêñèè èëè àïîïòîçà [6]. Ïðè ýòîì àá-
ñîëþòíûé êëèðåíñ ìî÷åâîé êèñëîòû ìîæåò íå èã-
ðàòü ñóùåñòâåííîé ðîëè â ìåõàíèçìàõ âîçíèêíîâå-
íèÿ ãèïåðóðèêåìèè [6, 15, 32]. Ñ äðóãîé ñòîðîíû,
ñðåäè ïàöèåíòîâ ñ èçáûòî÷íîé ìàññîé òåëà ïîâû-
øåíèå óðîâíÿ ìî÷åâîé êèñëîòû íå ÿâëÿåòñÿ ðåäêî-
ñòüþ. Îäíàêî ìû íå îáíàðóæèëè ñóùåñòâåííîé àñ-
ñîöèàöèè ìåæäó ÈÌÒ è óðîâíåì ìî÷åâîé êèñëîòû
ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ, òîãäà êàê â èññëåäîâàíèÿõ
äðóãèõ àâòîðîâ [6] ïîäîáíàÿ âçàèìîñâÿçü áûëà óñ-
òàíîâëåíà. Ìîæíî ïðåäïîëîæèòü, ÷òî øèðîêîå íà-
çíà÷åíèå äèóðåòèêîâ ïàöèåíòàì ñ ÕÑÍ ìîãëî áû
ñïîñîáñòâîâàòü ãèïåðóðèêåìèè çà ñ÷åò ñòèìóëÿöèè
ðåàáñîðáöèè ìî÷åâîé êèñëîòû â ïðîêñèìàëüíîì
îòäåëå êàíàëüöåâ íåôðîíà è òåì ñàìûì îêàçûâàòü
íåáëàãîïðèÿòíîå âëèÿíèå â îòíîøåíèè óðîâíÿ öèð-
êóëèðóþùèõ ÝÏÊ. Îäíàêî ðåçóëüòàòû íàñòîÿùåãî
èññëåäîâàíèÿ íå ïîäòâåðæäàþò ñóùåñòâîâàíèå
ïðÿìîãî è îïîñðåäîâàííîãî âëèÿíèÿ äèóðåòèêîâ íà
óðîâåíü ÝÏÊ. Ìû ïîëàãàåì, ÷òî ïîâûøåíèå êîí-
öåíòðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ â
áîëüøåé ìåðå îòðàæàåò òÿæåñòü íàðóøåíèÿ ìèêðî-
öèðêóëÿöèè. Äåéñòâèòåëüíî, èøåìèè ïåðèôåðè÷åñ-
êèõ òêàíåé äåòåðìèíèðóåò ïîâûøåíèå ýêñïðåññèè
êñàíòèèíîêñèäàçû, ÿâëÿþùåéñÿ îñíîâíîé ïðè÷è-
íîé èçáûòî÷íîé ïðîäóêöèè ìî÷åâîé êèñëîòû, è ÷å-
ðåç ñóïðåññèþ àêòèâíîñòè âíóòðèêëåòî÷íûõ ñèñòåì
Akt / STAT / MAP-êèíàç ïðèâîäèò ê ñíèæåíèþ
ìîááèíãà, äèôôåðåíöèðîâêè è òðàíñïîðòà ïðîàíãè-
îãåííûõ ÝÏÊ ñ ôåíîòèïàìè CD14+CD309+ MPCs è
CD14+CD309+Tie2+ [28, 31]. Òàêèì îáðàçîì, âëèÿ-
íèå ìî÷åâîé êèñëîòû íà ïîïóëÿöèþ ïðîàíãèîãåí-
íûõ ÝÏÊ ìîæåò áûòü îáóñëîâëåíî ðàçëè÷íûìè ìå-
õàíèçìàìè, çíà÷åíèå êîòîðûõ äëÿ ýâîëþöèè ÕÑÍ
åùå ïðèäåòñÿ óñòàíîâèòü.

ÂÛÂÎÄÛ

Ó ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ èøåìè÷åñêîãî ãåíåçà öèðêó-
ëèðóþùèé óðîâåíü ýíäîòåëèàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ
êëåòîê ïðîãðåññèâíî ñíèæàåòñÿ â çàâèñèìîñòè îò
êâàðòèëåé êîíöåíòðàöèè ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè.

Äëÿ ïàöèåíòîâ ñ ÕÑÍ ïðåäñêàçóþùàÿ öåííîñòü
óðîâíÿ ìî÷åâîé êèñëîòû â êðîâè â îòíîøåíèè ñî-
äåðæàíèÿ ÝÏÊ ñ ôåíîòèïàìè CD14+CD309+ è
CD14+CD309+Tie2+ õàðàêòåðèçóåòñÿ âûñîêîé íàäåæ-
íîñòüþ (ïëîùàäü ïîä ROC êðèâîé 0,631 è 0,687, ñî-
îòâåòñòâåííî) è ÷óâñòâèòåëüíîñòüþ  (63,9 % è
72,2 %) ïðè óìåðåííîì óðîâíå ñïåöèôè÷íîñòè (56,2
% è 52,9 %, ñîîòâåòñòâåííî).

Êîíöåíòðàöèÿ ìî÷åâîé êèñëîòû, ïðåâûøàþùàÿ
31,5 ììîëü/ë, ìîæåò áûòü ðàññìîòðåíà êàê íåçàâè-
ñèìûé ïðåäèêòîð ñíèæåíèÿ ïóëà ïðîàíãèîãåííûõ
ýíäîòåëèàëüíûõ ïðîãåíèòîðíûõ êëåòîê ñ ôåíîòèïàìè
CD14+CD309+ è CD14+CD309+Tie2+.

Êîíôëèêò èíòåðåñîâ. Àâòîðû çàÿâëÿþò, ÷òî íå
èìåþò êîíôëèêòà èíòåðåñîâ, êîòîðûé ìîæåò âîñïðè-
íèìàòüñÿ òàêèì, ÷òî ìîæåò íàíåñòè âðåä áåñïðèñòðà-
ñòíîñòè ñòàòüè.

Èñòî÷íèêè ôèíàíñèðîâàíèÿ. Ýòà ñòàòüÿ íå ïî-
ëó÷èëà ôèíàíñîâîé ïîääåðæêè îò ãîñóäàðñòâåííîé,
îáùåñòâåííîé èëè êîììåð÷åñêîé îðãàíèçàöèè.
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Çàïîð³çüêèé äåðæàâíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò, Çàïîð³ææÿ, Óêðà¿íà

Àêòóàëüí³ñòü. Ñå÷îâà êèñëîòà ó ñèðîâàòö³ ðîçãëÿäàºòüñÿ ÿê ìàðêåð ïðîãðåñóâàííÿ õðîí³÷íî¿ ñåðöåâî¿ íåäîñòàòíîñò³. Òàêå
ïðîãðåñóâàííÿ àñîö³éîâàíå ç³ çíèæåííÿì öèðêóëþþ÷èõ åíäîòåë³àëüíèõ êë³òèí-ïîïåðåäíèê³â.

Ìåòà: îö³íèòè àñîö³àö³þ ì³æ âì³ñòîì ñå÷îâî¿ êèñëîòè â êðîâ³ ³ ð³âíåì öèðêóëþþ÷èõ åíäîòåë³àëüíèõ ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí
ó ïàö³ºíò³â ç õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ ³øåì³÷íîãî ãåíåçó.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ó äîñë³äæåíí³ âçÿëè ó÷àñòü 126 õâîðèõ ç õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ, äëÿ ÿêèõ íà îñíîâ³
ðåòðîñïåêòèâíîãî àíàë³çó áóëî ï³äòâåðäæåíî ³øåì³÷íèé ãåíåç. Âì³ñò N-òåðì³íàëüíîãî ôðàãìåíòó ìîçêîâîãî íàòð³éóðåòè÷íîãî
ïåïòèäó ³ ñå÷îâî¿ êèñëîòè â êðîâ³ áóëî âèì³ðÿíî ³ììóíîåëåêòðîõåìîëþì³í³ñöåíòèì ³ åíçèìàòè÷íèìè ìåòîäàìè, â³äïîâ³äíî, íà
ïî÷àòêó äîñë³äæåííÿ îäíîðàçîâî. Ôåíîòèïóâàííÿ ïîïóëÿö³é åíäîòåë³àëüíèõ ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí çä³éñíþâàëîñÿ ìåòîäîì ïðî-
òî÷íî¿ öèòîôëóîðèìåòð³¿ çà äîïîìîãîþ ìîíîêëîíàëüíèõ àíòèò³ë, ì³÷åíèìè ôëóîðîõðîìàìè FITC (ôëóîðåñöå¿í èçîòèîöèàíàò)
àáî ïîäâ³éíîþ ì³òêîþ FITC/PE (ô³êîåðèòðèí) çà ìåòîäîëîã³ºþ High-Definition Fluorescence Activated Cell Sorter.

Ðåçóëüòàòè. Êîíöåíòðàö³¿ ñå÷îâî¿ êèñëîòè áóëè ðîçïîä³ëåí³ íà êâàðòèë³ (Me; ì³æêâàðòèëüíèé ³íòåðâàë), ììîëü/ë: êâàðòèëü
I = 20,11 (19,06; 22,33); êâàðòèëü II = 27,53 (23,2; 31,10); êâàðòèëü III = 35,80 (32,0; 39,0); êâàðòèëü IV = 44,9 (40,00; 49,60).
Âñòàíîâëåíà àñîö³àö³ÿ ñå÷îâî¿ êèñëîòè â êðîâ³ ç ê³ëüê³ñòþ öèðêóëþþ÷èõ åíäîòåë³àëüíèõ ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí ç ôåíîòèïàìè
CD14+ CD309+ (r = -0,388; P = 0,001) ³ CD14+ CD309+ Tie2+ (r = -0,414; P = 0,001). Ïðè âèêîðèñòàíí³ ïðîïîðö³éíî¿ ìîäåë³ Êîêñà
âñòàíîâëåíî, ùî ïàö³ºíòè ç âåðõí³ì êâàðòèëåì êîíöåíòðàö³¿ ñå÷îâî¿ êèñëîòè, â ïîð³âíÿíí³ ç íèçüêèìè êâàðòèëÿìè, ìàþòü á³ëüø
âèñîêèé ðèçèê çíèæåííÿ öèðêóëþþ÷îãî ð³âíÿ åíäîòåë³àëüíèõ ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí ç ôåíîòèïàìè CD14+ CD309+ ³ CD14+

CD309+ Tie2+. Ïðè öüîìó òî÷êà ïîä³ëó êîíöåíòðàö³¿ ñå÷îâî¿ êèñëîòè ç îïòèìàëüíèì ñï³ââ³äíîøåííÿì ÷óòëèâîñò³ ³ ñïåöè-
ô³÷íîñò³ ùîäî çíèæåííÿ åíäîòåë³àëüíèõ ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí ç ôåíîòèïàìè CD14+ CD309+ ³ CD14+ CD309+ Tie2+ ñòàíîâèòü
31,5 ììîëü/ë.

Âèñíîâîê. Ð³âåíü ïðîàíã³îãåííèõ öèðêóëþþ÷èõ åíäîòåë³àëüíèõ ïðîãåí³òîðíèõ êë³òèí ç ôåíîòèïàìè CD14+ CD309+ ³ CD14+

CD309+ Tie2+ ó ïàö³ºíò³â ç õðîí³÷íîþ ñåðöåâîþ íåäîñòàòí³ñòþ çíèæóºòüñÿ ïðîïîðö³éíî ï³äâèùåííþ êîíöåíòðàö³¿ ñå÷îâî¿
êèñëîòè â êðîâ³.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: õðîí³÷íà ñåðöåâà íåäîñòàòí³ñòü; ñå÷îâà êèñëîòà; öèðêóëþþ÷³ åíäîòåë³àëüí³ ïðîãåí³òîðí³ êë³òèíè; ïåðåä-
áà÷óâàëüíà ö³íí³ñòü.

ENDOTHELIAL PROGENITOR CELLS IN CHRONIC HEART FAILURE PATIENTS:
THE INTERRELATIONSHIP WITH SERUM URIC ACID

Kremzer A.A., Berezin A.E.

Zaporozhye State Medical University, Zaporozhye, Ukraine

Actuality. Serum uric acid (SUA) is considered as a marker of nature progression of chronic heart failure (CHF) mediated
cardiovascular remodelling. Progression of CHF associates with declining of circulating endothelial progenitor cells (EPCs) in the
peripheral circulation.

The objective of this study was to evaluate the interrelationship between SUA concentrations and proangiogenic MPCs in
ischemic CHF patients.

Methods: The study population was structured retrospectively after determining the coronary artery disease (CAD) by contrast-
enhanced spiral computed tomography angiography in 126 subjects (54 male), aged 48 to 62 years, with mild-to-severe ischemic CHF.
CAD was considered to be diagnosed upon availability of previous angiographic examinations carried out not later than 6 months ago
provided no new cardiovascular events occurred for this period, and the procedure are available for assay. Transthoracic ultrasonic
echocardiography was performed according to a conventional procedure on ACUSON scanner, SIEMENS, Germany, in Â-mode
regimen and tissue Doppler echocardiography regimen from parasternal, subcostal, and apical positions over the short and long axis
with sensor Ð of 5 ÌHz. Venous blood samples were drawn in the fasting state in the morning (at 7-8 a.m.) at baseline. SUA level was
measured by enzymatic methods, NT-pro-BNP level was examined by immunoelectrochemiluminesence method. EPCs were
determined as CD 34+ cells by the flowcytometric technique using High-Definition Fluorescence Activated Cell Sorter methodology.
All biomarkers were measured at baseline. The study was approved by an institutional review committee.

Results. Concentrations of SUA were distributed by quartiles (Me; IQR): QI=20.11 (19.06; 22.33) mmol/l; QII=27.53 (23.2;
31.10) mmol/l; QIII=35.80 (32.0; 39.0) mmol/l; and QIV=44.9 (40.00; 49.60) mmol/l. We found an independent impact of SUA on
counts of CD14+CD309+ EPCs (r=-0.388; P=0.001) and CD14+CD309+Tie2+ MPCs (r=-0.414; P=0.001), but on CD45+CD34+ EPCs
(r=-0.214; P=0.22) and CD45-CD34+ MPCs (r=-0.16; P=0.16) did not.

Cox proportional adjusted Odds Ratios analyses for CD14+CD309+ and CD14+CD309+Tie2+ EPCs by SUA Quartiles (Q) has
showed that high Q (Q3 and Q4) of SUA versus low Q (Q1 and Q2) associated with increased risk of depletion of both CD14+CD309+

and CD14+CD309+Tie2+ EPCs. The ROC analysis has been showed that there was the cut-off point for the SUA level with the best
prognostic potential on the risk of decreasing EPCs in both models equal 31.5 mmol/l.

Conclusion. Circulating level of proangiogenic EPCs phenotyped as CD14+CD309+ and CD14+CD309+Tie2+ is declined
progressively depended on quartiles of SUA level in CHF subjects.

Key words: chronic heart failure; serum uric acid; circulating endothelial progenitor cells; predictive value.
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Àêòóàëüí³ñòü. Çàâäÿêè äîñë³äæåííÿì îñòàíí³õ
äåñÿòèð³÷ îïèñàíî ³ âèâ÷åíî ôåíîìåí ïîñòòðàâìàòè÷-
íî¿ ³ìóíîñóïðåñ³¿ ó ïàö³ºíò³â â ãîñòðèé ïåð³îä ï³ñëÿ
òðàâìàòè÷íîãî ïîøêîäæåííÿ, ùî º íåçàëåæíèì ÷èí-
íèêîì ðèçèêó ðîçâèòêó óñêëàäíåíü ³ ñìåðòåëüíîãî
íàñë³äêó. Ïàòîãåíåç âòîðèííîãî ³ìóíîäåô³öèòó ó
ïàö³ºíò³â ç âàæêèìè òðàâìàìè ñêëàäíèé ³ âêëþ÷àº
âïëèâ êðîâî- ³ ë³ìôîâòðàòè, ðåàêòèâíîãî çàïàëåííÿ ó
ðàí³, ïåðåêèñíîãî îêèñëåííÿ ë³ï³ä³â, ì³êðîáíî¿ êîíòà-
ì³íàö³¿, áîëþ, ñòðåñó, òîêñåì³¿, ìåäèêàìåíòîçíî¿ òå-
ðàï³¿. Ïîêàçàíî, ùî íåñòà÷à àðã³í³íó, çàä³ÿíîãî â ñèí-
òåç³ îêñèäó àçîòó, ìîæå áóòè âàæëèâèì ïðåäèêòîðîì
ðîçâèòêó ³ìóíîñóïðåñ³¿ ó ïàö³ºíò³â ç âàæêèìè òðàâ-
ìàìè, âêëþ÷àþ÷è âåëèê³ õ³ðóðã³÷í³ îïåðàö³¿ [21].

Çàïðîïîíîâàíî òåðì³í “³íäóêîâàíà òðàâìîþ ³ìó-
íîñóïðåñ³ÿ” (injury-induced immunosuppression), ÿêèé
ï³äòðèìàíèé á³ëüø³ñòþ äîñë³äíèê³â ç ö³º¿ ïðîáëåìè.
Êð³ì òîãî, ³ñíóº êîíêóðóþ÷èé òåðì³í “ïîñòòðàâìàòè÷-

íà ³ìóíîñóïðåñ³ÿ” (post-traumatic immunosuppression)
[11]. Òàêà ³ìóíîñóïðåñ³ÿ îïèñàíà ï³ñëÿ ð³çíèõ âèä³â
òðàâì, âêëþ÷àþ÷è ïåðåëîìè ê³ñòîê, âîãíåïàëüí³ ïî-
ðàíåííÿ, õ³ðóðã³÷í³ îïåðàö³¿ é îï³êè. Îñíîâíîþ óìî-
âîþ äëÿ ôîðìóâàííÿ âòîðèííîãî ³ìóíîäåô³öèòó º
âàæê³ñòü òðàâìè, îäíàê íàÿâí³ñòü ïåðåä³ñíóþ÷î¿
³ìóííî¿ äèñôóíêö³¿, íàïðèêëàä ïåðâèííîãî äåô³öèòó
ìàííîçîçâ’ÿçóþ÷îãî á³ëêó [15], ìîæå çóìîâëþâàòè
ôîðìóâàííÿ âàæêî¿ ³ìóíîñóïðåñ³¿ íàâ³òü ïðè ïî-
ð³âíÿíî íåçíà÷íèõ òðàâìàòè÷íèõ ïîøêîäæåííÿõ.

Ðîçâèòîê äèñáàëàíñó â ³ìóíí³é ñèñòåì³ ïîâ’ÿçà-
íèé ç ïîøèðåííÿì ì³ñöåâîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó ç
ðàíè äî êðîâîòîêó ç âèíèêíåííÿì ñèíäðîìó ñèñòåì-
íî¿ çàïàëüíî¿ â³äïîâ³ä³ (SIRS, systemic inflammatîry
response syndrome), â îñíîâ³ ÿêîãî ëåæèòü ã³ïåðïðî-
äóêö³ÿ ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â – òàê çâàíèé “öèòîê³-
íîâèé øòîðì”. Ñèñòåìíå çàïàëåííÿ ïðèçâîäèòü äî
ôîðìóâàííÿ ³ìóíîçàïàëüíèõ óñêëàäíåíü, ñåðåä ÿêèõ
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Àêòóàëüí³ñòü. Ïîñòòðàâìàòè÷íà ³ìóíîñóïðåñ³ÿ â ãîñòðèé ïåð³îä ï³ñëÿ òðàâìè º íåçàëåæíèì ÷èííèêîì ðèçèêó ðîçâèòêó
óñêëàäíåíü ³ ñìåðòåëüíîãî íàñë³äêó.

Ìåòà: îö³íèòè ³ìóííèé ñòàòóñ â ó÷àñíèê³â ÀÒÎ ç âàæêèìè ïîøêîäæåííÿìè íèæí³õ ê³íö³âîê â ïåðø³ äí³ ï³ñëÿ ïîðàíåííÿ.
Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ó 10 á³éö³â ÀÒÎ âèâ÷àëè ïîêàçíèêè çàãàëüíîãî àíàë³çó êðîâ³, ñóáïîïóëÿö³éíîãî ñêëàäó ë³ìôîöèò³â

³ç çàñòîñóâàííÿì ëàçåðíî¿ ïðîòî÷íî¿ öèòîôëóîðèìåòð³¿ ³ ìåòîäó íåïðÿìî¿ ³ìóíîôëóîðåñöåíö³¿ ç ìîíîêëîíàëüíèìè àíòèò³ëàìè
äî CD-ìàðêåð³â ç äâîìà àáî òðüîìà ì³òêàìè. Ôàãîöèòîç îö³íþâàëè çà äàíèìè ëàòåêñ-òåñòó ç âèçíà÷åííÿì ïîêàçíèêà ôàãîöèòîçó,
ôàãîöèòàðíîãî ³íäåêñó, ê³ëüêîñò³ àêòèâíèõ ôàãîöèò³â ³ ôàãîöèòàðíî¿ ºìíîñò³ êðîâ³, à òàêîæ çà âì³ñòîì ì³ºëîïåðîêñèäàçè â íåéò-
ðîô³ëàõ (ïðîòî÷íà öèòîôëóîðèìåòð³ÿ). Ñèðîâàòêîâ³ êîíöåíòðàö³¿ ³ìóíîãëîáóë³í³â Ì, G, À âèçíà÷àëè çà ðåçóëüòàòàìè ïðîñòî¿
ðàä³àëüíî¿ ³ìóíîäèôóç³¿ çà Ìàí÷³í³. Êîíöåíòðàö³þ IgE, IgD, IgG (IgG1, IgG2, IgG3, IgG4) âèì³ðþâàëè çà äîïîìîãîþ òâåðäîôàç-
íîãî ³ìóíîôåðìåíòíîãî àíàë³çó. Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó çä³éñíþâàëè çà äîïîìîãîþ ìåòîä³â ïîð³âíÿëüíîãî ³ ñòðóêòóðíîãî
àíàë³ç³â ç ðîçðàõóíêîì ñåðåäí³õ âåëè÷èí ïàðàìåòð³â ³ìóííîãî ñòàòóñó ³ ¿õ ïîõèáîê.

Ðåçóëüòàòè. Ó 5 ïàö³ºíò³â â³äçíà÷àëàñÿ àíåì³ÿ, ó 5 – ëåéêîöèòîç, ó 1 – ëåéêîïåí³ÿ. Ëåéêîöèòîç ïîºäíóâàâñÿ ç âèñîêîþ
ØÎÅ 30-60 ìì/ãîä. Ã³ïåðçàïàëüíà ðåàêö³ÿ ðîçö³íåíà ÿê ïåðøèé åòàï ³ìóíîðåàêòèâíîñò³ íà âàæêå ïîðàíåííÿ, à ëåéêîïåí³ÿ – ÿê
îçíàêà ³ìóíîñóïðåñ³¿. 4 ïàö³ºíòè ïåðåáóâàëè ó ïðîì³æí³é ôàç³ ïåðåõîäó â³ä ã³ïåðçàïàëüíî¿ ôàçè äî ³ìóííîãî ïàðàë³÷ó. ²ìóííà
äèçðåãóëÿö³ÿ º êîìïîíåíòîì äåçàäàïòàö³éíîãî ñèíäðîìó. Ê³ëüê³ñòü ë³ìôîöèò³â, CD3+ Ò-êë³òèí çíèæåíà ó 6 îñ³á. Ñåðåä ñóáïî-
ïóëÿö³é Ò-ë³ìôîöèò³â óðàæàëèñÿ ÿê CD4+ Ò-õåëïåðè, òàê ³ CD8+ öèòîòîêñè÷í³ Ò-ë³ìôîöèòè. Ê³ëüê³ñòü ïðèðîäíèõ ê³ëåð³â ç ôå-
íîòèïîì CD3-CD16+CD56+ çíèæåíà ó 5 îñ³á, ïðè÷îìó òàêå ïîðóøåííÿ íå êîðåëþâàëî ç äåô³öèòîì Ò-êë³òèí. Ê³ëüê³ñòü Â-
ë³ìôîöèò³â íîðìàëüíà. Íå âèÿâëåíî îçíàê äåô³öèòó ôàãîöèòîçó. Ïîñëàáëåíî ôàãîöèòàðíå ïåðåòðàâëåííÿ ó 5 îñ³á ç ìàëîþ
ê³ëüê³ñòþ Ò-ë³ìôîöèò³â. Ôàãîöèòàðíà äèñôóíêö³ÿ ïîãëèáëþâàëà ñóïðåñ³þ êë³òèííî¿ ëàíêè ïðèðîäæåíîãî ³ íàáóòîãî ³ìóí³òåòó ³
ï³äâèùóâàëà ñïðèéíÿòëèâ³ñòü äî óìîâíîïàòîãåííî¿ áàêòåð³àëüíî¿ ³ ãðèáêîâî¿ ì³êðîôëîðè. Äåô³öèò ì³ºëîïåðîêñèäàçè íåéòðî-
ô³ë³â í³âåëþâàâ êîìïåíñàòîðíèé åôåêò íåéòðîô³ëüîçó. Çá³ëüøåí³ IgA ó 5 îñ³á, IgG – ó 4. Âì³ñò ñóáêëàñ³â IgG (IgG1, IgG2, IgG3
³ IgG4) ï³äâèùåíèé ó 3 ïàö³ºíò³â. Êîíöåíòðàö³ÿ IgÌ íîðìàëüíà.

Âèñíîâêè. Òðàâìà ³íäóêóº ³ìóíîñóïðåñ³þ, â îñíîâ³ ÿêî¿ äåô³öèòè Ò-ë³ìôîöèò³â, ì³ºëîïåðîêñèäàçè íåéòðîô³ë³â, ïðèðîäíèõ
ê³ëåð³â ³ ïðèðîäíèõ ê³ëåðíèõ Ò-ë³ìôîöèò³â. ²ìóíîñóïðåñ³ÿ ñóïðîâîäæóºòüñÿ êîìïåíñàòîðíîþ ã³ïåðïðîäóêö³ºþ ³ìóíîãëî-
áóë³í³â, îñîáëèâî IgA òà IgG, ùî çìåíøóº ðèçèê âàæêèõ ³íôåêö³éíèõ óñêëàäíåíü, îäíàê ìîæå áóòè àñîö³éîâàíî ç ï³äâèùåíèì
ðèçèêîì àëåðã³¿ òà ³ìóíîêîìïëåêñíèõ óðàæåíü.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: âîãíåïàëüí³ ïîðàíåííÿ, ³ìóíîñóïðåñ³ÿ, ³ìóíîòåðàï³ÿ.
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ñë³ä âèä³ëèòè ñèíäðîì ïîë³îðãàííî¿ äèñôóíêö³¿
(multiple organ dysfunction syndrome, MODS) òà ñèí-
äðîì ïåðñèñòóþ÷îãî çàïàëåííÿ ³ êàòàáîë³çìó, ïîâ’ÿ-
çàíèé ç ³ìóííîþ ñóïðåñ³ºþ (persistent inflammation
and immune suppression catabolism syndrome, PICS),
à òàêîæ âïëèâàº íà øâèäê³ñòü çàãîºííÿ ðàí ³ áîëüîâó
ïåðöåïö³þ [10]. Ó â³äïîâ³äü íà çàïàëåííÿ çàçâè÷àé
ôîðìóºòüñÿ êîìïåíñàòîðíà àíòèçàïàëüíà ðåàêö³ÿ,
ïðè íàäì³ðí³é àêòèâíîñò³ ÿêî¿ ôîðìóºòüñÿ ñèíäðîì
êîìïåíñàòîðíî¿ ïðîòèçàïàëüíî¿ â³äïîâ³ä³ (compensa-
tory anti-inflammatory response syndrome, CARS),
ÿêèé àñîö³éîâàíèé ç ³ìóíîñóïðåñ³ºþ é ³íôåêö³éíèìè
óñêëàäíåííÿìè [5].

Ðàí³øå íàìè ðîçðîáëåíà ³ îïóáë³êîâàíà ïðèíöè-
ïîâà ñõåìà âïëèâó òèïó ³ìóíîðåàêòèâíîñò³ îðãàí³çìó
ëþäèíè íà ïåðåá³ã ï³ñëÿòðàâìàòè÷íîãî ïåð³îäó íà
ïðèêëàä³ âàæêèõ îï³ê³â (ðèñ.).

Çàïàëüíà ðåàêö³ÿ â ðàí³ ìàº ðåàêòèâíó ïðèðîäó
³ ïîêëèêàíà ïîñèëèòè ì³ñöåâó ðåçèñòåíòí³ñòü ³ ïðè-
øâèäøèòè î÷èùåííÿ ³ çàãîºííÿ ðàíè. Ïîêàçàíî ïî-
ñèëåííÿ åêñïðåñ³¿ ãåí³â ³íòåðëåéê³íó 1àëüôà, ³íòåð-
ëåéê³íó 1áåòà òà ôàêòîðó íåêðîçó ïóõëèíè àëüôà
ï³ñëÿ ñóáðåòèíàëüíî¿ òðàíñïëàíòàö³¿ ï³ãìåíòíèõ
êë³òèí ñ³òê³âêè, ùî áóëî àñîö³éîâàíî ç ïðèøâèäøå-
íèì çàãîºííÿì ä³ëÿíîê íàíåñåíîãî ïîøêîäæåííÿ [3].
Îäíàê ó ðàç³ ìàñèâíîãî òðàâìàòè÷íîãî óðàæåííÿ
ì³ñöåâà çàïàëüíà ðåàêö³ÿ ìîæå çàçíàòè âòîðèííî¿ ãå-
íåðàë³çàö³¿ ó çâ’ÿçêó ç âè÷åðïàííÿì êîìïåíñàòîðíèõ

àíòèçàïàëüíèõ ìåõàí³çì³â, ùî ìàº íåñïðèÿòëèâå ïðî-
ãíîñòè÷íå çíà÷åííÿ, îñê³ëüêè ñóïðîâîäæóºòüñÿ íå
ïîñèëåííÿì ³ìóí³òåòó, à, íàâïàêè, ïðèãí³÷åííÿì
ôóíêö³¿ ë³ìôîöèò³â ³ ìîíîöèò³â. ²íäóêîâàíà òðàâìîþ
ñèñòåìíà çàïàëüíà ðåàêö³ÿ ìîæå áóòè ïîñèëåíà áàê-
òåð³ºì³ºþ, îäíàê ñèñòåìíå çàïàëåííÿ íåîäíîðàçîâî
îïèñàíå áåç áàêòåð³àëüíîãî çàðàæåííÿ êðîâ³, îñê³ëü-
êè ìîæå ðîçâèâàòèñÿ ÿê ³ìóíîðåãóëÿòîðíèé ðîçëàä,
ïîâ’ÿçàíèé ç âèñíàæåííÿì àíòèçàïàëüíèõ ìåõàí³ç-
ì³â, àáî íàäõîäæåííÿì äî êðîâ³ ë³ïîïîë³ñàõàðèä³â
êë³òèííèõ ñò³íîê áàêòåð³é, òîáòî åíäîòîêñèíåì³ºþ.
Òîìó àêöåíòóºòüñÿ óâàãà íà òàê çâàí³é ñòåðèëüí³é
ïîñòòðàâìàòè÷í³é ³ìóíîñóïðåñ³¿ [11].

Îñíîâîþ ³íäóêîâàíî¿ òðàâìîþ ³ìóíîñóïðåñ³¿ º
íàáóòà äèñôóíêö³ÿ Ò-ë³ìôîöèò³â, îäíàê ìîæóòü ðîç-
âèâàòèñÿ é ³íø³ ïîðóøåííÿ ³ìóííîãî ñòàòóñó. Ïðîäå-
ìîíñòðîâàí³ îçíàêè ïðèãí³÷åííÿ ôóíêö³îíàëüíî¿ àê-
òèâíîñò³ Ò-õåëïåð³â 1 òèïó ç ïîðóøåííÿì áàëàíñó
öèòîê³í³â Ò-õåëïåð³â 1 ³ 2 òèï³â ó ïàö³ºíò³â ï³ñëÿ êîí-
âåíö³éíî¿ õîëåöèñòåêòîì³¿ [6]. Çíèæåííÿ ê³ëüêîñò³
Ò-ë³ìôîöèò³â ³ ïðèðîäíèõ ê³ëåð³â ó êðîâ³ â ðàíí³é
ï³ñëÿîïåðàö³éíèé ïåð³îä ïîâ’ÿçàíèé ç àêòèâàö³ºþ
øëÿõó PD-1/PD-L1 [20]. Ïðîäåìîíñòðîâàíå é òðàí-
çèòîðíå çìåíøåííÿ ñèðîâàòêîâî¿ êîíöåíòðàö³¿ ³ìó-
íîãëîáóë³í³â êëàñó G ï³ñëÿ ãîñòðîãî ïîøêîäæåííÿ
ãîëîâíîãî ìîçêó [14]. Ïðîäåìîíñòðîâàíî çíèæåííÿ
ïðîë³ôåðàòèâíî¿ àêòèâíîñò³ Ò-ë³ìôîöèò³â òà åêñïðåñ³¿
íà ¿õ ïîâåðõí³ ðåöåïòîðó äî ³íòåðëåéê³íó 2 ó ïàö³ºíò³â

Ðèñ. Êë³í³÷í³ íàñë³äêè ïðè ã³ïåð-, íîðìî- ³ ã³ïîåðã³÷í³é çàïàëüí³é â³äïîâ³ä³ ó ïàö³ºíò³â ç òÿæêèìè îï³êàìè [1]
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ç âàæêèìè îï³êàìè. Òàêà ³ìóííà äèñôóíêö³ÿ ïðèçâî-
äèëà äî ïîäàëüøîãî ïðèãí³÷åííÿ Ò-çàëåæíîãî àíòè-
ò³ëîãåíåçó, ñòâîðþþ÷è ïåðåäóìîâè äî ðîçâèòêó áàê-
òåð³ºì³¿ ³ ñåïñèñó [19]. Ó âàæêèõ, ïðîãíîñòè÷íî
íåñïðèÿòëèâèõ âèïàäêàõ ôîðìóºòüñÿ ôåíîìåí ³ìóí-
íîãî ïàðàë³÷ó, ùî ïðîÿâëÿºòüñÿ àðåàêòèâí³ñòþ ³ìóí-
íî¿ ñèñòåìè [17].

Ïîêàçàíî, ùî ñêîðî÷åííÿ îáñÿãó òðàâìè ïðè îïå-
ðàö³¿ ïðèçâîäèòü äî çìåíøåííÿ ïðîÿâ³â ïîñòòðàâìà-
òè÷íî¿ ³ìóíîñóïðåñ³¿. Â òàêîìó ðàç³ â³äçíà÷àºòüñÿ
á³ëüøà ê³ëüê³ñòü Ò-ë³ìôîöèò³â ³ ïðèðîäíèõ ê³ëåð³â â
êðîâ³, âèùà îêñèäàòèâíà àêòèâí³ñòü Ò-êë³òèí òà êîí-
öåíòðàö³ÿ ³ìóíîõåìîê³í³â, âêëþ÷àþ÷è 3 á³ëîê, ùî
çâ’ÿçóº ³íñóë³íîâèé ôàêòîð ðîñòó [16]. Àêöåíòîâàíà
óâàãà íà ðîë³ ìîíîöèò³â/ìàêðîôàã³â ó ðîçâèòêó ³íäó-
êîâàíî¿ òðàâìîþ ³ìóíîñóïðåñ³¿. Ïîêàçàíî, ùî ìàêðî-
ôàãè ðàíè âàæëèâ³ ó ïðîöåñàõ çàãîºííÿ ³ ïðîô³ëàêòèêè
³íôåêö³é. Ó ðàç³ âàæêèõ òðàâì àêòèâí³ñòü ôàãîöèòî-
çó, îêñèäàòèâíîãî âèáóõó òà ïðîäóêö³¿ öèòîê³í³â ðå-
çèäåíòíèìè ìàêðîôàãàìè âèÿâëÿºòüñÿ ïîðóøåíîþ,
ùî ìîæå âèçíà÷àòè ïîäàëüøèé ðîçâèòîê ³ìóíîñóï-
ðåñ³¿, çâàæàþ÷è íà ó÷àñòü öèõ êë³òèí â àíòèãåíí³é
ïðåçåíòàö³¿ òà ³ìóíîðåãóëÿö³¿ [12].

²ìóíîñóïðåñ³ÿ ìîæå ìàòè âàæëèâ³ êë³í³÷í³ íà-
ñë³äêè ó ïàö³ºíò³â ç òðàâìàòè÷íèìè ïîøêîäæåííÿìè,
çóìîâëþþ÷è ðîçâèòîê ³íôåêö³éíèõ òà ³ìóíîçàïàëü-
íèõ óñêëàäíåíü. Òàê, ïîâ³äîìëåíî ïðî ðîçâèòîê çà-
ãðîçëèâîãî æèòòþ ðåñï³ðàòîðíîãî äèñòðåñ-ñèíäðîìó
ó ïàö³ºíòà ç êîìïåíñîâàíèì òóáåðêóëüîçîì ëåãåíü
îäðàçó æ ï³ñëÿ îòðèìàííÿ òðàâìè ãîëîâè [13].

Ðÿä íàóêîâèõ ðîá³ò ïðèñâÿ÷åíî ïîøóêó á³îìàð-
êåð³â ñèñòåìíîãî çàïàëåííÿ ïðè òðàâì³, îêð³ì Ñ-ðå-
àêòèâíîãî á³ëêó ³ ïðîêàëüöèòîí³íó, ùî çàñòîñîâóþòüñÿ
íèí³ ðóòèííî. Òàê, îáñòîþºòüñÿ äîö³ëüí³ñòü âèçíà-
÷åííÿ ñèðîâàòêîâî¿ êîíöåíòðàö³¿ miRNA ó ïàö³ºíò³â ç
ïîë³òðàâìîþ ÿê ïîêàçíèêà îêñèäàòèâíîãî ñòðåñó, ùî
º íàñë³äêîì ïðîöåñ³â â³ëüíîðàäèêàëüíîãî îêèñëåííÿ
[4]. Ðàí³øå ìè â êîíòðîëüîâàíîìó êë³í³÷íîìó äîñë³-
äæåíí³ âèâ÷àëè ³íôîðìàòèâí³ñòü âèêîðèñòàííÿ ñèðî-
âàòêîâî¿ êîíöåíòðàö³¿ äåÿêèõ ïðî- ³ àíòèçàïàëüíèõ
öèòîê³í³â äëÿ îö³íêè âàæêîñò³ ñòàíó ïàö³ºíò³â ³ ïðî-
ãíîçóâàííÿ ïîäàëüøîãî ïåðåá³ãó õâîðîáè ïðè âàæê³é
îï³êîâ³é òðàâì³. Ïîêàçàëè, ùî ã³ïåððåàòèâí³ñòü, ïî-
â’ÿçàíà ç íàäì³ðíîþ ïðîäóêö³ºþ ôàêòîðó íåêðîçó
ïóõëèíè àëüôà, ³íòåðëåéê³íó 1áåòà, ³íòåðëåéê³íó 10
(á³ëüøå 50 ïã/ìë), ñâ³ä÷èòü ïðî ï³äâèùåíèé ðèçèê
âèíèêíåííÿ îðãàííèõ óñêëàäíåíü, îäíàê íå àñîö³éî-
âàíà ç ëåòàëüíèì íàñë³äêîì, òîä³ ÿê ã³ïî- ³ àðå-
àêòèâí³ñòü (ìåíøå 10 ³ 5 ïã/ìë), çà ïîøèðåíèõ ³ ãëè-
áîêèõ îï³ê³â, âêàçóº íà ï³äâèùåíèé ðèçèê
ëåòàëüíîñò³, ³íôåêö³éíèõ óñêëàäíåíü, ïîãàíîãî çà-
ãîºííÿ ðàí ³ óòâîðåííÿ ðóáö³â [2].

ßêùî ïðîáëåì³ ³ìóíîñóïðåñ³¿ ï³ñëÿ ïåðåëîì³â
ê³ñòîê, õ³ðóðã³÷íèõ îïåðàö³é ³ îï³ê³â ïðèñâÿ÷åíî äî-
âîë³ áàãàòî íàóêîâèõ ïóáë³êàö³é, òî ïðî âòîðèííèé
³ìóíîäåô³öèò ó ïàö³ºíò³â ç âîãíåïàëüíèìè ïîðàíåííÿ-
ìè ³ñíóº îáìàëü ³íôîðìàö³¿. Ïîêàçàíî ð³çêå çðîñòàí-

íÿ ñèðîâàòêîâî¿ êîíöåíòðàö³¿ òàêèõ ïðîçàïàëüíèõ öè-
òîê³í³â, ÿê ôàêòîðó íåêðîçó ïóõëèíè àëüôà, ³íòåðëåé-
ê³íó 1áåòà òà ³íòåðåéê³íó 6 âæå ÷åðåç 75 õâèëèí
ï³ñëÿ îòðèìàííÿ âîãíåïàëüíîãî ïîðàíåííÿ. ßêùî
âîäíî÷àñ â³äçíà÷àëàñÿ ì³êðîáíà êîíòàì³íàö³ÿ ðàíè ³
ïîâ’ÿçàíà ç öèì åêñïîçèö³ÿ åíäîòîêñèíó, òî ñèðîâàò-
êîâà êîíöåíòðàö³ÿ ôàêòîðó íåêðîçó ïóõëèíè àëüôà
çðîñòàëà â 100 ðàç³â, ùî áóëî ÷èííèêîì ðèçèêó ðîç-
âèòêó ñèíäðîìó ñèñòåìíî¿ çàïàëüíî¿ â³äïîâ³ä³ [9].
Âèÿâëåí³ îçíàêè ã³ïåððåàêòèâíîãî çàïàëåííÿ â öå-
ðåáðîñï³íàëüí³é ð³äèí³, ùî ñïî÷àòêó ïðèçâîäèëî
äî ³ìóííî¿ äèñôóíêö³¿ òà àëëî³ìóí³çàö³¿, à â ïîäàëü-
øîìó – äî ³ìóííîãî ïàðàë³÷ó, ó ïàö³ºíò³â ç âîãíå-
ïàëüíèìè ïîðàíåííÿìè ãîëîâè, âêëþ÷àþ÷è ïîøêîä-
æåííÿ ê³ñòîê ÷åðåïà, ìîçêîâèõ îáîëîíîê, ïàðåíõ³ìè
ìîçêó [18].

Áóëî çàïðîïîíîâàíî ðÿä òåðàïåâòè÷íèõ âòðó÷àíü
äëÿ êîðåêö³¿ âòîðèííîãî ³ìóíîäåô³öèòó, çóìîâëåíîãî
òðàâìîþ, âêëþ÷àþ÷è äîäàâàííÿ àðã³í³íó äî ðàö³îíó
äëÿ â³äíîâëåííÿ ðîáîòè àðã³í³íîêñèäàçè [21]
³ ïåð³îïåðàòèâíó ³íòåðôåðîíîòåðàï³þ äëÿ ìîäóëÿö³¿
ôóíêö³¿ Ò-ë³ìôîöèò³â [7]. Â åêñïåðèìåíòàëüíîìó
ðàíäîì³çîâàíîìó êîíòðîëüîâàíîìó äîñë³äæåíí³ íà
òâàðèíàõ ïîêàçàíà çäàòí³ñòü ãë³öèíó çíèæóâàòè íàä-
ì³ðíó àêòèâí³ñòü çàïàëüíî¿ ðåàêö³¿ ó â³äïîâ³äü íà
âàæêå âîãíåïàëüíå ïîðàíåííÿ [8].

Ìåòà: îö³íèòè ³ìóííèé ñòàòóñ â ó÷àñíèê³â ÀÒÎ ç
âàæêèìè ïîøêîäæåííÿìè íèæí³õ ê³íö³âîê â ïåðø³
äí³ ï³ñëÿ ïîðàíåííÿ.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Äëÿ äîñÿãíåííÿ ïîñòàâëåíî¿ ìåòè ìè ïðîâåëè
ðåòðîñïåêòèâíèé àíàë³ç ðåçóëüòàò³â ëàáîðàòîðíèõ
³ìóíîëîã³÷íèõ äîñë³äæåíü 10 á³éö³â ÀÒÎ, ùî îòðè-
ìàëè âàæê³ ïîøêîäæåííÿ íèæí³õ ê³íö³âîê â õîä³
áîéîâèõ ä³é. Êë³í³÷íîþ áàçîþ áóëî òðàâìàòîëîã³÷íå
â³ää³ëåííÿ Ëüâ³âñüêî¿ îáëàñíî¿ ë³êàðí³.

²ìóíîëîã³÷íå äîñë³äæåííÿ âêëþ÷àëî âèâ÷åííÿ
ïîêàçíèê³â çàãàëüíîãî àíàë³çó êðîâ³, ñóáïîïóëÿö³é-
íîãî ñêëàäó ë³ìôîöèò³â ³ç çàñòîñóâàííÿì ëàçåðíî¿
ïðîòî÷íî¿ öèòîôëóîðèìåòð³¿ (öèòîôëóîðèìåòð Epics
Xl, ÑØÀ) ³ ìåòîäó íåïðÿìî¿ ³ìóíîôëóîðåñöåíö³¿ ç
ìîíîêëîíàëüíèìè àíòèò³ëàìè äî CD-ìàðêåð³â ç äâî-
ìà àáî òðüîìà ì³òêàìè (CD3+, CD3+CD4+, CD3+
+CD8+,CD3–CD19+, CD3–CD16+CD56+, CD3+
+CD16+CD56+) (ðåàêòèâè Beckman Coulter, ÑØÀ).
Ôàãîöèòîç îö³íþâàëè çà äàíèìè ëàòåêñ-òåñòó ç âèç-
íà÷åííÿì ïîêàçíèêà ôàãîöèòîçó, ôàãîöèòàðíîãî
³íäåêñó, ê³ëüêîñò³ àêòèâíèõ ôàãîöèò³â ³ ôàãîöèòàðíî¿
ºìíîñò³ êðîâ³, à òàêîæ – çà âì³ñòîì ì³ºëîïåðîêñèäà-
çè â íåéòðîô³ëàõ (ïðîòî÷íà öèòîôëóîðèìåòð³ÿ). Ñè-
ðîâàòêîâ³ êîíöåíòðàö³¿ ³ìóíîãëîáóë³í³â îñíîâíèõ
êëàñ³â (Ì, G, À) âèçíà÷àëè çà ðåçóëüòàòàìè ïðîñòî¿
ðàä³àëüíî¿ ³ìóíîäèôóç³¿ çà Ìàí÷³í³. Êîíöåíòðàö³þ
êëàñ³â IgE, IgD òà ñóáêëàñ³â IgG (IgG1, IgG2, IgG3,
IgG4) â ñèðîâàòö³ êðîâ³ âèì³ðþâàëè çà äîïîìîãîþ
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òâåðäîôàçíîãî ³ìóíîôåðìåíòíîãî àíàë³çó (ðåàêòèâè
ÂåêòîðÁÅÑÒ, ÐÔ).

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó îòðèìàíî¿ ³íôîðìàö³¿
çä³éñíþâàëè çà äîïîìîãîþ ìåòîä³â ïîð³âíÿëüíîãî
³ ñòðóêòóðíîãî àíàë³ç³â ç ðîçðàõóíêîì ñåðåäí³õ âå-
ëè÷èí äîñë³äæóâàíèõ ïàðàìåòð³â ³ìóííîãî ñòàòóñó
³ ¿õ ïîõèáîê.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Çà äàíèìè çàãàëüíîãî àíàë³çó êðîâ³, ó 5 ³ç 10 îá-
ñòåæåíèõ ïàö³ºíò³â â³äçíà÷àëàñÿ àíåì³ÿ, ó 2 – ç õà-
ðàêòåðèñòèêàìè çàë³çîäåô³öèòíî¿ (íèçüêèé êîë³ðíèé
ïîêàçíèê, àí³çîöèòîç, ïîéê³ëîöèòîç), ó 3 – ç îçíàêà-
ìè ïîñòãåìîðàã³÷íî¿ (íîðìàëüíèé êîë³ðíèé ïîêàçíèê
çà ìàëî¿ ê³ëüêîñò³ åðèòðîöèò³â ³ íèçüêî¿ ñèðîâàòêîâî¿
êîíöåíòðàö³¿ ãåìîãëîá³íó). Öå áóëà àíåì³ÿ ëåãêîãî
àáî ñåðåäíüîãî ñòóïåíÿ âàæêîñò³, à íå âàæêà àíåì³ÿ,
ùî â³äîáðàæàëî òåðàïåâòè÷í³ çóñèëëÿ ç ë³êóâàííÿ
öüîãî ðîçëàäó. Òàêó àíåì³þ ñë³ä ðîçö³íþâàòè íå ÿê
âèêëþ÷íî ïîñòãåìîðàã³÷íèé àáî çàë³çîäåô³öèòíèé
ôåíîìåí, à ÿê òàê çâàíó àíåì³þ õðîí³÷íîãî çàïàëåí-
íÿ, çâàæàþ÷è íà êë³í³÷íó ñèòóàö³þ òà äàí³ ³íøèõ ëà-
áîðàòîðíèõ òåñò³â. Ó 5 ïàö³ºíò³â â³äçíà÷àâñÿ ëåéêî-
öèòîç, ó îäíîãî – âàæêà ëåéêîïåí³ÿ (1,4õ109/ë), à â
³íøèõ îáñòåæåíèõ âì³ñò ëåéêîöèò³â ó ïåðèôåðè÷í³é
êðîâ³ íà ìîìåíò îáñòåæåííÿ áóâ íîðìàëüíèì. Ëåé-
êîöèòîç çàçâè÷àé ïîºäíóâàâñÿ ç âèñîêîþ ØÎÅ – íà
ð³âí³ 30-60 ìì/ãîä, ùî âêàçóâàëî íà ðåàë³çàö³þ çà-
ïàëüíîãî ïðîöåñó ó â³äïîâ³äü íà òðàâìàòè÷íå ïî-
øêîäæåííÿ, ³íô³êóâàííÿ, õ³ðóðã³÷í³ âòðó÷àííÿ.
Ã³ïåðçàïàëüíà ðåàêö³ÿ – ïåðøèé åòàï ³ìóíîðåàêòèâ-
íîñò³ íà âàæêå ïîðàíåííÿ. Ëåéêîïåí³ÿ, ÿêà â³äçíà÷à-
ëàñÿ ó îäíîãî ïàö³ºíòà, ìîæå áóòè ðîçö³íåíà ÿê
îçíàêà ³ìóíîñóïðåñ³¿, àáî ³ìóííîãî ïàðàë³÷ó, ùî º
â³äòåðì³íîâàíîþ ôàçîþ ³ìóíîðåàêòèâíîñò³, ÿêà
â³äîáðàæàº âèñíàæåííÿ êîìïåíñàòîðíèõ ðåçåðâ³â
îðãàí³çìó. ²íø³ 4 ïàö³ºíòè, íàéá³ëüø éìîâ³ðíî, ïåðå-
áóâàëè ó ïðîì³æí³é ôàç³ ïåðåõîäó â³ä ã³ïåðçàïàëüíî¿
ôàçè äî ³ìóííîãî ïàðàë³÷ó, õî÷à íà ðåçóëüòàòè äîñ-
ë³äæåíü ìîãëè âïëèíóòè çàñòîñîâóâàí³ ë³êóâàëüí³
âòðó÷àííÿ.

Îö³íêà ³ìóííîãî ñòàòóñó âêàçóº íà îçíàêè ³ìóííî¿
äèçðåãóëÿö³¿ ó âñ³õ îáñòåæåíèõ ïàö³ºíò³â, ÿêó ìîæíà
ðîçö³íèòè ÿê êîìïîíåíò çàãàëüíîãî äåçàäàïòàö³éíîãî
ñèíäðîìó ó ïàö³ºíò³â, ùî îòðèìàëè âàæêå âîãíå-
ïàëüíå ïîðàíåííÿ. Íàìè îö³íåíèé ôàãîöèòîç ÿê îñ-
íîâà ïðèðîäæåíîãî ³ìóí³òåòó òà êë³òèííà ³ ãóìîðàëüíà
ëàíêà àäàïòèâíîãî ³ìóí³òåòó. Ç-ïîì³æ äîñë³äæåíèõ
ëàíîê ³ìóííî¿ ñèñòåìè íàéâèðàçí³øå óðàæåííÿ
â³äçíà÷àëîñÿ ñàìå â êë³òèíí³é ëàíö³ àäàïòèâíîãî (íà-
áóòîãî) ³ìóí³òåòó, ùî â³äïîâ³äàº ³íøèì ïîâ³äîìëåí-
íÿì, ïðèñâÿ÷åíèì ïîñòòðàâìàòè÷í³é ³ìóíîñóïðåñ³¿
[6, 20]. Ê³ëüê³ñòü ë³ìôîöèò³â, ³ â³äïîâ³äíî, CD3+Ò-êë³-
òèí áóëà çíèæåíîþ ó 6 ³ç 10 îáñòåæåíèõ. Ï³äâèùåí-
íÿ àáñîëþòíî¿ ê³ëüêîñò³ Ò-ë³ìôîöèò³â, ùî ìîãëî
áóòè ðîçö³íåíî ÿê êîìïåíñàòîðíà ðåàêö³ÿ ó â³äïîâ³äü

íà òðàâìó ³ ì³êðîáíó êîíòàì³íàö³þ, íå â³äçíà÷àëàñÿ â
æîäíîìó âèïàäêó, íàâ³òü – ó ðàç³ ëåéêîöèòîçó ó ôîð-
ìóë³ êðîâ³, ùî ìîãëî áóòè ïîâ’ÿçàíî ç âàæê³ñòþ
âîãíåïàëüíîãî ïîðàíåííÿ. Îäíàê êðèòè÷íî ìàëà
ê³ëüê³ñòü Ò-ë³ìôîöèò³â â³äçíà÷àëàñÿ ëèøå â îäíîìó
âèïàäêó, òîä³ ÿê â ³íøèõ 5 ïàö³ºíò³â ìàëî ì³ñöå ïî-
ì³ðíå àáî ëåãêå çíèæåííÿ âì³ñòó Ò-ë³ìôîöèò³â ó ïå-
ðèôåðè÷í³é êðîâ³. Ñåðåä ñóáïîïóëÿö³é Ò-ë³ìôîöèò³â
óðàæàëèñÿ ÿê CD4+ Ò-õåëïåðè, òàê ³ CD8+ öèòîòîê-
ñè÷í³ Ò-ë³ìôîöèòè, îäíàê ñàìå ê³ëåðí³ ³ìóíîêîìïå-
òåíòí³ êë³òèíè, ùî ï³ä ÷àñ ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ âèêîíó-
þòü çäåá³ëüøîãî åôåêòîðí³, à íå ðåãóëÿòîðí³ ôóíêö³¿,
äåìîíñòðóâàëè âèðàçí³øèé äåô³öèò ó ïîð³âíÿíí³ ç
Ò-õåëïåðàìè ÿê ó ïèòîì³é âàç³ ðîçëàäó (6 ³ç 10
ïàö³ºíò³â ó ïîð³âíÿíí³ ç 4 ³ç 10 ïàö³ºíò³â), òàê ³ â ãëè-
áèí³ äåô³öèòó (30-40 % ïðîòè 10-20 % çíèæåííÿ â³ä
íèæíüî¿ ìåæ³ íîðìè).

Ïðèðîäí³ ê³ëåðè ç ôåíîòèïîì CD3-CD16+CD56+
º âàæëèâèì êîìïîíåíòîì êë³òèííî¿ ëàíêè ïðèðîäæå-
íîãî ³ìóí³òåòó. Ïðèðîäí³ ê³ëåðí³ Ò-ë³ìôîöèòè ç ôåíî-
òèïîì CD3-CD16+CD56+ º ïðîì³æíèì êîìïîíåíòîì
ì³æ ïðèðîäæåíèì ³ íàáóòèì ³ìóí³òåòîì. Ö³ êë³òèíè
òàêîæ íàä³ëåí³ öèòîòîêñè÷í³ñòþ òà ³ìóíîðåãóëÿòîð-
íèìè ôóíêö³ÿìè. Ê³ëüê³ñòü ïðèðîäíèõ ê³ëåð³â âèÿâè-
ëàñÿ çíèæåíîþ ó 5 ³ç 10 îáñòåæåíèõ, ïðè÷îìó òàêå
ïîðóøåííÿ íå êîðåëþâàëî ç äåô³öèòîì Ò-êë³òèí.
Ìàëà ê³ëüê³ñòü ïðèðîäíèõ ê³ëåðíèõ Ò-ë³ìôîöèò³â â
ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ â³äçíà÷àëàñÿ òàêîæ ó 5 ³ç 10 îá-
ñòåæåíèõ îñ³á, îäíàê – íå îáîâ’ÿçêîâî ó êîìá³íàö³¿ ç
äåô³öèòîì ïðèðîäíèõ ê³ëåð³â. Ãëèáèíà äåô³öèòó ïðè-
ðîäíèõ ê³ëåð³â ³ ïðèðîäíèõ ê³ëåðíèõ Ò-ë³ìôîöèò³â ó
â³äíîñíèõ âåëè÷èíàõ áóëà á³ëüøîþ, í³æ ³ìóíîêîìïå-
òåíòíèõ êë³òèí (íà 40-60 % â³ä íèæíüî¿ ìåæ³ íîðìè),
îäíàê â àáñîëþòíèõ âåëè÷èíàõ â³äçíà÷àëàñÿ âèðàçí³-
øà íåñòà÷à ñàìå êëàñè÷íèõ CD3+ Ò-ë³ìôîöèò³â, îñ-
ê³ëüêè ³ ïðèðîäí³ ê³ëåðè, ³ ïðèðîäí³ ê³ëåðí³ Ò-êë³òèíè
º ì³íîðèòàðíèìè ñóáïîïóëÿö³ÿìè ë³ìôîöèò³â ëþäè-
íè. Òàêèì ÷èíîì, ó ïàö³ºíò³â ç âàæêèìè âîãíåïàëü-
íèìè ïîðàíåííÿìè â³äçíà÷àºòüñÿ íå ò³ëüêè äåô³öèò
ï³çíüî¿ êë³òèííî¿ àäàïòèâíî¿ ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³, îäíàê ³
ïîðóøåííÿ ïåðâèííî¿ ëàíêè êë³òèííîãî ïðèðîäæåíî-
ãî ³ìóí³òåòó, ïðè÷îìó ö³ ðîçëàäè íå êîðåëþâàëè ì³æ
ñîáîþ ³ ðîçâèâàëèñÿ ó âàð³àáåëüí³é ìàíåð³. Ê³ëüê³ñòü
Â-ë³ìôîöèò³â áóëà íîðìàëüíîþ ó ïåðåâàæíî¿
á³ëüøîñò³ ïàö³ºíò³â, îñê³ëüêè íåâåëèêå çíèæåííÿ
âì³ñòó Â-êë³òèí â³äçíà÷àëîñÿ ëèøå â 1 âèïàäêó.

Îö³íêà ôàãîöèòîçó çà ðåçóëüòàòàìè ëàòåêñ-òåñòó ç
ðîçðàõóíêîì ôàãîöèòàðíîãî ÷èñëà, ïîêàçíèêà ôàãî-
öèòîçó, ê³ëüêîñò³ àêòèâíèõ ôàãîöèò³â ³ ôàãîöèòàðíî¿
ºìíîñò³ êðîâ³ íå âèÿâèëà îçíàê äåô³öèòó ôàãîöèòîçó
â æîäíîìó âèïàäêó, îäíàê çä³éñíåííÿ ôóíêö³îíàëü-
íîãî äîñë³äæåííÿ, à ñàìå – âèâ÷åííÿ âì³ñòó ñïåöèô-
³÷íîãî ì³êðîá³öèäíîãî ôåðìåíòó ì³ºëîïåðîêñèäàçè,
ïðèçâåëî äî âèÿâëåííÿ îçíàê ïîñëàáëåíî¿ ïåðåòðàâ-
ëþâàëüíî¿ ôàçè ôàãîöèòàðíî¿ ðåàêö³¿ ùîíàéìåíøå ó
5 ³ç 10 îáñòåæåíèõ îñ³á, ïðè÷îìó – ïåðåâàæíî ó îñ³á
ç íèçüêîþ ê³ëüê³ñòþ Ò-ë³ìôîöèò³â, ùî â³äîáðàæàº
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óÿâëåííÿ ïðî âòîðèííèé ÿê³ñíèé ðîçëàä ôàãîöèòîçó
ïðè äåïðåñ³¿ êë³òèííî¿ ëàíêè àäàïòèâíîãî ³ìóí³òåòó
÷åðåç áðàê ñòèìóëþþ÷èõ ôàãîöèòîç ³ìóííèõ öè-
òîê³í³â, çîêðåìà – ãàììà-³íòåðôåðîíó. Äîäàòêîâà ôà-
ãîöèòàðíà äèñôóíêö³ÿ ïîãëèáëþâàëà ñóïðåñ³þ
êë³òèííî¿ ëàíêè ïðèðîäæåíîãî ³ íàáóòîãî ³ìóí³òåòó â
îáñòåæåíèõ îñ³á ³, íàéá³ëüø éìîâ³ðíî, ï³äâèùóâàëà
ñïðèéíÿòëèâ³ñòü äî óìîâíîïàòîãåííî¿ áàêòåð³àëüíî¿ ³
ãðèáêîâî¿ ì³êðîôëîðè. Äåô³öèò ì³ºëîïåðîêñèäàçè
íåéòðîô³ë³â, î÷åâèäíî, í³âåëþâàâ êîìïåíñàòîðíèé
åôåêò íåéòðîô³ëüîçó ó äåÿêèõ ïàö³ºíò³â.

Ïðè îö³íö³ ãóìîðàëüíîãî àäàïòèâíîãî ³ìóí³òåòó
â³äçíà÷àëèñÿ çäåá³ëüøîãî ïðîòèëåæí³ çì³íè. Ñèðî-
âàòêîâ³ êîíöåíòðàö³¿ îñíîâíèõ êëàñ³â ³ ñóáêëàñ³â ³ìó-
íîãëîáóë³í³â áóëè ï³äâèùåíèìè, à íå çíèæåíèìè, ó
ðÿäó îáñòåæåíèõ îñ³á. Òàê, íàé÷àñò³øå â³äçíà÷àëîñÿ
çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ IgA ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ – ó 5 ³ç 10
ïàö³ºíò³â, ùî ìîãëî â³äîáðàæàòè êîìïåíñàòîðíå ïî-
ñèëåííÿ ì³ñöåâîãî ³ìóí³òåòó äèõàëüíî¿ ñèñòåìè ³ ñå-
÷îâèâ³äíèõ øëÿõ³â ó âèñíàæåíèõ, çíåðóõîìëåíèõ
ïàö³ºíò³â, ó ÿêèõ òèïîâèìè óñêëàäíåííÿìè º áðîíõ³ò,
ïíåâìîí³ÿ, óðî³íôåêö³ÿ. Ó æîäíîãî ïàö³ºíòà íå âèÿ-
âèëè áîäàé ùîíàéìåíøîãî çíèæåííÿ âì³ñòó IgA ó
ñèðîâàòö³ êðîâ³. Ñèðîâàòêîâà êîíöåíòðàö³ÿ çàãàëüíî-
ãî IgG áóëà âèùå íîðìè ó 4 ³ç 10 ïàö³ºíò³â ³ ò³ñíî êî-
ðåëþâàëà ç³ çðîñòàííÿì âì³ñòó ãàììà-ôðàêö³¿ á³ëêó
òà ð³âíÿ ØÎÅ. Ó æîäíîãî ç îáñòåæåíèõ íå âèÿâëåíî
äåô³öèòó IgG, íàâ³òü ó ïàö³ºíòà ç âàæêîþ ëåéêîïå-
í³ºþ. Ã³ïåðïðîäóêö³ÿ IgG, ùî ïðèçâîäèòü â ïîäàëü-
øîìó äî çðîñòàííÿ ØÎÅ, ìîæå áóòè ðîçö³íåíà, ç îä-
íîãî áîêó, ÿê ïðîÿâ ³ìóíîðåàêòèâíîñò³ ó â³äïîâ³äü íà
òðàâìàòè÷íå ïîøêîäæåííÿ ³ ì³êðîáíó êîíòàì³íàö³þ
ðàíè, à ç ³íøîãî – ÿê êîìïåíñàòîðíà ðåàêö³ÿ ãóìî-
ðàëüíî¿ ëàíêè àäàïòèâíîãî ³ìóí³òåòó ó â³äïîâ³äü íà
ñóïðåñ³þ êë³òèííîãî êîìïîíåíòó ïðèðîäæåíîãî ³ íà-
áóòîãî ³ìóí³òåòó. Íàéá³ëüø éìîâ³ðíî, ã³ïåðïðîäóêö³ÿ
³ìóíîãëîáóë³í³â çìåíøóâàëà êë³í³÷í³ ïðîÿâè êë³òèí-

íîãî ³ìóíîäåô³öèòó, ùî â³äçíà÷àâñÿ ó áàãàòüîõ ïîðà-
íåíèõ. Îäíàê òàêèé äèñáàëàíñ ì³ã ìàòè ³ íåãàòèâí³
íàñë³äêè. Òàê, íàïðèêëàä, â êîíòåêñò³ ã³ïåð³ìóíî-
ãëîáóë³íåì³¿ â³äçíà÷àëîñÿ ùîíàéìåíøå 4 âèïàäêè
ð³çêîãî çðîñòàííÿ âì³ñòó IgÅ â ñèðîâàòö³ êðîâ³, ùî
ìîãëî ï³äâèùèòè ðèçèê àëåðã³÷íèõ ðåàêö³é çà àòîï³÷-
íèì ìåõàí³çìîì, âêëþ÷àþ÷è ã³ïåð÷óòëèâ³ñòü äî ìå-
äèêàìåíò³â. Íàòîì³ñòü ùå ó äâîõ ïàö³ºíò³â çàðåºñòðî-
âàíî äóæå ìàëó ñèðîâàòêîâó êîíöåíòðàö³þ IgÅ, ùî
íàãàäóâàëî ôåíîòèï ïåðâèííîãî äåô³öèòó IgÅ, îäíàê
â³äïîâ³äí³ ãåíåòè÷í³ òåñòè íå ïðîâîäèëèñÿ. Âì³ñò
ñóáêëàñ³â IgG (IgG1, IgG2, IgG3 ³ IgG4) ó ñèðîâàòö³
êðîâ³ áóâ ï³äâèùåíèì ó 3 ³ç 7 ïàö³ºíò³â, à â ³íøèõ 7
îñ³á – â³äïîâ³äàâ íîðìàòèâíèì çíà÷åííÿì, ùî óç-
ãîäæóºòüñÿ ç çàãàëüíîþ òåíäåíö³ºþ çì³í ó ãóìîðàëü-
íîìó ³ìóí³òåò³ îáñòåæåíèõ ïàö³ºíò³â. Êîíöåíòðàö³ÿ
IgÌ ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ áóëà çäåá³ëüøîãî íîðìàëü-
íîþ. Ï³äâèùåííÿ âì³ñòó IgÌ, òàê ñàìî ÿê ³ çíèæåí-
íÿ êîíöåíòðàö³¿ öüîãî êëàñó ³ìóíîãëîáóë³í³â, â³äçíà-
÷àëîñÿ ëèøå â îäíîìó âèïàäêó (òàáë.).

Îòæå, ùîíàéìåíøå ó ïîëîâèíè á³éö³â ÀÒÎ ç
âàæêèìè âîãíåïàëüíèìè ïîðàíåííÿìè íèæí³õ
ê³íö³âîê â³äçíà÷àþòüñÿ îçíàêè ³íäóêîâàíî¿ òðàâìîþ
³ìóíîñóïðåñ³¿, îñíîâó ÿêî¿ ñêëàäàº äåô³öèò ³ìóíî-
êîìïåòåíòíèõ êë³òèí – Ò-ë³ìôîöèò³â, ÿêèé ïîºäíóºòü-
ñÿ ó ò³ñí³é ìàíåð³ ç ôóíêö³îíàëüíèì ðîçëàäîì ôàãî-
öèòîçó – äåô³öèòîì ì³ºëîïåðîêñèäàçè íåéòðîô³ë³â,
³ ó âàð³àáåëüí³é ìàíåð³ – ç äåô³öèòîì öèòîòîêñè÷íèõ
êë³òèí ïðèðîäæåíîãî ³ìóí³òåòó – ïðèðîäíèõ ê³ëåð³â ³
ïðèðîäíèõ ê³ëåðíèõ Ò-ë³ìôîöèò³â. Òàêà ³ìóíîñóïðå-
ñ³ÿ ñóïðîâîäæóºòüñÿ êîìïåíñàòîðíîþ ã³ïåðïðîäóê-
ö³ºþ ³ìóíîãëîáóë³í³â ð³çíèõ êëàñ³â ³ ñóáêëàñ³â,
îñîáëèâî – IgA òà IgG, ùî, íàéá³ëüø éìîâ³ðíî,
çìåíøóº ðèçèê âàæêèõ ³íôåêö³éíèõ óñêëàäíåíü, îä-
íàê ìîæå áóòè àñîö³éîâàíî ç ï³äâèùåíèì ðèçèêîì
àëåðã³¿ òà ³ìóíîêîìïëåêñíèõ óðàæåíü. Íåîáõ³äí³ ïî-
äàëüø³ êë³í³÷í³ äîñë³äæåííÿ ç ö³º¿ ïðîáëåìè äëÿ

Òàáëèöÿ
Ñåðåäí³ âåëè÷èíè äîñë³äæóâàíèõ ïîêàçíèê³â ³ìóííîãî ñòàòóñó ó ïàö³ºíò³â

ç âàæêèìè âîãíåïàëüíèìè ïîðàíåííÿìè
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óòî÷íåííÿ ïîïåðåäí³õ äàíèõ. Îòðèìàí³ ðåçóëüòàòè
äîçâîëÿþòü ðåêîìåíäóâàòè àïðîáàö³þ ïàö³ºíòàì ç
ïîñòðàâìàòè÷íîþ ³ìóíîñóïðåñ³ºþ äîäàòêîâèõ ³ìóíî-
òåðàïåâòè÷íèõ âòðó÷àíü ³ç çàñòîñóâàííÿì ïðåïàðàò³â
ðåêîìá³íàíòíèõ àëüôà- ³ ãàììà-³íòåðôåðîí³â ëþäèíè,
ÿê³ ïîòåíö³éíî ìîæóòü çá³ëüøèòè ê³ëüê³ñòü ³ ï³äâèùè-
òè ôóíêö³îíàëüíó àêòèâí³ñòü êë³òèí ïðèðîäæåíîãî
³ íàáóòîãî ³ìóí³òåòó ç ïîñèëåííÿì åêñïðåñ³¿ ì³ºëî-
ïåðîêñèäàçè, çàáåçïå÷èâøè íàëåæíó êîìïåíñàö³þ
íàÿâíî¿ ³ìóíîñóïðåñ³¿. Ðåçóëüòàòè ðàí³øå ïðîâåäåíèõ
äîñë³äæåíü âêàçóþòü íà êîðèñòü â³ä ïåð³îïåðàòèâíî¿
³íòåðôåðîíîòåðàï³¿ ïðè ³íäóêîâàí³é òðàâìîþ ³ìóíî-
ñóïðåñ³¿ [7], òîìó º ïîòðåáà ó çä³éñíåíí³ ïîäàëüøèõ
ðàö³îíàëüíî ñïëàíîâàíèõ êë³í³÷íèõ âèïðîáóâàíü â
öüîìó íàïðÿìö³

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Ó ïîëîâèíè á³éö³â ÀÒÎ ç âàæêèìè âîãíåïàëüíè-
ìè ïîðàíåííÿìè íèæí³õ ê³íö³âîê â³äçíà÷àþòüñÿ îçíà-
êè ³íäóêîâàíî¿ òðàâìîþ ³ìóíîñóïðåñ³¿, îñíîâó ÿêî¿
ñêëàäàº äåô³öèò ³ìóíîêîìïåòåíòíèõ êë³òèí –
Ò-ë³ìôîöèò³â, ÿêèé ïîºäíóºòüñÿ ó ò³ñí³é ìàíåð³ ç
ôóíêö³îíàëüíèì ðîçëàäîì ôàãîöèòîçó – äåô³öèòîì
ì³ºëîïåðîêñèäàçè íåéòðîô³ë³â, ³ ó âàð³àáåëüí³é ìà-
íåð³ – ç äåô³öèòîì öèòîòîêñè÷íèõ êë³òèí ïðèðîäæå-
íîãî ³ìóí³òåòó – ïðèðîäíèõ ê³ëåð³â ³ ïðèðîäíèõ
ê³ëåðíèõ Ò-ë³ìôîöèò³â.

Òàêà ³ìóíîñóïðåñ³ÿ ñóïðîâîäæóºòüñÿ êîìïåíñà-
òîðíîþ ã³ïåðïðîäóêö³ºþ ³ìóíîãëîáóë³í³â ð³çíèõ
êëàñ³â ³ ñóáêëàñ³â, îñîáëèâî – IgA òà IgG, ùî, íàé-
á³ëüø éìîâ³ðíî, çìåíøóº ðèçèê âàæêèõ ³íôåêö³éíèõ
óñêëàäíåíü, îäíàê ìîæå áóòè àñîö³éîâàíî ç ï³äâèùå-
íèì ðèçèêîì àëåðã³¿ òà ³ìóíîêîìïëåêñíèõ óðàæåíü.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿ àáî
êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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ÎÖÅÍÊÀ ÈÌÌÓÍÍÎÃÎ ÑÒÀÒÓÑÀ Ó Ó×ÀÑÒÍÈÊÎÂ ÀÒÎ Ñ ÒßÆÅËÛÌÈ ÏÎÂÐÅÆÄÅÍÈßÌÈ
ÍÈÆÍÈÕ ÊÎÍÅ×ÍÎÑÒÅÉ

1Ìàëüöåâ Ä.Â., 2Ìåäçèí Â.È.
1Èíñòèòóò ýêñïåðèìåíòàëüíîé è êëèíè÷åñêîé ìåäèöèíû ÍÌÓ èìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

2Âîåííî-ìåäèöèíñêèé êëèíè÷åñêèé öåíòð Çàïàäíîãî ðåãèîíà, Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Ïîñòòðàâìàòè÷åñêàÿ èììóíîñóïðåññèÿ â îñòðûé ïåðèîä ïîñëå òðàâìû ÿâëÿåòñÿ íåçàâèñèìûì ôàêòîðîì
ðèñêà ðàçâèòèÿ îñëîæíåíèé è ñìåðòåëüíîãî èñõîäà.

Öåëü: îöåíèòü èììóííûé ñòàòóñ ó ó÷àñòíèêîâ ÀÒÎ ñ òÿæåëûìè ïîâðåæäåíèÿìè íèæíèõ êîíå÷íîñòåé â ïåðâûå äíè ïîñëå
ðàíåíèÿ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ó 10 áîéöîâ ÀÒÎ èçó÷àëè ïîêàçàòåëè îáùåãî àíàëèçà êðîâè, ñóáïîïóëÿöèîííîãî ñîñòàâà ëèìôî-
öèòîâ ñ ïðèìåíåíèåì ëàçåðíîé ïðîòî÷íîé öèòîôëóîðèìåòðèè è ìåòîäà íåïðÿìîé èììóíîôëþîðåñöåíöèè ñ ìîíîêëîíàëüíûìè
àíòèòåëàìè ê CD-ìàðêåðàì ñ äâóìÿ èëè òðåìÿ ìåòêàìè. Ôàãîöèòîç îöåíèâàëè ïî äàííûì ëàòåêñ-òåñòà ñ îïðåäåëåíèåì ïîêàçàòå-
ëÿ ôàãîöèòîçà, ôàãîöèòàðíîãî èíäåêñà, êîëè÷åñòâà àêòèâíûõ ôàãîöèòîâ è ôàãîöèòàðíîé åìêîñòè êðîâè, à òàêæå ïî ñîäåðæàíèþ
ìèåëîïåðîêñèäàçû â íåéòðîôèëàõ (ïðîòî÷íàÿ öèòîôëóîðèìåòðèÿ). Ñûâîðîòî÷íûå êîíöåíòðàöèè èììóíîãëîáóëèíîâ Ì, G, À
îïðåäåëÿëè ïî ðåçóëüòàòàì ïðîñòîé ðàäèàëüíîé èììóíîäèôôóçèè ïî Ìàí÷èíè. Êîíöåíòðàöèþ IgE, IgD, IgG (IgG1, IgG2, IgG3,
IgG4) èçìåðÿëè ñ ïîìîùüþ òâåðäîôàçíîãî èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà. Ñòàòèñòè÷åñêóþ îáðàáîòêó îñóùåñòâëÿëè ñ ïîìîùüþ
ìåòîäîâ ñðàâíèòåëüíîãî è ñòðóêòóðíîãî àíàëèçà ñ ðàñ÷åòîì ñðåäíèõ âåëè÷èí ïàðàìåòðîâ èììóííîãî ñòàòóñà è èõ ïîãðåøíîñòåé.

Ðåçóëüòàòû. Ó 5 ïàöèåíòîâ îòìå÷àëàñü àíåìèÿ, ó 5 – ëåéêîöèòîç, ó 1 – ëåéêîïåíèÿ. Ëåéêîöèòîç ñî÷åòàëñÿ ñ âûñîêîé ÑÎÝ
30–60 ìì / ÷. Ãèïåðâîñïàëèòåëüíàÿ ðåàêöèÿ ðàñöåíåíà êàê ïåðâûé ýòàï èììóíîðåàêòèâíîñòè íà òÿæåëîå ðàíåíèå, à ëåéêîïåíèÿ –
êàê ïðèçíàê èììóíîñóïðåññèè. 4 ïàöèåíòà íàõîäèëèñü â ïðîìåæóòî÷íîé ôàçå ïåðåõîäà îò ãèïåðâîñïàëèòåëüíîé ôàçû ê èììóí-
íîìó ïàðàëè÷ó. Èììóííàÿ äèçðåãóëÿöèÿ ÿâëÿåòñÿ êîìïîíåíòîì äåçàäàïòàöèîííîãî ñèíäðîìà. Êîëè÷åñòâî ëèìôîöèòîâ, CD3+
Ò-êëåòîê ñíèæåíà ó 6 ÷åëîâåê. Ñðåäè ñóáïîïóëÿöèé Ò-ëèìôîöèòîâ ïîðàæàëèñü êàê CD4+ Ò-õåëïåðû, òàê è CD8+ öèòîòîêñè-
÷åñêèå Ò-ëèìôîöèòû. Êîëè÷åñòâî åñòåñòâåííûõ êèëëåðîâ ñ ôåíîòèïîì CD3-CD16+ CD56+ ñíèæåíî ó 5 ÷åëîâåê, ïðè÷åì òàêîå
íàðóøåíèå êîððåëèðîâàëî ñ äåôèöèòîì Ò-êëåòîê. Êîëè÷åñòâî Â-ëèìôîöèòîâ íîðìàëüíîå. Íå âûÿâëåíî ïðèçíàêîâ äåôèöèòà
ôàãîöèòîçà. Îñëàáëåíî ôàãîöèòàðíîå ïåðåâàðèâàíèå ó 5 ÷åëîâåê ñ ìàëûì êîëè÷åñòâîì Ò-ëèìôîöèòîâ. Ôàãîöèòàðíàÿ äèñôóíê-
öèÿ óñóãóáëÿëà ñóïðåññèþ êëåòî÷íîãî çâåíà âðîæäåííîãî è ïðèîáðåòåííîãî èììóíèòåòà è ïîâûøàëà âîñïðèèì÷èâîñòü ê óñ-
ëîâíî-ïàòîãåííîé áàêòåðèàëüíîé è ãðèáêîâîé ìèêðîôëîðå. Äåôèöèò ìèåëîïåðîêñèäàçû íåéòðîôèëîâ íèâåëèðîâàë êîìïåíñà-
òîðíûé ýôôåêò íåéòðîôèë¸çà. Óâåëè÷åíû IgA ó 5 ÷åëîâåê, IgG – ó 4. Ñîäåðæàíèå ñóáêëàññîâ IgG (IgG1, IgG2, IgG3 è IgG4)
ïîâûøåíî ó 3 ïàöèåíòîâ. Êîíöåíòðàöèÿ IgÌ íîðìàëüíàÿ.

Âûâîäû. Òðàâìà èíäóöèðóåò èììóíîñóïðåññèþ, â îñíîâå êîòîðîé äåôèöèòû Ò-ëèìôîöèòîâ, ìèåëîïåðîêñèäàçû íåéòðîôè-
ëîâ, åñòåñòâåííûõ êèëëåðîâ è ïðèðîäíûõ êèëëåðíûõ Ò-ëèìôîöèòîâ. Èììóíîñóïðåññèÿ ñîïðîâîæäàåòñÿ êîìïåíñàòîðíîé ãè-
ïåðïðîäóêöèåé èììóíîãëîáóëèíîâ, îñîáåííî IgA è IgG, ñíèæàåò ðèñê òÿæåëûõ èíôåêöèîííûõ îñëîæíåíèé, îäíàêî ìîæåò áûòü
àññîöèèðîâàíà ñ ïîâûøåííûì ðèñêîì àëëåðãèè è èììóíîêîìïëåêñíûõ ïîðàæåíèé.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: îãíåñòðåëüíûå ðàíåíèÿ, èììóíîñóïðåññèÿ, èììóíîòåðàïèÿ.

EVALUATION OF THE IMMUNE STATUS OF THE PARTICIPANTS ATO WITH SEVERE
INJURIES OF THE LOWER EXTREMITIES

1Maltsev D.V., 2Medzyn V.I.
1Institute of Experimental and Clinical Medicine at the O.O. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

2 The Military Medical Clinical Center of the Western Region, Kyiv, Ukraine

Relevance. Post-traumatic immunosuppression in the acute period after injury is an independent risk factor for the development
of complications and mortality.

The aim: To assess the immune status of ATO participants with severe damage to the lower extremities in the first days after
injury.
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Materials and methods. In 10 ATO fighters, indicators of general blood count, subpopulation composition of lymphocytes using
laser flow cytometry and indirect immunofluorescence with monoclonal antibodies to CD-markers with two or three labels were
studied. Phagocytosis was evaluated according to the latex test with the definition of the index of phagocytosis, phagocytic number,
the number of active phagocytes and phagocytic blood volume, as well as the content of myeloperoxidase in neutrophils (flow
cytofluorimetry). The serum concentrations of the immunoglobulins M, G, A were determined from the results of simple radial
immunodiffusion according to Manchini. Concentration of IgE, IgD, IgG (IgG1, IgG2, IgG3, IgG4) was measured using a solid phase
enzyme-linked immunosorbent assay. Statistical processing was carried out using methods of comparative and structural analysis with
the calculation of average values   of immune status parameters and their errors.

Results. 5 patients had anemia, 5 – leukocytosis, 1 – leukopenia. Leucocytosis was combined with a high ESR of 30-60 mm / h.
Hyperinflammatory reaction is considered as the first stage of immunoreactivity in severe injuries, and leukopenia is a sign of
immunosuppression. 4 patients were in the intermediate phase of the transition from the hyperinflammatory phase to the immune
paralysis. Immune disfunction is a component of the disadaptation syndrome. The number of lymphocytes, CD3 + T cells decreased
in 6 people. Among the sub-populations of T-lymphocytes, they were affected as CD4 + T-helper cells, as well as CD8 + cytotoxic
T-lymphocytes. The number of natural killers with the CD3-CD16+CD56+ phenotype was reduced to 5, and this violation did not
correlate with the deficiency of T cells. The number of B-lymphocytes is normal. Phagocytic digestion is weakened in 5 people with a
small number of T-lymphocytes. Phagocytic dysfunction intensified the suppression of the cellular part of the inborn and acquired
immunity and increased susceptibility to conditionally pathogenic bacterial and fungal microflora. The deficiency of myeloproxidase of
neutrophils is offset by the compensatory effect of neutrophilosis. Increased IgA was in 5, IgG in 4 patients. Content of IgG
subclasses (IgG1, IgG2, IgG3 and IgG4) is elevated in 3 patients. Concentration of IgM is normal.

Conclusions. Injury induces immunosuppression, which is based on deficiencies of T-lymphocytes, myeloperoxidases of
neutrophils, natural killers and natural killer T-lymphocytes. Immunosuppression is accompanied by compensatory overproduction of
immunoglobulins, especially IgA and IgG, which reduces the risk of severe infectious complications, but may be associated with an
increased risk of allergy and immunocomplex lesions.

Key words: firearms wound, immunosuppression, immunotherapy.
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Àêòóàëüí³ñòü. Òðîìáîöèòè â³ä³ãðàþòü íàéâàæëè-
â³øó ðîëü â çàáåçïå÷åíí³ ö³ë³ñíîñò³ ñóäèí, àêòèâíî
áåðóòü ó÷àñòü â óòâîðåíí³ òðîìá³â â ì³ñöÿõ óøêîä-
æåíü ñóäèí, ³í³ö³þþòü ïîäàëüøèé ïðîöåñ óòâîðåííÿ
íåðîç÷èííîãî ô³áðèíó äëÿ ðåïàðàö³¿ ñóäèííî¿ ñò³íêè.
Ïðè â³äñóòíîñò³ óøêîäæåííÿ ñóäèí, ö³ åëåìåíòè íå
ìåíø âàæëèâ³, òîìó ùî çàáåçïå÷óþòü ô³ç³îëîã³÷íó
ðåãåíåðàö³þ ñóäèííî¿ ñò³íêè [2, 9, 15].

Çà ðàõóíîê îñîáëèâî¿ îðãàí³çàö³¿, òðîìáîöèòè ëåã-
êî âáóäîâóþòüñÿ â ìåìáðàíó åíäîòåë³àëüíî¿ êë³òèíè,
âèä³ëÿþòü àêòèâí³ ðå÷îâèíè, â òîìó ÷èñë³ òðàíñôîð-
ìóþ÷èé ôàêòîð ðîñòó áåòà (TGF-β), ôàêòîð ðîñòó
åíäîòåë³þ ñóäèí (VEGF), òðîìáîöèòàðíèé ôàêòîð ðî-
ñòó (PDGF) òà ³íø³ (IGF-1, FGF, EGF) [5, 6, 9, 12,
13]. Ãðàíóëè òðîìáîöèò³â òàêîæ º äæåðåëîì öè-
òîê³í³â, õåìîê³í³â òà áàãàòüîõ ³íøèõ ïðîòå¿í³â, ùî
ñòèìóëþþòü ïðîë³ôåðàö³þ òà äîçð³âàííÿ êë³òèí, ìî-
äóëþþòü çàïàëüíó ðåàêö³þ [11, 14].

Â òîé æå ÷àñ çàéâà àêòèâí³ñòü òðîìáîöèò³â, àáî
òðîìáîöèòîç, ìîæóòü âèêëèêàòè ïàòîëîã³÷íå, ñïîí-
òàííå òðîìáîóòâîðåííÿ ³ ïðèâåñòè äî òðîìáîçó ñó-
äèí. Ââàæàºòüñÿ, ùî òðîìáîöèòîç º ³ ôàêòîðîì,
³ ïðåäèêòîðîì ïðåòðîìáîòè÷íîãî ñòàíó, ÿêå áåç íà-
ëåæíî¿ àíòèàãðåãàíòíî¿ òåðàï³¿ ìîæå ïðèâåñòè äî

òðîìáîçó [8, 11]. Òàêîæ, º äóìêà, ùî ôîðìóâàííÿ
òðîìá³â á³ëüøîþ ì³ðîþ âèçíà÷àºòüñÿ íå ê³ëüê³ñòþ ñà-
ìèõ åëåìåíò³â, à ôóíêö³îíàëüíîþ àêòèâí³ñòþ êë³òèí,
ñïðîìîæí³ñòþ ¿õ äî àãðåãàö³¿, îñîáëèâ³ñòþ åêñïðåñ³¿
ðåöåïòîð³â, ê³ëüê³ñòþ, âì³ñòîì ãðàíóë òà ³í. [2, 6, 12].

Ñåðåä ìåòîä³â îö³íêè ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³
òðîìáîöèò³â “çîëîòèì ñòàíäàðòîì” çàëèøàºòüñÿ àã-
ðåãàòîìåòð³ÿ [3, 10, 12]. Íåâèñîêà ïîïóëÿðí³ñòü öüî-
ãî äîñë³äæåííÿ â á³ëüøîñò³ ëàáîðàòîð³é ïîÿñíþºòü-
ñÿ, ïåðø çà âñå, â³äñóòí³ñòþ ñòàíäàðòèçàö³¿ ìåòîäà,
ùî óòðóäíþº îäíîçíà÷íó ³íòåðïðåòàö³þ îòðèìàíèõ
ðåçóëüòàò³â, à òàêîæ çíà÷íèìè âèòðàòàìè ÷àñó, âè-
ìîãàìè äëÿ ïåðåäàíàë³òè÷íî¿ ï³äãîòîâêè ïðîá äëÿ
äîñë³äæåííÿ. Îäíàê, ïðè âèêîíàíí³ äîñë³äæåííÿ
êðîâ³ íà ãåìàòîëîã³÷íîìó àíàë³çàòîð³ â ãåìîãðàì³
âèçíà÷àºòüñÿ ì³í³ìóì ï’ÿòü òðîìáîöèòàðíèõ ïîêàç-
íèê³â. Íà æàëü, äîâîäèòüñÿ âèçíàòè, ùî ñüîãîäí³ â
êë³í³ö³ ¿õ ³íòåðïðåòàö³ÿ çâîäèòüñÿ ò³ëüêè äî àíàë³çó
çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ òðîìáîöèò³â (platelets – PLT).
²íø³ ïàðàìåòðè, ÿê³ õàðàêòåðèçóþòü ìîðôîôóíêö³î-
íàëüí³ îñîáëèâîñò³ êðîâ’ÿíèõ ïëàñòèíîê, ïðàêòè÷íî
íå âèêîðèñòîâóþòüñÿ â øèðîê³é ïðàêòèö³ êë³í³öèñòà.

Ïîøèðåííÿ ãåìàòîëîã³÷íèõ àíàë³çàòîð³â â
êë³í³êàõ äèêòóº íåîáõ³äí³ñòü ç³ñòàâëåííÿ âñ³õ ïîêàç-
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Àêòóàëüí³ñòü. Ïîøèðåííÿ àâòîìàòè÷íèõ öèôðîâèõ ãåìàòîëîã³÷íèõ àíàë³çàòîð³â â êë³í³êàõ äèêòóº íåîáõ³äí³ñòü ïîâíîö³ííî¿
³íòåðïðåòàö³¿ ³ ç³ñòàâëåííÿ âñ³õ ÷èñëåííèõ ïîêàçíèê³â ãåìîãðàìè, çîêðåìà ïîøóêó êîðåëÿö³¿ ì³æ òðîìáîöèòàðíèìè ³íäåêñàìè òà
ñòàíîì òðîìáîöèòàðíî¿ ëàíêè ïàö³ºíòà ç òî÷êè çîðó íåáåçïåêè âèíèêíåííÿ ïîðóøåíü â ñèñòåì³ ãåìîñòàçó.

Ìåòà: äîñë³äèòè êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê òðîìáîöèòàðíèõ ïàðàìåòð³â ³ éîãî êë³í³÷íó ³íôîðìàòèâí³ñòü.
Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ïðîâåäåíèé ðåòðîñïåêòèâíèé àíàë³ç òðîìáîöèòàðíèõ ïàðàìåòð³â ãåìîãðàì äîðîñëèõ ïàö³ºíò³â

(n=283). 1 ãðóïà (ñêð³í³íãîâà) (n=197) – ïàö³ºíòè ïîë³ïðîô³ëüíî¿ êë³í³êè ç ð³çíèìè çàõâîðþâàííÿìè, àëå áåç ãîñòðî¿ êðîâîòå÷³
÷è íåâ³äêëàäíîãî ñòàíó. 2 ãðóïà (n=30) – õâîð³ íà öóêðîâèé ä³àáåò 2 òèïó òðèâàëîãî ñòðîêó ë³êóâàííÿ òà íàÿâí³ñòþ ì³êðîöèð-
êóëÿòîðíèõ óñêëàäíåíü. 3 ãðóïà (n=26) – ïàö³ºíòè ñòîìàòîëîã³÷íî¿ êë³í³êè áåç ïîðóøåíü ç áîêó ñèñòåìè ãåìîñòàçó, ïðèéîìó
àíòèêîàãóëÿíò³â òà íåñòåðî¿äíèõ ïðîòèçàïàëüíèõ çàñîá³â, ñóïóòí³õ ñîìàòè÷íèõ çàõâîðþâàíü. 4 ãðóïà (n=30) – çäîðîâ³ äîáðî-
âîëüö³. Äîñë³äæóâàëè  çàãàëüíó ê³ëüê³ñòü òðîìáîöèò³â (PLT), ñåðåäí³é îá’ºì òðîìáîöèò³â (MPV), äèñïåðñ³þ ðîçïîä³ëó òðîì-
áîöèò³â çà îá’ºìîì (PDW), òðîìáîêðèò (ÐÑÒ). Ñåðåäí³ çíà÷åííÿ PLT, MPV, PTC ïîð³âíþâàëè â³äíîñíî ïîêàçíèê³â ÷åòâåðòî¿
ãðóïè. Äàí³ îáðîáëÿëè çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìè MedÑalc. Âèêîðèñòîâóâàëè êðèòåð³é Ñò’þäåíòà òà ïîêàçíèê ðàíãîâî¿ êîðå-
ëÿö³¿ Ñï³ðìåíà.

Ðåçóëüòàòè. Ñòàòèñòè÷íî äîñòîâ³ðíî (çà êð³òåð³ºì Ñò’þäåíòà) â³äð³çíÿëèñÿ ïîêàçíèêè PLT òà ÐÑÒ â ãðóï³ 2. ²íø³ ñï³âñòàâ-
ëåííÿ íå âèÿâèëè äîñòîâ³ðíî¿ â³äì³ííîñò³. Ì³æ ïîêàçíèêàìè PLT ³ MPV áóâ âèçíà÷åíèé êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ç ïîêàçíèêîì
ðàíãîâî¿ êîðåëÿö³¿ Ñï³ðìåíà ( r ), íà ð³âí³ çíà÷óùîñò³ <0,01. Â ãðóï³ 1 â³í ñêëàäàâ r= -0,522; â ãðóï³ 2 r=-0,579; â ãðóï³ 3 r=-
0,638; â ãðóï³ 4 r=-0,666. ²ñíóâàííÿ íåãàòèâíîãî çâ’ÿçêó â³äîáðàæàº çâîðîòíó çàëåæí³ñòü ì³æ ê³ëüê³ñòþ òðîìáîöèò³â ³ ¿õ ðîçì³-
ðàìè. Ó ëþäåé ð³çíîãî â³êó ³ ñòàíó çäîðîâ’ÿ, ÿê³ a priori ìàþòü ð³çíèé ñòàí àêòèâíîñò³ òðîìáîöèòàðíî¿ ëàíêè ³ ñóòòºâ³ ïîðó-
øåííÿ ìåòàáîë³çìó, ïîêàçíèê òðîìáîêðèòó çíàõîäèòüñÿ â æîðñòêèõ ìåæàõ, à éîãî çì³íà ïðàêòè÷íî â³äñóòíÿ.

Âèñíîâîê. Ðîçâèòîê ïàòîëîã³÷íîãî ñòàíó âèêëèêàº ì³í³ìàëüíå êîëèâàííÿ òðîìáîêðèòó. Â³äñóòí³ñòü çíà÷íîãî êîëèâàííÿ
òðîìáîêðèòó ïðè ð³çíèõ çàõâîðþâàííÿõ õàðàêòåðèçóº äàíèé ïîêàçíèê ÿê æîðñòêó êîíñòàíòó ãîìåîñòàçó.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: òðîìáîöèòè, òðîìáîêðèò, êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê, ãîìåîñòàç.
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íèê³â ãåìîãðàìè, âèÿâëåííÿ êîðåëÿö³¿ ì³æ òðîìáîöè-
òàðíèìè ³íäåêñàìè òà ñòàíîì òðîìáîöèòàðíî¿ ëàíêè
ïàö³ºíòà äëÿ ïîâíîö³ííî¿ ³íòåðïðåòàö³¿ àíàë³çó òà
³íôîðìîâàíîñò³ êë³í³öèñòà ïðî ìîæëèâó çàãðîçó âè-
íèêíåííÿ ïîðóøåíü â ñèñòåì³ ãåìîñòàçó [1, 7, 8].

Àíàë³ç ë³òåðàòóðíèõ äæåðåë ïîêàçóº, ùî ñüîãîäí³
íåìàº ºäèíî¿ äóìêè ùîäî ³íòåðïðåòàö³¿ òðîìáîöèòàð-
íèõ ïîêàçíèê³â ãåìîãðàìè. Á³ëüø òîãî, çóñòð³÷àþòü-
ñÿ ³ çîâñ³ì ñóïåðå÷ëèâ³ âèñëîâëþâàííÿ. Íàéá³ëüø
äèñêóòàáåëüíèì ïèòàííÿì º êîðåëÿö³ÿ ì³æ ïîêàçíè-
êàìè àí³çîöèòîçó òðîìáîöèò³â – ñåðåäíüîãî îá’ºìó
òðîìáîöèò³â (mean platelet volume – MPV), äèñïåðñ³¿
ðîçïîä³ëó òðîìáîöèò³â çà îá’ºìîì (platelet distribu-
tion width – PDW), òðîìáîêðèòó (plateletcrit – ÐÑÒ)
³ àêòèâí³ñòþ òðîìáîöèò³â, ÿê îñíîâíîãî ôàêòîðà àê-
òèâàö³¿ êîàãóëÿö³¿ [15].

Ïðîâîäèëîñÿ âèçíà÷åííÿ ñåðåäí³õ çíà÷åíü ïîêàç-
íèê³â òðîìáîöèò³â (MPV, PDW, PCT) ç äèôåðåíö³þ-
âàííÿì çà ñòàòòþ, â³êîì ïàö³ºíò³â ³ç çàãàëüíîþ
ê³ëüê³ñòþ òðîìáîöèò³â. Âèçíà÷àâñÿ âïëèâ ã³ïåðòîí³¿,
öóêðîâîãî ä³àáåòó (ÖÄ), à òàêîæ ³íã³á³òîð³â àãðåãàö³¿
òðîìáîöèò³â, àíòèêîàãóëÿíò³â, àíòèã³ïåðòåíçèâíèõ
³ ã³ïîãë³êåì³÷íèõ ïðåïàðàò³â íà çì³íè ïàðàìåòð³â
òðîìáîöèò³â. Íå âèÿâèëîñÿ î÷³êóâàíèõ â³äì³ííîñòåé
òðîìáîöèòàðíèõ ïàðàìåòð³â ó õâîðèõ ³ç ð³çíîìàí³ò-
íîþ ïàòîëîã³ºþ [4]. Ñóïåðå÷ëèâ³ äàí³ áóëè îòðèìàí³
³ â³äíîñíî ÐÑÒ.

Òðîìáîêðèò – ïîêàçíèê, ùî õàðàêòåðèçóº ñóìàð-
íèé îá’ºì òðîìáîöèò³â â çàãàëüíîìó îá’ºìó êðîâ³.
Îá÷èñëþºòüñÿ ïîìíîæåííÿì MPV íà PLT, ùî, â
ñâîþ ÷åðãó, ïîâèííî äîð³âíþâàòè ïðÿìî âèì³ðÿíîìó
îá’ºìó òðîìáîöèò³â. Â³ðîã³äíî, ïðåäèêòîðîì ïðå-
òðîìáîò³÷íîãî ñòàíó º íå ò³ëüêè ê³ëüê³ñòü òðîìáî-
öèò³â, à ¿õ çàãàëüíèé îá’ºì.

Ïîêàçàíî, ùî ³ñíóº çâîðîòíà çàëåæí³ñòü ì³æ
ê³ëüê³ñòþ òðîìáîöèò³â ³ çíà÷åííÿì MPV [1, 4, 7, 8].
Òîáòî, ïîêàçíèê òðîìáîêðèòó ó çäîðîâî¿ ëþäèíè
ïðàãíå çàëèøèòèñÿ ñòàá³ëüíèì: ïðè çìåíøåíí³ ÷èñ-
ëà òðîìáîöèò³â ïîñèëþºòüñÿ òðîìáîïîåç, â êðîâî-
òîê âèêèäàºòüñÿ á³ëüøà ê³ëüê³ñòü ìîëîäèõ, á³ëüø
êðóïíèõ çà ðîçì³ðîì – “ìàêðîòðîìáîö³ò³â”, ùî âåäå
äî òèì÷àñîâîãî çá³ëüøåííÿ MPV. Ïðè çá³ëüøåíí³
ê³ëüêîñò³ öèðêóëþþ÷èõ òðîìáîöèò³â çíèæóºòüñÿ
ïðîäóêö³ÿ ¿õ â ê³ñòêîâîìó ìîçêó, òèì ñàìèì çìåí-
øóºòüñÿ â³äñîòîê âåëèêèõ òðîìáîö³ò³â ³ â³äïîâ³äíî
çìåíøóºòüñÿ MPV. Íîðìàëüí³ çíà÷åííÿ ÐÑÒ âàð³þ-
þòü â ìåæàõ (0,15–0,32)×10-2/ë. Äî ðå÷³, ÐÑÒ
â äåÿêèõ àíàë³çàòîðàõ âèçíà÷àºòüñÿ ÷åðåç â³äñîòîê
îá’ºìó, àëå ïðè öüîìó ïðèíöèï ðîçðàõóíêó ³ ìåæ³
ðåôåðåíòíîãî ³íòåðâàëó çàëèøàþòüñÿ – 0,15–
0,32 %. Ìîæíà ïðèïóñòèòè, ùî ïðè ïîðóøåíí³ ö³º¿
ð³âíîâàãè â³äáóâàºòüñÿ çá³ëüøåííÿ àáî çìåíøåííÿ
ÐÑÒ, ùî ïðèçâîäèòü äî ïàòîëîã³¿ ïåðâèííîãî
ãåìîñòàçó ³ ðèçèêó âèíèêíåííÿ êðîâîòå÷³ àáî
òðîìáîç³â.

Ìåòà: äîñë³äèòè êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê òðîìáîöè-
òàðíèõ ïàðàìåòð³â ³ éîãî êë³í³÷íó ³íôîðìàòèâí³ñòü.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Áóâ ïðîâåäåíèé ðåòðîñïåêòèâíèé àíàë³ç äàíèõ
ðåçóëüòàò³â êë³í³÷íîãî àíàë³çó êðîâ³ 283 äîðîñëèõ
ïàö³ºíò³â, ÿê³ ñêëàëè 4 ãðóïè.

Ó ïåðøó ãðóïó – ñêð³í³íãîâó – óâ³éøëè 197
ïàö³ºíò³â ïîë³ïðîô³ëüíî¿ êë³í³êè çà 2 ì³ñÿö³. Ïàö³ºíòè
çà ãåíäåðíîþ îçíàêîþ ðîçïîä³ëèëèñÿ íàñòóïíèì ÷è-
íîì: 32 % ÷îëîâ³êè ³ 68 % æ³íêè. Â³ê îáñòåæåíèõ â
ìåæàõ 26–74 ðîê³â (ñåðåäí³é â³ê 49,3±3,67 ðîê³â).
Ðîçïîä³ë íà ãðóïè íàâìèñíå íå ïðîâîäèâñÿ. Ïàö³ºíòè
ìàëè ð³çí³ ïàòîëîã³÷í³ ñòàíè íà ð³çíèõ ñòàä³ÿõ çàõâî-
ðþâàííÿ, àëå áåç ãîñòðî¿ êðîâîòå÷³ ÷è íåâ³äêëàäíîãî
ñòàíó. Ó 16 % âèçíà÷àâñÿ ëåéêîöèòîç (ïîíàä
9,1×109/ë). Íàéíèæ÷³é ïîêàçíèê åðèòðîöèò³â ñêëàäàâ
2,9×1012/ë ³ âèçíà÷àâñÿ ó 1 îñîáè. Â îñíîâíîìó öå
áóëè ïàö³ºíòè êàðä³îëîã³÷íîãî òà óðîëîã³÷íîãî
â³ää³ëåíü, àìáóëàòîðí³ õâîð³ ïîë³êë³í³÷íîãî ïðèéî-
ìó, à òàêîæ ó äàíó âèá³ðêó óâ³éøëè çäîðîâ³ ëþäè,
ÿêèõ îáñòåæóâàëè ïðè ïðîâåäåíí³ ïðîôîãëÿäó.

Äðóãó ãðóïó ñêëàäàëè 30 õâîðèõ íà ÖÄ 2 òèïó
òðèâàëîãî ñòðîêó ë³êóâàííÿ òà íàÿâí³ñòþ ì³êðîöèð-
êóëÿòîðíèõ óñêëàäíåíü ó âèãëÿä³ ä³àáåòè÷íî¿ ðåòèíî-
ïàò³¿. Âåíîçíó êðîâ çàáèðàëè ó ñïåö³àë³çîâàíîìó
êë³í³÷íîìó â³ää³ëåíí³. ×îëîâ³êè ñòàíîâèëè 50 % â³ä
çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ îáñòåæåíèõ. Ñåðåäí³é â³ê
ïàö³ºíò³â ñêëàäàâ 56,9±9,2 ðîê³â, ñåðåäí³é ñòàæ ÖÄ
2 òèïó â ãðóï³  16,6±3,7 ðîê³â, ð³âåíü ãëþêîçè êðîâ³
íà ìîìåíò îáñòåæåííÿ 11,55±1,09 ììîëü/ë.

Â òðåòþ ãðóïó áóëî âêëþ÷åíî 26 ïàö³ºíò³â, ùî
ë³êóâàëèñÿ íà áàç³ ñòîìàòîëîã³¿ ç ïðèâîäó ïîñòòðàâ-
ìàòè÷íèõ òà ï³ñëÿîïåðàö³éíèõ äåôåêò³â âåðõíüî¿ òà
íèæíüî¿ ùåëåïè, â³êîì â³ä 17 äî 70 ðîê³â. Ñåðåäí³é
â³ê õâîðèõ ñêëàâ 36,2±13,4 ðîê³â. ×îëîâ³êè ñòàíîâè-
ëè 43,3 % â³ä çàãàëüíî¿ ê³ëüêîñò³ îáñòåæåíèõ. Îñîá-
ëèâ³ñòþ öèõ ïàö³ºíò³â á³ëà â³äñóòí³ñòü ïîðóøåíü ç
áîêó ñèñòåìè ãåìîñòàçó, â³äñóòí³ñòü ïðèéîìó àíòè-
êîàãóëÿíò³â òà íåñòåðî¿äíèõ ïðîòèçàïàëüíèõ çàñîá³â,
ñóïóòí³õ ñîìàòè÷íèõ çàõâîðþâàíü, ÿê³ á çàâàæàëè
ïðîâåäåííþ ïëàíîâîãî îïåðàö³éíîãî âòðó÷àííÿ.

×åòâåðòó ãðóïó ó 30 îñ³á ñêëàäè ñòóäåíòè-äîáðî-
âîëüö³ â³êîì 21-23 ðîêè, ÿêèõ çà ñòàíîì òà àíàìíå-
çîì ìè ââàæàëè óìîâíî çäîðîâèìè. Ñåðåäí³é â³ê â
ãðóï³ 21,72±0,15 ðîê³â, ÷îëîâ³êè ñòàíîâèëè 50 %.

Âñ³ì õâîðèì áóëî âèêîíàíå êë³í³êî-ëàáîðàòîðíå
äîñë³äæåííÿ, ùî âêëþ÷àëî êë³í³÷íèé àíàë³ç êðîâ³
(18 ïîêàçíèê³â) íà ãåìàòîëîã³÷íîìó àíàë³çàòîð³
(ADVIA 120, Ôðàíö³ÿ; MicroÑÑ, Êèòàé). Äëÿ ñòàòèñ-
òè÷íî¿ îáðîáêè äàíèõ ìè âèêîðèñòîâóâàëè êðèòåð³é
Ñòüþäåíòà òà ïîêàçíèê ðàíãîâî¿ êîðåëÿö³¿ Ñï³ðìåíà,
ÿêèé îá÷èñëþâàëè çà äîïîìîãîþ ïðîãðàìè MedÑalc.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Â ïåðø³é ãðóï³ (ñêð³í³íãîâ³é) ê³ëüê³ñòü òðîìáî-
öèò³â êîëèâàëàñÿ ç 75×109/ë äî 792×109/ë, ñåðåäíº
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çíà÷åííÿ PLT äîð³âíþâàëî (245±4,7)×109/ë. Ïîêàç-
íèê MPV â ãðóï³ êîëèâàâñÿ â³ä 7,3 fL äî 14,6 fL, ñå-
ðåäíº çíà÷åííÿ MPV ñêëàäàëî 8,6±0,06 fL. Âàð³à-
áåëüí³ñòü PCT áóëà â³ä 0,07 % äî 0,59 %, ³ç
ñåðåäí³ì çíà÷åííÿì 0,21±0,004 %.

Ïðè ñòàòèñòè÷í³é îáðîáö³ ðåçóëüòàò³â ïðîãðàìîþ
MedÑalc, â ïåðø³é ãðóï³ âèÿâëåíà ñåðåäíÿ êîðåëÿö³é-
íà çàëåæí³ñòü ì³æ PLT ³ MPV. Êîåô³ö³ºíò êîðåëÿö³¿
ðàíã³â Ñï³ðìåíà r = – 0,522 p ç ð³âíåì çíà÷óùîñò³
ð <0,01 (ðèñ. 1, À).

Â äðóã³é ãðóï³ (õâîðèõ íà ÖÄ 2 òèïó) ê³ëüê³ñòü
òðîìáîöèò³â êîëèâàëàñÿ ç 161×109/ë äî 451×109/ë,
ñåðåäíº çíà÷åííÿ PLT äîð³âíþâàëî (291±14,2)×109/ë.
Ïîêàçíèê MPV â ãðóï³ êîëèâàâñÿ â³ä 7,3 fL äî
10,4 fL, ñåðåäíº çíà÷åííÿ MPV ñêëàäàëî 8,68±0,13 fL.
Âàð³àáåëüí³ñòü PCT áóëà â³ä 0,147 % äî 0,443 %, ³ç
ñåðåäí³ì çíà÷åííÿì 0,25±0,01%.

Ïðè ñòàòèñòè÷í³é îáðîáö³ ðåçóëüòàò³â ïðîãðàìîþ
MedÑalc, â äðóã³é ãðóï³ âèÿâëåíà ñåðåäíÿ êîðåëÿö³é-
íà çàëåæí³ñòü ì³æ PLT ³ MPV. Êîåô³ö³ºíò êîðåëÿö³¿
ðàíã³â Ñï³ðìåíà r = – 0,579 p ç ð³âíåì çíà÷óùîñò³
ð <0,01 (ðèñ. 1, Á)

Â òðåò³é ãðóï³ (õâîðèõ ñòîìàòîëîã³÷íî¿ êë³í³êè)
ê³ëüê³ñòü òðîìáîöèò³â êîëèâàëàñÿ ç 133×109/ë äî
407×109/ë, ñåðåäíº çíà÷åííÿ PLT äîð³âíþâàëî
(261,2±10,7)×109/ë. Ïîêàçíèê MPV â ãðóï³ êîëèâàâñÿ
â³ä 7,6 fL äî 12,0 fL, ñåðåäíº çíà÷åííÿ MPV ñêëàäà-
ëî 8,8±0,19 fL. Âàð³àáåëüí³ñòü PCT áóëà â³ä 0,125 %
äî 0,353 %, ³ç ñåðåäí³ì çíà÷åííÿì 0,23±0,008 %.

Ïðè ñòàòèñòè÷í³é îáðîáö³ ðåçóëüòàò³â ïðîãðàìîþ
MedÑalc, â òðåò³é ãðóï³ âèÿâëåíà ñåðåäíÿ êîðåëÿö³é-
íà çàëåæí³ñòü ì³æ PLT ³ MPV. Êîåô³ö³ºíò êîðåëÿö³¿
ðàíã³â Ñï³ðìåíà r = – 0,638 p ç ð³âíåì çíà÷óùîñò³
ð <0,01 (ðèñ. 1, Â).

Â ÷åòâåðò³é ãðóï³ (óìîâíî çäîðîâ³ ñòóäåíòè)
ê³ëüê³ñòü òðîìáîöèò³â êîëèâàëàñÿ ç 176×109/ë äî
426×109/ë, ñåðåäíº çíà÷åííÿ PLT äîð³âíþâàëî
(254,2±9,3)×109/ë. Ïîêàçíèê MPV â ãðóï³ êîëèâàâñÿ
â³ä 7,4 fL äî 10,3 fL, ñåðåäíº çíà÷åííÿ MPV ñêëàäàëî
8,84±0,12 fL. Âàð³àáåëüí³ñòü PCT áóëà â³ä 0,160 %
äî 0,330 %, ³ç ñåðåäí³ì çíà÷åííÿì 0,22±0,006 %.

Ïðè ñòàòèñòè÷í³é îáðîáö³ ðåçóëüòàò³â ïðîãðàìîþ
MedÑalc, â ÷åòâåðò³é ãðóï³ âèÿâëåíà ñåðåäíÿ êîðåëÿ-
ö³éíà çàëåæí³ñòü ì³æ PLT ³ MPV. Êîåô³ö³ºíò êîðå-

Ðèñ. Êîðåëÿö³éíà çàëåæí³ñòü ì³æ ïîêàçíèêàìè ãåìîãðàìè MPV (â³ñü àáñöèñ) òà  PLT (â³ñü îðäèíàò):
À – 1 ãðóïà (ñêð³í³íãîâà), ïîë³ïðîô³ëüí³ ïàö³ºíòè (n=197), r = -0,522.
Á – 2 ãðóïà, ïàö³ºíòè ç ÖÄ 2 òèïó (n=30), r = -0, 579.
Â – 3 ãðóïà, ïàö³ºíòè ñòîìàòîëîã³÷íî¿ êë³í³êè (n=26), r = -0,638.
Ã – 4 ãðóïà, óìîâíî çäîðîâ³ äîáðîâîëüö³ (n=30), r = -0,666.
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ëÿö³¿ ðàíã³â Ñï³ðìåíà r = – 0,666 p ç ð³âíåì çíà÷ó-
ùîñò³ ð <0,01 (ðèñ. 1, Ã).

Ñåðåäí³ çíà÷åííÿ PLT, MPV, PTC ìè ïîð³âíÿëè
â³äíîñíî â³äïîâ³äíèõ ïîêàçíèê³â ÷åòâåðòî¿ ãðóïè,
ñïèðàþ÷èñü íà òå, ùî ïîêàçíèêè ñòóäåíò³â ìè ïðèé-
íÿëè çà êîíòðîëü (òàáëèöÿ). Âèÿâèëè, ùî ñòàòèñòè÷íî
äîñòîâ³ðíî (çà êð³òåð³ºì Ñò’þäåíòà) â³äð³çíÿëèñÿ ïî-
êàçíèêè PLT òà ÐÑÒ â ãðóï³ 2. ²íø³ ñï³âñòàâëåííÿ íå
âèÿâèëè äîñòîâ³ðíî¿ â³äì³ííîñò³.

Ì³æ ïîêàçíèêàìè PLT ³ MPV áóâ âèçíà÷åíèé êî-
ðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê. ²ñíóâàííÿ íåãàòèâíîãî çâ’ÿçêó
â³äîáðàæàº çâîðîòíó çàëåæí³ñòü ì³æ ê³ëüê³ñòþ òðîì-
áîöèò³â ³ ¿õ ðîçì³ðàìè. Á³ëüø òîãî, ö³ ïîêàçíèêè çíà-
õîäÿòüñÿ â ñåðåäí³é êîðåëÿö³éíî¿ çàëåæíîñò³ (ïîêàç-
íèê ðàíãîâî¿ êîðåëÿö³¿ Ñï³ðìåíà â ìåæàõ 0,5 < r <
0,7), ùî ïîÿñíþº â³äñóòí³ñòü ïëàñòè÷íîñò³ ³íäåêñó
òðîìáîêðèò.

Çì³íà ôîðìè òà ðîçì³ð³â òðîìáîöèò³â çà ðàõóíîê
àêòèâàö³¿ ìåìáðàíè, ôîðìóâàííÿ ïñåâäîïîä³é, äåãðà-
íóëÿö³¿ ³ ò.ï., òîáòî òèõ ïðîöåñ³â, ÿê³ ëåæàòü â îñíîâ³
³í³ö³àö³¿ ïðîêîàãóëÿíòíèõ ìåõàí³çì³â â³äáóâàºòüñÿ
âæå ï³ñëÿ àäãåç³¿ êë³òèíè ³ êîíòàêòó ³ç ñòðóêòóðàìè
åíäîòåë³þ ïðè ó÷àñò³ ôàêòîðó Â³ëëåáðàíäà. Ñàìå
òîìó, íà íàøó äóìêó, î÷³êóâàòè â³äîáðàæåííÿ ïîéê³-
ëîöèòîçó àáî ìåòàìîðôîçó òðîìáîöèò³â ïðè äîñë³ä-
æåíí³ ïåðèôåðè÷íîãî êðîâîòîêó íå äîö³ëüíî. Àëå a
priori ìè ââàæàëè, ùî ñàìå òàêèì ÷èíîì, ÿê ³íòåí-
ñèâí³ñòü åðèòðîïîåçó âïëèâàº íà ïîêàçíèêè MCV,
RDW, HTC, ³ çì³íà ðîçì³ðó òðîìáîöèò³â ìîæå õà-
ðàêòåðèçóâàòè àêòèâàö³þ òà çì³íè ³íòåíñèâíîñò³ òðîì-
áîöèòîïîåçó, ÿê ìàðêåð ïðîêîàãóëÿíòíî¿ àêòèâíîñò³,
ðèçèêó ôîðìóâàííÿ òðîìáîçó àáî êðîâîòå÷³. Àëå ìè
íå âèÿâèëè äîñòîâ³ðíîãî êîëèâàííÿ òðîìáîöèòàðíèõ
ïîêàçíèê³â â òàêèõ ð³çíîìàí³òíèõ ãðóïàõ. Ìè áóëè
çäèâîâàí³ òèì ôàêòîì, ùî ó ëþäåé ð³çíîãî â³êó ³ ñòà-
íó çäîðîâ’ÿ, ùî a priori ìàþòü ð³çíèé ñòàí àêòèâ-
íîñò³ òðîìáîöèòàðíî¿ ëàíêè, à òàêîæ ñóòòºâ³ ïîðó-
øåííÿ ìåòàáîë³çìó, ïîêàçíèê òðîìáîêðèòó
çíàõîäèòüñÿ â òàêèõ æîðñòêèõ ìåæàõ, à éîãî çì³íà
ïðàêòè÷íî â³äñóòíÿ.

Ìè ââàæàºìî, ùî öå ïèòàííÿ ïîòðåáóº âèâ÷åííÿ,
àëå â³äñóòí³ñòü çíà÷íîãî êîëèâàííÿ òðîìáîêðèòà ó
îáñòåæåíèõ ïàö³ºíò³â ìîæå õàðàêòåðèçóâàòè äàíèé
ïîêàçíèê ÿê æîðñòêó êîíñòàíòó ãîìåîñòàçó. Â³äîìî,
ùî äëÿ çáåðåæåííÿ ñòàëîñò³ âíóòð³øíüîãî ñåðåäîâè-
ùà îðãàí³çì çàáåçïå÷åíèé äîñèòü ïîòóæíèìè ìåõàí³-

çìàìè ïðÿìîãî òà çâîðîòíîãî çâ’ÿçêó. Ñèñòåìà ãå-
ìîñòàçó ó âèãëÿä³ òêàíèííèõ òà ïëàçìîâèõ òðèãåð³â ³
ñêëàäíîãî á³îõ³ì³÷íîãî êàñêàäó ðåàêö³é, ùî çàáåç-
ïå÷óº çáàëàíñîâàí³ñòü êîàãóëÿíòíî¿ òà àíòèêîàãóëÿí-
òíî¿ ñèñòåì, º ïðèêëàäîì íàéá³ëüø äîñêîíàëîãî
ñàìîðåãóëÿòîðíîãî óïðàâë³ííÿ. Â³ðîã³äíî, íàâ³òü â
ñòàí³ ðîçâèòêó ïàòîëîã³¿ êîëèâàííÿ öüîãî áàëàíñó º
ì³í³ìàëüíèì. Òîìó òðîìáîêðèò óòðèìóºòüñÿ â äóæå
æîðñòêèõ ìåæàõ øëÿõîì ðåãóëÿö³¿ òðîìáîöèòîãåíåçà ³
íàÿâíîñò³ â ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ ïåâíî¿ ê³ëüêîñò³ êë³-
òèí ³ç â³äïîâ³äíèìè ìîðôîëîã³÷íèìè âëàñòèâîñòÿìè.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ
Ðîçâèòîê ïàòîëîã³÷íîãî ñòàíó âèêëèêàº ì³í³ìàëü-

íå êîëèâàííÿ òðîìáîêðèòó.
Â³äñóòí³ñòü çíà÷íîãî êîëèâàííÿ òðîìáîêðèòó ïðè

ð³çíèõ çàõâîðþâàííÿõ õàðàêòåðèçóº äàíèé ïîêàçíèê
ÿê æîðñòêó êîíñòàíòó ãîìåîñòàçó.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ âèêîíàíà â
ðàìêàõ ôóíäàìåíòàëüíî¿ ÍÄÐ (¹ Äåðæ. ðåºñòðàö³¿
0116U004902), ùî ô³íàíñóºòüñÿ çà ðàõóíîê êîøò³â
äåðæàâíîãî áþäæåòó Óêðà¿íè.
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ÀÍÀËÈÇ ÒÐÎÌÁÎÖÈÒÀÐÍÛÕ ÏÀÐÀÌÅÒÐÎÂ ÃÅÌÎÃÐÀÌÌÛ ÄËß ÎÏÐÅÄÅËÅÍÈß
ÈÕ ÈÍÔÎÐÌÀÒÈÂÍÎÑÒÈ

×åðíîâîë Ï.À., Íàòðóñ Ë.Â.

ÍÈÈ ýêñïåðèìåíòàëüíîé è êëèíè÷åñêîé ìåäèöèíû ÍÌÓ èìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Ðàñïðîñòðàíåíèå àâòîìàòè÷åñêèõ öèôðîâûõ ãåìàòîëîãè÷åñêèõ àíàëèçàòîðîâ â êëèíèêàõ äèêòóåò íåîáõîäè-
ìîñòü ïîëíîöåííîé èíòåðïðåòàöèè è ñîïîñòàâëåíèÿ âñåõ ìíîãî÷èñëåííûõ ïîêàçàòåëåé ãåìîãðàììû, â ÷àñòíîñòè ïîèñêà êîððåëÿ-
öèè ìåæäó òðîìáîöèòàðíûìè èíäåêñàìè è ñîñòîÿíèåì òðîìáîöèòàðíîãî çâåíà ïàöèåíòà ñ òî÷êè çðåíèÿ îïàñíîñòè âîçíèêíîâå-
íèÿ íàðóøåíèé â ñèñòåìå ãåìîñòàçà.

Öåëü: èññëåäîâàòü êîððåëÿöèîííóþ ñâÿçü òðîìáîöèòàðíûõ ïàðàìåòðîâ è å¸ êëèíè÷åñêóþ èíôîðìàòèâíîñòü.
Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ïðîâåäåí ðåòðîñïåêòèâíûé àíàëèç òðîìáîöèòàðíûõ ïàðàìåòðîâ ãåìîãðàìì âçðîñëûõ ïàöèåíòîâ

(n=283). 1 ãðóïïà (ñêðèíèíãîâàÿ) (n=197) – ïàöèåíòû ïîëèïðîôèëüíèé êëèíèêè ñ ðàçëè÷íûìè çàáîëåâàíèÿìè, íî áåç îñòðîãî
êðîâîòå÷åíèÿ èëè íåîòëîæíûõ ñîñòîÿíèé. 2 ãðóïïà (n=30) – áîëüíûå ñàõàðíûì äèàáåòîì 2 òèïà äëèòåëüíîãî ñðîêà ëå÷åíèÿ è
íàëè÷èåì ìèêðîöèðêóëÿòîðíûõ îñëîæíåíèé. 3 ãðóïïà (n=26) – ïàöèåíòû ñòîìàòîëîãè÷åñêîé êëèíèêè áåç íàðóøåíèé ñî ñòîðî-
íû ñèñòåìû ãåìîñòàçà, ïðèåìà àíòèêîàãóëÿíòîâ è íåñòåðîèäíûõ ïðîòèâîâîñïàëèòåëüíûõ ñðåäñòâ, ñîïóòñòâóþùèõ ñîìàòè÷åñêèõ
çàáîëåâàíèé. 4 ãðóïïà (n=30) – çäîðîâûå äîáðîâîëüöû. Èçó÷àëè îáùåå êîëè÷åñòâî òðîìáîöèòîâ (PLT), ñðåäíèé îáúåì òðîì-
áîöèòîâ (MPV), äèñïåðñèþ ðàñïðåäåëåíèÿ òðîìáîöèòîâ ïî îáúåìó (PDW), òðîìáîêðèò (ÐÑÒ). Ñðåäíèå çíà÷åíèÿ PLT, MPV,
PTC ñðàâíèâàëè îòíîñèòåëüíî ïîêàçàòåëåé ÷åòâåðòîé ãðóïïû. Äàííûå îáðàáàòûâàëè ñ ïîìîùüþ ïðîãðàììû MedÑalc. Èñïîëü-
çîâàëè êðèòåðèé Ñòüþäåíòà è ïîêàçàòåëü ðàíãîâîé êîððåëÿöèè Ñïèðìåíà.

Ðåçóëüòàòû. Ñòàòèñòè÷åñêè äîñòîâåðíî (ïî êðèòåðèþ Ñòüþäåíòà) îòëè÷àëèñü ïîêàçàòåëè PLT è ÐÑÒ â ãðóïïå 2. Äðóãèå
ñîïîñòàâëåíèÿ íå âûÿâèëè äîñòîâåðíîãî ðàçëè÷èÿ. Ìåæäó ïîêàçàòåëÿìè PLT è MPV áûëà îïðåäåëåíà êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü ñ
ïîêàçàòåëåì  ðàíãîâîé êîðåëÿöèè Ñïèðìåíà ( r ), íà óðîâíå çíà÷èìîñòè <0,01. Â ãðóïïå 1 r = -0,522; â ãðóïïå 2 r = -0,579; â
ãðóïïå 3 r = -0,638; â ãðóïïå 4 r = -0,666. Ñóùåñòâîâàíèå îòðèöàòåëüíîé ñâÿçè îòðàæàåò îáðàòíóþ çàâèñèìîñòü ìåæäó êîëè÷å-
ñòâîì òðîìáîöèòîâ è èõ ðàçìåðàìè. Ó ëþäåé ðàçíîãî âîçðàñòà è ñîñòîÿíèÿ çäîðîâüÿ, a priori èìåþùèõ ðàçíîå ñîñòîÿíèå àê-
òèâíîñòè òðîìáîöèòàðíîãî çâåíà è ñóùåñòâåííûå íàðóøåíèÿ ìåòàáîëèçìà, ïîêàçàòåëü òðîìáîêðèòà íàõîäèòñÿ â æåñòêèõ ðàì-
êàõ, à åãî èçìåíåíèÿ ïðàêòè÷åñêè îòñóòñòâóþò.

Âûâîä. Ðàçâèòèå ïàòîëîãè÷åñêîãî ñîñòîÿíèÿ âûçûâàåò ìèíèìàëüíîå êîëåáàíèå òðîìáîêðèòà. Îòñóòñòâèå çíà÷èòåëüíîãî êî-
ëåáàíèÿ òðîìáîêðèòà ïðè ðàçëè÷íûõ çàáîëåâàíèÿõ õàðàêòåðèçóåò äàííûé ïîêàçàòåëü êàê æ¸ñòêóþ êîíñòàíòó ãîìåîñòàçà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: òðîìáîöèòû, òðîìáîêðèò, êîððåëÿöèîííàÿ ñâÿçü, ãîìåîñòàç.
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ANALYSIS OF HAEMOGRAM PLATELET INDICES THE FOR STUDY THE THEIR INFORMATIVITY

Chernovol P.A., Natrus L.V.

Research Institute of Experimental and Clinical Medicine of the Bogomolets National Medical University,
Kyiv, Ukraine

Relevance. Expansion of àutomatic digital haematological analyzers in clinics dictates the need for a full interpretation and
comparison of all indices, as well as the search for a correlation between platelet counts and the state of the patient’s platelet in terms
of the risk of disorders in the hemostasis system.

The aim: To investigate the correlation of platelet parameters and its clinical informatively
Materials and methods: A retrospective analysis of the haemogram platelet indices of adult patients (n=283) was carried. The 1

group is a screening group (n=197), includes patients from a multidisciplinary clinic. Patients had different pathological conditions at
different stages, but without acute bleeding or an emergency condition. The 2 group (n=30) consists of patients diabetes mellitus which
have microcirculatory complications despite long duration treatment. The 3 group (n=26) includes the patients of the dental clinic
without pathology from the haemostasis system, concomitant somatic diseases, using anticoagulants and non-steroidal anti-
inflammatory drugs. The 4 group (n=30) consist of healthy volunteers. Total platelet count (PLT), mean platelet volume (MPV),
platelet distribution width (PDW), and plateletcrit (PCT) were studied. The average values of PLT, MPV, PTC were compared with
those of the fourth group. For the statistical processing of data, the Student’s test and the Spearman rank correlation were used. This
was calculated by using the MedCalc program.

Results. It was revealed that statistically significant (by the Student’s test) PLT and PCT in group 2 is differed. Other
comparisons did not reveal a significant difference. Between the PLT and MPV indices, was established a correlation by Spearman rank
( r ) at the significance level <0.01. In group 1, the rank index was r = -0.522; In the group 2 r = -0.579; In the group 3 r = -0.638; In the
group 4 r = -0.666. The negative correlation relationship reflects the inverse relationship between the number of platelets and their
volume.

We found that in people of different ages and health conditions, which in our opinion a priopi have different state of platelet
activity, and also with a significant metabolic disorder, the plateletcrit is in such sever limits, and it change is practically absent.

Conclusion. We consider the absence of a significant oscillation of plateletcrit in the examined patients, can characterize this index
as a rigid constant of homeostasis. Probably, the development of the pathological condition is caused by minimal oscillation.

Key words: platelets, haemogram indices, plateletcrit, correlation, homeostasis.
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Àêòóàëüí³ñòü. Çã³äíî ñó÷àñíèõ ïîëîæåíü
êë³í³÷íî¿ ³ìóíîëîã³¿, ñàìå öèòîê³íîâèé ïðîô³ëü ñèðî-
âàòêè êðîâ³, ÿêèé â³ääçåðêàëþº àêòèâí³ñòü ð³çíèõ
ñóáïîïóëÿö³é ë³ìôîöèò³â, ìàº ñóòòºâå çíà÷åííÿ äëÿ
çàãàëüíî¿ õàðàêòåðèñòèêè ³ìóíîïàòîãåíåçó çàïàëüíî-
ãî ïðîöåñó òà éîãî âèðàçíîñò³ ïðè õðîí³÷íîìó îá-
ñòðóêòèâíîìó çàõâîðþâàííÿ ëåãåíü (ÕÎÇË).

Ñèñòåìíà çàïàëüíà ðåàêö³ÿ ìîæå ðîçâèâàòèñü ç
ðàíí³õ ñòàä³é ÕÎÇË, êîëè êë³í³÷í³ ïðîÿâè ì³í³ìàëüí³
àáî â³äñóòí³ âçàãàë³. Öå ï³äòâåðäæóº ï³äâèùåíèé
ð³âåíü ìàðêåð³â çàïàëåííÿ â ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ ó
÷àñòèíè õâîðèõ íà ÕÎÇË âæå íà ðàíí³õ ñòàä³ÿõ çàõ-
âîðþâàííÿ, çîêðåìà, Ñ-ðåàêòèâíîãî á³ëêà (CRP),
ô³áðèíîãåíó, íåéòðîô³ëüíî¿ åëàñòàçè, ïðîçàïàëüíèõ
öèòîê³í³â IL-1â, IL-6, TNF-á, õåìîêèí³â IL-8, IFN-á,
ÒÔÐ-â, ôàêòîðà ðîñòó ô³áðîáëàñò³â, åï³òåë³àëüíèõ òà
åíäîòåë³àëüíèõ ôàêòîð³â ðîñòó. Ïðè öüîìó ð³âåíü äå-
ÿêèõ ç íèõ (íàïðèêëàä, CRP) ìîæå áóòè âèêîðèñòà-

íèé â ÿêîñò³ ïðîãíîñòè÷íîãî ôàêòîðó ïåðåá³ãó
ÕÎÇË [1]. ×èñåëüí³ äîñë³äæåííÿ ïîêàçàëè, ùî ñèñ-
òåìí³ çàïàëüí³ ìàðêåðè, òàê³ ÿê âèñîêî÷óòëèâèé Ñ-
ðåàêòèâíèé á³ëîê (hs-CRP) ³ ïðîçàïàëüí³ öèòîê³íè, º
âèùèìè ó ïàö³ºíò³â ç ÕÎÇË ó ïîð³âíÿíí³ ç ñóá’ºêòà-
ìè, ùî íå ìàþòü ÕÎÇË, ³ ïîâ’ÿçàí³ ç³ ñìåðòí³ñòþ ó
òàêèõ õâîðèõ. Ïîäàëüø³ äîñë³äæåííÿ íåîáõ³äí³ äëÿ
âèçíà÷åííÿ êë³í³÷íî¿ çíà÷óùîñò³ öèõ á³îìàðêåð³â
äëÿ ñòðàòèô³êàö³¿ ðèçèêó [9,13].

Â îñòàíí³ ðîêè íàêîïè÷óþòüñÿ äîêàçè ó÷àñò³ Ò-
õåëïåð³â 17 òèïó (Th17) ó ïàòîãåíåç³ ÕÎÇË. IL-17À
º îñíîâíèì åôåêòîðíèì öèòîê³íîì Th17, â³í âîëîä³º
ñèëüíèìè ïðîçàïàëüíèìè âëàñòèâîñòÿìè, ðåãóëþº
íàá³ð çàïàëüíèõ êë³òèí, âêëþ÷àþ÷è íåéòðîô³ëè ³
ë³ìôîöèòè â çàïàëåíèõ òêàíèíàõ çàâäÿêè ñåêðåö³¿ õå-
ìîêèí³â. Th17-â³äïîâ³äü ³íäóêóº âèðîáíèöòâî ïðî-
çàïàëüíèõ öèòîê³í³â ³ õåìîêèí³â, ùî ñïðèÿþòü çàëó-
÷åííþ íåéòðîô³ë³â â òêàíèíè, à ö³ êë³òèíè º îäíèì ç
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Àêòóàëüí³ñòü. Íàêîïè÷óþòüñÿ äîêàçè ó÷àñò³ Ò-õåëïåð³â 17 òèïó (Th17) ó ïàòîãåíåç³ õðîí³÷íîãî îáñòðóêòèâíîãî çàõâîðþ-
âàííÿ ëåãåíü (ÕÎÇË), àëå òî÷íà ðîëü Th17-çàëåæíèõ ³ìóííèõ ðåàêö³é ó ðîçâèòêó ÕÎÇË äîñ³ íå âèçíà÷åíà. IL-17À º îñíîâíèì
åôåêòîðíèì öèòîê³íîì Th17.

Ìåòà: ç’ÿñóâàòè ðîëü Ò-õåëïåð³â 17 òèïó ó ôîðìóâàíí³ ñèñòåìíèõ çàïàëüíèõ ðåàêö³é â ôàç³ ðåì³ñ³¿ ÕÎÇË ð³çíî¿ âàæêîñò³.
Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè: Îáñòåæåíî 45 õâîðèõ íà ÕÎÇË â ôàç³ ðåì³ñ³¿. Õâîð³ ðîçïîä³ëåí³ íà 2 ãðóïè: 1 (n=18) – ç 2 ñòàä³ºþ

ÕÎÇË; 2 (n=27) – ç 3 òà 4 ñòàä³ÿìè. Ïðîàíàë³çîâàíî êîíöåíòðàö³¿ IL-17À ó êðîâ³, â çàëåæíîñò³ â³ä ³ìóííîãî ñòàòóñó, ð³âí³â ïðî-
çàïàëüíèõ öèòîê³í³â (IL-2, IL-8, TNF-á) ³ Ñ-ðåàêòèâíîãî ïðîòå¿íó.

Ðåçóëüòàòè. Ó õâîðèõ ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ³ìóíîëîã³÷í³ îçíàêè àêòèâíîñò³ õðîí³÷íîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó, ÿê³ ïðîÿâëÿþòüñÿ:
ïîì³ðíèì ëåéêîöèòîçîì, íåéòðîô³ëüîçîì, çá³ëüøåííÿì âì³ñòó ïðèðîäíèõ Ò-ê³ëåð³â (CD3-16+) òà ¿õ àêòèâîâàíèõ ôîðì
(CD3+16+56+), äóáëü-ïîçèòèâíèõ (CD4+CD8+) Ò-ë³ìôîöèò³â, ï³äâèùåííÿì ñèðîâàòêîâî¿ êîíöåíòðàö³¿ ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â
IL-2, TNFá, IL-8, Ñ-RP, íà ôîí³ ïðèãí³÷åííÿ àêòèâíîñò³ Ò-õåëïåð³â (CD3+4+8-), ùî ìîæíà ðîçö³íþâàòè ÿê êîìïåíñàòîðíó ðå-
àêö³þ îñòàíí³õ íà ã³ïåðçàïàëüí³ ïðîöåñè, à òàêîæ çðîñòàííÿ â³äíîñíî¿ òà àáñîëþòíî¿ ê³ëüêîñò³ òà àêòèâíîñò³ Â-ë³ìôîöèò³â (CD3-

19+), ùî â³äîáðàæàº ³ñíóâàííÿ ï³äòðèìóâàíîãî ïðîöåñó àíòèò³ëîóòâîðþâàííÿ âíàñë³äîê ïîñò³éíî¿ àíòèãåííî¿ ñòèìóëÿö³¿. Äëÿ
âàæêèõ õâîðèõ º õàðàêòåðíèì ï³äâèùåíèé ñèðîâàòêîâèé ð³âåíü IL-17A, ÿêèé çâ’ÿçàíèé ç³ çá³ëüøåííÿì â êðîâ³ âì³ñòó ãðàíóëî-
öèò³â ³ â³äíîñíî¿ ê³ëüêîñò³ òà àêòèâíîñò³ Â-êë³òèí (ñóïðîâîäæóþòü õðîí³÷íå íåéòðîô³ëüíå çàïàëåííÿ â áðîíõàõ), ³ º ó÷àñíèêîì
âèðàçíîãî õðîí³÷íîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó. Íàÿâí³ñòü ïðÿìîãî êîðåëÿö³éíîãî çâ’ÿçêó ð³âíÿ IL-17À ç ð³âíåì Ñ-ðåàêòèâíîãî
ïðîòå¿íó òà ê³ëüê³ñòþ ëåéêîöèò³â â êðîâ³ ï³äòâåðäæóº âàãîìó ðîëü öüîãî öèòîê³íó òà Ò-õåëïåð³â 17 òèïó ó ïåðñèñòóâàíí³ õðî-
í³÷íîãî çàïàëåííÿ ó õâîðèõ ç ðåì³ñ³ºþ ÕÎÇË.

Âèñíîâêè. Ó õâîðèõ íà ÕÎÇË â ôàç³ ðåì³ñ³¿ â ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ³ìóíîëîã³÷í³ îçíàêè àêòèâíîñò³ õðîí³÷-
íîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó, ÿê³ ïðîãðåñóþòü ïî ì³ð³ âàæêîñò³ ïðîöåñó. Íàéá³ëüø ÷óòëèâèìè ìàðêåðàìè çàïàëåííÿ ïðè ÕÎÇË º
ñèðîâàòêîâ³ ð³âí³ Ñ-ðåàêòèâíîãî ïðîòå¿íó òà TNFá, à ï³äâèùåí³ ð³âí³ IL-8 òà IL-17À º ìàðêåðàìè á³ëüø âàæêîãî ñòàíó õâîðèõ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà:  õðîí³÷íå  îáñòðóêòèâíå çàõâîðþâàííÿ ëåãåíü, ³íòåðëåéê³í -17À, ìàðêåðè çàïàëåííÿ.
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îñíîâíèõ ôàêòîð³â çàïàëåííÿ ïðè ÕÎÇË. Ïåðåäáà-
÷àºòüñÿ, ùî Th17-êë³òèíè º êëþ÷îâèìè êîìïîíåíòà-
ìè õðîí³÷íîãî ñèñòåìíîãî çàïàëåííÿ ïðè ÕÎÇË, àëå
òî÷íà ðîëü Th17-çàëåæíèõ ³ìóííèõ ðåàêö³é ó ðîçâèò-
êó ÕÎÇË äîñ³ íå âèçíà÷åíà. Òàê³ çíàííÿ ìàþòü âèð³-
øàëüíå çíà÷åííÿ, òîìó ùî êë³í³÷í³ âòðó÷àííÿ ó ðå-
ãóëÿö³þ ÷è íåéòðàë³çàö³þ IL-17 ïîòåíö³éíî âàæëèâ³
äëÿ ðîçðîáêè íîâèõ òåðàïåâòè÷íèõ ï³äõîä³â ïðè
ÕÎÇË [12, 14, 16].

Ó çâ’ÿçêó ç öèì àêòóàëüíèì çàëèøàºòüñÿ äîñë³ä-
æåííÿ ðîë³ Th17-çàëåæíèõ ³ìóííèõ ðåàêö³é ó ðîçâèò-
êó òà ï³äòðèìö³ õðîí³÷íîãî ñèñòåìíîãî çàïàëåííÿ ó
õâîðèõ íà ÕÎÇË.

Ìåòà: ç’ÿñóâàòè ðîëü Ò-õåëïåð³â 17 òèïó ó ôîð-
ìóâàíí³ ñèñòåìíèõ çàïàëüíèõ ðåàêö³é â ôàç³ ðåì³ñ³¿
ÕÎÇË.

Äëÿ äîñÿãíåííÿ ìåòè áóâ ïðîâåäåíèé àíàë³ç êîí-
öåíòðàö³¿ IL-17À ó êðîâ³ õâîðèõ, â çàëåæíîñò³ â³ä
îñîáëèâîñòåé ³ìóííîãî ñòàòóñó, ð³âí³â ïðîçàïàëüíèõ
öèòîê³í³â (IL-2, IL-8, TNF-á) ³ Ñ-ðåàêòèâíîãî ïðîòå¿íó.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Îáñòåæåíî 45 õâîðèõ íà ÕÎÇË â ôàç³ ðåì³ñ³¿, ÿê³
ñïîñòåð³ãàëèñü â Äåðæàâí³é óñòàíîâ³ “Íàö³îíàëüíèé
³íñòèòóò ôòèç³àòð³¿ ³ ïóëüìîíîëîã³¿ ³ì. Ô. Ã. ßíîâñü-
êîãî ÍÀÌÍ Óêðà¿íè”. Êë³í³÷íèé ä³àãíîç ÕÎÇË âñòà-
íîâëþâàâñÿ â³äïîâ³äíî ïðèéíÿòèì êëàñèô³êàö³éíèì
ðåêîìåíäàö³ÿì íà ï³äñòàâ³ äàíèõ çàãàëüíîãî
êë³í³÷íîãî, ôóíêö³îíàëüíîãî îáñòåæåííÿ ³ áóâ âåðè-
ô³êîâàíèé çà õàðàêòåðèñòèêàìè ãðóï õâîðèõ â³äïîâ³-
äíî äî Íàêàçó ÌÎÇ Óêðà¿íè ¹ 555 â³ä 27 ÷åðâíÿ
2013 ð. [5].

Ñåðåäí³é â³ê õâîðèõ (65,6±1,7) ðîê³â. ×îëîâ³ê³â
28 (66,8±2,1) %, æ³íîê 12 (63,8±3,2) %. Îá’ºì ôîð-
ñîâàíîãî âèäèõó çà 1 ñåêóíäó (FEV1) – (52,5±3,1) %,
ç éîãî â³äíîøåííÿì äî ôîðñîâàíî¿ ºìêîñò³ ëåãåíü
(FEV1/FVC) – (56,9±2,4) %.

Ö³ õâîð³ áóëè ðîçïîä³ëåí³ íà ãðóïè: 1 ãðóïó ñêëà-
ëè 18 õâîðèõ ç 2 ñòàä³ºþ ÕÎÇË (ïîì³ðíà òÿæê³ñòü
ïåðåá³ãó ÕÎÇË), ñåðåä ÿêèõ áóëî 8 ÷îëîâ³ê³â òà 10
æ³íîê ñåðåäíüîãî â³êó (63,3±3,4) ðîê³â, FEV1 –
(72,9±4,6) %, FEV1/FVC – (66,8±3,1) %. Ó 2 ãðóïó
óâ³éøëî 27 ïàö³ºíò³â ç 3 òà 4 ñòàä³ÿìè (òÿæêèé òà
äóæå òÿæêèé ïåðåá³ã), ñåðåä ÿêèõ áóëî 20 ÷îëîâ³ê³â ³
7 æ³íîê ñåðåäíüîãî â³êó (67,4±1,9) ðîê³â, FEV1 –
(41,6±5,9) %,  FEV1/FVC – (49,8±5,6) %.

Êîíòðîëüíó ãðóïó ñêëàëè 17 äîíîð³â êðîâ³, ñå-
ðåäí³é â³ê (48,9±2,8) ðîê³â.

Çà äîïîìîãîþ äâîêîëüîðîâî¿ ïðîòî÷íî¿ ëàçåðíî¿
öèòîìåòð³¿ (ïðîòî÷íèé öèòîôëþîðèìåòð FACS
Calibur (Êàíàäà) ç âèêîðèñòàííÿì ìîíîêëîíàëüíèõ
àíòèò³ë äî äèôåðåíö³þâàëüíèõ àíòèãåí³â (Beckman
Coulter, ÑØÀ) ïðîâîäèëè ôåíîòèïóâàííÿ ë³ìôîöèò³â
³ âèçíà÷àëè â³äíîñíèé òà àáñîëþòíèé âì³ñò ïàí-Ò-
ë³ìôîöèò³â (Ëô) (CD3+19- Ëô), Ò-õåëïåð³â/³íäóê-

òîð³â (CD3+4+8- Ëô), öèòîòîêñè÷íèõ Ò-êë³òèí
(CD3+4-8+ Ëô), âì³ñò äóáëü-ïîçèòèâíèõ Ò-ë³ìôî-
öèò³â (CD3+4+8+Ëô), Â-ë³ìôîöèò³â (CD3-19+ Ëô),
ïðèðîäíèõ ê³ëåð³â (NK) (CD3-16+ Ëô) òà àêòèâîâà-
íèõ ïðèðîäíèõ Ò-ê³ëåð³â (CD3+16+56+Ëô). Äëÿ âè-
ÿâëåííÿ äèñáàëàíñó ³ìóíîðåãóëÿòîðíèõ ñóáïîïó-
ëÿö³é Ò-êë³òèí ðîçðàõîâóâàëè ³ìóíîðåãóëÿòîðíèé
³íäåêñ - ñï³ââ³äíîøåííÿ ê³ëüêîñò³ CD3+4+8- Ëô òà
CD3+4-8+ Ëô. Ôóíêö³îíàëüíó àêòèâí³ñòü ³ìóíîöèò³â
ïåðèôåðè÷í³é êðîâ³ âèçíà÷àëè çà äîïîìîãîþ âèçíà-
÷åííÿ ù³ëüíîñò³ ¿õ ïîâåðõíåâèõ ðåöåïòîð³â (ÙÏÐ),
ÿêó îö³íþâàëè çà ³íòåíñèâí³ñòþ ³ìóíîôëþîðåñöåíö³¿
(IF, â óìîâíèõ îäèíèöÿõ ôëóîðåñöåíö³¿ – óì.îä.ôë.),
ÿêà îáóìîâëåíà ê³ëüê³ñòþ ì³÷åíèõ ìîíîêëîíàëüíèõ
àíòèò³ë, ùî çâ’ÿçàí³ ç ë³ãàíäîì íà ïîâåðõí³ àáî âñå-
ðåäèí³ êë³òèíè [7]. Äëÿ îá÷èñëåííÿ àáñîëþòíîãî
âì³ñòó â êðîâ³ îêðåìèõ ïîïóëÿö³é ë³ìôîöèò³â êîðèñ-
òóâàëèñÿ ïîêàçíèêàìè ëåéêîãðàìè, âèçíà÷åíèìè íà
ãåìàíàë³çàòîð³ ÀÂÕ-mscros 60, Ôðàíö³ÿ.

Ìåòîäîì ³ìóíîôåðìåíòíîãî àíàë³çó ó ñèðîâàòö³
ïåðèôåðè÷íî¿ êðîâ³ ç âèêîðèñòàííÿì êîìåðö³éíèõ
òåñò-ñèñòåì âèçíà÷àëè âì³ñò öèòîê³í³â – ôàêòîðó íå-
êðîçó ïóõëèí àëüôà (TNFá), ³íòåðëåéêèí³â IL-2, IL-8,
IL-17À (Âåêòîð-Áåñò, Ðîñ³ÿ), CRP (ÕÅÌÀ, Ðîñ³ÿ).

Çáåð³ãàííÿ ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåíü òà ¿õ ìàòåìà-
òè÷íà îáðîáêà ïðîâîäèëèñü çà äîïîìîãîþ ë³öåíç³é-
íèõ ïðîãðàìíèõ ïðîäóêò³â, ÿê³ âõîäèëè äî ïàêåòó
Microsoft Office Professional 2007, ë³öåíç³ÿ Russian
Academic OPEN No Level ¹ 43437596. Âèçíà÷àëèñü
ñåðåäíÿ àðèôìåòè÷íà ïîêàçíèêà (Ì), ñåðåäíüîêâàä-
ðàòè÷íå â³äõèëåííÿ (ó), ïîõèáêà ñåðåäíüî¿ àðèôìå-
òè÷íî¿ (m), ê³ëüê³ñòü îáñòåæåíèõ õâîðèõ (n). Ïî-
ð³âíÿííÿ ñåðåäí³õ ãðóïîâèõ çíà÷åíü òà îö³íêà
äîñòîâ³ðíîñò³ â³äì³ííîñòåé çà ïàðàìåòðè÷íèìè òà íå-
ïàðàìåòðè÷íèìè ìåòîäàìè âàð³àö³éíî¿ òà ðàíãîâî¿
ñòàòèñòèêè ³ç çàñòîñóâàííÿì t-òåñòó Ñòüþäåíòà, U-êðè-
òåð³þ Ó³ëêîêñîíà-Ìàííà-Ó³òí³. Çà ð³âåíü ñòàòèñòè÷-
íî¿ çíà÷èìîñò³ ïðèéìàëèñÿ çíà÷åííÿ ïîêàçíèêà â³ðî-
ã³äíîñò³ ð³çíèö³ ì³æ ãðóïàìè ð<0,05. Êîðåëÿö³éí³
çâ’ÿçêè ì³æ âèá³ðêàìè îá÷èñëþâàëèñü çà äîïîìî-
ãîþ ìåòîä³â ïàðàìåòðè÷íî¿ êîðåëÿö³¿ Ï³ðñîíà àáî íå-
ïàðàìåòðè÷íî¿ êîðåëÿö³¿ Ñï³ðìåíà [3].

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Âñòàíîâëåíî, ùî ôàçà ðåì³ñ³¿ ó õâîðèõ íà ÕÎÇË
ñóïðîâîäæóâàëàñü íàñòóïíèìè â³ðîã³äíèìè (p<0,05)
ãåìàòîëîã³÷íèìè â³äçíàêàìè: ïîì³ðíèì ëåéêîöèòî-
çîì, íåâèðàæåíîþ ë³ìôîöèòîïåí³ºþ, íåâåëèêèì
â³äíîñíèì òà àáñîëþòíèì íåéòðîô³ëüîçîì (òàáë. 1),
ùî ñâ³ä÷èëî ïðî òðèâàþ÷ó àêòèâí³ñòü çàïàëüíîãî
ïðîöåñó ó õâîðèõ â ôàç³ ðåì³ñ³¿ ÕÎÇË.

Ñåðåä ïîêàçíèê³â Ò- òà Â-êë³òèííîãî ³ìóí³òåòó ó
õâîðèõ íà ÕÎÇË âèçíà÷àëèñü çì³íè ïî äåê³ëüêîõ ïî-
êàçíèêàõ, à ñàìå (òàáë. 2): çìåíøåííÿ àêòèâíîñò³
(IF) Ò-õåëïåðíèõ êë³òèí (CD3+4+8-), çá³ëüøåííÿ
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âì³ñòó äóáëü-ïîçèòèâíèõ (CD4+CD8+) Ò-ë³ìôîöèò³â,
ïðèðîäíèõ Ò-ê³ëåð³â (CD3-16+) òà ¿õ àêòèâîâàíèõ ïî-
ïóëÿö³é (CD3+16+56+), à ñåðåä ïîêàçíèê³â Â-êë³òèí-
íîãî ³ìóí³òåòó – çðîñòàííÿ â³äíîñíî¿ òà àáñîëþòíî¿
ê³ëüêîñò³ Â-ë³ìôîöèò³â (CD3-19+) òà ¿õ àêòèâíîñò³ (IF).

Ïðè öüîìó ê³ëüê³ñòü Ò-õåëïåð³â (CD3+4+8-), ÿê³
çàáåçïå÷óþòü ðîçâèòîê ³ìóííî¿ â³äïîâ³ä³ òà ðåãóëþ-
þòü ¿¿ ïîäàëüøèé ïåðåá³ã, â ïåð³îä ðåì³ñ³¿ áóëà ó ñå-
ðåäíüîìó â ìåæàõ íîðìè, àëå çíèæåííÿ ù³ëüíîñò³
ïîâåðõíåâèõ ðåöåïòîð³â íà ë³ìôîöèòàõ äî CD4-äèô-
ôåðåíöèðóþ÷îãî àíòèãåíó (³íòåíñèâíîñò³ ôëþîðåñ-
öåíö³¿) ñâ³ä÷èëî ïðî çìåíøåííÿ ¿õ àêòèâíîñò³.

Ç ³íøîãî áîêó, çðîñòàííÿ â êðîâ³ âì³ñòó äóáëü-
ïîçèòèâíèõ CD3+4+8+ -ë³ìôîöèò³â, ÿê³ º “ð³äê³ñíîþ”
ñóáïîïóëÿö³ºþ Ò-ë³ìôîöèò³â ³ îäíî÷àñíî ìàþòü ìåì-
áðàíí³ ìîëåêóëè CD4 ³ CD8 (êî-ðåöåïòîðè êîìïëåê-
ñà TÑR-CD3), ùî ðîçãëÿäàþòüñÿ ÿê îñíîâí³ ìàðêåðè
âèçíà÷åííÿ Ò-õåëïåð³â òà öèòîòîêñè÷íèõ Ò-ë³ìôî-
öèò³â [17], áóëî ñâ³ä÷åííÿì íàïðóæåíî¿ ðîáîòè àäàï-
òèâíîãî ³ìóí³òåòó, îñê³ëüêè ö³ êë³òèíè º âèñîêî äèôå-
ðåíö³éîâàíèìè êë³òèíàìè ïàì’ÿò³ ³ ìàþòü âåëèêå
çíà÷åííÿ ó ðîçâèòêó ðåàêö³é àäàïòèâíîãî ³ìóí³òåòó,
çîêðåìà, ó â³äïîâ³äü íà ð³çíîìàí³òí³ ³íôåêö³éí³ àãåíòè.

Îòæå, íåçâàæàþ÷è íà ðåì³ñ³þ ÕÎÇË, ó õâîðèõ
â³äáóâàëîñü àêòèâíå äèôåðåíö³þâàííÿ Ò-ë³ìôîöèò³â
íà äóáëü-ïîçèòèâí³ CD4+CD8+ êë³òèíè, ùî â³äîáðà-
æàëî òðèâàþ÷ó ñòèìóëÿö³þ Ò-êë³òèííî¿ ëàíêè ³ìóí-
íî¿ ñèñòåìè ³ ñâ³ä÷èëî ïðî àêòèâí³ñòü çàïàëüíîãî
ïðîöåñó.

Ï³äâèùåíà çàãàëüíà ê³ëüê³ñòü íàòóðàëüíèõ ê³ëåð³â
êðîâ³ (CD3-16+, àáî NK-êë³òèí) ³ ¿õ àêòèâîâàíèõ
ôîðì (CD3+16+56+), ÿê³ ïåðøèìè íàëàøòîâóþòüñÿ
íà çàõèñò îðãàí³çìó ïðîòè ÷óæîð³äíèõ ³ çì³íåíèõ
êë³òèí, ³ â ïåðøó ÷åðãó ë³çóþòü ³íô³êîâàí³ â³ðóñàìè
òà áàêòåð³ÿìè êë³òèíè, ñâ³ä÷èëè ïðî ¿õ ï³äâèùåíó
àêòèâí³ñòü.

Çíà÷íà àêòèâàö³ÿ Â-ë³ìôîöèòàðíî¿ ëàíêè ó õâîðèõ
íà ÕÎÇË â ôàç³ ðåì³ñ³¿ â³äîáðàæàëà ïîñò³éíî ï³äòðè-
ìóâàíèé ïðîöåñ àíòèò³ëîóòâîðþâàííÿ ï³ä ä³ºþ àíòè-
ãåííî¿ ñòèìóëÿö³¿ (ì³êðîîðãàí³çìàìè, ïðîäóêòàìè
çàïàëüíîãî ðóéíóâàííÿ òêàíèí áðîíõ³â).

Îòðèìàí³ íàìè äàí³ íå ñóïåðå÷àòü äàíèì ë³òåðà-
òóðíèõ äæåðåë, äå âèñëîâëþºòüñÿ äóìêà, ùî äèñ-
áàëàíñ ³ìóíîðåãóëÿòîðíèõ êë³òèí òà ï³äâèùåíèé
âì³ñò Â-ë³ìôîöèò³â ìîæóòü â³ä³ãðàâàòè âàæëèâó
ðîëü â ïðîãðåñóâàíí³ ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó ïðè

Òàáëèöÿ 1
Îñîáëèâîñò³ ëåéêîãðàìè êðîâ³ ó õâîðèõ íà ÕÎÇË â ôàç³ ðåì³ñ³¿

Ïðèì³òêà * – ð³çíèöÿ ïîêàçíèêà ç ïîêàçíèêîì ãðóïè çäîðîâèõ íà ð³âí³ çíà÷èìîñò³ p < 0,05.

Òàáëèöÿ 2
Îñîáëèâîñò³ Ò- ³ Â-êë³òèííîãî ³ìóí³òåòó õâîðèõ íà ÕÎÇË â ôàç³ ðåì³ñ³¿

Ïðèì³òêà * – ð³çíèöÿ äàíîãî ïîêàçíèêà ç ïîêàçíèêîì ãðóïè çäîðîâèõ íà ð³âí³ çíà÷èìîñò³ p < 0,05.



88

 ²íòåðëåéê³í 17 òà ³íø³ ³ìóíîëîã³÷í³ îçíàêè õðîí³÷íîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó ó õâîðèõ
íà õðîí³÷íå îáñòðóêòèâíå çàõâîðþâàííÿ ëåãåíü ð³çíî¿ âàæêîñò³ â ôàç³ ðåì³ñ³¿

ISSN 1998-3719. Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2016, Ò 12, ¹ 3–4

ÕÎÇË. Çá³ëüøåííÿ ê³ëüêîñò³ Â-ë³ìôîöèò³â ìîæå
áóòè çóìîâëåíå àíòèãåííèì íàâàíòàæåííÿì [4]. Â
òîé æå ÷àñ â ³íøèõ äîñë³äæåííÿõ äîñòîâ³ðíèõ çì³í
ç áîêó Â-ë³ìôîöèò³â ïðè ÕÎÇË íå áóëî ñïîñòåðå-
æåíî [2].

Îòæå, âèÿâëåí³ çì³íè êë³òèííîãî ³ìóí³òåòó ñâ³ä÷è-
ëè ïðî àêòèâí³ñòü çàïàëüíîãî ïðîöåñó ³, ó ñâîþ ÷åð-
ãó, ìîãëè ñïðèÿòè ï³äòðèìö³ õðîí³÷íîãî çàïàëåííÿ â
ôàç³ ðåì³ñ³¿ ÕÎÇË.

Àíàë³ç âì³ñòó ìàðêåð³â çàïàëåííÿ ó ñèðîâàòö³
êðîâ³ õâîðèõ âèÿâèâ, ùî ôàçà ðåì³ñ³¿ ÕÎÇË ñóïðî-
âîäæóâàëàñü â³ðîã³äíî ï³äâèùåíèìè â³äíîñíî êîíò-
ðîëþ (p<0,05) êîíöåíòðàö³ÿìè ïðîçàïàëüíèõ öè-
òîê³í³â IL-2, TNFα, IL-8 òà ÑRP (òàáë. 3). Ïðè
öüîìó ó õâîðèõ 1 ãðóïè áóëè â³ðîã³äíî ï³äâèùåíèìè
ò³ëüêè ð³âí³ TNFα òà ÑRP, òîä³ ÿê ó á³ëüø âàæêèõ
õâîðèõ 2 ãðóïè, îêð³ì öèõ ïîêàçíèê³â, âèçíà÷àëîñü
òàêîæ ï³äâèùåííÿ ð³âí³â IL-8 òà IL-17À, ùî áóëî îç-

íàêîþ á³ëüø âèðàçíîãî õðîí³÷íîãî çàïàëüíîãî ïðî-
öåñó. Ïðè öüîìó ð³âí³ ÑRP òà TNFα, ÿê³ áóëè ï³äâè-
ùåíèìè ó á³ëüøîñò³ õâîðèõ îáîõ ãðóï, ìîæëèâî
ââàæàòè íàéá³ëüø ÷óòëèâèìè ìàðêåðàìè çàïàëåííÿ
ïðè ÕÎÇË, à ï³äâèùåí³ ð³âí³ IL-8 òà IL-17À – ìàðêå-
ðàìè á³ëüø âàæêîãî ñòàíó õâîðèõ.

Òàêèì ÷èíîì, âèÿâëåíå çðîñòàííÿ ñèñòåìíîãî
öèòîê³íîâîãî ïîòåíö³àëó ìîæíà ðîçãëÿäàòè íå ò³ëüêè
ÿê îçíàêó õðîí³÷íîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó â
îðãàí³çì³ õâîðèõ íà ÕÎÇË, àëå, éìîâ³ðíî, ÿê âàæëè-
âèé ïàòîãåíåòè÷íèé ìåõàí³çì õðîí³çàö³¿ ³ ïåðñèñ-
òåíö³¿ çàïàëüíîãî ïðîöåñó ó õâîðèõ íà ÕÎÇË.

Áóëî òàêîæ âèçíà÷åíî, ùî ð³âåíü IL-17A ï³äâè-
ùóâàâñÿ ó âàæêèõ õâîðèõ 2 ãðóïè (â³äíîñíî 1 ãðó-
ïè) ïðè ï³äâèùåíîìó âì³ñò³ â êðîâ³ ãðàíóëîöèò³â
³ â³äíîñíî¿ ê³ëüêîñò³ òà ôóíêö³îíàëüíî¿ àêòèâíîñò³
Â-êë³òèí (òàáë. 4), ùî ñâ³ä÷èëî ïðî çâ’ÿçîê öèõ ïîêàç-
íèê³â òà â³äïîâ³äàëî á³ëüø âàæêîìó ñòàíó õâîðèõ.

Òàáëèöÿ 3
Âì³ñò ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â ³ Ñ-ðåàêòèâíîãî á³ëêà ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ õâîðèõ ç ðåì³ñ³ºþ ÕÎÇË,

â çàëåæíîñò³ â³ä òÿæêîñò³ ïåðåá³ãó çàõâîðþâàííÿ

Ïðèì³òêè:  * – ð³çíèöÿ ç ïîêàçíèêîì ãðóïè çäîðîâèõ îñ³á íà ð³âí³ p < 0,05. # – ð³çíèöÿ ïîêàçíèêà ì³æ 1 òà 2 ãðóïàìè õâîðèõ íà
ÕÎÇË íà ð³âí³ p < 0,05.

Ïðèì³òêà. * –  ð³çíèöÿ â³äïîâ³äíîãî ïîêàçíèêà ì³æ 1 òà 2 ãðóïàìè õâîðèõ íà ÕÎÇË íà ð³âí³ çíà÷èìîñò³ p < 0,05.

Òàáëèöÿ 4
Çâ’ÿçîê ð³âíÿ IL-17A ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ õâîðèõ íà ÕÎÇË ç³ çì³íàìè äåÿêèõ ³ìóíîëîã³÷íèõ ïîêàçíèê³â

â çàëåæíîñò³ â³ä âàæêîñò³ ñòàíó õâîðèõ
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Ïðè êîðåëÿö³éíîìó àíàë³ç³ áóâ âñòàíîâëåíèé ïðÿ-
ìèé êîðåëÿö³éíèé çâ’ÿçîê ð³âíÿ IL-17À ç ð³âíåì
Ñ-ðåàêòèâíîãî ïðîòå¿íó (r = 0,24, ð < 0,05) òà ç ð³â-
íåì ëåéêîöèò³â â êðîâ³ (r = 0,27, ð < 0,02), ùî âêà-
çóâàëî íà âçàºìîçàëåæí³ñòü öèõ ïîêàçíèê³â ó õâîðèõ
íà ÕÎÇË òà õàðàêòåðèçóâàëî á³ëüø âèðàçíèé çàïàëü-
íèé ïðîöåñ.

ªäèíî¿ äóìêè ùîäî ð³âí³â ïðîçàïàëüíèõ ³íòåð-
ëåéê³í³â ó õâîðèõ íà ÕÎÇË íåìàº. ª ïóáë³êàö³¿, â
ÿêèõ âêàçóºòüñÿ íà çíèæåííÿ ð³âí³â TNFα â êðîâ³,
àáî æ íîðìàëüí³ çíà÷åííÿ éîãî ³  ²Ë-8 òà ²Ë-6 [6]. Íà
äóìêó ³íøèõ äîñë³äíèê³â, ð³âí³ TNFα ìîæóòü ñëóãó-
âàòè á³îìàðêåðàìè çàïàëåííÿ ó õâîðèõ íà ÕÎÇË ó
çàãîñòðåíí³ òà ïðè ñòàá³ëüíîìó ïåðåá³ãó [11], ùî
â³äïîâ³äàº ðåçóëüòàòàì íàøîãî äîñë³äæåííÿ. Òàêîæ
ïîâ³äîìëÿþòü, ùî ð³âåíü ÑRP çàëèøàºòüñÿ âèñîêèì ³
â ñòàá³ëüíó ôàçó ïðîöåñó [15], êîðåëþº ç ëåéêîöèòî-
çîì ïåðèôåðè÷íî¿ êðîâ³ (r = 0,44, p < 0,01), ç FEV1 òà
ç òåñòîì øåñòèõâèëèííî¿ õîäüáè ï³øêè (6MWD)
[18]. Îñòàíí³ìè ðîêàìè âñå á³ëüøå äîñë³äæåíü ïðè-
ñâÿ÷åí³ ìåõàí³çìàì ôîðìóâàííÿ õðîí³÷íîãî çàïàëåííÿ
ïðè ÕÎÇË, ÿêå õàðàêòåðèçóºòüñÿ çá³ëüøåííÿì ÷èñëà
àëüâåîëÿðíèõ ìàêðîôàã³â, íåéòðîô³ë³â, Ò-ë³ìôîöèò³â
(ïåðåâàæíî Th17 êë³òèí) [10] ç ó÷àñòþ Th17 êë³òèí â
ïàòîãåíåç³ ÕÎÇË [14]. Ìàêñèìàëüí³ çíà÷åííÿ ïðîçà-
ïàëüíîãî öèòîê³íó IL-17À ó õâîðèõ ç òÿæêèì ïåðå-
á³ãîì ÕÎÇË âêàçóþòü íà ïðîäóêóþ÷ó àêòèâàö³þ
Th17 ë³ìôîöèò³â, ÿê³ ìîæóòü â³ä³ãðàâàòè ðîëü äèðè-
ãåíòà ñèñòåìíèõ çàïàëüíèõ ðåàêö³é [8].

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Ó õâîðèõ íà ÕÎÇË â ôàç³ ðåì³ñ³¿ â ïåðèôåðè÷í³é
êðîâ³ ñïîñòåð³ãàþòüñÿ ³ìóíîëîã³÷í³ îçíàêè àêòèâíîñò³
õðîí³÷íîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó, ÿê³ ïðîÿâëÿþòüñÿ:
ïîì³ðíèì ëåéêîöèòîçîì, íåéòðîô³ëüîçîì, çá³ëüøåí-
íÿì âì³ñòó ïðèðîäíèõ Ò-ê³ëåð³â (CD3-16+) òà ¿õ àêòè-
âîâàíèõ ôîðì (CD3+16+56+), äóáëü-ïîçèòèâíèõ
(CD4+CD8+) Ò-ë³ìôîöèò³â, ï³äâèùåííÿì ñèðîâàòêî-
âî¿ êîíöåíòðàö³¿ ïðîçàïàëüíèõ öèòîê³í³â IL-2, TNFá,
IL-8, Ñ-RP, íà ôîí³ ïðèãí³÷åííÿ àêòèâíîñò³ Ò-õåëïåð-
íèõ êë³òèí (CD3+4+8-), ùî ìîæíà ðîçö³íþâàòè ÿê
êîìïåíñàòîðíó ðåàêö³þ îñòàíí³õ íà ã³ïåðçàïàëüí³
ïðîöåñè, à òàêîæ çðîñòàííÿ â³äíîñíî¿ òà àáñîëþòíî¿
ê³ëüêîñò³ òà àêòèâíîñò³ Â-ë³ìôîöèò³â (CD3-19+), ùî
â³äîáðàæàº ³ñíóâàííÿ ï³äòðèìóâàíîãî ïðîöåñó àíòè-
ò³ëîóòâîðþâàííÿ âíàñë³äîê ïîñò³éíî¿ àíòèãåííî¿ ñòè-
ìóëÿö³¿.

Íàéá³ëüø ÷óòëèâèìè ìàðêåðàìè çàïàëåííÿ ïðè
ÕÎÇË º ñèðîâàòêîâ³ ð³âí³ ÑRP òà TNFα, ÿê³ ï³äâèùåí³
ó á³ëüøîñò³ õâîðèõ, òîä³ ÿê ó íàéá³ëüø âàæêèõ õâîðèõ,
îêð³ì öèõ ïîêàçíèê³â, âèçíà÷àþòüñÿ òàêîæ ï³äâèùåí³
ð³âí³ IL-8 òà IL-17À, ÿê³ ñâ³ä÷àòü ïðî íàÿâí³ñòü âèðàçíî-
ãî õðîí³÷íîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó â ôàç³ ðåì³ñ³¿ ÕÎÇË ³
º ìàðêåðàìè á³ëüø âàæêîãî ñòàíó õâîðèõ.

Äëÿ âàæêèõ õâîðèõ íà ÕÎÇË º õàðàêòåðíèì
ï³äâèùåíèé ñèðîâàòêîâèé ð³âåíü IL-17A, ÿêèé çâ’ÿ-

çàíèé ç³ çá³ëüøåííÿì â êðîâ³ âì³ñòó ãðàíóëîöèò³â
³ â³äíîñíî¿ ê³ëüêîñò³ òà àêòèâíîñò³ Â-êë³òèí (ñóïðî-
âîäæóþòü õðîí³÷íå íåéòðîô³ëüíå çàïàëåííÿ â áðîí-
õàõ), ³ º ó÷àñíèêîì âèðàçíîãî õðîí³÷íîãî çàïàëüíî-
ãî ïðîöåñó.

Íàÿâí³ñòü ïðÿìîãî êîðåëÿö³éíîãî çâ’ÿçêó ð³âíÿ
IL-17À ç ð³âíåì Ñ-ðåàêòèâíîãî ïðîòå¿íó òà ê³ëüê³ñòþ
ëåéêîöèò³â â êðîâ³ ï³äòâåðäæóº âàãîìó ðîëü öüîãî
öèòîê³íó òà Ò-õåëïåðíèõ êë³òèí 17 òèïó ó ïåðñèñòó-
âàíí³ õðîí³÷íîãî çàïàëåííÿ ó õâîðèõ ç ðåì³ñ³ºþ
ÕÎÇË.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå
ìàþòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå çàâäàòè øêî-
äè íåóïåðåäæåíîñò³ ñòàòò³.

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Ðîáîòó âèêîíàíî çà
êîøòè äåðæàâíîãî áþäæåòó Óêðà¿íè.
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Ðåêàëîâà À. Í., Ïàíàñþêîâà Î. Ã., Ìàòâèåíêî Þ. À., Ãðàá÷åíêî Í. È.,
ßñèð Ñ. Ã., Ñèíãàåâñêèé Ì. Á., Áåãîóëåâà Æ. Á., Êîâàëü Í. Ã.

ÃÓ “Íàöèîíàëüíûé èíñòèòóò ôòèçèàòðèè è ïóëüìîíîëîãèè èì. Ô. Ã. ßíîâñêîãî ÍÀÌÍ Óêðàèíû”,
Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Íàêàïëèâàþòñÿ äîêàçàòåëüñòâà ó÷àñòèÿ Ò-õåëïåðîâ 17 òèïà (Th17) â ïàòîãåíåçå õðîíè÷åñêîé îáñòðóêòèâ-
íîé áîëåçíè ëåãêèõ (ÕÎÁË), íî òî÷íàÿ ðîëü Th17-çàâèñèìûõ èììóííûõ ðåàêöèé â ðàçâèòèè ÕÎÁË äî ñèõ ïîð íå îïðåäåëåíà.
IL-17À ÿâëÿåòñÿ îñíîâíûì ýôôåêòîðíûì öèòîêèíîì Th17.

Öåëü: âûÿñíèòü ðîëü Ò-õåëïåðîâ 17 òèïà â ôîðìèðîâàíèè ñèñòåìíûõ âîñïàëèòåëüíûõ ðåàêöèé â ôàçå ðåìèññèè ÕÎÁË ðàç-
ëè÷íîé òÿæåñòè.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Îáñëåäîâàíî 45 áîëüíûõ ÕÎÁË â ôàçå ðåìèññèè. Áîëüíûå ðàçäåëåíû íà 2 ãðóïïû: 1 (n=18) – ñî 2
ñòàäèåé ÕÎÁË; 2 (n=27) – ñ 3 è 4 ñòàäèÿìè. Ïðîàíàëèçèðîâàíû êîíöåíòðàöèè IL-17À â êðîâè, â çàâèñèìîñòè îò èììóííîãî ñòà-
òóñà, óðîâíåé ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ (IL-2, IL-8, TNF-á) è Ñ-ðåàêòèâíîãî ïðîòåèíà.

Ðåçóëüòàòû. Ó áîëüíûõ íàáëþäàþòñÿ èììóíîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè àêòèâíîñòè õðîíè÷åñêîãî âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà,
êîòîðûå ïðîÿâëÿþòñÿ: óìåðåííûì ëåéêîöèòîçîì, íåéòðîôèë¸çîì, óâåëè÷åíèåì ñîäåðæàíèÿ ïðèðîäíûõ Ò-êèëëåðîâ (CD3-16+)
è èõ àêòèâèðîâàííûõ ôîðì (CD3+16+56+), äóáëü-ïîëîæèòåëüíûõ (CD4+CD8+) Ò-ëèìôîöèòîâ, ïîâûøåíèåì êîíöåíòðàöèè
ïðîâîñïàëèòåëüíûõ öèòîêèíîâ IL-2, TNFá, IL-8, Ñ-RP, íà ôîíå ïîäàâëåíèÿ àêòèâíîñòè Ò-õåëïåðîâ (CD3+4+8-), ÷òî ìîæíî ðàñ-
öåíèâàòü êàê êîìïåíñàòîðíóþ ðåàêöèþ ïîñëåäíèõ íà ãèïåðâîñïàëèòåëüíûå ïðîöåññû, à òàêæå ðîñò îòíîñèòåëüíîãî è àáñîëþò-
íîãî êîëè÷åñòâà è àêòèâíîñòè ëèìôîöèòîâ (CD3-19+), ÷òî îòðàæàåò ñóùåñòâîâàíèå ïîääåðæèâàåìîãî ïðîöåññà àíòèòèëîîáðà-
çîâàíèÿ âñëåäñòâèå ïîñòîÿííîé àíòèãåííîé ñòèìóëÿöèè. Äëÿ òÿæ¸ëûõ áîëüíûõ õàðàêòåðíî ïîâûøåíèå ñûâîðîòî÷íîãî óðîâíÿ
IL-17A, êîòîðûé ñâÿçàí ñ óâåëè÷åíèåì â êðîâè ñîäåðæàíèÿ ãðàíóëîöèòîâ è îòíîñèòåëüíîãî êîëè÷åñòâà è àêòèâíîñòè Â-êëåòîê
(ñîïðîâîæäàþò õðîíè÷åñêîå íåéòðîôèëüíîå âîñïàëåíèå â áðîíõàõ), è ÿâëÿåòñÿ ó÷àñòíèêîì âûðàæåííîãî õðîíè÷åñêîãî âîñïà-
ëèòåëüíîãî ïðîöåññà. Íàëè÷èå ïðÿìîé êîððåëÿöèîííîé ñâÿçè óðîâíÿ IL-17À ñ óðîâíåì Ñ-ðåàêòèâíîãî áåëêà è êîëè÷åñòâîì
ëåéêîöèòîâ â êðîâè ïîäòâåðæäàåò âàæíóþ ðîëü ýòîãî öèòîêèíà è Ò-õåëïåðîâ 17 òèïà â ïåðñèñòèðîâàíèè õðîíè÷åñêîãî âîñïà-
ëåíèÿ ó áîëüíûõ ñ ðåìèññèåé ÕÎÁË.

Âûâîäû. Ó áîëüíûõ ÕÎÁË â ôàçå ðåìèññèè â ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè íàáëþäàþòñÿ èììóíîëîãè÷åñêèå ïðèçíàêè àêòèâíîñ-
òè õðîíè÷åñêîãî âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà, êîòîðûå ïðîãðåññèðóþò ïî ìåðå òÿæåñòè ïðîöåññà. Íàèáîëåå ÷óâñòâèòåëüíûìè
ìàðêåðàìè âîñïàëåíèÿ ïðè ÕÎÁË ÿâëÿþòñÿ ñûâîðîòî÷íûå óðîâíè Ñ-ðåàêòèâíîãî áåëêà è TNFá, à ïîâûøåííûå óðîâíè IL-8 è
IL-17À ÿâëÿþòñÿ ìàðêåðàìè áîëåå òÿæåëîãî ñîñòîÿíèÿ áîëüíûõ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: õðîíè÷åñêàÿ îáñòðóêòèâíàÿ áîëåçíü ë¸ãêèõ, èíòåðëåéêèí-17À, ìàðêåðû âîñïàëåíèÿ.
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INTERLEUKIN 17 IMMUNOLOGIC AND OTHER SIGNS OF CHRONIC INFLAMMATION IN PATIENTS WITH
CHRONIC OBSTRUCTIVE PULMONARY DISEASE DIFFERENT SEVERITY IN REMISSION

Rekalova O. M., Panasiukova A.R., Matvienko Yu.O., Grabchenko N.I.,
Yassyr S.G., Sinhayevskiy M.B., Begouleva J. B.,Koval N.G.

SO “ F.G. Yanovsky National institute of phthisiology and pulmonology NAMS of Ukraine”, Kyiv, Ukraine

Relevance.Evidence of the involvement of  T helper type 17 (Th17) in the pathogenesis of chronic obstructive pulmonary disease
(COPD) are accumulated, but the exact role of Th17-dependent immune responses in the development of COPD has not yet been
determined. IL-17A is the main effector cytokine Th17.

The aim:  to  find out the role of T-helper type 17 in the formation of systemic inflammatory reactions in the COPD remission
phase  of varying severity.

Materials and methods: 45 patients with COPD in the remission phase were examined. Patients are divided into two groups: 1 (n
= 18) - with stage II COPD; 2 (n = 27) - with III and IV stages. The concentrations of IL-17A in the blood, depending on the immune
status, levels of proinflammatory cytokines (IL-2, IL-8, TNF-á) and C-reactive protein were analyzed.

Results: Immunologic features  of the activity of chronic inflammatory process are observed in patients: moderate leukocytosis,
neutrophilia, an increase the number of natural killers T (NKT)(CD3-16 +) and their activated forms (CD3 + 16 + 56 +), double
positive (CD4 + CD8 +) T-lymphocytes, increase in serum concentration of proinflammatory cytokines IL-2, TNFá, IL-8, C-RP,
against the background of suppression of T helper (CD3 + 4 + 8-) activity, which can be regarded as a compensatory response of the
latter on hyperinflammatory processes  and increase in the relative and absolute amount and activity of B-lymphocytes (CD3-19 +),
which reflects the existence of a supported antibody production process due to constant antigen stimulation. The elevated levels of
serum IL-17A, which is associated with an increase in the granulocyte number  the relative amount and activity of B cells
(accompanying chronic neutrophilic inflammation in the bronchi) is characteristic for severe patients and is a participant in a
pronounced inflammatory chronic process. The presence of a direct correlation between the levels of IL-17A and   C-reactive protein
and the number of leukocytes in the blood confirms the important role of this cytokine and T-helper type 17 in the persistence of
chronic inflammation COPD patients  in remission .

Conclusions: In COPD patients in remission in the peripheral blood immunological signs of the activity of the chronic
inflammatory process are observed, which progress with the severity of the process. The most sensitive markers of inflammation in
COPD are serum levels of C-reactive protein and TNFá, and elevated levels of IL-8 and IL-17A are the markers of the more severe
condition of patients.

Keywords: COPD, interleukin -17A, markers of inflammation.
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Àêòóàëüí³ñòü. Íåìà ºäèíî¿ äóìêè ïðî ïåðåâàãè âèêîðèñòàííÿ ð³çíèõ  ä³àãíîñòè÷íèõ òåñò³â äëÿ îö³íêè H. ðylori-ñòàòóñó â
ïåä³àòðè÷í³é ïðàêòèö³.

Ìåòà: ïîð³âíÿòè 13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò ³ òåñòè äëÿ âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî Í. pylori ñèðîâàòêè êðîâ³ äëÿ îö³íêè Í.
pylori-ñòàòóñó ó ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ó 66 ä³òåé ó â³ö³ 6-17 ðîê³â ç âåðèô³êîâàíèì ä³àãíîçîì õðîí³÷íèé ãàñòðèò âèÿâëÿëè Í. pylori-³íôåê-
ö³þ ã³ñòîëîã³÷íèì ³ áàêòåð³îñêîï³÷íèì ìåòîäàìè, âèçíà÷àëè â ñèðîâàòö³ àíòèò³ëà äî H. pylori êëàñ³â IgA ³ IgG ìåòîäîì ³ìóíîôåð-
ìåíòíîãî àíàë³çó (òåñò-ñèñòåìè “Helicobacter pylori ELISA”, Biohit, Ô³íëÿíä³ÿ). Ïðîâîäèëè 13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò. Âèç-
íà÷àëè ÷óòëèâ³ñòü ³ ñïåöèô³÷í³ñòü êîæíîãî òåñòó.

Ðåçóëüòàòè. Ó 58 ³ç 66 îáñòåæåíèõ ä³òåé âèÿâëåíî ä³éñíî ïîçèòèâí³ ðåçóëüòàòè ³íô³êóâàííÿ Í. pylori. Òðèâàë³ñòü õðîí³÷íî-
ãî ãàñòðèòó: äî 1 ðîêó – ó 13 ä³òåé; 1-3 ðîêè – ó 21 äèòèíè; ïîíàä 3-5 ðîê³â – ó 32 ä³òåé. Òðèâàë³ñòü ³íô³êóâàííÿ Í. pylori: äî 1
ðîêó – ó 8 ä³òåé; 1-2 ðîêè – ó 16; 2-3 ðîêè – ó 21; 4-5 ðîê³â – ó 9 ä³òåé; ïîíàä 5 ðîê³â – ó 4 ä³òåé. Âñòàíîâèëè, ùî 13Ñ-ñå÷îâèí-
íèé äèõàëüíèé òåñò ìàº âèñîê³ ÷óòëèâ³ñòü ³ ñïåöèô³÷í³ñòü – 96,5 % ³ 87,5 %, â³äïîâ³äíî. Ñåðîëîã³÷í³ òåñòè âèçíà÷åííÿ â êðîâ³
IgG ³ IgÀ äî Í. pylori: ÷óòëèâ³ñòü – 86,7 % ³ 77,3 %; à ñïåöèô³÷í³ñòü – 69,2 % ³ 53,8 %, â³äïîâ³äíî. Í. pylori“+”-ñòàòóñ äèòèíè ç
õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì, çà ðåçóëüòàòàìè 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äèõàëüíîãî òåñòó ³ ñåðîëîã³÷íèõ òåñò³â, º êðèòåð³ºì â³äáîðó õâîðîãî
äëÿ ïðîâåäåííÿ àíòèãåë³êîáàêòåðíî¿ òåðàï³¿.

Âèñíîâêè. 13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò òà ñåðîëîã³÷í³ òåñòè íå º åêâ³âàëåíòíèìè äëÿ õàðàêòåðèñòèêè çì³í ó øëóíêó ïðè
Í. pylori, àëå äîïîâíþþòü îäèí îäíîãî ïðè âèçíà÷åíí³ Í. pylori-ñòàòóñó.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: õðîí³÷íèé ãàñòðèò, ³íôåêö³ÿ Í. pylori, 13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò, àíòèò³ëà äî Í. pylori ñèðîâàòêè
êðîâ³, H. ðylori-ñòàòóñ, ä³òè.

Àêòóàëüí³ñòü. Àêòóàëüí³ñòü óäîñêîíàëåííÿ ä³àã-
íîñòèêè õðîí³÷íîãî ãàñòðèòó (ÕÃ) îáóìîâëåíà éîãî
çíà÷íîþ ïîøèðåí³ñòþ – 50-70 % â ñòðóêòóð³ õðîí³÷-
íî¿ ïàòîëîã³¿ îðãàí³â òðàâëåííÿ ó ä³òåé [1, 2, 7], òà
ðåöèäèâóþ÷èì ïåðåá³ãîì [8, 10, 14].

Çàãàëüíîâ³äîìî, ùî ³íô³êóâàííÿ Í. pylori ÷àñò³-
øå â³äáóâàºòüñÿ ó äèòÿ÷îìó â³ö³ [2, 4]. Âïðîâàäæó-
þòüñÿ ðåêîìåíäàö³¿ ï’ÿòè Ìààñòðèõòñüêèõ êîíñåí-
ñóñ³â ³ç ä³àãíîñòèêè òà ë³êóâàííÿ H. pylori-³íôåêö³¿ ó
äîðîñëèõ (1996, 2000, 2005, 2010, 2015ðð.) [12], à â
ïåä³àòðè÷í³é ïðàêòèö³ – ÷èñåëüí³ íàñòàíîâè
ESPGHAN (European Society for Paediatric
Gastroenterology Hepatology and Nutrition) and
NASPGHAN (North American Society for Pediatric
Gastroenterology, Hepatology and Nutrition) çà ïåð³îä
1996-2011 ðð. [10]. Çîëîòèì ñòàíäàðòîì âèçíà÷åííÿ
Í. pylori ó äîðîñëèõ ç õðîí³÷íîþ ãàñòðîäóîäåíàëü-
íîþ ïàòîëîã³ºþ º ³íâàçèâí³ ìåòîäè: åçîôàãîãàñòðîäó-
îäåíîñêîï³ÿ (ÅÃÄÑ) òà äîñë³äæåííÿ á³îïòàò³â ñëèçî-
âî¿ îáîëîíêè øëóíêà (ÑÎØ) [3, 11]. Îñê³ëüêè ó
ä³òåé ï³ä ÷àñ ÅÃÄÑ º âèñîêèé ðèçèê ³íô³êóâàííÿ Í.
pylori òà â³ðóñàìè ãåïàòèòó Â òà Ñ [6], òî â ïåä³àò-
ðè÷í³é ïðàêòèö³ âèêîðèñòîâóþòü íå³íâàçèâí³ áåçïå÷í³
ìåòîäè äëÿ âèÿâëåííÿ ³íô³êóâàííÿ Í. pylori ó âèïàä-
êàõ ïðîòèïîêàçàíü äî ïðîâåäåííÿ ÅÃÄÑ òà/àáî

á³îïñ³¿ ÑÎØ, à òàêîæ äëÿ âèçíà÷åííÿ Í. pylori-ñòàòó-
ñó äèòèíè. ²íô³êîâàíèì H. pylori äîö³ëüíî çàïðîïî-
íóâàòè àíòèãåë³êîáàêòåðíó òåðàï³þ (ÀÃÁÒ), çà
â³äñóòíîñò³ ïðîòèïîêàçàíü [14].

Â³äîìî, ùî 13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò òà
âèçíà÷åííÿ ñèðîâàòêîâèõ àíòèò³ë äî Í. pylori ñêëà-
äàþòü îñíîâó îáñòåæåííÿ íà H. ðylori ³íôåêö³þ [5, 7,
9]. Âèíèêàº ïèòàííÿ, ÿê³ ïåðåâàãè ìàº êîæåí ³ç çàç-
íà÷åíèõ ìåòîä³â â ïåä³àòðè÷í³é ïðàêòèö³? Îñê³ëüêè
â³äîì³ ïåðåâàãè êîæíîãî ³ç íèõ [5, 7, 14]. Òàê, îäí³
àâòîðè çàçíà÷àþòü, ùî 13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé
òåñò íàáëèæàºòüñÿ äî åòàëîííîãî ìåòîäó âèÿâëåííÿ
³íô³êóâàííÿ H. ðylori, áî íå çàëåæèòü â³ä óìîâ òðàíñ-
ïîðòóâàííÿ çðàçêà òà íå âïëèâàº íà ³íòåðïðåòàö³þ ðå-
çóëüòàòó äîñë³äæåííÿ [9]. ²íø³ àâòîðè çàçíà÷àþòü,
ùî òî÷í³ñòü âèçíà÷åííÿ ñèðîâàòêîâèõ àíòèò³ë äî Í.
pylori íàáëèæàºòüñÿ äî 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äèõàëüíîãî
òåñòó. Âèêîðèñòàííþ çàçíà÷åíèõ òåñò³â ñïðèÿº
çðó÷í³ñòü, äîñòóïí³ñòü ³ íåâèñîêà âàðò³ñòü. Ó ä³òåé
äîøê³ëüíîãî â³êó ìîæóòü âèíèêàòè òðóäíîù³ äèõàòè
â òðóáêó, â òîé ÷àñ ÿê ïðîñò³øå çðîáèòè çàá³ð çðàçêà
ñèðîâàòêè êðîâ³ äëÿ àíàë³çó. Çàçíà÷åí³ òåñòè ìîæóòü
áóòè âçàºìîçàì³ííèìè ó ä³òåé øê³ëüíîãî â³êó [4].

Ðåçóëüòàòè äèõàëüíîãî òà ñåðîëîã³÷íèõ òåñò³â ìà-
þòü ð³çíó ÷óòëèâ³ñòü òà ñïåöèô³÷í³ñòü äëÿ îö³íêè çì³í
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â øëóíêó ïðè ãåë³êîáàêòåðí³é ³íôåêö³¿ ³ ìîæóòü íå
ñï³âïàäàòè: ó ðàç³ ð³çíî¿ òðèâàëîñò³ ³íô³êóâàííÿ H. ðy-
lori áóäóòü ð³çí³ ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî H.
ðylori êëàñó IgA òà/àáî àíòèò³ë äî H. ðylori êëàñó
IgG; ó ðàç³ ëîêàëüíî¿ êîëîí³çàö³¿ øëóíêó ³ ñòóïåíþ
îáñ³ìåí³ííÿ ÑÎØ áóäóòü ïîçèòèâíèìè ÿê äèõàëüíèé,
òàê ³ ñåðîëîã³÷í³ òåñòè ç óðàõóâàííÿì àêòèâíîñò³ çà-
ïàëåííÿ ÑÎØ – ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ ÷è ðåì³ñ³¿ õâîðîáè.
Äèõàëüíèé òåñò âèÿâëÿº H. ðylori ó ðàç³ êîíòàì³íàö³¿
H. ðylori ÑÎØ, à ñåðîëîã³÷í³ òåñòè âèÿâëÿþòü ³íô³êó-
âàííÿ H. ðylori ³ ñòàä³éí³ñòü õðîí³÷íîãî ãàñòðèòó.

 Êð³ì òîãî, ïðè ïîçèòèâíîìó äèõàëüíîìó òåñò³ H.
ðylori ìàº áóòè æèâèì â îðãàí³çì³ õàçÿ¿íà, à äëÿ ñå-
ðîëîã³÷íîãî òåñòó öå íå îñíîâíå. ×èííèêè òðàíñïîð-
òóâàííÿ çðàçê³â òàêîæ âðàõîâóþòü ïðè âèçíà÷åíí³,
ÿêèé ³ç çàçíà÷åíèõ òåñò³â áóäå âèêîðèñòàíî. Äåÿê³
åêñïåðòè ââàæàþòü, ùî ñåðîëîã³÷í³ òåñòè º á³ëüø
òî÷íèìè ó íåìîâëÿò ³ ä³òåé äîøê³ëüíîãî â³êó ÿê îïòè-
ìàëüí³ ñàìå äëÿ ä³òåé çàçíà÷åíîãî â³êó. Ç îãëÿäó íà
ïëþñè òà ì³íóñè, 13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òà ñåðî-
ëîã³÷í³ òåñòè ìàþòü ñâî¿ ïåðåâàãè ³ íåäîë³êè. Äåÿê³
åêñïåðòè ðåêîìåíäóþòü ïîºäíóâàòè ö³ äâà ìåòîäè àáî
ïîâòîðíî âèêîðèñòîâóâàòè îäèí ç íèõ [5].

Ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò º âèñîêîñïåöèô³÷íèì
òà ê³ëüê³ñíèì äëÿ îö³íêè àêòèâíîñò³ óðåàçè â ÑÎØ, ³
º ÷³òêà ð³çíèöÿ ì³æ íåãàòèâíèì òåñòîì ³ ïîçèòèâíèì
òåñòîì. Ñåðîëîã³÷í³ òåñòè âèÿâëÿþòü ñèðîâàòêîâ³ àí-
òèò³ëà äî Í. pylori ³ ðåçóëüòàòè ìîæóòü áóòè íåãàòèâ-
íèìè àáî ïîçèòèâíèìè. Îòæå, ó ä³òåé ç H.pylori“–”-
ñòàòóñîì ðåçóëüòàò áóäå íåãàòèâíèé ó ðàç³
íåãàòèâíîãî ñå÷îâèííîãî äèõàëüíîãî òåñòó ³ íåãàòèâ-
íîãî ñåðîëîã³÷íîãî òåñòó; ó ä³òåé ç H.pylori“+”-ñòà-
òóñîì – ïîçèòèâíèì, ÿêùî ðåçóëüòàò îäíîãî ³ç çàçíà-
÷åíèõ ìåòîä³â áóäå ïîçèòèâíèì [13].

Ñåðîëîã³÷í³ òåñòè çàëèøàþòüñÿ ñòàíäàðòíèì íå-
³íâàçèâíèì ìåòîäîì ïåðâèííî¿ ä³àãíîñòèêè ³íôåêö³¿ Í.
pylori. Âèêîðèñòîâóþòü ð³çí³ òåñò-ñèñòåìè äëÿ âèçíà-
÷åííÿ àíòèò³ë äî H. pylori ç ð³çíîþ ÷óòëèâ³ñòþ òà ñïå-
öèô³÷í³ñòþ. Â ðàíí³õ äîñë³äæåííÿõ ³íô³êóâàííÿ Í.
pylori áóëî âñòàíîâëåíî âèñîêó êîðåëÿö³þ ì³æ ñåðî-
ïîçèòèâí³ñòþ ³ ïîêàçíèêàìè àêòèâíî¿ ³íôåêö³¿, òîìó ó
ä³òåé äîö³ëüíî âðàõîâóâàòè Í. pylori-ñòàòóñ íà îñíîâ³
íå³íâàçèâíèõ ìåòîä³â [4, 9], à àêòèâí³ñòü Í. pylori-
³íô³êóâàííÿ – çà ðåçóëüòàòàìè ñåðîëîã³÷íîãî òåñòó
(âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî Í. pylori IgA òà/àáî âèçíà÷åííÿ
àíòèò³ë äî Í. pylori IgG). Ñåðîëîã³÷í³ ìåòîäè ìàþòü
ïåðåâàãó, îñê³ëüêè âîíè íå³íâàçèâí³ ³ ¿õ ëåãêî âèêîíàòè.

Ó äèòèíè, â ÿêî¿ ñåðîëîã³÷íå äîñë³äæåííÿ ïðîâî-
äèòüñÿ âïåðøå, ³ ÿêà îñòàíí³ì ÷àñîì íå îòðèìóâàëà
àíòèá³îòèêè, çîêðåìà ³ ÀÃÁÒ, ïîçèòèâíèé ðåçóëüòàò
òåñòó âêàçóº íà ³íô³êóâàííÿ ¿¿ Í. pylori [13], ³ çà ðå-
çóëüòàòàìè öüîãî òåñòó ìîæíà îö³íèòè Í. pylori-ñòà-
òóñ äèòèíè. Äëÿ ï³äòâåðäæåííÿ çàçíà÷åíîãî äîö³ëüíî
ïðîâåñòè ³ ³íø³ íå³íâàçèâí³ òåñòè (13Ñ-ñå÷îâèííèé äè-
õàëüíèé àáî âèçíà÷åííÿ àíòèãåí³â H. pylori ó âèïî-
ðîæíåííÿõ) [7]. Íà ö³é îñíîâ³ â îñòàíí³õ Ìààñòðèõ-
òñüêèõ-V ðåêîìåíäàö³ÿõ ñåðîëîã³÷í³ òåñòè

âèêîðèñòîâóþòü ÿê ìàðêåðè ä³àãíîñòèêè Í. pylori
³íô³êóâàííÿ, îñîáëèâî â åï³äåì³îëîã³÷íèõ äîñë³ä-
æåííÿõ, àëå íå ÿê êðèòåð³¿ åôåêòèâíîñò³ ÀÃÁÒ, òîìó
ùî àíòèò³ëà çáåð³ãàþòüñÿ ïðîòÿãîì 3-4 ì³ñÿö³â àáî
íàâ³òü ðîê³â ï³ñëÿ åðàäèêàö³¿ Í. pylori  [13].

Ñåðîëîã³÷í³ òåñòè ÷àñò³øå âèêîðèñòîâóþòü äëÿ
òåñòóâàííÿ ñòàðøèõ ä³òåé, ÿê ³ äîðîñëèõ, ÿê³ ùå íå
îòðèìóâàëè ÀÃÁÒ [4]. ²íø³ àâòîðè ââàæàþòü, ùî
äèõàëüíèé òåñò º á³ëüø òî÷íèì ó ñòàðøèõ øêî-
ëÿð³â. Çàçíà÷åí³ ìåòîäè ìîæíà ïîºäíóâàòè àáî äâ³÷³
ïîâòîðþâàòè îäèí ³ç íèõ ç óðàõóâàííÿì êîíêðåòíî¿
ñèòóàö³¿ [9].

Âñå âèùåçàçíà÷åíå ñïîíóêàëî íàñ ïðîàíàë³çóâà-
òè ðåçóëüòàòè äèõàëüíîãî ³ ñåðîëîã³÷íîãî òåñò³â ó
ä³òåé ç âåðèô³êîâàíèì ä³àãíîçîì ÕÃ.

Ìåòà: âèâ÷èòè 13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò òà
ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî Í. pylori ñèðîâàòêè
êðîâ³ äëÿ îö³íêè Í.pylori-ñòàòóñó ä³òåé ç õðîí³÷íèì
ãàñòðèòîì.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Ó 66 ä³òåé ç âåðèô³êîâàíèì ä³àãíîçîì õðîí³÷íèé
ãàñòðèò (â³ê 6–17 ðîê³â) äëÿ âèÿâëåííÿ Í. pylori-
³íô³êóâàííÿ âèêîðèñòîâóâàëè ã³ñòîëîã³÷íèé òà áàêòå-
ð³îñêîï³÷íèé ìåòîäè, à òàêîæ âèçíà÷àëè â ñèðîâàòö³
êðîâ³: àíòèò³ëà äî H. pylori IgA ìåòîäîì ³ìóíîôåð-
ìåíòíîãî àíàë³çó ç âèêîðèñòàííÿì òåñò-ñèñòåìè
“Helicobacter pylori IgÀ ELISA” (Biohit, Ô³íëÿíä³ÿ);
àíòèò³ëà äî H. pylori IgG ìåòîäîì ³ìóíîôåðìåíòíîãî
àíàë³çó ç âèêîðèñòàííÿì òåñò-ñèñòåìè “Helicobacter
pylori IgG ELISA” (Biohit, Ô³íëÿíä³ÿ). Ïðîâîäèëè
13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò – íåïðÿìå á³îõ³ì³÷íå
âèçíà÷åííÿ óðåàçíî¿ àêòèâíîñò³ Í. pylori in vivo [9].
Çáèðàëè ïåðøèé çðàçîê âèäèõóâàíîãî ïîâ³òðÿ
“0 õâèëèíà”, ï³ñëÿ ÷îãî äèòèíà ïðèéìàëà 75 ìã (ïðè
ìàñ³ ò³ëà ïîíàä 30 êã) àáî 50 ìã (ïðè ìàñ³ ò³ëà ìåí-
øå 30 êã) òåñò-íàïîþ ç 13Ñ-ñå÷îâèíîþ. ×åðåç 30
õâèëèí çáèðàëè äðóãèé çðàçîê “30 õâèëèíà”. Îáèä-
âà çðàçêè àíàë³çóâàëè íà ñïåêòðîñêîï³ IRIS (Wagner
Analysen Technik Vertriebs GmbH, Í³ìå÷÷èíà).

Åíäîñêîï³÷íî âèÿâëÿëè ó âñ³õ îáñòåæåíèõ ä³òåé
íîäóëÿðíèé ãàñòðèò òà/àáî åðèòåìó. Ä³àãíîñòèêó ìîð-
ôîëîã³÷íèõ ôîðì õðîí³÷íîãî ãàñòðèòó ïðîâîäèëè íà
ï³äñòàâ³ êðèòåð³¿â “Ñ³äíåéñüêî¿ êëàñèô³êàö³¿” (1990)
òà ¿¿ ìîäèô³êàö³¿ (Õ’þñòîí, 1996). Îö³íêó ìîðôîëîã³÷-
íèõ çì³í á³îïòàò³â ÑÎØ ïðîâîäèëè ó â³äïîâ³äíîñò³ ç
â³çóàëüíî-àíàëîãîâîþ øêàëîþ Ë.². Àðó¿íà. Ó âñ³õ
îáñòåæåíèõ ä³òåé ïðè ã³ñòîëîã³÷íîìó äîñë³äæåíí³
âèÿâëåíî ìîíîíóêëåàðíó ³íô³ëüòðàö³þ âëàñíî¿ ïëàñ-
òèíêè ñëèçîâî¿ îáîëîíêè, ìàéæå ó âñ³õ âñòàíîâëåíî
àêòèâíèé õðîí³÷íèé àíòðàëüíèé ãàñòðèò (íåéòðîô³ëü-
íà ³íô³ëüòðàö³ÿ); ïîâåðõíåâèé ãàñòðèò ó 36 ä³òåé
(62,1 %), äèôóçíèé ãàñòðèò ç óðàæåííÿì çàëîç áåç
àòðîô³¿ ç ôîë³êóëÿðíîþ ã³ïåðïëàç³ºþ ó 22 (37,9 %).

Îö³íêó îáñ³ìåí³ííÿ Í. ðylori ÑÎØ ïðîâîäèëè çà
3 ñòóïåíÿìè: ² – äî 20 ì³êðîáíèõ ò³ë H. pylori â ïîë³
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çîðó; ²² – 21-50; ²²² ñòóï³íü – ïîíàä 50 ì³êðîáíèõ ò³ë
H. pylori â ïîë³ çîðó. Ïðè ã³ñòîëîã³÷íîìó äîñë³ä-
æåíí³ á³îïòàò³â ÑÎØ ² ñòóï³íü îáñ³ìåí³ííÿ H. pylori
âèÿâëåíî ó 29 (43,9 %), ²² ñòóï³íü – ó 23 (34,8 %),
²²² – ó 14 (21,3 %) ä³òåé.

Äëÿ âñòàíîâëåííÿ ÷óòëèâîñò³ òà ñïåöèô³÷íîñò³
êîæíîãî ç ìåòîä³â ä³àãíîñòèêè Í. pylori, àíòèò³ë äî
Í. pylori â ñèðîâàòö³ êðîâ³ òà 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äè-
õàëüíîãî òåñòó, ¿õ ðåçóëüòàòè ñï³âñòàâëÿëè ç òàêèìè
äâîõ åòàëîííèõ ìåòîä³â äåòåêö³¿ Í. pylori (ã³ñòîëîã³÷-
íîãî òà áàêòåð³îñêîï³÷íîãî äîñë³äæåííÿ á³îïòàò³â
ÑÎØ). Ó ðàç³ ñï³âïàä³ííÿ ïîçèòèâíîãî ðåçóëüòàòó
àíàë³çîâàíîãî òåñòó ç ïîçèòèâíèìè ðåçóëüòàòàìè åòà-
ëîííèõ ìåòîä³â àíàë³çîâàíèé òåñò îö³íþâàëè ÿê
ä³éñíî ïîçèòèâíèé. ßêùî ïîçèòèâíîìó ðåçóëüòàòó
àíàë³çîâàíîãî òåñòó â³äïîâ³äàâ íåãàòèâíèé ðåçóëüòàò
åòàëîííèõ ìåòîä³â, éîãî îö³íþâàëè ÿê õèáíîïîçèòèâ-
íèé. Ó ðàç³ ñï³âïàä³ííÿ íåãàòèâíèõ ðåçóëüòàò³â àíàë³-
çîâàíîãî òåñòó ç íåãàòèâíèì ðåçóëüòàòîì åòàëîííèõ
ìåòîä³â àíàë³çîâàíèé òåñò îö³íþâàëè ÿê ä³éñíî íåãà-
òèâíèé. ßêùî íåãàòèâíîìó ðåçóëüòàòó àíàë³çîâàíîãî
òåñòó â³äïîâ³äàâ ïîçèòèâíèé ðåçóëüòàò åòàëîííèõ ìå-
òîä³â, òî éîãî îö³íþâàëè ÿê õèáíîíåãàòèâíèé.

Ñòàòèñòè÷íó îáðîáêó ðåçóëüòàò³â äîñë³äæåííÿ
ïðîâîäèëè ç âèêîðèñòàííÿì ïàêåòà ïðèêëàäíèõ ïðî-
ãðàì “STATISTICA 7.0”. Ðîçðàõîâóâàëè ñåðåäíº
àðèôìåòè÷íå (Ì), ïîõèáêó ñåðåäíüîàðèôìåòè÷íîãî
(m) òà 95% äîâ³ð÷èé ³íòåðâàë (95% Ä²). Â³äì³ííîñò³
ì³æ ïîêàçíèêàìè ââàæàëèñü ñòàòèñòè÷íî çíà÷óùèìè
ïðè ðd≤0,05.

×óòëèâ³ñòü òà ñïåöèô³÷í³ñòü àíàë³çîâàíîãî ìåòîäó
ðîçðàõîâóâàëè çà ôîðìóëàìè:

×óòëèâ³ñòü   = ,

ÄÏ – ê³ëüê³ñòü ä³éñíî ïîçèòèâíèõ ðåçóëüòàò³â,
ÕÍ – ê³ëüê³ñòü õèáíîíåãàòèâíèõ ðåçóëüòàò³â.

Ñïåöèô³÷í³ñòü   = ,

ÄÍ – ê³ëüê³ñòü ä³éñíî íåãàòèâíèõ ðåçóëüòàò³â,
ÕÏ – ê³ëüê³ñòü õèáíîïîçèòèâíèõ ðåçóëüòàò³â.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Òðèâàë³ñòü õðîí³÷íîãî ãàñòðèòó ó îáñòåæåíèõ
ä³òåé áóëà ð³çíîþ: äî 1 ðîêó – ó 13 ä³òåé, 1-3 ðîêè –
ó 21 ä³òåé, òðèâàë³ñòü ïîíàä 3-5 ðîê³â – ó 32 ä³òåé.

Òðèâàë³ñòü ³íô³êóâàííÿ Í. pylori ñêëàëà: ³íô³êó-
âàííÿ äî 1 ðîêó – ó 8 ä³òåé, 1-2 ðîêè – ó 16, 2-3 ðî-
êè – ó 21, ³íô³êóâàííÿ 4-5 ðîê³â – ó 9, ³íô³êóâàííÿ
ïîíàä 5 ðîê³â – ó 4 ä³òåé.

Ïîêàçíèêè ³íô³êóâàííÿ Í. pylori ó îáñòåæåíèõ
ä³òåé ó â³ö³ 7-11 ðîê³â òà 12-17 ðîê³â áóëè îäíàêîâè-
ìè – 53,4 % ³ 46,6 %, â³äïîâ³äíî.

Ó 58 ä³òåé ³ç 66 îáñòåæåíèõ, çà ðåçóëüòàòàìè åòà-
ëîííèõ ìåòîä³â, âèÿâëåíî ä³éñíî ïîçèòèâí³ ðåçóëüòà-

òè äîñë³äæåííÿ. Ä³éñíî ïîçèòèâí³ ðåçóëüòàòè
13Ñ-ñå÷îâèííîãî äèõàëüíîãî òåñòó âñòàíîâëåíî ó 56
ä³òåé, ³ ëèøå ó 1 äèòèíè ðåçóëüòàò áóâ õèáíîïîçè-
òèâíèì (ðåçóëüòàò åòàëîííèõ ìåòîä³â – íåãàòèâíèé).
Ïîêàçíèêè 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äèõàëüíîãî òåñòó ó ä³òåé
ç ÕÃ: ìåä³àíà ñêëàëà 19,8±11,36 0/00, 95 % Ä² = 0–
45,1 0/00. Ïîêàçíèê 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äèõàëüíîãî òåñ-
òó íå çàëåæàâ â³ä ñòóïåíþ îáñ³ìåí³ííÿ Í. pylori
ÑÎØ ó îáñòåæåíèõ ä³òåé.

Ïðè ÕÃ, àñîö³éîâàíîìó ç H. pylori, â ñòàä³¿ çàãîñò-
ðåííÿ ó 20 ä³òåé ç íèçüêèìè ïîêàçíèêàìè àêòèâíîñò³
³íôåêö³¿ Í. pylori (àíòèò³ëà äî Í. pylori êëàñó IgA –
â³äñóòí³) áóëè íàÿâí³ àíòèò³ëà êëàñó IgG, à ó 26 ä³òåé
áóëè âèñîê³ ïîêàçíèêè àêòèâíîñò³ ³íôåêö³¿ Í. pylori
(àíòèò³ëà äî Í. pylori IgA òà IgG íàÿâí³). Ñåðåä íèõ
ïåðåâàæàëè ä³òè ç íåòðèâàëèì ³íô³êóâàííÿì Í. pylori.
Ó 10 ä³òåé, Í. pylori ñåðîïîçèòèâíèõ, ïîêàçíèêè àêòèâ-
íîñò³ Í. pylori áóëè íåãàòèâíèìè (íåãàòèâí³ ðåçóëüòàòè
âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî Í. pylori êëàñó IgA àáî ïîçè-
òèâí³ ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî Í. pylori êëàñó
IgG). Òàêèì ÷èíîì, â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ ÕÃ ñïîñòåð-
³ãàþòüñÿ âèñîê³ ïîêàçíèêè àêòèâíîñò³ ³íôåêö³¿ Í.
pylori  (âèñîê³ òèòðè àíòèò³ë äî Í. pylori êëàñó IgA).

Îñíîâíèì çàâäàííÿì íàøîãî äîñë³äæåííÿ º
ñï³âñòàâëåííÿ ðåçóëüòàò³â 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äèõàëü-
íîãî òåñòó òà âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî Í. pylori ó 66
õâîðèõ íà ÕÃ. Ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî H.
pylori òà 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äèõàëüíîãî òåñòó ó 66 õâî-
ðèõ íà ÕÃ â ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ íàâåäåíî â òàáëèö³.

Âî÷åâèäü, ä³éñíî ïîçèòèâí³ òà ä³éñíî íåãàòèâí³
ðåçóëüòàòè 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äèõàëüíîãî òåñòó âèÿâ-
ëåíî ó 56 ³ 7 ä³òåé, â³äïîâ³äíî. Çà öèìè ïîêàçíèêà-
ìè, ðîçðàõîâàíî ÷óòëèâ³ñòü òà ñïåöèô³÷í³ñòü: 96,5 %
³ 87,5 %, â³äïîâ³äíî.

Ïîð³âíÿëüíà îö³íêà 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äèõàëüíîãî
òåñòó â ä³àãíîñòèö³ Í. pylori-³íô³êóâàííÿ ä³òåé ç õðî-
í³÷íèì ãàñòðèòîì ïîêàçàëà âèñîêó éîãî ÷óòëèâ³ñòü
òà âèñîêó ñïåöèô³÷í³ñòü. Âëàñí³ ðåçóëüòàòè çá³ãàþòü-
ñÿ ç äàíèìè ³íøèõ äîñë³äíèê³â [5, 9].

Ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî H.pylori òàêîæ
íàâåäåíî â òàáëèö³. Ä³éñíî ïîçèòèâí³ òà ä³éñíî íåãà-
òèâí³ ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî Í. pylori êëàñó
²gA âèÿâèëèñÿ ó 41 ³ 7 õâîðèõ, â³äïîâ³äíî; ÷óòëè-
â³ñòü òà ñïåöèô³÷í³ñòü öüîãî òåñòó – 77,3 % òà 53,8 %,
â³äïîâ³äíî. Ä³éñíî ïîçèòèâí³ òà ä³éñíî íåãàòèâí³ ðå-
çóëüòàòè âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî Í. pylori êëàñó IgG
âèÿâëåíî ó 46 ³ 9 õâîðèõ, â³äïîâ³äíî; ÷óòëèâ³ñòü òà
ñïåöèô³÷í³ñòü ìåòîäó – 86,7 % òà 69,2 %, â³äïîâ³äíî.

Ïðîâåëè ïîð³âíÿííÿ ÷óòëèâîñò³ òà ñïåöèôè÷íîñò³
çàçíà÷åíèõ äâîõ ñåðîëîã³÷íèõ òåñò³â ³ âñòàíîâèëè,
ùî âèñîê³ ïîêàçíèêè ÷óòëèâîñò³ òà ñïåöèôè÷íîñò³
âëàñòèâ³ òåñòó âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî Í. pylori êëàñó
IgG ñèðîâàòêè êðîâ³: ÷óòëèâ³ñòü – 86,7 %, ñïå-
öèô³÷í³ñòü – 69,2 %, à íåâèñîê³ – ìåòîäó âèçíà÷åííÿ
àíòèò³ë äî Í. pylori êëàñó IgÀ.

Ïîð³âíÿëüíà îö³íêà ÷óòëèâîñò³ ñåðîëîã³÷íèõ
òåñò³â ³ç 13Ñ-ñå÷îâèííèì äèõàëüíèì òåñòîì âñòàíî-
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âèëà, ùî íàéâèùà ÷óòëèâ³ñòü ó 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äè-
õàëüíîãî òåñòó – 96,5 %, à òàêîæ âèñîêà éîãî ñïå-
öèô³÷í³ñòü – 87,5 %. Çàçíà÷åíå ñâ³ä÷èòü, ùî ñåðî-
ëîã³÷í³ òåñòè òà 13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò º
âçàºìîçàì³ííèìè òà ìîæóòü äîïîâíþâàòè îäèí îäíî-
ãî, àëå ó ä³òåé ñòàðøîãî øê³ëüíîãî â³êó ñë³ä íàäàâàòè
ïåðåâàãó 13Ñ-ñå÷îâèííîìó äèõàëüíîìó òåñòó (íå
ñêëàäíî ç³áðàòè äâà çðàçêè), ùî ñï³âïàäàº ç ðåêî-
ìåíäàö³ÿìè ³íøèõ äîñë³äíèê³â [3, 5, 9].

Âñ³ 58 õâîðèõ íà ÕÃ, àñîö³éîâàíèé ç Í. pylori, îò-
ðèìóâàëè ÀÃÁÒ íà îñíîâ³ ïðåïàðàòó â³ñìóòó: 33 äè-
òèíè îòðèìóâàëè ïîñë³äîâíó àíòèãåë³êîáàêòåðíó òå-
ðàï³þ – ñïî÷àòêó 5-äåííèé ïîäâ³éíèé êîìïëåêñ
(ïðåïàðàò â³ñìóòó + àìîêñèöèë³í), à â íàñòóïí³
5 äí³â – ïîòð³éíèé êîìïëåêñ (ïðåïàðàò â³ñìóòó +
+àìîêñèöèë³í + êëàðèòðîì³öèí); òðèâàë³ñòü êóðñó
ë³êóâàííÿ – 10 äí³â; 25 ä³òåé – òðèêîìïîíåíòíó
7-äåííó ÀÃÁÒ (ïðåïàðàò â³ñìóòó + àìîêñèöèë³í +
+êëàðèòðîì³öèí).

Ïðîàíàë³çóâàëè ïîêàçíèê íåóñï³øíî¿ åðàäèêàö³¿ ó
ñï³âñòàâëåíí³ ç áàçàëüíèìè ðåçóëüòàòàìè ñåðîëîã³÷-
íèõ òåñò³â ³ âñòàíîâèëè, ùî ïðè â³äáîð³ ä³òåé ç ÕÃ
äëÿ ïðîâåäåííÿ ÀÃÁÒ ñë³ä âðàõîâóâàòè: ñåðîïîçè-
òèâí³ ïîêàçíèêè Í. pylori IgG òà âèñîê³ ïîêàçíèêè
àêòèâíîñò³ ³íôåêö³¿ Í. pylori (ïîçèòèâí³ ðåçóëüòàòè
âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî àíòèãåíó Í. pylori êëàñó IgA)
º ïîêàçàííÿì äëÿ ïðîâåäåííÿ ÀÃÁÒ ä³òÿì ç ÕÃ â
ñòàä³¿ çàãîñòðåííÿ; ñåðîïîçèòèâí³ ïîêàçíèêè Í. py-
lori, àëå çà íåãàòèâíèõ ïîêàçíèê³â àêòèâíîñò³ ³íôåêö³¿
Í. pylori (íåãàòèâí³ ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ àíòèò³ë äî
àíòèãåíó Í. pylori êëàñó IgA), ç òðèâàëèì ñòàæåì
³íô³êóâàííÿ Í. pylori, – áàæàíî íå ïîñï³øàòè ç ïðè-
çíà÷åííÿì ÀÃÁÒ, îñê³ëüêè ó öèõ ä³òåé ñïîñòåð³ãàºòüñÿ
íåóñï³øíà åðàäèêàö³ÿ Í. pylori.

Òàêèì ÷èíîì, ïðîâåäåíå íàìè äîñë³äæåííÿ ïðî-
äåìîíñòðóâàëî äîö³ëüí³ñòü îö³íêè ó êîíêðåòíî¿ äèòè-
íè ¿¿ Í. pylori-ñòàòóñó íà îñíîâ³ 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äè-
õàëüíîãî òåñòó òà ñåðîëîã³÷íèõ òåñò³â. Í. pylori“+”-ñòà-
òóñ äèòèíè ç ÕÃ º êðèòåð³ºì â³äáîðó õâîðîãî äëÿ
ïðîâåäåííÿ ÀÃÁÒ. Íåâèñîêà âàðò³ñòü ñåðîëîã³÷íèõ
òåñò³â, çðó÷í³ñòü òà ¿õ äîñòóïí³ñòü â ïîð³âíÿíí³ ç
³íøèìè ìåòîäàìè ä³àãíîñòèêè Í. pylori âèçíà÷àº ¿õ
êë³í³÷íå çíà÷åííÿ â ïåä³àòðè÷í³é ïðàêòèö³ äëÿ âèçíà-
÷åííÿ Í. pylori-ñòàòóñó.

Â ï³äñóìêó ìîæíà çàêëþ÷èòè, ùî 13Ñ-ñå÷îâèí-
íèé äèõàëüíèé òåñò òà ñåðîëîã³÷í³ òåñòè íå º åêâ³âà-
ëåíòíèìè äëÿ õàðàêòåðèñòèêè çì³í ó øëóíêó ïðè ãå-
ë³êîáàêòåðí³é ³íôåêö³¿, àëå âîíè ìîæóòü ñëóãóâàòè
ä³àãíîñòè÷íèìè êðèòåð³ÿìè Í. pylori-³íô³êóâàííÿ òà
ìàðêåðàìè îö³íêè Í. pylori-ñòàòóñó.

Ïåðñïåêòèâè ïîäàëüøèõ äîñë³äæåíü ïîëÿãàþòü â
êîìïëåêñí³é îö³íö³ êë³í³÷íîãî çíà÷åííÿ âñ³õ äîñòóï-
íèõ íå³íâàçèâíèõ ìåòîä³â, â òîìó ÷èñë³ 13Ñ-ñå÷îâèí-
íîãî äèõàëüíîãî òåñòó òà ñòóë-òåñòó äëÿ ïåðâèííî¿
ä³àãíîñòèêè Í. pylori-³íô³êóâàííÿ ó ä³òåé ç ÕÃ.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Ó ä³òåé ç õðîí³÷íèì ãàñòðèòîì äîö³ëüíî ä³àãíîñ-
òóâàòè ³íô³êóâàííÿ Í. pylori ç âèêîðèñòàííÿì ÿê
³íâàçèâíèõ, òàê ³ íå³íâàçèâíèõ ìåòîä³â.

Í. pylori “+”-ñòàòóñ äèòèíè ç õðîí³÷íèì ãàñòðè-
òîì, çà ðåçóëüòàòàìè 13Ñ-ñå÷îâèííîãî äèõàëüíîãî òå-
ñòó ³ ñåðîëîã³÷íèõ òåñò³â, º ïîêàçàííÿì äëÿ ïðîâå-
äåííÿ àíòèãåë³êîáàêòåðíî¿ òåðàï³¿.

13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò òà ñåðîëîã³÷í³ òå-
ñòè º ä³àãíîñòè÷íèìè êðèòåð³ÿìè Í. pylori-³íôåêö³¿
òà êðèòåð³ÿìè îö³íêè Í. pylori-ñòàòóñó äèòèíè. Ñåðî-
ëîã³÷í³ òåñòè ³ 13Ñ-ñå÷îâèííèé äèõàëüíèé òåñò äîïîâ-
íþþòü îäèí îäíîãî ïðè âèçíà÷åíí³ Í. pylori-ñòàòóñó.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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Ëóêàøóê Â.Ä., Àëè Ñàìåõ Àëè, Øåâöîâà Å.Í., Áàáüÿê Â.È., Ïàëàãíþê Í.À.

Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èìåíè À.À.Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Íåò åäèíîãî ìíåíèÿ î ïðåèìóùåñòâàõ èñïîëüçîâàíèÿ ðàçëè÷íûõ äèàãíîñòè÷åñêèõ òåñòîâ äëÿ îöåíêè H.
ðylori ñòàòóñà â ïåäèàòðè÷åñêîé ïðàêòèêå.

Öåëü: ñðàâíèòü 13Ñ-óðåàçíûé äûõàòåëüíûé òåñò è òåñòû äëÿ îïðåäåëåíèÿ àíòèòåë ê Í. pylori â êðîâè äëÿ îöåíêè Í. pylori
ñòàòóñà ó äåòåé ñ õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ó 66 äåòåé â âîçðàñòå 6-17 ëåò ñ âåðèôèöèðîâàííûì äèàãíîçîì õðîíè÷åñêèé ãàñòðèò âûÿâëÿëè Í.
pylori-èíôåêöèþ ãèñòîëîãè÷åñêèì è áàêòåðèîñêîïè÷åñêèì ìåòîäàìè, îïðåäåëÿëè â ñûâîðîòêå àíòèòåëà ê H. pylori êëàññîâ IgA è
IgG ìåòîäîì èììóíîôåðìåíòíîãî àíàëèçà (òåñò-ñèñòåìû “Helicobacter pylori ELISA”, Biohit, Ôèíëÿíäèÿ). Ïðîâîäèëè 13Ñ-óðåàç-
íûé äûõàòåëüíûé òåñò. Îïðåäåëÿëè ÷óâñòâèòåëüíîñòü è ñïåöèôè÷íîñòü êàæäîãî òåñòà.

Ðåçóëüòàòû. Ó 58 èç 66 îáñëåäîâàííûõ äåòåé âûÿâëåíî äåéñòâèòåëüíî ïîëîæèòåëüíûå ðåçóëüòàòû èíôèöèðîâàíèÿ Í.
pylori. Äàâíîñòü õðîíè÷åñêîãî ãàñòðèòà: äî 1 ãîäà – ó 13 äåòåé; 1-3 ãîäà – ó 21 ðåáåíêà; áîëåå 3-5 ëåò – ó 32 äåòåé. Äàâíîñòü èí-
ôèöèðîâàíèÿ Í. pylori: äî 1 ãîäà – ó 8 äåòåé; èíôèöèðîâàíèå 1-2 ãîäà – ó 16; 2-3 ãîäà – ó 21; 4-5 ëåò – ó 9 äåòåé, áîëåå 5 ëåò – ó
4 äåòåé. Óñòàíîâèëè, ÷òî 13Ñ-óðåàçíûé äûõàòåëüíûé òåñò èìååò âûñîêèå ÷óâñòâèòåëüíîñòü è ñïåöèôè÷íîñòü – 96,5 % è 87,5 %,
ñîîòâåòñòâåííî. Ñåðîëîãè÷åñêèå òåñòû îïðåäåëåíèÿ â êðîâè IgG è IgÀ ê Í. pylori: ÷óâñòâèòåëüíîñòü – 86,7 % è 77,3 %; à ñïåöè-
ôè÷íîñòü – 69,2 % è 53,8 %, ñîîòâåòñòâåííî. Í. pylori“+”-ñòàòóñ ðåáåíêà ñ õðîíè÷åñêèì ãàñòðèòîì, ïî ðåçóëüòàòàì 13Ñ-óðåàç-
íîãî äûõàòåëüíîãî òåñòà è ñåðîëîãè÷åñêèõ òåñòîâ, ÿâëÿåòñÿ êðèòåðèåì îòáîðà áîëüíîãî äëÿ ïðîâåäåíèÿ àíòèõåëèêîáàêòåðíîé
òåðàïèè.

Âûâîäû. 13Ñ-óðåàçíûé äûõàòåëüíûé òåñò è ñåðîëîãè÷åñêèå òåñòû íå ÿâëÿþòñÿ ýêâèâàëåíòíûìè äëÿ õàðàêòåðèñòèêè èçìåíå-
íèé â æåëóäêå ïðè Í. pylori, íî äîïîëíÿþò äðóã äðóãà ïðè îïðåäåëåíèè Í. pylori-ñòàòóñà.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: õðîíè÷åñêèé ãàñòðèò, èíôåêöèÿ Í. pylori, 13Ñ-ìî÷åâèííûé äûõàòåëüíûé òåñò, àíòèòåëà ê Í. pylori ñûâî-
ðîòêè êðîâè, H. ðylori-ñòàòóñ, äåòè
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CLINICAL VALUE OF NON-INVASIVE DIAGNOSTIC TESTS FOR HELICOBACTER
PYLORI INFECTION IN CHILDREN WITH CHRONIC GASTRITIS

Lukashuk V.D., Ali Sameh Ali, Shevtsova O.M., Babyak V.I., Palahniuk N.O.

O.O. Bohomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Relevance. To diagnose H. pylori infection in children various non-invasive tests are used, but their clinical value is not yet
established.

The aim was to compare the 13C-urea breath test and tests for serum antibodies to H. pylori with histological and bacterioscopic
methods for detection of H. pylori infection in children with chronic gastritis.

Patients and methods. Sixty-six children with chronic gastritis aged 6-17 years were tested for H. pylori infection using histological
and bacterioscopic methods along with 13C-urea breath tests and tests for serum IgA and IgG antibodies to H. pylori (“Helicobacter
pylori ELISA” test kits, Biohit, Finland). The sensitivity and specificity of each test were evaluated.

Results. Fifty-eight of 66 examined children were recognized as H. pylori positive. The duration of chronic gastritis in examined
children: less than 1 year – in 13 children, 1-3 years – in 21 children, more than 3-5 years – in 32 children. The duration of H. pylori
infection of less than 1 year was in 8 children, 1-2 years – in 16 children, 2-3 years – in 21 children, 4-5 years – in 9 children, the
duration of more than 5 years was in 4 children. The 13C-urea breath test showed high sensitivity and specificity – 96.5% and 87,5%,
respectively. The sensitivity of serological tests for serum IgG and IgA antibodies to H. pylori was 86,7% and 77,3%, respectively, and
specificity was 69,2% and 53,8%, respectively. The H. pylori”+”-status determined by non-invasive tests in patients with chronic
gastritis can serve as a criterion for selecting them for anti-H. pylori therapy.

Conclusions. The 13C-urea breath test and serological tests are not equivalent and thus cannot be used for assessing changes
HYPERLINK “https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1568749”inHYPERLINK “https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1568749”
HYPERLINK “https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1568749”the HYPERLINK “https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/
1568749”gastric mucosa colonized by HYPERLINK “https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1568749”HHYPERLINK “https://
www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1568749”. HYPERLINK “https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1568749”pylori, but the
HYPERLINK “https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/156874above-mentioned tests can complement each other in evaluation of H.
pylori status.

Keywords: chronic gastritis, H. pylori infection, the 13C-urea breath test, serum H. pylori antibodies, H. pylori-status, children.
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Àêòóàëüí³ñòü. Â ñó÷àñí³é ñòîìàòîëîã³¿ ãåíåðàë³-
çîâàíèé ïàðîäîíòèò (ÃÏ) ðîçãëÿäàþòü ÿê õðîí³÷íèé
ðåöèäèâóþ÷èé çàïàëüíèé ³ äåñòðóêòèâíèé ïðîöåñ â
ïàðîäîíò³, ïåðåá³ã ÿêîãî â çíà÷í³é ì³ð³ çàëåæèòü â³ä
ì³ñöåâèõ òà çàãàëüíèõ ïàòîãåíåòè÷íèõ ôàêòîð³â [1, 3,
6, 8]. ÃÏ º ãåòåðîãåííèì çàõâîðþâàííÿì, â ðåàë³çàö³¿
ÿêîãî âåëèêå çíà÷åííÿ íàáóâàþòü îñîáëèâîñò³ óø-
êîäæåííÿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà,
ÿê³ ïîâ’ÿçàí³ ç ð³çíèìè ïðè÷èííèìè ôàêòîðàìè. Â
ë³òåðàòóð³ ùå îñòàòî÷íî íå ñôîðìóëüîâàí³ ÷³òê³ ïîÿñ-
íåííÿ ìåõàí³çì³â ðîçâèòêó îñíîâíèõ êë³í³÷íèõ ïðîÿâ³â
ÃÏ, ùî º îäí³ºþ ç ïðè÷èí íåäîñòàòíüî¿ åôåêòèâíîñò³
ë³êóâàëüíî-ïðîô³ëàêòè÷íèõ çàõîä³â, ÿê³ çàñòîñîâóþòü-
ñÿ. Íå âèêëèêàº ñóìí³âó, ùî âàæëèâèì ôàêòîðîì ó
ðîçâèòêó ÃÏ º äèñáàëàíñ ïðîöåñ³â ðåìîäåëþâàííÿ
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà ùåëåï,
ïðè÷èíè êîòðîãî íå çîâñ³â çðîçóì³ë³, îñîáëèâî ó
ïàö³ºíò³â ñåðåäíüîãî â³êó, ó ÿêèõ òåìïè ñòàð³ííÿ ê³ñòêî-
âî¿ òêàíèíè íå ïîâèíí³ áóòè çì³íåí³ [2, 4, 5, 7]. Òîìó
ñàìå ðîçêðèòòÿ îñîáëèâîñòåé ìåõàí³çì³â ðîçâèòêó
äèñáàëàíñó ïðîöåñ³â ðåìîäåëþâàííÿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè
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Ðåöåíçåíòè: ïðîô. ×åðêàñîâ Â.Ã., ïðîô. Àíòîíåíêî Ì.Þ.

Àêòóàëüí³ñòü. Ùå íå äî ê³íöÿ ðîçêðèò³ ìåõàí³çìè ðîçâèòêó äèñáàëàíñó ïðîöåñ³â ðåìîäåëþâàííÿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè àëüâå-
îëÿðíîãî â³äðîñòêà ó ð³çíèõ êîíòèíãåíò³â õâîðèõ.

Ìåòà: âèâ÷èòè ñòðóêòóðíå ï³ä´ðóíòÿ ðîçâèòêó óøêîäæåíü ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè çà ãåíåðàë³çîâàíîãî ïàðîäîíòèòó ó ð³çíèõ
ãðóï õâîðèõ ç óðàõóâàííÿì íàÿâíîñò³ ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Äîñë³äæåííÿ (êë³í³÷í³, ëàáîðàòîðí³ òà ðåíòãåíîëîã³÷í³) ïðîâåäåí³ ó 101 õâîðîãî íà ãåíåðàë³çîâàíèé
ïàðîäîíòèò: 59 õâîðèõ áåç ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿,  42 õâîðèõ ç àðòåð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ. Êîíòðîëåì ñëóãóâàëè 11 ïàö³ºíò³â áåç
îçíàê ïàòîëîã³¿ ïàðîäîíòà. Âñ³ ïàö³ºíòè áóëè â â³ö³ 20-44 ðîêè. Ìîðôîëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ (ôàðáóâàííÿ ãåìàòîêñèë³íîì òà
åîçèíîì, çà âàí Ã³çîí, ÐÀS-ðåàêö³ÿ çà Ìàê Ìàíóñîì) çóáîùåëåïíèõ áëîê³â â³ä 15 ïîìåðëèõ ëþäåé, ùî çà æèòòÿ õâîð³ëè íà
òàêó æ ñîìàòè÷íó ïàòîëîã³þ, ïðîâåäåí³ íà àðõ³âíîìó ìàòåð³àë³. Â ãðóïàõ ïîð³âíÿííÿ äîñë³äæåíà äèíàì³êà çà õðîí³÷íîãî òà çàãî-
ñòðåíîãî ïåðåá³ãó ãåíåðàë³çîâàíîãî ïàðîäîíòèòó.

Ðåçóëüòàòè. Îñîáëèâîñò³ óøêîäæåííÿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà çà ãåíåðàë³çîâàíîãî ïàðîäîíòèòó ó õâî-
ðèõ íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ, ïîâ’ÿçàí³ ç ïåðâèííèì ðîçâèòêîì ¿¿ ðåçîðáö³¿ ç áîêó åíäîñòà ê³ñòêîìîçêîâèõ ïðîñòîð³â, ùî
îáóìîâëåíî ñêëåðîòè÷íèìè çì³íàìè àðòåð³é ³ àðòåð³îë, çíèæåííÿì ñòóïåíÿ âàñêóëÿðèçàö³¿, ÿê³ ìàþòü âåëèêå çíà÷åííÿ â ïîðó-
øåíí³ òðîô³êè ãóá÷àòî¿ ðå÷îâèíè ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ³ ðîçâèòêó ¿¿ ðåçîðáö³¿.  Âòîðèííî äî äèñòðîô³÷íî çì³íåíî¿ ñòðóêòóðè ïà-
ðîäîíòà ìîæå ïðèºäíàòèñÿ   çàïàëåííÿ.  Ïî÷àòîê ðîçâèòêó êë³í³êî-ðåíòãåíîëîã³÷íèõ òà ìîðôîëîã³÷íèõ îçíàê ãåíåðàë³çîâàíîãî
ïàðîäîíòèòó ó õâîðèõ áåç ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿ ïåðâèííî îáóìîâëåíèé íàÿâí³ñòþ â ÿñíàõ õðîí³÷íîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó â
ñòàä³¿ ðåì³ñ³¿ àáî çàãîñòðåííÿ ç ïîñòóïîâèì ïåðåõîäîì íà ê³ñòêó àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà ³ ðîçâèòêîì ðåçîðáö³¿.

Âèñíîâêè. Îñíîâí³ ïðîÿâè ïàòîëîã³¿ çà ðîçâèòêó ãåíåðàë³çîâàíîãî ïàðîäîíòèòó ó õâîðèõ îáîõ ãðóï çàëåæàòü â³ä ïîðó-
øåííÿ áàëàíñó ì³æ ³íòåíñèâí³ñòþ ïðîöåñ³â îñòåîñèíòåçà òà ðåçîðáö³¿ â á³ê ïðåâàëþâàííÿ îñòàííüî¿, à òàêîæ â³ä çíèæåííÿ îñòå-
îïëàñòè÷íèõ ïðîöåñ³â.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ãåíåðàë³çîâàíèé ïàðîäîíòèò, îñîáëèâîñò³ ðîçâèòêó, àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ.

àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà, çà ÿêèõ ðåçîðáö³ÿ ïåðåâàæàº
íîâîóòâîðåííÿ, ó ð³çíèõ êîíòèíãåíò³â õâîðèõ ìîæå
äîïîìîãòè â ðîçêðèòò³ ïðè÷èí ãåòåðîãåííîñò³ ÃÏ.

Ìåòà: âèâ÷åííÿ ñòðóêòóðíîãî ï³ä´ðóíòÿ ðîçâèòêó
îñîáëèâîñòåé óøêîäæåííÿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè çà ÃÏ ó
ð³çíèõ ãðóï õâîðèõ, ç óðàõóâàííÿì íàÿâíîñò³ ñîìà-
òè÷íî¿ ïàòîëîã³¿.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Äîñë³äæåííÿ (êë³í³÷í³, ëàáîðàòîðí³ òà ðåíòãåíî-
ëîã³÷í³) ïðîâåäåí³ ó 101 õâîðîãî íà ÃÏ, ÿê³ áóëè
ðîçïîä³ëåí³ íà 2 îñíîâí³ ãðóïè.

1 ãðóïà – 59 õâîðèõ íà ÃÏ, ùî ðîçâèíóâñÿ íà òë³
òðèâàëîãî (3-5 ðîê³â) ïåðåá³ãó õðîí³÷íîãî êàòàðàëü-
íîãî ã³íã³â³òó ç ïåð³îäè÷íèìè çàãîñòðåííÿìè, áåç çà-
ãàëüíî¿ ïàòîëîã³¿;

II ãðóïà – 42 õâîðèõ íà ÃÏ, ïîºäíàíèé ç àðòåð³-
àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ.

Êîíòðîëåì ñëóãóâàëè 11 ïàö³ºíò³â áåç îçíàê ïàòî-
ëîã³¿ ïàðîäîíòà. Âñ³ ïàö³ºíòè áóëè â â³ö³ 20-44 ðîêè.
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Ìîðôîëîã³÷í³ äîñë³äæåííÿ (ôàðáóâàííÿ ãåìàòîê-
ñèë³íîì òà åîçèíîì, çà âàí Ã³çîí, ÐÀS-ðåàêö³ÿ çà Ìàê
Ìàíóñîì) çóáîùåëåïíèõ áëîê³â â³ä 15 ïîìåðëèõ ëþ-
äåé, ùî çà æèòòÿ õâîð³ëè íà òàêó æ ñîìàòè÷íó ïàòî-
ëîã³þ, ïðîâåäåí³ íà àðõ³âíîìó ìàòåð³àë³. Â ãðóïàõ
ïîð³âíÿííÿ äîñë³äæåíà äèíàì³êà çà õðîí³÷íîãî òà çà-
ãîñòðåíîãî ïåðåá³ãó ÃÏ.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Â ïðàêòèö³ ë³êàðÿ ïàðîäîíòîëîãà íàéá³ëüø ÷àñòî
çóñòð³÷àºòüñÿ âàð³àíò ïåðåá³ãó ÃÏ, ïðè ÿêîìó ó õâî-
ðèõ íà ïðîòÿç³ äåê³ëüêîõ ðîê³â íà õðîí³÷íèé êàòà-
ðàëüíèé ã³íã³â³ò ç ïåð³îäè÷íèìè çàãîñòðåííÿìè ç’ÿâ-
ëÿþòüñÿ îá’ºêòèâí³ ñèìïòîìè óðàæåííÿ ê³ñòêîâî¿
òêàíèíè àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà. Íà ðåíòãåíîãðàìàõ
öå ïðîÿâëÿºòüñÿ ó âèãëÿä³ íåð³âíîì³ðíî¿ ðåçîðáö³¿
êîðòèêàëüíî¿ ïëàñòèíêè íà âåðõ³âêàõ ì³æàëüâåîëÿð-
íèõ ïåðåòèíîê. Ñïîíò³îç êîðòèêàëüíî¿ ïëàñòèíêè ïðè
öüîìó âèÿâëÿºòüñÿ äð³áíèìè óçóðàìè â ê³ñòêîâ³é òêà-
íèí³ íàâ³òü ó ì³æðåöèäèâíèé ïåð³îä ³ îäíîçíà÷íî
ñâ³ä÷èòü ïðî ïåðåõ³ä ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó ç ÿñåí íà
ê³ñòêó. Â ³íøèõ ì³ñöÿõ âæå ìîæå â³äì³÷àòèñÿ ïîâíå
ðóéíóâàííÿ êîðòèêàëüíî¿ ïëàñòèíêè íà âåðõ³âêàõ ì³æ
àëüâåîëÿðíèìè ïåðåòèíêàìè ³ ãëèáøå, ç ïåðåõîäîì
íà ãóá÷àòó ê³ñòêó äî 1/3 âèñîòè êîðåíÿ çóáà. Öå
ìîæå ñâ³ä÷èòè ïðî ïî÷àòîê ôîðìóâàííÿ ê³ñòêîâèõ
êèøåíü. Ôóðêàö³éí³ äåôåêòè íà ðåíòãåíîãðàìàõ ó òà-
êèõ õâîðèõ â³äñóòí³. Ñòóï³íü àêòèâíîñò³ ê³ñòêîâèõ äå-
ñòðóêòèâíèõ çì³í ðåíòãåíîëîã³÷íî âèçíà÷àºòüñÿ çà
õàðàêòåðîì çîí ðåçîðáö³¿ òà ¿õ ÷³òêîñò³, îñîáëèâî â
ãóá÷àñò³é ðå÷îâèí³. Ðîçìèò³ íå÷³òê³ êîíòóðè âîãíèù
îñòåîïîðîçà íà ðåíòãåíîãðàìàõ ó öüîãî êîíòèíãåíòà
õâîðèõ çàçâè÷àé ïîºäíóþòüñÿ ç êë³í³÷íèìè îçíàêàìè
çàãîñòðåíîãî ïåðåá³ãó ÃÏ: ï³äâèùåííÿì êðîâîòî÷è-
âîñò³ ÿñåí, ãíîºâèä³ëåííÿì, ðóõîì³ñòþ çóá³â.

Òàê³ êë³í³êî-ðåíòãåíîëîã³÷í³ îçíàêè ÃÏ ² ñòóïåíÿ
ó ö³º¿ ãðóïè õâîðèõ ìàþòü ÷³òêå ìîðôîëîã³÷íå îá-
´ðóíòóâàííÿ: íàÿâí³ñòü â ÿñíàõ õðîí³÷íîãî çàïàëüíî-
ãî ïðîöåñó â ñòàä³¿ ðåì³ñ³¿ àáî çàãîñòðåííÿ. Ñë³ä çàç-
íà÷èòè , ùî êë³òèíí³ ³íô³ëüòðàòè, ÿê³ º îäí³ºþ ç
âàæëèâèõ îçíàê çàïàëåííÿ, â áàãàòüîõ ì³ñöÿõ ù³ëüíî
êîíòàêòóþòü ç ïåð³îñòîì ÿê íà âåðõ³âêàõ ì³æçóáíèõ
ïåðåòèíîê, òàê ³ â îáëàñò³ çóáî-ÿñåííîãî ïðèêð³ïëåí-
íÿ (ðèñ.1). Â òàêèõ ä³ëÿíêàõ â³äì³÷àºòüñÿ îñòåîêëàñ-
òè÷íà ðåçîðáö³ÿ êîðòèêàëüíî¿ ïëàñòèíêè àëüâåîëÿð-
íîãî â³äðîñòêà, à òàêîæ ðîçïîâñþäæåííÿ êë³òèííèõ
³íô³ëüòðàò³â íà öèðêóëÿðíó çâ’ÿçêó çóáà ³ ïåð³îäîíò
ÿê íà âåðõ³âêàõ ì³æçóáíèõ ïåðåòèíîê, òàê ³ íà áîêî-
âèõ ñò³íêàõ ëóíîê. Â³äì³÷àºòüñÿ òàêîæ çàïàëüíà äåñò-
ðóêö³ÿ âîëîêíèñòîãî êîìïîíåíòà ³ ïðîðîñòàííÿ íà
öèõ ä³ëÿíêàõ áàãàòîðÿäíîãî ïëàñêîãî åï³òåë³þ â ïåð³-
îäîíò. Îñòåîêëàñòè÷íà òà ãëàäåíüêà ðåçîðáö³ÿ ðîçâè-
âàþòüñÿ íà ê³ñòêîâèõ áàëêàõ ãóá÷àòî¿ ðå÷îâèíè, ùî
ñóïðîâîäæóºòüñÿ íåð³âíîì³ðíèì çá³ëüøåííÿ ä³àìåòðà
ê³ñêîìîçêîâèõ ïðîñòîð³â. Â íèõ âèÿâëÿþòüñÿ êðóã-

ëîêë³òèíí³ ³íô³ëüòðàòè, ÿê³ ñêëàäàþòüñÿ ïåðåâàæíî ç
ìàëèõ òà ñåðåäí³õ ë³ìôîöèò³â, ìàêðîôàã³â òà ïëàç-
ìîöèä³â. Òàêèé æå êë³òèííèé âì³ñò ³íô³ëüòðàò³â ³ â
ñïîëó÷íîòêàíèíí³é îñíîâ³ ÿñåí, öèðêóëÿðí³é çâ’ÿçö³
çóáà ³ ïåð³îäîíò³ â ì³æðåöèäèâíèé ïåð³îä ïåðåá³ãó
ÃÏ. Çàãîñòðåííÿ çàïàëüíîãî ïðîöåñó ïîâ’ÿçàíî ç ïî-
ñèëåííÿì â óñ³õ ñòðóêòóðàõ ïàðîäîíòà óøêîäæåííÿ
ñò³íîê ì³êðîñóäèí, îñîáëèâî êàï³ëÿð³â òà âåíóë, à
òàêîæ ç ð³çêèì ï³äñèëåííÿì ¿õ ïðîíèêíîñò³ ÿê äëÿ
ð³äêî¿ ÷àñòèíè êðîâ³, òàê ³ äëÿ êë³òèííèõ åëåìåíò³â.
Â íàáðÿêë³é ïåðåâàñêóëÿðí³é òêàíèí³ ç’ÿâëÿþòüñÿ
íåéòðîô³ëüí³ ãðàíóëîöèòè, ê³ëüê³ñòü ÿêèõ ïðîïîðö³î-
íàëüíà ñòóïåíþ çàãîñòðåííÿ ³ â ö³ëîìó áàãàòî â
÷îìó âèçíà÷àº êë³í³÷í³ òà ðåíòãåíîëîã³÷í³ îçíàêè àê-
òèâíîñò³ ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó.

Ïîäàëüøèé ðîçâèòîê êë³í³÷íèõ îçíàê ÃÏ îáó-
ìîâëåííèé äèíàì³êîþ çàïàëüíèõ òà äåñòðóêòèâíèõ
çì³í â óñ³õ ñòðóêòóðàõ ïàðîäîíòà. Ðåçîðáö³ÿ ê³ñòêî-
âî¿ òêàíèíè àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà âèçíà÷àºòüñÿ
çá³ëüøåíèì ê³ëüê³ñíèì ïðåäñòàâíèöòâîì ïðåîñòåîê-
ëàñò³â ³ îñòåîêëàñò³â, ñòðóêòóðí³ îñîáëèâîñò³ êîòðèõ
ñâ³ä÷àòü ïðî ¿õíþ âèñîêó ôóíêö³îíàëüíó àêòèâí³ñòü,
ùî ³ îáóìîâëþº ðóéíàö³þ ê³ñòêè, ïîñèëåííÿ ðóõî-
ìîñò³ òà åë³ì³íàö³þ çóá³â. Ì³êðîñêîï³÷íî ðåçîðáö³ÿ
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ïåðåá³ãàº ç íàÿâí³ñòþ îçíàê õðîí³-
÷íîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó â ÿñíàõ, ïåð³îäîíò³ òà
ê³ñòêîâîìîçêîâèõ ïðîñòîðàõ ç íåð³âíîì³ðíîþ ðóé-
íàö³ºþ ê³ñòêîâèõ ïåðåêëàäèí òà çàãàëüíèì ðîçøè-
ðåííÿì ä³àìåòðà ê³ñòêîâîìîçêîâèõ ïðîñòîð³â, ùî ³
ñòàº ï³ä´ðóíòÿì ðîçâèòêó ðåíòãåíîëîã³÷íèõ îçíàê
äð³áíî,- ñåðåäíüî- òà âåëèêîêîì³ðêóâàòîãî îñòåîïî-
ðîçà ê³ñòêè àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà. Òðåáà îñîáëè-
âî ï³äêðåñëèòè, ùî ïðè òàêîìó âàð³àíò³ ðîçâèòêó äå-
ñòðóêö³¿ òêàíèí ïàðîäîíòà â ò³ë³ ùåëåïè ñòðóêòóðà
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè íå ìàº çíà÷óùèõ çì³í í³ ìîðôîëî-
ã³÷íî, í³ ðåíòãåíîëîã³÷íî.

Ðèñ. 1. Ã³ñòîëîã³÷íèé çð³ç çóáîùåëåïíîãî áëîêà íèæíüî¿
ùåëåïè. Ä³àãíîç: ãåíåðàë³çîâàíèé ïàðîäîíòèò ² ñòóïåíÿ áåç
ñîìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿. Õðîí³÷íèé çàïàëüíèé ïðîöåñ â ÿñíàõ,
ïî÷àòîê ðåçîðáö³¿ âåðõ³âêè àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà.
Ôàðáóâàííÿ ãåìàòîêñèë³íîì ³ åîçèíîì. Çá.: îá. 10, îê. 10.
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Ðåíòãåíîëîã³÷íî äëÿ ÃÏ ²² òà ²²² ñòóïåíÿ õàðàêòåð-
íå ðóéíóâàííÿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè àëüâåîëÿðíîãî
â³äðîñòêà, ÿêå äîñÿãàº á³ëüøå 1/3 âèñîòè ì³æàëüâåî-
ëÿðíî¿ ïåðåòèíêè àæ äî ¿¿ ïîâíî¿ ðåçîðáö³¿, íàÿâí³ñòü
ê³ñòêîâèõ êèøåíü, ôóðêàö³éí³ äåôåêòè. Àêòèâí³ñòü
ïðîöåñó ìàº ò³ æ ñàì³ ðåíòãåíîëîã³÷í³ ïðîÿâè, ùî ³
çà ÃÏ ² ñòóïåíÿ. Ñë³ä çàóâàæèòè, ùî ïðîöåñè â³äíîâ-
ëåííÿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè çà ÃÏ çíà÷íî ñïîâ³ëüíåí³,
ùî, çà íàøèìè äàíèìè, îáóìîâëåíå çìåíøåííÿì
ê³ëüêîñò³ îñòåîáëàñò³â íà îäèíèöþ ïëîù³ ã³ñòîëîã³÷-
íîãî çð³çó, à òàêîæ çìåíøåííÿì ¿õíüî¿ ôóíêö³îíàëüíî¿
àêòèâíîñò³, ïðî ùî ñâ³ä÷àòü äèñòðîô³÷í³ òà àòðîô³÷í³
çì³íè. Òàêèé ñòàí ê³ñòêîóòâîðþþ÷èõ êë³òèí ïî-
ºäíóºòüñÿ ç³ çíèæåííÿì â íèõ ³íòåíñèâíîñò³ ñïåöèô³÷-
íèõ ñèíòåç³â, à òàêîæ â³äîáðàæàº ïðîöåñ ïðèãí³÷åííÿ
äèôåðåíö³þâàííÿ îñòåîáëàñò³â. Çà ÃÏ ìàº ì³ñöå òàêîæ
÷àñòêîâà âòðàòà êë³òèííèõ åëåìåíò³â (îñòåîöèò³â) ³ç
ê³ñòêîâèõ ñòðóêòóð. Âñå öå â êîìïëåêñ³ ïîÿñíþº ïðè-
÷èíè òà ìåõàí³çìè âòðàòè ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè àëüâåîëÿð-
íîãî â³äðîñòêà, ðóõîì³ñòü òà åë³ì³íàö³þ çóá³â ïðè ÃÏ.

Ó õâîðèõ íà ÃÏ, ïîºäíàíèé ç àðòåð³àëüíîþ ã³ïåð-
òåíç³ºþ (²² ãðóïà), äî îñîáëèâîñòåé ðîçâèòêó ñë³ä
â³äíåñòè òó îáñòàâèíó, ùî îñíîâîþ äåñòðóêö³¿ ê³ñòêè
àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà º ïåðâèííî íåçàïàëüíà ðå-
çîðáö³ÿ ÿê ç áîêó åíäîñòà, òàê ³ ïåð³îñòà, ÿêà ïîâ’ÿçà-
íà ç àêòèâí³ñòþ ïðîöåñ³â îñòåîêëàñòè÷íî¿ òà ãëàäåíü-
êî¿ ðåçîðáö³¿, à òàêîæ ç³ çíèæåííÿì ð³âíÿ
íîâîóòâîðåííÿ ê³ñòêè (ðèñ. 2).

Ðåíòãåíîëîã³÷íî ó õâîðèõ íà ÃÏ, ïîâ’ÿçàíèé ç àð-
òåð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ, ç ñàìîãî ïî÷àòêó ðîçâèòêó
ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó â ïàðîäîíò³, îçíàêè ðåçîðáö³¿
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà âèÿâëÿ-
þòüñÿ â ê³ñòêîâîìîçêîâèõ ïðîñòîðàõ, ä³àìåòð êîòðèõ
ðîçøèðÿºòüñÿ, ùî îáóìîâëþº íàÿâí³ñòü ðåíòãåíîëî-
ã³÷íèõ îçíàê ñåðåäíüî- òà âåëèêîêîì³ðêóâàòîãî îñ-

òåîïîðîçó. Ùîäî ìåõàí³çì³â, ÿê³ ëåæàòü â îñíîâ³
ðîçâèòêó ÃÏ ó ö³º¿ ãðóïè õâîðèõ, òî ñë³ä îñîáëèâî
ï³äêðåñëèòè íàÿâí³ñòü â ê³ñòêîâîìîçêîâèõ ïðîñòîðàõ
ñêëåðîòè÷íî çì³íåíèõ àðòåð³é ³ àðòåð³îë óæå íà
ðàíí³õ åòàïàõ ðîçâèòêó ïàòîëîã³¿ ïàðîäîíòà, êîòð³
ïðèçâîäÿòü äî ïîðóøåííÿ òðîô³êè ó çâ’ÿçêó ç³ çíè-
æåííÿì ð³âíÿ òðàíñêàï³ëÿðíîãî îáì³íó. Öå îáóìîâ-
ëþº ðîçâèòîê ó âñ³õ ñòðóêòóðàõ ïàðîäîíòà ã³ïîêñ³¿,
ÿêà âèêëèêàº ìîðôîëîã³÷í³ òà ôóíêö³îíàëüí³ ïîðó-
øåííÿ âñ³õ éîãî êîìïîíåíò³â. Ðåìîäåëþâàííÿ
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ïîðóøåíå â á³ê ïðåâàëþâàííÿ ïðî-
öåñ³â ðåçîðáö³¿ íàä íîâîóòâîðåííÿì ê³ñòêè, ïðî ùî
ì³êðîñêîï³÷íî ñâ³ä÷èòü çìåíøåíà ê³ëüê³ñòü ë³í³é
ñêëåþâàííÿ, à òàêîæ çá³ëüøåíà ê³ëüê³ñòü îñòåî¿äíî¿
íåì³íåðàë³çîâàíî¿ ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè.

Ó ö³º¿ êàòåãîð³¿ õâîðèõ ì³êðîñêîï³÷íî âèÿâëÿºòü-
ñÿ çíèæåííÿ ñòóïåíÿ âàñêóëÿðèçàö³¿, îñîáëèâî êàï³-
ëÿðèçàö³¿ ê³ñòêîâîìîçêîâèõ ïðîñòîð³â, ùî ìàº âåëè-
êå çíà÷åííÿ â ïîðóøåíí³ òðîô³êè ãóá÷àñòî¿ ðå÷îâèíè
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà, òàê ÿê
âîíà íå ìàº âëàñíî¿ ñóäèííî¿ ìåðåæ³ ³ çàçâè÷àé êè-
ñåíü òà ïðîäóêòè îáì³íó ïîñòà÷àþòüñÿ ç ïåðèôåð³¿ çà
ðàõóíîê ñàìå öèõ ñóäèí.

Äîñë³äæåííÿìè âñòàíîâëåí³ òàêîæ ñêëåðîòè÷í³
çì³íè ñóäèí ³ ïåðèâàñêóëÿðíî¿ ñïîëó÷íî¿ òêàíèíè ïå-
ð³îäîíòó, ÿê³, áåçóìîâíî, ïðèçâîäÿòü äî ìåòàáîë³÷-
íèõ òà ñòðóêòóðíèõ çì³í êë³òèí òà âîëîêíèñòîãî
êîìïîíåíòà ³ º ñòðóêòóðíîþ îñíîâîþ ïîðóøåíü äåì-
ïôåðíî¿ ôóíêö³¿ ïåð³îäîíòà. Âàæëèâå çíà÷åííÿ â ìå-
õàí³çìàõ àëüòåðàö³¿ âñ³õ òêàíèí ïàðîäîíòà ó õâîðèõ
íà àðòåð³àëüíó ã³ïåðòåíç³þ ìàº òàêîæ ä³ÿ öèðêóëÿòîð-
íî¿ ã³ïîêñ³¿ ñåðöåâîãî ´åíåçó.

Â êë³í³ö³ ó òàêèõ õâîðèõ äîñòàòíüî ÷àñòî âòîðèí-
íî ïðèºäíóºòüñÿ çàïàëüíèé ïðîöåñ, ÿêèé íîñèòü õðî-
í³÷íèé õàðàêòåð. Çàïàëåííÿ çäåá³ëüøîãî ïîâ’ÿçàíå ç
ì³êðîôëîðîþ çóáíî¿ áëÿøêè, ïàòîãåííà ä³ÿ êîòðî¿
ïîëåãøåíà ó çâ’ÿçêó ç ïåðâèííèìè äèñòðîô³÷íèìè
çì³íàìè áàãàòîðÿäíîãî ïëàñêîãî åï³òåë³þ ÿñåí, ÿê³
îáóìîâëþþòü çíèæåííÿ éîãî áàð’ºðíî¿ ôóíêö³¿.
Ì³êðîñêîï³÷íî ó òàêèõ õâîðèõ íà òë³ ñêëåðîòè÷íèõ
çì³í ñóäèí ê³ñòêîìîçêîâèõ ïðîñòîð³â, ïåð³îäîíòà ³
ÿñåí âèÿâëÿþòüñÿ îçíàêè ïðîäóêòèâíîãî çàïàëåííÿ ç
íàÿâí³ñòþ ë³ìôî-ïëàçìîêë³òèííèõ ³íô³ëüòðàò³â ç äîì-
³øêîþ ìàêðîôàã³â ³ òêàíèííèõ áàçîô³ë³â, à òàêîæ ç
ïðèñóòí³ñòþ àêòèâíî ôóíêö³îíóþ÷èõ ô³áðîáëàñò³â,
êîëàãåíîâèõ  âîëîêîí òà îçíàê ðîçâèòêó ô³áðîçó.

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

 Ãåíåðàë³çîâàíèé ïàðîäîíòèò º ãåòåðîãåííèì çàõ-
âîðþâàííÿì, îñîáëèâîñò³ ðîçâèòêó êîòðîãî îáóìîâ-
ëåí³ ÿê ì³ñöåâèìè, òàê ³ çàãàëüíèìè ÷èííèêàìè.

 Ó õâîðèõ íà ãåíåðàë³çîâàíèé ïàðîäîíòèò áåç ñî-
ìàòè÷íî¿ ïàòîëîã³¿ ðîçâèòîê ïàòîëîã³÷íîãî ïðîöåñó â
óñ³õ ñòðóêòóðàõ ïàðîäîíòà ïîâ’ÿçàíèé ç ïåðâèííîþ
íàÿâí³ñòþ â ÿñíàõ õðîí³÷íîãî çàïàëüíîãî ïðîöåñó,

Ðèñ. 2. Ã³ñòîëîã³÷íèé çð³ç çóáîùåëåïíîãî áëîêà íèæíüî¿
ùåëåïè. Ä³àãíîç: ãåíåðàë³çîâàíèé ïàðîäîíòèò ² ñòóïåíÿ, ïî-
â’ÿçàíèé ç àðòåð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ. Ïîòîâùåííÿ ñò³íîê
àðòåð³é ê³ñòêîâîìîçêîâèõ ïðîñòîð³â, ðåçîðáö³ÿ ê³ñòêîâî¿ òêà-
íèíè ç áîêó åíäîñòà ³ ïåð³îñòà. Â³äñóòí³ñòü îçíàê çàïàëåííÿ.
Ôàðáóâàííÿ ãåìàòîêñèë³íîì ³ åîçèíîì. Çá.: îá. 10, îê. 10.
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ÿêèé â äèíàì³ö³ çàõâîðþâàííÿ ðîçïîâñþäæóºòüñÿ íà
ê³ñòêîâó òêàíèíó ç ðîçâèòêîì ¿¿ ðåçîðáö³¿. Ðîçâè-
âàºòüñÿ îñòåîêëàñòè÷íà òà ãëàäåíüêà ðåçîðáö³ÿ çà
ó÷àñò³ çá³ëüøåíî¿ ê³ëüêîñò³ ïðåîñòåîêëàñò³â òà îñòå-
îêëàñò³â, ñòðóêòóðí³ îñîáëèâîñò³ êîòðèõ ñâ³ä÷àòü ïðî
¿õ âèñîêó ôóíêö³îíàëüíó àêòèâí³ñòü. Â³äíîâëåííÿ
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè çíà÷íî ñïîâ³ëüíåíî.

 Ó õâîðèõ íà ãåíåðàë³çîâàíèé ïàðîäîíòèò, ïîºäíà-
íèé ç àðòåð³àëüíîþ ã³ïåðòåíç³ºþ, îñíîâîþ äåñòðóêö³¿
ê³ñòêè àëüâåîëÿðíîãî â³äðîñòêà º ïåðâèííî íåçàïàëü-
íà ðåçîðáö³ÿ ÿê ç áîêó åíäîñòà, òà ³ ïåð³îñòà, ùî îáó-
ìîâëåíî ñêëåðîòè÷íèìè çì³íàìè àðòåð³é ³ àðòåð³îë,
çíèæåííÿì ñòóïåíÿ âàñêóëÿðèçàö³¿, ÿê³ ìàþòü âåëèêå
çíà÷åííÿ â ïîðóøåíí³ òðîô³êè ãóá÷àòî¿ ðå÷îâèíè
ê³ñòêîâî¿ òêàíèíè ³ ðîçâèòêó ¿¿ ðåçîðáö³¿. Âòîðèííî äî
äèñòðîô³÷íî çì³íåíî¿ ñòðóêòóðè ïàðîäîíòà ìîæå ïðè-
ºäíóâàòèñÿ çàïàëåííÿ.

 Îñíîâí³ ïðîÿâè ïàòîëîã³¿ ãåíåðàë³çîâàíîãî ïàðî-
äîíòèòó ó õâîðèõ îáîõ ãðóï äîñë³äæåííÿ çàëåæàòü â³ä
ïîðóøåííÿ áàëàíñó ì³æ ³íòåíñèâí³ñòþ ïðîöåñ³â îñòå-
îñèíòåçà òà ðåçîðáö³¿ â á³ê ïðåâàëþâàííÿ îñòàííüî¿,
à òàêîæ â³ä çíèæåííÿ îñòåîïëàñòè÷íèõ ïðîöåñ³â.

 Âèÿâëåí³ îñîáëèâîñò³ ðîçâèòêó ãåíåðàë³çîâàíîãî
ïàðîäîíòèòó   îáóìîâëþòü íåîáõ³äí³ñòü âðàõóâàííÿ
îñîáëèâîñòåé éîãî ðîçâèòêó ó ð³çíèõ ãðóï õâîðèõ
ïðè ñêëàäàíí³ ë³êóâàëüíèõ ñõåì åò³îòðîïíîãî ³ ïàòî-
ãåíåòè÷íî ñïðÿìîâàíîãî ë³êóâàííÿ.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå ìà-
þòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ òà-
êèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³ ñòàòò³.

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ âèêîíàíà â
ðàìêàõ ôóíäàìåíòàëüíî¿ ÍÄÐ (¹ Äåðæ. ðåºñòðàö³¿
0116U004902), ùî ô³íàíñóºòüñÿ çà ðàõóíîê êîøò³â
äåðæàâíîãî áþäæåòó Óêðà¿íè.
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ÌÅÕÀÍÈÇÌÛ ÀËÜÒÅÐÀÖÈÈ ÒÊÀÍÅÉ ÏÀÐÎÄÎÍÒÀ ÏÐÈ ÃÅÍÅÐÀËÈÇÎÂÀÍÍÎÌ ÏÀÐÎÄÎÍÒÈÒÅ
Ó ÁÎËÜÍÛÕ ÁÅÇ ÑÎÌÀÒÈ×ÅÑÊÎÉ ÏÀÒÎËÎÃÈÈ È ÏÐÈ ÀÐÒÅÐÈÀËÜÍÎÉ ÃÈÏÅÐÒÅÍÇÈÈ

Êîëåñîâà Í.À., Êîëåñîâà Í., Ìåäâåäåâà Ì.Á.

Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Åù¸ íå äî êîíöà ðàñêðûòû ìåõàíèçìû ðàçâèòèÿ äèñáàëàíñà ïðîöåññîâ ðåìîäåëèðîâàíèÿ êîñòíîé òêàíè àëü-
âåîëÿðíîãî îòðîñòêà ó ðàçëè÷íûõ êîíòèíãåíòîâ áîëüíûõ.

Öåëü: èçó÷èòü ñòðóêòóðíûå îñíîâû ðàçâèòèÿ ïîâðåæäåíèé êîñòíîé òêàíè àëüâåîëÿðíîãî îòðîñòêà ïðè  ãåíåðàëèçîâàííîì
ïàðîäîíòèòå ó ðàçíûõ ãðóïï áîëüíûõ ñ ó÷åòîì íàëè÷èÿ ñîìàòè÷åñêîé ïàòîëîãèè.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Èññëåäîâàíèÿ (êëèíè÷åñêèå, ëàáîðàòîðíûå è ðåíòãåíîëîãè÷åñêèå) ïðîâåäåíû ó 101 áîëüíîãî ñ ãå-
íåðàëèçîâàííûì ïàðîäîíòèòîì: 59 áîëüíûõ áåç ñîìàòè÷åñêîé ïàòîëîãèè, 42 áîëüíûõ ñ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé. Êîíòðîëåì
ñëóæèëè 11 ïàöèåíòîâ áåç ïðèçíàêîâ ïàòîëîãèè ïàðîäîíòà. Âñå ïàöèåíòû áûëè â âîçðàñòå 20-44 ãîäà. Ìîðôîëîãè÷åñêèå èññëå-
äîâàíèÿ (îêðàñêà ãåìàòîêñèëèíîì è ýîçèíîì, ïî âàí Ãèçîíó, ÐÀS-ðåàêöèÿ ïî Ìàê Ìàíóñó) çóáî÷åëþñòíûõ áëîêîâ îò 15 óìåð-
øèõ ëþäåé, ïðè æèçíè èìåâøèõ òàêóþ æå ñîìàòè÷åñêóþ ïàòîëîãèþ, ïðîâåäåíû íà àðõèâíîì ìàòåðèàëå. Â ãðóïïàõ ñðàâíåíèÿ
èññëåäîâàíà äèíàìèêà ïðè õðîíè÷åñêîì è îáîñòðåííîì òå÷åíèè ãåíåðàëèçîâàííîãî ïàðîäîíòèòà.

Ðåçóëüòàòû è îáñóæäåíèå. Îñîáåííîñòè ïîâðåæäåíèÿ êîñòíîé òêàíè àëüâåîëÿðíîãî îòðîñòêà ïðè ãåíåðàëèçîâàííîì ïà-
ðîäîíòèòå ó áîëüíûõ àðòåðèàëüíîé ãèïåðòåíçèåé ñâÿçàíû ñ ïåðâè÷íûì ðàçâèòèåì åå ðåçîðáöèè ñî ñòîðîíû ýíäîñòà êîñòíîìîç-
ãîâûõ ïðîñòðàíñòâ, îáóñëîâëåííîé ñêëåðîòè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè àðòåðèé è àðòåðèîë, ñíèæåíèåì ñòåïåíè âàñêóëÿðèçàöèè,
êîòîðûå èìåþò áîëüøîå çíà÷åíèå â íàðóøåíèè òðîôèêè êîñòíîé òêàíè è ðàçâèòèè åå ðåçîðáöèè. Âòîðè÷íî íà äèñòðîôè÷åñêè
èçìåíåííóþ ñòðóêòóðó ïàðîäîíòà ìîæåò íàñëàèâàòüñÿ âîñïàëåíèå. Íà÷àëî ðàçâèòèÿ êëèíèêî-ðåíòãåíîëîãè÷åñêèõ è ìîðôîëî-
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ãè÷åñêèõ ïðèçíàêîâ ãåíåðàëèçîâàííîãî ïàðîäîíòèòà ó áîëüíûõ áåç ñîìàòè÷åñêîé ïàòîëîãèè ïåðâè÷íî îáóñëîâëåíî íàëè÷èåì â
äåñíå õðîíè÷åñêîãî âîñïàëèòåëüíîãî ïðîöåññà â ñòàäèè ðåìèññèè èëè îáîñòðåíèÿ ñ ïîñòåïåííûì ïåðåõîäîì íà êîñòü àëüâåîëÿð-
íîãî îòðîñòêà è ðàçâèòèåì ðåçîðáöèè.

Âûâîäû. Îñíîâíûå ïðîÿâëåíèÿ ïàòîëîãèè ãåíåðàëèçîâàííîãî ïàðîäîíòèòà ó áîëüíûõ îáåèõ ãðóïï çàâèñÿò îò íàðóøåíèÿ
áàëàíñà ìåæäó èíòåíñèâíîñòüþ ïðîöåññîâ îñòåîñèíòåçà è ðåçîðáöèè â ñòîðîíó ïðåâàëèðîâàíèÿ ïîñëåäíåé, à òàêæå îò ñíèæåíèÿ
ñòåïåíè îñòåîïëàñòè÷åñêèõ ïðîöåññîâ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ãåíåðàëèçîâàííûé ïàðîäîíòèò, îñîáåííîñòè ðàçâèòèÿ, àðòåðèàëüíàÿ ãèïåðòåíçèÿ.

PERIODONTAL TISSUES ALTERATION MECHANISMS AT GENERALIZED PARODONTITIS
IN PATIENTS WITHOUT SOMATIC DISEASES AND WITH ARTERIAL HYPERTENSION

Kolesova N.A., Kolesova N.V., Miedviedieva M.B.

O.O. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

The relevance. The imbalance development mechanisms of the bone tissue remodeling processes in the alveolar bone in different
contingents of patients are not yet fully disclosed.

The aim: to study the structural basis of the development of bone tissue damage features of the alveolar process in cases of GP in
different groups of patients, taking into account the presence of somatic pathology.

Materials and methods. Studies (clinical, laboratory and radiological) conducted in 101 patients with GP: 59 patients without
somatic disease, 42 patients with arterial hypertension. 11 patients served as a control with no signs of periodontal pathology. All
patients were aged 20-44 years. Morphological studies (hematoxylin and eosin, staining by van Ghison, PAS-reaction by Mac Manus)
of 15 teeth blocks from dead people during their life suffered from the same somatic pathology are conducted on archival material. In
the comparison group dynamics is investigated for chronic and exacerbated current of GP.

Results. The features of bone damage in alveolar bone at generalized periodontitis in patients with arterial hypertension associated
with primary development of resorption from the side of bone marrow endost spaces, due to the sclerotic changes in the arteries and
arterioles, lower vascularization level, which are important in violation of trophic spongy substance and bone resorption development.
Secondary on dystrophically changed periodontal structure inflammation may overflow. Start of clinical and radiographic and
morphological features of GP at patients without somatic pathology primarily due to the presence of chronic gum inflammation in
remission or exacerbation with a gradual transition to the alveolar process bone and the resorption development.

Conclusions. The main manifestations of generalized periodontitis pathology development in patients of both groups of the study
depend on the imbalance between the intensity of osteosynthesis processes and bone resorption towards the prevalence of the latter, as
well as from the reduction of the osteoplastic processes degree.

Key words. Generalized periodontitis, features of development, arterial hypertension.
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Àêòóàëüí³ñòü. Ðåãóëÿðíå ñïîæèâàííÿ ïëîä³â òà
ÿã³ä ïðîòÿãîì âñüîãî ðîêó º îäíèì ³ç ôàêòîð³â çàáåç-
ïå÷åííÿ çäîðîâîãî ñïîñîáó æèòòÿ òà äîâãîë³òòÿ. Ïðî-
òÿãîì îñòàíí³õ ðîê³â ñïîñòåð³ãàºòüñÿ ñò³éêà ïîçèòèâ-
íà äèíàì³êà ó ñâ³òîâîìó âèðîáíèöòâ³ ÿã³ä [5].

Â “Ãàëóçåâ³é Ïðîãðàì³ ðîçâèòêó ñàä³âíèöòâà íà
ïåð³îä äî 2025 ðîêó”, ðîçðîáëåí³é Ì³í³ñòåðñòâîì àã-
ðàðíî¿ ïîë³òèêè òà ïðîäîâîëüñòâà Óêðà¿íè, çàïëàíî-
âàíî çá³ëüøåííÿ ïðîìèñëîâîãî âèðîáíèöòâà ÿã³ä,
çîêðåìà, îáñÿãè âèðîáíèöòâà ñóíèö³ ïëàíóºòüñÿ
çá³ëüøèòè ç 57,2 äî 192,0 òèñ. òîí [1].

Ñóíèöÿ – öå âèêëþ÷íî ö³ííà ÿã³äíà êóëüòóðà,
ïëîäè ÿêî¿ ìàþòü ÷óäîâèé ñìàê, ä³ºòè÷í³ òà ë³êó-
âàëüí³ âëàñòèâîñò³, í³æíó ì’ÿêîòü. Äëÿ ñóíèö³ âëàñ-
òèâå øâèäêå âåãåòàòèâíå ðîçìíîæåííÿ, ñêî-
ðîïë³äí³ñòü, óðîæàéí³ñòü [4].

Ñóíèöÿ ì³ñòèòü âåëèêó ê³ëüê³ñòü â³òàì³í³â (Ñ, À,
Â1, Â2 òà ³í.), ì³íåðàëüíèõ ðå÷îâèí (ñîë³ êàë³þ, êàëü-
ö³þ, ìàãí³þ, ôîñôîðó òà ³í.), õàð÷îâèõ âîëîêîí [7,
8], ùî ðîáèòü ¿¿ äóæå êîðèñíîþ â äèòÿ÷îìó õàð÷ó-
âàíí³. Ñóíèöÿ âèð³çíÿºòüñÿ äîáðèì ñìàêîì ³ çäåá³ëü-
øîãî ñïîæèâàºòüñÿ ó ñâ³æîìó âèãëÿä³, òîìó äóæå
âàæëèâî ï³ä³áðàòè ìàêñèìàëüíî áåçïå÷í³ òà åôåêòèâí³
çàñîáè õ³ì³÷íîãî çàõèñòó ¿¿ íàñàäæåíü.

Ìåòà: ã³ã³ºí³÷íà îö³íêà áåçïå÷íîñò³ ñóíèö³ ïðè çà-
ñòîñóâàíí³ ³íñåêòèöèä³â Íóïð³ä 600 ÒÍ, Àêòåëë³ê 500
ÅÑ, ê.å., Ôîðñ 1,5 G, ã., Àêòàðà 25 WG, â.ã. òà ôóíã³-
öèä³â Ñâ³ò÷ 62,5 â.ã., Òîïàç 100 ÅÑ, ê.å. òà Õîðóñ
75WG, â.ã. òà îá´ðóíòóâàííÿ ã³ã³ºí³÷íèõ íîðìàòèâ³â
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òà åôåêòèâí³ çàñîáè õ³ì³÷íîãî çàõèñòó ¿¿ íàñàäæåíü.

Ìåòà: ã³ã³ºí³÷íà îö³íêà áåçïå÷íîñò³ ñóíèö³ ïðè çàñòîñóâàíí³ ³íñåêòèöèä³â Íóïð³ä 600 ÒÍ, Àêòåëë³ê 500 ÅÑ, ê.å., Ôîðñ 1,5 G,
ã., Àêòàðà 25 WG, â.ã. ³ ôóíã³öèä³â Ñâ³ò÷ 62,5 â. ã., Òîïàç 100 ÅÑ, ê.å., Õîðóñ 75WG, â.ã. òà îá´ðóíòóâàííÿ  ã³ã³ºí³÷íèõ íîðìà-
òèâ³â ³ ðåãëàìåíò³â ¿õ áåçïå÷íîãî çàñòîñóâàííÿ ç ìåòîþ çáåðåæåííÿ çäîðîâ’ÿ ñïîæèâà÷³â â óìîâàõ ïðîìèñëîâîãî ñåêòîðó òà
îñîáèñòèõ ñåëÿíñüêèõ ãîñïîäàðñòâ.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Âì³ñò çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé äîñë³äæóâàíèõ ïåñòèöèä³â ó  ðîñëèíàõ òà ÿãîäàõ â ñèñòåì³ õ³ì³÷íîãî
çàõèñòó ñóíèö³ âèçíà÷àëè ìåòîäàìè ãàçîð³äèííî¿ õðîìàòîãðàô³¿ òà âèñîêîåôåêòèâíî¿ ð³äèííî¿ õðîìàòîãðàô³¿.

Ðåçóëüòàòè. Âñòàíîâëåíî, ùî ìîæëèâå íàäõîäæåííÿ ä³þ÷èõ ðå÷îâèí ç ñóíèöåþ íå ïåðåâèùóº äîïóñòèìå äîáîâå íàäõîä-
æåííÿ â îðãàí³çì ëþäèíè, â òîìó ÷èñë³ ç õàð÷îâèìè ïðîäóêòàìè.

Âèñíîâîê. Â óìîâàõ îñîáèñòèõ ñåëÿíñüêèõ ãîñïîäàðñòâ òà àãðîïðîìèñëîâîãî êîìïëåêñó ïðè äîòðèìàíí³ âñòàíîâëåíèõ ðåã-
ëàìåíò³â çàñòîñóâàííÿ ³íñåêòèöèä³â òà ôóíã³öèä³â äëÿ çàõèñòó ñóíèö³ íå ñòàíîâèòü íåáåçïåêè äëÿ íàñåëåííÿ ç ïîçèö³¿ ã³ã³ºíè õàð-
÷óâàííÿ.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ³íñåêòèöèäè, ôóíã³öèäè, ñóíèöÿ, äîïóñòèìå äîáîâå íàäõîäæåííÿ.

³ ðåãëàìåíò³â ¿õ áåçïå÷íîãî çàñòîñóâàííÿ ç ìåòîþ
çáåðåæåííÿ çäîðîâ’ÿ ñïîæèâà÷³â â óìîâàõ ïðîìèñëî-
âîãî ñåêòîðó òà îñîáèñòèõ ñåëÿíñüêèõ ãîñïîäàðñòâ.

ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Çàãàëüíà õàðàêòåðèñòèêà òà óìîâè çàñòîñóâàííÿ
³íñåêòèöèä³â òà ôóíã³öèä³â äëÿ çàõèñòó ñóíèö³ íàâå-
äåí³ â òàáëèö³ 1.

Ïðîâåäåí³ íàòóðí³ äîñë³äæåííÿ íà áàç³ íàâ÷àëüíî-
äîñë³äíî¿ ñòàíö³¿ Óìàíñüêîãî àãðàðíîãî óí³âåðñèòå-
òó ÍÀÀÍÓ (Óìàíü, ×åðêàñüêà îáë.).

Â³äá³ð ïðîá ïðîâîäèëè â³äïîâ³äíî äî Óí³ô³êîâà-
íèõ ïðàâèë â³äáîðó ïðîá ñ³ëüñüêîãîñïîäàðñüêî¿ ïðî-
äóêö³¿ äëÿ âèçíà÷åííÿ ì³êðîê³ëüêîñòåé ïåñòèöèä³â
[9]. Ñàí³òàðíî-ã³ã³ºí³÷í³ äîñë³äæåííÿ ïî âèâ÷åííþ
äèíàì³êè âì³ñòó çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé ä³þ÷èõ ðå-
÷îâèí ó ñóíèö³ çä³éñíþâàëè çã³äíî ç Ìåòîäè÷íèìè
âêàç³âêàìè ç ã³ã³ºí³÷íî¿ îö³íêè íîâèõ ïåñòèöèä³â [6].

Âì³ñò çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé äîñë³äæóâàíèõ ïåñ-
òèöèä³â ó  ðîñëèíàõ òà ÿãîäàõ â ñèñòåì³ õ³ì³÷íîãî
çàõèñòó ñóíèö³ âèçíà÷àëè ìåòîäàìè ãàçîð³äèííî¿ õðî-
ìàòîãðàô³¿ (ÃÐÕ) òà âèñîêîåôåêòèâíî¿ ð³äèííî¿ õðî-
ìàòîãðàô³¿ (ÂÅÐÕ) çà çàòâåðäæåíèìè ìåòîäèêàìè.
Äèíàì³êó çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé äîñë³äæóâàíèõ ïåñ-
òèöèä³â â ÿãîäàõ òà ëèñò³ âèçíà÷àëè ç ïåðøî¿ äîáè ï³ñëÿ
îáðîáêè äî ìîìåíòó çáîðó âðîæàþ. Ìåòîäè òà ìåæ³
ê³ëüê³ñíîãî âèçíà÷åííÿ (ÌÊÂ) äîñë³äæóâàíèõ ³í-
ñåêòèöèä³â ³ ôóíã³öèä³â ó ñóíèö³ íàâåäåíî â òàáëèö³ 2.
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Íà îñíîâ³ ôàêòè÷íèõ äàíèõ ïðî äèíàì³êó çàëèø-
êîâèõ ê³ëüêîñòåé äîñë³äæóâàíèõ ðå÷îâèí ó â³ä³áðà-
íèõ ïðîáàõ íàìè áóëè ðîçðàõîâàí³ êîíñòàíòè øâèä-
êîñò³ ðóéíàö³¿ (k). Êîðèñòóþ÷èñü åêñïîíåíö³àëüíîþ
ìîäåëëþ ç âèêîðèñòàííÿì ð³âíÿííÿ ïåðøîãî ïîðÿäêó
[3], ðîçðàõóâàëè τ50, τ95, τ99, ÿê ïîêàçíèêè, ùî äîçâî-
ëÿþòü îö³íèòè ³íòåíñèâí³ñòü ïðîöåñ³â äåñòðóêö³¿
õ³ì³÷íèõ ñïîëóê ³ º ÷àñîâèìè ïåð³îäàìè, ïðîòÿãîì
ÿêèõ âì³ñò ä³þ÷î¿ ðå÷îâèíè â äîñë³äæóâàíîìó
îá’ºêò³ çìåíøóºòüñÿ â³äïîâ³äíî íà 50 %, 95 % òà 99 %
ïîð³âíÿíî ç ïî÷àòêîâîþ êîíöåíòðàö³ºþ.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Íà ïåðøîìó åòàï³ â óìîâàõ ïðîìèñëîâîãî ñåêòî-
ðó äëÿ çàõèñòó ñóíèö³ â³ä øê³äíèê³â òà õâîðîá çàñòî-
ñîâóâàëè ³íñåêòèöèä Ôîðñ 1,5 G, ã. (ä.ð. òåôëóòðèí,

15 ã/êã). Ãðàíóëè ïðåïàðàòó âíîñèëè â ëóíêè (ðÿä-
êè) ï³ä ÷àñ âèñàäêè ðîçñàäè â ´ðóíò. Íà ìîìåíò ïî-
ÿâè ÿã³ä ñóíèö³ (30-òà äîáà ï³ñëÿ âíåñåííÿ ïðåïàðàòó
ï³ä ÷àñ âèñàäêè â ´ðóíò ðîçñàäè) çàëèøêîâ³ ê³ëüêîñò³
òåôëóòðèíó â ÿãîäàõ áóëè íèæ÷èìè çà ÌÊÂ. Ó á³ëüø
ï³çí³é ïåð³îä òà íà ìîìåíò çáîðó óðîæàþ çàëèøêî-
âèõ ê³ëüêîñòåé òåôëóòðèíó â ñóíèö³ íå âèÿâëåíî.

Â óìîâàõ îñîáèñòèõ ñåëÿíñüêèõ ãîñïîäàðñòâ êî-
ðåíåâó ñèñòåìó ðîçñàäè ïåðåä âèñàäæóâàííÿì ó
´ðóíò çàíóðþâàëè ó ñóì³ø (áîâòàíêó), ùî ñêëà-
äàºòüñÿ ç ãëèíè, ïåðåãíîþ, âîäè òà ³íñåêòèöèäó
Íóïð³ä 600 ÒÍ (³ì³äàêëîïðèä, 600 ã/ë).

ßê ïîêàçàíî íà ðèñóíêó 1, âì³ñò ³ì³äàêëîïðèäó â
ÿãîäàõ ñóíèö³ óæå íà 20 äîáó ï³ñëÿ âèñàäêè ðîçñàäè
òà íà ìîìåíò çáîðó âðîæàþ íå ïåðåâèùóâàâ ìåæ³
ê³ëüê³ñíîãî âèçíà÷åííÿ ìåòîäó ÂÅÐÕ. Ó ñâ³æîâèæà-
òîìó ñóíè÷íîìó ñîêó ³ì³äàêëîïðèä íå âèçíà÷àâñÿ.

Òàáëèöÿ 1
Óìîâè çàñòîñóâàííÿ äîñë³äæóâàíèõ ³íñåêòèöèä³â ³ ôóíã³öèä³â äëÿ çàõèñòó ñóíèö³

â óìîâàõ ïðîìèñëîâîãî ñåêòîðó òà îñîáèñòèõ ñåëÿíñüêèõ ãîñïîäàðñòâ

Òàáëèöÿ 2
Ìåòîäè òà ìåæ³ ê³ëüê³ñíîãî âèçíà÷åííÿ äîñë³äæóâàíèõ ïåñòèöèä³â ó ïðîáàõ ñóíèö³ òà ñóíè÷íîãî ñîêó

Ïðèì³òêè: ÃÐÕ – ãàçîð³äèííà õðîìàòîãðàô³ÿ; ÂÅÐÕ – âèñîêîåôåêòèâíà ð³äèííà õðîìàòîãðàô³ÿ; “-” - ìåòîä â³äñóòí³é
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Íà äðóãîìó åòàï³ çàõèñòó ñóíèö³ ïðîâîäèëè îá-
ðîáêó íà ïî÷àòêó â³äðîñòàííÿ ðîçåòêè ³íñåêòèöèäîì
Àêòåëë³ê 500 ÅÑ, ê.å. (ï³ðèì³ôîñ-ìåòèë, 500 ã/ë)
òà ôóíã³öèäîì Õîðóñ 75WG, â.ã. (öèïðîäèí³ë,
750 ã/êã).

ßê âèäíî ç ðèñóíêó 1, óæå íà 20 äîáó ï³ñëÿ îá-
ðîáêè çàëèøêîâ³ ê³ëüêîñò³ ï³ðèì³ôîñ-ìåòèëó â ÿãî-
äàõ ñóíèö³ íå âèÿâëÿëè. Ó á³ëüø ï³çí³ ïåð³îäè òà íà
ìîìåíò çáîðó âðîæàþ ðå÷îâèíó íå âèÿâëÿëè í³ â
ÿãîäàõ ñóíèö³, í³ â ñâ³æîâèæàòîìó ñîêó.

Ï³ñëÿ çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàòó Õîðóñ 75WG, â.ã
áóëî âñòàíîâëåíî, ùî âì³ñò çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé
öèïðîäèí³ëó â ñóíèö³ øâèäêî çìåíøóºòüñÿ, ³ öèïðî-
äèí³ë âèÿâëÿâñÿ â ê³ëüêîñò³ <0,05 ìã/êã íà 5 äîáó
ï³ñëÿ îáðîáêè (ðèñ. 1, 2).

Ï³ä ÷àñ âèêèäàííÿ êâ³òêîíîñíèõ áóòîí³â ïðîâî-
äèëè òðåò³é åòàï çàõèñòó ñóíèö³ ³íñåêòèöèäîì Àê-
òåëë³ê 500 ÅÑ, ê.å. (ï³ðèì³ôîñ-ìåòèë, 500 ã/ë), ôóí-
ã³öèäàìè Ñâ³ò÷ 62,5 â.ð.ã. (öèïðîäèí³ë, 375 ã/êã,

ôëóä³îêñîí³ë, 250 ã/êã) òà Òîïàç 100 ÅÑ, ê.å. (ïåí-
êîíàçîë, 100 ã/ë).

Ðåçóëüòàòè âèçíà÷åííÿ çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé
ä³þ÷èõ ðå÷îâèí ïðåïàðàòó Ñâ³ò÷ 62,5 â.ð.ã. â óìîâàõ
îñîáèñòèõ ñåëÿíñüêèõ ãîñïîäàðñòâ ïðåäñòàâëåí³ íà
ðèñóíêó 1.

Âñòàíîâëåíî, ùî âæå íà 7 äîáó ï³ñëÿ äðóãî¿ îá-
ðîáêè çàëèøêîâ³ ê³ëüêîñò³ öèïðîäèí³ëó òà ôëóä³îê-
ñîí³ëó â ÿãîäàõ ñóíèö³ íå âèÿâëÿëè. Ó á³ëüø ï³çí³é
ïåð³îä òà íà ìîìåíò çáîðó âðîæàþ ä³þ÷èõ ðå÷îâèí
ïðåïàðàòó áóëî ìåíøå çà ÌÆÊ â ÿãîäàõ ³ â ñîêó.

Ïðè îáðîáö³ â óìîâàõ ïðîìèñëîâîãî ñåêòîðó
óæå íà 7 äîáó ï³ñëÿ äðóãî¿ îáðîáêè çàëèøêîâ³
ê³ëüêîñò³ öèïðîäèí³ëó òà ôëóä³îêñîí³ëó â ÿãîäàõ ñó-
íèö³ íå âèÿâëÿëè (ðèñ. 2). Ó á³ëüø ï³çí³ ïåð³îäè òà
íà ìîìåíò çáîðó óðîæàþ ä³þ÷³ ðå÷îâèíè íå âèçíà÷à-
ëè ó ÿãîäàõ òà ñîêó.

Íà òðåòüîìó åòàï³ îáðîáêó ïðîâîäèëè ìåòîäîì
ïîëèâó ðîñëèí 0,25 % ðîç÷èíîì ïðåïàðàòó Àêòàðà

Ðèñ. 1. Äèíàì³êà çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé  äîñë³äæóâàíèõ ä³þ÷èõ ðå÷îâèí ïðè çàñòîñóâàíí³ ïåñòèöèä³â â óìîâàõ îñîáèñòèõ ñå-
ëÿíñüêèõ ãîñïîäàðñòâ

Ðèñ. 2. Äèíàì³êà çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé äîñë³äæóâàíèõ ä³þ÷èõ ðå÷îâèí ïðè çàñòîñóâàíí³ ïåñòèöèä³â â óìîâàõ ïðîìèñëîâîãî
ñåêòîðó
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25 WG, â.ã. (ä.ð. ò³àìåòîêñàì, 250 ã/êã) â ëóíêó
ï³ñëÿ çáèðàííÿ âðîæàþ. Çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé ò³à-
ìåòàêñàìó â ðîñëèíàõ ñóíèö³ â óñ³ òåðì³íè äîñë³ä-
æåííÿ íå âèÿâëåíî (ðèñ. 2).

Óçàãàëüíåí³ ïîêàçíèêè øâèäêîñò³ ðóéíàö³¿ çàëèø-
êîâèõ ê³ëüêîñòåé ðå÷îâèí â ÿãîäàõ òà ëèñò³ ñóíèö³
ïðåäñòàâëåí³ â òàáëèö³ 3. Âðàõîâóþ÷è îñîáëèâîñò³
çàñòîñóâàííÿ ³íñåêòèöèä³â Ôîðñ 1,5 G, ã. òà Àêòàðà
25 WG, â.ã. â ÿãîäàõ òà ëèñò³ ñóíèö³ çàëèøêîâèõ
ê³ëüêîñòåé òåôëóòðèíó òà ò³àìåòîêñàìó íå âèÿâëåíî,
ùî óíåìîæëèâèëî ðîçðàõóíîê ïàðàìåòð³â ñò³éêîñò³
äàíèõ ä³þ÷èõ ðå÷îâèí ó ÿãîäàõ ³ ëèñò³ ñóíèö³.

Çã³äíî ç êëàñèô³êàö³ºþ ïåñòèöèä³â [2], çà ñò³éê³ñ-
òþ â ÿãîäàõ ñóíèö³ ïðè çàñòîñóâàíí³ â óìîâàõ àãðî-
ïðîìèñëîâîãî êîìïëåêñó ï³ðèì³ôîñ-ìåòèë, öèïðî-
äèí³ë òà ôëóä³îêñîí³ë ìîæóòü áóòè â³äíåñåí³ äî ²²²
êëàñó íåáåçïå÷íîñò³ (ïîì³ðíî íåáåçïå÷í³ ñïîëóêè çà
ñò³éê³ñòþ ó âåãåòóþ÷èõ ñ³ëüñüêîãîñïîäàðñüêèõ ðîñ-
ëèíàõ). Ïåíêîíàçîë ìîæå áóòè â³äíåñåíèé äî ²² êëà-
ñó íåáåçïå÷íîñò³ (íåáåçïå÷í³ ñïîëóêè).

Äîñë³äæóâàí³ ³íñåêòèöèäè òà ôóíã³öèäè, ùî çàñ-
òîñóâàëèñü â óìîâàõ îñîáèñòèõ ñåëÿíñüêèõ ãîñïî-

äàðñòâàõ (ä.ð. ³ì³äàêëîïðèä, ï³ðèì³ôîñ-ìåòèë, öè-
ïðîäèí³ë, ôëóä³îêñîí³ë) çà ñò³éê³ñòþ ó âåãåòóþ÷èõ
ñ³ëüñüêîãîñïîäàðñüêèõ êóëüòóðàõ [2] â³äíîñÿòüñÿ äî
²²² êëàñó íåáåçïå÷íîñò³.

Ç ìåòîþ ïåðåâ³ðêè áåçïå÷íîñò³ ñóíèö³, âèðîùåíî¿
ïðè çàñòîñóâàíí³ äîñë³äæóâàíèõ ïåñòèöèä³â ç âðàõó-
âàííÿì äîïóñòèìî¿ äîáîâî¿ äîçè (ÄÄÄ) íàäõîäæåííÿ
ðå÷îâèí, âèçíà÷åíî äîïóñòèìå äîáîâå íàäõîäæåííÿ
(ÄÄÍ) â îðãàí³çì ëþäèíè òà äîïóñòèìå äîáîâå íàä-
õîäæåííÿ ç õàð÷îâèìè ïðîäóêòàìè (ÄÄÍ ÕÏ) òà
âñòàíîâëåíî ìîæëèâó ÷àñòêó íàäõîäæåííÿ ä³þ÷èõ
ðå÷îâèí ç ñóíèöåþ. Ðåçóëüòàòè ðîçðàõóíê³â ïðåä-
ñòàâëåí³ â òàáëèö³ 4.

ßêùî ä³þ÷³ ðå÷îâèíè áóäóòü íàÿâí³ â ñóíèö³ íà
ð³âí³ ìåæ³ ê³ëüê³ñíîãî âèçíà÷åííÿ ìåòîäó, òî â
îðãàí³çì ëþäèíè ìîæå íàä³éòè ≤ 1 % äîñë³äæóâàíèõ
ñïîëóê â³ä äîïóñòèìîãî äîáîâîãî íàäõîäæåííÿ ç
õàð÷îâèìè ïðîäóêòàìè ³ ≤ 0,5 % â³ä äîïóñòèìîãî
äîáîâîãî íàäõîäæåííÿ.

Â ðåçóëüòàò³ ïðîâåäåíèõ íàòóðíèõ äîñë³äæåíü
íàìè áóëî îá´ðóíòîâàí³ âåëè÷èíè ìàêñèìàëüíî äî-
ïóñòèìèõ ð³âí³â (ÌÄÐ) ó ÿãîäàõ  òåôëóòðèíó, öèï-

Ïðèì³òêè: k – êîíñòàíòà øâèäêîñò³ äåñòðóêö³¿ ïåñòèöèäó;  τ50, 95, 99 – ïåð³îä ðóéíàö³¿ ðå÷îâèíè íà 50 %, 95 %, 99 %
                  “-” – äîñë³äæåííÿ íå ïðîâîäèëè.

Òàáëèöÿ 3
Øâèäê³ñòü ðóéíàö³¿ äîñë³äæóâàíèõ ïðåïàðàò³â â ñóíèö³

Òàáëèöÿ 4
Ðîçðàõóíêîâå ñåðåäíüîäîáîâå íàäõîäæåííÿ ïåñòèöèä³â ç ñóíèöåþ

Ïðèì³òêè: ÄÄÄ – äîïóñòèìà äîáîâà äîçà; ÄÄÍ – äîïóñòèìå äîáîâå íàäõîäæåííÿ; ÄÄÍ ÕÏ – äîïóñòèìå äîáîâå íàäõîäæåííÿ ç
õàð÷îâèìè ïðîäóêòàìè.
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ðîäèí³ëó, ôëóä³îêñîí³ëó, ò³àìåòîêñàìó òà ³ì³äàêëîï-
ðèäó íà ð³âí³ “íå äîïóñêàºòüñÿ”, òàê ÿê ñóíèöÿ â³äíî-
ñèòüñÿ äî ïðîäóêò³â äèòÿ÷îãî õàð÷óâàííÿ.

Îá´ðóíòîâàí³ íàìè ðåãëàìåíòè áåçïå÷íîãî çàñòî-
ñóâàííÿ ôóíã³öèä³â òà ³íñåêòèöèä³â â óìîâàõ àãðî-
ïðîìèñëîâîãî ñåêòîðó òà îñîáèñòèõ ñåëÿíñüêèõ ãîñ-
ïîäàðñòâ ïðåäñòàâëåí³ â òàáëèö³ 5.

Ñóíèöÿ î÷îëþº ñïèñîê ïðîäóêò³â “Dirty Dozen”
çà âì³ñòîì çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé ïåñòèöèä³â, ÿêèé
ùîð³÷íî ñêëàäàþòü åêñïåðòè Ðîáî÷î¿ ãðóïè ç îõîðî-
íè íàâêîëèøíüîãî ñåðåäîâèùà (ÑØÀ), òîìó ëþäè
³íîä³ îáìåæóþòü âæèâàííÿ ÿã³ä, ïðîòå ôàõ³âö³ äîâî-
äÿòü, ùî âì³ñò çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé ïåñòèöèä³â ó
ñóíèö³ íèæ÷å äîïóñòèìèõ ð³âí³â ³ íå ñòàíîâëÿòü íå-
áåçïåêè äëÿ çäîðîâ’ÿ  ñïîæèâà÷³â. Êîðèñòü äëÿ çäî-
ðîâ’ÿ ä³òåé â³ä âæèâàííÿ ÿã³ä ïåðåâàæàº íàä ðèçèêîì
íåãàòèâíîãî âïëèâó ïåñòèöèä³â íà çäîðîâ’ÿ [10].

ÂÈÑÍÎÂÊÈ

Âñòàíîâëåíî, ùî äèíàì³êà çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé
ï³ðèì³ôîñ-ìåòèëó, ïåíêîíàçîëó, öèïðîäèí³ëó, ôëóä³-
îêñîí³ëó, ³ì³äàêëîïðèäó â ÿãîäàõ òà ëèñòÿõ ñóíèö³
ïðè çàñòîñóâàíí³ ïðåïàðàò³â Àêòåëë³ê 500 ÅÑ, ê.å.,
Òîïàç 100 ÅÑ, ê.å., Ñâ³ò÷ 62,5 â.ð.ã., Õîðóñ 75WG,
â.ã., Íóïð³ä 600 ÒÍ ï³äêîðÿºòüñÿ åêñïîíåíö³àëüí³é
çàëåæíîñò³. Çã³äíî ç ã³ã³ºí³÷íîþ êëàñèô³êàö³ºþ ïåñ-
òèöèä³â, çà âåëè÷èíàìè ïåð³îä³â íàï³âðóéíàö³¿ ðå÷î-
âèíè ï³ðèì³ôîñ-ìåòèë, ³ì³äàêëîïð³ä, öèïðîäèí³ë òà
ôëóä³îêñîí³ë â³äíåñåí³ äî ²²² êëàñó íåáåçïå÷íîñò³
(ïîì³ðíî íåáåçïå÷í³ ñïîëóêè çà ñò³éê³ñòþ ó âåãåòóþ-
÷èõ ñ³ëüñüêîãîñïîäàðñüêèõ ðîñëèíàõ), ïåíêîíàçîë –
äî ²² êëàñó íåáåçïå÷íîñò³ (íåáåçïå÷í³ ñïîëóêè).

Ïðè çàñòîñóâàíí³ äîñë³äæóâàíèõ ïðåïàðàò³â ó
ìàêñèìàëüíèõ ðåêîìåíäîâàíèõ íîðìàõ âèòðàò íà ìî-
ìåíò çáîðó âðîæàþ çàëèøêîâ³ ê³ëüêîñò³ ¿õ ä³þ÷èõ
ðå÷îâèí ó ñóíèö³ áóëè íèæ÷å ìåæ³ ê³ëüê³ñíîãî âèçíà-
÷åííÿ â³äïîâ³äíèõ ìåòîä³â. Ìîæëèâå äîáîâå íàäõîä-
æåííÿ ðå÷îâèí äî îðãàí³çìó ëþäèíè äëÿ òåôëóòðèíó
ñêëàäàº 0,33 %, ï³ðèì³ôîñ-ìåòèëó – 0,5 %, ïåíêîíà-
çîëó – 0,07 %, öèïðîäèí³ëó – 0,166 %, ôëóä³îêñîí³-
ëó – 0,29 %, ò³àìåòîêñàìó – 0,25 %, ³ì³äàêëîïðèäó –
0,17 % â³ä äîïóñòèìîãî äîáîâîãî íàäõîäæåííÿ.

Îá´ðóíòîâàí³ âåëè÷èíè ìàêñèìàëüíî äîïóñòèìèõ
ð³âí³â ó ÿãîäàõ  òåôëóòðèíó, öèïðîäèí³ëó, ôëóä³î-

Òàáëèöÿ 5
Ñòðîêè î÷³êóâàííÿ äî çáîðó óðîæàþ ñóíèö³

êñîí³ëó, ò³àìåòîêñàìó òà ³ì³äàêëîïðèäó íà ð³âí³ “íå
äîïóñêàºòüñÿ” òà ñòðîêè î÷³êóâàííÿ äî çáîðó óðî-
æàþ ñóíèö³ ïðè çàñòîñóâàíí³ ïðåïàðàò³â Ñâ³ò÷ 62,5
â.ð.ã., Õîðóñ 75WG, â.ã. – 7 ä³á, Àêòåëë³ê 500 ÅÑ,
ê.å., Òîïàç 100 ÅÑ, ê.å. – 20 ä³á, Ôîðñ 1,5 G, ã – 30
ä³á, Íóïð³ä 600 ÒÍ – 35 ä³á, Àêòàðà 25 WG, â.ã. – íå
ïîòðåáóº.

Äîâåäåíî, ùî â óìîâàõ îñîáèñòèõ ñåëÿíñüêèõ
ãîñïîäàðñòâ òà àãðîïðîìèñëîâîãî êîìïëåêñó ïðè
äîòðèìàíí³ âñòàíîâëåíèõ ðåãëàìåíò³â çàñòîñóâàííÿ
³íñåêòèöèä³â Íóïð³ä 600 ÒÍ, Àêòåëë³ê 500 ÅÑ, ê.å.,
Ôîðñ 1,5 G, ã., Àêòàðà 25 WG, â.ã. òà ôóíã³öèä³â
Ñâ³ò÷ 62,5 â. ã., Òîïàç 100 ÅÑ, ê.å. òà Õîðóñ 75
WG, â.ã. äëÿ çàõèñòó ñóíèö³ íå ñòàíîâèòü íåáåçïåêè
äëÿ íàñåëåííÿ ç ïîçèö³¿ ã³ã³ºíè õàð÷óâàííÿ.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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ÃÈÃÈÅÍÈ×ÅÑÊÀß ÎÖÅÍÊÀ ÁÅÇÎÏÀÑÍÎÑÒÈ ÊËÓÁÍÈÊÈ ÏÐÈ ÏÐÈÌÈÍÅÍÈÈ
ÈÍÑÅÊÒÈÖÈÄÎÂ È ÔÓÍÃÈÖÈÄÎÂ Â ÑÈÑÒÅÌÅ ÕÈÌÈ×ÅÑÊÎÉ ÇÀÙÈÒÛ

Çèí÷åíêî Ò.È.

Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèò èìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Çåìëÿíèêà â îñíîâíîì ïîòðåáëÿåòñÿ â ñâåæåì âèäå, ïîýòîìó î÷åíü âàæíî ïîäîáðàòü ìàêñèìàëüíî áåçîïàñ-
íûå è ýôôåêòèâíûå ñðåäñòâà õèìè÷åñêîé çàùèòû åå íàñàäæåíèé.

Öåëü: ãèãèåíè÷åñêàÿ îöåíêà áåçîïàñíîñòè êëóáíèêè ïðè ïðèìåíåíèè èíñåêòèöèäîâ Íóïðèä 600 ÒÍ, Àêòåëëèê 500 ÅÑ, ê.ý.,
Ôîðñ 1,5 G, ã., Àêòàðà 25 WG, â.ã. è ôóíãèöèäîâ Ñâèò÷ 62,5 â. ã., Òîïàç 100 ÅÑ, ê.ý., Õîðóñ 75WG, â.ã. è îáîñíîâàíèå ãèãèåíè-
÷åñêèõ íîðìàòèâîâ è ðåãëàìåíòîâ èõ áåçîïàñíîãî ïðèìåíåíèÿ ñ öåëüþ ñîõðàíåíèÿ çäîðîâüÿ ïîòðåáèòåëåé â óñëîâèÿõ ïðîìûø-
ëåííîãî ñåêòîðà è ëè÷íûõ ñåëüñêèõ õàçÿéñòâ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ñîäåðæàíèå îñòàòî÷íèõ êîëè÷åñòâ èññëåäóåìûõ ïåñòèöèäîâ â ðàñòåíèÿõ è ÿãîäàõ â ñèñòåìå õèìè÷åñ-
êîé çàùèòû êëóáíèêè îïðåäåëÿëè ìåòîäàìè ãàçîæèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèè è âûñîêîýôôåêòèâíîé æèäêîñòíîé õðîìàòî-
ãðàôèè.

Ðåçóëüòàòû. Óñòàíîâëåíî, ÷òî âîçìîæíîå ïîñòóïëåíèå äåéñòâóþùèõ âåùåñòâ ñ êëóáíèêîé íå ïðåâûøàåò äîïóñòèìîãî
ñóòî÷íîãî ïîñòóïëåííÿ  â îðãàíèçì ÷åëîâåêà, â òîì ÷èñëå ñ ïèùåâûìè ïðîäóêòàìè.

Âûâîä. Â óñëîâèÿõ ëè÷íûõ ñåëüñêèõ õàçÿéñòâ è àãðîïðîìûøëåííîãî êîìïëåêñà ïðè ñîáëþäåíèè óñòàíîâëåííûõ ðåãëàìåí-
òîâ ïðèìåíåíèÿ èíñåêòèöèäîâ è ôóíãèöèäîâ äëÿ çàùèòû êëóáíèêè íå ïðåäñòàâëÿåò îïàñíîñòè äëÿ íàñåëåíèÿ ñ ïîçèöèè ãèãèåíû
ïèòàíèÿ.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: èíñåêòèöèäû, ôóíãèöèäû, êëóáíèêà, äîïóñòèìîå ñóòî÷íîå ïîñòóïëåíèå.

HYGIENIC EVALUATION OF STRAWBERRIES SAFETY AFTER INSECTICIDES AND FUNGICIDES
APPLICATION IN THE CHEMICAL PROTECTION SYSTEM

Zinchenko T.I.

Î.Î. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Relevance. Strawberry mostly is consumed as a fresh foodstuff. So it is very important to select as most safe and effective in the
same time chemical substances to protect its crops.

The aim. Hygienic assessment of strawberries safety after insecticides Nuprid 600 FS, Aktellik 500 CE, Force 1.5 G, G, Aktara
25 WG, and fungicides Switch 62.5 WG, Topaz 100 CE, And Horus 75WG, application was the purpose of the work as well as
substantiation of hygienic standards and regulations for its safe application in order to preserve the health of consumers in the
agroindustrial sector and private households’ conditions.

Materials and methods. The content of the pesticides residues in plants and berries after its application in strawberries chemical
protection system was determined by gas-liquid chromatography and high-performance liquid chromatography methods according to
approved guidelines.

Results It was established that the possible intake of active substances with strawberries does not exceed the allowable daily
intake for the human body including intake with food products.

Conclusion. It was proved that the insecticides and fungicides application to protect strawberries in the agricultural complex and
private households’ conditions does not pose a hazard to the population from the standpoints of nutrition hygiene, in the case of
compliance with established regulations of its safe application.

Key words: insecticides, fungicides, strawberries, allowable daily intake.
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Àêòóàëüí³ñòü. Â àãðîïðîìèñëîâîìó âèðîáíèöòâ³
çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàò³â õ³ì³÷íîãî çàõèñòó ðîñëèí,
ÿê³ ì³ñòÿòü íå ëèøå îäíó, àëå ³ äåê³ëüêà ä³þ÷èõ ðå÷î-
âèí (ä.ð.), íàáóëî ñòàá³ëüíî-ïîçèòèâíî¿ äèíàì³êè îá-
ñÿã³â çàñòîñóâàííÿ [5, 6, 7]. Çà òàêèõ óìîâ àêòóàëü-
íîþ çàäà÷åþ ôàõ³âö³â ïðîô³ëàêòè÷íî¿ ãàëóç³
ìåäè÷íî¿ íàóêè º îö³íêà áåçïå÷íîñò³ õ³ì³÷íèõ ðå÷î-
âèí äëÿ ïðàö³âíèê³â çà ¿õ êîìá³íîâàíî¿ ä³¿. Íåîáõ³äíî
â³äì³òèòè, ùî â ñèñòåìàõ õ³ì³÷íîãî çàõèñòó ðîñëèí
ôóíã³öèäè êîìá³íîâàíî¿ ä³¿ º îäíèìè ³ç ïðåïàðàò³â,
ùî íàé÷àñò³øå âèêîðèñòîâóþòüñÿ ç ìåòîþ çáåðåæåí-
íÿ á³îëîã³÷íèõ âëàñòèâîñòåé çåðíîâèõ êîëîñîâèõ
êóëüòóð. Àëå îö³íêà ¿õ áåçïå÷íîñò³ äëÿ ðîá³òíèê³â ï³ä
÷àñ âèêîíàííÿ íèìè òåõíîëîã³÷íèõ îïåðàö³é ç âèêî-
ðèñòàííÿ òàêèõ ïðåïàðàò³â ïîòðåáóº ìåäè÷íèõ
ï³äõîä³â.

Ìåòà: ã³ã³ºí³÷íà îö³íêà áåçïå÷íîñò³ ïîâ³òðÿíîãî
ñåðåäîâèùà äëÿ ïðàö³âíèê³â â òåõíîëîã³÷íîìó öèêë³
çàñòîñóâàííÿ êîìá³íîâàíîãî ôóíã³öèäó íà îñíîâ³
ïðîï³êîíàçîëó, ñîëàòåíîëó òà öèïðîêîíàçîëó íà çåð-
íîâèõ êîëîñîâèõ êóëüòóðàõ.

ÓÄÊ 614.71:632.952:633.1

Ã²Ã²ªÍ²×ÍÀ ÎÖ²ÍÊÀ ÁÅÇÏÅ×ÍÎÑÒ² ÏÎÂ²ÒÐßÍÎÃÎ
ÑÅÐÅÄÎÂÈÙÀ ÄËß ÏÐÀÖ²ÂÍÈÊ²Â Â ÒÅÕÍÎËÎÃ²×ÍÎÌÓ ÖÈÊË²

ÇÀÑÒÎÑÓÂÀÍÍß ÊÎÌÁ²ÍÎÂÀÍÎÃÎ ÔÓÍÃ²ÖÈÄÓ ÍÀ ÎÑÍÎÂ²
ÏÐÎÏ²ÊÎÍÀÇÎËÓ, ÑÎËÀÒÅÍÎËÓ ÒÀ ÖÈÏÐÎÊÎÍÀÇÎËÓ

ÍÀ ÇÅÐÍÎÂÈÕ ÊÎËÎÑÎÂÈÕ ÊÓËÜÒÓÐÀÕ

Êîíäðàòþê Ì.Â., Áëàãàÿ À.Â., Àíòîíåíêî À.Ì.
Íàö³îíàëüíèé ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò ³ìåí³ Î.Î. Áîãîìîëüöÿ, Êè¿â, Óêðà¿íà

anna.blagaia@nmu.ua

Ðåöåíçåíòè: ïðîô. Îìåëü÷óê Ñ.Ò., ïðîô. Ïàóñòîâñüêèé Þ.Î.

Àêòóàëüí³ñòü. Â àãðîïðîìèñëîâîìó âèðîáíèöòâ³ çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàò³â õ³ì³÷íîãî çàõèñòó ðîñëèí, ÿê³ ì³ñòÿòü äåê³ëüêà
ä³þ÷èõ ðå÷îâèí, íàáóëî ñòàá³ëüíî-ïîçèòèâíî¿ äèíàì³êè îáñÿã³â çàñòîñóâàííÿ. Çà òàêèõ óìîâ àêòóàëüíîþ çàäà÷åþ ôàõ³âö³â
ïðîô³ëàêòè÷íî¿ ãàëóç³ ìåäè÷íî¿ íàóêè º îö³íêà áåçïå÷íîñò³ õ³ì³÷íèõ ðå÷îâèí äëÿ ïðàö³âíèê³â çà ¿õ êîìá³íîâàíî¿ ä³¿.

Ìåòà: ã³ã³ºí³÷íà îö³íêà áåçïå÷íîñò³ ïîâ³òðÿíîãî ñåðåäîâèùà äëÿ ïðàö³âíèê³â â òåõíîëîã³÷íîìó öèêë³ çàñòîñóâàííÿ êîìá³íî-
âàíîãî ôóíã³öèäó íà îñíîâ³ ïðîï³êîíàçîëó, ñîëàòåíîëó òà öèïðîêîíàçîëó íà çåðíîâèõ êîëîñîâèõ êóëüòóðàõ.

Ìàòåð³àëè òà ìåòîäè. Ìåòîäè íàòóðíîãî ã³ã³ºí³÷íîãî åêñïåðèìåíòó, ãàçîð³äèííî¿ õðîìàòîãðàô³¿, âèñîêîåôåêòèâíî¿ õðîìà-
òîãðàô³¿, ñòàòèñòè÷íèé, á³áë³îãðàô³÷íèé áóëî âèêîðèñòàíî ó äîñë³äæåíí³.

Ðåçóëüòàòè. Âåëè÷èíè îð³ºíòîâíèõ áåçïå÷íèõ ð³âí³â âïëèâ³â (ÎÁÐÂ), ðîçðàõîâàí³ ïî âñ³ì ð³âíÿííÿì, êîëèâàþòüñÿ â³ä 0,1
äî 0,14. Ñåðåäíº àðèôìåòè÷íå çíà÷åííÿ ÎÁÐÂ ñêëàëî 0,12 ìã/ì3, ñåðåäíº ãåîìåòðè÷íå – 0,1 ìã/ì3. Âðàõîâóþ÷è îòðèìàí³ äàí³
ïðî òîêñè÷í³ñòü, àëåðãåíí³ âëàñòèâîñò³, äîïóñòèìó äîáîâó äîçó òà â³ääàëåí³ åôåêòè ä³¿ ðå÷îâèíè, âåëè÷èíó 0,1 ìã/ì3 ðåêîìåí-
äîâàíî äî çàòâåðäæåííÿ ÿê ÎÁÐÂ ñîëàòåíîëó â ïîâ³òð³ ðîáî÷î¿ çîíè. Çàñòîñóâàííÿ äîñë³äæóâàíîãî ïðåïàðàòó ïðè íàçåìí³é òà
ïðè àâ³àö³éí³é îáðîáö³ íå ñóïðîâîäæóºòüñÿ íàäõîäæåííÿì ä³þ÷î¿ ðå÷îâèíè ó ïîâ³òðÿ ðîáî÷î¿ çîíè ïðàö³âíèê³â, çàä³ÿíèõ â
ð³çíèõ îïåðàö³ÿõ òåõíîëîã³÷íîãî öèêëó.
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ÌÀÒÅÐ²ÀËÈ ÒÀ ÌÅÒÎÄÈ

Äëÿ äîñÿãíåííÿ ìåòè òðåáà áóëî âèð³øèòè ðÿä çàâ-
äàíü: 1) âèçíà÷èòè ôàêòè÷í³ ð³âí³ çàáðóäíåííÿ ïîâ³òðÿ
ðîáî÷î¿ çîíè ïðîï³êîíàçîëîì, ñîëàòåíîëîì òà öèïðî-
êîíàçîëîì ï³ä ÷àñ òåõíîëîã³÷íîãî ïðîöåñó îáðîáêè
ïîñ³â³â çåðíîâèõ êîëîñîâèõ êóëüòóð; 2) ðîçðàõóâàòè
îð³ºíòîâíî áåçïå÷í³ ð³âí³ âïëèâó äëÿ íîâî¿ õ³ì³÷íî¿
ñïîëóêè – ñîëàòåíîëó – ó ïîâ³òð³ ðîáî÷î¿ çîíè;
3) îö³íèòè áåçïå÷í³ñòü çàïðîïîíîâàíèõ äëÿ îáðîáêè
ïîñ³â³â çåðíîâèõ êîëîñîâèõ êóëüòóð ðåãëàìåíò³â çà-
ñòîñóâàííÿ ïðåïàðàòó íà îñíîâ³ ïðîï³êîíàçîëó, ñî-
ëàòåíîëó òà öèïðîêîíàçîëó; 4) ðîçðîáèòè ³íñòðóêö³þ
ç áåçïå÷íîãî âèêîðèñòàííÿ öüîãî ïðåïàðàòó.

Ó äîñë³äæåíí³ áóëî âèêîðèñòàíî ìåòîäè íàòóð-
íîãî ã³ã³ºí³÷íîãî åêñïåðèìåíòó, ãàçîð³äèííî¿ õðîìà-
òîãðàô³¿ (ÃÐÕ), âèñîêîåôåêòèâíî¿ õðîìàòîãðàô³¿
(ÂÅÐÕ), ñòàòèñòè÷íèé, á³áë³îãðàô³÷íèé. Ïåðåäðåºñò-
ðàö³éí³ âèïðîáóâàííÿ ïðåïàðàòó ³ç âì³ñòîì ïðîï³êî-
íàçîëó 208,33 ã/ë, ñîëàòåíîëó 83,33 ã/ë òà öèïðîêî-
íàçîëó 66,67 ã/ë ï³ä ÷àñ øòàíãîâî¿ îáðîáêè ïîñ³â³â
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çåðíîâèõ êîëîñîâèõ êóëüòóð ïðîâîäèëè â ñ. Êîïà-
÷³âêà Äåðàæíÿíñüêîãî ðàéîíó Õìåëüíèöüêî¿ îáëàñò³
(49°21″7′N, 27°21′5″E), ï³ä ÷àñ àâ³àö³éíî¿ îáðîáêè –
â ñ. Çâåíÿ÷èí Çàñòàâí³íñüêîãî ðàéîíó ×åðí³âåöüêî¿
îáëàñò³ (48°37′15″N, 25°44′15″E). Çàãàëüíà õàðàêòå-
ðèñòèêà ä.ð. ïðåïàðàòó íàâåäåíà â òàáëèö³ 1.

Ã³ã³ºí³÷í³ äîñë³äæåííÿ óìîâ ïðàö³ ïðîâîäèëîñü
â³äïîâ³äíî äî [3] òà [4]. Â³äá³ð ïðîá ïðîâîäèëè
â³äïîâ³äíî äî “Óíèôèöèðîâàííûõ ïðàâèë îòáîðà
ïðîá ñåëüñêîõîçÿéñòâåííîé ïðîäóêöèè, ïðîäóêòîâ
ïèòàíèÿ è îáúåêòîâ îêðóæàþùåé ñðåäû äëÿ îïðåäå-
ëåíèÿ ìèêðîêîëè÷åñòâ ïåñòèöèäîâ”. Â³äïîâ³äíî äî
ïîñòàâëåíèõ çàâäàíü, îö³íêó óìîâ ïðàö³ ïðîâîäèëè
íà îñíîâ³ ðåçóëüòàò³â, îòðèìàíèõ ó õîä³ âèçíà÷åííÿ
âì³ñòó çàëèøêîâèõ ê³ëüêîñòåé ïðîï³êîíàçîëó, ñîëà-
òåíîëó òà öèïðîêîíàçîëó ó òàêèõ îá’ºêòàõ: ïîâ³òðÿ
ðîáî÷î¿ çîíè îïåðàòîðà ðîç÷èííîãî âóçëà ï³ä ÷àñ
ïðîâåäåííÿ ðîá³ò ³ç ïðèãîòóâàííÿ ðîáî÷îãî ðîç÷èíó;
ïîâ³òðÿ ðîáî÷î¿ çîíè ïåðñîíàëó ï³ä ÷àñ âèêîíàííÿ
ðîá³ò ç îáðîáêè ïîñ³â³â çåðíîâèõ êîëîñîâèõ êóëüòóð.
Îáðîáêà ïîñ³â³â çåðíîâèõ êîëîñîâèõ êóëüòóð ïðîâî-
äèëàñü ç âèêîðèñòàííÿì îïðèñêóâà÷à ÎÏØ-2000,
îñíàùåíîãî òðàêòîðîì ÌÒÇ-82, òà ç âèêîðèñòàííÿì
íàâ³ñíîãî äð³áíîêðàïåëüíîãî îïðèñêóâà÷à, âñòàíîâ-
ëåíîãî íà ìîòîäåëüòàïëàí “ÀÅROS-2”. Â ïåðøîìó
âèïàäêó ïðåïàðàò çàñòîñîâóâàâñÿ íà ä³ëÿíö³ ïëîùåþ
1 ãà ç íîðìîþ âèòðàò – 0,6 ë/ãà, âèòðàòè ðîáî÷îãî
ðîç÷èíó – 300 ë/ãà, â äðóãîìó âèïàäêó – íà ä³ëÿíö³
ïëîùåþ 3 ãà ç íîðìîþ âèòðàò – 0,6 ë/ãà, âèòðàòè ðî-
áî÷îãî ðîç÷èíó 100 ë/ãà.

Âñ³ ðîáîòè ç ïðèãîòóâàííÿ ðîáî÷îãî ðîç÷èíó ³
éîãî âíåñåííÿ â áàê ïðîâîäèëèñÿ íà ñïåö³àëüíî îá-
ëàäíàíîìó ìàéäàí÷èêó. Êîíòàêò ïðàöþþ÷îãî ç ïðå-
ïàðàòîì ì³ã â³äáóâàòèñü íà 2 åòàïàõ äëÿ íàçåìíî¿ îá-

ðîáêè òà íà 3 åòàïàõ äëÿ àâ³àö³éíî¿ îáðîáêè: ï³ä ÷àñ
ïðèãîòóâàííÿ ðîáî÷îãî ðîç÷èíó ³ éîãî âíåñåííÿ â
áàê (îïåðàö³ÿ ¹ 1); ïðè îáðîáö³ ïîñ³â³â çåðíîâèõ êî-
ëîñîâèõ êóëüòóð (îïåðàö³ÿ ¹ 2): äëÿ ïåðøîãî âè-
ïàäêó – òðàêòîðèñò, äëÿ äðóãîãî – ï³ëîò äåëüòàïëàíó;
êîîðäèíàö³ÿ ðóõó äåëüòàïëàíó ñèãíàëüíèêîì (îïåðà-
ö³ÿ ¹ 3).

Ïðèãîòóâàííÿ ðîáî÷îãî ðîç÷èíó ïðîâîäèëîñÿ òóò
æå, áåçïîñåðåäíüî ïåðåä ïî÷àòêîì îáðîáêè. Òðè-
âàë³ñòü ïðîöåñó ïðèãîòóâàííÿ ðîáî÷îãî ðîç÷èíó äëÿ
øòàíãîâî¿ îáðîáêè – 10 õâèëèí, äëÿ àâ³àö³éíî¿ – 6
õâèëèí. Ïðåïàðàò âíîñèòüñÿ âðó÷íó. ßê äëÿ íàçåì-
íî¿, òàê ³ äëÿ àâ³àö³éíî¿ îáðîáêè â áàê îáïðèñêóâà÷à,
ïîïåðåäíüî çàïîâíåíîãî íà 1/3 âîäîþ, äîäàâàëè íå-
îáõ³äíó ê³ëüê³ñòü ïðåïàðàòó, âì³ñò áàêó ïåðåì³øóâà-
ëè çà äîïîìîãîþ ã³äðàâë³÷íî¿ ì³øàëêè, à ïîò³ì äîäà-
âàëè âîäó äî íåîáõ³äíîãî îá’ºìó. Òðèâàë³ñòü ñàìîãî
ïðîöåñó îáðîáêè ïîñ³â³â ö³ëüîâèõ êóëüòóð äëÿ øòàí-
ãîâî¿ îáðîáêè ñêëàäàëà 30 õâèëèí, äëÿ àâ³àö³éíî¿ –
20 õâèëèí.

Ñïåöîäÿã ïåðñîíàëó – êîìá³íåçîí ³ç ñèíòåòè÷íî¿
òêàíèíè ³ ÷åðåâèêè, çàñîáè ³íäèâ³äóàëüíîãî çàõèñòó –
ðóêàâè÷êè òà ðåñï³ðàòîð (ïðè çàïðàâö³ òà ñèãíàëüíèõ
ðîáîòàõ). Äî ïî÷àòêó ðîá³ò òà ï³ñëÿ ¿õ çàâåðøåííÿ
áóëî ïðîâåäåíî ìåäè÷íèé îãëÿä ïåðñîíàëó (àðòå-
ð³àëüíèé òèñê, ïóëüñ, ñòàí øê³ðíèõ ïîêðèâ³â).

Ïðîáè ïîâ³òðÿ ï³ä ÷àñ ïðèãîòóâàííÿ ðîáî÷îãî
ðîç÷èíó òà éîãî âíåñåííÿ ó áàêè, â êàá³í³ òðàêòîðà òà
á³ëÿ ï³ëîòà ìîòîäåëüòàïëàíó, á³ëÿ ñèãíàëüíèêà, à òà-
êîæ íà òåðèòîð³¿ ïîñ³â³â îáðîáëþâàíèõ çåðíîâèõ êî-
ëîñîâèõ êóëüòóð â³äáèðàëèñü çà äîïîìîãîþ ïåðåíîñ-
íîãî äâîõêàíàëüíîãî åëåêòðîàñï³ðàòîðà ÅÀ-2-20.

Êîíòðîëü íàÿâíîñò³ ä³þ÷èõ ðå÷îâèí ïðîâîäèëè
íà âñ³õ åòàïàõ, ïåðåäáà÷åíèõ òåõíîëîã³ºþ çàñòîñó-

Òàáëèöÿ 1
Ô³çèêî-õ³ì³÷í³ õàðàêòåðèñòèêè ïðîï³êîíàçîëó, ñîëàòåíîëó, öèïðîêîíàçîëó
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âàííÿ ïðåïàðàòó. Âèçíà÷åííÿ ïðîï³êîíàçîëó òà öèïðî-
êîíàçîëó ïðîâîäèëè ìåòîäîì ãàçîð³äèííî¿ õðîìàòîã-
ðàô³¿, à ñîëàòåíîëó ìåòîäîì âèñîêîåôåêòèâíî¿ õðî-
ìàòîãðàô³¿ (ìåæà ê³ëüê³ñíîãî âèçíà÷åííÿ â ïîâ³òð³
ðîáî÷î¿ çîíè ïðîï³êîíàçîëó – 0,004 ìã/ì3, öèïðîêî-
íàçîëó – 0,05 ìã/ì3, ìåæà âèçíà÷åííÿ ñîëàòåíîëó –
0,016 ìã/ì3).

Íàòóðí³ äîñë³äæåííÿ ïðîâîäèëè çà ïîãîäíèõ
óìîâ, íàâåäåíèõ ó òàáëèö³ 2.

ÐÅÇÓËÜÒÀÒÈ ÒÀ ¯Õ ÎÁÃÎÂÎÐÅÍÍß

Â õîä³ íàøîãî äîñë³äæåííÿ áóëî ïðîâåäåíî îá-
´ðóíòóâàííÿ îð³ºíòîâíèõ áåçïå÷íèõ ð³âí³â âïëèâ³â
(ÎÁÐÂ) äëÿ ñîëàòåíîëó ó ïîâ³òð³ ðîáî÷î¿ çîíè, âèêî-
íàíå ó â³äïîâ³äíîñò³ ç “Ìåòîäè÷åñêèìè óêàçàíèÿìè
ïî ïðèìåíåíèþ ðàñ÷åòíîãî ìåòîäà îáîñíîâàíèÿ îðè-
åíòèðîâî÷íûõ áåçîïàñíûõ óðîâíåé âîçäåéñòâèÿ
(ÎÁÓÂ) âðåäíûõ âåùåñòâ â âîçäóõå ðàáî÷åé çîíû”
òà “Ìåòîäè÷åñêèìè ðåêîìåíäàöèÿìè ïî îáîñíîâàíèþ
îðèåíòèðîâî÷íûõ áåçîïàñíûõ óðîâíåé âîçäåéñòâèÿ
(ÎÁÓÂ) ïåñòèöèäîâ â âîçäóõå ðàáî÷åé çîíå ïðè èõ
ïðèìåíåíèè â ñåëüñêîì õîçÿéñòâå” [1, 2]. Ðîçðàõóí-
êè áóëè ïðîâåäåí³ çà ð³âíÿííÿìè, çàïðîïîíîâàíèì
äëÿ ïåñòèöèä³â, ùî íå â³äíîñÿòüñÿ äî ôîñôîð-, õëî-
ðîðãàí³÷íèõ ñïîëóê, êàðáàìàò³â, ò³î- òà äèò³îêàðáà-
ìàò³â (ð³âíÿííÿ 1–4). Ö³ ð³âíÿííÿ áàçóþòüñÿ íà ðîçðà-
õóíêó ÎÁÐÂ çà âåëè÷èíîþ ëåòàëüíî¿ äîçè (ËÄ50) ïðè
ââåäåíí³ ó øëóíîê (Õ1), ËÄ50 ïðè íàíåñåíí³ íà øê³ðó
(Õ2) ³ êîåô³ö³ºíò êóìóëÿö³¿ (Õ3).

Íèæ÷å ïðåäñòàâëåí³ ð³âíÿííÿ òà âåëè÷èíè ÎÁÐÂ,
îòðèìàí³ çà ¿õ âèêîðèñòàííÿì.

1. ó = åõð (0,58 ln õ1 – 4,51)
ó = åõð (0,58 ln 55 – 4,51)
ÎÁÐÂ = 0,11 ìã/ì3

2. ó = åõð (0,47 ln õ1 + 0,11 ln õ2 – 4,66)
ó = åõð (0,47 ln 55 + 0,11 ln 2000 – 4,66)
ÎÁÐÂ = 0,14 ìã/ì3

3. ó = åõð (0,52 ln õ1 + 0,1 õ3 – 4,91)
ó = åõð (0,52 ln 55 + 0,1·5 – 4,91)
ÎÁÐÂ = 0,01 ìã/ì3

4. ó = åõð (0,46 ln õ1 + 0,06 ln õ2 + 0,1 õ3 – 4,87)
ó = åõð (0,46 ln 55 + 0,06 ln 2000 + 0,1·5 – 4,87)
ÎÁÐÂ = 0,13 ìã/ì3

²ç îòðèìàíèõ íàìè ðåçóëüòàò³â ñë³äóº, ùî âåëè-
÷èíè ÎÁÐÂ, ðîçðàõîâàí³ ïî âñ³ì ð³âíÿííÿì, êîëèâà-
þòüñÿ â³ä 0,1 äî 0,14. Ñåðåäíº àðèôìåòè÷íå çíà÷åí-
íÿ ÎÁÐÂ ñêëàäàº 0,12 ìã/ì3, ñåðåäíº ãåîìåòðè÷íå –
0,1 ìã/ì3.

Âðàõîâóþ÷è îòðèìàí³ äàí³ ïðî òîêñè÷í³ñòü (2 êëàñ
íåáåçïå÷íîñò³ çà ³íãàëÿö³éíîþ òîêñè÷í³ñòþ, 3 êëàñ
íåáåçïå÷íîñò³ çà ïåðîðàëüíîþ òà 4 êëàñ íåáåçïå÷-
íîñò³ çà äåðìàëüíîþ òîêñè÷í³ñòþ), àëåðãåíí³ âëàñòè-
âîñò³, äîïóñòèìó äîáîâó äîçó (ÄÄÄ) (0,05 ìã/êã) òà
â³ääàëåí³ åôåêòè ä³¿ ðå÷îâèíè (4 êëàñ íåáåçïå÷íîñò³
çà ìóòàãåííîþ òà òåðàòîãåííîþ àêòèâí³ñòþ, 3 êëàñ
çà ðåïðîäóêòèâíîþ òîêñè÷í³ñòþ, åìáð³îòîêñè÷í³ñòþ
òà êàíöåðîãåííîþ àêòèâí³ñòþ) ðåêîìåíäóºòüñÿ äî
çàòâåðäæåííÿ âåëè÷èíó 0,1 ìã/ì3 ÿê ÎÁÐÂ ñîëàòåíî-
ëó â ïîâ³òð³ ðîáî÷î¿ çîíè.

Ðåçóëüòàòè äîñë³äæåíü ç âèâ÷åííÿ ìîæëèâîãî
íàäõîäæåííÿ ïðîï³êîíàçîëó, ñîëàòåíîëó òà öèïðîêî-
íàçîëó ó ïîâ³òðÿ ðîáî÷î¿ çîíè ïåðñîíàëó, çàä³ÿíîãî
ó çàñòîñóâàíí³ ïðåïàðàòó, ïðåäñòàâëåí³ â òàáëèö³ 3.

Äàí³, íàâåäåí³ â òàáëèö³ 3, äîçâîëÿþòü çðîáèòè
âèñíîâîê, ùî ï³ä ÷àñ çàñòîñóâàííÿ äîñë³äæóâàíî-
ãî ïðåïàðàòó íà îñíîâ³ ïðîï³êîíàçîëó, ñîëàòåíîëó
òà öèïðîêîíàçîëó ç íîðìîþ âèòðàò 0,6 ë/ãà ïðè íà-
çåìí³é òà ïðè àâ³àö³éí³é îáðîáö³ íå ñóïðîâîäæó-
þòüñÿ íàäõîäæåííÿì ä³þ÷èõ ðå÷îâèí ó ïîâ³òðÿ ðî-
áî÷î¿ çîíè ïðàö³âíèê³â, çàä³ÿíèõ â ð³çíèõ îïåðàö³ÿõ
òåõíîëîã³÷íîãî öèêëó, îñê³ëüêè êîíöåíòðàö³ÿ ä³þ-
÷èõ ðå÷îâèí áóëà íèæ÷å ìåæ³ ê³ëüê³ñíîãî âèçíà-
÷åííÿ ìåòîäó ³ íå ïåðåâèùóâàëà âñòàíîâëåí³ äëÿ
öèõ ä³þ÷èõ ðå÷îâèí ã³ã³ºí³÷íèõ íîðìàòèâ³â (ÎÁÐÂ
â ïîâ³òð³ ðîáî÷î¿ çîíè: ïðîï³êîíàçîëó – 0,5 ìã/ì3,
ñîëàòåíîëó – 1,0 ìã/ì3, öèïðîêîíàçîëó – 0,1 ìã/
ì3). Àëå íåîáõ³äíî â³äì³òèòè, ùî ïðè àâ³àö³éí³é
îáðîáö³ â çîí³ äèõàííÿ ñèãíàëüíèêà ÷åðåç 1 ãîäè-
íó ï³ñëÿ îáðîáêè âì³ñò ïðîï³êîíàçîëó ñòàíîâèâ
0,04 ìã/ì3, ùî íå ïåðåâèùóâàëî âñòàíîâëåíèé äëÿ
ö³º¿ ðå÷îâèíè ÎÁÐÂ â ïîâ³òð³ ðîáî÷î¿ çîíè –
0,05 ìã/ì3. Íå ìîæíà çàëèøèòè áåç óâàãè òîé
ôàêò, ùî ÷åðåç ãîäèíó ï³ñëÿ ïðîâåäåííÿ àâ³àö³éíî¿
îáðîáêè êîíöåíòðàö³ÿ ïðîï³êîíàçîëó â ïîâ³òð³ â
çîí³ ïðîâåäåííÿ îáðîáêè ñêëàäàëà 0,009 ìã/ì3.
Ïðîòå â íàñòóïí³ ñòðîêè ñïîñòåðåæåííÿ êîíöåíò-
ðàö³ÿ ïðîï³êîíàçîëó â ïîâ³òð³ çîíè îáðîáêè íå
âèçíà÷àëàñÿ.

Ïðèì³òêà. Â òàáëèö³ ïðåäñòàâëåíî ðåçóëüòàòè ðàçîâèõ âèì³ð³â òåìïåðàòóðè, àòìîñôåðíîãî òèñêó, â³äíîñíî¿ âîëîãîñò³ òà øâèä-
êîñò³ ðóõó ïîâ³òðÿ â óìîâàõ íàòóðíîãî åêñïåðèìåíòó.

Òàáëèöÿ 2
Ìåòåîðîëîã³÷í³ óìîâè ï³ä ÷àñ ïðîâåäåííÿ ðîá³ò
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Îòæå, ìè ðîçðàõóâàëè âåëè÷èíó ÎÁÐÂ äëÿ ñîëà-
òåíîëó â ïîâ³òð³ ðîáî÷î¿ çîíè – íà ð³âí³ 0,1 ìã/ì3

(ìåæà ê³ëüê³ñíîãî âèçíà÷åííÿ ÂÅÐÕ 0,05 ìã/ì3).
Äàíà ðåêîìåíäàö³ÿ ùîäî êîíòðîëþ çàñòîñóâàííÿ

ïðåïàðàòó, ÿêèé íåîáõ³äíî çä³éñíþâàòè çà ïðîï³êîíà-
çîëîì, ñîëàòåíîëîì òà öèïðîêîíàçîëîì. Çàïðîïîíî-
âàíà ðåêîìåíäàö³ÿ çàòâåðäæåíà Ïîñòàíîâîþ Ãîëîâ-
íîãî äåðæàâíîãî ñàí³òàðíîãî ë³êàðÿ Óêðà¿íè ³
âêëþ÷åíà â ðîçðîáëåíó ³íñòðóêö³þ ùîäî áåçïå÷íîãî
çàñòîñóâàííÿ ïðåïàðàòó.

ÂÈÑÍÎÂÎÊ
Ïîâ³òðÿíå ñåðåäîâèùå ï³ä ÷àñ âèêîðèñòàííÿ äîñ-

ë³äæóâàíèõ ïåñòèöèä³â ó ñèñòåìàõ çàõèñòó çåðíîâèõ
êîëîñîâèõ êóëüòóð çà äîïîìîãîþ òðàäèö³éíèõ äëÿ
ñó÷àñíèõ çåðíîâèðîáíè÷èõ àãðîïðîìèñëîâèõ êîìï-
ëåêñ³â òåõí³÷íèõ çàñîá³â çàñòîñóâàííÿ º áåçïå÷íèì
äëÿ ïðàöþþ÷èõ ïðè äîòðèìàíí³ âñòàíîâëåíèõ àãðî-
òåõí³÷íèõ ³ ã³ã³ºí³÷íèõ íîðìàòèâ³â òà ðåãëàìåíò³â
³ â³äïîâ³äíîìó êîíòðîë³ îðãàí³â äåðæàâíî¿ âëàäè.

Êîíôë³êò ³íòåðåñ³â. Àâòîðè çàÿâëÿþòü, ùî íå ìà-
þòü êîíôë³êòó ³íòåðåñ³â, ÿêèé ìîæå ñïðèéìàòèñÿ òà-
êèì, ùî ìîæå çàâäàòè øêîäè íåóïåðåäæåíîñò³ ñòàòò³.

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿ àáî
êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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Ïðèì³òêè: 1) í.â. – ä³þ÷ó ðå÷îâèíó íå âèÿâëåíî âèùå ìåæ³ âèçíà÷åííÿ àáî âèÿâëåííÿ ìåòîäó ÂÅÐÕ äëÿ ñîëàòåíîëó â ïîâ³òð³ ðî-
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ìîñôåðíîìó ïîâ³òð³ – 0,008 ìã/ì3 3) ó ïðîáàõ, â³ä³áðàíèõ äî ðîáîòè, ä³þ÷³ ðå÷îâèíè íå áóëè âèÿâëåí³.

Òàáëèöÿ 3
Âì³ñò ïðîï³êîíàçîëó, ñîëàòåíîëó òà öèïðîêîíàçîëó â ïðîáàõ ïîâ³òðÿ ïðè îáðîáö³

çåðíîâèõ êîëîñîâèõ êóëüòóð
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ÍÀ ÇÅÐÍÎÂÛÕ ÊÎËÎÑÎÂÛÕ ÊÓËÜÒÓÐÀÕ

Êîíäðàòþê Ì.Â., Áëàãàÿ À.Â., Àíòîíåíêî À.Ì.

Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èìåíè À.À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Àêòóàëüíîñòü. Â àãðîïðîìûøëåííîì ïðîèçâîäñòâå ïðèìåíåíèå ïðåïàðàòîâ õèìè÷åñêîé çàùèòû ðàñòåíèé, ñîäåðæàùèõ íå-
ñêîëüêî äåéñòâóþùèõ âåùåñòâ, ïîëó÷èëî ñòàáèëüíî ïîëîæèòåëüíóþ äèíàìèêó. Ïðè òàêèõ óñëîâèÿõ àêòóàëüíîé çàäà÷åé ñïåöè-
àëèñòîâ ïðîôèëàêòè÷åñêîé îáëàñòè ìåäèöèíñêîé íàóêè ÿâëÿåòñÿ îöåíêà áåçîïàñíîñòè õèìè÷åñêèõ âåùåñòâ äëÿ ðàáîòíèêîâ ïðè
èõ êîìáèíèðîâàííîì äåéñòâèè.

Öåëü: ãèãèåíè÷åñêàÿ îöåíêà áåçîïàñíîñòè âîçäóøíîé ñðåäû äëÿ ðàáîòíèêîâ â òåõíîëîãè÷åñêîì öèêëå ïðèìåíåíèÿ êîìáè-
íèðîâàííîãî ôóíãèöèäà íà îñíîâå ïðîïèêîíàçîëà, ñîëàòåíîëà è öèïðîêîíàçîëà íà çåðíîâûõ êîëîñîâûõ êóëüòóðàõ.

Ìàòåðèàëû è ìåòîäû. Ìåòîäû íàòóðíîãî ãèãèåíè÷åñêîãî ýêñïåðèìåíòà, ãàçîæèäêîñòíîé õðîìàòîãðàôèè, âûñîêîýôôåê-
òèâíîé õðîìàòîãðàôèè, ñòàòèñòè÷åñêèé, áèáëèîãðàôè÷åñêèé.

Ðåçóëüòàòû. Âåëè÷èíû îðèåíòèðîâî÷íûõ áåçîïàñíûõ óðîâíåé âîçäåéñòâèÿ (ÎÁÓÂ), ðàññ÷èòàííûå ïî âñåì óðàâíåíèÿì,
êîëåáëþòñÿ îò 0,1 äî 0,14. Ñðåäíåå àðèôìåòè÷åñêîå çíà÷åíèå ÎÁÓÂ ñîñòàâèëî 0,12 ìã/ì3, ñðåäíåå ãåîìåòðè÷åñêîå – 0,1 ìã/ì3.
Ó÷èòûâàÿ ïîëó÷åííûå äàííûå î òîêñè÷íîñòè, àëëåðãåííûõ ñâîéñòâàõ, äîïóñòèìîé ñóòî÷íîé äîçå è îòäàëåííûõ ýôôåêòàõ äåé-
ñòâèÿ âåùåñòâà, âåëè÷èíó 0,1 ìã/ì3 ðåêîìåíäîâàíî ê óòâåðæäåíèþ êàê ÎÁÓÂ ñîëàòåíîëà â âîçäóõå ðàáî÷åé çîíû. Ïðèìåíåíèå
èññëåäóåìîãî ïðåïàðàòà ïðè íàçåìíîé è ïðè àâèàöèîííîé îáðàáîòêå íå ñîïðîâîæäàåòñÿ ïîñòóïëåíèåì äåéñòâóþùåãî âåùåñòâà
â âîçäóõ ðàáî÷åé çîíû ðàáîòíèêîâ, çàäåéñòâîâàííûõ â ðàçëè÷íûõ îïåðàöèÿõ òåõíîëîãè÷åñêîãî öèêëà.

Âûâîäû. Âîçäóøíàÿ ñðåäà ïðè ïðèìåíåíèè èññëåäóåìîãî ïåñòèöèäà â ñèñòåìàõ çàùèòû çåðíîâûõ êîëîñîâûõ êóëüòóð ñ ïî-
ìîùüþ òðàäèöèîííûõ äëÿ ñîâðåìåííûõ çåðíîïðîèçâîäÿùèõ àãðîïðîìûøëåííûõ êîìïëåêñîâ òåõíè÷åñêèõ ñðåäñòâ ÿâëÿåòñÿ áå-
çîïàñíîé äëÿ ðàáîòàþùèõ ïðè ñîáëþäåíèè óñòàíîâëåííûõ àãðîòåõíè÷åñêèõ è ãèãèåíè÷åñêèõ íîðìàòèâîâ è ðåãëàìåíòîâ è ñîîò-
âåòñòâóþùåì êîíòðîëå îðãàíîâ ãîñóäàðñòâåííîé âëàñòè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: êîìáèíèðîâàííûå ôóíãèöèäû, âîçäóøíàÿ ñðåäà, ãèãèåíè÷åñêèå ðåãëàìåíòû.

HYGIENIC ASSESSMENT OF AIR SAFETY FOR EMPLOYEES ENGAGED IN THE TECHNOLOGICAL
CYCLE OF THE PROPICONAZOLE, SOLATENOL AND CYPROCONAZOLE BASED COMBINED

FUNGICIDE APPLICATION ON THE CEREAL SPIKED CROPS

Kondratiuk N., Blagaia A., Antonenko A.

Bogomolets National medical university, Kyiv, Ukraine

Relevance. Application of chemical plant protection pesticides containing several active substances has been steadily positive in
agro-industrial production. The actual task of specialists in the field of preventive medical science is the assessment of the pesticides
safety for workers during its combined action under such conditions.

The aim was hygienic assessment of air safety for workers in the technological cycle of application of combined fungicide
containing propiconazole, solatenol and cyproconazole on cereal spiked crops.

Materials and methods. Methods of full-scale hygienic experimentation, gas-liquid chromatography, high-performance
chromatography, statistical, bibliographic were used in the study.

Results. The values of the tentatively safe exposure levels (TSELs) calculated from all the equations range from 0.1 to 0.14. The
average arithmetic value of the TSEL was 0.12 mg/m3, the geometric mean 0.1 mg/m3. Taking into account the received data on toxicity,
allergenic properties, ADI and the long-term effects of the substance, the value of 0.1 mg/m3 was recommended for approval as TSEL
for solanenol in the working zone air. Application of studied pesticide for ground and aviation treatment is not accompanied with
contamination of the working zone air of workers involved in various technological cycle operations.

Conclusion. The air environment during studied pesticide application in the systems of cereal spiked crops protection using
traditional for modern grain-producing agro-industrial complexes technical means is safe for workers, if to follow the established
agrotechnical and hygienic standards and regulations and under corresponding control of public authorities.

Key words: combined fungicides, air environment, hygienic regulations.
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Àíòèá³îòèêè  – öå ïðîäóêòè æèòòºä³ÿëüíîñò³ (àáî
¿õ ñèíòåòè÷í³ àíàëîãè ³ ãîìîëîãè) æèâèõ êë³òèí (áàê-
òåð³àëüíîãî, ãðèáêîâîãî, ðîñëèííîãî ³ òâàðèííîãî
ïîõîäæåííÿ), ÿê³ âèá³ðêîâî ïðèãí³÷óþòü ôóíêö³îíó-
âàííÿ ³íøèõ êë³òèí – ì³êðîîðãàí³çì³â, ïóõëèííèõ
òîùî.

Íàéâàæëèâ³øà âëàñòèâ³ñòü àíòèá³îòèê³â ÿê åò³îò-
ðîïíèõ çàñîá³â – öå ñïåöèô³÷í³ñòü â³äíîñíî çáóä-
íèê³â ³íôåêö³éíèõ õâîðîá ëþäèíè [3].

Àíòèá³îòèêè çìåíøóþòü ÷èñëî çáóäíèê³â àáî çàò-
ðèìóþòü ¿õ ðîçâèòîê, ñïðèÿþ÷è ä³¿ çàõèñíèõ ñèë
îðãàí³çìó [12].

Íà äàíèé ÷àñ äî àíòèá³îòèê³â â³äíîñÿòü ñîòí³
ë³êàðñüêèõ çàñîá³â (ËÇ) ð³çíî¿ õ³ì³÷íî¿ ñòðóêòóðè
(á³ëüøå 20 êëàñ³â), ÿê³ â³äð³çíÿþòüñÿ ñïåêòðîì ³ ìå-
õàí³çìîì ä³¿, ïîá³÷íèìè åôåêòàìè ³ ïîêàçàííÿìè äî
çàñòîñóâàííÿ [1].

Íà âèð³øåííÿ ïèòàííÿ ùîäî ïðèçíà÷åííÿ àíòèá³î-
òèêà êîíêðåòíîìó ïàö³ºíòó (àáî ñàìîñò³éíå éîãî
âèêîðèñòàííÿ ïàö³ºíòîì ó ðàìêàõ ñàìîë³êóâàííÿ)
âïëèâàº âåëèêà ê³ëüê³ñòü ôàêòîð³â íà ìàêðîð³âí³ (çà-
êîíîäàâñòâî, ïîë³òèêà ùîäî ËÇ, ïðàêòè÷í³ êë³í³÷í³
íàñòàíîâè, êóëüòóðà, îñâ³òà òîùî) òà ì³êðîð³âí³

(çíàííÿ òà íàâè÷êè ë³êàð³â òà ôàðìàöåâò³â, îñî-
áèñò³ñí³ õàðàêòåðèñòèêè ïàö³ºíò³â òîùî) [13].

Ñòèêàþ÷èñü ³ç ïðîáëåìîþ âèáîðó àíòèáàêòåð³àëü-
íîãî ïðåïàðàòó (ÿêèé âèÿâèòüñÿ íàéá³ëüø åôåêòèâ-
íèì ³ ç íàéêðàùîþ ïåðåíîñèì³ñòþ), éîãî ðåæèìó çà-
ñòîñóâàííÿ, ë³êàð ïîâèíåí âèçíà÷èòèñü ³ç ðÿäîì
ôàêòîð³â, ïîâ’ÿçàíèõ ³ç ïàö³ºíòîì (ìàêðîîðãàí³ç-
ìîì), çáóäíèêîì çàõâîðþâàííÿ (ì³êðîîðãàí³çìîì) ³
ç ë³êàðñüêèì ïðåïàðàòîì (ðèñ.1). Âðàõîâóþòüñÿ:
ð³âåíü ïðèðîäíî¿ àêòèâíîñò³ àíòèá³îòèê³â ùîäî
íàéá³ëüø éìîâ³ðíèõ çáóäíèê³â òà ïîøèðåííÿ ñåðåä
íèõ íàáóòî¿ ðåçèñòåíòíîñò³ (ïðè åìï³ðè÷íîìó ïðè-
çíà÷åííÿ á³ëüøîñò³ àíòèá³îòèê³â âèá³ð ïîâèíåí ´ðóí-
òóâàòèñÿ íà ñó÷àñíèõ äàíèõ ïðî íàéá³ëüø ÷àñòèõ
çáóäíèê³â çàõâîðþâàííÿ òà ¿õ ÷óòëèâîñò³ äî àíòèá³î-
òèê³â ó ðåã³îí³, â³ää³ëåíí³ ë³êóâàëüíî-ïðîô³ëàêòè÷íî-
ãî çàêëàäó òîùî); ôàðìàêîê³íåòè÷í³ (â ò.÷. –
çäàòí³ñòü ïðîíèêàòè ó ïåâí³é êîíöåíòðàö³¿ ó îñåðåäîê
³íôåêö³¿), ôàðìàêîäèíàì³÷í³ ³ òîêñèêîëîã³÷í³ âëàñòè-
âîñò³ ïðåïàðàò³â; íàÿâí³ñòü ó àíòèá³îòèê³â ï³äòâåðä-
æåíî¿ êë³í³÷íî¿ åôåêòèâíîñò³; ìîæëèâèé âïëèâ øè-
ðîêîãî çàñòîñóâàííÿ àíòèá³îòèêà íà ïîøèðåííÿ
ðåçèñòåíòíîñò³; ôàðìàêîåêîíîì³÷í³ ïîêàçíèêè
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Ðåçþìå. Â ñó÷àñíèõ óìîâàõ çàñòîñóâàííÿ àíòèáàêòåð³àëüíèõ ïðåïàðàò³â âèìàãàº â³äïîâ³äíèõ çíàíü êë³í³÷íî¿ ôàðìàêîëîã³¿ òà
îñíîâ êë³í³÷íî¿ ì³êðîá³îëîã³¿.

“Çîëîòèì ñòàíäàðòîì” âèâ÷åííÿ àêòèâíîñò³ àíòèá³îòèê³â º âèçíà÷åííÿ ¿õ ì³í³ìàëüíî¿ ³íã³áóþ÷î¿ êîíöåíòðàö³¿ (Ì²Ê).
Íà îñíîâ³ ôàðìàêîê³íåòè÷íî / ôàðìàêîäèíàì³÷íî¿ (ÔÊ/ÔÄ) ìîäåë³ âèä³ëåíî 3 ãðóïè àíòèáàêòåð³àëüíèõ çàñîá³â, åôåê-

òèâí³ñòü ÿêèõ çàëåæèòü â³ä êîíöåíòðàö³¿ àíòèá³îòèêà â êðîâ³; ÷àñó åêñïîçèö³¿; çàãàëüíî¿ åêñïîçèö³¿, ÿêó â³äîáðàæàº ïëîùà ï³ä
ôàðìàêîê³íåòè÷íîþ êðèâîþ.

Äî ïåðøî¿ ãðóïè íàëåæàòü ïðåïàðàòè, ÿê³ âèÿâëÿþòü çàëåæíó â³ä êîíöåíòðàö³¿ áàêòåðèöèäíó ä³þ (Cmax>ÌIÊ) ³ õàðàêòåðè-
çóþòüñÿ òðèâàëèì ïîñòàíòèá³îòè÷íèì åôåêòîì (ÏÀÅ) (àì³íîãë³êîçèäè, ìåòðîí³äàçîë, êåòîë³äè òîùî). Òàê, ïðè çàñòîñóâàíí³ ãåí-
òàì³öèíó â³äíîøåííÿ Ñmax/MIÊ 8:1 ïðîòè ãðàìíåãàòèâíèõ ì³êðîîðãàí³çì³â 1 ðàç íà äîáó äîçâîëÿº îòðèìàòè ïîçèòèâíèé ðåçóëü-
òàò ³ óíèêíóòè ïîá³÷íèõ ðåàêö³é.

Äî äðóãî¿ ãðóïè â³äíîñÿòüñÿ áåòà-ëàêòàìí³ àíòèá³îòèêè, äëÿ ÿêèõ õàðàêòåðíà â îñíîâíîìó çàëåæíà â³ä ÷àñó (T>MIK) áàê-
òåðèöèäíà ä³ÿ (ïðè ì³í³ìàëüíîìó (êð³ì êàðáàïåíåì³â) ïîñòàíòèá³îòè÷íîìó åôåêò³. Á³ëüø ÷àñòå çàñòîñóâàííÿ ïîäîâøóº ÷àñ (îï-
òèìàëüíî – 40-50 % â³ä òðèâàëîñò³ ³íòåðâàëó äîçóâàííÿ), êîëè êîíöåíòðàö³ÿ çàëèøàºòüñÿ âèùîþ, í³æ Ì²Ê. Òàêîæ âèêîðèñòî-
âóþòüñÿ ïîäîâæåí³ (äî 3  ãîäèí) ³íôóç³¿.

Äî òðåòüî¿ ãðóïè àíòèá³îòèê³â â³äïîâ³äíî ÔÊ/ÔÄ ìîäåë³ â³äíîñÿòüñÿ áàêòåð³îñòàòè÷í³ ïðåïàðàòè (àç³òðîì³öèí, êë³íäàì³öèí,
òåòðàöèêë³í, òàéãåöèêë³í ³ ë³íåçîë³ä), à òàêîæ âàíêîì³öèí ³ ôòîðõ³íîëîíè. Äëÿ äîñÿãíåííÿ êë³í³÷íèõ ðåçóëüòàò³â äëÿ á³ëüøîñò³
àíòèá³îòèê³â äàíî¿ ãðóïè ñï³ââ³äíîøåííÿ 24AUC/MIÊ ïîâèííî áóòè 25-30 äëÿ ãðàìïîçèòèâíèõ ³ 100-125 äëÿ ãðàìíåãàòèâíèõ
ì³êðîîðãàí³çì³â.

Âèñíîâîê. Çàñòîñóâàííÿ ÔÊ/ÔÄ ìîäåë³ äîçâîëÿº êåðóâàòè äîëåþ àíòèá³îòèêà â îðãàí³çì³ ïàö³ºíòà äëÿ äîñÿãíåííÿ ìàêñè-
ìàëüíî ìîæëèâîãî åôåêòèâíîãî ³ áåçïå÷íîãî ë³êóâàííÿ, óíèêíåííÿ àíòèá³îòèêîðåçèñòåíòíîñò³.

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: ôàðìàêîê³íåòèêà, ôàðìàêîäèíàì³êà, êîíöåíòðàö³º-çàëåæíà àíòèáàêòåð³àëüíà àêòèâí³ñòü, ÷àñ-çàëåæíà àíòè-
áàêòåð³àëüíà àêòèâí³ñòü.
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(êë³í³÷íà òà ì³êðîá³îëîã³÷íà åôåêòèâí³ñòü, ðèçèê ðîç-
âèòêó íåáàæàíèõ ïîá³÷íèõ ðåàêö³é, âïëèâ ë³êóâàííÿ
íà ÿê³ñòü æèòòÿ); çðó÷í³ñòü çàñòîñóâàííÿ; â³ðîã³äí³ñòü
ôàëüñèô³êàö³¿ ïðåïàðàòó (ïðè â³äñóòíîñò³ åôåêòó â³ä
àíòèáàêòåð³àëüíî¿ òåðàï³¿) òîùî.

Ñåðåä ñó÷àñíèõ òåíäåíö³é îïòèì³çàö³¿ àíòèáàêòåð³-
àëüíî¿ òåðàï³¿ ñë³ä âèä³ëèòè âïðîâàäæåííÿ ïðîòîêîë³â
åìï³ðè÷íî¿ àíòèá³îòèêîòåðàï³¿ çà îñíîâíèìè íîçîëîã³-
÷íèìè ôîðìàìè çàõâîðþâàíü; ðîçðîáêà àëãîðèòì³â
àíòèá³îòèêîòåðàï³¿; çàñòîñóâàííÿ ñó÷àñíèõ àíòèá³î-
òèê³â ç â³äíîñíî âèñîêîþ áåçïåêîþ; ðàö³îíàë³çàö³ÿ
ðåæèìó äîçóâàííÿ; â³äìîâà â³ä ³í’ºêö³éíèõ ïðåïà-
ðàò³â â àìáóëàòîðí³é ïðàêòèö³ (îñîáëèâî ó ä³òåé)
òîùî. Ââàæàºòüñÿ, ùî äëÿ îïòèì³çàö³¿ ïðèçíà÷åííÿ
àíòèáàêòåð³àëüíèõ çàñîá³â íåîáõ³äíî ðåãóëÿðíî ïåðå-
ãëÿäàòè íàñòàíîâè ç ë³êóâàííÿ êîíêðåòíèõ çàõâîðþ-
âàíü, ïðè ÿêèõ º â³ðîã³äí³ñòü ðîçâèòêó àíòèá³îòèêîðå-
çèñòåíòíîñò³ [10].

Îäíàê, ïðîáëåìà ðàö³îíàëüíî¿ àíòèá³îòèêîòåðàï³¿
çàëèøàºòüñÿ îäí³ºþ ç íàéñêëàäí³øèõ ó ïðàêòè÷í³é
ôàðìàêîòåðàï³¿. Íåðàö³îíàëüíå çàñòîñóâàííÿ àíòèá³î-
òèê³â îáóìîâëþº ïîë³ïðàãìàç³þ ³ º îäí³ºþ ç ïðè÷èí
ÿê âèíèêíåííÿ íåáàæàíèõ ïîá³÷íèõ ðåàêö³é, òàê ³
ôîðìóâàííÿ àíòèá³îòèêîðåçèñòåíòíîñò³.

Òåðàïåâòè÷íà íåâäà÷à º îñíîâíîþ ïðè÷èíîþ çðî-
ñòàííÿ âèòðàò ïðè âåäåíí³ õâîðèõ, ³ òîìó ïðîáëåìà
àíòèá³îòèêîðåçèñòåíîñò³ º âàæëèâîþ òàêîæ ³ ÷åðåç
çíà÷í³ åêîíîì³÷í³ âèòðàòè [16].

Ðåçèñòåíòí³ñòü îäíîãî ì³êðîîðãàí³çìó ïðîòè îä-
íîãî êîíêðåòíîãî ïðåïàðàòó ìîæå çì³íèòè ó ë³êàðÿ
êë³í³÷íå ð³øåííÿ, ñïðèÿþ÷è òèì ñàìèì çì³í³ âèáîðó
òà ðîçâèòêó ðåçèñòåíòíîñò³ ïðîòè ³íøîãî àíòèá³îòèêà.
Áàêòåð³¿ ïðè öüîìó ìîæóòü íàáóâàòè âëàñòèâîñòåé
ìóëüòèðåçèñòåíòíîñò³, òîä³ ÿê ðîçðîáêà íîâèõ àíòè-
á³îòèê³â ñòèêàºòüñÿ ç ÷èñëåííèìè ïåðåøêîäàìè [8].
²ç çá³ëüøåííÿì ÷èñëà çáóäíèê³â, ñò³éêèõ äî àíòèá³î-
òèê³â, ðîñòå ïîòðåáà ó íîâèõ ñòðàòåã³ÿõ, ÿê³ çäàòí³ â
òîìó ÷èñë³ ³íàêòèâóâàòè á³îïë³âêè ïàòîãåí³â [7].

Äëÿ îáìåæåííÿ âèíèêíåííÿ ðåçèñòåíòíèõ äî ïðî-
òèì³êðîáíèõ ïðåïàðàò³â áàêòåð³é âàæëèâî âïðîâàä-

æóâàòè ñó÷àñí³ íàóêîâî îá´ðóíòîâàí³ ìåòîäè àíòèá³î-
òèêîòåðàï³¿ [18], à çàñòîñóâàííÿ àíòèáàêòåð³àëüíèõ
ïðåïàðàò³â âèìàãàº â³äïîâ³äíèõ çíàíü êë³í³÷íî¿ ôàð-
ìàêîëîã³¿ òà îñíîâ êë³í³÷íî¿ ì³êðîá³îëîã³¿. Çáóäíèê
ìàº áóòè âèÿâëåíèé, ³äåíòèô³êîâàíèé ³ îö³íåíèé íà
ïðåäìåò éîãî ÷óòëèâîñò³ äî ïðîòèì³êðîáíèõ çàñîá³â.

“Çîëîòèì ñòàíäàðòîì” âèâ÷åííÿ àêòèâíîñò³ àíòè-
á³îòèê³â º âèçíà÷åííÿ ¿õ ì³í³ìàëüíî¿ ³íã³áóþ÷î¿ êîí-
öåíòðàö³¿ (Ì²Ê) – ì³í³ìàëüíî¿ êîíöåíòðàö³¿ àíòèá³îòè-
êà â æèâèëüíîìó ñåðåäîâèù³, ïðè ÿê³é â³äñóòí³
îçíàêè ðîçìíîæåííÿ âèä³ëåíîãî øòàìó. Ì²Ê õàðàê-
òåðèçóº ñòóï³íü ÷óòëèâîñò³ çáóäíèêà äî àíòèá³îòèêà:
÷èì íèæ÷å Ì²Ê, òèì âèùå ÷óòëèâ³ñòü [3].

Ïðè âèáîð³ ÷óòëèâîãî àíòèá³îòèêà îòðèìàí³ çíà-
÷åííÿ Ì²Ê ïîð³âíþþòü ³ç ñòàíäàðòíèìè âåëè÷èíàìè,
òàê çâàíèìè êë³í³÷íèìè áðåéêïîéíòàìè (ãðàíè÷íèìè
çíà÷åííÿìè), âñòàíîâëåíèìè äëÿ êîæíîãî àíòèá³îòè-
êà ³ ì³êðîîðãàí³çìó ì³æíàðîäíèìè îðãàí³çàö³ÿìè
õ³ì³îòåðàïåâò³â íà îñíîâ³ ôàðìàêîê³íåòè÷íèõ, ôàð-
ìàêîäèíàì³÷íèõ, ì³êðîá³îëîã³÷íèõ ³ êë³í³÷íèõ äàíèõ.
ßêùî äëÿ ïðèãí³÷åííÿ ðîñòó äîñë³äæóâàíîãî ì³êðî-
îðãàí³çìó â ëóíêîâîìó ïëàíøåò³ áóëè íåîáõ³äí³
êîíöåíòðàö³¿ àíòèá³îòèêà, ìåíø³ àáî íà ð³âí³ íèæíüî-
ãî áðåéêïîéíòó Ì²Ê, òî â³í ââàæàºòüñÿ ÷óòëèâèì äî
äàíîãî àíòèáàêòåð³àëüíîãî ïðåïàðàòó. ßêùî âåëè÷è-
íà Ì²Ê, îòðèìàíà ìåòîäîì ñåð³éíèõ ðîçâåäåíü, ïå-
ðåáóâàº ì³æ íèæí³ì ³ âåðõí³ì áðåéêïîéíòîì, òî ÷óò-
ëèâ³ñòü ïðîì³æíà; à ÿêùî ïåðåâèùóº âåðõí³é
áðåéêïîéíò, òî ì³êðîîðãàí³çì ââàæàºòüñÿ ñò³éêèì.

Äîâåäåíî, ùî ÷èì á³ëüøå óí³êàëüíèì º ³íôåêö³é-
íèé çáóäíèê (ïðè öüîìó º ñåíñ çàñòîñîâóâàòè àíòè-
á³îòèêè âóçüêîãî ñïåêòðà), òèì ÷àñò³øå ë³êàð îáìå-
æåíèé ó ÷àñ³, òèì á³ëüø ïîòåíö³éíî ñåðéîçíèì º
çàõâîðþâàííÿ. Îäíàê ïðàâèëüíî ïðèçíà÷åíèé àíòèá³î-
òèê áóäå åôåêòèâíèì ³ äîáðå ïåðåíîñèòèìåòüñÿ [14].

ßê ³ ³íø³ ôàðìàêîëîã³÷í³ ïðåïàðàòè, àíòèá³îòèêè
õàðàêòåðèçóþòüñÿ ôàðìàêîê³íåòè÷íèìè (ÔÊ) ³ ôàð-
ìàêîäèíàì³÷íèìè (ÔÄ) ïàðàìåòðàìè.

Ôàðìàêîäèíàì³êà àíòèáàêòåð³àëüíèõ ËÇ ïîëÿãàº
ó ¿õ âïëèâ³ íà ð³çí³ åòàïè ñèíòåçó êë³òèííî¿ ñò³íêè áàê-
òåð³é, ïîðóøåííÿ ñèíòåçó á³ëêà àáî ÐÍÊ â áàêòåð³-
àëüí³é êë³òèí³ òîùî. Çà õàðàêòåðîì ä³¿ àíòèá³îòèêè
ïðèéíÿòî ä³ëèòè íà áàêòåðèöèäí³ ³ áàêòåð³îñòàòè÷í³
ïðåïàðàòè. Îñíîâíèì áàð’ºðîì íà øëÿõó ïðåïàðàòó
äî âíóòð³øíüîêë³òèííèõ ìîëåêóëÿðíèõ ì³øåíåé áàê-
òåð³¿ º ¿õ êë³òèííà ñò³íêà. Ó ñò³íö³ ãðàìïîçèòèâíèõ
áàêòåð³é ì³ñòèòüñÿ âåëèêà ê³ëüê³ñòü ìóêîïåïòèä³â, ÿê³
º îñíîâíîþ ì³øåííþ äëÿ àíòèì³êðîáíèõ ïðåïàðàò³â.
Ó êë³òèíí³é ñò³íö³ ãðàìíåãàòèâíèõ áàêòåð³é âåëèêà
ê³ëüê³ñòü ë³ï³ä³â, â ñèëó ÷îãî âîíà ìåíø ïðîíèêíà ³
ñëóæèòü íàä³éíèì áàð’ºðîì äëÿ áàãàòüîõ àíòèáàêòåð-
³àëüíèõ çàñîá³â. Íîâ³ íàï³âñèíòåòè÷í³ ïåí³öèë³íè ³ öå-
ôàëîñïîðèíè ìàþòü ãàðíó ïðîíèêàþ÷ó çäàòí³ñòü ÷å-
ðåç ë³ïîïîñàõàðèäíèé øàð ãðàìíåãàòèâíèõ áàêòåð³é ³
âèñîêó àêòèâí³ñòü ïðîòè á³ëüøîñò³ ç íèõ.

Êë³í³÷íà ôàðìàêîê³íåòèêà ç’ÿñîâóº äîëþ ËÇ â
îðãàí³çì³ (“ùî â³äáóâàºòüñÿ ³ç ËÇ â îðãàí³çì³”)

Ðèñ. 1. Âçàºìîçâ’ÿçîê ì³æ îðãàí³çìîì ïàö³ºíòà, àíòèá³îòèêîì ³
ïàòîãåíîì [18].
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³ âêëþ÷àº åòàïè íàäõîäæåííÿ, âñìîêòóâàííÿ, ðîç-
ïîä³ë, ìåòàáîë³çì òà âèâåäåííÿ ËÇ ³ç îðãàí³çìó.

Îñíîâíèìè ôàðìàêîê³íåòè÷íèìè ïàðàìåòðàìè º
ïëîùà ï³ä ôàðìàêîê³íåòè÷íîþ êðèâîþ (area under
curve – AUC); á³îäîñòóïí³ñòü; âåëè÷èíà ìàêñèìàëü-
íî¿ êîíöåíòðàö³¿ â êðîâ³ (Cmax); ïåð³îä íàï³ââèâåäåí-
íÿ (T1/2); îá’ºì ðîçïîä³ëó (Vd); çâ’ÿçîê ³ç á³ëêàìè
êðîâ³, çàãàëüíèé êë³ðåíñ (Cl) òîùî.

Á³îäîñòóïí³ñòü – öå ÷àñòèíà äîçè ïðåïàðàòó, ùî
äîñÿãëà ñèñòåìíîãî êðîâîòîêó, ï³ñëÿ éîãî ïîçàñó-
äèííîãî ââåäåííÿ. Òàê, ó àìîêñèöèë³íó ïðè ïåðî-
ðàëüíîìó ïðèéîì³ á³îäîñòóïí³ñòü 75-90 % ³ çàëåæèòü
â³ä ïðèéîìó ¿æ³. Äåÿê³ àíòèáàêòåð³àëüí³ àãåíòè (ôòîð-
õ³íîëîíè, ìåòðîí³äàçîë, òåòðàöèêë³í, äîêñèöèêë³í,
ë³íåçîë³ä, òðèìåòîïðèì-ñóëüôàìåòîêñàçîë) ìàþòü
âèñîêó á³îäîñòóïí³ñòü ïðè ïåðîðàëüíîìó ââåäåíí³, ³
¿õ ïåðîðàëüí³ òà ïàðåíòåðàëüí³ äîçè  àíàëîã³÷í³.

ËÇ, ÿê³ ò³ñíî çâ’ÿçóþòüñÿ ç á³ëêîì ñèðîâàòêè êðî-
â³, ìîæóòü áóòè íå åôåêòèâíèìè, îñê³ëüêè íå ïðîíè-
êàþòü ó òêàíèíè. Ó òàêèõ âèïàäêàõ ðåçóëüòàòè âè-
ïðîáóâàíü in vitro íå ìîæóòü ïåðåäáà÷èòè åôåêò â
ïðèðîäíèõ óìîâàõ.

Îñê³ëüêè àáñîðáö³ÿ ³ ðîçïîä³ë ïðè ïåðîðàëüíîìó
ïðèéîì³ çàéìàþòü ïåâíèé ÷àñ, ï³êîâ³ ð³âí³ â ïëàçì³
êðîâ³ àíòèá³îòèêà âèíèêàþòü ï³çí³øå, ³ âîíè íå òàê³
âèñîê³, ÿê ïðè âíóòð³øíüîâåííîìó ââåäåíí³.

AUC ó ðàç³ ë³í³éíî¿ çàëåæíîñò³ ïðîïîðö³éíà
ê³ëüêîñò³ ë³êàðñüêî¿ ðå÷îâèíè, ùî ì³ñòèòüñÿ â êðîâ³.

Êîíöåíòðàö³ÿ àíòèá³îòèêà â ïëàçì³ êðîâ³ ó
ïàö³ºíò³â ñóòòºâî çàëåæèòü â³ä íèðêîâèõ ôóíêö³é, ³
òîìó ÷àñòî âàæêî ïåðåäáà÷èòè åôåêòèâí³ñòü àíòèá³î-
òèêîòåðàï³¿ îñîáëèâî íà ðàíí³é ñòàä³¿ ë³êóâàííÿ.

T1/2 – ÷àñ, íåîáõ³äíèé äëÿ çíèæåííÿ êîíöåíòðàö³¿
ËÇ â ïëàçì³ êðîâ³ íà 50 %. Ïðàêòè÷íî çà îäèí T1/2 ç
îðãàí³çìó âèâîäèòüñÿ 50 % ËÇ, çà äâà ïåð³îäè – 75 %,
çà 3 ïåð³îäè – òðîõè ìåíøå 90% òîùî. Çàëåæí³ñòü
ì³æ T1/2 ³ êîíñòàíòîþ øâèäêîñò³ åë³ì³íàö³¿ (T1/2 =
=0,693 × kel) âàæëèâà äëÿ âèáîðó ³íòåðâàëó ì³æ
äîçàìè.

Íåâðàõóâàííÿ ñàìå ôàðìàêîê³íåòè÷íèõ âëàñòèâî-
ñòåé àíòèá³îòèê³â ÷àñò³øå àñîö³þºòüñÿ ÿê ç íåáàæàíè-
ìè ïîá³÷íèìè ðåàêö³ÿìè íà ¿õ çàñòîñóâàííÿ, òàê ³ ç ¿õ
íååôåêòèâí³ñòþ.

Òàêîæ íåîáõ³äíî âðàõîâóâàòè ìîæëèâ³ñòü ðîç-
âèòêó ë³êàðñüêèõ âçàºìîä³é. Ïîá³÷í³ íåáàæàí³ åôåêòè
÷àñòî îáóìîâëåí³ ë³êàðñüêèìè âçàºìîä³ÿìè àíòèá³î-
òèê³â òà ³íøèõ ËÇ íà ð³âí³ ¿õ ìåòàáîë³çìó, îñîáëèâî
çà ó÷àñòþ ³çîôåðìåíò³â öèòîõðîìó Ð 450 àáî àäèòèâ-
íèìè òîêñè÷íèìè åôåêòàìè. ²íîä³ öå ñïðè÷èíÿº
òÿæê³ óñêëàäíåííÿ, òàê³ ÿê íèðêîâà íåäîñòàòí³ñòü,
øëóíî÷êîâà àðèòì³ÿ [6].

ÔÊ/ÔÄ ìîäåëü âèâ÷àº àêòèâí³ñòü àíòèá³îòèêà àáî
çàëåæí³ñòü ì³æ êîíöåíòðàö³ºþ àíòèá³îòèêà â ïëàçì³
àáî òêàíèíàõ ³ éîãî àíòèì³êðîáíèì åôåêòîì. Àê-
òèâí³ñòü àíòèá³îòèêà âèçíà÷àºòüñÿ íå ëèøå Ì²Ê, à é
ì³í³ìàëüíîþ áàêòåðèöèäíîþ êîíöåíòðàö³ºþ (ÌÁÊ), à
òàêîæ øâèäê³ñòüþ áàêòåðèöèäíîãî åôåêòó [3].

ÌÁÊ – öå ì³í³ìàëüíà êîíöåíòðàö³ÿ àíòèá³îòèêà â
æèâèëüíîìó ñåðåäîâèù³, ïðè ÿê³é âèÿâëÿºòüñÿ éîãî
áàêòåðèöèäíà ä³ÿ ùîäî çáóäíèêà. Çà ÌÁÊ ïðèéìà-
þòü êîíöåíòðàö³þ, ùî çàáåçïå÷óº â³äìèðàííÿ 99,99
% êë³òèí ì³êðîáíî¿ ïîïóëÿö³¿ ïðîòÿãîì ïåð³îäó ñïîñ-
òåðåæåííÿ (ÿê ïðàâèëî, ïðîòÿãîì 8–12 ãîä) [3].
Ï³ñëÿ ââåäåííÿ áàêòåðèöèäíîãî àíòèá³îòèêà ó âèïàä-
êó êîíöåíòðàö³¿ â êðîâ³ ËÇ âèùå çà ÌÁÊ, ê³ëüê³ñòü
áàêòåð³é ìîæå çíèæóâàòèñü âíàñë³äîê åôåêò³â ïðåïà-
ðàòó ³ ä³¿ çàõèñíèõ ñèë îðãàí³çìó. Ï³ñëÿ òîãî, ÿê êîí-
öåíòðàö³ÿ â³ëüíî¿ â³ä á³ëêó ôðàêö³¿ ïðåïàðàòó â êðîâ³
çíèçèëàñü íèæ÷å â³ä ÌÁÊ, àëå ïðè öüîìó âèùà çà
Ì²Ê, ê³ëüê³ñòü áàêòåð³é ìîæå çàëèøàòèñü íåçì³ííîþ
àáî çìåíøóâàòèñü âíàñë³äîê ä³¿ çàõèñíèõ ñèë îðãà-
í³çìó [12].

ßêùî êîíöåíòðàö³ÿ â êðîâ³ áàêòåð³îñòàòè÷íîãî
ïðåïàðàòó ïåðåâèùóº Ì²Ê, ê³ëüê³ñòü áàêòåð³é çìåí-
øóºòüñÿ â ðåçóëüòàò³ ä³¿ ëèøå çàõèñíèõ ñèë îðãàí³ç-
ìó [12].

Äåÿê³ êëàñè àíòèì³êðîáíèõ ïðåïàðàò³â ïðè
â³äíîñíî íåâèñîê³é êîíöåíòðàö³¿ (êîíöåíòðàö³ÿ
â³ëüíî¿ ôðàêö³¿ àíòèá³îòèêà â êðîâ³ ñòàº ìåíøå çà
Ì²Ê) âèÿâëÿþòü àíòèì³êðîáíó ä³þ, ùî çàáåçïå÷óº
äîñòàòíþ åôåêòèâí³ñòü. Öå ïîâ’ÿçàíî ç òàêèì ôåíî-
ìåíîì ÿê ïîñòàíòèá³îòè÷íèé åôåêò (ÏÀÅ) – ïðî-
ì³æêîì ÷àñó ì³æ çíèæåííÿì êîíöåíòðàö³¿ ïðåïàðàòó
íèæ÷å çíà÷åííÿ MIÊ ³ â³äíîâëåííÿì ëîãàðèôì³÷íîãî
ðîñòó ïîïóëÿö³¿ ì³êðîîðãàí³çì³â.

ÏÀÅ ïîÿñíþºòüñÿ, çîêðåìà, òèì, ùî ï³ñëÿ âïëèâó
àíòèá³îòèêà ì³êðîîðãàí³çìè ìîæóòü ñòàòè á³ëüø ÷óò-
ëèâèìè äî àíòèáàêòåð³àëüíî¿ àêòèâíîñò³ ôàãîöèò³â.
Òàêîæ ï³ñëÿ ä³¿ àíòèá³îòèêà ìîæå çì³íþâàòèñü ìîðôî-
ëîã³ÿ áàêòåð³é, ùî óïîâ³ëüíþº øâèäê³ñòü ¿õ ðîñòó [12].

ÔÊ/ÔÄ ìîäåëþâàííÿ â íàø ÷àñ º âàæëèâèì
³íñòðóìåíòîì äëÿ ðàö³îíàëüíîãî çàñòîñóâàííÿ ìåäè-
êàìåíòîçíî¿ òåðàï³¿. Ïðè öüîìó âèçíà÷àþòüñÿ òèïîâ³
òåíäåíö³¿ ó âçàºìîçâ’ÿçêó ì³æ äîçîþ, êîíöåíòðàö³ºþ,
î÷³êóâàíèìè åôåêòàìè òà íåáàæàíèìè ïîá³÷íèìè ðå-
àêö³ÿìè íà ËÇ [9, 11, 15, 18, 20]. ÔÊ/ÔÄ ìîäåë³ àí-
òèá³îòèêîòåðàï³¿ õàðàêòåðèçóþòü âçàºìîä³þ êîíöåíò-
ðàö³¿ àíòèá³îòèê³â â ïëàçì³ êðîâ³ ç ðîñòîì áàêòåð³é,
áàêòåðèöèäí³ñòþ ³ ðåçèñòåíòí³ñòþ ïðîòÿãîì òðèâàëî-
ãî ÷àñó, ³ ìîæóòü áóòè çàñòîñîâàí³ äëÿ îïòèì³çàö³¿
ðåæèì³â äîçóâàííÿ, à òàêîæ äëÿ ï³äâèùåííÿ åôåê-
òèâíîñò³ êîìá³íîâàíî¿ àíòèá³îòèêîòåðàï³¿ [19]. Äîâå-
äåíî, ùî â³äíîøåííÿ Cmax/MIÊ ³ AUC/MIÊ º ïðî-
ãíîñòè÷íèìè ôàêòîðàìè, ÿê³ äîáðå êîðåëþþòü ç
áàêòåðèöèäíîþ åôåêòèâí³ñòþ [9].

Îñê³ëüêè åôåêòèâí³ñòü äåÿêèõ àíòèì³êðîáíèõ
àãåíò³â çàëåæèòü â³ä êîíöåíòðàö³¿ àíòèá³îòèêà â êðîâ³;
³íøèõ – â³ä ÷àñó åêñïîçèö³¿ àáî çàãàëüíî¿ åêñïîçèö³¿,
ÿêó â³äîáðàæàº ïëîùà ï³ä ôàðìàêîê³íåòè÷íîþ êðè-
âîþ [6], âèä³ëåíî 3 ãðóïè àíòèáàêòåð³àëüíèõ çàñîá³â,
ÿê³ â³äð³çíÿþòüñÿ ñàìå çà ÔÊ/ÔÄ ïàðàìåòðàìè (òàáë.).

Äî ïåðøî¿ ãðóïè íàëåæàòü ïðåïàðàòè, ÿê³ âèÿâëÿ-
þòü çàëåæíó â³ä êîíöåíòðàö³¿ áàêòåðèöèäíó ä³þ ³ õà-
ðàêòåðèçóþòüñÿ òðèâàëèì ÏÀÅ (íàïðèêëàä, àì³íîãë-
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³êîçèäè, äàïòîì³öèí, ìåòðîí³äàçîë, êåòîë³äè). Äëÿ íèõ
âëàñòèâà êîðåëÿö³ÿ ì³æ åôåêòèâí³ñòþ ³ âåëè÷èíîþ
â³äíîøåííÿ Cmax/ÌIÊ [5, 12].

Òàê, ó àì³íîãë³êîçèä³â (ãåíòàì³öèíó, òîáðàì³öèíó,
àì³êàöèíó) øâèäêà âèÿâëåíà çàëåæíà â³ä êîíöåíò-
ðàö³¿ áàêòåðèöèäíà ä³ÿ. Ïðè çàñòîñóâàíí³ ãåíòàì³öèíó
äîñÿãíåííÿ ñï³ââ³äíîøåííÿ Ñìàêñ/MIÊ 8:1 ïðîòè
ãðàìíåãàòèâíèõ ì³êðîîðãàí³çì³â äîçâîëÿº îòðèìàòè
ïîçèòèâíèé ðåçóëüòàò. Òîìó çàñòîñîâóºòüñÿ ââåäåííÿ
âèñîêèõ äîç ïðîòÿãîì òðèâàëèõ ïåð³îä³â (íàïðèêëàä,
5-7 ìã/êã êîæí³ 24 ãîä ó ïàö³ºíò³â ç íîðìàëüíîþ
ôóíêö³ºþ íèðîê). Àì³íîãë³êîçèäàì õàðàêòåðíèé òðè-
âàëèé ÏÀÅ, ùî ïðèçâîäèòü äî ïðèãí³÷åííÿ ðîñòó
áàêòåð³é íàâ³òü ïðè íóëüîâ³é êîíöåíòðàö³¿ àíòèá³îòèêà
â ñèðîâàòö³ êðîâ³ [9], à îòæå âäàºòüñÿ óíèêíóòè òîê-
ñè÷íîñò³, îñê³ëüêè â³äñóòíÿ òðèâàëà ì³í³ìàëüíà êîí-
öåíòðàö³ÿ àíòèá³îòèêà â êðîâ³.

Äî äðóãî¿ ãðóïè â³äíîñÿòüñÿ ïðåïàðàòè (íàïðèê-
ëàä, áåòà-ëàêòàìí³ àíòèá³îòèêè), äëÿ ÿêèõ õàðàêòåðíà
â îñíîâíîìó çàëåæíà â³ä ÷àñó áàêòåðèöèäíà ä³ÿ. Ö³
àíòèá³îòèêè õàðàêòåðèçóþòüñÿ â³äíîñíî ïîâ³ëüíîþ
áàêòåðèöèäíîþ ä³ºþ ³ êîðîòêèì ÏÀÅ ùîäî ãðàìïî-
çèòèâíèõ êîê³â ³ äëÿ íèõ íå õàðàêòåðíèé (çà âèíÿò-
êîì êàðáàïåíåì³â) àáî ìîæå áóòè êîðîòêèé ÏÀÅ äëÿ
ãðàìíåãàòèâíèõ áàöèë. Ï³ñëÿ òîãî, ÿê êîíöåíòðàö³ÿ
ËÇ â êðîâ³ çìåíøóºòüñÿ íèæ÷å ÌÁÊ, çàëèøàºòüñÿ
äîñèòü âåëèêà ïîïóëÿö³ÿ ì³êðîîðãàí³çì³â, à îñê³ëüêè
êîíöåíòðàö³ÿ ËÇ â îñåðåäêó ³íôåêö³¿ ñòàº ìåíøîþ,
í³æ MIÊ, çàëèøêîâà ïîïóëÿö³ÿ ì³êðîîðãàí³çì³â ìîæå
øâèäêî â³äíîâèòèñü. ×àñòîòà ââåäåííÿ ïðåïàðàòó º
âàæëèâèì ôàêòîðîì, ùî âèçíà÷àº ðåçóëüòàò äëÿ ïðå-
ïàðàò³â äàíî¿ ãðóïè. Á³ëüø ÷àñòå çàñòîñóâàííÿ ïðè-
çâîäèòü äî ïîäîâøåííÿ ÷àñó (îïòèìàëüíî – 40–50 %
â³ä òðèâàëîñò³ ³íòåðâàëó äîçóâàííÿ), êîëè êîíöåíòðà-
ö³ÿ çàëèøàºòüñÿ âèùîþ, í³æ Ì²Ê [12].

Åôåêòèâí³ñòü áåòà-ëàêòàì³â ìîæå áóòè îïòèì³çîâà-
íî øëÿõîì âèêîðèñòàííÿ ð³çíèõ ñòðàòåã³é äîçóâàííÿ,
ÿê³ ìàêñèì³çóþòü òðèâàë³ñòü âïëèâó ËÇ. Íàïðèêëàä,
çàñòîñîâóþòü á³ëüø äð³áí³ ôðàêö³¿ â³ä çàãàëüíî¿ äîáî-
âî¿ äîçè; ïðèçíà÷àþòü ïðåïàðàòè ³ç òðèâàëèì ïåð³îäîì
íàï³ââèâåäåííÿ (òàê, ó öåôòð³àêñîíó T1/2 â³ä 6 äî 8 ãî-
äèí) àáî áåçïåðåðâí³ âíóòð³øíüîâåíí³ ³íôóç³¿ [12].

Äëÿ ïðèêëàäó ðîçãëÿíåìî îö³íêó ðåæèìó ïðè-
çíà÷åííÿ ï³ïåðàöèë³íó òàçîáàêòàíó. ßê ³ âñ³ àíòèá³î-
òèêè ïåí³öèë³íîâîãî ðÿäó, ï³ïåðàöèë³í º ÷àñ-çàëåæ-
íèì àíòèá³îòèêîì. Ó ïàö³ºíòà âèä³ëåíî êóëüòóðó
Pseudomonas aeruginosa, ÷óòëèâó äî ï³ïåðàöèë³íó
òàçîáàêòàíó ç Ì²Ê 16 ìã/ë. Çã³äíî ³íñòðóêö³¿, äîðîñ-
ëèì ïàö³ºíòàì ïðåïàðàò ïðèçíà÷àºòüñÿ â äîç³ 4,5 ã
êîæí³ 8 ãîä. Â³äîìî, ùî ÷åðåç 5 õâ ³íôóç³¿ êîíöåíò-
ðàö³ÿ ïðåïàðàòó â êðîâ³ ñòàíîâèòü 364 ìã/ë, à ïåð³îä
íàï³ââèâåäåííÿ (Ò1/2) – 1 ãîäèíà. Îñê³ëüêè ìàéæå
4,5 ãîäèíè (56,2 % ÷àñó) êîíöåíòðàö³ÿ ïðåïàðàòó â
êðîâ³ áóäå á³ëüøå 16 ìã/ë, äàíèé ðåæèì (3 ðàçè íà
äîáó) º îïòèìàëüíèì.

²íøèé ïðèêëàä – íåîáõ³äíî âèð³øèòè, ÿê êðàùå
çàñòîñîâóâàòè àìîêñèöèë³í – äâ³÷³ ÷è òðè÷³ íà äîáó.
Îñê³ëüêè êîíöåíòðàö³ÿ àìîêñèöèë³íó çìåíøóºòüñÿ ó
äâ³÷³ ÷åðåç êîæí³ 30-45 õâèëèí, ëèøå ïðîòÿãîì 3–
3,5 ãîäèí â êðîâ³ çàáåçïå÷óºòüñÿ êîíöåíòðàö³ÿ
á³ëüøà Ì²Ê, òîìó ïðè òðüîõêðàòíîìó ââåäåíí³
(3,5 ãîä × 3 = 9,5 ãîä) áóäå äîñòàòíüî òðèâàëà (> 40 %
çà äîáó) êîíöåíòðàö³ÿ àìîêñèöèë³íó â êðîâ³. Âèêî-
ðèñòàííÿ âèñîêèõ äîç àìîêñèöèë³íó (90 ìã/êã) ïðè
äâîõêðàòíîìó ââåäåíí³ ïîºäíóºòüñÿ ³ç 30–35 % òðè-
âàë³ñòþ Ì²Ê, à îòæå äàíèé ðåæèì ââåäåííÿ àñîö³-
þºòüñÿ ³ç ðèçèêîì íåäîñòàòíüî¿ åôåêòèâíîñò³.

Ïðåïàðàò öåôò³áóòåí (ïåðîðàëüíèé àíòèá³îòèê öå-
ôàëîñïîðèíîâîãî ðÿäó ²²² ïîêîë³ííÿ), â³äïîâ³äíî äî
³íñòðóêö³¿ ç âèêîðèñòàííÿ ïðè ë³êóâàíí³ ôàðèíã³òó,
ãîñòðîãî áàêòåð³àëüíîãî ñèíóñèòó àáî ãîñòðîãî
ãí³éíîãî ñåðåäíüîãî îòèòó òà óñêëàäíåíèõ àáî íåóñ-
êëàäíåíèõ ³íôåêö³é ñå÷îâèõ øëÿõ³â ìîæíà çàñòîñî-
âóâàòè îäíîðàçîâî, à ïðè ë³êóâàíí³ ãîñòðîãî áàêòå-
ð³àëüíîãî åíòåðèòó àáî íåãîñï³òàëüíî¿ ïíåâìîí³¿
äîáîâà äîçà ìîæå áóòè ðîçïîä³ëåíà íà 2 ïðèéîìè.
Ðîçðàõóíîê ïîêàçóº, ùî ïðè îäíîêðàòíîìó ïðèéîì³
ñòàíäàðòíî¿ äîçè 400 ìã òðèâàë³ñòü êîíöåíòðàö³¿ â
êðîâ³ âèùå Ì²Ê 35 %, òîä³ ÿê 200 ìã 2 ðàçè íà äîáó –
53 %. Òîìó äîö³ëüíî âèêîðèñòîâóâàòè äâîõêðàòíèé
ïðèéîì, ùî çàáåçïå÷èòü åôåêòèâí³ñòü ïðè ë³êóâàíí³
÷óòëèâèõ ì³êðîîðãàí³çì³â.

Òàê ÿê ê³ëüê³ñòü áàêòåð³é âíàñë³äîê àíòèì³êðîáíî¿
òåðàï³¿ ïîñòóïîâî çìåíøóºòüñÿ, ìîæíà ïîñòóïîâî

Òàáëèöÿ
Êàòåãîð³¿ àíòèá³îòèê³â çàëåæíî â³ä Ì²Ê
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çá³ëüøóâàòè ³íòåðâàë ì³æ ââåäåííÿì ËÇ, îñê³ëüêè
÷àñ êîíöåíòðàö³¿, ÿêà ïåðåâèùóº Ì²Ê, áóäå ïîäî-
âæóâàòèñü [12].

Ïîäîâæåí³ ³íôóç³¿ (3–4 ãîäèíè) äîçâîëåí³ â
³íñòðóêö³¿ äëÿ ìåäè÷íîãî çàñòîñóâàííÿ ìåðîïåíåìó,
ïðîòå º äàí³, ùî ñâ³ä÷àòü ïðî åôåêòèâí³ñòü òàêîãî
ââåäåííÿ ³ ³íøèõ áåòà-ëàêòàì³â, çîêðåìà ³ì³ïåíåìó,
öåôòàçèäèìó, öåôåï³ìó, ï³ïåðàöèë³íó/òàçîáàêòàìó.
Á³ëüø òðèâàë³ ³íôóç³¿ (ïîíàä 4 ãîäèí) íåáàæàí³ ÷åðåç
ìîæëèâó íåñòàá³ëüí³ñòü àíòèá³îòèêà â ³íôóç³éíîìó
ðîç÷èí³ [2].

Äî òðåòüî¿ ãðóïè àíòèá³îòèê³â â³äíîñÿòüñÿ áàêòåð³-
îñòàòè÷í³ ïðåïàðàòè (íàïðèêëàä, ìàêðîë³äè, êë³íäàì-
³öèí, òåòðàöèêë³í, òàéãåöèêë³í ³ ë³íåçîë³ä), à òàêîæ
âàíêîì³öèí ³ ôòîðõ³íîëîíè. ¯õ åôåêòèâí³ñòü çàëåæèòü
íå ñò³ëüêè â³ä ÷àñó, ñê³ëüêè â³ä AUC [12].

Äîñë³äæåííÿ íà òâàðèíàõ ïîêàçàëè, ùî äëÿ äî-
ñÿãíåííÿ êë³í³÷íèõ ðåçóëüòàò³â äëÿ á³ëüøîñò³ àíòèá³î-
òèê³â äàíî¿ ãðóïè ñï³ââ³äíîøåííÿ AUC/MIÊ ïîâèííî
áóòè 25–30 äëÿ ãðàìïîçèòèâíèõ ³ 100–125 äëÿ ãðàì-
íåãàòèâíèõ ì³êðîîðãàí³çì³â [9].

Äëÿ ôòîðõ³íîëîí³â ïðè ë³êóâàíí³ ãðàì-íåãàòèâíî¿
ôëîðè îïòèìàëüíå ñï³ââ³äíîøåííÿ 24AUC/Ì²Ê
áëèçüêî 125, òîä³ ÿê äëÿ ãðàì-ïîçèòèâíî¿ ôëîðè –
äîñèòü 40 Ì²Ê. Ïðè çàñòîñóâàíí³ âàíêîì³öèíó íåîá-
õ³äíî çàáåçïå÷èòè â³äíîøåííÿ 24AUC/MIC 125-400.

Ïîêàçíèê Ì²Ê àçèòðîì³öèíó ñòàíîâèòü 0,5 ìã/ë
àáî ìåíøå, ùî ìîæå áóòè òðîõè âèùå, í³æ çâè÷àé-
íèé ð³âåíü ï³êó ïðåïàðàòó ó ñèðîâàòö³ êðîâ³ (0,4 ìã/
ë). Îñê³ëüêè àç³òðîì³öèí ïîãëèíàºòüñÿ ôàãîöèòàìè,
öÿ êîíöåíòðàö³ÿ â ñèðîâàòö³ êðîâ³ ìîæå áóòè äîñòàò-
íüîþ äëÿ éîãî åôåêòèâíîñò³ ïðîòè âíóòð³øíüîêë³òèí-
íèõ ïàòîãåí³â (ëåã³îíåëè, ì³êîïëàçìè, õëàì³ä³¿), àëå
ïðè öüîìó íèçüêîþ äëÿ ïîçàêë³òèííèõ ïàòîãåí³â (íà-
ïðèêëàä, ïíåâìîêîê³â) [9].

Òàê, in vitro äîâåäåíî, ùî äîêñèöèêë³í âèÿâëÿº âè-
ñîêó ÷àñ-çàëåæíó åôåêòèâí³ñòü ïðîòè M. Gallisepticum
øòàìó S6, ùî îïòèì³çóº ñòðàòåã³þ äîçóâàííÿ äîêñè-
öèêë³íó ïðè ë³êóâàíí³ ³íôåêö³¿ M. Gallisepticum [22].

Ìîæíà ðåêîìåíäóâàòè òàêèé àëãîðèòì êë³í³÷íîãî
çàñòîñóâàííÿ àíòèá³îòèê³â ³ç âèêîðèñòàííÿì ÔÊ/ÔÄ
ìîäåë³ (ðèñ. 2):

Ðèñ. 2. Àëãîðèòì êë³í³÷íîãî çàñòîñóâàííÿ àíòèá³îòèê³â çà äîïîìîãîþ ÔÊ/ÔÄ ìîäåë³



119

Õàéòîâè÷ Ì.Â.

ISSN 1998-3719. Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2016, Ò 12, ¹ 3–4

1. Ñï³âñòàâèòè çíà÷åííÿ Ì²Ê, îòðèìàíî¿ çà ðå-
çóëüòàòàìè ì³êðîá³îëîã³÷íîãî äîñë³äæåííÿ ó ïàö³ºí-
òà, ç ãðàíè÷íèìè çíà÷åííÿìè Ì²Ê, ðîçðîáëåíèìè
ªâðîïåéñüêèì êîì³òåòîì ³ç àíòèá³îòèêî÷óòëèâîñò³.

2. Ó âèïàäêó, ÿêùî Ì²Ê ó ïàö³ºíòà ìåíøå ãðà-
íè÷íèõ çíà÷åíü Ì²Ê, äàíèé ì³êðîîðãàí³çì ó ïàö³ºíòà
÷óòëèâèé äëÿ äàíîãî àíòèá³îòèêà.

3. Ó âèïàäêó, ÿêùî âèá³ð (³ç óðàõóâàííÿì â³äïî-
â³äíèõ êë³í³÷íèõ ïðîòîêîë³â) çä³éñíþºòüñÿ ì³æ äâî-
ìà àáî á³ëüøå àíòèá³îòèêàìè, äî ÿêèõ ÷óòëèâèé äà-
íèé ì³êðîîðãàí³çì – ïåðåâàãó ñë³ä íàäàòè òîìó
àíòèá³îòèêó, çíà÷åííÿ Ì²Ê ÿêîãî ó ïàö³ºíòà
â³äð³çíÿºòüñÿ â³ä ãðàíè÷íîãî çíà÷åííÿ Ì²Ê íà á³ëüøó
ê³ëüê³ñòü ðîçâåäåíü. Íàïðèêëàä, â³äîìî, ùî ãðàíè÷íå
çíà÷åííÿ Ì²Ê äëÿ îáîõ àíòèá³îòèê³â 16 ìã/ë. Çà äà-
íèìè äîñë³äæåííÿ, ó ïàö³ºíòà âñòàíîâëåíî, ùî Ì²Ê
ïåðøîãî àíòèá³îòèêà – 2 ìã/ë, ùî íà òðè ðîçâåäåííÿ
ìåíøå â³ä ãðàíè÷íîãî çíà÷åííÿ, à Ì²Ê äðóãîãî – 8
ìã/ë, ùî ëèøå íà îäíå ðîçâåäåííÿ àíòèá³îòèêà ìåíøå
â³ä ãðàíè÷íîãî çíà÷åííÿ. Îòæå, êðàùå îáðàòè ïåð-
øèé àíòèá³îòèê.

4. Ðåæèì ââåäåííÿ àíòèá³îòèêà ïîâèíåí âðàõîâó-
âàòè éîãî äîçî-çàëåæíèé (ââîäèòè äîáîâó äîçó êðàùå
îäíîêðàòíî, çàáåçïå÷èâøè êîíöåíòðàö³þ ë³êàðñüêîãî
çàñîáó â êðîâ³ á³ëüøå 8–10 Ì²Ê) ÷è ÷àñ-çàëåæíèé
(ââîäèòè äîáîâó äîçó òðåáà ÷àñò³øå) õàðàêòåð.

Îñòàííüîãî ÷àñó ÔÊ/ÔÄ ìîäåëü âèêîðèñòîâóºòü-
ñÿ â ïîð³âíÿëüíèõ äîñë³äæåííÿõ åôåêòèâíîñò³ àíòè-
á³îòèê³â [17].

Ïðè íåîáõ³äíîñò³ êîìá³íîâàíîãî çàñòîñóâàííÿ àí-
òèá³îòèê³â (ùî, ÿê ïðàâèëî, ³ ïîòð³áíî ïðè ë³êóâàíí³
æèòòºçàãðîæóþ÷èõ ³íôåêö³é) ñë³ä âèõîäèòè ç ìåõàí³-
çìó ä³¿ ïðåïàðàò³â. Ñèíåðã³÷íèé åôåêò âèíèêàº çàçâè-
÷àé ïðè ïîºäíàíí³ äâîõ àíòèá³îòèê³â áàêòåðèöèäíî¿
ä³¿, äâîõ áàêòåð³îñòàòè÷íèõ ïðåïàðàò³â, áàêòåð³îñòà-
òè÷íîãî àíòèá³îòèêà ç áàêòåðèöèäíèì, ùî ïîðóøóº
ôóíêö³þ öèòîïëàçìàòè÷íî¿ ìåìáðàíè. Àíòàãîí³çì
ìîæëèâèé ïðè ïîºäíàíí³ àíòèá³îòèê³â, ùî ïîðóøóº
ñèíòåç ì³êðîáíî¿ ñò³íêè, ç áàêòåð³îñòàòè÷íèì ïðåïà-
ðàòîì.

Âèêîðèñòàííÿ ÔÊ/ÔÄ ìîäåëþâàííÿ äîïîìîãëî
îïòèì³çóâàòè êîìá³íîâàíó àíòèáàêòåð³àëüíó òåðàï³þ
ïðè êàðáîïåíåì- ³ àì³íîãë³êîçèäðåçèñòåíòíèõ øòà-
ìàõ Pseudomonas aeruginosa [21]. Ñèíåðã³÷í³ ðåçóëü-
òàòè îòðèìàí³ ïðè êîìá³íîâàíîìó çàñòîñóâàíí³ íà îñ-
íîâ³ ÔÊ/ÔÄ ìîäåë³ êîë³ñòèíó ³ ôîñôîì³öèíó ïðè
ïðîäóêóâàíí³ åíòåðîáîàêòåð³ÿìè ìåòàëî-áåòà-ëàêòà-
ìàç [4].

Îòæå, ñó÷àñí³ çíàííÿ â ãàëóç³ êë³í³÷íî¿ ôàðìàêîê-
³íåòèêè òà ôàðìàêîäèíàì³êè äîçâîëÿþòü ë³êàðþ “êå-
ðóâàòè äîëåþ ËÇ â îðãàí³çì³ ïàö³ºíòà” äëÿ äîñÿãíåí-
íÿ ìàêñèìàëüíî ìîæëèâîãî åôåêòèâíîãî ³
áåçïå÷íîãî ë³êóâàííÿ.

Ç òî÷êè çîðó ÔÊ/ÔÄ ìîäåë³, íåîáõ³äíî çàáåçïå-
÷èòè ö³ëüîâó êîíöåíòðàö³þ àíòèá³îòèêà ó îñåðåäêó
³íôåêö³¿ â îðãàí³çì³ òà éîãî âïëèâ íà â³äïîâ³äíó ìî-
ëåêóëÿðíó ì³øåíü áàêòåð³àëüíî¿ êë³òèíè.

Ðàö³îíàëüíå çàñòîñóâàííÿ ïðîòèì³êðîáíèõ ïðåïà-
ðàò³â äîïîìàãàº â ïåðøó ÷åðãó çàïîá³ãòè íåâáëàãàí-
íîìó çá³ëüøåííþ ðåçèñòåíòíîñò³.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿
àáî êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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ÔÀÐÌÀÊÎÊÈÍÅÒÈ×ÅÑÊÈ / ÔÀÐÌÀÊÎÄÈÍÀÌÈ×ÅÑÊÀß ÌÎÄÅËÜ ÀÍÒÈÁÈÎÒÈÊÎÒÅÐÀÏÈÈ:
ÊËÈÍÈ×ÅÑÊÎÅ ÏÐÈÌÅÍÅÍÈÅ

Õàéòîâè÷ Í.Â.

Íàöèîíàëüíûé ìåäèöèíñêèé óíèâåðñèòåò èìåíè À. À. Áîãîìîëüöà, Êèåâ, Óêðàèíà

Â ñîâðåìåííûõ óñëîâèÿõ ïðèìåíåíèå àíòèáàêòåðèàëüíûõ ïðåïàðàòîâ òðåáóåò ñîîòâåòñòâóþùèõ çíàíèé êëèíè÷åñêîé ôàðìà-
êîëîãèè è îñíîâ êëèíè÷åñêîé ìèêðîáèîëîãèè.

“Çîëîòûì ñòàíäàðòîì” èçó÷åíèÿ àêòèâíîñòè àíòèáèîòèêîâ ÿâëÿåòñÿ îïðåäåëåíèå èõ ìèíèìàëüíîé èíãèáèðóþùåé êîíöåíò-
ðàöèè (ÌÈÊ).

Íà îñíîâå ôàðìàêîêèíåòè÷åñêè / ôàðìàêîäèíàìè÷åñêîé (ÔÊ/ÔÄ) ìîäåëè âûäåëåíî 3 ãðóïïû àíòèáàêòåðèàëüíûõ ñðåäñòâ,
ýôôåêòèâíîñòü êîòîðûõ çàâèñèò îò êîíöåíòðàöèè àíòèáèîòèêà â êðîâè; îò âðåìåíè ýêñïîçèöèè; îò  îáùåé ýêñïîçèöèè, êîòîðóþ
îòðàæàåò ïëîùàäü ïîä ôàðìàêîêèíåòè÷åñêîé êðèâîé.

Ê ïåðâîé ãðóïïå îòíîñÿòñÿ ïðåïàðàòû, êîòîðûå ïðîÿâëÿþò çàâèñèìîå îò ìàêñèìàëüíîé êîíöåíòðàöèè â êðîâè áàêòåðèöèä-
íîå äåéñòâèå (Cmax> ÌÈÊ) è õàðàêòåðèçóþòñÿ äëèòåëüíûì ïîñòàíòèáèîòè÷åñêèì ýôôåêòîì (ÏÀÝ) (àìèíîãëèêîçèäû, ìåòðîíè-
äàçîë, êåòîëèäû  è ò.ä.). Òàê, ïðèìåíåíèå ãåíòàìèöèíà ïðè îòíîøåíèè Cmax / MIÊ 8:1 ïðîòèâ ãðàìîòðèöàòåëüíûõ ìèêðîîðãàíèç-
ìîâ 1 ðàç â ñóòêè ïîçâîëÿåò ïîëó÷èòü ïîëîæèòåëüíûé ðåçóëüòàò è èçáåæàòü ïîáî÷íûõ ðåàêöèé.

Êî âòîðîé ãðóïïå îòíîñÿòñÿ áåòà-ëàêòàìíûå àíòèáèîòèêè, äëÿ êîòîðûõ õàðàêòåðíî â îñíîâíîì çàâèñèìîå îò âðåìåíè (T>
MÈK) áàêòåðèöèäíîå äåéñòâèå ïðè ìèíèìàëüíîì (êðîìå êàðáàïåíåìîâ) ÏÀÝ. Áîëåå ÷àñòîå ïðèìåíåíèå óäëèíÿåò âðåìÿ (îïòè-
ìàëüíî - 40-50 % îò ïðîäîëæèòåëüíîñòè èíòåðâàëà äîçèðîâàíèÿ), êîãäà êîíöåíòðàöèÿ àíòèáèîòèêà â êðîâè îñòàåòñÿ âûøå, ÷åì
ÌÈÊ. Òàêæå èñïîëüçóþòñÿ óäëèíåííûå (äî 3–4 ÷àñîâ) èíôóçèè.
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Ê òðåòüåé ãðóïïå àíòèáèîòèêîâ, â ñîîòâåòñòâèè ÔÊ / ÔÄ ìîäåëè, îòíîñÿòñÿ áàêòåðèîñòàòè÷åñêèå ïðåïàðàòû (àçèòðîìèöèí,
êëèíäàìèöèí, òåòðàöèêëèí, òàéãåöèêëèí è ëèíåçîëèä), à òàêæå âàíêîìèöèí è ôòîðõèíîëîíû. Äëÿ äîñòèæåíèÿ êëèíè÷åñêèõ ðå-
çóëüòàòîâ äëÿ áîëüøèíñòâà àíòèáèîòèêîâ äàííîé ãðóïïû ñîîòíîøåíèå 24AUC / MÈÊ äîëæíî áûòü 25-30 äëÿ ãðàìïîëîæèòåëü-
íûõ è 100-125 äëÿ ãðàìîòðèöàòåëüíûõ ìèêðîîðãàíèçìîâ.

Âûâîä. Ïðèìåíåíèå ÔÊ/ÔÄ ìîäåëè ïîçâîëÿåò óïðàâëÿòü ñóäüáîé àíòèáèîòèêà â îðãàíèçìå ïàöèåíòà äëÿ äîñòèæåíèÿ ìàê-
ñèìàëüíî âîçìîæíîãî ýôôåêòèâíîãî è áåçîïàñíîãî ëå÷åíèÿ, ïðåäîòâðàùåíèÿ àíòèáèîòèêîðåçèñòåíòíîñòè.

Êëþ÷åâûå ñëîâà: ôàðìàêîêèíåòèêà, ôàðìàêîäèíàìèêà, êîíöåíòðàöèå-çàâèñèìàÿ àíòèáàêòåðèàëüíàÿ àêòèâíîñòü, âðåìÿ-çà-
âèñèìàÿ àíòèáàêòåðèàëüíàÿ àêòèâíîñòü.

PHARMACOKINETIC / PHARMACODYNAMIC MODEL OF ANTIBIOTIC THERAPY: CLINICAL USAGE

Khaitovych M.V.

Î.Î. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Nowadays administration of antibacterial drugs requires appropriate knowledge of clinical pharmacology and clinical microbiology.
The “gold standard” in study of antibiotics’ activity is determination of minimal inhibitory concentration (MIC).
It was emphasized 3 groups of antibacterial drugs according to pharmacokinetic / pharmacodynamic (PC/PD) model, which

effectiveness depend on concentration of antibiotic in blood; time of exposition; total exposition, which reflects area under the curve.
To the first group belong drugs, which have concentration-dependent bactericidal action (Cmax>ÌIC) and characterizes long-term

postantibiotic effect (PAE) (aminoglycosides, metronidazole, ketolides etc.). For instance, in case of administration of gentamycin ratio
Cmax/ÌIC 8:1 against gram-negative microorganism 1 time per day allow to obtain positive result and avoid adverse reactions.

To the second group relate beta-lactam antibiotics, for which are indicative time-dependent (T>MIC) bactericidal action in case of
minimal PAE (except carbapenems). More frequent administration prolongs time (optimally -40-50% of dosage interval duration),
when concentration become higher than MIC. Furthermore, prolonged infusions are used (up to 3 hours).

To the third group of antibiotics of PC/PD model respectively refer bacteriostatic drugs (azithromycin, clindamycin, tetracycline,
tigecycline, linezolide etc.) as well as vancomycin and fluoroquinolones. For obtainment of clinical results in most of antibiotics of this
group the ratio 24AUC/MIC must be 25-30 for gram-positive and 100-125 for gram-negative microorganisms.

Conclusion. So, the usage of PC/PD model offer the ability to manage of antibiotic transformation in the patient organism for the
development of maximum possible effective and safety treatment, preventing antibiotic resistance.

Key words: pharmacokinetics, pharmacodynamics, concentration-dependent antibacterial activity, time-dependent antibacterial
activity.
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Öóêðîâèé ä³àáåò (ÖÄ) íàëåæèòü äî íàéá³ëüø ïî-
øèðåíèõ åíäîêðèíîëîã³÷íèõ çàõâîðþâàíü ëþäèíè. Â
ð³çíèõ êðà¿íàõ ñâ³òó ê³ëüê³ñòü õâîðèõ íà ÖÄ ñêëàäàº
4-7 % â³ä çàãàëüíî¿ ïîïóëÿö³¿. ÖÄ 1 òèïó (ÖÄ1)
â³äì³÷àºòüñÿ ó 10-15 % óñ³õ õâîðèõ íà ä³àáåò, àëå
õâîð³þòü íà ÖÄ 1 ïåðåâàæíî ïàö³ºíòè ìîëîäîãî â³êó,
÷èñëî ÿêèõ äîñÿãàº ïðèáëèçíî 20 ìëí. [7]. Çàõâî-
ðþâàííÿ õàðàêòåðèçóºòüñÿ ðîçâèòêîì òÿæêèõ ³íâàë³-
äèçóþ÷èõ óñêëàäíåíü.

Ä³àáåòè÷íà õâîðîáà íèðîê (ÄÕÍ), òåðì³í ÿêî¿ âè-
êîðèñòîâóþòü ç 2007 ðîêó, ìîæå áóòè ïðåäñòàâëåíà:
ä³àáåòè÷íîþ íåôðîïàò³ºþ (ãëîìåðóëîñêëåðîçîì
Kimmeltstiel-Wilson); ³øåì³÷íîþ íåôðîïàò³ºþ (àòåðîñ-
êëåðîòè÷íèì óðàæåííÿì íèðêîâî¿ àðòåð³¿); ³íôåêö³ÿìè
ñå÷îâî¿ ñèñòåìè (ïàï³ëÿðíèé íåêðîç); ãëîìåðóëî-
íåôðèòîì; ôóíêö³îíàëüíîþ ãîñòðîþ íèðêîâîþ íåäî-
ñòàòí³ñòþ; ïàðåçîì äåòðóçîðó òà îáñòðóêö³ºþ [3, 14].

Òåðì³í “ä³àáåòè÷íà íåôðîïàò³ÿ” (ÄÍ) îçíà÷àº
ñïåöèô³÷íå çàõâîðþâàííÿ íèðîê íà ôîí³ ÖÄ, ÿêå õà-
ðàêòåðèçóºòüñÿ ðîçâèòêîì âóçëèêîâîãî àáî äèôóçíî-
ãî ãëîìåðóëîñêëåðîçó, ùî ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó
õðîí³÷íî¿ íèðêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³ [49].

Ó ÑØÀ ³ ßïîí³¿ ÄÍ ïîñ³äàº ïåðøå ì³ñöå çà ïîøè-
ðåí³ñòþ ñåðåä óñ³õ çàõâîðþâàíü íèðîê (35–40 %). Ó
êðà¿íàõ ªâðîïè “åï³äåì³ÿ” ÄÍ óòðèìóºòüñÿ íà ð³âí³
20–25 % [1].

×àñòîòà ðîçâèòêó ÄÍ ïðè ÖÄ1 – 25–40 %, òîáòî º
äîñòàòíüî âèñîêîþ. Â Óêðà¿í³ ïðè òðèâàëîñò³ ÖÄ1
ìåíøå 10 ðîê³â ÄÍ âèÿâëÿºòüñÿ ó 5–6 % õâîðèõ, äî
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Ðåçþìå. Öóêðîâèé ä³àáåò 1 òèïó – îäíå ç íàéïîøèðåí³øèõ åíäîêðèíîëîã³÷íèõ çàõâîðþâàíü â ñâ³ò³, ùî ìàº ñò³éêó äèíàì³êó
äî çðîñòàííÿ. Öóêðîâèé ä³àáåò õàðàêòåðèçóºòüñÿ ðîçâèòêîì òÿæêèõ ³íâàë³äèçóþ÷èõ óñêëàäíåíü, ñåðåä ÿêèõ ä³àáåòè÷íå óðà-
æåííÿ íèðîê (ä³àáåòè÷íà íåôðîïàò³ÿ) ÿâëÿºòüñÿ îäíèì ç íàéíåáåçïå÷í³øèõ.

Ïàòîãåíåç ä³àáåòè÷íî¿ íåôðîïàò³¿ êîìïëåêñíèé ³ âêëþ÷àº íàñòóïí³ êîìïîíåíòè: ñïàäêîâ³, ìåòàáîë³÷í³ (ã³ïåðãë³êåì³ÿ, ã³ïåð-
ë³ï³äåì³ÿ, ã³ïåðóðèêåì³ÿ), ãåìîäèíàì³÷í³ (âíóòð³øíüîêëóáî÷êîâà ã³ïåðòåíç³ÿ, àðòåð³àëüíà ã³ïåðòåíç³ÿ), ãîðìîíàëüí³ (ã³ïåð³íñó-
ë³íåì³ÿ, àêòèâàö³ÿ ðåí³í-àíã³îòåíçèí-àëüäîñòåðîíîâî¿ ñèñòåìè), ³ìóíí³ (äèñáàëàíñ ïðîäóêö³¿ ïðî- òà ïðîòèçàïàëüíèõ öèòîê³í³â,
ôàêòîð³â ðîñòó, òîùî) ïîðóøåííÿ.

Ó áàãàòüîõ òêàíèíàõ ã³ïåðãë³êåì³ÿ ïðèçâîäèòü äî ãåíåðóâàííÿ â³ëüíèõ ðàäèêàë³â. Ïðè â³äñóòíîñò³ àäåêâàòíî¿ êîìïåíñàòîð-
íî¿ â³äïîâ³ä³ ç áîêó åíäîãåííî¿ àíòèîêñèäàíòíî¿ ñèñòåìè â îðãàí³çì³ âèíèêàº îêñèäàòèâíèé äèñáàëàíñ, ùî ïðèçâîäèòü äî àêòè-
âàö³¿ ñòðåñ-÷óòëèâèõ ñèãíàëüíèõ øëÿõ³â, ïîâ’ÿçàíèõ ç òðàíñêðèïö³éíèì ôàêòîðîì NF-kB, ì³òîãåí-àêòèâîâàíîþ ïðîòå¿íê³íàçîþ,
ïðîòå¿íê³íàçîþ Ñ. Ðåçóëüòàòîì öüîãî º ñèíòåç ãåííèõ ïðîäóêò³â, ùî âèêëèêàþòü êë³òèíí³ ïîøêîäæåííÿ, çàïàëåííÿ ³ àïîïòîç, òà
â ê³íöåâîìó ðåçóëüòàò³ ïðèçâîäÿòü äî ðîçâèòêó ï³çí³õ ä³àáåòè÷íèõ óñêëàäíåíü.

Àêòèâíî äîñë³äæóþòüñÿ íåôðîïðîòåêòîðí³ âëàñòèâîñò³ ð³çíîìàí³òíèõ àíòèîêñèäàíòíèõ ñïîëóê ïðèðîäíîãî òà ñèíòåòè÷íîãî
ïîõîäæåííÿ (á³îôëàâîíî¿ä³â, â³òàì³íó D3, ³áóïðîôåíó, N-àöåòèëöèñòå¿íó, òîùî) ÿê â êîìïëåêñíîìó ë³êóâàíí³ öóêðîâîãî ä³àáåòó
1 òèïó, òàê ³ äëÿ ïîïåðåäæåííÿ éîãî óñêëàäíåíü (çîêðåìà, ä³àáåòè÷íî¿ íåôðîïàò³¿).

Êëþ÷îâ³ ñëîâà: öóêðîâèé ä³àáåò 1 òèïó, ä³àáåòè÷íà íåôðîïàò³ÿ, îêñèäàòèâíèé ñòðåñ, ôàðìàêîëîã³÷íà íåôðîïðîòåêö³ÿ.

20 ðîê³â – ó 20–25 %, äî 30 ðîê³â – ó 35–40 % òà
á³ëüøå 40 ðîê³â – ó 45 %. Íàé÷àñò³øå ÄÍ ðåºñòðóº-
òüñÿ ó õâîðèõ ³ç òðèâàë³ñòþ ä³àáåòó 15–20 ðîê³â [3].

Íàéá³ëüø ÷àñòèìè êë³í³÷íèìè ïðîÿâàìè ÄÍ º
ì³êðîàëüáóì³íóð³ÿ, çíèæåííÿ øâèäêîñò³ êëóáî÷êîâî¿
ô³ëüòðàö³¿ (ØÊÔ), ã³ïåðòåíç³ÿ. Ä³àãíîñòè÷í³ êðèòåð³¿
ÄÍ: àðòåð³àëüíèé òèñê ≥ 130/80 ìì ðò.ñò.; àëüáóì³íó-
ð³ÿ/ïðîòå¿íóð³ÿ ≥ 30 ìã/ë; àíåì³ÿ (Hb<120 ã/ë); ã³ïåð-
êðåàòèí³íåì³ÿ (≥ 107 ììîëü/ë ó æ³íîê, òà ≥ 115
ììîëü/ë ó ÷îëîâ³ê³â) [14, 49].

Âèâ÷àºòüñÿ âïëèâ ñïàäêîâèõ ôàêòîð³â ðèçèêó
ðîçâèòêó ÄÍ. Òàê, ó àç³àòñüê³é ïîïóëÿö³¿ ó õâîðèõ ³ç
ÖÄ1 òà ÄÍ ÷àñò³øå âèÿâëÿâñÿ I/D ïîë³ìîðô³çì ãåíó
ACE [48].

Îñíîâíèì ³íäóêóþ÷èì ôàêòîðîì ðîçâèòêó ñó-
äèííî¿ ïàòîëîã³¿ ó õâîðèõ íà ÖÄ º ã³ïåðãë³êåì³÷íèé
ñòàí [3, 4, 14]. Ã³ïåðãë³êåì³ÿ ñïðè÷èíþº òîêñè÷íó
ä³þ, âíóòð³øíüîêë³òèííî àêòèâóþ÷è íèçêó ôåðìåíòà-
òèâíèõ ðåàêö³é, àïîïòîç, çàïàëåííÿ, îêñèäàòèâíèé
ñòðåñ (ÎÑ). Äàí³ çì³íè ³í³ö³þþòü ìåòàáîë³÷í³, ãåìî-
äèíàì³÷í³ ïîðóøåííÿ, àêòèâàö³þ ðåí³í-àíã³îòåíçèí-
àëüäîñòåðîíîâî¿ ñèñòåìè (ÐÀÀÑ), âèêëèêàþòü äèñ-
áàëàíñ ïðîäóêö³¿ ïðî- òà ïðîòèçàïàëüíèõ öèòîê³í³â,
ôàêòîð³â ðîñòó, ùî ïðèçâîäèòü äî óøêîäæåííÿ
îðãàí³â-ì³øåíåé ïðè ÖÄ [4, 9, 14, 26].

Ïîøêîäæóþ÷à ä³ÿ ï³äâèùåíî¿ êîíöåíòðàö³¿ ãëþ-
êîçè íà ñò³íêó ñóäèí ìîæå ðåàë³çóâàòèñÿ òàêèìè ìå-
òàáîë³÷íèìè øëÿõàìè:

1) ïîñèëåííÿì ïîë³îëîâîãî øëÿõó;
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2) íàäì³ðíèì óòâîðåííÿì âíóòð³øíüîêë³òèííèõ
ïðîäóêò³â ê³íöåâîãî ãë³êîçèëþâàííÿ;

3) ï³äâèùåííÿì åêñïðåñ³¿ ðåöåïòîð³â äî íèõ òà àê-
òèâóþ÷èõ ë³ãàíä³â;

4) àêòèâàö³ºþ ³çîôîðìïðîòå¿íê³íàçè Ñ;
5) ïîñèëåíîþ ³íäóêö³ºþ ãåêñîçàì³ííîãî øëÿõó

[26, 11, 33].
Óí³âåðñàëüíèì ïóñêîâèì ôàêòîðîì óñ³õ âèùåâ-

êàçàíèõ ìåõàí³çì³â º íàäì³ðíå óòâîðåííÿ àêòèâíèõ
ôîðì êèñíþ (ÀÔÊ) â ì³òîõîíäð³ÿõ âíàñë³äîê ã³ïåðã-
ë³êåì³¿ òà ï³äâèùåíîãî îêèñíåííÿ æèðíèõ êèñëîò
[17]. Òàê, ó ä³òåé ³ç âïåðøå âèÿâëåíèì ÖÄ1 ñïîñòåð-
³ãàºòüñÿ âèñîêèé êîåô³ö³ºíò îêèñíåííÿ ë³ï³ä³â, ùî
ñòàä³éíî çðîñòàº ïðè ñôîðìîâàí³é ÄÍ, à òàêîæ
çá³ëüøóºòüñÿ ïîêàçíèê ñïîð³äíåíîñò³ ãåìîãëîá³íó
(Hb) ³ç êèñíåì, ùî ñòâîðþº ïàòîãåíåòè÷íèé ôîí äëÿ
ðîçâèòêó êàñêàäó îêèñíèõ ðåàêö³é [4].

Ãëèáîêî ðîëü ÎÑ ó ðîçâèòêó ÄÍ ïðåäñòàâëåíî ó
ðÿä³ îãëÿä³â ë³òåðàòóðè [9, 11, 17, 26, 33]. Âñòàíîâëå-
íî, ùî çá³ëüøåííÿ ïðîäóêö³¿ ñóïåðîêñèäàí³îí³â (O2),
ã³äðîêñèëüíèõ ðàäèêàë³â (HO·), ïåðîêñèäó âîäíþ
(H2O2), îêñèäó í³òðîãåíó (NO) òà óòâîðåííÿ íàäòîê-
ñè÷íîãî äëÿ êë³òèí ïåðîêñèí³òðèòó (ONOO-), ïðèçâî-
äèòü äî äåñòðóêö³¿ ë³ï³äíî¿ îñíîâè êë³òèííèõ ìåìá-
ðàí, ïîøêîäæåííÿ êë³òèí ïàðåíõ³ìè [26, 33] ç
âòðàòîþ ôóíêö³îíàëüíî¿ ïîâíîö³ííîñò³ íèðîê [6].

Âàæëèâå çíà÷åííÿ äëÿ ãåíåðàö³¿ ÀÔÊ ìàº àêòèâàö³ÿ
ÐÀÀÑ ÷åðåç ïðîäóêö³þ àíã³îòåíçèíó ²² (ÀÒ²²) [26].

ÎÑ ïðè ÖÄ1 ïîâ’ÿçàíèé ³ç äèñáàëàíñîì ïðî-, àí-
òèçàïàëüíèõ öèòîê³í³â – òðàíñôîðìóâàëüíèì ôàêòî-
ðîì ðîñòó β1 (TGF-b1), ³íòåðôåðîíîì γ (INF-λ),
³íòåðëåéê³íîì-1α (IL-1α), ³íòåðëåéê³íàìè-1b (IL-1b),
²L-4, ²L-6, ²L-12, ôàêòîðîì íåêðîçó ïóõëèí (TNF)-α
[18]. Îñíîâíèì äæåðåëîì öèõ öèòîê³í³â òà ³íøèõ çà-
ïàëüíèõ ìåä³àòîð³â ³ìóííî¿ ñèñòåìè º àêòèâîâàí³ Ò- ³
Â-ë³ìôîöèòè, äåíäðèòí³ êë³òèíè (ÄÊ), ïðèðîäí³ ê³ëå-
ðè (NK) êë³òèíè ³ ìàêðîôàãè. Óñ³ ö³ ïîðóøåííÿ ïðî-
âîêóþòü çàïàëåííÿ, ùî ñóïðîâîäæóºòüñÿ çðîñòàííÿì
âíóòð³øíüîêë³òèííî¿ ã³ïîêñ³¿ [39].

Ìàðêåðîì ÎÑ âèñòóïàº ï³äâèùåíèé ð³âåíü 8-ã³ä-
ðîêñè-2'-äåîêñèãóàíîçèíó (8-OHdG), ÿêèé º ïðîäóê-
òîì îêèñíåííÿì ïóðèíîâèõ îñíîâ ÄÍÊ ïðè ÄÍ [33].

Îñòàíí³ì ÷àñîì øèðîêî äîñë³äæóþòüñÿ ñòðåñ-àê-
òèâîâàí³ ñèãíàëüí³ øëÿõè, ùî âêëþ÷àþòü òðàíñ-
êðèïö³éí³ ôàêòîð NF-kB, ÿêèé ÿâëÿòüñÿ êëþ÷îâèì
ðåãóëÿòîðîì àíòèîêñèäàíòíèõ ôåðìåíò³â, ùî çäàòí³
³í³ö³þâàòè òðàíñêðèïö³þ áàãàòüîõ ãåí³â, çàä³ÿíèõ â
àïîïòîç³. Ñåðåä ³í³ö³àòîð³â ñïåöèô³÷íèõ ä³àáåòè÷íèõ
óñêëàäíåíü, ñèíòåçîâàíèõ ï³ä âïëèâîì NF-kB, âàæ-
ëèâå ì³ñöå çàéìàº ñóäèííèé åíäîòåë³àëüíèé ôàêòîð
ðîñòó (VEGF), ùî òàêîæ ïðèçâîäèòü äî ðîçâèòêó ÄÍ
[32, 38]. Êîíåö ôîðìû

Ïîêàçàíî, ùî àíòèîêñèäàíòè (ÀÎ), çîêðåìà ò³îë-
âì³ñí³ (ãëóòàò³îí, N-àöåòèë-L-öèñòå¿í) òà ¿õ ñèíåðã³ñ-
òè (â³òàì³í Ñ, α-ë³ïîºâà êèñëîòà), çäàòí³ çàáåçïå÷èòè
çàõèñò â³ä âèêëèêàíîãî ã³ïåðãë³êåì³ºþ ï³äâèùåííÿ
ïðîäóêö³¿ VEGF [16].

Ïðè ÖÄ â³äáóâàºòüñÿ îäíî÷àñíî âèñíàæåííÿ àíòè-
îêñèäàíòíèõ ìîæëèâîñòåé îðãàí³çìó. Âíàñë³äîê ïîðó-
øåííÿ êîíöåíòðàö³¿ ³îí³â äåÿêèõ ìåòàë³â ³ ãë³êîçèëþ-
âàííÿ çì³íþºòüñÿ àêòèâí³ñòü ñóïåðîêñèääèñìóòàçè.

ÀÎ åôåêò ãëóòàò³îíó çä³éñíþºòüñÿ SH-ãðóïàìè,
ùî â ïðèñóòíîñò³ ÀÔÊ ï³ääàºòüñÿ çâîðîòí³é S-ò³î-
ëÿö³¿. Îñíîâíà ôóíêö³ÿ ãëóòàò³îíó – ³íàêòèâóâàòè ÀÔÊ
â ðåàêö³ÿõ â³äíîâëåííÿ, ³ ïðè ¿õ ïîðóøåííÿõ ðîçâè-
âàºòüñÿ ïîøêîäæóþ÷èé êë³òèíó ÎÑ. Ïðîöåñè â³äíîâ-
ëåííÿ/îêèñëåííÿ ãëóòàò³îíó º ôåðìåíòàòèâíèìè, ïðè-
÷îìó íà íèõ âïëèâàþòü ÀÔÊ, òîêñè÷í³ ðå÷îâèíè,
äåô³öèò ñåëåíó (íåîáõ³äíèé äëÿ ôóíêö³îíóâàííÿ ôåð-
ìåíòó ãëóòàò³îíïåðîêñèäàçè). Ïðè ã³ïåðãë³êåì³¿ ñïîñ-
òåð³ãàºòüñÿ çíèæåííÿ ð³âíÿ â³äíîâëåíîãî ãëóòàò³îíó
(÷åðåç àêòèâàö³þ ôåðìåíò³â ïîë³îëüíîãî øëÿõó
îêèñíåííÿ ãëþêîçè) òà éîãî àêòèâíîñò³ [2, 6, 41].

Ðîçãëÿäàþ÷è ÎÑ ÿê îñíîâíèé ìåõàí³çì ó ðîçâèòêó
ÄÍ, ðîçðîáëÿþòüñÿ ï³äõîäè, íàïðàâëåí³ íà êîðåêö³þ
ïîðóøåííÿ äàíî¿ ëàíêè, ³ç çàñòîñóâàííÿì àíòèîêñè-
äàíò³â ïðèðîäíîãî òà ñèíòåòè÷íîãî ïîõîäæåííÿ [9, 29].

Øèðîêî äîñë³äæóþòüñÿ ìîæëèâîñò³ ïðèðîäíèõ
ÀÎ (êóðêóì³íó, êâåðöåòèíó, ôóêî¿äàíó) ïðè åêñïå-
ðèìåíòàëüí³é ÄÍ [15, 19, 44].

Ó äîñë³äæåíí³ íà 21 ùóðàõ ç ÄÍ êóðñîâå ââåäåí-
íÿ ïðîòÿãîì 4 òèæí³â åêñòðàêòó ê³íñüêîãî êàøòàíó
âèÿâèëî áëàãîòâîðíèé âïëèâ íà ôóíêö³îíàëüíèé ñòàí
íèðîê ³ ì³êðîñêîï³÷í³ ïîêðàùåííÿ ïðè ÄÍ áåç çíè-
æåííÿ ð³âíÿ ãëþêîçè â êðîâ³ [15].

Ðîçãëÿíóòî ìîæëèâ³ ïîçèòèâí³ åôåêòè ôóêî¿äàíó
ïðè ñòðåïòîçîòîöèí-³íäóêîâàíîìó ä³àáåò³ ó ùóð³â
ë³í³¿ Wistar. Ó ãðóï³ òâàðèí, ùî îòðèìóâàëè ïðåïàðàò,
ð³âí³ ãëþêîçè â êðîâ³, àçîòó ñå÷îâèíè, êë³ðåíñó êðå-
àòèí³íó ³ åêñêðåö³¿ êðåàòèí³íó ç ñå÷åþ çíà÷íî çíèçè-
ëèñü, à ð³âí³ ì³êðîàëüáóì³íó, ³íñóë³íó â ñèðîâàòö³ ³
âì³ñò β2-ÌG ï³äâèùèëèñü. Êð³ì òîãî, ñïîñòåð³ãàëî-
ñÿ ïîë³ïøåííÿ íèðêîâî¿ ìîðôîìåòð³¿. Òàêèì ÷èíîì,
ôóêî¿äàí ïîë³ïøóº ìåòàáîë³÷í³ ïîðóøåííÿ ó ùóð³â ç
ÄÍ ³ çìåíøóº ïðîãðåñóâàííÿ ä³àáåòè÷íèõ íèðêîâèõ
óñêëàäíåíü [44].

Îö³íåíî íåôðîïðîòåêòîðí³, àíòèîêñèäàíòí³ ³ àíòè-
àïîïòîçí³ åôåêòè ôëàâîíî¿äó êâåðöåòèíó íà ìîäåë³
ÄÍ ó ìèøåé. Âñòàíîâëåíî, ùî çàñòîñóâàííÿ êâåðöå-
òèíó ïðèâåëî äî çíèæåííÿ ïîë³óð³¿ ³ ãë³êåì³¿, óñóíóëî
ã³ïåðòðèãë³öåðèäåì³þ ³ ìàëî çíà÷íèé âïëèâ íà ôóíê-
ö³þ íèðîê, ó òîìó ÷èñë³ âèêëèêàëî çíèæåííÿ ïðîòå¿-
íóð³¿ ³ âèñîêîãî ð³âíÿ ñå÷îâî¿ êèñëîòè, ñå÷îâèíè òà
êðåàòèí³íó â ïëàçì³, ÿê³ ñóïðîâîäæóâàëèñÿ ïîçèòèâ-
íèì âïëèâîì íà ñòðóêòóðó íèðîê, âêëþ÷àþ÷è ãëî-
ìåðóëîñêëåðîòè÷í³ óðàæåíÿ. Ïðîòî÷íà öèòîìåòð³ÿ
ïîêàçàëà çíèæåííÿ ÎÑ ³ àïîïòîçó ó ìèøåé ç ÄÍ. Ö³
äàí³ ïîêàçóþòü, ùî êâåðöåòèí åôåêòèâíî ïîñëàáëþº
ñòðåïòîçîöèí-³íäóêîâàíó öèòîòîêñè÷í³ñòü â òêàíèíàõ
íèðîê [19].

Ïðîâåäåíî äîñë³äæåííÿ, â ÿêîìó âèâ÷àëè åôåêò
åêñòðàêòó ëèñòÿ ñóíèö³ íà ðîçâèòîê ÄÍ ó ùóð³â. Ùó-
ðàì ç³ ñòðåïòîçîòîöèíîâèì ÖÄ ïåðîðàëüíî ââîäèëè
òðè äîçè (50, 100 ³ 200 ìã/êã) åêñòðàêòó ëèñòÿ ñóíèö³



124

Ñó÷àñí³ íàïðÿìè ìåäèêàìåíòîçíî¿ íåôðîïðîòåêö³¿ ïðè öóêðîâîìó ä³àáåò³ 1 òèïó

ISSN 1998-3719. Ìåäè÷íà íàóêà Óêðà¿íè, 2016, Ò 12, ¹ 3–4

ïðîòÿãîì 30 äí³â. Âñòàíîâëåíî, ùî ââåäåííÿ åêñò-
ðàêòó ëèñòÿ ñóíèö³ ñóòòºâî çíèæóº ð³âåíü ãëþêîçè â
êðîâ³, àçîòó ñå÷îâèíè, êðåàòèí³íó ïëàçìè êðîâ³, ìî-
ëåêóë ïîøêîäæåííÿ íèðîê (Kim)-1, íèðêîâîãî ìàëî-
íîâîãî ä³àëüäåã³äó (ÌÄÀ), TNF-α, ²L-6 ³ àêòèâíîñò³
êàñïàçè-3 â ä³àáåòè÷íèõ ùóð³â. Â òîé æå ÷àñ, ð³âåíü
³íñóë³íó â ïëàçì³ êðîâ³, àëüáóì³íó, ñå÷îâî¿ êèñëîòè,
íèðêîâî¿ êàòàëàçè, ñóïåðîêñèääèñìóòàçè ³ ðîñòó åí-
äîòåë³þ ñóäèí À (VEGF-A) áóëè çíà÷íî ï³äâèùåí³ ó
ä³àáåòè÷íèõ ùóð³â, ÿê³ îòðèìóâàëè åêñòðàêò ëèñòÿ
ñóíèö³. Ðåçóëüòàòè ïðîâåäåíîãî äîñë³äæåííÿ âêàçó-
þòü íà ðîëü åêñòðàêòó ëèñòÿ ñóíèö³ â ÿêîñò³ àíòèä³à-
áåòè÷íîãî, àíòèîêñèäàíòíîãî, ïðîòèçàïàëüíîãî ³ àí-
òèàïîïòîçíîãî ïðåïàðàòó ïðè ÄÍ ó ùóð³â [24].

Êîðà åâêîì³¿ (Du-Zhong) – òðàâà, ÿêà âèêîðèñòî-
âóºòüñÿ äëÿ ë³êóâàííÿ ÄÍ â êèòàéñüê³é òðàäèö³éí³é
ìåäèöèí³. Âñòàíîâëåíî, ùî ïåðîðàëüíå ââåäåííÿ Du-
Zhong (1 ã/êã/äåíü) ùóðàì ç³ ñòðåïòîçîòîöèíîâèì
ÖÄ ïðîòÿãîì 20 äí³â çíèæóâàëî ð³âåíü â ïëàçì³
êðîâ³ àçîòó ñå÷îâèíè ³ êðåàòèí³íó, TGF-â ³ ôàêòîðó
ðîñòó òêàíèí, ïðîöåñ³â ôîñôîðèëþâàííÿ Smad2/3, à
òàêîæ çìåíøóâàëî ïðîÿâè íèðêîâîãî ô³áðîçó, òîä³
ÿê ð³âåíü ãëþêîçè â ïëàçì³ êðîâ³ íå çì³íþâàâñÿ [34].

Çàñòîñóâàííÿ Xiaokeping-ñóì³ø³ (XKP), òðàäèö³é-
íî¿ êèòàéñüêî¿ òðàâ’ÿíî¿ êîìïîçèö³¿, â åêñïåðèìåí-
òàëüíîìó äîñë³äæåíí³ ó ùóð³â ç³ ñòðåïòîçîòîöèí-
³íäóêîâàíîþ ÄÍ, ïîêàçàëî, ùî ïðè öüîìó çíèæóºòüñÿ
ð³âåíü ãëþêîçè, êðåàòèí³íó â ñèðîâàòö³ êðîâ³, àçîòó
ñå÷îâèíè êðîâ³, á³ëêà â ñå÷³ ³ òðèàöèëãë³öåðèíó ïðîòÿ-
ãîì 24 ãîä. Ãàëüìóâàííÿ ðîçâèòêó ÄÍ â ùóð³â, ùî
îòðèìóâàëè Xiaokeping-ñóì³ø, àâòîðè ïîâ’ÿçóâàëè ç
ïðèãí³÷åííÿì TGF-1/Smad7 ñèãíàë³çàö³¿ [47].

Ïðîâåäåíî äîñë³äæåííÿ, ìåòîþ ÿêîãî áóëî âèâ-
÷èòè âïëèâ ñàïîí³íó ç Dioscoreae hypoglaucae ïðè
ÄÍ ³ âèçíà÷èòè ïîòåíö³éíèé îñíîâíèé ìåõàí³çì.
Ùóðè ç³ ñòðåïòîçîòîöèí-³íäóêîâàíèì ÖÄ îòðèìóâàëè
ä³îñêîðåþ â äîçàõ 40, 80 ³ 160 ìã/êã/äîáó ïðîòÿãîì
12 òèæí³â. Ðåçóëüòàòè ïîêàçàëè, ùî ñàïîí³íè ä³îñêî-
ðå¿ ñóòòºâî çíèæóâàëè ð³âåíü ãëþêîçè â êðîâ³ íàòùå,
ãë³êîçèëüîâàíîãî ãåìîãëîá³íó, á³ëêà â ñå÷³, êðåàòèí-
³íó ñèðîâàòêè ³ àçîòó ñå÷îâèíè â êðîâ³ ó ä³àáåòè÷íèõ
ùóð³â. Ðåçóëüòàòè ã³ñòîëîã³÷íîãî äîñë³äæåííÿ ïîêà-
çàëè çìåíøåííÿ ïàòîëîã³÷íèõ òóáóëÿðíèõ êë³òèí.
Êð³ì òîãî, â³äì³÷åíî çìåíøåííÿ ð³âíÿ ÎÑ ³ ê³íöåâèõ
ïðîäóêò³â ãë³êóðîâàííÿ, TGF-1β, ôàêòîð ðîñòó ñïî-
ëó÷íî¿ òêàíèíè, ³ TNF-α [20].

Â åêñïåðèìåíòàëüíèõ ðîáîòàõ òàêîæ øèðîêî äîñ-
ë³äæóþòüñÿ àíòèîêñèäàíòí³ âëàñòèâîñò³ ìîëñèäîì³íó
[31], ³ðáåñàðòàíó [43], ìàíã³ôåðèíó [36] ïðè ÄÍ.

Ïåðñïåêòèâíèì íàïðÿìêîì ó íåôðîïðîòåö³¿ º çàñ-
òîñóâàííÿ ìåçåíõ³ìàëüíèõ ñòîâáóðîâèõ êë³òèí [22].

Îñòàíí³ì ÷àñîì àêòèâíî äîñë³äæóºòüñÿ ñòàí ñèñ-
òåìè â³òàì³íó D3 ïðè ÖÄ1 [13, 35, 39, 42]. Äåô³öèò
â³òàì³íó D3 ïîâ’ÿçóþòü ç âèñîêèì ðèçèêîì ì³êðîñó-
äèííèõ ³ ìàêðîñóäèííèõ óñêëàäíåíü ÖÄ1 [13].

Â³äîìî, ùî 1,25-(OH) 2D3 º ïîòóæíèì ðåãóëÿòî-
ðîì ïðîçàïàëüíèõ ïðîöåñ³â. Â³òàì³í Ä3 ³ éîãî àíàëî-

ãè òàêîæ ïðèãí³÷óþòü ñåêðåö³þ IL-2 – êëþ÷îâîãî
öèòîê³íà in vitro [35, 39].

In vitro ïîêàçàíî, ùî ã³ïåðãë³êåì³ÿ òà ïðîòå¿íóð³ÿ,
ÿê³ øê³äëèâî âïëèâàþòü íà êë³òèíè íèðîê ïðè ÄÍ,
ìîæóòü ñïðè÷èíÿòè àïîïòîç òóáóëÿðíèõ êë³òèí, ïî-
â’ÿçàíèé ³ç àêòèâàö³ºþ Fas-FADD-êàñïàç-8 øëÿõó
[39]. Âñòàíîâëåíî, ùî çàõèñíèé àíòèàïîòîçíèé
åôåêò 1,25-(OH) 2D3 ïðè àïîïòîç³ êë³òèí íèðîê ïî-
â’ÿçàíèé ç ðåãóëþâàëüíèì âïëèâîì íà Smad, FADD,
Âàõ Bcl-2. 1,25-(ÎÍ) 2D3 ìîæå ãàëüìóâàòè TGF-β1-
ñèãíàëüíèé øëÿõ ³ àêòèâí³ñòü êàñïàçè-3, ³íã³áóþ÷è
ð³âí³ àïîïòîçó, çâ’ÿçàí³ ç á³ëêàìè (Fas, FADD ³ Bax),
çá³ëüøóþ÷è åêñïðåñ³þ àíòèàïîïòîçíîãî á³ëêà Bcl-2
â êë³òèíàõ íèðîê [23].

Â åêñïåðèìåíò³ äîâåäåíî ðåíîïðîòåêòîðíèé
âïëèâ â³òàì³íó D3 íà íèðêîâèé ô³áðîç ó ùóð³â ³ç
ìîäåëëþ ÄÍ [42].

Îñê³ëüêè äîâåäåíî ïðîòåêòèâíó ðîëü PPARα â
íèðêàõ, âèâ÷àºòüñÿ âïëèâ íà äàíó òåðàïåâòè÷ó
ì³øåíü. Âñòàíîâëåíî, ùî ïðîñòàöèêë³í ìîæå ä³ÿòè
ÿê ³íäóêòîð ³ ñïðèÿòè ïåðåì³ùåííþ PPARá â ÿäðî,
äå â³í áëîêóþº ïðîçàïàëüíèé NF-kÂ [5].

Ðåçóëüòàòè êë³í³÷íîãî äîñë³äæåííÿ FIELD
(Fenofibrate Intervention for Event Lowering in
Diabetes) ïîêàçàëè ïîçèòèâíèé åôåêò ô³áðàò³â ùîäî
ðîçâèòêó ÄÍ òà ³íøèõ ì³êðîñóäèííèõ óñêëàäíåíü
[40]. Ó ùóð³â ç ãåíåòè÷íèì ÖÄ 2 òèïó òåðàï³ÿ ôåíî-
ô³áðàòîì çíèæóº åêñêðåö³þ àëüáóì³íó ³ ïîêðàùóº
ìåçàíã³àëüíó åêñïàíñ³þ. Êëîô³áðàò ïðèãí³÷óº ÎÑ-
³íäóêîâàíó åêñïðåñ³þ ïðîçàïàëüíèõ àãåíò³â â ãëîìå-
ðóëÿðíèõ ìåçàíã³àëüíèõ êë³òèíàõ, ùî çàïîá³ãàº ïðî-
ë³ôåðàö³¿ ãëîìåðóëÿðíîãî ìàòðèêñó [37].

ßê íîâ³ òåðàïåâòè÷í³ ì³øåí³ ó ôàðìàêîòåðàï³¿ ÄÍ
àêòèâíî ðîçãëÿäàþòüñÿ äåê³ëüêà ïàòîëîã³÷íèõ øëÿõ³â,
âêëþ÷àþ÷è AGEs, PKC êàñêàä, JAK/STAT ñèãíàë³çà-
ö³ÿ, MAPK, mTOR, òà SMAD, ùî òàêîæ âêàçóº íà
ÎÑ-³íäóêîâàíó àêòèâàö³þ çàïàëüíèõ ³ àïîïòîòè÷íèõ
øëÿõ³â, ÿê îñíîâíó â ïàòîãåíåç³ ÄÍ. Ó çâ’ÿçêó ç öèì,
äëÿ òåðàï³¿ ÄÍ FDA ïîãîäæåíî çàñòîñóâàííÿ òàêèõ
ÀÎ ÿê α-ë³ïîºâî¿ êèñëîòè, â³òàì³íó E òà â³òàì³íó C
ùîäî ïîë³îëüíîãî øëÿõó, ³íã³á³òîð³â AGEs – êðåìåçè-
íó òà áåíôîò³àì³íó, à òàêîæ ³íøèõ ôàðìàêîëîã³÷íèõ
àãåíò³â, âêëþ÷àþ÷è ðóáîêñèñòàóðèí, òåëì³ñàðòàí,
ðàïàì³öèí, ôåíîô³áðàò, àë³ñê³ðåí ³ ìàí³ä³ï³í [12].

Êð³ì òîãî, àêòèâíî äîñë³äæóºòüñÿ ðîëü ðåöåï-
òîð³â àêòèâàòîð³â ïåðîêñèñîì (PPAR) ó ðåíîïðî-
òåêö³¿, çîêðåìà ïðè ÖÄ [5, 9, 10]. Äîâåäåíî çàõèñ-
íèé âïëèâ íà íèðêè àãîí³ñò³â PPARγ ðîç³ãë³òàçîíó òà
ï³îãë³òàçîíó [5], ôåíîô³áðàòó ÿê àãîí³ñòó PPARα
ïðè ñòåðïòîçîòîöèíîâîìó ÖÄ1 [10].

²áóïðîôåí – øèðîêî â³äîìèé íåñòåðî¿äíèé ïðî-
òèçàïàëüíèé ë³êàðñüêèé çàñ³á, òàêîæ º ÷àñòêîâèì
àãîí³ñòîì ðåöåïòîð³â àêòèâàòîð³â ïðîë³ôåðàö³¿ ïåðîê-
ñèñîì γ (PPARγ). Â åêñïåðèìåíòàëüíîìó äîñë³ä-
æåíí³ âèâ÷àëè âïëèâ ³áóïðîôåíó íà ðîçâèòîê ÄÍ ó
ùóð³â ç ÖÄ1, à òàêîæ ïîòåíö³éí³ ìåõàí³çìè, ïîâ’ÿ-
çàí³ ç àêòèâàö³ºþ PPARγ. Â ðåçóëüòàò³ äîñë³äæåííÿ
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âñòàíîâëåíî, ùî õðîí³÷íå ââåäåííÿ òâàðèíàì ³áóï-
ðîôåíó ïðèâåëî äî çíèæåííÿ âèä³ëåííÿ ç ñå÷åþ
á³ëêà, ñå÷îâèíè, çìåíøåííÿ ïîòîâùåííÿ êëóáî÷êî-
âî¿ áàçàëüíî¿ ìåìáðàíè ³ ô³áðîçó íèðîê, ÿê³ ñóïðî-
âîäæóâàëèñÿ çá³ëüøåííÿì åêñïðåñ³¿ á³ëêà PPARγ,
ð³âíÿ â³äíîâëåíîãî ãëóòàò³îíó (GSH) òà àêòèâíîñò³
ñóïåðîêñèääèñìóòàçè, çìåíøåííÿì öèêëîîêñèãåíà-
çè-2 (ÖÎÃ-2), à òàêîæ çíèæåííÿì ð³âåíÿ IL 1β â
ê³ðêîâ³é ðå÷îâèí³ íèðîê ùóð³â ç ÄÍ. Òàêèì ÷èíîì,
³áóïðîôåí ÿâëÿºòüñÿ ïîòåíö³éíèì ë³êàðñüêèì çàñî-
áîì äëÿ çàïîá³ãàííÿ ðîçâèòêó ÄÍ, âèêëèêàíî¿ ÖÄ1
çàâäÿêè íàÿâíîñò³ ïðîòèçàïàëüíî¿ òà àíòèîêñèäàíòíî¿
ä³¿, ùî ðåàë³çóºòüñÿ ÷åðåç àêòèâàö³þ PPARγ [28].

Çàçíà÷àºòüñÿ, ùî ³íø³ ïðîòèçàïàëüí³ ðå÷îâèíè,
òàê³ ÿê àñï³ðèí òà ³íã³á³òîðè ÖÎÃ-2, òàêîæ ìàþòü ïî-
çèòèâíèé âïëèâ ó òåðàï³¿ ÄÍ, çíèæóþ÷è àëüáóì³íó-
ð³þ òà ïîêðàùóþ÷è ïîêàçíèê ãåìîäèíàì³êè ó
ïàö³ºíò³â ³ç ÖÄ, à êîìá³íàö³ÿ àñï³ðèíó ³ç àíòàãîí³ñòà-
ìè ðåöåïòîð³â äî àíã³îòåíçèíó ²² (ÀÐÀ) ìàëà êðàù³
ïîêàçíèêè, í³æ àñï³ðèíó îêðåìî, çìåíøóþ÷è ïðî-
ãðåñóâàííÿ ÄÍ [9].

Âñòàíîâëåíî çàõèñí³ åôåêòè ³íã³á³òîðà ÍÀÄÔ-Í îê-
ñèäàçè àïîöèí³íó òà N-àöåòèëöèñòå¿íó (NAC) ïðè
ñòðåïòîçîòîöèí-³íäóêîâàíîìó ÖÄ ó ùóð³â ç ÄÍ. Àïî-
öèí³í òà NAC ñóòòºâî çìåíøóâàëè ïîðóøåííÿ ôóíêö³¿
êëóáî÷ê³â, êîíöåíòðàö³þ Na+, K+, ð³âí³ àëüôà-ãëóòà-
ò³îí S-òðàíñôåðàçè â ñå÷³ ³ íåéòðîô³ëüíîãî æåëàòèíà-
çà-àñîö³éîâàíîãî ð³âíÿ ë³ïîêàë³íó â ïëàçì³ êðîâ³ [8].

Äî ïðåïàðàò³â ç âèðàæåíîþ àíòèîêñèäàíòíîþ ä³ºþ
íàëåæèòü NAC. NAC âîëîä³º ïðÿìîþ òà íåïðÿìîþ àí-
òèîêñèäàíòíîþ àêòèâí³ñòþ. Ïðÿìà àíòèîêñèäàíòíà àê-
òèâí³ñòü îáóìîâëåíà çäàòí³ñòþ â³ëüíèõ ò³îëîâèõ ãðóï
NAC âçàºìîä³ÿòè ç ÀÔÊ (ê³íöåâèì ïðîäóêòîì ðåàêö³¿
º äèñóëüô³ä NAC). Íåïðÿìà àíòèîêñèäàíòíà àê-
òèâí³ñòü NAC ïîâ’ÿçàíà ç òèì, ùî â³í ãðàº ðîëü ïî-
ïåðåäíèêà ãëóòàò³îíó (òðèïåïòèäó, ùî ñêëàäàºòüñÿ ç
ãëþòàì³íîâî¿ êèñëîòè, öèñòå¿íó ³ ãë³öèíó) [30].

Äîñë³äæóâàëè âïëèâ NAC íà õðîí³÷íó êàäì³é-
³íäóêîâàíó íåôðîòîêñè÷í³ñòü. Õðîí³÷íà êàäì³é-³íäó-
êîâàíà íåôðîòîêñè÷í³ñòü õàðàêòåðèçóºòüñÿ íåçâîðîò-
íèìè ïîðóøåííÿìè â íèðêàõ íà ï³çí³õ ñòàä³ÿõ, ³ íà
äàíèé ÷àñ íå ³ñíóº ìåòîä³â ¿¿ óñóíåííÿ. Äîñë³äæåííÿ
ïðîâîäèëè íà ùóðàõ-ñàìêàõ ë³í³¿ Sprague-Dawley,
ÿê³ îòðèìóâàëè 5 ðàç³â íà òèæäåíü ïðîòÿãîì 26
òèæí³â ³í’ºêö³þ êàäì³þ õëîðèäó â äîç³ 5 ìêìîëü íà
1 êã ìàñè ò³ëà. ßâèùà íåôðîòîêñè÷íîñò³ (ïîÿâà á³ëêà
³ ï³äâèùåííÿ âì³ñòó ëàêòàòäåã³äðîãåíàçè â ñå÷³)
â³äì³÷àëè íà 10-ìó òèæí³. Ââåäåííÿ NAC, ïî÷èíàþ-
÷è ç 13-ãî òèæíÿ, ïîïåðåäæàëî ïîäàëüøèé ðîçâèòîê
íåôðîòîêñè÷íîñò³. Ïðîäîâæåííÿ ââåäåííÿ NAC
ï³ñëÿ 26-ãî òèæíÿ (òîáòî ï³ñëÿ ïðèïèíåííÿ ââåäåííÿ
êàäì³þ) ñïðèÿëî øâèäêîìó çãàñàííþ ñèìïòîì³â
íàâ³òü ïðè âèðàæåí³é íåôðîòîêñè÷íîñò³. Çðîáëåíî
âèñíîâîê, ùî NAC ïðîÿâëÿº ñâîþ çàõèñíó ä³þ çà
ðàõóíîê çíèæåííÿ ïåðåêèñíîãî îêèñëåííÿ ë³ï³ä³â
(ÏÎË) ³ ïîë³ïøåííÿ àíòèîêñèäàíòíîãî ñòàíó âíàñë³-
äîê éîãî àíòèîêñèäàíòíèõ âëàñòèâîñòåé [45].

Â åêñïåðèìåíò³ íà ùóðàõ ë³í³¿ Sprague-Dawley
âñòàíîâëåíî, ùî NAC ñóòòºâî çíèæóº íåôðîòîê-
ñè÷í³ñòü öèêëîñïîðèíó, ïîâ’ÿçàíó ³ç ïîã³ðøåííÿì
êðîâîïîñòà÷àííÿ íèðîê ³ íàêîïè÷åííÿì ó íèðêîâ³é
òêàíèí³ ÀÔÊ. Ïðîòÿãîì 3 òèæí³â òâàðèíè îäí³º¿ ãðó-
ïè îòðèìóâàëè öèêëîñïîðèí ó äîç³ 20 ìã/êã, ³íøî¿
ãðóïè – öèêëîñïîðèí â ïîºäíàíí³ ç NAC. Åôåêò îö³-
íþâàëè çà çì³íîþ ð³âíÿ ñå÷îâèíè ³ êðåàòèí³íó â
ïëàçì³ êðîâ³, à òàêîæ çà äàíèìè ã³ñòîëîã³÷íîãî äîñ-
ë³äæåííÿ á³îïòàò³â íèðîê. Â³äì³÷åíî, ùî çàñòîñóâàí-
íÿ NAC äîñèòü óñï³øíî çàõèùàëî íèðêîâó òêàíèíó
â³ä îêèñíèõ ïîøêîäæåíü öèêëîñïîðèíó [31].

Ñåðåä êë³í³÷íèõ âèïðîáóâàíü NAC, çàðåºñòðîâà-
íèõ â ðåºñòð³ ÂÎÎÇ [46], ìàéæå òðåòèíà ïðèñâÿ÷åíà
çàñòîñóâàííþ ïðåïàðàòó äëÿ ïðîô³ëàêòèêè êîíòðàñò-
³íäóêîâàíî¿ íåôðîïàò³¿ (Ê²Í), â îñíîâíîìó ïðè
ð³çíèõ êàðä³îõ³ðóðã³÷íèõ âòðó÷àííÿõ ³ ìàí³ïóëÿö³ÿõ
íà ïåðèôåðè÷íèõ àðòåð³ÿõ, ùî ïðîâîäÿòüñÿ â ò.÷. ³ íà
òë³ íèðêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³. Ïðåïàðàò çàñòîñîâóþòü
òàêîæ ïðè ë³êóâàíí³ âëàñíå íèðêîâî¿ íåäîñòàòíîñò³
(10 % äîñë³äæåíü), ïðè÷îìó ÿê íà äîä³àë³çí³é ñòàä³¿,
òàê ³ ïðè ä³àë³ç³ [2].

Òàê, ñèñòåìàòè÷íèé îãëÿä òà ìåòà-àíàë³ç ðàíäîì³-
çîâàíèõ êë³í³÷íèõ äîñë³äæåíü (ÐÊÄ) çà ó÷àñòþ 3466
ïàö³ºíò³â ïîêàçàâ, ùî çàñòîñóâàííÿ NAC ñóòòºâî
çíèæóº Ê²Í ó õâîðèõ ç ðàí³øå ³ñíóþ÷îþ íèðêîâîþ
íåäîñòàòí³ñòþ àáî ÖÄ. Îäíàê, â äåâ’ÿòè ÐÊÄ, ÿê³ ïî-
ð³âíþâàëè çàñòîñóâàííÿ NAC â ïîð³âíÿíí³ ç êîíòðî-
ëåì ó ïàö³ºíò³â ç ÖÄ, íå âèÿâëåíî âïëèâó íà çàïîá³-
ãàííÿ Ê²Í [25].

Ïðè ÄÍ NAC äîñë³äæóâàâñÿ ùå ìàëî. Òàê, ó åê-
ñïåðèìåíòàëüíîìó äîñë³äæåíí³ âèâ÷åíî òåðàïåâòè÷í³
åôåêòè çàñòîñóâàííÿ îëå¿íîâî¿ êèñëîòè òà NAC ïðè
ÄÍ ó ùóð³â. Ïðåïàðàòè ââîäèëè òâàðèíàì ïåðîðàëü-
íî ÷åðåç çîíä â äîç³ 100 ìã/êã íà äîáó îëå¿íîâî¿
êèñëîòè (ÎÊ) ÷è 300 ìã/êã íà äîáó NAC ïðîòÿãîì 20
òèæí³â. Ââåäåííÿ ÎÊ àáî NAC ïðèçâåëî äî
çá³ëüøåííÿ ñåêðåö³¿ ³íñóë³íó â êðîâ³ ³ ð³âíÿ ñóïåðîê-
ñèääèñìóòàçè, à òàêîæ çíèæåííÿ ð³âíÿ òðèãë³öåðèä³â
³ àëüáóì³íó/êðåàòèí³íó â ñå÷³. Â óðàæåíèõ íèðêàõ
ï³ñëÿ ââåäåííÿ ïðåïàðàò³â ñòðóêòóðà íèðîê â³äíîâè-
ëàñÿ çà ðàõóíîê çá³ëüøåííÿ â íåôðîí³ ³ åíäîòåë³¿ ñå-
ëåêòèâíèõ ìîëåêóë àäãåç³¿ òà çìåíøåííÿ òðàíñôîð-
ìóþ÷îãî ôàêòîðó ðîñòó β/p-smad2/3 ³ ñòðåñó
åíäîïëàçìàòè÷íîãî ðåòèêóëóìó (ÅÏÐ). ÀÔÊ òà ñòðåñ
ÅÏÐ áóëè çá³ëüøåí³ ïðè ã³ïåðãë³êåì³¿, òà äîñÿãëè
íîðìàëüíîãî ð³âíÿ ï³ñëÿ ââåäåííÿ ÎÊ (5,0 μM) àáî
NAC (2,5 mM). Òàêèì ÷èíîì, ðåçóëüòàòè äàíîãî
äîñë³äæåííÿ äîçâîëÿþòü ïðèïóñòèòè, ùî ÎÊ òà NAC
ìàþòü òåðàïåâòè÷íèé åôåêò äëÿ ë³êóâàííÿ ÄÍ ÷åðåç
àíòèîêñèäàíòíèé åôåêò ³ çíèæåííÿ ñòðåñó ÅÏÐ [27].

Îòæå â ïàòîãåíåç³ ÄÍ ïðè ÖÄ1 ìàþòü çíà÷åííÿ
ãåíåòè÷í³, ìåòàáîë³÷í³, ãåìîäèíàì³÷í³, ãîðìîíàëüí³,
³ìóíí³ ïîðóøåííÿ. Àëå êëþ÷îâó ðîëü â ïîøêîä-
æåíí³ íèðêîâèõ êàíàëüö³â ³ åï³òåë³àëüíèõ êë³òèí íè-
ðîê â³ä³ãðàº ÎÑ. Ïðè â³äñóòíîñò³ àäåêâàòíî¿ êîìïåí-
ñàòîðíî¿ â³äïîâ³ä³ ç áîêó åíäîãåííî¿ àíòèîêñèäàíòíî¿
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ñèñòåìè îðãàí³çìó âèíèêàº îêñèäàòèâíèé äèñáàëàíñ,
ùî çóìîâëþº êë³òèíí³ ïîøêîäæåííÿ, çàïàëåííÿ ³
àïîïòîç, òà â ê³íöåâîìó ðåçóëüòàò³ ïðèçâîäÿòü äî
ðîçâèòêó ä³àáåòè÷íèõ óñêëàäíåíü.

Âæå äîâåäåíî íåôðîïðîòåêòîðíèé åôåêò â³ä çàñ-
òîñóâàííÿ ïðè åêñïåðèìåíòàëüíîìó ÖÄ1 ðÿäó ïðè-
ðîäíèõ òà ñèíòåòè÷íèõ ÀÎ. Îäíàê äàí³ åêñïåðèìåí-
òàëüíèõ äîñë³äæåíü ÿâëÿþòüñÿ îáìåæåíèìè òà
ôðàãìåíòàðíèìè. Òîìó äîö³ëüíî ñïëàíóâàòè åêñïå-
ðèìåíòàëüíå äîñë³äæåííÿ ç âèâ÷åííÿ åôåêòèâíîñò³
êîìïëåêñíîãî àíòèîêñèäàíòíîãî ë³êóâàííÿ óñêëàä-
íåíü ÖÄ1, çîêðåìà ÄÍ, ùî äàëî á çìîãó ï³äòâåðäèòè
íåîáõ³äí³ñòü çàñòîñóâàííÿ ÀÎ ïðåïàðàò³â ÿê íå-
â³ä’ºìíî¿ ñêëàäîâî¿ òåðàï³¿ òà ïðîô³ëàêòèêè óðàæåííÿ
íèðîê ïðè ÖÄ.

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

Äæåðåëà ô³íàíñóâàííÿ. Öÿ ñòàòòÿ íå îòðèìàëà
ô³íàíñîâî¿ ï³äòðèìêè â³ä äåðæàâíî¿, ãðîìàäñüêî¿ àáî
êîìåðö³éíî¿ îðãàí³çàö³é.
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ïðîèñõîæäåíèÿ (áèîôëàâîíîèäîâ, âèòàìèíà D3, èáóïðîôåíà, N-àöåòèëöèñòåèíà è ò.ä.) êàê â êîìïëåêñíîì ëå÷åíèè ñàõàðíîãî
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MODERN TRENDS OF MEDICAL NEPHROPROTECTION IN TYPE 1 DIABETES MELLITUS

Khaitovych M.V., Ivchenko M.S.

O.O. Bogomolets National Medical University, Kyiv, Ukraine

Resume. Type 1 diabetes mellitus is one of the widespread endocrinological diseases in the world that has a stable growth
dynamics. Diabetes mellitus is characterized by the development of severe disabling complications, including diabetic kidney disease
(diabetic nephropathy) is one of the most dangerous.

The pathogenesis of diabetic nephropathy comprehensive and includes the following components: hereditary, metabolic
(hyperglycemia, hyperlipidemia, hyperuricemia), hemodynamic (intraglomerular hypertension, arterial hypertension), hormonal
(hyperinsulinemia, activation of the renin-angiotensin-aldosterone system), immune (imbalance in the production of pro- and anti-
inflammatory cytokines, growth factors, etc.) violations.

In many tissues hyperglycemia leads to the generation of free radicals. In the absence of adequate compensatory response by the
endogenous antioxidant system in the body oxidative imbalance occurs leading to activation of stress-sensitive signaling pathways
involving transcriptional factor NF-kB, mitogen-activated protein kinase, protein kinase C. The result is the synthesis of gene products
causing cell injury, inflammation and apoptosis, which eventually leads to the development of late diabetic complications.

Lately, the nephroprotective properties of variable antioxidant compounds of nature and synthetic origin (including bioflavonoids,
vitamin D3, ibuprofen, N-acetylcysteine etc.) for complex treatment of type 1 diabetes mellitus and its complications (especially
diabetic nephropathy) has been actively discussed.

Key words: type 1 diabetes mellitus, diabetic nephropathy, oxidative stress, pharmacological nephroprotection.
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27 æîâòíÿ 2016 ð. âèïîâíèëîñÿ 70 ðîê³â Îëåê-
ñàíäðó Ôåäîðîâè÷ó Íåñèíó – êàíäèäàòó ìåäè÷íèõ
íàóê, äîöåíòó êàôåäðè òåðàïåâòè÷íî¿ ñòîìàòîëîã³¿
Íàö³îíàëüíîãî ìåäè÷íîãî óí³âåðñèòåòó ³ìåí³
Î.Î. Áîãîìîëüöÿ.

Íàðîäèâñÿ Î.Ô. Íåñèí 27 æîâòíÿ 1946 ðîêó â
ñåë³ ªâìèíêà ×åðí³ã³âñüêî¿ îáëàñò³ íà Îñòåðùèí³
(íèí³ Êîçåëåöüêèé ðàéîí) â ñ³ì’¿ êîëãîñïíèê³â. Áàòü-
êè áóëè íåâòîìíèìè òðóä³âíèêàìè ³ øàíîâàíèìè ñå-
ðåä îäíîñåëü÷àí çà ðîçñóäëèâ³ñòü ³ áåçêîðèñíó äîïî-
ìîãó. Îòî æ ëþáîâ äî ïðàö³ ³ ïîâàãà äî ëþäåé áóëà
ïðèùåïëåíà ùå çìàëå÷êó.

Íà ôîðìóâàííÿ ñâ³òîãëÿäó âïëèíóëî íå âèõîâàí-
íÿ â äèòÿ÷îìó ñàäêó, çâ³äêè âò³ê â ïåðøèé æå äåíü
÷åðåç ê³ëüêà ãîäèí ï³ñëÿ ñí³äàíêó, ïðîë³çøè ÷åðåç
øïàðèíêó äëÿ êîòà ó õâ³ðòî÷ö³, ïðèõîïèâøè ìîëîä-
øîãî áðàòà, áî òàì óêëàäàëè âäåíü ñïàòè!, à “çðîñ-
òàííÿ íà âîë³”, íà êîëãîñïíîìó äâîð³ ñåðåä òðóäîâèõ
ëþäåé, äå ïðàöþâàâ áàòüêî, ³ äå ìîæíà áóëî ïîáà÷è-
òè äóøó àâòîìîá³ëÿ, ïîêðóòèòè ãàéêè ÷è çàáèòè
ãâ³çäîê ó äîùå÷êó, à ï³ñëÿ ðîáîòè òóäè ñõîäèëèñÿ
òðàêòîðèñòè, êîâàë³, òåñëÿð³, øîôåðè, çàêóðþâàëè
äóõìÿíèé òþòþí ³ âåëè ðîçìîâè ç âåëèêî¿ æèòåé-
ñüêî¿ ô³ëîñîô³¿ ïðî â³éíó, ïîëîí, íåçàãîºí³ ðàíè,
ë³êàð³â, ãîëîä, íàä³þ íà óðîæàé ³ êðàùå ìàéáóòíº.

Â øêîë³ íàâ÷àâñÿ ñòàðàííî, ïðèêëàäîì áóëà
ñòàðøà ñåñòðà, çàâäÿêè ÿê³é ÷àñòèíó ïðîãðàìè ç

ÎËÅÊÑÀÍÄÐ ÔÅÄÎÐÎÂÈ× ÍÅÑÈÍ.
ÆÈÒÒß, ßÊ ÂÈØÈÒÈÉ ÐÓØÍÈÊ

ë³òåðàòóðè òà ôðàíöóçüêî¿ ìîâè çà ï’ÿòèé êëàñ çàñ-
âî¿â ùå â äîøê³ëüíîìó â³ö³. Âèÿâèâñÿ õèñò äî ìà-
ëþâàííÿ. Ó÷èòåëü Ìèõàéëî Ôåäîðîâè÷ ÷àñòî õâà-
ëèâ çà âèêîíàíå äîìàøíº çàâäàííÿ, âîçèâ ðîáîòè
íà ðàéîíí³ âèñòàâêè ³ ïðîðî÷èâ áóòè “íàñòîÿùèì
õóäîæíèêîì”.

Ç ó÷èòåëÿìè âåçëî, áî êîæåí âèêëàäàâ ñâ³é
ïðåäìåò ñàìîâ³ääàíî. Ëþáèâ ô³çèêó ³ ãåîìåòð³þ. À
êëàñíèé êåð³âíèê ²âàí Ïàâëîâè÷ íå ïðîñòî ëþáèâ
ñâ³é êëàñ, à áåçìåæíî ãîðäèâñÿ ñâî¿ìè ó÷íÿìè,
àäæå ï³ñëÿ çàê³í÷åííÿ ñåðåäíüî¿ øêîëè äâîº âèïóñ-
êíèê³â âñòóïèëè äî àâòîäîðîæíüîãî ³íñòèòóòó,
äâîº – äî ìåäè÷íîãî ³ ï’ÿòåðî – â ³íñòèòóò ³íîçåì-
íèõ ìîâ.

Ç âèáîðîì ïðîôåñ³¿ ïèòàíü íå áóëî. Ó 1964 ðîö³,
íà 3 äåíü ï³ñëÿ çàê³í÷åííÿ ñåðåäíüî¿ øêîëè,
íåîáõ³äí³ äîêóìåíòè çäàâ ó ïðèéìàëüíó êîì³ñ³þ ñòî-
ìàòîëîã³÷íîãî ôàêóëüòåòó ÊÌ². Íàâ÷àâñÿ íàïîëåãëè-
âî. Áóâ ãóðòê³âöåì íà êàôåäðàõ òåðàï³¿, ïàòîëîã³÷íî¿
ô³ç³îëîã³¿, òåðàïåâòè÷íî¿ ñòîìàòîëîã³¿. Íà 4 êóðñ³
³ñïèò ç òåðàïåâòè÷íî¿ ñòîìàòîëîã³¿ âèïàëî ñêëàäàòè
ïðîôåñîðó Ì.Ô. Äàíèëåâñüêîìó ³, ìàáóòü, òàê ïåðå-
êîíëèâî ñòàðàâñÿ ðîçêðèòè îñîáëèâîñò³ ë³êóâàííÿ
çóá³â ó ä³òåé ç íåñôîðìîâàíèìè êîðåíÿìè, ùî Ìè-
êîëà Ôåäîðîâè÷ “ïðèì³òèâ” ñòóäåíòà Íåñèíà, ÿêèé
ï³çí³øå, ç ïîäà÷³ äîöåíòà Ë.². Óðáàíîâè÷, îòðèìàâ
ðåêîìåíäàö³þ â íàóêó.

Â êâ³òí³ 1969 ð. íà ñòóäåíòñüê³é íàóêîâ³é êîíôå-
ðåíö³¿ áóëà çðîáëåíà éîãî ïåðøà íàóêîâà äîïîâ³äü ç³
ñòîìàòîëîã³¿³ íà òåìó: “Ïðîÿâè Â-12 ôîë³åâî-äåô³öèò-
íî¿ àíåì³¿ â ïîðîæíèí³ ðîòà”. ² õòî çíàº, ìîæëèâî
ñàìå öå ³ ñòàëî ïî÷àòêîì ñïðàâè âïðîäîâæ óñüîãî
ïðîôåñ³éíîãî æèòòÿ – äîñë³äæåííÿ ïèòàíü íàéá³ëüø
ñêëàäíîãî ðîçä³ëó ñòîìàòîëîã³¿ – çàõâîðþâàíü ñëè-
çîâî¿ îáîëîíêè ïîðîæíèíè ðîòà.

Äåðæàâí³ ³ñïèòè ñêëàâ íà “Â³äì³ííî ç â³äçíàêîþ”.
À êîëè â³äïîâ³äàâ íà ïèòàííÿ á³ëåòà ç òåðàïåâòè÷íî¿
ñòîìàòîëîã³¿ äîöåíòó Ç.². Ôðàíêîâñüê³é, ï³äñ³â Ãîëî-
âà Äåðæàâíî¿ êîì³ñ³¿ ïðîôåñîð Å.ß. Âàðåñ (ïðîôå-
ñîð Ì.Ô. Äàíèëåâñüêèé ïîðàäèâ ïîñï³ëêóâàòèñÿ “îí
ç òèì ñòóäåíòîì”) ³ òàêòîâíî ïîïðîñèâ äîçâîëó çàäà-
òè çàïèòàííÿ, ïîïåðåäèâøè, ùî öå àæ í³ÿê íå âïëèíå
íà ðåçóëüòàò îö³íêè. À êîëè ïî÷óâ â³äïîâ³äü –
ï³äíÿâñÿ, ïîòèñ ðóêó ³ ñêàçàâ: “ß âàøèì îòâåòîì íå
òîëüêî óäèâëåí, íî è âîñõèùåí!”. Äàë³ áóâ âèïóñê ³,
ï³ñëÿ âðó÷åííÿ äèïëîì³â, íàïóòíº ïîáàæàííÿ ïðîðåê-
òîðà ç íàâ÷àëüíî¿ ðîáîòè Ê.Ñ. Êàáàêà, ÿêå ñïðèéíÿâ,
ÿê áëàãîñëîâåííÿ, ³ ÿê çì³ñò æèòòÿ: “Èäèòå ðàáîòàòü.
Âàñ æäóò ëþäè!”.

Ïðî âèá³ð ì³ñöÿ ðîáîòè â êàá³íåò³ äåêàíà (äåêà-
íîì áóâ ïðîôåñîð Ì.Ô. Äàíèëåâñüêèé) ðîçìîâà
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áóëà êîðîòêîþ: “Êóäè õî÷åø?” – “À êóäè òðåáà?” –
“Íó êîëè òàê, ïîñòóïèìî ÷åñíî”. ² Ìèêîëà Ôåäîðî-
âè÷ ï³ä³éøîâ äî êàðòè, â³äâåðíóâñÿ ³ òîðêíóâ ïàëü-
öåì: “Ì³ñòî Ãîðüêèé, Ãîðüê³âñüêà çàë³çíèöÿ” –
“¯äó!”

Â óïðàâë³íí³ äîðîãè äàëè íàïðàâëåííÿ íà ñòàíö³þ
“Ìóðàøè” ïî äîðîç³ íà Âîðêóòó. Íà ì³ñö³ ðîáîòè
òðèâàëèé ÷àñ æèâ ó ïîë³êë³í³ö³, äå ö³ëîäîáîâî ÷åð-
ãóâàëè ôåëüäøåðè, ç ÿêèìè ìîëîäèé ñòîìàòîëîã
“â³äïî÷èâàâ” ï³ñëÿ ñâîº¿ ðîáîòè, íàáèðàâñÿ êë³í³÷íî-
ãî äîñâ³äó, ä³àãíîñòóþ÷è ã³ïåðòîí³÷íèé êðèç, ïíåâ-
ìîí³þ, ïåðôîðàö³þ âèðàçêè òà ³í., à, ïðè íåîáõ³ä-
íîñò³, ç çàäîâîëåííÿì íàäàâàâ íåñêëàäíó õ³ðóðã³÷íó
äîïîìîãó, çà ùî õ³ðóðãè áóëè âäÿ÷í³, ùî ¿õ íå áóäè-
ëè âíî÷³. ßê æå òóò çíàäîáèâñÿ òîé ïåðøèé äîñâ³ä,
îòðèìàíèé íà í³÷íèõ ÷åðãóâàííÿõ íà òðàâìàòîëîã³÷-
íîìó ïóíêò³ ùåëåïíî-ëèöåâîãî â³ää³ëåííÿ, çàïðîâàä-
æåíèé äàëåêîãëÿäíèì çàâ³äóâà÷åì êàôåäðè õ³ðóðã³÷-
íî¿ ñòîìàòîëîã³¿, ïðîôåñîðîì Þ.É. Áåðíàäñüêèì,
êîëè äîâåëîñü ç³ñòàâëÿòè ïîøìàòîâàíå îáëè÷÷ÿ ïî-
ñòðàæäàëîãî, áî áà÷èâ, ÿê â ïîä³áí³é ñèòóàö³¿ ïðàöþ-
âàëè ÷óéí³ ðóêè íà òîé ÷àñ àñï³ðàíòà, à íèí³ ïðîôå-
ñîðà Ë.Â. Õàðüêîâà, ÿêèé áåç çàéâèõ ðóõ³â,
â³ðòóîçíî “ç³áðàâ” ñïîòâîðåíå çàòî÷íèì êàìåíåì îá-
ëè÷÷ÿ ñëþñàðÿ, à çàòèì, çí³ìàþ÷è ðóêàâè÷êè, ñêà-
çàâ: “Ãîëîâíå – íàä³éíî çíåáîëèòè, à çàòèì äèâèñü ³
äóìàé, áî êîæåí íàø ïðîðàõóíîê êîøòóº õâîðîìó
áîëþ ³ êðîâ³!”.

Ñòîìàòîëîã³÷íî¿ ðîáîòè áóëî áàãàòî, áî ñòîìàòî-
ëîãà â òèõ êðàÿõ íå áóëî, à ïðèéîì õâîðèõ Î. Ô. Íå-
ñèí â³â, äîïîêè áóëè ëþäè. Êð³ì òîãî, ìîëîäü îáðà-
ëà éîãî ñåêðåòàðåì êîìñîìîëüñüêî¿ îðãàí³çàö³¿
ë³êóâàëüíîãî îá’ºäíàííÿ, ÷ëåíîì áþðî ÐÊ ÂËÊÑÌ,
ãîëîâîþ òîâàðèñòâà “Çíàííÿ” ìîëîä³æíèõ îðãàí³-
çàö³é ì³ñòà, à äèðåêòîð ñåðåäíüî¿ øêîëè çàïðîñèâ
âèêëàäàòè ó÷íÿì îñíîâè ìåäè÷íèõ çíàíü.

Â îðäèíàòóðó íà êàôåäðó òåðàïåâòè÷íî¿ ñòîìàòî-
ëîã³¿ ïðèáóâ, óæå, íàâ³òü, íå ñïîä³âàþ÷èñü, áî âèê-
ëèê íà çàíÿòòÿ çàòðèìàâñÿ ó äîðîç³, ³ çâ³ñòêó ïðî çà-
ðàõóâàííÿ â êë³í³÷íó îðäèíàòóðó îòðèìàâ ëèøå 1
âåðåñíÿ 1972 ðîêó. ×åðåç òå äî çàíÿòü ïðèñòóïèâ 12
âåðåñíÿ â Äåíü Ñâÿòîãî Îëåêñàíäðà.

Çàâ³äóâà÷ êàôåäðè ïðîôåñîð Ìèêîëà Ôåäîðîâè÷
Äàíèëåâñüêèé ïðèçíà÷èâ íà ðîáî÷å ì³ñöå â êàá³íåò
àëåðãîëîã³¿, äå ïðàöþâàëà ë³êàðåì ê. ìåä. í.
À.Ì. Çàâºðíà – ëþäèíà íàäçâè÷àéíî¿ ³íòåë³ãåíòíîñò³,
äîñâ³ä÷åíèé êë³í³öèñò, ³ ïîñòàâèâ çàâäàííÿ ç³áðàòè
³ëþñòðàòèâíèé ìàòåð³àë äëÿ ïîêðàùåííÿ íàî÷íîñò³
âèêëàäàííÿ ðîçä³ëó “Çàõâîðþâàííÿ ñëèçîâî¿ îáîëîí-
êè ïîðîæíèíè ðîòà”. Çãîäîì ö³ íàêîïè÷åí³ ³ëþñòðàö³¿
ââ³éøëè äî “Àòëàñà çàáîëåâàíèé ñëèçèñòîé îáîëî÷-
êè ïîëîñòè ðòà”. Ïàðàëåëüíî ïðàöþâàâ íàä êàíäè-
äàòñüêîþ äèñåðòàö³ºþ “Ëå÷åíèå ÿçâåííî-íåêðîòè÷åñ-
êèõ ïîðàæåíèé ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ïîëîñòè ðòà
ìåôåíàìèíà íàòðèåâîé ñîëüþ”, ÿêó çàõèñòèâ ó
òðàâí³ 1979 ðîêó.

Ç âåðåñíÿ 1978 ð. Î.Ô. Íåñèí – àñèñòåíò êàôåäðè
òåðàïåâòè÷íî¿ ñòîìàòîëîã³¿ ÊÌ² ³ìåí³ Î.Î. Áîãî-
ìîëüöÿ. Â 1989 ð. çàòâåðäæåíèé íà ïîñàäó äîöåíòà.

Áàãàòîð³÷íà ðîáîòà â êë³í³ö³ òà ç³áðàíèé áàãàòèé
³ëþñòðàòèâíèé ìàòåð³àë äîçâîëèëè ñòâîðèòè ³ âèäàòè
ïåðøèé â íåçàëåæí³é Óêðà¿í³, äåðæàâíîþ ìîâîþ,
ãàðíî ³ëþñòðîâàíèé íàâ÷àëüí³é ïîñ³áíèê “Çàõâîðþ-
âàííÿ ñëèçîâî¿ îáîëîíêè ïîðîæíèíè ðîòà” (Ì.Ô.Äà-
íèëåâñüêèé, Î.Ô. Íåñèí, Æ.². Ðàõí³é ), ùî çíà÷íî
ïîëåãøèëî ñòóäåíòàì çàñâîºííÿ öüîãî ñêëàäíîãî
ðîçä³ëó òåðàïåâòè÷íî¿ ñòîìàòîëîã³¿. À Â÷åíîþ ðàäîþ
³íñòèòóòó öå âèäàííÿ ðåêîìåíäîâàíî äëÿ ó÷àñò³ â
êîíêóðñ³ íà Äåðæàâíó ïðåì³þ.

2001ð. âèäàíî ó Ìîñêâ³ áàãàòî ³ëþñòðîâàíå âëàñ-
íèìè êë³í³÷íèìè âèïàäêàìè âèäàííÿ “Çàáîëåâàíèÿ
ñëèçèñòîé îáîëî÷êè ïîëîñòè ðòà” (Í.Ô. Äàíèëåâñ-
êèé, À.Ô. Íåñèí, Â.Ê. Ëåîíòüåâ, Æ.È. Ðàõíèé), çà
ÿêèì âæå âïðîäîâæ 15 ðîê³â íàâ÷àþòüñÿ ñòóäåíòè
ñòîìàòîëîã³÷íèõ ôàêóëüòåò³â ìåäè÷íèõ âóç³â Ðîñ-
³éñüêî¿ Ôåäåðàö³¿.

Îëåêñàíäð Ôåäîðîâè÷ – àâòîð 79 íàóêîâèõ ðîá³ò;
ñï³âàâòîð ï³äðó÷íèêà “Òåðàïåâòè÷íà ñòîìàòîëîã³ÿ” â
4-õ òîìàõ; íàâ÷àëüíîãî ïîñ³áíèêà “Çàáîëåâàíèÿ ãóá”
(Í.È. Êîâàëü, À.Ô. Íåñèí, Å.À. Êîâàëü, 2013); ÷èñ-
ëåííèõ òåñòîâèõ çàâäàíü “Êðîê-2” òà Êðîê-3; ÷îòè-
ðüîõ ïàòåíò³â, ñåìè ðàö³îíàë³çàòîðñüêèõ ïðîïîçèö³é,
áàãàòüîõ ìåòîäè÷íèõ ðîçðîáîê. Ïðîòÿãîì êîæíîãî
ðîêó äîöåíò Î.Ô. Íåñèí, ÿê çíàíèé ôàõ³âåöü ó ãàëóç³
ä³àãíîñòèêè òà ë³êóâàííÿ çàõâîðþâàíü ñëèçîâî¿ îáî-
ëîíêè ïîðîæíèíè ðîòà, êîíñóëüòóº òèñÿ÷³ õâîðèõ ç
ö³ºþ ïàòîëîã³ºþ, ñêåðîâàíèõ íà êàôåäðó ç ³íøèõ
ë³êóâàëüíèõ çàêëàä³â Óêðà¿íè òà êðà¿í ÑÍÄ.

Ç 1990ð. Îëåêñàíäð Ôåäîðîâè÷ – ìåòîäèñò ðîçä³-
ëó “Çàõâîðþâàííÿ ÑÎÏÐ”. Áàãàòî ðîê³â êåðóâàâ ñòó-
äåíòñüêèì íàóêîâèì ãóðòêîì êàôåäðè. Îï³êóºòüñÿ
ï³äáîðîì òà ï³äãîòîâêîþ ó÷àñíèê³â îë³ìï³àä ç òåðà-
ïåâòè÷íî¿ ñòîìàòîëîã³¿, äå ñòóäåíòè Êè¿âñüêî¿ øêîëè
âñ³ ðîêè âèáîðþâàëè ïðèçîâ³ ì³ñöÿ.

Îñíîâíèìè ðèñàìè éîãî õàðàêòåðó º: âèñîêà ïî-
ðÿäí³ñòü, áåçìåæí³ ïðàöåëþáñòâî ³ ïðàöåçäàòí³ñòü,
âåëèêà ëþáîâ ³ ïîâàãà äî ñòóäåíòñòâà, áåçêîðèñ-
ëèâ³ñòü ³ âåëèêå áàæàííÿ ïðèéòè íà äîïîìîãó êîæ-
íîìó, õòî ¿¿ ïîòðåáóº.

Êîëåêòèâ êàôåäðè òåðàïåâòè÷íî¿ ñòîìàòîëîã³¿
ÍÌÓ ³ìåí³ Î.Î. Áîãîìîëüöÿ, êîëåãè, ó÷í³, ñòóäåíòè,
÷èñëåíí³ ïåðåìîæö³ íàóêîâèõ îë³ìï³àä ç³ ñòîìàòî-
ëîã³¿, êîëèøí³ ãóðòê³âö³, âñ³, êîìó â³í â³ääàâàâ ³
â³ääàº ÷àñòî÷êó ñâîãî ñåðöÿ, ïåðåäàº çíàííÿ, âåëè-
êèé ë³êàðñüêèé òà íàóêîâî-ïåäàãîã³÷íèé äîñâ³ä, â³òà-
þòü Îëåêñàíäðà Ôåäîðîâè÷à ç þâ³ëåºì ³ çè÷àòü éîìó
ì³öíîãî çäîðîâ’ÿ, íåâè÷åðïíî¿ åíåðã³¿. Íåõàé ðóøíèê
äîë³ ùå äîâãî áóäå ñòåëèòèñÿ ³ óêâ³ò÷àòèñÿ íîâèìè
äîáðèìè ñïðàâàìè, âäÿ÷íèìè ñëîâàìè âèë³êóâàíèõ
õâîðèõ, âèõîâàíèìè íîâèìè ïîêîë³ííÿìè ë³êàð³â-
ñòîìàòîëîã³â òà ïåäàãîã³â-íàóêîâö³â. Íåõàé áåðåæå
Âàñ Áîã.

Ïå÷êîâñüêèé Ê.ª.
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12 æîâòíÿ 2016 ðîêó ï³øëà â íåçåìíå áóòòÿ Àíòî-
í³íà Ìèõàéë³âíà Ïîë³òóí – â³äîìèé ñòîìàòîëîã-
êë³í³öèñò, íàóêîâåöü, ïåäàãîã, ãðîìàäñüêèé ä³ÿ÷,
îðãàí³çàòîð âèùî¿ ñòîìàòîëîã³÷íî¿ øêîëè, äîêòîð
ìåäè÷íèõ íàóê, ïðîôåñîð, àêàäåì³ê Àêàäåì³¿ íàóê
âèùî¿ øêîëè, ïðåçèäåíò Óêðà¿íñüêî¿ åíäîäîíòè÷íî¿
àñîö³àö³¿, êåð³âíèê öåíòðó ³ííîâàö³éíèõ îñâ³òí³õ òåõ-
íîëîã³é ï³ñëÿäèïëîìíî¿ îñâ³òè ïðè Àñîö³àö³¿ ñòîìàòî-
ëîã³â Óêðà¿íè.

Íàðîäèëàñü À.Ì. Ïîë³òóí 30.03.1938 ð. â ñ. ²âàíè-
öÿ ²âàíèöüêîãî (òåïåð ²÷íÿíñüêîãî) ðàéîíó ×åðí³ã³â-
ñüêî¿ îáëàñò³. Áàòüêî ïðàöþâàâ âîä³ºì, ìàòè – â êîë-
ãîñï³. Ó 1956 ð. âîíà çàê³í÷èëà ç³ ñð³áíîþ ìåäàëëþ
²âàíèöüêó ñåðåäíþ øêîëó ³ âñòóïèëà äî ñòîìàòîëîã³-
÷íîãî ôàêóëüòåòó Êè¿âñüêîãî ìåäè÷íîãî ³íñòèòóòó,
ÿêèé çàê³í÷èëà ó 1961 ð. ç â³äçíàêîþ.

Äâà ðîêè ïðàöþâàëà âèêëàäà÷åì ó Ìèêîëà¿â-
ñüêîìó ìåäè÷íîìó ó÷èëèù³ òà, çà ñóì³ñíèöòâîì,
ë³êàðåì-ñòîìàòîëîãîì ó ì³ñüê³é ïîë³êë³í³ö³.

52 ðîêè ïðîôåñ³éíîãî æèòòÿ Àíòîí³íà Ìèõàéë³âíà
ïðèñâÿòèëà íàóêîâî-ïåäàãîã³÷í³é ä³ÿëüíîñò³, ç íèõ
45 – Êè¿âñüêîìó ìåäè÷íîìó ³íñòèòóòó (ÊÌ²) – Íà-
ö³îíàëüíîìó ìåäè÷íîìó óí³âåðñèòåòó ³ìåí³ Î.Î. Áî-
ãîìîëüöÿ, äå ïðîéøëà øëÿõ â³ä àñï³ðàíòà äî ïðîôå-

ñîðà. Ó 1963–1966 ðð. íàâ÷àëàñÿ â àñï³ðàíòóð³ íà
êàôåäð³ òåðàïåâòè÷íî¿ ñòîìàòîëîã³¿ ÊÌ², ó 1966–
1967 ðð. – ïðàöþâàëà ó Öåíòðàëüí³é íàóêîâî-
äîñë³äí³é ëàáîðàòîð³¿ ÊÌ² íà ïîñàä³ ìîëîäøîãî
íàóêîâîãî ñï³âðîá³òíèêà. Ó 1967 ð. Àíòîí³íà Ìè-
õàéë³âíà çàõèñòèëà êàíäèäàòñüêó äèñåðòàö³þ
“Ã³íã³â³òè ó ä³òåé òà ï³äë³òê³â”, à ó 1996 ð. – äîê-
òîðñüêó äèñåðòàö³þ “Åï³äåì³îëîã³ÿ, îñîáëèâîñò³ ðîç-
âèòêó õâîðîá ïàðîäîíòà ³ ¿õ ïðîô³ëàêòèêà â óìîâàõ
á³îãåîõ³ì³÷íîãî äåô³öèòó ôòîðó òà éîäó”. Ç 1968
ðîêó âîíà àñèñòåíò, ç 1977 ð. – äîöåíò, ó 1997–
2008 pp. – ïðîôåñîð êàôåäðè òåðàïåâòè÷íî¿ ñòîìàòî-
ëîã³¿ ÍÌÓ ³ìåí³ Î.Î. Áîãîìîëüöÿ. Ó 1989-1999 ðð.
ðîáîòó íà êàôåäð³ ïîºäíóâàëà ç ðîáîòîþ íà ïîñàä³
çàñòóïíèêà äåêàíà ñòîìàòîëîã³÷íîãî ôàêóëüòåòó.
3 2008 ð. î÷îëèëà êàôåäðó ó ÏÂÍÇ “Êè¿âñüêèé
ìåäè÷íèé óí³âåðñèòåò ÓÀÍÌ”.

À.Ì. Ïîë³òóí – àâòîð ïîíàä 200 íàóêîâèõ ïðàöü,
ñï³âàâòîð ìîíîãðàô³¿ “Ïàðîäîíòîëîãèÿ äåòñêîãî
âîçðàñòà” òà òðüîõ òîì³â ÷îòèðèòîìíîãî âèäàííÿ
“Òåðàïåâòè÷íà ñòîìàòîëîã³ÿ”.

Àíòîí³íà Ìèõàéë³âíà íàãîðîäæåíà îðäåíîì
“Çíàê ïîøàíè”, ìåäàëëþ “Âåòåðàí ïðàö³” òà ïðîôåñ-
³éíèìè â³äçíàêàìè: îðäåíîì “Çîëîòèé ñòàì³ë” (Óê-
ðà¿íà), îðäåíîì “Çîëîòà ñâ³÷êà” (ªâðî FDI), ìåäàë-
ëþ ³ì. ïðîôåñîðà Ì.Ô. Äàíèëåâñüêîãî.

Ï³ä êåð³âíèöòâîì À.Ì. Ïîë³òóí çàõèùåíî 1 äîê-
òîðñüêó, 8 êàíäèäàòñüêèõ äèñåðòàö³é. Ðîáîòó íàä
ê³ëüêîìà êàíäèäàòñüêèìè äèñåðòàö³ÿìè çàâåðøóþòü
¿¿ ó÷í³.

À.Ì. Ïîë³òóí áóëà íàäçâè÷àéíî ëþäÿíîþ ³ â÷èëà
ëþäÿíîñò³ ³íøèõ. “Ë³êàð ïîâèíåí, â ïåðøó ÷åðãó,
ëþáèòè õâîðîãî. ², íàâ³òü, êîëè âæå íåìàº ñèë, à
ïàö³ºíò ïîòðåáóº íåâ³äêëàäíî¿ äîïîìîãè, ïåðåìîæè
ñåáå é äîïîìîæè”. Öÿ ôîðìóëà, ÿê ³ óâåñü æèòòºâèé
øëÿõ Àíòîí³íè Ìèõàéë³âíè, ìîæóòü ñëóãóâàòè
âç³ðöåì äëÿ íàñë³äóâàííÿ ñó÷àñíèì ³ íàñòóïíèìè ïî-
êîë³ííÿìè ë³êàð³â.

Ñâ³òëó ïàì’ÿòü ïðî Ë³êàðÿ, Ïåäàãîãà, Â÷åíîãî,
Íàñòàâíèêà, ïðåêðàñíó ìàìó òà äðóæèíó, ëþáèìó
áàáóñþ çáåðåæóòü â ñåðöÿõ âñ³, õòî çíàëè öþ íàä-
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