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Annotation. Malignant and benign skin neoplasms are multifactorial diseases, the development of which is perhaps most related
to environmental factors. The search for constitutional markers for predicting the occurrence of these cancers has become one of the
most promising areas of research in the field of oncology. The aim of the study was to establish the features of transverse body sizes
in Ukrainian men with benign nevi. In Ukrainian men (aged 22-35 years) with benign nevi (melanocyte simple - 34, melanocyte
dysplastic - 27, melanocyte congenital - 14 and non-melanocyte benign - 17), body diameters and pelvic sizes were determined. The
control group consisted of similar size 82 healthy men from the database of the research center National Pirogov Memorial Medical
University, Vinnytsya. Statistical processing of the results was performed in the license package "Statistica 5.5" using non-parametric
evaluation methods. Practically healthy Ukrainian men had significantly lower values than men with benign nevi, transverse middle
thoracic, lower thoracic and anteroposterior mid-sternal torso diameters on the background of significantly greater shoulder width.
Also in practically healthy men interspinous, intercristal and intertrochanteric distances are significantly smaller than in patients with
melanocyte benign simple nevi, and only interspinous and intercristal distances are compared to non-melanocyte benign nevi. In
patients with melanocyte simple nevi of men found: significantly higher values than in patients with melanocyte dysplastic nevi of
transverse middle thoracic and lower thoracic diameters and all pelvic distances; significantly greater or tendency to greater values
than in patients with melanocyte congenital nevi intercristal and intertrochanteric distances; significantly lower values than in patients
with melanocyte congenital and non-melanocyte benign shoulder-width nevi. In patients with melanocyte dysplastic nevi found:
significantly less important than in patients with melanocytic congenital nevi shoulder-width; tendencies to lower values than in
patients with non-melanocyte benign nevi of transverse lower thoracic diameter, shoulder width and interspinous distance. The
differences in body diameters and pelvic sizes between healthy and benign nevi in Ukrainian men, as well as between sick men are
phenotypic markers that, together with other anthropometric indicators, identify risk groups for the possibility of benign nevi.
Keywords: benign nevi, transverse body sizes, Ukrainian men.

Introduction
The formation of nevi is a complex, multicomponent

process, the triggers of which are the interaction of both
external and internal factors. It is known that there are certain
mutations that promote the growth of various benign and
malignant neoplasms of the skin, in particular this applies
to various types of nevi. Such mutations include NRAS,
HRAS, BRAF and GNAQ, which cause atypical migration
and proliferation of certain cells within the skin [17].

From exogenous factors first of all allocate solar
irradiation. According to Spanish researchers, 88.2 % of
people with nevi have a history of sunburn last summer,
and 75.8 % do not use creams with SPF?15. In addition,
correlations were found with a low phototype of the person
and the burden of family history of skin cancer [12].

The prevalence of nevi is quite heterogeneous, and the
full picture is difficult to imagine, as epidemiological studies
performed on this topic are few. Examination of 287 patients
at the Dermatological Outpatient Clinic of the University
Hospital in Krak?w revealed the following data: most were
women (60.6 %), most often nevi were found on the soles
(69.6 %), and the most common dermatoscopic picture of
nevi was parallel furrow (42 %) [18].

In general, the extreme relevance of the study of nevi is
primarily due to the possibility of their degeneration from a
benign tumor to a malignant one, namely melanoma. One
study found that 29.1 % of those diagnosed with melanoma

probably came from an existing nevus [15]. In another study,
involving 879 patients with halo nevi, data analysis revealed
that 95 of those surveyed later developed melanoma [9].

The study of anthropometric markers in order to identify
the most appropriate for clinical use (prediction of nevi) is
one of the promising areas of oncodermatology.

The aim of the study was to establish the features of
transverse body sizes in Ukrainian men with benign nevi.

Materials and methods
As a result of the conducted clinical-laboratory and

pathohistological examination, 92 men aged 22 to 35 years
were selected, among whom: with melanocyte benign
simple nevi - 34; with melanocyte benign dysplastic nevi -
27; with melanocyte benign congenital nevi - 14; with
nonmelanocyte benign nevi - 17. All patients signed a
voluntary informed consent to participate in the study.

The diagnosis of nevi was established according to a
two-stage algorithm for the classification of pigmented
tumors, which was adopted at the First World Congress of
Dermatoscopy (Rome, 2001) [16].

All patients were determined for transverse body size
according to the method of V. V. Bunak [3].

As a control from the database of the research center of
the National Pirogov Memorial Medical University, Vinnytsya
were selected transverse body diameters and pelvic
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dimensions of 82 practically healthy men of the same age
group.

Statistical processing of the obtained results was
performed in the license package "Statistica 5.5" using
non-parametric evaluation methods. The reliability of the
difference between the values between the independent
quantitative values was determined using the U-Mann-
Whitney test.

Results. Discussion
It was found that the transverse middle thoracic diameter

in healthy men was significantly (p<0.001 in all cases)
smaller than in men with melanocyte benign simple,
dysplastic and congenital nevi and non-melanocyte benign
nevi; and in men with melanocyte benign simple nevi -
significantly larger (p<0.01) than in patients with melanocyte
benign dysplastic nevi (Fig. 1).

Transverse mid-sternal diameter in healthy men is
significantly (p<0.01-0.001) smaller than in men with
melanocyte benign simple, dysplastic and congenital nevi
and non-melanocyte benign nevi; in men with melanocyte
benign dysplastic nevi - significantly smaller (p<0.01) than
in patients with melanocyte benign simple nevi and tends
to lower values (p=0.079) than in patients with non-
melanocyte benign nevi (Fig. 2).

Anteroposterior mid-sternal diameter in healthy men is
significantly (p<0.001 in all cases) smaller than in men
with melanocyte benign simple, dysplastic and congenital
nevi and non-melanocyte benign nevi (Fig. 3).

Shoulder width in healthy men is significantly (p<0.05-
0.001) greater than in men with melanocyte benign simple,
dysplastic and congenital nevi and non-melanocyte benign

nevi; in men with melanocyte benign simple nevi -
significantly lower (p<0.05-0.01) than in patients with
melanocyte benign congenital and non-melanocyte benign
nevi; in men with melanocyte benign dysplastic nevi -
significantly lower (p<0.05) than in patients with melanocyte
benign congenital nevi and has a slight tendency to lower
values (p=0.083) than in patients with non-melanocyte
benign nevi (Fig. 4).

Interspinous distance in healthy men is significantly
(p<0.01-0.001) lower than in men with melanocyte benign
simple and non-melanocyte benign nevi; in men with
melanocyte benign simple nevi - significantly greater
(p<0.05) than in patients with melanocyte benign dysplastic
nevi; in men with melanocyte benign dysplastic nevi - tends
to lower values (p=0.075) than in patients with non-
melanocyte benign nevi (Fig. 5).

Intercristal distance in healthy men is significantly
(p<0.05-0.001) lower than in men with melanocyte benign
simple and non-melanocyte benign nevi; in men with
melanocyte benign simple nevi - significantly greater

Fig. 1. Transverse middle thoracic diameter (PSG) in healthy and
sick men with benign nevi (cm). In this and the following figures:
DZ - the corresponding groups of men; 1 - healthy men; 2 - men
with melanocyte benign simple nevi; 3 - men with melanocyte
benign dysplastic nevi; 4 - men with melanocyte benign congenital
nevi; 5 - men with non-melanocyte benign nevi; Mean - average
value; Mean±SE - average value ± mean error; Mean±SD - mean ±
standard deviation.

Fig. 2. Transverse lower thoracic diameter (PNG) in healthy and
sick men with benign nevi (cm).

Fig. 3. Anteroposterior mid-sternal diameter (SGK) in healthy and
sick men with benign nevi (cm).
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(p<0.05) than in patients with melanocyte benign dysplastic
nevi and tends to higher values (p=0.057) than in patients

with melanocyte benign congenital nevi (Fig. 6).
Intertrochanteric distance in healthy men is significantly

(p<0.01) lower than in men with melanocyte benign simple
nevi; in men with melanocyte benign simple nevi -
significantly higher (p<0.05 in both cases) than in patients
with melanocyte benign dysplastic and congenital nevi (Fig.
7).

Thus, when analyzing the transverse dimensions of
the body between healthy and benign nevi men found (Table
1):

• transverse middle thoracic, lower thoracic and anterior-
posterior mid-sternal diameters of the trunk in practically
healthy men are significantly smaller than in patients with
melanocyte benign simple nevi (respectively 12.0 %, 12.2
% and 13.6 %), melanocyte benign dysplastic nevi (6.8 %,
5.6 % and 10.3 %, respectively), melanocyte benign
congenital nevi (respectively 10.8 %, 8.7 % and 13.6 %)
and non-melanocyte benign nevi, respectively by 10.4 %,
10.6 % and 15.3 %);

• shoulder width in practically healthy men is significantly
greater than in patients with melanocyte benign simple
(12.6 %), melanocyte benign dysplastic (12.6 %),
melanocyte benign congenital (6.2 %) and non-melanocyte
benign nevi at 7.6 %);

• interspinous, intercristal and intertrochanteric
distances in practically healthy men are significantly lower
than in patients with melanocyte benign simple (7.6 %, 7.0
% and 5.7 %, respectively) and non-melanocyte benign
nevi (only interspinous and intercristal by 6.8 % and 4.3 %).

• In the analysis of transverse body sizes between
different groups of patients with benign nevi of men found
(see Table 1):

• significantly higher values in patients with melanocyte
simple nevi than in patients with melanocyte dysplastic nevi
- transverse middle thoracic (by 5.6 %) and lower thoracic
(by 7.0 %) diameters and interspinous (by 4.7 %), intercristal
(by 7.7 %) and intertrochanteric distances (by 5.4 %);

Fig. 4. Shoulder width (ACR) in healthy and sick men with benign
nevi (cm).

Fig. 5. Interspinous distance (SPIN) in healthy and sick men with
benign nevi (cm).

Fig. 6. Intercristal distance (CRIS) in healthy and sick men with
benign nevi (cm).

Fig. 7. Intertrochanteric distance (TROCH) in healthy and sick men
with benign nevi (cm).

Transverse body sizes in men with benign nevi
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• significantly higher or a tendency to higher values in
patients with melanocyte simple than in patients with
melanocyte congenital nevi - intercristal (by 4.6 %) and
intertrochanteric distance (by 6.4 %);

• significantly lower values in patients with melanocyte
simple than in patients with melanocyte congenital and non-
melanocyte benign nevi - shoulder width (by 6.8 % and 5.4
%, respectively);

• significantly lower in patients with melanocyte dysplastic
than in patients with melanocyte congenital nevi - shoulder
width (by 6.8 %);

• tendencies to lower values in patients with melanocyte
dysplastic than in patients with non-melanocyte benign nevi
- transverse lower thoracic diameter (by 5.4 %), shoulder
width (by 5.4 %) and interspinous distance (by 3.9 %).

The question of finding the relationship between
anthropometric indicators and the risk of cancer of different
localization and type has long been at the center of research.
Height, weight, body mass index (BMI), waist circumference
(WC), hip circumference (HC) and waist-to-hip ratio (WHR)
have been shown to be indicators that can be used to predict
breast cancer [1].

Increase in waist circumference by one unit (5 cm:
HR=1.04, 95 % CI 1.03-1.05, P=<0.0001) and waist to thigh
ratio (0.1 unit: HR=1.07, 95 % CI 1.05-1.09, P=<0.0001)
are associated with a higher risk of head and neck cancer.
At the same time, the same dependence but with the
circumference of the thighs was not detected [6].

An anthropometric survey of 348,108 people in the period
from 1992 to 2010. During this period, 2,400 patients
developed lung cancer. Statistical data processing revealed
a statistically significant relationship between the BMI and
the risk of lung cancer [5].

As for the study of skin cancer - some of them are devoted
to studying the risk of melanoma. Adipose tissue has been
shown to be a trigger for increasing the aggressiveness of
melanoma cells [4].

M. Benn et al. [2] examined 108,812 people, of whom
3347 developed non-melanoma skin cancer within 4.7 years.

According to the analysis, the risk of developing non-
melanoma skin cancer was 35 % (95 % confidence interval
28-42 %) lower in people with BMI>30 versus 18.5-24.9 kg/
m2.

In another model-like study, the risk of basal cell
carcinoma increased with increasing anthropometric growth,
but decreased with increasing weight and BMI (data for both
men and women) [7].

An analysis of the health of 19,593 Harvard graduates
revealed a relationship between BMI and the risk of several
cancers, including skin cancer (HR=1.29; 95 % CI=0.96-
1.75) [8].

The density of melanocyte nevi of all sizes and sizes
larger than 2 mm gradually increases with age from 44 (IQR
28, 60) and 5 (IQR 2, 8) in persons aged 7 to 9 years and up
to 85 (IQR 55, 128) and 16 (IQR 8, 30) in persons aged 16
to 19 years. In addition, higher values of melanocyte nevi
density were found in people with light color and 1-2 skin
phototypes (p<0.001), freckles (p<0.005) and with a
burdensome family history (p<0.05). In addition, higher
values of melanocyte nevi density are observed in individuals
with higher BMI values [10].

A meta-analysis of 5 studies showed that there is a weak
relationship between reduced risk of basal cell carcinoma
and higher human body mass index (odds ratio 0.94, 95 %
CI 0.84-1.04, I2=40 %) [11]. In particular, according to another
study [20], BMI in adults is inversely related to the risk of
developing the disease at an early age (OR=0.43, 95 %
CI=0.26-0.71).

When performing another meta-analysis using Review
Manager 5.3, the authors of the study found a weak link
between an increase in BMI>25 kg/m2 and an increased
risk of melanoma of the skin (OR = 1.36; 95% CI = 1.20-
1.55) [13].

Observations by G. S. Naik et al. [14] suggest that
measurements of skeletal muscle mass and body weight
components in general are effective anthropometric
measurements to predict the survival of melanoma patients
treated with PD-1 blockade.

Nabil Basim Yousif Haddad

Table 1. Differences in transverse body size between healthy and benign nevi patients, as well as between sick men.

Indicators Healthy
Patients

MBSN MBDN MBCN NMBN

Transverse middle thoracic diameter

Transverse lower thoracic diameter

Anterior-posterior mid-sternal diameter

Shoulder width

Interspinous distance

Intercristal distance

Intertrochanteric distance

















   

 

 

















 









 








Notes: MBSN - melanocyte benign simple nevi; MBDN - melanocyte benign dysplastic nevi; MBCN - melanocyte benign congenital nevi;
NMBN - non-melanocyte benign nevi;    or    - significantly higher or lower values of indicators between healthy and sick men;    or    -
significantly higher or lower values between MBSN men and other groups of sick men;    or    - trends to greater or lesser values between
MBSN men and other groups of sick men;    or     - significantly higher or lower values between MBDN men and men with MBCN or NMBN;
    or    - trends toward higher or lower values between MBDN men and men with MBCN or NMBN.

  
 






A nearly 13-year follow-up of more than 38 000 cancer
patients, 13 547 of whom died, found that higher growth
rates were associated with an increased risk of various
cancers, including malignant melanoma of the skin [19].

Thus, it can be argued that anthropometry is widely
used not only in oncology in general, but also in
oncodermatology, which confirms the relevance of the study.

Conclusions and prospects for further
development

1. In practically healthy Ukrainian men, compared with
patients with benign nevi, against the background of
significantly lower values of transverse middle thoracic,
lower thoracic and anteroposterior mid-sternal diameters

of the torso found significantly greater values of shoulder
width, which is a manifestation of sick men subpathological
constitutional type.

2. Among men with various forms of benign nevi, there
are significantly higher values of most transverse body sizes
(except for shoulder width) in patients with melanocyte
simple nevi than in patients with melanocyte dysplastic
nevi.

In further research it is necessary to assess
somatotypological indicators and develop discriminant
models of risk and characteristics of benign nevi in men of
the first mature age, depending on the structure and size of
the body.
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ОСОБЛИВОСТІ ПОПЕРЕЧНИХ РОЗМІРІВ ТІЛА У ЧОЛОВІКІВ ІЗ ДОБРОЯКІСНИМИ НЕВУСАМИ
Набіль Басім Юсіф Хаддад
Анотація. Злоякісні та доброякісні новоутворення шкіри є мультифакторіальними захворюваннями, розвиток яких чи не
найбільше пов'язаний з факторами зовнішнього середовища. Пошук конституціональних маркерів для прогнозування виник-
нення даних онкологічних захворювань став одним з найбільш обнадійливих напрямків досліджень в області онкології. Мета
дослідження - встановити особливості поперечних розмірів тіла в українських чоловіків, хворих на доброякісні невуси. В
українських чоловіків (віком 22-35 років), хворих на доброякісні невуси (меланоцитарні прості - 34, меланоцитарні диспла-
стичні - 27, меланоцитарні вроджені - 14 та немеланоцитарні доброякісні - 17) проведено визначення діаметрів тулуба та
розмірів таза. Контрольну групу становили аналогічні розміри 82 практично здорових чоловіків з банку даних науково-
дослідного центру Вінницького національного медичного університету ім. М. І. Пирогова. Статистичну обробку резуль-
татів проведено в ліцензійному пакеті "Statistica 5.5" із використанням непараметричних методів оцінки. У практично
здорових українських чоловіків встановлені достовірно менші значення, ніж у хворих на доброякісні невуси чоловіками,
поперечних середньогрудного, нижньогрудного та передньо-заднього середньогруднинного діаметрів тулуба на фоні дос-
товірно більшого значення ширини плечей. Також у практично здорових чоловіків достовірно менші, ніж у хворих на мелано-
цитарні доброякісні прості невуси, міжостьова, міжгребенева та міжвертлюгова відстані таза, а порівняно з немеланоци-
тарними доброякісними невусами - лише міжостьова та міжгребенева відстані таза. У хворих на меланоцитарні прості
невуси чоловіків встановлені: достовірно більші значення, ніж у хворих на меланоцитарні диспластичні невуси, поперечно-
го середньогрудного та нижньогрудного діаметрів та усіх відстаней таза; достовірно більші або тенденція до більших
значень, ніж у хворих на меланоцитарні вроджені невуси міжгребеневої та міжвертлюгової відстаней таза; достовірно
менші значення, ніж у хворих на меланоцитарні вроджені та немеланоцитарні доброякісні невуси ширини плечей. У хворих
на меланоцитарні диспластичні невуси встановлені: достовірно менше значення, ніж у хворих на меланоцитарні вроджені
невуси, ширини плечей; тенденції до менших значень, ніж у хворих на немеланоцитарні доброякісні невуси, поперечного
нижньогрудного діаметра, ширини плечей та міжостьової відстані таза. Встановлені відмінності діаметрів тулуба та
розмірів таза між практично здоровими та хворими на доброякісні невуси українськими чоловіками, а також між хворими
чоловіками є фенотиповими маркерами, що дозволять у сукупності з іншими антропометричними показниками виявити
групи ризику, щодо можливості виникнення доброякісних невусів.
Ключові слова: доброякісні невуси, поперечні розміри тіла, українські чоловіки.
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Анотація. Однією з актуальних проблем сучасної медицини є пошук і створення на основі рослинних поліфенольних сполук
нових лікарських засобів для фармакокорекції функціональних порушень печінки. Метою роботи стало вивчення антиокси-
датних та антицитолітичних властивостей екстракту з листя сливи домашньої на тлі модельної патології печінки та
виявлення його найбільш терапевтично активної дози. Об'єктом досліджень був сухий екстракт, одержаний з листя cливи
домашньої та препарати порівняння - силібор і α-токоферол. У дослідах було використано 39 щурів, які були розділені на
експериментальні групи: інтактний контроль, контрольна патологія, група тварин, яким вводили досліджуваний екстракт
у відповідних дозах та група тварин, яким вводили препарати порівняння. Функціональні порушення печінки викликали
внутрішньошлунковим введенням 50%-олійного розчину гепатотоксину - тетрахлорметану. Оцінку ефективності засто-
сування екстракту з листя сливи домашньої проводили за вмістом ТБК-активних продуктів у гомогенаті печінки та за
активністю цитолітичного ферменту аланінамінотраесферази у сироватці крові. У дослідженнях використовували біохімічні
та статистичні (використано програму "Statistica 6.0", t-критерій Ст'юдента, тест Манна-Уїтні при рівні значущості
p<0,05,) методи аналізу. У результаті експериментальних досліджень було встановлено, що екстракт з листя сливи
домашньої в усіх досліджуваних дозах виявляв виразну здатність до пригнічення процесів перекисного окиснення ліпідів в
умовах in vitro, а у дозах 1,0 та 2,0 мг/г не поступався за антиокиснювальними властивостями α-токоферолу. Було визна-
чено найбільш терапевтично ефективну дозу екстракту з листя сливи домашньої, яка максимально гальмувала утворення
продуктів перекисного окиснення ліпідів на тлі гострого тетрахлорметанового гепатиту та становила 25 мг/кг. Дослід-
жуваний екстракт виявляв виразні антиоксидантні властивості, перевищуючи активність силібору у 2,3 рази та не
поступався препарату порівняння за антицитолітичною активністю, знижуючи активність ферменту аланінамінотрас-
ферази на 56,0% щодо контрольної патології.
Ключові слова: листя сливи домашньої, перекисне окиснення ліпідів, антиоксидантна та антицитолітична активність.

Вступ
Актуальною проблемою сучасної медицини є викли-

ки, які спричинені захворюваннями гепатобіліарної си-
стеми та потребують створення інноваційних, безпеч-
них та терапевтично ефективних лікарських засобів.
Патології печінки є однією з поширених причин захво-
рюваності та смертності населення. Важливу проблему
складають ураження печінки токсичного ґенезу [1, 4, 5,
25]. Лікарські ураження печінки становлять значну час-
тину усіх побічних реакцій організму людини, пов'язаних
із застосуванням лікарських препаратів [11, 12, 13, 16,
17, 18, 21]. Отже, захворювання, викликані функціональ-
ними порушеннями печінки формують виклики для дос-
лідників у медичній галузі.

Незважаючи на те, що наукові розробки у галузі ство-
рення нових гепатозахисних засобів проводяться пост-
ійно, коло цих засобів й досі залишається відносно об-
меженим. Таким чином, пошук ефективних гепатопро-
текторів залишається актуальним і перспективним на-
прямком.

Для пошуку нових фітооб'єктів з потенційними гепа-
топротекторними властивостями були обрані природні
поліфеноли, оскільки зазначена група рослинних спо-
лук виявляє широкий спектр фармакологічної активності
та відіграє важливу роль у регуляції оксидативного ба-

лансу в організмі людини [8, 19, 24].
Результати аналізу літературних даних, щодо фітохі-

мічного складу та застосуванням сливи домашньої у на-
родній медицині, стали передумовою для експеримен-
тального дослідження та створення на її основі лікарсь-
ких засобів з гепатопротекторними властивостями [3,
22, 23].

Метою дослідження було експериментальне досл-
ідження екстракту з листя сливи домашньої з вивчення
антиоксидатних та антицитолітичних властивостей за
умов патології печінки та визначення найбільш тера-
певтично активної дози досліджуваного екстракту за
показниками перекисного окиснення ліпідів (ПОЛ) та
активністю цитолітичного ферменту аланінамінотраес-
ферази (АлАТ).

Матеріали та методи
Об'єктом наших досліджень стала субстанція сухого

екстракту з листя сливи домашньої (лат. Prunus
domestica L.), яка одержана за оригінальної методи-
кою вилучення біологічно активних сполук на кафедрі
хімії природних сполук Національного фармацевтично-
го університету під керівництвом зав.каф., проф. Кисли-
ченко В. С.
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Сухий екстракт з листя сливи домашньої за фізико-
хімічними властивостями є сипучою масою темно-ко-
ричневого кольору з характерним запахом. Добре роз-
чинний у воді, хлороформі, діетиловому етері, 96% та
40% етанолі.

Фітохімічний склад екстракту включає поліфенольні
сполуки: фенолкарбонові кислоти, похідні оксистильбе-
на, кумарини, флавони, флавоноли, флаванони, ізоф-
лавоноїди та їх похідні [2, 14, 15, 20].

Фенолкарбонові кислоти представлені хлорогено-
вою, кофейною, розмариновою та саліциловою кисло-
тами. До складу кумаринів відносяться ескулін, герні-
арін, ескулетин. Серед флавонів та їх похідних ідентиф-
іковані лютеолін, апігенін, вітексіна-О-рамнозид, цина-
розид, байкалін; серед флавонолів та їх похідних - квер-
цетин-3,4-ізоремнетин диглюкозид, робінін, рутин, гіпе-
розид, ізофлавоноїди (софорикозид); серед флаванонів
- нарингенін (ідентифікований вперше); серед похідних
оксистильбену - ресвератрол.

В якості референс-препарату був використаний
лікарський засіб з, гепатопротекторною активністю -
таблетки "Силібор" (Фармацевтична компанія "Здоро-
в'я", Харків, Україна), хімічні компоненти якого подібний
до хімічного складу досліджуваного екстракту. 1 таблет-
ка містить сухий екстракт розторопші плямистої, що ек-
вівалентно силімарину 35 мг. Силібор містить очищену
суму поліфенолів з плодів розторопші плямистої. Хімічні
складові препарату порівняння представлені флаволіг-
нанами - силібініном, силідіанином, силікристином;
кверцетином та гідроксикоричними кислотами (феру-
лова та кавова). У дослідженнях препарат порівняння
силібор використовували у дозі 25 мг/кг, що відповідає
його ЕД30 [10].

Вивчення антиокиснювальних властивостей екстрак-
ту з листя сливи домашньої у системі in vitro проводили
на моделі спонтанного ПОЛ у гомогенаті печінки [27].
Дослідні тварини були розділені на шість експеримен-
тальних груп: інтактний контроль; контрольна патоло-
гія (тваринам внутрішньошлунково одноразово вводи-
ли 50%-олійний розчин тетрахлорметану у дозі 1мл/100
г маси тіла); тваринам третьої, четвертої та п'ятої груп
на тлі тетрахлорметанового ураження печінки вводили
досліджуваний екстракт у дозах 25, 50 та 100 мг/кг відпо-
відно, тварини шостої групи за умов патології отримува-
ли препарат порівняння силібор у дозі 25 мг/кг.

Для приготування 25% гомогенату на 0,1 М тріс-хло-
ридному буфері (рН=7,0) використовували наважку ви-
лученої тканини печінки щура. Досліджуваний екстракт
додавали до отриманого гомогенату з розрахунку 0,5;
1,0 та 2,0 мг на 1 г тканини печінки у формі тонкодис-
персної суспензії, диспергуваною твіном-80. Свіжеотри-
мані суміші по 0,2 мл вносили до пробірок з 3 мл тріс-
хлоридного буферу (рН=7,4). Інкубацію проводили при
37°С протягом 10, 15 та 20 хв. у водяному термостаті
при постійному струшуванні. Реакцію гальмували дода-
ванням 1,0 мл 40% розчину трихлороцтової кислоти, далі

в інкубаційному середовищі визначали вміст ТБК-актив-
них продуктів (ТБК-АП), що є кінцевими продуктами пе-
рекисної деградації поліненасичених карбонових кис-
лот, які є компонентами мембранних фосфоліпідів. Виз-
начення вмісту ТБК-АП проводили за допомогою реакції
з тіобарбітуровою кислотою та подальшим фотометрич-
ним методом. В якості препарату порівняння був вико-
ристаний α-токоферол (природний антиоксидант), який
додавали до гомогенату у вигляді 0,5% емульсії, дис-
пергованою твіном-80 з розрахунку 1 мг на 1 г тканини
печінки. Розрахунок доз екстракту, яку вносили до інку-
баційного середовища, проводили на підставі його
кількості, який потрапляє через воротну вену до печін-
ки при одноразовому пероральному введенні екстрак-
ту з листя сливи домашньої у дозах 25, 50 та 100 мг/кг
відповідно. Аналогічним чином розраховували дозу  -
токоферолу, яка відповідала ЕД50 та становила 50 мг/кг
[27].

Скринінгові дослідження антиоксидантної та анти-
цитолітичної дії екстракту з листя сливи домашньої в
умовах in vivo вивчали на моделі гострого тетрахлорме-
танового гепатиту у щурів. Ключова роль печінки у знеш-
кодженні ксенобіотиків визначає ймовірність ініціації
вільнорадикального окиснення за участю ферментних
систем гепатоцитів та ушкодження печінки. Тому пато-
логії печінки, які моделюються в експериментальних
дослідженнях, вважаються найбільш показовими та
прийнятними під час доклінічного вивчення антиокси-
дантних властивостей фармакологічно активних суб-
станцій [6].

Досліди було проведено на 39 статевозрілих щурах-
самцях масою 180-200 г. Патологію моделювали шля-
хом внутрішньошлункового введення 50% олійного роз-
чину тетрахлоретану у дозі 1 мл/100 г маси тіла тварини
одноразово [9]. Для скринінгу антиоксидантної та анти-
цитолітичної активності екстракту з листя сливи домаш-
ньої були підібрані дози 25, 50 та 100 мг/кг, що відпові-
дають 0,05; 0,01 та 0,05 ЛД50. Досліджувану субстанцію
вводили внутрішньошлунково за 1 год. до та через 2 год.
після введення гепатотоксину.

Наступної доби тварин декапітували під хлоралозо-
уретановим наркозом та проводили визначення біохі-
мічних показників сироватки крові і печінки.

Розрахунок антиоксидантної активності проводили
за рівнем ТБК-АП у тканині печінки. Вміст ТБК-АП у го-
могенаті печінки визначали колориметричним мето-
дом, який ґрунтується на здатності продуктів ПОЛ утво-
рювати при pH<7 забарвлені триметинові комплекси з
тіобарбітуровою кислотою, що мають максимум погли-
нання при  532 нм [9].

Антицитолітичну активність екстракту з листя сливи
домашньої досліджували за активністю ферменту ала-
нінамінотрасферази (АлАТ) у сироватці крові дослідних
тварин. Активність АлАТ у сироватці крові визначали ун-
іфікованим методом Райтмана-Френкеля з використан-
ням стандартних наборів реактивів фірми "Simko Ltd"
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(Чехія). Метод ґрунтується на тому, що після додавання
до сироватки крові 2,4 дифенілгідразинового реактиву
відбувається трансамінування з утворенням глутаміно-
вої та щавлевооцтової кислот, та субстрат забарвлюєть-
ся у відповідний колір, інтенсивність якого прямопро-
порційна активності ензиму [26].

Отримані експериментальні дані обробляли мето-
дами варіаційної статистики (середнє значення (М), його
стандартна помилка (m) або мінімальне (min) та мак-
симальне (max) значення вибірки) з використанням
непараметричних (критерій t-критерій Ст'юдента) ме-
тодів аналізу. Експериментальні дані були оброблені з
використанням стандартного пакету програм "Statistica
6.0" за допомогою дисперсійного аналізу алгоритмом
ANOVA (t-критерій). Прийнятий рівень значущості стано-
вив p<0,05.

Експериментальні дослідження безпечності екст-
рактів з плодів сливи домашньої були виконані з дотри-
муванням принципів Директиви 2010/63/EU Європейсь-
кого Парламенту і Ради ЄС "Про захист тварин, що ви-
користовуються з науковою метою" (Брюссель, 2010),
Закону України "Про захист тварин від жорстокого по-
водження" № 3477-IV від 21.02.2006 р. зі змінами та
Наказу МОНмолодьспорту України "Про затвердження
Порядку проведення науковими установами дослідів,
експериментів на тваринах" №249 від 01.03.2012 р.

Дана робота проведена у рамках НДР Національ-
ного фармацевтичного університету "Фармакологі-
чне вивчення біологічно активних речовин та лікарсь-
ких засобів" (№ держреєстрації 0114U000956; 2014-
2018 рр.)

Результати. Обговорення
Аналіз експериментальних даних показав наявність

виражених антиокиснювальних властивостей екстрак-
ту з листя сливи домашньої. Внесення до інкубаційного
середовища досліджуваного екстракту у дозі 0,5 мг на 1
г тканини печінки приводило до зменшення вмісту ТБК-
АП у дослідних пробах протягом 20 хв. на 46,5% щодо
контрольної серії.

Вплив досліджуваної субстанції на перебіг спонтан-
ного окиснення при збільшенні її концентрації у реакц-
ійному середовищі характеризувався більш виразним
пригніченням ПОЛ. У дозі 1,0 мг/г екстракт з листя сли-
ви зменшував вміст ТБК-АП на 75,6%, у той час як  -
токоферол у дозі 1,0 мг/г - на 56,6%. Найбільшу ак-
тивність щодо пригнічення ПОЛ досліджуваний екстракт
виявляв у дозі 2,0 мг/г, знижуючи рівень продуктів ПОЛ
на 88,1% протягом 20 хв.

У складі субстанції екстракту з листя сливи домаш-
ньої відносно невисокий вміст поліфенолів (12%). Тому
для вивчення антиоксидантної активності було доціль-
но застосовувати досліджуваний екстракт у більш висо-
ких дозах. Для скринінгу антиоксидантної активності
обрані дози 25, 50 та 100 мг/кг.

Аналіз експериментальних даних (табл. 1) показав,

що екстракт з листя сливи домашньої виявляв виразну
антиоксидантну дію, пригнічуючи накопичення ТБК-АП
на 32,46% у дозі 50 мг/кг та на 34,16% у дозі 100 мг/кг.

Гепатозахисна дія є багатокомпонентним видом
фармакологічної активності, тому визначення ефектив-
ної дози проводили з урахуванням двох видів активності:
антиоксидантної та антицитолітичної.

Найвищу активність щодо гальмування процесів ПОЛ
екстракт з листя сливи домашньої виявляв у дозі 25 мг/
кг. Антиоксидантна активність досліджуваного екстрак-
ту у зазначеній дозі становила 53,05%, що майже вдвічі
вище за активність препарату порівняння. Силібор у дозі
25 мг/кг виявляв за умов модельної патології антиокси-
дантну активність, яка достовірно поступалася дослід-
жуваній субстанції, знижуючи накопичення ТБК-АП у тка-
нині печінки на 23,13%.

Згідно експериментальним даним було встановле-
но, що у дозі 25 мг/кг досліджуваний екстракт виявляв
антиоксидантні властивості, але не мав суттєвої анти-
цитолітичної дії у порівнянні з референс-препаратом.
Введення дослідним тваринам екстракту з листя сливи
домашньої у дозі 25 мг/кг виявилося зниженням актив-
ності АлАТ на 56,0% проти 60,7% у тварин, які отримува-
ли силібор щодо показників групи контрольної патології.

З підвищенням дози антицитолітична дія екстракту з
листя сливи домашньої знижувалася: у тварин, які от-
римували досліджуваний екстракт у дозі 50 мг/кг, ак-
тивність знижувалася на 40,7% порівняно з нелікова-
ними тваринами. У дозі 100 мг/кг екстракт виявляв ан-
тицитолітичний ефект, який становив 13,3%.

Той факт, що силібор виявляв достатньо високу ан-
тицитолітичну активність на тлі порівняно слабкого ан-
тиоксидантного ефекту, можливо, обумовлений тим, що
препарат порівняння здатний перешкоджати розвитку
цитолітичного синдрому за рахунок впливу не лише че-
рез перекисний, але й через фосфоліпазний механізм,
про що свідчать дані наукової літератури щодо спро-
можності силімарину пригнічувати кальцій-залежну ак-
тивацію фосфоліпаз, у результаті гальмування транс-
порту іонів Са2+ через мембрану [7, 28].

Таблиця 1. Вплив екстракту з листя сливи домашньої на
інтенсивність ПОЛ і цитодеструктивних процесів на тлі гос-
трого токсичного гепатиту у порівнянні з силібором (n=6).

Примітки: * - розбіжність достовірна щодо інтактного контро-
лю (р 0,05); **- розбіжність достовірна щодо контрольної пато-
логії (р 0,05); *** - розбіжність достовірна щодо препарату по-
рівняння (р 0,05); n - кількість тварин у групі.

Умови дослідження ТБК-АП, мкмоль/г АлАТ, ммоль/годoл

Інтактний контроль 30,77±0,98 0,86±0,03

Контрольна патологія 90,81±4,66* 2,36±0,1*

Екстракт сливи, 25 мг/кг 58,96±2,61*/**/*** 1,52±0,06*/**

Екстракт сливи, 50 мг/кг 70,30±4,97*/** 1,75±0,02*/**

Екстракт сливи, 100 мг/кг 71,32±4,01*/** 2,16±0,07*

Силібор, 25 мг/кг 76,92±1,31*/** 1,45±0,04*/**
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Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Було встановлено, що екстракт з листя сливи до-
машньої в усіх дозах виявляв виразну здатність до при-
гнічення ПОЛ у системі in vitro, а у дозах 1,0 та 2,0 мг/г не
поступався за антиокиснювальними властивостями
препарату порівняння  -токоферолу, що свідчить про
наявність антицитолітичної та виразної антиоксидант-
ної активності у субстанції екстракту з листя сливи до-
машньої.

2. Аналіз експериментальних даних дозволив виз-
начити ефективну дозу екстракту з листя сливи домаш-

ньої. Встановлено, що в умовах гострого тетрахлорме-
танового гепатиту у дозі 25 мг/кг досліджуваний екст-
ракт виявляв виразні антиоксидантні властивості, пе-
ревищуючи активність силібор у 2,3 рази, та не посту-
пався препарату порівняння за антицитолітичною ак-
тивністю.

Перспективним напрямком подальших експеримен-
тальних досліджень є поглиблене вивчення механізмів
реалізації антиоксидантних, мембраностабілізувальних
та протизапальних властивостей екстракту з листя сли-
ви домашньої з метою створення нового лікарського
гепатопротекторного засобу.
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STUDY OF ANTIOXIDANT AND ANTICYTOLYTIC ACTIVITY OF EXTRACT FROM PRUNUS DOMESTICA LEAVES
Seniuk I. V., Kravchenko V. M., Tkachenko O. V.
Annotation. One of the actual problems of current science is search and creation on the basis of plant poliphenolics new medical
products for pharmacocorrection of functional disorders of the liver. The aim of the work was to study the antioxidant and anticytolytic
properties of the extract from Prunus domestica leaves on the tissue of the model liver pathology and to determine its most therapeutically
active dose. The subject of investigations was a dry extract obtained from the leaf of European plum as well as the drugs of comparison
- silibor and α-tocopherol. The tests were carried out on 39 animals divided into experimental groups: intact control, control pathology,
the group of animals that were given the investigated extract at the appropriate doses and the group of animals that were given the drugs
of the comparison. Functional disorders of the liver were caused by intra-gastrical injection of 50%-olium solution of hepatotoxin -
tetrachloromethane. Evaluation of the efficacy of administration of extract from European plum leaf was carried out according to the
amount of TBC-active products in liver homogenate and the activity of cytolytic enzyme alanine transaminas in blood serum. Biochemical
and statistical (Statistica 6.0 program, Student's t-criterion, Mann-Whitney test) analysis methods were used in the investigations. The
accepted significance level was p<0.05. As a result of experimental studies it was found that the extract from leaves Prunus domestica
at all doses tested showed a different ability to hinder the processes of lipid peroxidation in vitro conditions, and at doses of 1.0 and
2.0 mg/g did not come from the antioxidant properties of α-tocopherol. The most therapeutically effective dose of the extract from
leaves Prunus domestica was found to be 25 mg/kg, which maximally halved the formation of lipid peroxidation products on the body
of acute tetrachloromethane hepatitis. The extract showed different antioxidant properties exceeding the activity of silibor by 2.3 times
and did not match the drug for anticytolytic activity, reducing the activity of the enzyme alanine transaminas by 56.0% compared to the
control pathology.
Keywords: Prunus domestica leaves, lipid peroxidation, antioxidant and anticytolytic activity.
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Анотація. Використання математичних алгоритмів розрахунку анатомічних і функціональних параметрів органів і
систем на основі соматометричних параметрів дозволяє індивідуалізувати та кількісно обґрунтувати показники норми. З
метою побудови математичних моделей для розрахунку розмірів міжхребцевих дисків поперекового відділу хребта була
проведена соматометрія практично здорових 80 дівчат і жінок віком 16-26 років та 74 юнаків і чоловіків віком 17-28 років,
а також виконана магнітно-резонансна томографія поперекового відділу хребта. Отримані магнітно-резонансні томогра-
ми в аксіальній, сагітальній та фронтальній площинах у режимі T2-TSE використали для проведення МР-морфометрії за
допомогою програми обробки DICOM-зображень. Проведені кореляційний аналіз та оцінка взаємозв'язків соматометричних
параметрів з парціальними лінійними розмірами міжхребцевих дисків, сумою розмірів дисків і відносними сомато-дискови-
ми показниками. Встановлено, що вага тіла має сильні кореляції з відносним сомато-дисковим показником (середні показ-
ники  коефіцієнтів кореляції для L1-L5 міжхребцевих дисків становили 0,803 та 0,821 відповідно у жінок і чоловіків) та слабкі
і дуже слабкі кореляції з парціальними розмірами дисків. При побудові регресійної моделі, як проміжний етап розрахунку, був
використаний сомато-дисковий показник (відношення масо-ростового коефіцієнту до суми розмірів міжхребцевого диску).
Моделювання суми трьох розмірів міжхребцевих дисків L1-L5 сегментів поперекового відділу хребта в кінцевому варіанті
базувалося на показниках маси та довжини тіла (коефіцієнт детермінації R2 становить від 80,4% для суми розмірів
міжхребцевого диску L1-L2 у дівчат і жінок та у юнаків і чоловіків, до 89,7% для суми розмірів міжхребцевого диску L4-L5 у
дівчат і жінок). Перевірка отриманих математичних моделей показала наявність розбіжності між розрахованими та
виміряними показниками сум розмірів міжхребцевих дисків при наявності дегенерації дисків. Використаний математичний
алгоритм розрахунку індивідуалізованих показників лінійних розмірів міжхребцевих дисків поперекового відділу хребта на
основі соматометричних параметрів дозволив визначати відсутність об'єктивних кількісних змін незмінених міжхребце-
вих дисків та уникнути гіпердіагностики.
Ключові слова: моделювання, міжхребцевий диск, антропометрія, МРТ.

Вступ
Протягом життя близько 70-85% людей відмічають

біль у поперековому відділі хребта [20, 23]. Періодич-
ний або хронічний біль у спині серйозно впливає на
якість життя людей, негативно впливає на економічні по-
казники та несе шкоду суспільству в цілому. Традиційно
наявність болю в спині прийнято пов'язувати з наявністю
дегенеративних змін міжхребцевих дисках [17] попере-
кового відділу хребтового стовпа, які, безсумнівно, є од-
нією з основних груп причин, що призводять до люмбалгії
[15, 22]. Одним із підтверджень ролі міжхребцевих дисків
є збільшення частоти та вираженості скарг із віком, а як
відомо із віком дегенеративно-дистрофічні зміни нарос-
тають як в міжхребцевих дисках [25, 32], так і в хребцях [8,
13]. За даними ВООЗ, захворювання опорно-рухового
апарату, як причина інвалідності та смертності, посіда-
ють 4 місце у світі після серцево-судинних і онкологічних
захворювань та цукрового діабету [3, 14, 30] і є другою
причиною інвалідності [28]. Статистичні дані показують,
що кожний п'ятий мешканець земної кулі страждає від
болю в спині, а біль у поперековому відділі хребта є най-
поширенішою патологією опорно-рухового апарату у всьо-
му світі [34], а отже і однією з основних глобальних про-
блем громадського здоров'я [1, 7, 27].

Загальна поширеність хронічного болю серед насе-
лення України становила 60,4%, серед тих, у кого діаг-
ностовано хронічний біль; біль у шиї чи спині був
найбільш поширеним (40,3%), при цьому більшість лю-
дей повідомляли про наявність болю різної локалізації
одночасно [24, 35]. Близько 3,5 млн осіб в Україні ма-
ють захворювання системи опори та руху, а також уск-
ладнення пов'язані із ними, які потребують тривалого
або постійного лікування [16, 21, 26]. Винайдені ефек-
тивні сучасні методи та нові перспективні напрямки ліку-
вання люмбалгії [9], проте у медичній практиці вельми
обмежено використовують об'єктивні показники оцінки
стану міжхребцевих дисків, в якості кількісних критеріїв
визначення ступеня відхилення від норми. Нормативні
параметри лінійних розмірів міжхребцевих дисків зуст-
річаються лише в окремих наукових роботах і не знахо-
дять широкого застосування в медичній практиці. Вико-
ристання середніх значень розмірів міжхребцевих
дисків без урахування статевих відмінностей та індиві-
дуальних антропометричних даних, з метою наближе-
ної оцінки окремих параметрів міжхребцевих дисків
поперекового відділу, не є достатнім. Застосування
відносних показників максимально враховує індивіду-



альні особливості організму кожної людини та дає мож-
ливість індивідуалізувати параметри норм. Існують ма-
тематичні моделі використання відносних показників
для моделювання індивідуальної норми в цілому [12,
31]. Безперечно визначення та врахування змін сагіталь-
них і поперечних розмірів є важливим, проте не можна
не брати до уваги зміни висоти міжхребцевого диска,
що є одним із діагностичних критеріїв у виявленні змін
міжхребцевого диска. З іншого боку використання гро-
міздких регресійних моделей, що базуються на великій
кількості антропометричних параметрів, значно обме-
жує застосування даних математичних моделей у по-
всякденній клінічній практиці.

Мета дослідження - створити математичні моделі
розрахунку розмірів поперекових міжхребцевих дисків
на основі соматометричних параметрів для визначен-
ня індивідуальної норми з метою ранньої прогностич-
ної оцінки розвитку їх патології у чоловіків (17-28 років)
та у жінок (16-26 років).

Матеріали та методи
У групу спостереження увійшли 80 дівчат і жінок (16-

26 років) та 74 юнаки та чоловіки (17-28 років) без
клінічних та МРТ-морфологічних проявів патології попе-
рекового відділу хребта, яким було виконане сомато-
метричне дослідження із визначенням тотальних (дов-
жина тіла та маса тіла) і парціальних розмірів (по-
здовжніх, поперечних, обхватних та товщини шкірно-
жирових складок) [29]. За допомогою МР-сканера
"Phillips Achieva 1,5T" (Phillips, Нідерланди) проведена
МР-томографія поперекового відділу хребта та отримані
томограми в аксіальній, сагітальній та фронтальній пло-
щинах з використанням T2-турбо-спін-ехо-послідовності.
МРТ-зображення використані для оцінки стану міжхреб-
цевих дисків L1-L2, L2-L3, L3-L4, L4-L5 сегментів попе-
рекового відділу хребта та вимірювання їх розмірів; ви-
міряні - сагітальний, поперечний розміри; передню,
серединну та задню висоти міжхребцевих дисків (табл.
1). Використані обчислені усереднена висота міжхреб-
цевих дисків (як середнє арифметичне трьох виміряних
висот) та сума розмірів (сума усередненої висоти, сагі-
тального і поперечного розмірів) для мінімізації впливу
постави на лінійні показники міжхребцевих дисків.
Відносний показник суми розмірів міжхребцевих дисків
до масо-ростового коефіцієнта (сомато-дисковий показ-
ник), був використаний через наявність нелінійної за-
лежності між розмірами міжхребцевих дисків і сомато-
метричними параметрами. Проведений кореляційний
аналіз та отримані показники лінійного коефіцієнта ко-
реляції Пірсона (табл. 2, табл. 3), аналіз яких здійсне-
ний із урахуванням сили кореляцій за шкалою Чеддока
[2, 18]: дуже слабка кореляція - 0,1-0,3; слабка - 0,3-0,5;
помірна - 0,5-0,7; висока - 0,7-0,9; дуже висока (сильна)
- 0,9-1,0. Для отримання математичних моделей сум
розмірів міжхребцевих дисків проведений покроковий
регресійний аналіз з використанням відносного сома-

то-дискового показника та даних соматометрії (табл. 4,
табл. 5), з наступним алгебраїчним перетворенням
відносного показника в кінцеву математичну модель.
Для перевірки працездатності визначених моделей ви-
користана контрольна група, що включала 39 юнаків і
чоловіків та 44 дівчат і жінок із наявними клінічними та
морфологічними (визначеними на томограмах) проява-
ми патології міжхребцевих дисків поперекового відділу
хребта. За допомогою кінцевих математичних моделей
розрахували значення сум розмірів міжхребцевих дисків,
порівняли дані вимірювань з математично передбаче-
ними у групах спостереження та у контрольних групах.
Статистичний аналіз проводили у ліцензійному пакеті
"STATISTICA 6.1".

Результати. Обговорення
Отримані результати вимірювання міжхребцевих

дисків поперекового відділу хребта показали, що показ-
ники лінійних розмірів міжхребцевих дисків у жінок
менші, ніж у чоловіків (табл. 1). Так показники середин-
них висот у чоловіків і жінок відрізнялися на 18,0%,
14,0%, 13,4%, 13,4% для відповідних міжхребцевих
дисків. Показники усередненої висоти загалом повто-
рювали тенденції значень показника середньої висо-
ти, проте їх значення вказували на меншу відмінність
даного показника для відповідних дисків - 12,9%, 7,8%,
6,8%, 5,1%. Найбільша різниця спостерігалася для саг-
італьних розмірів міжхребцевих дисків L1-L2, L2-L3, L3-
L4, L4-L5 сегментів - 19,7%, 16,1%, 14,8%, 15,3% відпо-
відно. Різниця для поперечних розмірів міжхребцевих
дисків L1-L2, L2-L3, L3-L4, L4-L5 сегментів становила
16,8%, 15,3%, 14,1%, 13,2%.

Показник передньої висоти для L1-L2 зберігав за-
гальну тенденцію та був більшим у чоловіків, ніж у жінок
на 10,8%. Передня висота L2-L3 і L3-L4 дисків майже
не відрізнялася у чоловіків і жінок (3,2% і 0,1%), а для
IVD L4-L5 висота переважала у жінок на 5,9%.

Показник суми розмірів для відповідних міжхребце-
вих дисків переважав у чоловіків на 17,6%, 14,9%, 13,7%,
13,2%.

Відзначено наявність зростання лінійних розмірів
міжхребцевих дисків у каудальному напрямку як у жінок,
так і у чоловіків: для показників усередненої висоти від
7,13±0,95 мм та 8,055±0,894 мм для міжхребцевого
диску L1-L2 до 9,216±0,952 мм та 9,683±0,93 мм для
міжхребцевого диску L4-L5; для показників поперечно-
го розміру від 43,56±2,74 мм та 50,89±3,09 мм для
міжхребцевого диску L1-L2 до 49,93±3,14 мм та
56,53±3,15 мм для міжхребцевого диску L4-L5; для по-
казників сагітального розміру від 31,45±1,98 мм та
37,63±2,56 мм для міжхребцевого диску L1-L2 до
35,55±2,76 мм та 40,99±2,67 мм для міжхребцевого
диску L4-L5.

Взаємозв'язки соматометричних параметрів прак-
тично здорових дівчат і жінок (16-26 років) та юнаків і
чоловіків (17-28 років) з парціальними лінійними розм-
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ірами міжхребцевих дисків, сумою розмірів і відносни-
ми сомато-дисковими показниками міжхребцевих
дисків представлені в таблиці 2. Слід зауважити, що вага
тіла має сильні кореляції з відносним сомато-диско-
вим показником (середні показники  коефіцієнтів коре-
ляції для L1-L5 міжхребцевих дисків 0,803 та 0,821 відпо-
відно у дівчат та чоловіків) і дуже слабкі кореляції з пар-

ціальними розмірами та сумою розмірів дисків. Довжи-
на тіла характеризується наявністю слабкої сили коре-
ляцій у жінок із сумою розмірів (0,299), у чоловіків - слабкі
кореляції з сагітальним (0,330) і поперечним (0,325)
розмірами, сумою розмірів (0,410); інші показники ха-
рактеризувались дуже слабкими кореляціями. По-
здовжні антропометричні розміри у жінок мають дуже
слабкі кореляції із розмірами дисків; у чоловіків визна-
чені слабкі кореляції із сумою розмірів (0,380). Попе-
речні розміри характеризуються слабкою силою коре-
ляцій у жінок (0,459) та у чоловіків (0,348). Обхватні роз-
міри у чоловіків і жінок мали середню силу кореляцій з
сомато-дисковими коефіцієнтами 0,634 та 0,594 відпо-
відно; слабкі кореляції у чоловіків з сумою розмірів
(0,329). Зовнішні параметри тазу (вимірювалися у жінок)
мали середньої сили кореляції з відносним сомато-дис-
ковим показником (0,521). Показники товщини жиро-
вих складок мали слабкі кореляції з сомато-дисковим
показником для чоловіків (0,381) та для жінок (0,303).
Серед показників компонентного складу тіла, середня
сила кореляцій визначена у жінок для сомато-дискових
показників з м'язовим, кістковим та жировим компо-
нентами (0,681, 0,589 та 0,540 відповідно);  у чоловіків
середньої сили кореляції відмічені для суми розмірів
(0,556) та сомато-дискових показників (0,555), також у
чоловіків виявлені слабкої сили кореляції сагітальних і
поперечних розмірів міжхребцевих дисків з м'язовим
компонентом (0,317 та 0,327), суми розмірів і сомато-
дискового показника з кістковим компонентом (0,334
та 0,311) і сомато-дискового показника з жировим ком-
понентом (0,387).

Визначені взаємозв'язки лінійних параметрів
міжхребцевих дисків з соматометричними параметра-
ми виявили наступні закономірності (табл. 3): середні
показники коефіцієнтів кореляції соматометричних па-
раметрів були слабкими для усереднених висот L1-L2,
L2-L3, L3-L4, L4-L5 міжхребцевих дисків і порівняно ви-
щими у жінок (0,198, 0,102, 0,204, 0,177), ніж у чоловіків
(0,069, 0,074, 0,065, 0,113). Середні показники ко-
ефіцієнтів кореляцій поперечного, сагітального та суми
трьох розмірів були порівняно вищими у чоловіків (від
0,137 для поперечного розміру IVD L1-L2 до 0,262 для
суми трьох розмірів IVD L3-L4), ніж у жінок (від 0,076
для поперечного розміру IVD L3-L4 до 0,216 для суми
трьох розмірів IVD L1-L2). Найвищими показники ко-
ефіцієнтів кореляції були для сомато-дискових показ-
ників у жінок від 0,495 для IVD L1-L2 до 0,515 для IVD
L4-L5, у чоловіків від 0,427 для IVD L1-L2 до 0,438 для
IVD L4-L5.

Зважаючи на більшу кількість значущих кореляцій
сомато-дискового показника з соматометричними па-
раметрами, даний показник є більше привабливим для
подальшого регресійного аналізу. Регресійний покро-
ковий аналіз для визначення значення суми розмірів
міжхребцевого диску на основі відносного нелінійного
сомато-дискового співвідношення, показників маси та

Розміри
міжхребцевих

дисків
IVD

Дівчата та жінки
(16-26 років)

Юнаки та чоловіки
(17-28 років)

M±SD (мм) M±SD (мм)

Передня
висота

L1-L2 6,957±1,265 7,705±1,125

L2-L3 8,386±1,448 8,658±1,188

L3-L4 9,397±1,470 9,407±1,283

L4-L5 10,67±1,74 10,04±1,44

Середня
висота

L1-L2 8,230±1,052 9,711±1,087

L2-L3 9,479±1,043 10,81±1,10

L3-L4 10,07±0,97 11,42±1,07

L4-L5 10,341±1,070 11,73±1,20

Задня
висота

L1-L2 6,214±1,205 6,750±1,053

L2-L3 6,829±1,468 7,163±1,009

L3-L4 6,813±1,230 7,263±1,053

L4-L5 6,637±1,200 7,274±1,100

Поперечний
розмір

L1-L2 43,56±2,74 50,89±3,09

L2-L3 46,10±2,76 53,16±3,01

L3-L4 48,24±3,04 55,06±2,97

L4-L5 49,93±3,14 56,53±3,15

Сагітальний
розмір

L1-L2 31,45±1,98 37,63±2,56

L2-L3 33,63±2,51 39,06±2,40

L3-L4 34,308±2,66 39,35±2,52

L4-L5 35,55±2,76 40,99±2,67

Усереднене
значення
висоти

L1-L2 7,13±0,95 8,055±0,894

L2-L3 8,23±1,09 8,877±0,838

L3-L4 8,762±0,963 9,362±0,879

L4-L5 9,216±0,952 9,683±0,93

Сума
поперечного
та сагітального
розмірів

L1-L2 75,01±4,11 88,52±4,99

L2-L3 79,73±4,67 92,22±4,74

L3-L4 82,54±4,57 94,42±4,74

L4-L5 85,48±4,62 97,53±5,28

Сума трьох
розмірів

L1-L2 82,14±4,48 96,57±5,42

L2-L3 87,96±5,21 101,1±5,1

L3-L4 91,30±5,00 103,8±5,2

L4-L5 94,70±4,99 107,2±5,6

М - середнє арифметичне

SD - середньоквадратичне відхилення

Таблиця 1. Показники розмірів міжхребцевих дисків IVDL1-
L2, IVDL2-L3, IVDL3-L4, IVDL4-L5 поперекового відділу хребта
визначених у дівчат та жінок (16-26 років) і у юнаків та чо-
ловіків (17-28 років).
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Середні показники абсолютних значень коефіцієнтів кореляції

Усередненої
висоти міжхреб-

цевих дисків
L1-L5

Сагітальний
розмір міжхреб-

цевих дисків
L1-L5

Поперечний
розмір міжхреб-

цевих дисків
L1-L5

Суми розмірів
міжхреб-

цевих дисків
L1-L5

Сомато-
дискове

співідношення
L1-L5

ж ч ж ч ж ж ч ж ч ж

Вага 0,093 0,070 0,236 0,087 0,209 0,207 0,291 0,201 0,803 0,821

Довжина тіла 0,110 0,122 0,179 0,330 0,192 0,325 0,299 0,410 0,139 0,051

Висота надгрудинної точки 0,165 0,120 0,087 0,226 0,135 0,283 0,268 0,458 0,199 0,042

Висота лобкової точки 0,033 0,061 0,076 0,073 0,059 0,240 0,177 0,265 0,023 0,000

Висота плечової точки 0,124 0,083 0,071 0,228 0,092 0,316 0,194 0,470 0,234 0,122

Висота пальцевої точки 0,061 0,152 0,196 0,234 0,182 0,256 0,274 0,430 0,163 0,090

Висота вертельної точки 0,047 0,064 0,045 0,054 0,047 0,241 0,132 0,276 0,069 0,000

Ширина дистального епіфізу плеча 0,094 0,048 0,083 0,119 0,052 0,019 0,097 0,137 0,546 0,180

Ширина дистального епіфізу передпліччя 0,097 0,078 0,109 0,116 0,190 0,159 0,270 0,239 0,411 0,304

Ширина дистального епіфізу стегна 0,108 0,106 0,029 0,090 0,054 0,120 0,068 0,069 0,581 0,287

Ширина дистального епіфізу гомілки 0,090 0,045 0,128 0,077 0,138 0,038 0,241 0,133 0,398 0,183

Поперечний средньогрудинний розмір 0,143 0,108 0,048 0,160 0,029 0,153 0,038 0,357 0,552 0,539

Поперечний средньогрудинний розмір 0,166 0,062 0,044 0,082 0,023 0,217 0,040 0,359 0,570 0,494

Сагітальний розмір грудної клітки 0,194 0,120 0,216 0,053 0,062 0,159 0,200 0,200 0,463 0,407

Ширина плеч 0,130 0,116 0,043 0,110 0,102 0,165 0,191 0,147 0,153 0,387

Обвід плеча в напруженому стані 0,367 0,077 0,200 0,029 0,133 0,083 0,260 0,280 0,756 0,737

Обвід плеча в спокійному стані 0,327 0,086 0,200 0,092 0,167 0,096 0,217 0,374 0,783 0,703

Обвід передпліччя в верхній третині 0,255 0,058 0,217 0,135 0,128 0,166 0,244 0,430 0,672 0,734

Обвід передпліччя в нижній третині 0,288 0,102 0,260 0,084 0,221 0,074 0,310 0,326 0,489 0,572

Обвід стегна 0,238 0,078 0,172 0,156 0,155 0,197 0,195 0,437 0,776 0,633

Обвід гомілки в верхній третині 0,213 0,094 0,098 0,201 0,094 0,179 0,205 0,408 0,620 0,626

Обвід гомілки в нижній третині 0,190 0,154 0,127 0,109 0,196 0,210 0,216 0,295 0,519 0,378

Обвід шиї 0,218 0,053 0,058 0,050 0,115 0,077 0,145 0,218 0,593 0,489

Обвід талії 0,272 0,085 0,208 0,048 0,173 0,053 0,228 0,203 0,736 0,757

Обвід стегон 0,250 0,052 0,191 0,066 0,200 0,216 0,242 0,251 0,723 0,472

Обвід кистей 0,248 0,051 0,174 0,141 0,205 0,073 0,313 0,136 0,369 0,270

Обвід стопи 0,181 0,091 0,134 0,033 0,117 0,150 0,237 0,421 0,436 0,318

Обвід грудної клітки на вдосі 0,347 0,122 0,223 0,146 0,177 0,198 0,331 0,418 0,658 0,755

Обвід грудної клітки на видосі 0,328 0,076 0,248 0,063 0,173 0,161 0,270 0,365 0,692 0,730

Обвід грудної клітки в спокійному стані 0,340 0,035 0,234 0,130 0,185 0,136 0,305 0,379 0,690 0,739

Жирова складка на задньої поверхні плеча 0,119 0,076 0,085 0,207 0,042 0,143 0,053 0,080 0,459 0,353

Жирова складка на передній поверхні плеча 0,094 0,071 0,075 0,269 0,075 0,117 0,057 0,212 0,356 0,236

Жирова складка на передпліччя 0,093 0,042 0,051 0,335 0,036 0,112 0,043 0,274 0,248 0,204

Жирова складка під лопаткою 0,181 0,055 0,139 0,161 0,128 0,127 0,129 0,079 0,510 0,430

Жирова складка на грудній клітці 0,077 0,058 0,022 0,298 0,029 0,136 0,055 0,245 0,270 0,349

Жирова складка на животі 0,118 0,071 0,165 0,232 0,083 0,077 0,085 0,035 0,485 0,345

Жирова складка на боку 0,145 0,072 0,134 0,240 0,086 0,096 0,081 0,054 0,515 0,367

Таблиця 2. Середні показники абсолютних значень коефіцієнтів кореляції лінійних розмірів міжхребцевих дисків L1-L5 сег-
ментів і сомато-дискового коефіцієнту з антропометричними розмірами у дівчат та жінок (16-26 років) і у юнаків та чоловіків
віком (17-28 років).
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довжини тіла та масо-ростового співвідношення для
кожного конкретного індивідуума в нормі.

Моделювання суми трьох розмірів IVD L1-L5 попе-
рекового відділу хребта в нормі в кінцевому варіанті
базується на показниках маси та довжини тіла і масо-
ростовому коефіцієнті. При побудові регресійної мате-
матичної моделі як проміжний етап розрахунку викори-
стали відношення масо-ростового коефіцієнту до суми
розмірів кожного міжхребцевого диску.

Показники та складові рівнянь регресії для IVD L1-
L5 у жінок та у чоловіків представлені у таблиці 4 та таб-
лиці 5.

У жінок кінцевий вигляд регресійних моделей для
сум розмірів міжхребцевих дисків наступний:

• для IVDL1-L2 коефіцієнт детермінації R2, як рівень
предиктивності перевищує критичне значення та ста-
новить 80,4%, стандартна похибка оцінки - 0,275.

SL1-L2 = K / (7,23828+0,06411*m-4,00519*H)
де:
SD1- сума лінійних розмірів міжхребцевого диску D1

в нормі у см;
К - масо-ростове співвідношення (у кг/м );
m - маса тіла (у кг);
Н - ріст (у метрах).
• для IVDL2-L3 коефіцієнт детермінації R2 становить

84,5 %, стандартна похибка оцінки - 0,266.
SL2-L3 = K / (7,096+0,058*m-3,854*H)
• для IVDL3-L4 коефіцієнт детермінації R2 становить

88,0 %, стандартна похибка оцінки - 0,221.
SL3-L4 = K / (6,817+0,055*m-3,715*H)
• для IVDL4-L5 коефіцієнт детермінації R2 становить

89,7 %, стандартна похибка оцінки - 0,203.
SL4-L5 = K / (6,36089+0,05546*m-3,55922*H)
У чоловіків кінцевий вигляд регресійних моделей

для сум лінійних розмірів міжхребцевих дисків наступ-
ний:

• для IVDL1-L2 коефіцієнт детермінації R2 становить
80,4 %, стандартна похибка оцінки - 0,165.

SL1-L2 = K / (6,7046+0,0512*m-3,5198*H)
Для IVDL2-L3 (SD2) коефіцієнт детермінації R2 стано-

вить 84,6 %, стандартна похибка оцінки - 0,138.

Середні показники абсолютних значень коефіцієнтів кореляції

Усередненої
висоти міжхреб-

цевих дисків
L1-L5

Сагітальний
розмір міжхреб-

цевих дисків
L1-L5

Поперечний
розмір міжхреб-

цевих дисків
L1-L5

Суми розмірів
міжхреб-

цевих дисків
L1-L5

Сомато-
дискове

співідношення
L1-L5

ж ч ж ч ж ж ч ж ч ж

Жирова складка на стегні 0,123 0,091 0,239 0,181 0,142 0,078 0,185 0,034 0,284 0,177

Жирова складка на гомілки 0,120 0,077 0,213 0,246 0,205 0,109 0,215 0,051 0,305 0,264

Ендоморфний компонент 0,151 0,059 0,132 0,219 0,086 0,129 0,121 0,078 0,493 0,398

Мезоморфний компонент 0,094 0,060 0,112 0,144 0,041 0,148 0,065 0,060 0,602 0,678

Ектоморфний компонент 0,202 0,055 0,132 0,107 0,088 0,095 0,127 0,031 0,818 0,852

М'язовий компонент 0,280 0,064 0,168 0,317 0,157 0,327 0,247 0,556 0,681 0,555

Кістковий компонент 0,156 0,095 0,082 0,049 0,129 0,098 0,217 0,334 0,589 0,311

Жировий компонент 0,180 0,075 0,205 0,223 0,171 0,084 0,190 0,032 0,540 0,387

М'язи Американський інститут харчування 0,360 0,105 0,189 0,098 0,161 0,200 0,311 0,407 0,604 0,605

Продовження таблиці 2.

Середні
арифметичні показники

модулів значень кореляцій
МХД

Дівчата та
жінки

(16-26 років)

Юнаки та
чоловіки

(17-28 років)

Усереднене значення
висоти

L1-L2 0,198 0,069

L2-L3 0,102 0,074

L3-L4 0,204 0,065

L4-L5 0,177 0,113

Поперечний розмір

L1-L2 0,149 0,137

L2-L3 0,148 0,159

L3-L4 0,076 0,146

L4-L5 0,123 0,162

Сагітальний розмір

L1-L2 0,139 0,151

L2-L3 0,140 0,139

L3-L4 0,149 0,142

L4-L5 0,141 0,159

Сума розмірів

L1-L2 0,216 0,223

L2-L3 0,181 0,230

L3-L4 0,161 0,262

L4-L5 0,188 0,255

Відношення суми розмірів
IVD до масо-ростового
коефіцієнту

L1-L2 0,495 0,427

L2-L3 0,506 0,445

L3-L4 0,510 0,436

L4-L5 0,515 0,438

Таблиця 3. Узагальнені середні показники коефіцієнтів коре-
ляції міжхребцевих дисків і антропометричних параметрів у
дівчат та жінок (16-28 років) і у юнаків та чоловіків (17-28
років).
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SL2-L3 = K / (6,1839+0,0494*m-3,2435*H)
Для IVDL3-L4 (SD4) коефіцієнт детермінації R2 стано-

вить 87,3 %, стандартна похибка оцінки - 0,121.
SL3-L4 = K / (6,5918+0,0483*m-3,4748*H)
Для IVDL4-L5 (SD4)  коефіцієнт детермінації R2 стано-

вить 86,0 %, стандартна похибка оцінки - 0,125.
SL4-L5 = K / (6,8216+0,04697*m-3,61236*H)
Клінічна перевірка математичної моделі показала

наявність відхилення (більше ніж на 10%) показника
суми лінійних розмірів міжхребцевих дисків  із високи-
ми ступенями дегенерації та виявила нормальні показ-
ники суми лінійних розмірів міжхребцевих дисків у 46%
осіб з діагнозом остеохондроз.

Наявність зв'язку параметрів міжхребцевих дисків із
зовнішніми параметрами тіла людини слугує підтверд-
женням наявності їх кількісних пропорційних співвідно-
шень [10, 33]. Для визначення коваріацій (множинних
кореляцій) більше підходить регресійний аналіз, що дає
можливість визначити коваріації розмірних параметрів
міжхребцевих дисків із правильною частиною множини
соматичних параметрів [4, 5]. Регресійний аналіз, як

алгоритм прогнозування, моделювання результату,
відображує багатофакторну залежність параметрів тіла
та міжхребцевих дисків. Таким чином, використання
регресійного аналізу є необхідним інструментом пошу-
ку оптимального рішення, а часом і остаточного резуль-
тату у пошуках математичної моделі. Апроксимація із
використанням математичних алгоритмів та функцій
існуючих складних множинних взаємозв'язків можлива
при застосуванні поліномінальної лінійної регресії. Ко-
ректність визначення задач дослідження має на меті
мінімізувати вплив виявлених випадкових взаємозв'язків
при аналізі численних вихідних параметрів при моде-
люванні. При визначені оптимального регресійного пол-
інома по числу змінних та їх предиктивності, можливості
логічної вербальної інтерпретації застосовували ранжу-
вання та визначення змінних із найвищими показника-
ми кореляції. Процедури прямої покрокової регресії
дозволила побудувати модель, що врахувала всі визна-
чені соматометричні параметри, дала оцінку їх значу-
щості для визначення об'ємних і лінійних параметрів
міжхребцевих дисків.

IVD L1-L2 сегменту

R=0,9317 RІ=0,8680 Скоректований RІ=0,88641 F(2,66)=217,17 p<0,0000 Стандартна похибка оцінки 0,275

№=80 ВЕТА Ст.похибка БЕТА В Ст. похибка В t(71) p-рівень

Вільний показник 7,238 1,120 6,462 0,00000

Довжина тіла (в м) -0,265 0,046 -4,005 0,693 -5,777 0,00000

Маса тіла (в кг) 0,954 0,046 0,064 0,004 20,809 0,00000

IVD L2-L3 сегменту

R=0,922 RІ=0,850 Скоректований RІ=0,845 F(2,67)=189,74 p<0,0000 Стандартна похибка оцінки 0,266

№=80 ВЕТА Ст. похибка БЕТА В Ст. похибка В t(71) p-рівень

Вільний показник 7,096 1,073 6,610 0,00000

Довжина тіла (в м) -0,282 0,049 -3,854 0,665 -5,788 0,00000

Маса тіла (в кг)  0,947 0,049 0,058 0,003 19,443 0,00000

IVD L3-L4 сегменту

R=0,9402 RІ=0,8839 Скоректований RІ=0,8804 F(2,66)=251,42 p<0,0000 Стандартна похибка оцінки 0,221

№=80 ВЕТА Ст. похибка БЕТА В Ст. похибка В t(71) p-рівень

Вільний показник 6,817  0,902 7,553 0,00000

Довжина тіла (в м) -0,286 0,043 -3,715  0,558 -6,651 0,00000

Маса тіла (в кг) 0,962 0,043 0,055 0,0025 22,361 0,00000

IVD L4-L5 сегменту

R=0,9490 RІ=0,9006 Скоректований RІ=0,897 F(2,66)=299,16 p<0,0000 Стандартна похибка оцінки 0,2026

№=80 ВЕТА Ст.похибка БЕТА В Ст. похибка В t(71) p-рівень

Вільний показник 6,361 0,826 7,701 0,00000

Довжина тіла (в м) -0,275 0,039 -3,539 0,511 -6,923 0,00000

Маса тіла (в кг) 0,972 0,039 0,055 0,002 24,41 0,00000

Таблиця 4. Підсумкові результати прямої покрокової регресії відносного коефіцієнта масо-ростового співвідношення та суми
трьох розмірів міжхребцевого диску на основі значення довжини та маси тіла у дівчат та жінок І зрілого віку (16-26 років) в
нормі для відповідних міжхребцевих дисків.
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У повсякденній медичній роботі практичні лікарі не
застосовують кількісні показники міжхребцевих дисків
в якості критеріїв оцінки, не враховують для визначення
ступеня відхилення від норми лінійні показники сагі-
тального, поперечного та вертикального розмірів. Нор-
мативні параметри лінійних розмірів для окремих
міжхребцевих дисків зустрічаються в окремих наукових
роботах, проте не набули широкого використання в ме-
дичній практиці. P. Gu’rin et al. (2011) у своїй роботі наве-
ли середньостатистичні показники п'яти парціальних
розмірів міжхребцевих дисків поперекового відділу хреб-
та [11]. Наведені середні показники значень параметрів
міжхребцевих дисків, максимальні та мінімальні показ-
ники підтверджують варіабельність вивчених параметрів
та досить обмежено можуть бути використані в клінічній
практиці, через відсутність можливості їх індивідуалі-
зації. Також в дослідженні не приділено увагу гендер-
ним особливостям параметрів і не враховувалися інди-
відуальні антропометричні дані.

Одним із шляхів індивідуалізації оціночних критеріїв
норми є врахування індивідуальних лінійних параметрів

кожної людини шляхом використання відносних показ-
ників у покроковому регресійному аналізі. Приклади
використання відносних показників для моделювання
індивідуальної норми у цілому існують. Так спосіб виз-
начення висот тіл хребців поперекового відділу хребта
на медіанно-сагітальному комп'ютерно-томографічно-
му зрізі у юнаків і дівчат різних соматотипів [12], базуєть-
ся на поглибленому антропометричному дослідженні
[29] юнаків і дівчат (вимірювання висоти надгрудинної
точки, найбільшої ширини голови, ширина дистального
епіфіза лівого стегна, ширини дистального епіфіза гом-
ілки, товщини шкірно-жирової складки на стегні, гомілці,
під лопаткою, на передній поверхні плеча, обхвати кисті,
шиї, стегон, грудної клітки та інші антропометричні па-
раметри).

R. Tang (2016) у своїх дослідженнях проводив моде-
лювання площі поперечного перерізу міжхребцевих
дисків L3-L4, L4-L5 та L5-S1 сегментів на основі пара-
метрів висоти тіла сидячи, обводу та ширини ділянок
зап'ястка, гомілково-ступневого та колінного суглобів,
поперечного, передньо-заднього розмірів та обводу

Таблиця 5. Підсумкові результати прямої покрокової регресії відносного коефіцієнта масо-ростового співвідношення та суми
трьох розмірів міжхребцевого диску на основі значення довжини та маси тіла у юнаків та чоловіків І зрілого віку (17-28 років)
в нормі для відповідних міжхребцевих дисків.

IVD L1-L2 сегменту

R=0,9016 RІ=0,8129 Скоректований RІ=0,8040 F(2,42)=91,266 p<0,0000 Стандартна похибка оцінки 0,165

№=74 ВЕТА Ст.похибка БЕТА В Ст. похибка В t(71) p-рівень

Вільний показник 6,7063 0,831 8,064 0,00000

Довжина тіла (м) -0,513 0,075 -3,519 0,514 6,845 0,00000

Маса тіла (кг) 1,011 0,075 0,0512 0,003 13,488 0,00000

IVD L2-L3 сегменту

R=0,9259 RІ=0,8530 Скоректований RІ=0,8460 F(2,42)=121,88 p<0,0000 Стандартна похибка оцінки 0,138

№=74 ВЕТА Ст.похибка БЕТА В Ст. похибка В t(71) p-рівень

Вільний показник 6,1839 0,6928 8,9257 0,00000

Довжина тіла (м) -0,5033 0,06648 -3,2435 0,4284 -7,5699 0,00000

Маса тіла (кг) 1,0375 0,06648 0,0494 0,0031 15,604 0,00000

IVD L3-L4 сегменту

R=0,9374 RІ=0,8788 Скоректований RІ=0,8730 F(2,42)=152,35 p<0,0000 Стандартна похибка оцінки 0,121

№=74 ВЕТА Ст.похибка БЕТА В Ст. похибка В t(71) p-рівень

Вільний показник 6,5918 0,6078 10,8453 0,00000

Довжина тіла (м) -0,55798 0,06036 -3,4748 0,3759 -9,2441 0,00000

Маса тіла (кг) 1,04991 0,06036 0,0483 0,00277 17,39404 0,00000

IVD L4-L5 сегменту

R=0,9309 RІ=0,8666 Скоректований RІ=0,8602 F(2,42)=136,43 p<0,0000 Стандартна похибка оцінки 0,125

№=74 ВЕТА Ст.похибка БЕТА В Ст. похибка В t(71) p-рівень

Вільний показник 6,8216 0,6271 10,8781 0,00000

Довжина тіла (м) -0,5899 0,06334 -3,61236 0,387825 -9,3144 0,00000

Маса тіла (кг) 1,03809 0,06334 0,04697 0,002866 16,3892 0,00000
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голови і кисті, ширини плеч, передньо-заднього розмі-
ру та ширини грудної клітки [31]. У даних моделях бе-
руться до уваги сагітальний і поперечний розмір
міжхребцевого диску та не береться до уваги висота
міжхребцевого диску, в той час як висота є одним з важ-
ливих критеріїв визначення ступеня змін міжхребцево-
го диску.

Широке використання великої кількості антропомет-
ричних показників у клінічній практиці є досить обме-
женим, тому все частіше застосовують показники маси
тіла, довжини тіла, BMI [6]. У теперішній час немає да-
них про спосіб моделювання суми розмірів (вертикаль-
ного, сагітального та фронтального) міжхребцевих
дисків поперекового відділу хребта в нормі. Викорис-
тання отриманих формул для вираховування індивідуа-
лізованих параметрів норми дозволить визначити по-
чаткові відхилення лінійних параметрів на ранніх стаді-
ях розвитку патологічних змін.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Визначена наявність краніо-каудального градієн-
ту лінійних показників висоти, поперечного та сагіталь-
ного розмірів міжхребцевих дисків у осіб обох статей.
Парціальні розміри відповідних міжхребцевих дисків у

чоловіків є значущо більшими, ніж у жінок.
2. Спостерігається зростання сили та кількості ко-

реляцій при використанні показника суми розмірів у
порівнянні із парціальними показниками, при цьому
сила кореляції переважала у жінок.

3. При оцінці показників коефіцієнтів кореляції со-
мато-дискового показника з соматометричними пара-
метрами відзначена наявність сильних і середньої сили
зв'язків. Даний факт обумовлює вибір використання
відносного сомато-дискового показника у багатопара-
метричному моделюванні.

4. Використання відносних показників дозволило
визначити нелінійні залежності у межах діапазону нор-
ми для суми лінійних розмірів МХД.

5. Створені математичні моделі розрахунку індиві-
дуалізованих параметрів норми розмірів міжхребцевих
дисків L1-L5 сегментів поперекового відділу хребта на
основі соматометричних параметрів для ранньої про-
гностичної оцінки розвитку їх патології та уникнення гіпер-
діагностики.

Перспективним напрямком розробок є подальше
вивчення сомато-дискових співвідношень, пошук зако-
номірностей взаємозв'язків, вдосконалення регресій-
них моделей математичного розрахунку об'ємних і пар-
ціальних параметрів міжхребцевих дисків.
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THE LUMBAR INTERVERTEBRAL DISCS IN MALES AND FEMALES: MEASURES, CORRELATION, MODELING
Danylevych V. P.
Annotation. The use of math algorithms for calculating the anatomical and functional parameters of the organs and systems based
on somatometric parameters and allows to individualize and quantify the indicators of the norm. In order to build mathematical models
to calculate the size of the lumbar spine intervertebral discs somatometry of almost healthy 80 girls and women aged 16-26 years and
74 juniors and men aged 17-28 years was performed. As well as magnetic resonance imaging of the lumbar spine was used to obtain
the MR-images in the axial, sagittal and frontal planes in the T2-TSE mode and to perform MR-morphometry by using the DICOM
image processing program. The correlation analysis and estimation of interrelations of somatometric parameters with partial linear
sizes of intervertebral disks, the sum of the disks' sizes and relative somato-disk rate are carried out. Body weight was found to have
strong correlations with relative somato-disc rate (mean correlation coefficients for L1-L5 intervertebral discs were 0.803 and 0.821
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in women and men, respectively) and weak and very weak correlations with partial disc sizes. When constructing the regression
model, as an intermediate stage of the calculation, the somato-disk rate (the ratio of mass-growth coefficient to the sum of the sizes
of the intervertebral disc) was used. The simulation of the three sizes' sum of intervertebral discs L1-L5 segments was ultimately
based on weight and body length (coefficient of determination R2 is from 80.4% for the sum of the intervertebral discs L1-L2 in girls
and women and boys and men, up to 89.7% for the sum of the size of the intervertebral disc L4-L5 in girls and women). Verification of
the obtained mathematical models showed a discrepancy between the calculated and measured indicators of the sums of intervertebral
disc sizes in the presence of disc degeneration. The used mathematical algorithm for calculating individualized indicators of linear
dimensions of lumbar intervertebral discs on the base of somatometric parameters allowed to determine the absence of objective
quantitative changes in unchanged intervertebral discs and avoid overdiagnosis.
Keywords: modeling, intervertebral disc, anthropometry, MRI.
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Annotation. Features of the clinical course and differential diagnosis of hereditary thrombocytopenia, characterized by the
development of pancytopenia in childhood, are described. It was found that the main manifestation of this pathology is hemorrhagic
syndrome, accompanied by the presence of polymorphic, polychrome, asymmetric hemorrhagic rashes, frequent bleeding from the
mucous membranes. The Mpl gene (1p34) was sequestered to confirm the diagnosis and establish the genomic mutation. Complex
diagnosis of this disease requires a comprehensive and interdisciplinary approach involving a coordinated team of hematologists,
geneticists, immunologists, neurosurgeons and ophthalmologists.
Keywords: children, thrombocytopenia, hemorrhagic syndrome, gen Mpl (1p34).

Introduction
Congenital amegakaryocyte thrombocytopenia (CAMT)

is an isolated constitutional thrombocytopenia
characterized by an isolated decrease in the number of
platelets and megakaryocytes during the first years of life,
which develops into bone marrow failure with pancytopenia
later in childhood. Inherited by autosomal recessive type.
Prevalence - unknown, less than 100 cases in the world
have been reported in the literature. The reason is a
mutation in the Mpl gene (1p34). There are: type I - early
onset of severe pancytopenia, decreased bone marrow
activity and very low platelet count. In this group there is a
complete loss of functional c-Mpl. The average platelet
count is usually 21 x 109 / l or less. Type II is a milder form
with a temporary increase in platelet counts to near normal
values during the first year of life and the onset of bone
marrow failure at 3 to 6 years of age or later. In this group
there are partially functional receptors of the c-Mpl gene.
The average platelet count is usually from 35 x 109 / l to 132
x 109 / l, type III - there is an inefficient megakaryopoiesis
without defects in the c-Mpl gene [1, 2, 3].

Aim - to study the features of hereditary amegakaryocyte
thrombocytopenia type II in child.

Materials and methods
This study was conducted on a case of pediatric practice.

Under our supervision was a 7-year-old girl who was
admitted for examination to the oncohematology
department of VRCCH. Complaints of polymorphic,
polychrome, asymmetric hemorrhagic rashes, frequent
nosebleeds.

History: Ill from birth. In 2013, he was diagnosed with
congenital thrombocytopenia. In this regard, an infusion of
thromboconcentrate was performed. There were no
significant hemorrhagic complications. Once a year the
patient was hospitalized in the oncohematology department
due to hemorrhagic syndrome, with a diagnosis of

idiopathic thrombocytopenic purpura. Upon admission to
the hospital, a replacement transfusion was performed
human Ig G concentrate once a year. During life, the level of
platelets between hospitalizations ranged from 5-120
thousand in μl, persistent normochromic anemia; periodic
neutropenia (throughout life). Life history: frequent
hemorrhagic manifestations due to the disease,
pneumonia twice. Molecular genetic studies have shown
a decrease in partially functional receptors of the c-Mpl
gene. Clinical diagnosis: Hereditary amegacariocytic
thrombocytopenia (CAMT-II).

At the age of 6, an allogeneic transplant was performed
from a non-family donor in Israel. Currently +180 days after
transplantation, minor manifestations of GVHD, receiving
immunosuppressive therapy.

Results
Clinical case (description of a pediatric case from

practice). A 3-day-old girl was transferred from the maternity
hospital to the neonatal pathology department due to the
appearance of hemorrhagic rashes on the skin of the
extremities and torso. In the general analysis of blood: Hb
114 g / l Er 3,3x1012 / l, L-10x109 / l, Tr single in sample). In
the myelogram from 16.09.2013 - hematopoiesis of the
normoblastic type, blasts 1.6%; 4 megakaryocytes of I-II
degree of maturity. Advised by a hematologist, geneticist,
immunologist. Diagnosis: Congenital thrombocytopenia.
Thromboconcentrate B (III) 50 ml was transfused in the
neonatal pathology department. There were no significant
hemorrhagic complications. Once a year the patient was
hospitalized in the Department of Oncohematology of the
children's clinical hospital in Vinnytsia due to hemorrhagic
syndrome with a diagnosis of Idiopathic thrombocytopenic
purpura. Replacement transfusion therapy with human IgG
concentrate (Octagam 10%) was performed once a year.
During life, the level of platelets between hospitalizations
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ranged from 5-120 thousand in μl., persistent
normochromic anemia; periodic neutropenia (throughout
life). At the age of 6 years, she entered the oncohematology
department of the Vinnytsia children's clinical hospital. Bone
marrow puncture and trepan biopsy of the iliac bone were
performed.

- General blood test from 17.09.2019: PLT - 75x109 / l,
Hb - 125 g / l, Er 3.68x1012/l, WBC 8.06x109 / l, ret. - 1%.

- Platelet morphology from 19.09.19: macroforms - 5-
6%, mesoforms - 68%, microforms - 26%.

Additional examination methods were performed: bone
marrow puncture from three points from 09/19/2019
(anterior crest of the left iliac bone, anterior crest of the right
iliac bone, posterior crest of the left iliac bone).

Pathohistological, immunohistochemical study of
trepan biopsy of the iliac bone, description of histological
preparations - bone marrow architecture is disturbed due
to mosaic hypocellularity, cell brain is 10-14% of the surface
of structural units of bone marrow. Erythroid islets are
shallow with blurred edges. Granulocyte sprout is
represented by separate clusters. At differentiation of a
granulocytic sprout existence of transitional forms is noted.
Progenitor cells are solitary. Megakaryocytes were not
detected. Immunohistochemical study: Ab-Clone OBEnd /
10- (- / +), Ab-1 Clone JC / 70A - (+), Peroxidase Clone 2c7-
(- / +) focal in the form of individual clusters.
Pathoanatomical diagnosis: histological picture
corresponds to severe hypoplasia of bone marrow tissue,
which is characteristic of both congenital bone marrow
failure and acquired aplastic anemia.

The child was also examined for a group of herpes
viruses - no herpes infection was found.

Advised by related specialists: ENT: d-z: vasomotor
rhinitis. Ophthalmologist: no pathology detected.

Also consulted by a geneticist (from 24.09.2019), the
child has no dysmorphic changes and stigmas. In a child
with thrombocytopenia, data on the syndromic diagnosis
were not detected. Additional examination by a hematologist
is recommended.

- Ro-graphy of the forearms (from 20.09.2019): no
pathology was detected.

- Molecular cytogenetic study of oral epithelial cells for
the presence of mutations in the MPL gene (September
27, 2019) - mutation detected (conclusion attached).
Detection of thrombopoietin levels in the blood (09/27/
2019). Material in the work.

According to the results of HLA-typing (from 09/26/2019):
no fully compatible donor was found. The patient is partially
compatible (haploidentical) with her parents.

Conclusions: on the basis of the clinical picture, medical
history, cytomorphological examination of the bone marrow;
histopathological and immunohistological studies of trepan
biopsy of the iliac bone and molecular cytogenetic
examination of saliva for the presence of mutations in the
MPL gene can establish a preliminary diagnosis: Hereditary
amegacariocytic thrombocytopenia (CAMT-II). Blood group:

B (III) Rh positive.
Transfusion support during the stay in the ICT

department was performed with the available drug -
Thromboconcentrate - №3. After transfusion of
thromboconcentrate to the child, we received positive
hematological changes in blood parameters, namely
General blood test from 01.10.2019: Ltitz-3,5x109 / l, Hb-
108g / l, Tr-161 thousand / μl. We got a stable condition of
the child.

Discussion
Thrombocytopenia is a condition in which the peripheral

blood platelet count is less than 150 x 109 / L. At birth, 1-5%
of newborns have thrombocytopenia [1, 2].

The etiology and pathogenesis of thrombocytopenia in
children is determined by the nature of the disease:
hereditary or acquired. In hereditary thrombocytopenia, there
is increased platelet destruction (95%) due to antibodies,
mechanical factors, or intravascular coagulation. Less often
(5%), congenital thrombocytopenias are caused by a
decrease in platelet production or have a mixed origin [1, 2,
6, 8].

The development of hemorrhagic syndrome in
thrombocytopenia is mainly due to a violation of the
angiotrophic function of platelets. The vascular endothelium
in this situation becomes more permeable and fragile,
which leads to the occurrence of spontaneous
hemorrhages and bleeding from the microvasculature. The
causes of thrombocytopenia in newborns are variable [3,
4, 8, 10].

These are primary thrombocytopenias, which are usually
caused by immunopathological processes. Secondary
(symptomatic) thrombocytopenia occurs against the
background of various conditions, among which are more
often viral or bacterial infections, severe hypoxic conditions,
immunodeficiencies, intravascular coagulation syndrome
and others thrombohemorrhagic syndromes [4, 5]

In addition, acquired thrombocytopenia in newborns is
divided into immune and non-immune.

Accordingly, to existing concepts, thrombocytopenia (TP)
is divided into 2 large groups depending on the origin
(central and peripheral) [6].

Thrombocytopenias of central origin develops due to
impaired platelet production in the bone marrow (a-
hypomegakaryocytosis). There are exclusively
amegakaryocytic thrombocytopenias that do not involve any
pathology [7, 9].

Among them are congenital amegakaryocytosis and
hypomegakaryocytosis in combination with malformations
(TAR syndrome: thrombocytopenia + aplasia of the radius
+ deficiency of factors VII and X), chromosomal aberrations
(trisomy of 13 and 18 chromosomes), thrombocytopenia
with ineffective thrombocytopoiesis (thrombocytopoiesis)
Bernard-Soulier and May-Hegglin syndromes, a
combination of thrombocytopenia and thrombocytopathy -
"gray platelet" syndrome, W iskott-Aldrich and Murphy
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syndromes [1, 6].
TP of peripheral origin is the result of:
1. increased destruction of platelets by antiplatelet

antibodies (immune TP), abnormal distribution
(sequestration), as well as after exchange or other blood
transfusion;

2. excessive consumption (DIC syndrome, bleeding,
massive thrombosis, mechanical ventilation, syndromes -
Kasabach-Merritt, Wiskott-Aldrich, Bernard-Soulier, May-
Hegglin, Gaucher and others):

a) Kasabach-Merritt syndrome - solitary hemangiomas
with TP and general coagulation disorders in the form of
hemorrhages of the microcirculatory type (hemorrhages
into the skin, bleeding from mucous membranes, melena,
hemorrhages into the brain). In this syndrome, there is a
mechanical destruction of platelets due to their increased
consumption in cavernous vascular formations
(hemangiomas) with the development of thrombocytopenia.

b) Wiskott-Aldrich syndrome - there is a congenital
defect of platelets (abnormal, small), which contributes to
their increased destruction. Diagnostic value is a large
number of small platelets in the blood, low IgM levels,
elevated levels of IgA and IgE, normal or elevated IgG levels,
impaired platelet aggregation, lymphopenia.

с) May-Hegglin syndrome (giant, unnatural platelets with
Doehle bodies, abnormal platelet survival and impaired
production).

e) Gaucher syndrome - an inherited disorder of
accumulation (deficiency of lysosomal enzyme that breaks
down ceramide glucose, leading to the formation of Gaucher
cells). There are three types of Gaucher disease. The
clinical picture of Gaucher disease is characterized by
enlargement of parenchymal organs, especially the spleen.
Splenomegaly is accompanied by hyposplenism with
thrombocytopenia, anemia and leukopenia. The most
severe complication of the first and third types are changes
in the bones [2, 8].

Congenital amegakaryocytic thrombocytopenia (CAMT)

- thrombocytopenia in children due to amegakaryocytosis.
The etiology of the disease is not precisely established, it
is inherited in an autosomal recessive manner, with
impaired embryogenesis at 7-9 weeks of gestation.
Hemorrhagic syndrome usually manifests itself in the first
days of a child's life and is characterized by microcirculatory
bleeding. In the analysis of blood, severe
thrombocytopenia, often anemia, and impaired platelet
aggregation are determined. Bone marrow puncture
reveals hypoplasia or aplasia of the megakaryocytic
apparatus. The prognosis of the disease is unfavorable.

The most common cause of death is cerebral
hemorrhage. CAMT is subdivided into:

1) type I is characterized by an early onset of the disease
with severe pancytopenia, including thrombocytopenia, and
decreased bone marrow activity;

2) type II proceeds more mildly and is characterized by
a transient increase in the number of platelets almost to
normal values during the first year of life, a decrease in
megakaryocytes in the bone marrow appears at the age of
3 years and later [8, 10].

Conclusions and prospects for further
development

1. Hereditary amegacariocytic thrombocytopenia is a
genetic pathology caused by amegakaryocytosis, which is
complicated by severe anemic, hemorrhagic and
subarachnoid syndromes in children. Complex diagnosis
of this disease requires a comprehensive and
interdisciplinary approach involving a coordinated team of
hematologists, geneticists, immunologists,
neurosurgeons and ophthalmologists.

Prospects for further development in the study of the
"mask" of the manifestation of hemorrhagic syndrome of
neonatal age due to thrombocytopenia, which will be
accompanied by the manifestation of the underlying
oncohematological disease in children.
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СПАДКОВА АМЕГАКАРІОЦИТАРНА ТРОМБОЦИТОПЕНІЯ: КЛІНІЧНИЙ КЕЙС
Дудник В.М., Фурман В.Г., Куцак О.В., Ізюмець О.І.
Анотація. Описані особливості клінічного перебігу та диференційної діагностики спадкової тромбоцитопенії, що характе-
ризується розвитком тромбоцитопенії в ранньому дитячому віці. Було встановлено, що основним проявом даної патології
є геморагічний синдром, що супроводжувався наявністю поліморфних, поліхромних, асиметричних геморагічних висипань,
частими кровотечами зі слизових оболонок. Для підтвердження діагнозу та встановлення геномної мутації було проведено
секвенування гена Mpl (1p34). Складна діагностика даного захворювання потребує комплексного та міждисциплінарного
підходу з залученням координованої робочої команди зі складом  гематолога, генетика, імунолога, нейрохірурга та офталь-
молога.
Ключові слова: діти, тромбоцитопенія, геморагічний синдром, ген Mpl(1p34).
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Анотація. У статті наведено результати аналізу даних ультразвукового дослідження акту ковтання у пацієнтів з
онкопатологією порожнини рота в В- та М-режимі в до- та післяопераційному періоді. У дослідження було включено 26
хворих віком 38-65 років, нормотрофіки, які перебували на лікуванні у відділенні пухлин голови та шиї "Подільського регіо-
нального центру онкології" із злоякісними пухлинами язика (1-а група - 12 пацієнтів із раком бічної поверхні язика, 2-а - 8
хворих із раком кореня язика,) та дна порожнини рота та ротоглотки (3-я група - 6 хворих). Сканування виконували в
сагітальній та фронтальній площинах з датчиком 7,5 мГц у двох режимах В та М у спокої та під час акту ковтання в кілька
етапів на апараті TOSHIBA (Model USDI-A500A/EL; Serial № ELA14Z2082). Проаналізовані дані по кількох показниках: підбо-
рідно-під'язикова відстань; повздовжнє дослідження надпід'язикової групи м'язів; поперечне дослідження надпід'язикової
групи м'язів; дослідження в бічній проекції переднього черевця двочеревцевого м'язу; визначення амплітуди скорочення
м'язів справа та зліва, що дає можливість порівняти їх синхронність і силу скорочення. Статистичну обробку отриманих
даних проводили за допомогою програмного забезпечення Excel з пакетів Microsoft Office 2003, STATISTICA 5.5 (належить
ЦНІТ ВНМУ ім. М.І. Пирогова, ліцензійний № AXXR910A374605FA) за критерієм Ст'юдента при р<0,05. Отримані результа-
ти дослідження свідчать, що у пацієнтів з раком бічної поверхні язика на 10 добу відновився акт ковтання. А у пацієнтів з
раком слизової дна порожнини рота та кореня язика - на 12-14 добу. Використання ультразвукового дослідження акту
ковтання в динаміці інформативне і дає об'єктивні показники для переведення хворого з зондового харчування на само-
стійне.
Ключові слова: акт ковтання, рак порожнини рота, рак язика, ультразвукове дослідження.

Вступ
Пухлини голови та шиї є значною групою злоякісних

новоутворень, що характеризуються прогресуючим зро-
станням захворюваності. Згідно з опублікованими в 2015
р. зведеними даними групи Global Burden of Disease
Cancer Collaboration у світі за 2013 р. було зареєстрова-
но більше 600 тис. нових випадків захворювання на рак
голови і шиї, у той час як смертність тільки при ураженні
порожнини рота та глотки перевищила 300 тис. осіб [2].

Відповідно до Національного канцер-реєстру Украї-
ни (2019) пухлини голови та шиї займають до 20% всієї
онкопатології. Серед них захворюваність на рак рото-
вої порожнини становить 8,9 випадків на 100 тис. насе-
лення [1].

Наявність пухлини в порожнині рота призводить до
ряду порушень функцій, серед них - дисфагія, яка стано-
вить 40-67% [3, 5].

Проблеми з ковтанням при раку можуть бути пов'я-
зані, перш за все, з видом і розміром самої пухлини, яка
порушує можливість прийому їжі. Порушення проштов-
хування харчової грудки розвивається внаслідок дис-
функції уражених м'язів або ураження периферичних
нервів. Анатомічні порушення насамперед пов'язані з
наслідками хірургічного втручання, при якому у блок з
видаленою пухлиною включаються функціонально важ-
ливі м'язи, а у ряді випадків і фрагменти щелеп [4, 7, 9].

Також існують ранні та пізні порушення нормально-
го ковтання після проведення променевої та хіміоте-

рапії з приводу злоякісних пухлин ротової порожнини,
рото- та гортаноглотки, гортані [8].

Такі пацієнти в післяопераційному періоді знаходять-
ся на зондовому харчуванні, що не завжди є повноцін-
ним для відновлення організму. Чітких термінів для ви-
далення зонду не має. Тому, об'єктивізація відновлення
ковтання в післяопераційному періоді є актуальною, для
переведення хворого із зондового харчування на само-
стійне.

Мета дослідження - порівняти показники ультра-
звукового дослідження акту ковтання в до- та післяопе-
раційному періоді для встановлення термінів віднов-
лення акту ковтання.

Матеріали та методи
У дослідження було включено 26 хворих, віком 38-

65 років, нормотрофіки, які перебували на лікуванні у
відділенні пухлин голови та шиї "Подільського регіональ-
ного центру онкології" із злоякісними пухлинами язика,
дна порожнини рота та ротоглотки. Серед них - 12 хво-
рих з раком бічної поверхні язика, 6 - із раком слизової
оболонки дна порожнини рота та 8 - із раком кореня
язика. Діагноз було встановлено на основі клінічних
даних і додаткових методів дослідження. Сканування
виконували в сагітальній та фронтальній площинах з
датчиком 7,5 мГц у двох режимах В та М у спокої та під
час акту ковтання в кілька етапів на апараті TOSHIBA
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(Model USDI-A500A/EL; Serial № ELA14Z2082). В-режим
- основний у всіх областях дослідження, де вертикально
вибудовується один кадр зображення. В М-режим, де
"М" означає рух (рух у часі), оцінюємо акт ковтання. Дос-
лідження в цьому режимі дає оцінку діаметра об'єкту та
величини переміщення в осьовому напрямку.

При ультразвуковому дослідженні візуалізують м'я-
зи: підборідно-язиковий, підборідно-під'язиковий, ще-
лепно-під'язиковий і двочеревцеві м'язи (В-режим).
Визначали наступні параметри: підборідно-під'язико-
ва відстань; повздовжнє дослідження надпід'язикової
групи м'язів; поперечне дослідження надпід'язикової
групи м'язів; дослідження в бічній проекції переднього
черевця двочеревцевого м'язу; визначення амплітуди
скорочення м'язів справа та зліва, що дає можливість
порівняти їх синхронність і силу скорочення (заявка №
а201911764 на винахід від 9.12.2019).

Пацієнти, які були включені в дослідження, поділи-
ли на 3 групи: 1-а - пацієнти із раком бічної поверхні
язика, 2-а - хворі із раком кореня язика та 3 - рак слизо-
вої оболонки дна порожнини рота.

Отримані показники динаміки скорочення м'язів, які
приймають участь у акті ковтання у хворих з онкопато-
логією порожнини рота в доопераційному періоді по
усіх вимірах порівнювали з відповідними показниками
на 10 добу в післяоперайному періоді.

Статистичну обробку отриманих даних проводили за
допомогою математичного статистичного методу на ПК
за допомогою програмного забезпечення Excel з па-
кетів Microsoft Office 2003, STATISTICA 5.5 (належить
ЦНІТ ВНМУ ім. М.І. Пирогова, ліцензійний №
AXXR910A374605FA) за критерієм Ст'юдента. Відмінності
між групами вважали статистично значущими при
р<0,05.

Результати. Обговорення
Залежно від клінічного прояву та локалізації злоякісно-

го процесу пацієнти були розділені на три групи (табл. 1).
У положенні сидячи чи лежачи на спині проводили

ультразвукове дослідження акту ковтання до оператив-
ного втручання та після. Лінійний датчик В-режим роз-
міщували в підпідборідній ділянці. Сканування викону-
вали в сагітальній і фронтальній площинах з датчиком 7
мГц. На сагітальному зрізі середньої лінії головним ор-
ієнтиром є під'язикова кістка та нижня щелепа, які лег-
ко впізнати завдяки типовому акустичному затіненню.
Гіпоехогенний щелепно-під'язиковий м'яз, що з'єднує ці
дві кістки, добре диференційований. Фронтально до

щелепно-під'язикових м'язів лежать підборідно-під'язи-
ковий і підборідно-язиковий м'язи. Язик виявляється гіпе-
рехогенним та однорідним утворенням [6]. На фронталь-
ному зрізі основними орієнтирами є двочеревцевий м'яз
і підборідно-підязикові м'язи. Ці м'язи рухаються лате-
рально та візуалізуються у вигляді двох косих тонких гіпо-
ехогенних смуг. Фронтально до підборідно-підязикового
м'язу лежить переднє черевце двочеревцевого м'язу. На
більш дистальному фронтальному зрізі все ще добре
видно підборідно-язиковий, підборідно-під'язиковий,
щелепно-під'язиковий м'язи. Оцінюється їх симетричність
і структура, вимірюють поперечні розміри в стані спокою
та при акті ковтання.

У В-режимі вимірювали наступні показники: підборі-
дно-під'язикову відстань, повздовжнє та поперечне дос-
лідження надпід'язикової групи м'язів, переднє черевце
двочеревцевого м'язу справа та зліва (табл. 2).

Проведене дослідження вказує на зменшення ско-
рочення м'язів у всіх пацієнтів незалежно від локалізації
процесу. Відмічено більше зниження показників на сто-
роні оперативного втручання. Також відмічені зміни в
залежності від клінічного захворювання та об'ємів рези-
цованих м'язів.

У М-режимі досліджували в поздовжній проекції над-
під'язикову групу м'язів, а також переднє черевце двоче-
ревцевого м'язу справа та зліва (табл. 3).

При дослідженні в М-режимі було виявлено знижен-
ня амплітуди скорочення м'язів надпід'язокової групи в
повздовжній проекції у пацієнтів з раком слизової обо-
лонки дна порожнини рота і склало 0,8 мм. Різниця по-
казників скорочень м'язів з локалізацією процесу на сли-
зовій язика на 10 добу майже відповідала вихідним по-
казникам до оперативного втручання. Це свідчить, що у
пацієнтів у післяопераційному періоді на 10 добу з ра-
ком бічної поверхні язика відновився акт ковтання. І такі
хворі можуть перейти із зондового харчування на само-
стійне. Тобто на 10 добу вже можна видалити у них назо-
гастральний зонд. А у пацієнтів з раком слизової дна по-
рожнини рота та кореня язика на 10 добу ще не набли-
жаються до вихідних. Тому у них видалення назогастраль-
ного зонду проводилось на 12-14 добу в залежності від
об'ємів резицованих м'язів.

Локалізація пухлини в середній і задній третині язи-
ка, як правило, потребує проведення операції, яка вклю-
чає резекцію язика. Внаслідок цих операцій резицують-
ся m. genioglossus, palatoglossus, hyoglossus,
styloglossus і частково mylohyoideus, що призводить до
повної неможливості прийому їжі через рот. Зондове хар-
чування проводилось протягом 10 діб.

Серед особливостей розповсюдження ракової пух-
лини кореня язика слід відмітити її схильність до розпов-
сюдження по піднебінним дужкам до піднебіння і за глот-
ково-надгортанну згортку в гортаноглотку [3, 4].

При резекції кореня язика в блок тканин, які видаля-
ють, як правило потрапляє нейром'язовий комплекс язи-
ка і бічної стінки глотки, похідний І-ІІ зябрової дуги.

Стадія
захворювання

Рак бічної
поверхні
язика, n

Рак кореня
язика, n

Рак слизової оболонки
дна порожнини рота, n

І стадія 5 3 3

ІІ стадія 3 3 2

ІІІ стадія 4 2 1

Таблиця 1. Розподіл хворих на клінічні групи (n=26).
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Відступивши від видимих меж пухлини не менше одного
сантиметру, в комплекс тканин, що видаляються, крім
пухлини і власних м'язів язика, зазвичай включена поло-
вина м'якого піднебіння, бічна стінка глотки з m.
palatoglossus, m. palatopharyngeus і верхній констрик-
тор глотки. Особливо важливі в плані подальшої компен-
сації акту ковтання м'язи шилодіафрагми, які підтриму-
ють язиково-надгортанний комплекс і глотку (m.
styloglossus, m. stylohyoideus та m. stylopharyngeus). Крім
того, резецується значна частина m. hyoglossus [7, 9].

Таким чином, скорочення м'язів язика, підйом його
кореня до піднебіння для проштовхування харчової груд-
ки може здійснюватись лише м'язами протилежної сто-
рони. Відновлення акту ковтання відбулось на 12-14 добу,
після чого зонд був видалений.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Ультразвукове дослідження акту ковтання у
пацієнтів до та після оперативного втручання актуаль-

не і важливе, оскільки у пацієнтів з пухлинами порож-
нини рота та ротоглотки до видалення пухлини та без
порушення цілісності м'язів, ковтання не порушено і дає
змогу харчуватись через рот, а після проведення вида-
лення пухлини разом з поруч розташованими м'язами
ковтання стає неможливим (пацієнти знаходяться на
зондовому харчуванні). Ультразвукове дослідження акту
ковтання проводиться в динаміці, щойно показники
відновлюються, пацієнту видаляють зонд.

2. У пацієнтів з раком бічної поверхні язика показни-
ки ультразвукового дослідження акту ковтання в після-
операційному періоді відновлюються до вихідних на 10
добу.

3. У пацієнтів з раком кореня язика та слизової дна
порожнини рота показники ультразвукового досліджен-
ня акту ковтання в післяопераційному періоді віднов-
люються до вихідних на 12-14 добу.

У подальшому планується проаналізувати віддалені
результати ультразвукового дослідження акту ковтання
у пацієнтів з онкопатологією порожнини рота.

Захворювання

Поперечна проекція
переднього черевця

двочеревцевого м'язу (мм)

Бічна проекція
переднього черевця

двочеревцевого м'язу (мм)

Поздовжня проекція
надпід'язокової групи

м'язів (мм)

Підборідно-під'язикова
 відстань (мм)

справа зліва справа зліва спокій ковток спокій ковток

Рак бічної поверхні яз
ика до- (n=12) 6,93±0,41 7,42±0,61 7,21±0,41 7,0±0,51 12,11±0,91 8,92±0,72 39,72±3,23 31,32±2,12

Рак бічної поверхні яз
ика після- (n=12) 6,32±0,32 7,12±0,53 6,84±0,42 6,93±0,42 12,0±0,91 10,94±0,82 39,73±3,24 33,42±2,73

Рак кореня язика
до- (n=8) 6,92±0,32 6,73±0,63 7,23±0,42 6,92±0,43 10,92±0,74 9,82±0,56 З7,21±3,33 33,34±2,51

Рак кореня язика
після- (n=8) 6,62±0,22 6,43±0,25 6,73±0,53 6,23±0,43 10,34±0,65 9,56±0,53 37,0±3,23 35,11±2,22

Рак слизової оболонки
дна порожнини рота
до- (n=6)

5,72±0,32 5,63±0,14 5,84±0,42 5,92±0,56 11,43±0,82 10,25±0,55 38,37±3,41 34,33±3,11

Рак слизової оболонки
дна порожнини рота
після- (n=6)

5,63±0,32 5,34±03,3 5,42±0,23 5,76±0,44 10,91±0,27 10,44±0,55 38,73±3,42 35,0±2,91

Захворювання
Поздовжня проекція надпі
д'язокової групи м'язів (мм)

Бічна проекція переднього
черевця двочеревцевого

м'язу справа (мм)

Бічна проекція переднього
черевця двочеревцевого

м'язу зліва (мм)

спокій ковток спокій ковток спокій ковток

Рак бічної поверхні язика до- (n=12) 11,42±0,91 8,42±0,61 7,68±1,54 6,98±1,34 7,54±1,38 6,11±1,47

Рак бічної поверхні язика після- (n=12) 11,0±0,82 8,93±0,54 7,62±1,51 6,68±1,09 7,0±1,01 5,9±1,21

Рак кореня язика до- (n=8) 10,83±0,52 9,15±0,33 7,89±1,58 5,97±0,97 7,23±1,49 5,62±0,90

Рак кореня язика після- (n=8) 10,21±0,33 8,48±0,42 7,76±1,61 5,62±0,99 6,96±1,68 5,31±1,11

Рак слизової оболонки дна порожнини рота
до- (n=6) 11,85±0,93 10,92±0,63 8,12±2,97 6,56±1,56 7,98±1,98 5,96±1,12

Рак слизової оболонки дна порожнини рота
після- (n=6) 10,83±1,14 9,92±0,75 7,92±3,12 6,15±1,76 7,63±1,72 5,32±1,15

Таблиця 2. Показники скорочення м'язів у В-режимі у пацієнтів з онкопатологією порожнини рота (M±m), (n=26) до операції та
на 10 день.

Таблиця 3. Показники скорочення м'язів в М-режимі у пацієнтів з онкопатологією порожнини рота (M±m), (n=26) до операції та
на 10 день.
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EVALUATION OF THE DYNAMICS OF RECONSTRUCTION OF THE ACT OF SWALLOWING IN THE POSTOPERATIVE PERIOD IN
PATIENTS WITH ONCOPATHOLOGY OF THE ORAL CAVITY
Kushta A. A.
Annotation. The article presents the results of the analysis of the data of ultrasound examination of the act of swallowing in patients
with oncopathology of the oral cavity in the B- and M-mode in the pre- and postoperative period. The study included 26 patients aged
38-65 years, normotrophic patients who were treated in the Department of Head and Neck Tumors "Podolsk Regional Oncology
Center" with malignant tumors of the tongue (group 1 - 12 patients with cancer of the lateral surface of the tongue, group 2 - 8 patients
with cancer of the root of the tongue,) and the bottom of the mouth and oropharynx (3rd group - 6 patients). Scanning was performed in
the sagittal and frontal planes with a 7.5 MHz sensor in two modes B and M at rest and during the act of swallowing in several stages
on a TOSHIBA device (Model USDI-A500A/EL; Serial № ELA14Z2082). Data on several indicators were analyzed: chin-sublingual
distance; longitudinal examination of the sublingual muscle group; transverse examination of the supralingual muscle group;
examination in the lateral projection of the anterior abdomen of the biceps; determination of the amplitude of muscle contraction on the
right and left, which makes it possible to compare their synchronicity and force of contraction. Statistical processing of the obtained
data was performed using Excel software from Microsoft Office 2003, STATISTICA 5.5 (owned by CNIT National Pirogov Memorial
Medical University, Vinnytsya, licensed № AXXR910A374605FA) according to the Student's test at p<0,05. The results of the study
indicate that in patients with cancer of the lateral surface of the tongue on the 10th day resumed the act of swallowing. And in patients
with cancer of the mucous membrane of the oral cavity and the root of the tongue for 12-14 days. The use of ultrasound examination
of the act of swallowing in the dynamics is informative and provides objective indicators for the transfer of the patient from tube feeding
to self.
Keywords: swallowing act, oral cancer, tongue cancer, ultrasound examination.
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Annotation. Timely diagnosis of vertical root fractures is a big challenge to dentists, because there are no specific clinical signs,
symptoms and X-ray features. The aim of the research is to study clinical cases of vertical root fractures in endodontically treated teeth
and to carry out analysis the methods of their diagnosis, clinical features and radiological characteristics. In patients aged 40-65
years, 34 clinical cases of vertical root fracture are considered. The main and additional methods of patients' examination are
analyzed. The statistical calculation of the obtained results is performed by the method of variation statistics with the determination of
the Student's t-test using computer programs Microsoft® Excel 2017 and "Statistica 6.1". Clinical symptoms and abnormal findings
during examination were recorded but not subjected to statistical analysis. Clinical examination revealed periodontal swelling or
abscess in 6 patients, isolated narrow and deep periodontal pocket in 24 patients, low localized fistula in 9 patients. Radiological
results: only in 6 clinical cases a vertical fracture line was observed on intraoral X-ray images; in 30 cases the destruction of bone
tissue in the periapical area, mainly in the halo-type radiolucency was determined; in 4 cases no pathological changes in periapical
bone tissue were revealed. Vertical root fracture was confirmed by muco-periosteal flap detachment in all cases. It has been
established that a number of signs, namely: isolated deep narrow periodontal pocket; coronally located fistula; characteristic bone
destruction (J-shaped or "halo" radiolucency) on the radiograph indicate the likelihood of vertical root fracture. Signs of fenestration
of the bone adjacent to the fractured root and visualization of the fracture line after mucoperiosteal flap surgery are pathognomonic.
Keywords: vertical root fracture, endodontically treated teeth, diagnostics, clinical features, radiographic signs.

Introduction
A vertical root fracture is a longitudinal fracture of the

tooth root, which usually starts from the inner wall of the
root canal and continues to the outer surface of the root [2].
At the same time, one or both root surfaces can be involved
in the process. There is an incomplete or complete linear
defect, which is directed along the root axis towards the
apex and a fracture along the longitudinal tooth axis,
oriented from the root canal to the periodontium [9].
According to the American Association of Endodontics,
vertical root fracture defined as a longitudinally oriented
fracture of the root that originates from the apex and
propagates to the coronal part, it occurs from 11 to 20% of
cases of endodontically treated teeth [5].

Among the etiological factors are: tooth trauma;
traumatic occlusion in pathologic bite (open or cross-bite);
the presence of bulky fillings with amalgam or composite,
thinning of dentin in endodontic treatment or root canal
preparation for post placement, which significantly reduces
the strength of the root; excessive pressure applied to the
endocanal construction (post, inlay) when their fixing in the
root canal, etc. [3, 5, 7, 8].

Vertical root fracture of the endodontically treated tooth
is one of the most adverse complications of endodontic
treatment [6]. Timely diagnosis of such fractures is
extremely difficult, additional methods of examination (X-
ray, computed tomography) are not always effective, so the
prognosis for the treatment of such teeth may be
unfavorable. Due to the similarity of clinical manifestations
of vertical root fractures of the tooth with other diseases
(apical periodontitis, periodontal disease, etc.), the dentist

often chooses the wrong treatment tactics, which leads to
bone loss, time, and, consequently, to worsening further
prosthetics after tooth extraction [1].

The aim of the study was to consider the clinical cases
of vertical root fractures in endodontically treated teeth and
to analyze methods of their diagnosis, clinical features and
radiological characteristics.

Materials and methods
In patients aged 40-65 years, 34 clinical cases of vertical

root fracture of the teeth were considered, including 4
incisors, 11 premolars and 19 molars, which resulted in
tooth extraction (29 teeth), root amputation in the maxillary
molars (3) and hemisection in the mandibular molars (2).
On average, 42 months passed after endodontic treatment.
During this study the following examination methods were
evaluated: patient complaints, examination results,
palpation, percussion with a test of biting a rubber cylinder
or tooth slooth, the presence of periodontal pocket and its
segmental probing, the presence and features of fistula,
radiological changes, signs of bone fenestration.

In 5 cases, mucoperiosteal flap detachment was
performed with subsequent staining of the root surface
with methylene blue and assessment of the alveolar bone
and tooth roots using a stereoscopic microscope "MBS-2"
at 20-fold magnification. When making the diagnosis,
special attention was paid to the 3 most characteristic
features: isolated (narrow) periodontal pocket; coronally
located fistula; specific destruction of bone tissue (halo-
type radiolucency) on X-ray image.
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Statistical analysis of the study results was carried out
using computer programs "Statistica 6.1" (number
BXXR901E246022FA) and Microsoft® Excel 2017 for Mac
(corporate license, product ID: 02984-001-000001).
Statistical data was performed using the method of the
Student parametric criterion according to the principle of
variation statistics. Values of p<0.05 were considered
statistically significant. Clinical symptoms and abnormal
findings during examination were recorded but not
subjected to statistical analysis.

The studies were carried out in compliance with the
main provisions of the "Rules of ethical principles of
scientific medical researches with human participation",
approved by the Helsinki Declaration, ICH GCP, EEC
Directive № 609, orders of the Ministry of Health of Ukraine
№ 690 dated 23.09.2009 y., № 944 dated 14.12.2009 y., №
616 dated 03.08.2012 y. The research protocol was
approved by the Biomedical Ethics Committee of National
Pirogov Memorial Medical University, Vinnytsya.

Results. Discussion
Patients with vertical root fracture of the teeth

complained of discomfort and pain when chewing,
sometimes on constant dull pain, swelling, presence of
fistula, and slight tooth mobility. The details of the complaints

Fig. 1. Oblique root fracture of 1.2 tooth with displacement.

were as follows: 19 patients (55.9±8.52%) had tooth
discomfort; 15 patients (44.1±8.52%) complained of swollen
gums in the treated tooth, the appearance of fistula and an
unpleasant taste in the oral cavity. Among them 2 patients
(5.9±4.04%) had insignificant tooth mobility, 5 patients
(14.7±6.07%) noted unpleasant sensations or insignificant
pain when chewing, which occurred only when the jaws
were unclenched.

During examination localized swelling or gingival
abscess were revealed in 6 patients (17.6±6.53%). Low-
localized fistula was diagnosed in 9 patients (26.5±7.57%):
in 3 clinical cases it was on the palatal side, in 5 cases was
on the vestibular side, in 1 case there were two fistulas
(palatal and vestibular). Fistula in vertical root fractures, in
contrast to apical periodontitis was located closer to the
gingival margin (coronally).

In 24 patients (70.6±7.81%) the periodontal defect by
type of the periodontal pocket near the tooth with vertical root
fracture were revealed, which in 17 clinical cases was located
on vestibular surface, in 5 cases - on the lingual surface, in
2 cases - on the vestibular and lingual surfaces, according
to the location of the fracture line. Periodontal defect in all

Fig. 2. J-shaped or halo-type of bone destruction in periapical
zone and along the lateral root surface of 1.5 fractured tooth
(oblique fracture).
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clinical cases was narrow (1-2 mm) and deep (5 mm and
more). When probing the gingival sulcus slightly distally or
mesially the pathology was not determined, which
distinguished periodontal defect in vertical root fracture from
periodontal pocket in periodontal disease. Tooth percussion
in 7 patients (20.6±6.94%) was slightly painful. After the test
with a bite of a rubber cylinder or tooth slooth stick, pain
occurs when the jaws are clenched that distinguishes the
vertical root fracture from apical periodontitis.

Radiological results. Only in 6 clinical cases
(17.6±6.53%) on the intraoral radiograph a vertical fracture
line was revealed (Fig. 1). In 4 cases (12.5±5.67%) no
pathological changes of bone tissue in the tooth area with a
vertical root fracture were observed, but in two of them the
radiograph diagnosed a shadow oriented parallel to the
filling material and atypical exit of the sealer to the lateral
root surface. Such changes, according to most authors [5,
7, 8, 10] occur in vertical root fracture, which appeared directly
during root canal obturation.

Bone resorption were revealed in 30 clinical cases
(88.2±5.53%): most often in 24 clinical cases (80.0±6.16%)
a J-shaped area of destruction (halo-type) was observed in
the periapical bone and along lateral root surface of fractured
tooth (Fig. 2), in 4 clinical cases (13.3±6.2%) the bone
resorption was observed in the area of bi- and trifurcation of

molar roots; in 2 cases (6.7±4.56%) the periapical lesions
were found in the shape of "hanging drop" around the apex.
It is known that if a long time passes from the moment of the
vertical root fracture, the area of destruction resembles the
shape of a "pear / hanging drop" (Fig. 3). Involvement in the
pathological process of the coronal part of the root leads to
the bone loss similar to periodontal disease with its typical
radiological signs (Fig. 4).

Five patients (14.7 ± 6.07%) underwent mucosal flap
surgery with subsequent assessment of alveolar bone and
tooth roots using a microscope. In all 5 cases, the fracture
was confirmed after staining the root surface with methylene
blue.

Thus, when making a diagnosis and planning a
restoration, the above-mentioned clinical and radiological
features should be taken into account and alertness should
be exercised. After all, when the vertical root fracture
propagates to the outer surface of the tooth root, there is a
communication with the periodontal ligament, which leads
to appearance of an inflammation. Microorganisms obtain
access to the fracture area, and soft tissues can grow into
the fracture space, which increases the separation of root
segments [4]. In the adjacent periodontium, an inflammatory
process occurs, which leads to the destruction of the
periodontal ligament and granulation tissue formation and,
consequently, the loss of alveolar bone due to its resorption

Fig. 3. Vertical root fracture of 1.2 tooth with the existing destruction
of a "pear / hanging drop" shape.

Fig. 4. Bone loss in root fracture of 1.4 tooth is similar to periodontal
disease.
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with typical clinical signs [1]. The bone defect usually
propagates rapidly apically [10].

Conclusions and prospects for further
development

1. Early diagnosis of vertical root fracture can often be
challenging. In most cases, patients complain of discomfort,
pain and abscess, ie when there is already significant
resorption of bone tissue. There are no characteristic
pathognomonic non-invasive subjective, clinical and

radiological features that would clearly identify vertical root
fractures, especially before the appearance of alveolar bone
loss. A number of signs, namely: localized edema, coronally
located fistula, deep periodontal defects and radiographic
halo radiolucencies indicate the likelihood of this
complication. Flap surgery is the most informative and
reliable method of diagnosis. Signs of fenestration of the
bone adjacent to the fractured root, filled with granulation
tissue and visualization of the fracture line are
pathognomonic signs for vertical root fracture.
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ДІАГНОСТИКА ВЕРТИКАЛЬНОГО ПЕРЕЛОМУ КОРЕНЯ В ЕНДОДОНТИЧНО ЛІКОВАНИХ ЗУБАХ
Гаджула Н. Г., Федик Т. В., Горай М. А., Ясько В. В.
Анотація. Своєчасна діагностика вертикального перелому кореня зуба надзвичайно складна, оскільки немає специфічних
клінічних ознак, симптомів і рентгенологічних особливостей. Метою дослідження стало вивчення клінічних випадків вер-
тикального перелому кореня зуба в ендодонтично лікованих зубах та проведення аналізу методів їх діагностики, клінічних
особливостей і рентгенологічних змін. У пацієнтів 40-65 років розглянуто 34 випадки вертикального перелому кореня зубів,
проаналізовано основні та додаткові методи обстеження. Статистичне обчислення отриманих результатів здійснюва-
ли методом варіаційної статистики з визначенням критерію достовірності Стьюдента за допомогою комп'ютерних
програм Microsoft® Excel 2017 і "Statistica 6.1". Клінічні симптоми та відхилення від норми під час динамічного спостережен-
ня були зафіксовані, але не піддавалися статистичному аналізу. В результаті дослідження виявлено локальний набряк та
абсцедування ясен у 6 пацієнтів, ізольовану вузьку та глибоку пародонтальну кишеню в 24 пацієнтів, діагностовано низько
локалізовану норицю у 9 пацієнтів. Рентгенологічні результати: тільки в 6 клінічних випадках на прицільній внутрішньоро-
товій рентгенограмі виявлено вертикальну лінію перелому; в 30 випадках мала місце деструкція кісткової тканини в
періапікальній ділянці переважно у вигляді ореолу, в 4 випадках жодних патологічних змін кісткової тканини в ділянці зуба з
вертикальним переломом кореня не спостерігали. Після відшарування слизово-окісного клаптя підтверджено вертикаль-
ний перелом кореня зуба. Встановлено, що ряд ознак, а саме: ізольована (вузька) пародонтальна кишеня; коронково розта-
шований норицевий хід; характерна деструкція кісткової тканини (у вигляді ореолу) на рентгенограмі вказують на ймовірність
вертикального перелому кореня зуба. Ознаки фенестрації кістки, прилеглої до кореня з переломом та візуалізація лінії
перелому при відшаруванні слизово-окісного клаптя є патогномонічними.
Ключові слова: вертикальний перелом кореня, ендодонтично ліковані зуби, діагностика, клінічні прояви, рентгенологічні
зміни.
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Анотація. Незважаючи на постійне покращення хірургічних технік виконання панкреатодуоденальної резекції (ПДР) та
ведення хворих, кількість післяопераційних ускладнень залишається високою, сягаючи від 30 до 60% залежно від центру.
Серед них найголовнішу роль грають післяопераційні панкреатичні фістули (ППФ). Метою дослідження було встановити
фактори ризику, що вплинули на розвиток панкреатичних фістул у пацієнтів, яким була виконана ПДР. Було виконано
ретроспективне дослідження 108 історій хвороб пацієнтів, яким були виконані ПДР за період з 2008 по 2021 роки в клініці
хірургії №2 на базі Дніпровської обласної лікарні ім. І.І. Мечникова. Проводили кореляційний аналіз з розрахунком коефіцієнтів
рангової кореляції Спірмена (ρ) у програмному пакеті MedCalc Statistical Software trial, version 17,4. ППФ були виявлені у 19 з
108 хворих (17,6%): тип А спостерігався у 7 (6,5%) випадках, тип В - у 9 хворих (8,3%), тип С у 3 (2,8 %). Кореляційний аналіз
виділив показники, які достовірно асоціюються з підвищеним ризиком розвитку ППФ: індекс маси тіла пацієнтів (rs =0,2;
р<0,05); наявність супутніх захворювань (rs = 0,2; р<0,05); об'єм та ступінь тяжкості крововтрати під час операції (rs =0,19;
р<0,05 та rs =0,21; р<0,05); щільність паренхіми підшлункової залози в ділянці формування анастомозу (визначена пальпа-
торно хірургом під час операції) (rs =0,24; р<0,05); кількість судин, що кровоточать на поперековому зрізі ПЗ (rs = -0,33;
р<0,05); діаметр вірсунгової протоки (rs= -0,49; р<0,05). За допомогою ROC-аналізу встановлені точки відсічення показ-
ників: діаметр вірсунгової протоки <2,5 мм, кількість судин на поперековому зрізі ПЗ <1, ІМТ>26,3 кг/м2 та крововтрата під
час операції <700 мл. Обчислені чутливість, специфічність та діагностична ефективність показників, при чому найкращі
результати були у діаметра вірсунгової протоки (площа під ROC-кривою AUC =0,868, 95 % СІ (0,789 - 0,925), чутливість -
100%, специфічність - 74,2%, р<0,001). Оцінена значущість впливу факторів на результат за показниками відношення
шансів. Таким чином, достовірно значущими факторами ризику розвитку панкреатичних фістул після панкреатодуоде-
нальних резекцій були: діаметр вірсунгової протоки < 2,5 мм, м'яка паренхіма підшлункової залози, кількість судин на
поперековому зрізі підшлункової залози <1, ІМТ>26,3 кг/м2 та крововтрата під час операції <700 мл.
Ключові слова: панкреатодуоденальна резекція, панкреатичні фістули, фактори ризику.

Вступ
Панкреатодуоденальна резекція (ПДР) вважається

однією з найскладніших операцій в абдомінальній
хірургії [7, 8, 14, 15]. Незважаючи на постійне покращен-
ня хірургічних технік та ведення хворих, кількість післяо-
пераційних ускладнень залишається високою, сягаючи
від 30 до 60% в залежності від центру  [10, 12, 18]. Серед
них найголовнішу роль грають післяопераційні панкре-
атичні фістули (ППФ) [9, 18]. Відомо, що наявність панк-
реатичних фістул збільшує ризик інших післяоперацій-
них ускладнень, таких як кровотечі, внутрішньочеревні
абсцеси та гастростаз [9]. В тяжких випадках панкреа-
тичні фістули можуть спричиняти некроз підшлункової
залози (ПЗ), поліоргану недостатність і, навіть, смерть
пацієнтів [2, 9]. Однак, незважаючи на важливість цих
ускладнень, тільки в 2005 році було розроблено загаль-
ноприйняте визначення ППФ та їх стадіювання [2, 4].
Щодо факторів ризику розвитку цих ускладнень, то вони
все ще відрізняються у різних авторів [1, 3, 8, 9, 10, 16,
18]. Більшість з них як основні фактори ризику виділя-
ють: вік, стать, індекс маси тіла (ІМТ), тип панкреатоди-
гестивного анастомозу, щільність підшлункової залози,
крововтрату під час операції, наявність механічної жов-
тяниці перед операцією та ін. [3, 8, 10, 16, 18].

Метою дослідження було встановити фактори ри-
зику, що вплинули на розвиток панкреатичних фістул у
пацієнтів, яким була виконана ПДР.

Матеріали та методи
Було виконано ретроспективне дослідження 108

історій хвороб пацієнтів, прооперованих в обсязі ПДР,
за період з 2008 по 2021 роки в клініці хірургії №2 на
базі Дніпровської обласної лікарні ім. І.І. Мечникова.
Серед них було 57 (52,8 %) чоловіків та 51 (47,2 %) жінок
у віці від 24 до 74 років. Середній вік пацієнтів склав -
56,2±9,7 років. ПДР в більшості випадків - 80 (74,1 %)
виконували з приводу аденокарциноми голівки ПЗ. При
наявності в 82 (75,9 %) тяжкої механічної жовтяниці
першим етапом виконували крізьшкірне-крізьпечінко-
ве дренування жовчних шляхів, а після зниження рівня
білірубінемії до <50 мкмоль/л оперували планово. У 26
(24,1%) пацієнтів був сформований телескопічний пан-
креатоєюноанастомоз "кінець-в-кінець", у 28 (25,9%) -
вірсунгоєюноанастомоз, у 34 (31,5%) - оригінальний
панкреатоєюноанастомоз за методикою кафедри (па-
тент України на корисну модель № 132705) та у 20
(18,5%) хворих - панкреатогастроанастомоз. Щільність
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паренхіми ПЗ оцінювали пальпаторно інтраоперацій-
но, при цьому виділяли "м'яку" та "щільну" паренхіму
підшлункової залози [5]. Для опису панкреатичних фістул
використовували класифікацію ISGPS на типи А
(biochemical leak), В, С [2, 4]. Всі фактори, що згідно літе-
ратурних даних [3, 8, 10, 16, 18] могли вплинути на роз-
виток панкреатичних фістул та були описані в історіях
хвороби, були розділені на 4 групи: фактори, пов'язані з
пацієнтами (стать, вік, ІМТ, наявність механічної жовтя-
ниці, наявність супутніх захворювань, локалізація та
гістологічна будова пухлини, передопераційний рівень
білірубіну, загального білка, альбуміну), фактори пов'я-
зані з операцією (тривалість операції, об'єм крововтра-
ти, кількість перелитої еритроцитарної маси та плазми,
тип сформованого ПДА); фактори, пов'язані з ПЗ
(щільність ПЗ в ділянці формування ПДА - пальпаторна
оцінка хірурга під час операції, кількість судин, що кро-
воточать на поперековому зрізі ПЗ, діаметр вірсунгової
протоки); фактори, пов'язані з післяопераційним веден-
ням хворих: (призначення антисекреторних препаратів
- сандостатину, апротиніну; об'єм інфузійної терапії).

Статистичну обробку даних проводили за допомо-
гою методів описової та аналітичної біостатистики, реа-
лізованих у програмному пакеті MedCalc Statistical
Software trial, version 17,4. Проводили кореляційний
аналіз з розрахунком коефіцієнтів рангової кореляції
Спірмена (ρ). Статистично достовірним вважали рівень
значущості p<0,05. Для оцінки здатності виділених по-
казників (предикторів) щодо прогнозування ризику роз-
витку панкреатичних фістул виконано ROC-аналіз, за
допомогою якого визначено порогові значення для їх
рівнів (оптимальні точки відсікання), що забезпечують
найкращі операційні характеристики моделі (площа під
ROC-кривою - AUC, показники чутливості - Se, специфі-
чності - Sp, діагностичної ефективності - De). ROC-аналіз
вважався адекватним при статистично значущій
відмінності величини AUC від величини 0,5. Оцінка зна-
чущості впливу факторів на результат здійснювалася за
показниками відношення шансів (OR) з 95 % довірчим
інтервалом (СІ) [6, 11].

Результати
ППФ були виявлені у 19 з 108 хворих (17,6 %): тип А

(biochemical leak) спостерігався у 7 (6,5%) випадках, тип
В - у 9 хворих (8,3 %), тип С - у 3 (2,8%). 5-ти (4,6 %)
хворим з фістулами типу В знадобилось дренування
скупчень рідини, яке було виконано пункційно під ульт-
развуковим контролем. 3-є (2,8%) хворих з фістулами
типу С потребували релапаротомії з додатковим дрену-
ванням черевної порожнини. У 2-х (1,9%) пацієнтів роз-
винувся некроз культі ПЗ з явищами перитоніту, що спри-
чинило поліорганну недостатність та, врешті, смерть
пацієнтів. Для оцінки впливу зазначених факторів на
розвиток ППФ був проведений кореляційний аналіз.
Його результати представлені в таблиці 1.

Проведений кореляційний аналіз дозволив виділи-

ти 6 показників, наявність яких достовірно асоціюється
з підвищеним ризиком розвитку ППФ. До цих показників
відносяться: індекс маси тіла пацієнтів (rs =0,2; р<0,05);
наявність супутніх захворювань (rs =0,2; р<0,05), а саме
серцево-судинних захворювань (rs =0,20; р<0,05); об'єм
та ступінь тяжкості крововтрати під час операції (rs =0,19;
р<0,05 та rs =0,21; р<0,05); щільність паренхіми ПЗ в
ділянці формування анастомозу (визначена пальпатор-
но) (rs =0,24; р<0,05); кількість судин, що кровоточать на
зрізі ПЗ (rs = -0,33; р<0,05); діаметр вірсунгової протоки
(rs= -0,49; р<0,05).

Для оцінки здатності виділених показників щодо про-

Таблиця 1. Кореляційного аналізу факторів ризику розвитку
панкреатичних фістул.

Фактори
Коефіцієнт
Спірмена

(rs)

Рівень
значущості

(р)

Фактори, пов'язані з пацієнтами

Стать - 0,14 0,135

Вік 0,02 0,819

Наявність механічної жовтяниці - 0,10 0,284

Наявність супутніх захворювань 0,20 0,035

Локалізація пухлини (голівка
підшлункової залози, холедох, ВДС, ДПК) 0,01 0,904

Гістологічна будова утворення (злоякісне,
доброякісне) 0,01 0,913

ІМТ, кг/м2 0,20 0,046

Передопераційний рівень білірубіну,
мкмоль/л - 0,06 0,514

Передопераційний рівень загального
білку, г/л - 0,05 0,601

Передопераційний рівень альбуміну, г/л 0,06 0,766

Фактори, пов'язані з операцією

Тривалість операції 0,08 0,424

Об'єм крововтрати, мл 0,19 0,049

Ступінь тяжкості крововтрати 0,21 0,035

Кількість перелитої еритроцитарної маси, м
л 0,13 0,240

Кількість перелитої плазми, мл 0,10 0,315

Телескопічний анастомоз - 0,03 0,737

Вірсунгоєюноанастомоз 0,12 0,236

Оригінальний анастомоз - 0,05 0,597

Панкреатогастроанастомоз - 0,03 0,739

Панкреатоєюноанастомоз 0,03 0,792

Фактори, пов'язані з підшлунковою залозою

Щільність підшлункової залози пальпаторно 0,24 0,014

Кількість судин, що кровоточать на зрізі
залози - 0,33 0,0001

Діаметр вірсунгової протоки - 0,48 0,0001

Фактори, пов'язані з післяопераційним веденням хворих

Призначення сандостатину - 0,05 0,604

Призначення апротиніну - 0,05 0,643
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гнозування ризику розвитку ППФ виконано ROC-аналіз.
Його результати представлені в таблиці 2 і на рисунку 1.

За даними ROC-аналізу дуже відмінними є показни-
ки діаметру вірсунгової протоки (площа під ROC-кри-
вою AUC = 0,868, 95 % СІ (0,789 - 0,925), чутливість -
100%, специфічність - 74,2%, р<0,001) добрими є по-
казники кількості судин на зрізі (площа під ROC-кри-
вою AUC=0,738, 95 % СІ (0,644 - 0,818), чутливість - 78,9%,
специфічність - 60,7%, р<0,001). Решта показників ма-
ють середню інформативність, виходячи з площі під
ROC-кривою AUC від 0,629 до 0,655.

Для всіх зазначених показників була обчислена
вірогідність шансів. Так, при ІМТ>26,3 кг/м2 панкреатичні
фістули достовірно розвиваються в 3,1 разів частіше
(OR=3,13; 95 % CI 1,11 - 8,80; р<0,05). Шанси розвитку

панкреатичних фістул при наявності супутніх захворю-
вань у 3,8 разів вище, ніж при їх відсутності (OR=3,79;
95% CI 1,03 - 13,97; р<0,05), зокрема при наявності сер-
цево-судинних захворювань шанси на розвиток фістул
зростають в 4,3 разів (OR=4,26; 95% CI 1,47 - 12,33;
р<0,05). При крововтраті <700 мл шанси на розвиток
панкреатичної фістули зростають в 2,9 разів (OR=2,85;
95% CI 1,03 - 7,87; р<0,05). ППФ достовірно частіше зус-
трічаються при м'якій паренхімі ПЗ, шанси на розвиток
панкреатичної фістули зростають у 3,8 раз при м'якій
ПЗ (OR=3,76; 95% CI 1,25 - 11,34; р<0,05). Для діаметра
вірсунгової протоки <2,5 мм показник відношення
шансів складає 57 (OR=57; 95% CI 7,21 - 450,81; р<0,05).
При поганому кровообігу культі ПЗ кількість нориць до-
стовірно зростає, тобто при кількості судин на зрізі <1,

Показник Критерій (поріг
відсікання)

Площа під ROC-кривою
(AUC, 95% СІ)

Рівень значущості
AUC (р) Se/Sp/De (%)

ІМТ, кг/м2 <26,3 0,647 0,0473 47,4/77,6/72,1

Наявність супутніх захворювань Так 0,629 0,05 84,2/41,6/49,1

Об'єм крововтрати <700 мл 0,644 0,052 57,9/67,4/65,7

Щільність паренхіми підшлункової залози Так 0,655 0,0351 73,7/57,3/60,2

Діаметр вірсунгової протоки <2,5 0,857 0,0001 94,7/74,2/77,8

Кількість судин на зрізі підшлункової залози <1 0,738 0,0001 78,9/60,7/63,9

Таблиця 2. Прогностична значущість виявлених факторів ризику розвитку фістул (результати ROC-аналізу).

 

0

20

40

60

80

100
IMT

0 20 40 60 80 100
100-Specificity

Se
ns

iti
vi

ty

 Sensitivity: 47,4
 Specificity: 77,6
 Criterion: >26,3

 

0

20

40

60

80

100
other deceases yes no

0 20 40 60 80 100
100-Specificity

S
en

si
tiv

ity

 Sensitivity: 84,2
 Specificity: 41,6
 Criterion: >0

 

0

20

40

60

80

100
blood loss

0 20 40 60 80 100
100-Specificity

S
en

si
tiv

ity

 Sensitivity: 57,9
 Specificity: 67,4
 Criterion: >700

 

0

20

40

60

80

100
density

0 20 40 60 80 100
100-Specificity

S
en

si
tiv

ity  Sensitivity: 73,7
 Specificity: 57,3
 Criterion: >1

 

0

20

40

60

80

100
virsung diameter

0 20 40 60 80 100
100-Specificity

Se
ns

iti
vi

ty

 Sensitivity: 100,0
 Specificity: 74,2
 Criterion: ?2,5

Рис. 1. ROC-криві основних факторів ризику розвитку панкреатичних фістул (Зліва направо: ІМТ, наявність супутніх захворю-
вань, крововтрата, щільність паренхіми ПЗ, діаметр вірсунгової протоки, кількість судин на поперековому зрізі ПЗ).
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шанси на розвиток панкреатичної фістули зростають в
5,8 раз (OR=13,78; 95% CI 1,0 - 237,38; р<0,05).

Обговорення
Останні дослідження виявили багато перед-, інтра- і

післяопераційних факторів, що впливають на розвиток
панкреатичних фістул [1, 3, 5, 8 10, 15 18]. Ряд дослід-
жень виділив такі фактори ризику ППФ, як щільність
підшлункової залози, визначена пальпаторно під час
операції, та діаметр вірсунгової протоки [1, 3, 5, 8, 10]. У
нашому спостереженні також був отриманий достовір-
ний зв'язок між наявністю м'якої підшлункової залози
(OR=2,85; р<0,05), діаметром вірсунгової протоки <2,5
мм (OR=57; р<0,05) та ППФ. Однак у дослідженні O. Akgul
et al. (2019) була отримана точка відсікання діаметру
вірсунгової протоки <5 мм, а у Y. Li et al. (2019) <3 мм [1,
10]. Цікавими є наведені в роботах Yu. S. Galchina та
співав. (2020) та E. S. Drozdov та співав. (2020) можли-
вості передопераційного визначення щільності підшлун-
кової залози за допомогою комп'ютерної томографії,
магнітно-резонансної томографії та еластографії [3, 5].
ІМТ як фактор ризику розвитку ППФ зазначений в робо-
тах E. S. Drozdov та співав. (2020) і van L. B. Rijssen et al.
(2018), при цьому в першому дослідженні повідомляєть-
ся про підвищення ризику виникнення ППФ при ІМТ>25
кг/м2, а в другому - при  ІМТ>30 кг/м2 [3, 15]. У нашому ж
дослідженні ризик ППФ збільшувався при ІМТ>26.3 кг/
м2 (OR=3.13; р<0,05). При побудові своєї системи баль-
ної оцінки ризику ППФ Y.Li виділяв декілька рівнів тяж-
кості крововтрати: 0 балів - до 500 мл, 1 бал - 500-1000
мл, 3 бали - більше 1000 мл [10]. У нашому ж дослід-
женні підвищений ризик розвитку ППФ асоціювався з
крововтратою під час операції більшою за 700 мл

(OR=2,85; р<0,05). У нашій роботі спостерігалось
збільшення ризику ППФ при наявності супутніх захво-
рювань (OR=3,79; р<0,05) а саме серцево-судинних зах-
ворювань (OR=4,26; р<0,05), однак у C. Williamsson et
al. (2020) спостерігався зв'язок виключно з наявністю
цукрового діабету (OR=0,52; p=0,012) [18]. Кількість су-
дин на поперековому зрізі підшлункової залози не ана-
лізувалась жодним зі згаданих авторів. Такі фактори як
передопераційний рівень загального білку альбуміну,
гістологічний та клінічний діагноз, передопераційне дре-
нування жовчних шляхів, тип сформованого панкреато-
дигестивного анастомозу, стать, вік нами аналізувались,
однак не було виявлено достовірного зв'язку з кількістю
ППФ на відміну від ряда авторів [1, 3, 10, 15, 16]. Наве-
дені в дослідженнях фактори ризику ППФ - саркопенія,
об'єм вісцерального жиру, рівень глюкози в крові, об'єм
інфузії в післяопераційному періоді нами не досліджу-
вались [1, 3, 8, 9].

Висновки та перспективи подальших
розробок.

1. Достовірно значущими факторами ризику розвит-
ку панкреатичних фістул після панкреатодуоденальних
резекцій були: діаметр вірсунгової протоки <2,5 мм, м'я-
ка паренхіма підшлункової залози, кількість судин на
поперековому зрізі підшлункової залози <1, ІМТ>26,3
кг/м2 та крововтрата під час операції <700 мл.

Перспективною з точки зору подальших розробок є
побудова моделі, за якою була б можливість вирахува-
ти ризик розвитку панкреатичних фістул ще в передопе-
раційному періоді та запобігти їх розвитку шляхом усу-
нення виявлених чинників.
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RISK FACTORS FOR POSTOPERATIVE PANCREATIC FISTULAS AFTER PANCREATICODUODENECTOMY
Kutovyi O. B., Denisova K. O.
Annotation. Despite the constant improvement of surgical techniques of the pancreaticoduodenectomies (PD) performing and patient
management after the procedure, the number of postoperative complications remains high, reaching from 30 to 60%, depending on the
center. Among them, the most important role is played by the postoperative pancreatic fistulas (POPF). The goal of the study was to
establish the risk factors that influenced on development of the pancreatic fistulas in patients after PD. The retrospective study of 108
case histories of patients who underwent PD in the period from 2008 to 2021 at the Surgery Clinic No. 2 at the Dnipro Regional Hospital
named after I.I. Mechnikov was executed. Correlation analysis was performed with the calculation of Spearman's rank correlation
coefficients (ρ) in the MedCalc Statistical Software trial software package, version 17.4. POPF were detected in 19 out of 108 patients
(17.6%): type A was observed in 7 (6.5%) cases, type B in 9 patients (8.3%), type C in 3 (2.8%) cases. Spearman's rank-order
correlation test identified indicators that were significantly associated with an increased risk of POPF developing: body mass index of
patients (rs =0.2; p<0.05); presence of comorbidities (rs =0.2; p<0.05); volume and severity of blood loss during surgery (rs =0.19;
p<0.05 and rs =0.21; p<0.05); pancreas parenchyma density on the site of the anastomosis formation (determined by palpation during
the operation) (rs =0.24; p<0.05); the number of vessels bleeding on the transverse section of the pancreas (rs = -0.33; p<0.05);
diameter of the Wirsung duct (rs= -0.49; p0.05). With the help of ROC-analysis, the cut-off points of the indicators were established:
diameter of the Wirsung duct <2.5 mm, number of vessels in the transverse section of the pancreas <1, BMI>26.3 kg/m2, and blood loss
during surgery <700 ml. Sensitivity, specificity and diagnostic efficiency of indicators were calculated, the best result had the Wirsung
duct diameter (area under ROC-curve AUC=0,868, 95 % СІ (0,789 - 0,925), sensitivity - 100%, specificity - 74,2%, р<0,001). The
significance of the factors influence on the result was assessed according to the multivariate logistic regression analysis. Thus, the
significantly important risk factors for development of pancreatic fistulas after PD were: diameter of the Wirsung duct <2.5 mm, soft
pancreatic parenchyma, number of vessels on the transverse section of the pancreas <1, BMI>26.3 kg/m2 and blood loss during
operation <700 ml.
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Анотація. У статті представлений опис спостереження хворої з хворобою Бехчета - рідкісного системного захворю-
вання. В описі простежуються етапи розвитку захворювання, труднощі його діагностики, поліморфність проявів. У публ-
ікації також представлені сучасні погляди на етіологію, механізми виникнення, діагностику та наслідки хвороби Бехчета.
Ключові слова: хвороба Бехчета, етіологія, діагностика, лікування.

Вступ
Хвороба Бехчета (ХБ) - рідкісне захворювання, що

відноситься до групи системних васкулітів з аутосомно-
домінантним типом успадкування, в основі якого лежать
гетерозиготні мутації в гені TNFAIP3. Хвороба характе-
ризується поліорганними ураженнями. У процес залу-
чаються суглоби, шлунково-кишковий тракт (ШКТ), не-
рвова система, очний аналізатор, великі судини, шкірні
покриви, слизова оболонка порожнини рота та стате-
вих органів. Лихоманка буває не завжди. Ураження
різних органів і систем у хворих спостерігається у різних
поєднаннях [5, 8, 14].

У світовій літературі описано декілька пацієнтів з
даною хворобою. Етіологія та патогенез ХБ залишають-
ся не до кінця вивченими. У патогенезі ХБ найбільше
значення надається порушенню клітинного та гумораль-
ного імунітету, тому ряд авторів хворобу Бехчета вважа-
ють аутоімунним захворюванням (autoinflammatory
syndrome familial Behcet-like), яке проявляється реци-
дивуючою лихоманкою й ерозивно-виразковими по-
шкодженнями слизових оболонок порожнини рота та
статевих органів [12, 13, 14, 20, 23].

Дана гіпотеза підтверджується виявленням у хворих
підвищеного вмісту імуноглобулінів усіх класів та імун-
них комплексів. Важливим механізмом у розвитку за-
палення й імунної відповіді при ХБ є послідовний кас-
кад адгезії та міграції лейкоцитів. Результатом такої взає-
модії клітин є системне ураження ендотелію, що веде
до різних клінічних проявів захворювання. Гіперфунк-
ція нейтрофілів - одна з найбільш характерних рис ХБ.
Насправді нейтрофіли у пацієнтів із ХБ здатні до само-
мобілізації. Відбувається це завдяки секретованому
ними фактору некрозу пухлини α (ФНПα), який преміює
нейтрофіли та збільшує тривалість їхнього життя, таким
чином призводячи до "ненормальної" акумуляції акти-
вованих нейтрофілів у місці запалення. Нейтрофіли при
ХБ також секретують прозапальні цитокіни - IL12 та IL18,
які значно підвищують активність природних кілерів та
антигенспецифічну Тh1-відповідь [8, 10, 13, 14].

Дослідження останніх років виявили асоціацію ан-
тигенів гістосумісності із низкою захворювань. HLA-гени

та кодовані ними антигени відіграють чільну роль у про-
цесах клітинного розпізнавання захворювань, особли-
во імунного генезу. ХБ є тим захворюванням, у якому
проявляється чіткий зв'язок з антигенами гістосуміс-
ності. Так, було доведено тісний зв'язок між носійством
лейкоцитарного антигену HLA В51 та розвитком ХБ, у
результаті чого антиген HLA В51 розглядають як мар-
кер захворювання на хворобу Бехчета [1, 2, 5, 6, 18].

Глибоке вивчення механізмів розвитку аутозапаль-
них синдромів дозволило в останні роки виділити серед
них окрему групу - так звані релопатії (relopathy), в ос-
нові яких лежить неадекватна активація транскрипцій-
ного ядерного фактора NF-B, що призводить до по-
силеного синтезу прозапальних цитокінів. Термін "ре-
лопатія" походить від назви домену гомології Rel, що є у
всіх представників сімейства NF-B, який забезпечує
утворення білкових димерів, зв'язування NF-B з ДНК
та реалізацію прозапальних ефектів [4, 19].

Приклад релопатії з активацією NK-B за класич-
ним шляхом служить Бехчет-подібний сімейний авто-
запальний синдром (синонім синдром гаплонедостат-
ності А20). Захворювання викликається гетерозиготною
мутацією в гені TNFAIP3 (TNF-Alpha Induced Protein 3),
локалізованому на довгому плечі хромосоми 6 (6q23.3).
Ген TNFAIP3 складається з 7 екзонів, що кодує білок
А20, який є молекулярним "гальмом" канонічного шля-
ху активації NF-B. За даними літератури, мутації у гені
TNFAIP3 асоційовані не тільки з розвитком Бехчета-под-
ібного сімейного автозапального синдрому, але й інши-
ми захворюваннями. Зокрема, генетичні дослідження
продемонстрували зв'язок однонуклеотидних пол-
іморфізмів (SNP) TNFAIP3 з рядом аутоімунних захво-
рювань, таких як системний червоний вовчак [3, 15, 16,
19], ревматоїдний артрит [15], хвороба Крона [9, 17, 19]
і навіть лімфомами [17, 20, 22]. Маніфестація клінічних
симптомів Бехчет-подібного сімейного автозапального
синдрому починається в ранньому віці і в більшості ви-
падків нагадує хворобу Бехчета [7, 13, 20, 25].

Класифікація хвороби Бехчета розрізняє прості та
комплексні афтози. Простий рецидивуючий афтоз про-

©Вінницький національний медичний університет ім. М.І. Пирогова

        “Вісник Вінницького національного медичного університету”, 2022, Т. 26, №1

ІSSN 1817-7883  eІSSN 2522-9354

44



являється 3-6 епізодами на рік. Виразки при простому
афтозі гояться повільно, помірно болючі й обмежують-
ся ротовою порожниною. При комплексному афтозі
виникає кілька або багато дуже болючих афтозних ви-
разок, які повільно гояться. При комплексному реци-
дивуючому афтозі пацієнти можуть половину свого жит-
тя і навіть все життя страждати на постійні оральні та/
або геніальні афтозні виразки, що супроводжуються
сильним болем, а також мають негативний вплив на
весь організм, наприклад, супроводжуються значною
втратою маси тіла. Генітальні афтозні виразки зустріча-
ються в 50-95% випадків хвороби Бехчета і можуть з'яв-
лятися в області калитки, вульви, ануса, промежини і в
паху. Виразки геніталій подібні до таких як на слизовій
ротоглотки, але більш болючі, більш крупні та глибокі,
заживають довго - 10-30 днів, залишаючи після себе
рубці. На відміну від афтозного стоматиту, вони можуть
виникати два-три рази протягом захворювання. У чо-
ловіків одночасно з виразками геніталій може розви-
тись епідидиміт і, як наслідок, неплідність [5, 8, 14, 24].

Діагностика ХБ є складним завданням, оскільки сим-
птоми захворювання розвиваються не одночасно. Так,
афтозний стоматит, як один із головних проявів захво-
рювання, може бути єдиним симптомом протягом ряду
років. ХБ верифікується на підставі діагностичних кри-
теріїв, розроблених міжнародною групою з вивчення ХБ
у 1990 р. (критерії International Study group Behcet's
disease/ISBD), згідно яких виділяють великі та малі оз-
наки. До великих ознак відносять: рецидивуючі афтозні
виразки на слизовій оболонці порожнини рота, уражен-
ня шкіри (вузлова еритема, підшкірний тромбофлебіт
та ін.); ураження очей (іридоцикліт, хоріоретиніт); вираз-
ки геніталій. Малими ознаками є: артрит без деформації
та анкілозів; ураження ШКТ (виразки в ілеоцекальному
відділі); епідидиміт; судинні порушення; ураження ЦНС
(інсульт, асептичний менінгіт) [12, 14, 22].

Варіант захворювання є повним за наявності 4 ве-
ликих критеріїв; неповним - за наявності 3 великих кри-
теріїв, або 2 великих і 2 малих, або при типовому ура-
женні очей, а також за наявності одного великого та 2
малих критеріїв. Якщо у хворого є 2 великі критерії або
один великий і 2 малі, діагноз ХБ є ймовірним. Значним
діагностичним критерієм ХБ є позитивний тест патерги.
Він відображає гіперреактивність нейтрофілів і свідчить
про надмірну відповідь шкіри на травму. Проводиться
на згинальній поверхні передпліччя шляхом введення
стерильної голки.

На даний час виділяють шість фенотипів (варіантів)
ХБ залежно від переважання певного клінічного синд-
рому: слизово-шкірний, суглобний, інтестинальний, су-
динний, з ураженням очного аналізатора, з ураженням
нервової системи [12, 14, 22].

Слизово-шкірний тип захворювання характеризуєть-
ся афтами слизової оболонки порожнини рота та гені-
талій з наявністю уражень шкіри або без них. Очний тип
проявляється ураженням очей (в 50-70% випадків), ча-

стіше у вигляді рецидивуючого увеїту з болем і світлобо-
язню. Для суглобного фенотипу характерним є розви-
ток артритів з ураженням крупних суглобів (у 45-60%
пацієнтів) і не менше, ніж двома симптомами слизово-
шкірних проявів. Неврологічний тип визначається у 5-
12% пацієнтів з хворобою Бехчета і проявляється ура-
женням центральної нервової системи (ЦНС) за типом
дисемінованого менінгоенцефаліту, асептичного мені-
нгіту, ураженням крупних церебральних артерій, пери-
феричної невропатії з одним або декількома симпто-
мами слизисто-шкіряного або суглобного типів [6, 12,
14, 22]. Своєчасна діагностика ХБ обумовлена й тим, що
при поліорганному ураженні прогноз, у разі відсутності
своєчасної медичної допомоги, несприятливий, можли-
вий розвиток ранньої інвалідності і навіть летальний
кінець. Летальність при хворобі Бехчета складає 9%.
Факторами ризику більш важкого перебігу захворюван-
ня є вік розвитку ХБ до 25 років та чоловіча стать [3, 7,
10]. Сліпота, яка виникає майже у 25% пацієнтів, стає
головною причиною інвалідності. Безпосередньою при-
чиною смертності при хворобі Бехчета у 3-4% випадків є
розрив аневризмів судин, перфорація виразок кишеч-
ника або тяжкий перебіг менінгоенцефаліту [2, 12]. При
відсутності уражень нервової системи та крупних судин
хвороба протікає доброякісно і має сприятливий про-
гноз.

Мета роботи - у зв'язку з вищевказаним хочемо под-
ілитися досвідом діагностики та лікування пацієнтки
віком до 25 років з ХБ.

Матеріали та методи
Клінічний випадок. Дівчина А. 22 роки, звернулась зі

скаргами на рецидивуючі виразки слизової оболонки
рота, виникнення яких періодично супроводжувалось
лихоманкою. Вищевказані скарги тривали протягом 2-х
років, тривалість рецидиву 5-7 днів, інтервали між ре-
цидивами стоматитів були 3 міс., останні пів року - щом-
ісячно. Оглядалась різними спеціалістами, отримува-
ла місцеве лікування, похідні ацикловіру, різноманітні
засоби симптоматичної терапії. Позитивна динаміка
була тимчасова. Протягом останнього року поява афто-
зу на слизовій оболонці ротоглотки супроводжувалась
збільшенням лімфатичних вузлів, переважно шийних і
пахових, головним болем, пітливістю, втомою, болями в
животі, артралгією.

Результати. Обговорення
Під час огляду виявлено поодинокі виразки на сли-

зовій щік, язику та множинні - в області внутрішньої по-
верхні нижньої губи та в зіві (рис. 1 і 2). При детальному
анамнезі нами виявлено, що афти з'являлися протягом
останніх двох рецидивів на слизовій статевих органів,
що супроводжувалось сильним болем. Пацієнтка само-
стійно на даний симптом не вказувала, при зборі анам-
незу ніхто про нього не запитував. Крім того, вияснено,
що швидка позитивна тимчасова динаміка спостеріга-
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лась після вживання короткотривалої гормональної
терапії, що нас і наштовхнуло на цей діагноз.

При огляді пацієнтки виявлено висип по типу фоліку-
літу, особливо на шкірі верхніх кінцівок. Зі слів хворої, в
останні 3 місяці появлявся не рясний висип на шкірі в
області тулуба, кінцівок під час або перед появою роз-
витку афтозу. При об'єктивному огляді виявлено незначно
виражений гепатолієнальний синдром, збільшення всіх
груп шийних і пахових лімфовузлів розміром 0,5-1,2 см,
які не спаяні між собою, еластичні, не болючі. Оглянута
окулістом, неврологом, які патологічних відхилень зі сто-
рони ЦНС і очного аналізатора не виявили.

Проведено лабораторні обстеження, хоча лабора-
торні методи діагностики при ХБ неспецифічні: у загаль-
ному аналізі крові в активну стадію захворювання мож-
ливі підвищення швидкості осідання еритроцитів (ШОЕ),
помірна анемія; нейтрофільний лейкоцитоз. При біохі-
мічному дослідженні крові виявляють збільшення вмісту
С-реактивного білка (СРБ), компонентів комплементу
(С3, С4, С9 і фактора В), фібриногену. Підвищення
кількості імуноглобулінів G, M та A, a2-глобуліну. Найха-
рактернішим під час загострення захворювання є зна-

чення інтерлейкіну-8 як серологічного маркера актив-
ності процесу.

У клінічному аналізі крові в пацієнтки виявлено оз-
наки гіпохромної анемії легкого ступеня важкості (ерит-
роцити - 4,73х1012/л, гемоглобін - 110 г/л, середній об'єм
еритроцитів - 72,1 фл, середній вміст гемоглобіну в ерит-
роциті - 24,4 пг, кольоровий показник - 0,73), тромбоци-
ти - 156х109, у біохімічному аналізі крові - ознаки сиде-
ропенії (залізо сироваткове - 4,2 мкмоль/л, загальна
залізозв'язувальна здатність сироватки крові - 76,8%,
феритин - 11 нг/мл), незначне підвищення рівня лактат-
дегідрогенази - до 484 од/л (норма до 450 од/л), дисп-
ротеїнемія за рахунок гіпергамаглобулінемії (21,2%).
Показники острофазових білків не перевищували допу-
стимих нормативних значень (СРБ - 3 мг/л, феритин - 11
нг/мл). Результати імунологічного дослідження показа-
ли незначне скорочення популяції цитотоксичних лімфо-
цитів поряд зі збільшенням IgA, IgЕ та неспецифічних
аутоантитіл (антинуклеарний фактор - 1:160). Вивчення
тиреоїдного профілю виявило значне збільшення спе-
цифічних аутоантитіл до тиреопероксидази - 216 МО/мл
(при нормі до 30 МО/мл) при нормальних рівнях тиреот-
ропного гормону, вільних Т3 та Т4, що підтверджувало
перебіг у пацієнтки аутоімунного тиреоїдиту без зміни
функціонального стану щитовидної залози. В коагулог-
рамі помірні ознаки гіперкоагуляції: фібриноген - 4,8 г/
л, АЧТЧ - 23,5.

З метою виключення або виявлення ймовірних
інфекцій і паразитозів у прогресуванні хронічного афто-
зу проведено імуногенетичні дослідження методом іму-
ноферментного аналізу (ІФА) та полімеразної ланцюго-
вої реакції (ПЛР): віруси простого герпесу 1-го та 2-го
типів, цитомегаловірус, вірус Епштейна-Барр, вірус гер-
песу людини 6-го та 8-го типів, збудників хламідіозу,
мікоплазмозу, вірусу імунодефіциту людини, блідої тре-
понеми, вірусів гепатитів В і С, а також деяких гельмін-
тозів (аскаридоз, опісторхоз, ехінококкоз, токсокароз)
не виявлено. Таким чином, виключено інфекційний і
паразитарний ґенез захворювання.

На основі клінічних даних і даних анамнезу, а саме,
періодично рецидивуючий афтоз з ураженням слизової
ротоглотки і зовнішніх статевих органів тривалістю 5-7
днів, який супроводжувався вираженим больовим син-
дромом, періодичною лихоманкою, ураженням шкіри
за типом фолікуліту та плямисто-папульозного висипу,
помірним збільшенням шийних лімфовузлів під час ре-
цидиву, наявністю легкого ступеню нормохромної анемії
та тромбоцитопенії, аутоантитіл, швидкий ефект від
прийому кортикостероїдів дали привід запідозрити хво-
робу Бехчета. Проведено діагностичний тест з визна-
ченням реактивності шкіри на укол голки - тест на па-
тергічну реакцію, яка є діагностичним тестом для ХБ.
Через 48 годин провели оцінку місця уколу - виявлено
декілька папул, що робить реакцію позитивною. Прове-
дено консультацію з ревмокардіологом, який підтвер-
див ймовірний діагноз і призначив протирецидивну те-

Рис. 1. Множинні афти на слизовій оболонці губ.

Рис. 2. Множинні афти на слизовій глотки (власні спостере-
ження).
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рапію препаратом колхіцин, місцеве лікування у вигляді
гормональної мазі, антиагреганти з рекомендацією
подальшого лікування та спостереження в ревмокард-
іолога.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Хвороба Бехчета - це системний васкуліт, з більшою
ймовірністю, автоімунного походження, розвиток якого
виникає, в більшості випадків, після 20-25 років і лише
поодинокі випадки описані у дітей. В осіб чоловічої статі
хвороба перебігає важче, прогноз більш песимістичний.
Відрізняється від інших хронічних рецидивуючих афтозів
прогресуючим характером і втягуванням у запальний
процес різних органів і систем. Тому вчасне розпізнан-
ня хвороби і призначення специфічної імуносупресив-
ної терапії значно покращить прогноз.

2. Важкість і запізнілість діагностики обумовлена ще
й тим, що не існує специфічних лабораторних маркерів
хвороби Бехчета. Діагностика базується на основних
клінічних проявах, які можуть з'являтися одночасно або,

що буває частіше, з часом. Основні клінічні критерії хво-
роби Бехчета, розроблені Міжнародною групою по вив-
ченню хвороби Бехчета (International Study Group for
Behcet's Disease - ISGBD), включають: рецидивуючі ви-
разки в ротовій порожнині та на зовнішніх статевих орга-
нах (у дітей до статевого дозрівання даний симптом зу-
стрічається рідко), ураження шкіри (у вигляді вугрів, фо-
лікулітів, вузловатої еритеми), ураження очей
(двобічність уражень, переважно у хлопчиків), залучен-
ня суглобів, неврологічні порушення, зміни зі сторони
слизової шлунково-кишкового тракту (ерозії та вираз-
ки), ураження судин, наявність патергічної реакції.

Даний клінічний випадок вказує, що пацієнт, в за-
лежності від фенотипу захворювання, може звернутися
вперше за допомогою до різних спеціалістів. Тому для
поглиблення знань для вчасної діагностики даної пато-
логії слід ділитися в публікаціях особливостями перебігу
та діагностики кожного випадку, проводити клінічні кон-
ференції в медичних закладах, проводити демонстрації
випадків рідких захворювань і синдромів у дорослих і
дітей на різноманітних наукових форумах.
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Анотація. Прееклампсія залишається загадковою головоломкою для клініцистів та дослідників, які їх розкривають про-
тягом десятиліть. Пошук нових сучасних маркерів діагностики для можливості ранньої профілактики даного ускладнення
полегшить перебіг вагітності та пологів. Прееклампсія може впливати на 2-8% всіх вагітностей. Вивчення ангіогенних
біомаркерів для стратифікації ризику виникнення захворювання є метою нашого дослідження. Пацієнтки розподілені на
групи у зв'язку із тяжкістю розвитку прееклампсії. До І групи увійшло 26 вагітних із помірною прееклампсією, рівень діасто-
лічного тиску становив до 90 мм рт. ст., до ІІ групи - 20 вагітних із помірною прееклампсією, рівень діастолічного тиску
становив до 99 мм рт. ст. До ІІІ групи відносились вагітні, у яких фізіологічний перебіг вагітності без ускладнень та
супутньої екстрагенітальної патології. Рівень інгібіну А визначали за допомогою аналізатора та тест-системи Beckmann
Coulter (Німеччина); ELISA Testkit, Access-Inhibin A Kit von Beckmann Coulter, концентрацію вітаміну D в сироватці крові
пацієнток визначали за допомогою аналізатора і тест-системи Immulite (Siemens AG, Німеччина). Статистичний аналіз
отриманих результатів здійснювали з вирахуванням середнього значення величини (М) та стандартної похибки середнь-
ого значення величини (m). Якісні показники представлено у вигляді %. Порівняння кількісних показників з нормальним
розподілом відбувалось за критерієм Ст'юдента (р<0,05), а з ненормальним розподілом при непов'язаних вибірках - за
допомогою критерія Манна-Уітні (критерій U), порівняння відносних величин - за допомогою χ2  (хі-квадрат). Встановлено
достовірний взаємозв'язок (p=0,041) між рівнем інгібіну А та виникненням прееклампсії. Також встановлено дефіцит віта-
міну D (24,5±1,01 нг/мл) у жінок досліджуваних груп. Рівень плацентарного фактора росту у всіх жінок у першому триместрі
вагітності становив 45,93±11,74 пг/мл, що відповідає нормальним показникам. Середній рівень інсуліноподібного фактора
росту був знижений (120,87±4,12 нг/мл) порівняно з групою контролю (224,1±6,24 нг/мл). Таким чином, підвищення інгібіну А,
зниження ІФР та дефіцит вітаміну D може слугувати маркером для виділення пацієнта в групу ризику розвитку преек-
лампсії.
Ключові слова: прееклампсія, метаболічний синдром, вітамін D, інгібін А, інсуліноподібний фактор росту.

Вступ
Гіпертонічні розлади у вагітних - хронічна гіпертен-

зія, гестаційна гіпертензія та прееклампсія - є надзви-
чайно складними ускладненнями вагітності, оскільки
дана патологія та її терапевтичне лікування одночасно
впливають на систему мати-плацента-плід. Прееклам-
псія, зокрема, є одним з найбільш грізних ускладнень
вагітності. Часто проявляється гіпертензією та протеї-
нурією та може швидко прогресувати до виникнення
серйозних ускладнень, включаючи материнську та нео-
натальну захворюваність та смертність. Вона діагнос-
тується дисфункцією багатьох органів, таких як нирки і
печінка, та корелює із виникненням синдрому затримки
розвитку плода [4, 5]. Хоча причина прееклампсії все ще
обговорюється, клінічні та патологічні дослідження
свідчать про те, що плацента є центральною в патоге-
незі даного синдрому. Значні довгострокові серцево-су-
динні та метаболічні ризики для матерів і дітей, пов'я-
зані з гестаційними гіпертензивними розладами, зокре-
ма, передчасною прееклампсією [9]. В останні десяти-
ліття з'явилося більше доказів того, що основним механ-
ізмом прееклампсії є прояви ендотеліальної дисфункції
[1]. Сучасними поглядами на дану проблему є пошук
новітніх предикторів розвитку даного ускладнення [6].

Рівень інгібіну А в материнській сироватці під час
скринінгових тестів у другому триместрі вагітності може
передбачити частоту та тяжкість розвитку прееклампсії
у вагітних жінок [2, 10]. Рівень інгібіну А підвищується зі
збільшенням тяжкості захворювання. Проте спостері-
гається значне перекриття рівнів сироваткового інгібіну
А у жінок з помірною та тяжкою прееклампсією [7]. Саме
тому вимірювання даного показника у терміні 16-18
тижнів вагітності може бути корисним для прогнозуван-
ня прееклампсії.

Однією з найактуальніших проблем сучасного аку-
шерства є пошук методів діагностики прееклампсії у
вагітних жінок. На сьогоднішній день етіологічні факто-
ри прееклампсії, маркери залишаються невідомими.
Швидкість прогресування патологічних змін, можливість
лікування та профілактика прееклампсії обмежена та
недостатньо вивчена. Розроблені прогностичні критерії
дозволять прогнозувати розвиток прееклампсії на пізніх
термінах вагітності, що дасть можливість виявлення
когорти пацієнтів, які потребують обсервації та перебу-
вають під загрозою розвитку цього ускладнення вагіт-
ності. Своєчасна діагностика дозволить вчасно почати
профілактику внутрішньоутробних страждань плода і,
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як наслідок, зменшити відсоток реанімаційного догля-
ду за новонародженими. При виникненні плацентарної
ішемії виникає дисбаланс маркерів плаценти, таких як
пов'язаний з вагітністю білок плазми-А та інгібін А. Під
час плацентарної ішемії збільшується маркер плацен-
ти - інгібін А. Інгібін є гетеродимером, що складається з
двох субодиниць: альфа (α) і β. β-субодиниці існують у
двох варіантах - А і В відповідно. Інгібін вибірково при-
гнічує секрецію фолікулостимулюючого гормону гіпофі-
зом, у той час як активін стимулює його продукцію. У
жінок ці білки беруть участь у формуванні фетоплацен-
тарної системи.

Інгібін виробляється не тільки гонадами, а й гіпофі-
зом, наднирковими залозами і плацентою. Інгібін з'яв-
ляється в крові вагітної жінки на дев'ятий день після
виділення ооцита і його поява збігається зі збільшен-
ням рівня β-хоріонічного гонадотропіну. Однією з пере-
ваг інгібіну А є його досить стабільний рівень в другому
триместрі, тому помилка при визначенні гестаційного
періоду серйозно не впливає на точність розрахунку
ризику. Хоріонічний гонадотропін стимулює вироблен-
ня інгібіну А.

Вивчення ангіогенних біомаркерів для стратифікації
ризику виникнення захворювання є метою нашого дос-
лідження.

Матеріали та методи
Пацієнтки розподілені на групи у зв'язку із тяжкістю

розвитку прееклампсії. До І групи увійшло 26 вагітних із
помірною прееклампсією, рівень діастолічного тиску
становив до 90 мм рт. ст., до ІІ групи - 20 вагітних із по-
мірною прееклампсією, рівень діастолічного тиску ста-
новив до 99 мм рт. ст. До ІІІ групи відносились вагітні, у
яких фізіологічний перебіг вагітності без ускладнень та
супутньої екстрагенітальної патології.

Усім пацієнткам проводили загально-клінічне обсте-
ження, інструментальні методи, додаткові вузько спе-
цифічні дослідження із визначенням інгібіну А у терміні
16-18 тижнів, плацентарного, інсуліноподібного фак-
торів росту у першому триместрі та концентрації вітамі-
ну D у сироватці крові у другому триместрі вагітності на
базі приватної лабораторії "Синево" та міжкафедраль-
ної лабораторії Тернопільського національного медич-
ного університету імені І. Я. Горбачевського.

Статистичний аналіз отриманих результатів здійсню-
вали з вирахуванням середнього значення величини
(М) та стандартної похибки середнього значення вели-
чини (m). Якісні показники представлено у вигляді %.
Порівняння кількісних показників з нормальним роз-
поділом відбувалось за критерієм Ст'юдента (р<0,05),
порівняння кількісних показників з ненормальним роз-
поділом при непов'язаних вибірках - за допомогою кри-
терія Манна-Уітні (критерій U), порівняння відносних
величин - за допомогою χ2 (хі-квадрат). Усі розрахунки
здійснювали на персональному комп'ютері за допомо-
гою пакету статистичних програм Statistica 10.0 (StatSoft

Inc., США) і пакету статистичних функцій Microsoft Office
Excel 2016 (Microsoft Corp., США).

Матеріали наукової роботи є фрагментом плано-
вої науково-дослідної роботи кафедри акушерства
та гінекології № 2, кафедри акушерства та гінеко-
логії № 1 Тернопільського національного медичного
університету імені І.Я. Горбачевського МОЗ України
"Клініко-патологічні аспекти діагностики, лікування
та профілактики ускладнень у жінок з порушенням
репродуктивної функції та при супутній екстраген-
італьній патології" (№ держреєстрації: 0116U003909).
Автор є співвиконавцем зазначеної науково-дослідної
роботи.

Результати. Обговорення
Розподіл пацієнток за ознакою тяжкості розвитку

прееклампсії наведені на рисунку 1.
Встановлено, що середній рівень інсуліноподібного

фактору росту у жінок І та ІІ досліджуваних груп знижуєть-
ся порівняно із групою контролю (ІІІ група), що корелює
з ризиком виникнення прееклампсії на тлі метаболіч-
ного синдрому (табл. 1). Таким чином, даний показник
може слугувати предиктором розвитку даного усклад-
нення, визначаючи який, можна якнайшвидше спрог-
нозувати та спрофілактувати перебіг прееклампсії у
жінок із групи високого ризику.

Рис. 1. Перебіг прееклампсії у пацієнток досліджуваних груп.

Показники І група (n=26) ІІ група (n=20) ІІІ група (n=18)

ІФР, нг/мл
120,87±4,12 118,16±7,76 224,1±6,24

p1 0,088 p2 0,001 p3 0,001

Таблиця 1. Показники інсуліноподібного фактору росту у пер-
шому триместрі у досліджуваних групах.

Примітки: Достовірність відмінностей між І та ІІ групами - р1;
достовірність відмінностей між ІI та ІІI групами - р2; дос-
товірність відмінностей між І та IІІ групами - р3.
Таблиця 2. Показники плацентарного фактору росту у пер-
шому триместрі у досліджуваних групах.

Примітки: Достовірність відмінностей між І та ІІ групами - р1;
достовірність відмінностей між ІI та ІІI групами - р2; дос-
товірність відмінностей між І та IІІ групами - р3.

Показники І група (n=26) ІІ група (n=20) ІІІ група (n=18)

PIGF, пг/мл
44,5±9,14 46,11±8,96 45,1±10,8

p1 0,094 p2 0,081 p3 0,091
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Вивчаючи плацентарний фактор росту, встановлено,
що у всіх жінок досліджуваних груп у першому триместрі
даний показник становив 45,93±11,74 пг/мл, що відпов-
ідає нормальним показникам і співвідноситься з літе-
ратурними джерелами (табл. 2) [3, 8].

З огляду на стабільні показники неускладненого пе-
ребігу вагітності, підвищення рівня інгібіну А, визначен-
ня якого може здійснюватися без особливих труднощів
на практиці, може слугувати маркером для виділення
пацієнта в групу ризику розвитку прееклампсії. Тому до-
цільно призначати визначення даного маркера розвитку
прееклампсії у терміні 16-18 тижнів вагітності для ран-
ньої діагностики, профілактики та лікування преек-
лампсії у жінок з метаболічним синдромом. Нами вста-
новлено значне зростання рівня інгібіну А, яке корелює
із тяжкістю перебігу прееклампсії (табл. 3).

Прееклампсія є полігенною патологією. Вітамін D
покращує ангіогенні властивості ендотеліальних клітин
попередників, що пояснює вплив вітаміну D на процеси
імплантації, перебіг вагітності та зниження ризику пре-
еклампсії. У тканинах репродуктивних органів, включа-
ючи плаценту, рецептори для вітаміну D і 1a-гідроксиліз,
свідчать про зв'язок між вітаміном D і репродуктивним
здоров'ям та розвитком прееклампсії. Можливу роль у
цьому процесі відіграє генетичний компонент, що вик-
ликає дефіцит вітаміну D. Вітамін D є потужним імуно-

модулюючим засобом, і збільшення його споживання
супроводжується зниженням ризику деяких імунологіч-
них захворювань, включаючи аутоімунні захворювання.
Вагітність призводить до помітних змін метаболізму віта-
міну D. Передбачається, що активний гормональний
метаболіт 1,25(OH)2D відіграє важливу роль у взаємодії
матері та плоду. Порівняно з фізіологічною вагітністю
прееклампсія призводить до значних змін метаболіз-
му вітаміну D і багато фактів вказують на взаємозв'язок
між дефіцитом вітаміну D і ризиком виникнення даного
ускладнення. Імуномодулюючі властивості вітаміну D
можуть грати ключову роль у підтримці імунологічної
толерантності під час вагітності, забезпечення адекват-
ного споживання вітаміну D може допомогти запобігти
виникненню та вчасному лікуванню прееклампсії. В ос-
танні роки фізіологічна роль вітаміну D була широко
досліджена, але його роль у репродукції людини відсут-
ня. Вивчення етіологічних причин розвитку прееклампсії
та патогенезу необхідні для виявлення груп ризику та
розробки ефективних методів профілактики.

У жінок І групи спостерігалася недостатність вітамі-
ну D, у пацієнток ІІ групи наявний дефіцит вітаміну D.
Також варто відмітити, що при наростанні діагностич-
них показників, характерних для прееклампсії, рівень
вітаміну D мав тенденцію до знижування. (табл. 4).

У пацієнток з помірною прееклампсією, з рівнем діа-
столічного тиску нижче 90 мм рт. ст. спостерігався ниж-
чий рівень вітаміну D, ніж при помірній прееклампсії, з
рівнем діастолічного тиску нижче 99 мм рт. ст. За наши-
ми результатами достовірно доведено, що вживання
вітаміну D з 16-18 тижнів вагітності сприяє фізіологічно-
му перебігу вагітності та пологів.

Усунення гіповітамінозу D під час вагітності, безсум-
нівно, передбачає довгострокові вигоди як для матері,
так і для майбутньої дитини.

Встановлено взаємозв'язок між порушеннями гемо-
динаміки в маткових артеріях із виникненням преек-
лампсії на тлі метаболічного синдрому та прогресуван-
ням тяжкості даного ускладнення (табл. 5).

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Встановлено достовірний взаємозв'язок (p=0,041)
між рівнем інгібіну А та виникненням прееклампсії.
Аналіз рівня інгібіну А у терміні 16-18 тижнів вагітності
свідчить, що при значеннях >250 нг/л ризик виникнення
прееклампсії легкого ступеня достовірно зростає у 1,9
разів та середнього ступеня важкості - у 2,3 рази, а при
значеннях <190 нг/л ризик виникнення прееклампсії
достовірно зменшується.

2. У жінок досліджуваних груп виявлено дефіцит віта-
міну D (24,5±1,01 нг/мл). Рівень плацентарного фактору
росту у всіх жінок у першому триместрі вагітності стано-
вив 45,93±11,74 пг/мл, що відповідає нормальним по-
казникам. Середній рівень інсуліноподібного фактору
росту був знижений (120,87 ± 4,12 нг/мл), порівняно з

Таблиця 3. Рівень інгібіну А у вагітних з групи високого ризи-
ку розвитку прееклампсії в терміні 16-18 тижнів вагітності.

Примітки: Достовірність відмінностей між І та ІІ групами - р1;
достовірність відмінностей між ІI та ІІI групами - р2; дос-
товірність відмінностей між І та IІІ групами - р3.
Таблиця 4. Рівень вітаміну D пацієнток з групи високого ри-
зику розвитку прееклампсії в терміні 16-18 тижнів вагітності.

Примітки: Достовірність відмінностей між І та ІІ групами - р1;
достовірність відмінностей між ІI та ІІI групами - р2; дос-
товірність відмінностей між І та IІІ групами - р3.
Таблиця 5. Результати перебігу вагітності у жінок з преек-
лампсією на тлі метаболічного синдрому.

Показники І група (n=26) ІІ група (n=20) ІІІ група (n=18)

Інгібін А, нг/л
289,6±16,32 334,5±14,3 151±12,4

p1 0,041 p2 0,001 p3 0,001

Показники І група (n=26) ІІ група (n=20) ІІІ група (n=18)

Вітамін D,
нг/мл

26,5±0,11 20,33±0,94 31,1±0,8

p1 0,001 p2 0,001 p3 0,001

Дані пацієнток І група
n=26 (%)

ІІ група
n=20 (%)

1 2 3

Порушення гемодинаміки в маткових
артеріях 7 (22,5%) 13 (34,2%)

ПРПО 8 (25,8%) 19 (50%)

ПВНРП (передчасне відшарування
нормально розташованої плаценти) 1 (3,22%) 4 (10,5%)

Тазове передлежання 4 (12,9%) 9 (23,68%)
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OPTIMIZATION OF EARLY MARKERS FOR THE DIAGNOSIS OF PREECLAMPSIA ON THE BACKGROUND OF METABOLIC
SYNDROME
Franchuk U. Ya., Khmil S. V., Malanchuk L. M., Malanchyn I. M.
Annotation. Preeclampsia remains a mysterious puzzle for clinicians and researchers who have been uncovering it for decades. The
search for new modern diagnostic markers for the possibility of early prevention of this complication will facilitate the course of
pregnancy and childbirth. Preeclampsia can affect 2-8% of all pregnancies. The study of angiogenic biomarkers to stratify the risk of
disease is the aim of our study. Patients are divided into groups due to the severity of preeclampsia. Group I included 26 pregnant
women with moderate preeclampsia, diastolic blood pressure was up to 90 m Hg, to group II - 20 pregnant women with moderate
preeclampsia, the level of diastolic pressure was up to 99 m Hg. The third group included pregnant women in whom the physiological
course of pregnancy without complications and concomitant extragenital pathology. Inhibin A levels were determined using a Beckmann
Coulter analyzer and test system (Germany); ELISA Testkit, Access-Inhibin A Kit by Beckmann Coulter, the concentration of vitamin
D in the serum of patients was determined using an analyzer and test system Immulite (Siemens AG, Germany). Statistical analysis
of the obtained results was performed minus the mean value (M) and the standard error of the mean value (m). Qualitative indicators
are presented in the form of %. Comparison of quantitative indicators with normal distribution was performed by Student's t test
(p<0.05), and with abnormal distribution in unrelated samples - using Mann-Whitney test (U test), comparison of relative values - using
χ2 (chi) -square). A significant relationship (p=0.041) was found between inhibin A levels and the occurrence of preeclampsia. Vitamin
D deficiency (24.5±1.01 ng/ml) was also found in women in the study groups. The level of placental growth factor in all women in the first
trimester of pregnancy was 45.93±11.74 pg/ml, which corresponds to normal values. The mean level of insulin-like growth factor was
reduced (120.87±4.12 ng/ml) compared with the control group (224.1±6.24 ng/ml). Thus, increased inhibin A, decreased IGF, and
vitamin D deficiency may be a marker for a patient at risk for preeclampsia.
Keywords: preeclampsia, metabolic syndrome, vitamin D, inhibin A, insulin-like growth factor.

групою контролю (224,1±6,24).
Таким чином, підвищення інгібіну А, зниження ІФР та

дефіцит вітаміну D може слугувати маркером для виді-
лення пацієнтку в групу ризику розвитку прееклампсії.
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Анотація. Захворювання мілких судин мозку (ЗМСМ) спричинює до 25% усіх інсультів та є другою найбільш вагомою
причиною розвитку когнітивних порушень та деменції. Однією із найпоширеніших форм ЗМСМ є гіпертензивна мікроангіо-
патія, тому розуміння зв'язку різних параметрів артеріального тиску (АТ) (в тому числі його варіабельності) з ознаками
ЗМСМ має вирішальне значення. Метою нашого дослідження було визначити взаємозв'язок між варіабельністю артеріаль-
ного тиску та такими ознаками нейровізуалізаційними ознаками ЗМСМ, як лейкоареоз, наявність лакун, мозкової атрофії,
розширення периваскулярних просторів у пацієнтів з гострим інсультом протягом періоду госпіталізації. У дослідженні
прийняли участь 160 пацієнтів (56,3% чоловіків, середній вік 61,05±10,95 років, середня кількість ліжкоднів - 10,46). Стати-
стичний аналіз проводили у пакетах програм GNU Project (2020). GNU PSPP (Version 1.4.1) [Computer Software]. Free Software
Foundation. Boston, MA та The jamovi project (2021). Jamovi (Version 2.0) [Computer Software]. МРТ оцінювали відповідно до
рекомендацій "STRIVE" щодо захворювання мілких судин мозку. Ми вимірювали такі параметри АТ, як середній систолічний
АТ, середній діастолічний АТ, стандартне відхилення та коефіцієнт варіабельності як для систолічного, так і для діасто-
лічного АТ. Був виявлений позитивний помірний кореляційний зв'язок між варіабельністю систолічного артеріального тиску
(ВарСАТ) та ступенем лейкоареозу (r=0,3, p=0,03). Також спостерігалась тенденція до взаємозв'язку між ВарСАТ та розши-
ренням периваскулярних просторів на рівні базальний ядер, проте він був не достовірним (p=0,09). Також був виявлений
достовірний зв'язок між середнім рівнем систолічного артеріального тиску у госпітальному періоді та ступенем лейкоа-
реозу (r=0,3, p<0,005), розширенням периваскулярних просторів на рівні базальних ядер (r=0,3, p<0,01), загальною тяжкістю
ЗМСМ (r=0,3, p<0,005). Отже, встановлений нами достовірний зв'язок деяких параметрів динаміки артеріального тиску в
госпітальному періоді, в тому числі його ВарСАТ та певних ознаках ЗМСМ (лейкоареоз, розширення периваскулярних
просторів), може давати цінну діагностичну та прогностичну інформацію щодо підтипів ЗМСМ та наслідків судинного
враження мозку.
Ключові слова: захворювання мілких судин мозку, варіабельність артеріального тиску, артеріолосклероз, МРТ.

Вступ
Захворювання мілких судин мозку (ЗМСМ) - група ге-

терогенних патологій, що вражають мілкі перфоративні
атрерії, артеріоли, капіляри та венули головного мозку
[2]. Етіологічна класифікація ЗМСМ включає 6 основних
категорій: гіпертензивний артеріолосклероз (пов'язаний
із судинними факторами ризику, як гіпертензія, діабет),
бета-амілоїдна ангіопатія, спадково-генетичні патології
(хвороба Фабрі, синдром MELAS, CADASIL), запальні та
імуноопосередковані ЗМСМ (системні васкуліти, пер-
винні церебральні васкуліти, вторинні церебральні вас-
куліти), венозний колагеноз, інші ЗМСМ (неамілоїдна
судинна дегенерація при хворобі Альцгеймера, постра-
діаційна ангіопатія) [1]. Найпоширенішою є перша - гіпер-
тензивний артеріолосклероз, тому розуміння взаємоз-
в'язків між різними параметрами артеріального тиску,
в тому числі його варіабельністю, та ознаками ЗМСМ
може мати важливу діагностичну, прогностичну та пре-
вентивну цінність.

Клінічно ЗМСМ маніфестується ішемічними та гемо-
рагічними інсультами, когнітивними змінами та демен-
цією, порушенням виконавчих функцій, ходи, самообс-
луговування тощо [3].

Для виявлення ознак ЗМСМ та встановлення діагно-
зу ключовими є нейровізуалізаційні методи обстежен-

ня, як магнітно-резонансна томографія (МРТ) та
спіральна комп'ютерна томографія (СКТ). Згідно вста-
новлених нейровізуалізаційних критеріїв діагностики,
ознаками ЗМСМ виступають гіперінтенсивність білої
речовини мозку (лейкоареоз), лакуни, розширення пе-
риваскулярних просторів, мозкова атрофія, недавні ла-
кунарні інсульти, мікрокрововиливи, кортикальний си-
дероз [5]. Окрім того, існують методи розрахунку загаль-
ного ступеню тяжкості ЗМСМ на основі вищезгаданих
параметрів, що дозволяє проводити різнобічний аналіз
щодо факторів ризику, клінічних наслідків і прогресуван-
ня хвороби [4].

Метою дослідження було визначити взаємозв'язок
між варіабельністю артеріального тиску та такими оз-
наками ЗМСМ, як лейкоареоз, наявність лакун, мозко-
вої атрофії, розширення периваскулярних просторів.

Матеріали та методи
У дослідженні прийняли участь 160 осіб, що були

госпіталізовані у неврологічне відділення для хворих з
порушенням мозкового кровообігу (інсультне) інтенсив-
ної терапії №22 Вінницької обласної клінічної психонев-
рологічної лікарні ім. акад. О.І. Ющенка протягом 2019
року. У дослідження увійшли 110 хворих, яким було ви-
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конано СКТ, та 104 хворих - МРТ, частині з них було про-
ведено як СКТ, так і МРТ. Критеріями виключення були
недостатня якість СКТ та МРТ-зображень, відсутність
підтвердженого діагнозу інсульту, недостатня кількість
вимірювань артеріального тиску для визначення харак-
теристик його варіабельності. Фіксували такі демог-
рафічні та клінічні показники, як вік, стать, кількість про-
ведених ліжкоднів, історія гіпертонічної хвороби, ко-
морбідність, індекс маси тіла, рівень свідомості за шка-
лою ком Глазго, тяжкість неврологічного дефіциту за
шкалою національного інституту здоров'я США (National
Institute Health Stroke Scale - NIHSS), рівень інваліди-
зації за модифікованою шкалою Ренкіна, рівень повсяк-
денної активності за шкалою Бартеля, когнітивний ста-
тус оцінювали за короткою шкалою оцінки психічного
статусу MMSE (Mini-Mental State Examination) та їх дина-
міка протягом госпітального періоду (табл. 1). СКТ дос-
лідження головного мозку проводили на апараті General
Electric CT/e (Італія) з товщиною томографічного зрізу 3-
7 мм. МРТ виконували на апараті Philips Achieva 1.5
Tесла. Стандартний протокол включав наступні режи-
ми: Т1-зважений, Т2-зважений, FLAIR (послідовність
"інверсія-відновлення" з ослабленим сигналом від ріди-
ни), дифузно-зважений (DWI) в аксіальній, фронтальній
і сагітальній площинах, товщина зрізу складала 3,5-5
мм. Ознаки ЗМСМ на МРТ включали гіперінтенсивність
білої речовини (лейкоареоз), наявність лакун, розши-
рення периваскулярних просторів (РПВП), мозкову ат-
рофію (табл. 2). На СКТ - гіперінтенсивність білої речо-
вини (лейкоареоз), наявність лакун та мозкову атрофію
(табл. 3). Ступінь тяжкості лейкоареозу визначали за
візуальною шкалою Fazekas та ін. наступним чином: 0 -
відсутній, 1 - точковий лейкоареоз, 2 - початковий злив-
ний лейкоареоз, 3 - виражений зливний лейкоареоз
[6]. Дані характеристики аналізували на перивентрику-
лярному, глибокому та стовбуровому рівнях. Також бра-
ли до уваги його форму - правильна або не правильна
[7]. Для більш точного градування лейкоареоз за поши-
реністю рангували наступним чином: перивентрикуляр-
ний без глибокого (якщо його протяжність від шлуночків
становила до 10 мм), зливний (якщо його протяжність
складала більше 10 мм), глибокий (що не прилягає до
шлуночків), перивентрикулярний з глибоким, зливний з
глибоким [8]. Лакуни визначали як круглі або овоїдні
вогнища від 3 до 20 мм у діаметрі, що за інтенсивністю
сигналу відповідали спинно-мозковій рідині та були ото-
чені кільцем гіперінтенсивності у режимі FLAIR. Щоб
відрізнити лакуни від недавніх лакунарних інфарктів ви-
користовували режим DWI [5]. Розширені периваску-
лярні простори (РПВП) визначали як точки круглої або
овоїдної форми (якщо вони розташовувались перпен-
дикулярно до зрізу площини) або лінійної форми (якщо
розташовувались вздовж зрізу площини) діаметром 1-3
мм, що за інтенсивністю сигналу відповідали спинно-
мозковій рідині, переважно у режимі Т2. Кількість РПВП
аналізували на рівні базальних ядер (БЯ) та субкорти-

кальному (СК) рівні. Для оцінки ступеню тяжкості РПВП
ми використовували валідовану 4-х бальну рейтингову
шкалу: 0 - немає РПВП, 1 - від 1 до 10 РПВП, 2 - 11-20
РПВП, 3 - 21-40 РПВП, 4 - >40 РПВП. Для даного підра-
хунку ми використовували зріз з найбільшою кількістю
РПВП та рахували в одній півкулі. Також оцінювали за-
гальну тяжкість РПВП шляхом сумації РПВП БЯ та РПВП
СК, що могло становити від 0 до 8 [9]. Мозкову атрофію
оцінювали за візуальними шкалами та підтипами, а та-
кож за підрахунком шлуночкових індексів, товщини зви-
вин та борозн. Кортикальну атрофію оцінювали за візу-
альною шкалою глобальної кортикальної атрофії (0-3),
медіотемпоральну гіпокампальну атрофію - за шкалою
Шелтенса (0-4), тім'яну атрофію передклину - за шка-
лою Коедам (0-3), глибоку атрофію - за одноіменною
візуальною шкалою (0-2). Також оцінювали загальний
ступінь атрофії, що включав кортикальну та глибоку (0-
4) [10, 11]. Загальну тяжкість ЗМСМ розраховували за
формулою Кларенбека та ін., згідно якої нараховувався
один бал при наявності кожної ознаки ЗМСМ вище пев-
ного ступеню. 1 бал нараховували, якщо ступінь пери-
вентрикулярного лейкоареозу становив 3 або глибоко-
го - 2-3, якщо фіксувалась одна лакуна або більше, якщо
рівень РПВП становив 3 або більше на будь-якому рівні,
якщо загальний ступінь атрофії становив 3-4. Тобто, за-
гальна тяжкість ЗМСМ могла становити від 0 до 3 [4]
(рис. 1). Враховуючи, що мозкова атрофія може були не
лише ознакою ЗМСМ, а і нейродегенеративних захво-
рювань, ми проводили розрахунок загальної тяжкості
ЗМСМ з атрофією та без. На СКТ оцінити РПВП не мож-
ливо, тому окремі характеристики ЗМСМ та загальну його
тяжкість за даними СКТ розраховували без ПВП. Арте-
ріальний тиск (АТ) вимірювали механічним тонометром
BP AG1-20 Microlife на непаретичній руці у стані спокою.
Пацієнтам, що знаходились у блоці інтенсивної терапії,
АТ вимірювали кожні 2-3 години, що знаходились у па-
латі - 3 рази на добу протягом госпітального періоду.
Для аналізу варіабельності АТ використовували наступні
індекси: середній систолічний АТ, середній діастолічний
АТ, стандартна девіація для систолічного (СДСАТ) та діа-
столічного АТ (СДДАТ), коефіцієнт варіабельності для
систолічного (КВСАТ) та діастолічного АТ (КВДАТ) (роз-
раховували методом співвідношення стандартної деві-
ації до середнього АТ) [12]. Статистичний аналіз прово-
дили у пакетах програм GNU Project (2020). GNU PSPP
(Version 1.4.1) [Computer Software]. Free Software
Foundation. Boston, MA та The jamovi project (2021).
Jamovi (Version 2.0) [Computer Software]. Окрім описо-
вої статистики використовували такі статистичні критерії
як дисперсійний аналіз, кореляції Спірмена та Піросо-
на, критерії Колмогорова-Смірнова, Шапіро Уілка, Т-
критерій Ст'юдента та Краскела-Уолліса залежно від
типу розподілу даних, кількості груп порівняння, типу
вибірки.
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Результати
Клініко-демографічні характеристики хворих наве-

дені у таблиці 1. Нейровізуалізаційні МРТ-характерис-
тики досліджуваних наведені у таблиці 2. СКТ-характе-
ристики представлені у таблиці 3.

Згідно наших результатів, середній систолічний АТ

Загальна кількість досліджуваних, n 160

Вік 61,1±10,9

Стать: - чоловіки
           - жінки

89 (55,6%)
71 (44,4%)

Супутні захворювання

Гіпертензія 146 (92,4%)

Діабет 32 (20,3%)

Варикоз 28 (17%)

Хронічні хвороби нирок 10 (6,2%)

Хронічні хвороби ШКТ 24 (14,9%)

Хронічні хвороби легень 23 (14,3%)

Історія фібриляції передсердь 44 (27,8%)

Історія явної ІХС 17 (11%)

Куріння 26 (19,7%)

Інсульт в анамнезі 36 (24%)

Гіпертензія:  - стадія 0
                   -  стадія 1
                   -  стадія 2
                    - стадія 3

1 (0,7%)
22 (15,6%)
94 (66,7%)
24 (17%)

Вага за ІМТ: - норма
                   - надлишкова вага
                   - ожиріння I ступеня
                   - ожиріння IІ ступеня
                   - ожиріння IІІ ступеня

 (9,6%)
68 (43,6%)
46 (29,5%)
18 (11,5%)
9 (5,8%)

Тип інсульту: - ішемічний
                    - геморагічний

147 (92,4%)
13 (7,6%)

TOAST-класифікація ішемічних інсультів:
- атеросклеротичний
- кардіоемболічний
- лакунарний
- криптогенний
- інша відома причина

67 (45,6%)
31 (21,1%)
35 (23,8%)
13 (8,8%)
1 (0,7%)

NIHSS при госпіталізації:
- легкого ступеня (1-8 балів)
- помірного ступеня (9-12 балів)
- тяжкого ступеня (13-15 балів)
- вкрай тяжкого ступеня (> 15 балів)

60 (37,7%)
40 (25,2%)
21 (13,2%)
8 (23,9%)

Індекс Бартеля (виписка):
- важка інвалідизація (0-45 балів)
- помірна інвалідизація (46-75 балів)
- мінімальна інвалідизація (76-100 балів)

47 (29,6%)
34 (21,4%)
78 (49,1%)

(MMSE < 26) (виписка) 88 (54,3%)

mRS (вступ):
- 0
- 1
- 2
- 3
- 4
- 5
- 6

0 (0%)
2 (1,3%)
12 (7,6%)

27 (17,1%)
69 (43,7%)
48 (30,4%)

0 (0%)

Таблиця 1. Клініко-демографічні характеристики хворих.

mRS (виписка):
- 0
- 1
- 2
- 3
- 4
- 5
- 6

3 (1,9%)
43 (27,2%)
29 (18,4%)
32 (20,3%)
44 (27,8%)

7 (4,4%)
0 (0%

Продовження таблиці 1.

Загальний ступінь тяжкості ЗМСМ:
- 0
- 1
- 2
- 3

29 (26,9%)
43 (39,8%)
19 (17,6%)
17 (15,7%)

Ступінь лейкоареозу за шкалою Fazekas:
- відсутній (0)
- легкого ступеня (1)
- помірного ступеня (2)
- тяжкого ступеня (3)

6 (5,6%)
18 (16,7%)
42 (42,6%)
38 (35,2%)

Глибокий лейкоареоз за шкалою Fazekas:
- відсутній (0)
-  легкого ступеня (1)
- помірного ступеня (2)
- тяжкого ступеня (3)

18 (18,2%)
54 (54,5%)
23 (23,2%)

4 (4%)

Тип лейкоареозу:
- перивентрикулярний
- глибокий
- зливний
- перивентрикулярний з глибоким
- зливний з глибоким

29 (28,2%)
1 (0,6%)
0 (0%)

48 (46,6%)
25 (24,3%)

Форма лейкоареозу:
- гладка
- неправильна

49 (47,6%)
54 (52,4%)

Форма глибокого лейкоареозу:
- точкова
- еліпсоїдна

50 (60,2%)
33 (39,8%)

РПВП БЯ:
- першого ступеня
- другого ступеня
- третього ступеня
- четвертого ступеня

39 (36,1%)
59 (54,6)
10 (9,3%)

0 (0%)

РПВП СК:
- відсутні
- першого ступеня
- другого ступеня
- третього ступеня
- четвертого ступеня

1 (0,9%)
10 (9,3)
 (36,1%)
54 (50%)
4 (3,7%)

Загальний ступінь тяжкості РПВП (0-8):
- 1
- 2
- 3
- 4
- 5
- 6
- 7
- 8

1 (0,9%)
7 (6,5%)

21 (19,4%)
32 (29,6%)
37 (34,3%)

8 (7,4%)
2 (1,9%)
0 (0%)

Наявність лакун: - так
                           - ні

33 (31,7%)
71 (68,3%)

Глобальна кортикальна атрофія:
- відсутня (0)
- помірна (1)
- середня (2)
- виражена (3)

18 (16,8%)
53 (49,5%)
19 (17,8%)
17 (15,9)

Таблиця 2. МРТ-характеристики.
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Центральна атрофія:
- відсутня (0)
- помірна (1)
- виражена (2)

63 (60,6%)
35 (33,7%)

6 (5,8%)

Загальний ступінь атрофії:
- відсутня (0)
- помірна (1)
- середня (2)
- виражена (3)
- вкрай тяжка (4)

17 (16,3%)
40 (38,5%)
25 (24%)

18 (17,3%)
4 (3,8%)

Атрофія Шелтенса:
- відсутня (0)
- помірна (1)
- середня (2)
- виражена (3)

51 (47,7%)
41 (38,3%)

7 (6,5%)
8 (7,5%)

Атрофія передклину Коедам:
- відсутня (0)
- помірна (1)
- середня (2)
- виражена (3)

53 (49,5%)
36 (33,6%)
15 (14%)
3 (2,8%)

Тип атрофії:
- кіркова
- центральна
- змішана

60 (69%)
1 (1,1%)

26 (29,9%

Продовження таблиці 2.

Таблиця 3. СКТ-характеристики.

Загальний ступінь тяжкості ЗМСМ без атрофії:
- 0
- 1
- 2

62 (57,4%)
35 (32,4%)
11 (10,2%)

Загальний ступінь тяжкості ЗМСМ з атрофією:
- 0
- 1
- 2
- 3

57 (52,8%)
35 (32,4%)
14 (13%)
5 (4,6%)

Ступінь лейкоареозу за шкалою Fazekas:
- відсутній (0)
- легкого ступеня (1)
- помірного ступеня (2)
- тяжкого ступеня (3)

4 (3,6%)
22 (20%)

45 (40,9%)
39 (30,5%)

Тип лейкоареозу:
- перивентрикулярний
- глибокий
- зливний
- перивентрикулярний з глибоким
-  зливний з глибоким

67 (63,2%)
1 (0,9%)

22 (20,8%)
10 (9,4%)
6 (5,7%)

Форма лейкоареозу: - гладка
                                - неправильна

79 (75,2%)
26 (24,8%)

Наявність лакун: - так
                           - ні

19 (18,4%)
84 (81,6%)

Кіркова атрофія:
- відсутня (0)
- помірна (1)
- середня (2)
- виражена (3)

35 (32,1%)
43 (39,4%)
17 (15,6%)
14 (12,8%)

Центральна атрофія:
- відсутня (0)
- помірна (1)
- виражена (2)

61 (56,5%)
40 (37%)
7 (6,5%)

Загальний ступінь атрофії:
- відсутня (0)
- помірна (1)
- середня (2)
- виражена (3)
- вкрай тяжка (4)

31 (28,4%)
28 (25,7%)
32 (29,4%)
15 (13,8%)

3 (2,8%)

Рис. 1. Поширеність ЗМСМ у популяції хворих на мозковий
інсульт за ступенем тяжкості.

Рис. 2. Розподіл середнього систолічного АТ при різному сту-
пеню тяжкості ЗМСМ.

був достовірно нижчим у групі хворих з відсутністю явних
ознак ЗМСМ (ЗМСМ 0), ніж у групах із ЗМСМ 1-3 ступеню
тяжкоті (128,48 - 136,58 - 131,51 - 134,12, р=0,048). Але
ми не виявили достовірної різниці між показниками
середнього систолічного АТ між групами ЗМСМ 1 - ЗМСМ
2 - ЗМСМ 3 (рис. 2). Така ж тенденція спостерігалась
при аналізі середнього діастолічного АТ (79,27 - 83,11-
80,46, 81,53, р=0,044). Ми виявили позитивний кореля-
ційний зв'язок між середнім систолічним АТ та ступе-
нем лейкоареозу за шкалою Фазекас (r=0,3, p=0,004),
між СДСАТ та ступенем лейкоареозу за шкалою Фазе-
кас (r=0,3, p=0,04), зауважимо, що вищезгадані асоці-
ації характерні як для МРТ, так і для КТ. Був виявлений
зв'язок між середнім систолічним АТ та РПВП БЯ (r=0,3,
p<0,001), між середнім діастолічним АТ та РПВП БЯ
(r=0,3, p=0,003), між загальною тяжкістю РПВП та се-
реднім систолічним і діастолічним АТ (r=0,2, p<0,028,
r=0,2, p<0,032 відповідно). Загальна тяжкість ЗМСМ за
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даними СКТ (враховуючи атрофію, так і без неї) корелю-
вала із середнім систолічним АТ (r=0,3, p=0,018, r=0,3,
p=0,003 відповідно).

Обговорення
Отримані нами дані дозволяють стверджувати, що

безпосередньо рівень систолічного та діастолічного АТ
впливають на розвиток патології мілких судин мозку, так
і окремі параметри варіабельності АТ пов'язані з відпо-
відними патологічними змінами. Проте не усі ознаки
ЗМСМ асоціювалися зі змінами артеріального тиску, що
говорить про різноманітність патогенетичних ланок
ЗМСМ та вимагає більш диференційованого підходу. Так,
РПВП лише на рівні базальних ядер корелювали зі
змінами АТ, на відміну від РПВП субкортикального рег-
іону, що наштовхує на можливість диференціації гіпер-
тензивного артеріолосклерозу від інших форм ЗМСМ,
як бета-амілоїдної ангіопатії. Безпосередньо мозкова
атрофія з різними її підтипами не мала достовірної за-
лежності від характеристик АТ, на відміну від показника
загальної тяжкості ЗМСМ, який включав мозкову атро-
фію, що вказує на існування більш широкого спектру змін,
що призводять до атрофії мозку, до прикладу - нейро-
дегенеративних. Найсуттєвіші наслідки змін артеріаль-
ного тиску та його варіабельності на головний мозок
проявлялися у формі гіперінтенсивності білої речови-
ни. Відповідний зв'язок можна трактувати порушенням
властивостей судинної стінки, погіршенням функції ге-
мато-енцефалічного бар'єру внаслідок гіпертензії та
підвищеної варіабельності як систолічного, так і діасто-
лічного АТ, зривами процесів церебральної ауторегуляції
кровообігу, що призводить до гіпоперфузії мозкових зон,
збіднених колатеральним кровообігом у ділянках пе-
нетруючих мілких судин, як наслідок - ішемія та поступо-
ве руйнування білої речовини, що виглядає як лейкоа-
реоз на МРТ та СКТ [14]. Цікаво, що наявність лакун не

корелювала із жодним показником варіабельності АТ.
Це можна поясними декількома припущеннями. Виз-
начення лакуни включає як недавній лакунарний ішем-
ічний інсульт, так і наслідок перенесених у минулому
ішемічних лакунарних інфарктів, так і мікровиливів (як
наслідок бета-амілоїдної мікроангіопатії) [13], що на-
штовхує на думку про різноманітність патогенетичних
ланок, де гіпертензія не завжди може бути ключовим
фактором. До того ж сучасні погляди на патогенез ла-
кун вказують на підлягаючі багаточисленні системні
причини їх розвитку [13]. До того ж кардіоемболізм може
призвести до формування лакунарних інсультів і лакун,
як і прийом антитромботиків [15]. Отже, у питаннях по-
ходження лакун необхідна більш детальна клінічна,
лабораторна та нейровізуалізаційна стратифікація фак-
торів ризику та їх аналіз.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Артеріальний тиск та його варіабельність вносять
вагомий вплив у розвиток ЗМСМ, при чому лейкоареоз
має найбільшу залежність, що вказує на основний при-
чинно-наслідковий механізм його виникнення. Інші оз-
наки ЗМСМ, як наявність лакун, розширення перивас-
кулярних просторів та мозкова атрофія не завжди по-
казують пряму залежність від АТ, що створює підґрунтя
для більш широкого та детального пошуку їх факторів
ризику.

У даному дослідженні не використовувались деякі
показники АТ, як пульсовий тиск або розрахунок варіа-
бельності за більш складними формулами, а також до-
даткові нерутинні режими МРТ, що могло б пролити
світло на певні деталі. У подальшому необхідно вико-
ристовувати більш високопольні та передові методи
нейровізуалізації, а також звернути увагу на системні
механізми формування ознак ЗМСМ.
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CEREBRAL SMALL VESSEL DISEASE AND BLOOD PRESSURE VARIABILITY
Bartiuk R. S.
Annotation. Cerebral small vessel disease (CSVD) contributes up to about 25% of strokes and is the second most common cause
of dementia and cognitive decline. Hypertensive arteriolosclerosis is the leading cause of CSVD, hence understanding its relationships
with blood pressure changes, including blood pressure variability (BPV), is crucial. The aim of the research was to find out relationships
between blood pressure parameters and such MRI-features of CSVD, as white matter hyperintensity (WMH), lacunes, perivascular
spaces (PVS), brain atrophy in acute-stroke patients during hospitalization time. 160 participants enrolled in our study (56,3% were
male, average age - 61,05±10,95, hospitalization time - 10,46 days). Statistical analysis was performed in the GNU Project software
packages (2020). GNU PSPP (Version 1.4.1) [Computer Software]. Free Software Foundation. Boston, MA and The jamovi project
(2021). Jamovi (Version 2.0) [Computer Software]. MRI was assessed according to "STRIVE" guidelines for cerebral vessel disease.
We measured such BP parameters as mean systolic BP, mean diastolic BP, standard deviation and coefficient of variability for both
systolic and diastolic BP. A moderate positive correlation was found between systolic BP variability and WMH severity (r=0.3, p=0.03).
There was also a tendency for association between systolic BP variability and enlarged PVS at the basal ganglia level, but it was not
significant (p=0.09). There was also a significant relationship between mean systolic BP and WMH severity (r=0.3, p<0.005), mean
systolic BP and enlarged PVS at the basal ganglia level (r=0.3, p<0.01), mean systolic BP and total CSVD burden (r=0.3, p<0.005).
Systolic BP and its variability are associated with WMH and enlarged PVS, which may provide valuable diagnostic and prognostic data
about subtypes of CSVD and the consequences of vascular damage to the brain. Systolic BP variability targeting might be beneficial
for prevention of CSVD progression.
Keywords: cerebral small vessel disease, blood pressure variability, arteriolosclerosis, MRI.
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Анотація. Гіперглікемія ускладнює перебіг гострого інфаркту міокарда (ГІМ) та асоціюється з його несприятливим
прогнозом. Мета роботи - проаналізувати динаміку показників вуглеводного обміну у хворих на гострий інфаркт міокарда
з супутнім цукровим діабетом 2 типу протягом 6 місяців спостереження. У дослідженні брали участь 120 хворих: 1 група
- хворі на ГІМ з цукровим діабетом (ЦД) 2 типу (n=70), 2 група - хворі на ГІМ (n=50) та 20 осіб, які склали контрольну групу.
Усім хворим проводили загальні інструментальні та клінічні обстеження. З використанням програмного пакету "Statistica
6,0" (США) була проведена статистична обробка результатів з розрахунком: M±m, вірогідності й рівню достовірності (р)
для порівняння вибірок. Аналіз незалежних вибірок, що не підлягали законам Гаусівського розподілу, відбувався за допомогою
U-критерія Манна-Уітні. Коефіцієнт кореляції (r) використовували, щоб оцінити ступінь взаємозв'язку між вибірками. Се-
редній рівень глюкози натщесерце у хворих 1-ої групи становив 17,48±6,78 ммоль/л; 2-ої - 5,57±0,84 ммоль/л; у контрольній
групі - 4,64±0,67 ммоль/л; (р1-2<0,00001, р1-3<0,00001, р2-3<0,0001). Середній рівень інсуліну у хворих 1-ої групи становив
36,19±3,5 мкОД/мл; 2-ої - 16,08±5,08 мкОД/мл; у контрольній групі - 8,77±0,52 мкОД/мл (р1-2<0,00001, р1-3<0,00001, р2-3<0,001).
Середній рівень гліколізованого гемоглобіну у пацієнтів 1-ої групи становив 8,58±0,95 мкмоль фруктози/гHb; 2-ої - 5,6±0,2
мкмоль фруктози/гHb, у контрольній групі - 5,4±0,33 мкмоль фруктози/гHb (р1-2<0,00001, р1-3<0,00001, р2-3<0,05). Значення
індексу HOMA у хворих 1-ої групи дорівнювало - 30,39±13,33; 2-ої - 3,89±1,39, у контрольній групі - 1,81±0,27 (р1-2<0,00001,
р1-3<0,00001, р2-3<0,05). При повторному вимірюванні через 6 місяців дані показники були достовірно нижчими, зберігалися
достовірно вищі рівні показників вуглеводного обміну у хворих при наявності ЦД 2 типу. Таким чином, показники вуглевод-
ного профілю у хворих на гострий інфаркт міокарда були достовірно вищими при наявності супутнього цукрового діабету
2 типу, що свідчить про наявність інсулінорезистентності, гіперінсулінемії та стресового характеру гіперглікемії на тлі
коронарної події. Через 6 місяців вищезазначені показники в обох групах були достовірно нижчими, зберігалася пряма за-
лежність від наявності цукрового діабету 2 типу та його ступеня.
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Вступ
На сьогоднішній день, гострий інфаркт міокарда (ГІМ)

зберігає своє лідируюче місце серед поширених захво-
рювань у світі, призводячи до високого ризику фаталь-
них ускладнень та являючись гострою формою ішеміч-
ної хвороби серця (ІХС).

У 2021 році в Україні смертність від хвороб системи
кровообігу посіла перше місце від усіх причин, що мали
летальний наслідок, та склала 60,35% (392 328 осіб). З
них, від ІХС померло 274 223 людини (42,19%) [11].

Захворюваність на ГІМ в Україні становить 115,9 на
100 тисяч населення та за прогнозом дослідників цей
показник зросте до 143,7 на 100 тисяч осіб у 2025 році
[12].

Доведено, що коморбідна патологія ускладнює пе-
ребіг ГІМ, особливо гіперглікемія, що часто супроводжує
ГІМ та асоціюється з несприятливим прогнозом [1].

Гемодинамічні зміни, спричинені ГІМ, можуть бути
посилені цукровим діабетом (ЦД) через його шкідливий
вплив на розмір інфаркту та скоротливу функцію не-
інфарктної області серця.

Глюкоза негативно впливає на міокард та ендотелій
судин, активуючи перекисне окислення ліпідів на тлі

гіперглікемії, підвищує кількість запальних цитокінів та
агрегацію тромбоцитів [4].

Визначено, що гостра серцева недостатність при гос-
піталізації асоціюється з вищим рівнем глікемії, що дали
змогу вважати гіперглікемію незалежним фактором
ризику гострої серцевої недостатності [2, 6].

Пацієнти з ЦД 2 типу мають підвищений ризик роз-
витку серцево-судинних захворювань, включаючи ГІМ,
гостре порушення мозкового кровообігу та захворюван-
ня периферичних судин [7].

Гіперглікемія тісно пов'язана з вищим показником
ризику GRACE (The Global Registry of Acute Coronary
Events) у пацієнтів з ГІМ з підйомом сегмента ST, являю-
чись незалежним фактором ризику та маючи високу
прогностичну цінність щодо розвитку серйозних серце-
во-судинних подій протягом 1 року спостереження після
ГІМ [9].

ЦД 2 типу є фактором ризику смертності після пере-
несеного ГІМ [8].

A. Goyal et al. провели дослідження "CARDINAL" та
довели, що хворі на ГІМ з гіперглікемією при госпіталі-
зації та гіперглікемією натще на другу добу захворюван-
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ня, мають у 3 рази більший ризик смерті, ніж пацієнти з
нормальним рівнем глікемії [5].

На сьогоднішній день, одним з актуальних питань,
що постають на перетині кардіології й ендокринології є
питання поєднаного перебігу ГІМ та ЦД, що представ-
ляє серйозну медико-соціальну значущість [3].

Мета роботи - проаналізувати динаміку показників
вуглеводного обміну у хворих на гострий інфаркт міо-
карда з супутнім цукровим діабетом 2 типу протягом 6
місяців спостереження.

Матеріали та методи
У даному дослідженні брали участь 120 хворих: 50%

чоловіків (60) та 50% жінок (60); середній вік - 66,35±0,91
років (р<0,05). Усі обстежувані були розподілені на 2
групи: 1 група - хворі на ГІМ з супутнім ЦД 2 (n=70), 2
група - хворі на ГІМ (n=50). Контрольну групу склали 20
практично здорових осіб.

Пацієнти, які входили до складу 1-ої групи, були роз-
поділені на 3 підгрупи за ступенем важкості ЦД 2 типу: 5
пацієнтів мали легку форму, 30 - середньоважку, 35 -
важку.

Обстеження пацієнтів проводили у м. Харкові, на базі
2-х лікувальних закладів: комунального некомерційно-
го підприємства "Міська клінічна лікарня №27" Харкі-
вської міської ради (кардіологічне відділення для хво-
рих на гострий інфаркт міокарда) та Харківської клінічної
лікарні на залізничному транспорті №1 філії "Центр охо-
рони здоров'я" Акціонерного товариства "Українська
залізниця" (1-е кардіологічне відділення).

Діагнози встановлювали згідно з чинними наказами
Міністерства охорони здоров'я України та світу. Діагноз "ГІМ"
було встановлено відповідно до наказу Міністерства охо-
рони здоров'я України №455 від 02.07.2014 року "Уніфіко-
ваний клінічний протокол екстреної, первинної, вторин-
ної (спеціалізованої) та третинної (високоспеціалізованої)
медичної допомоги та медичної реабілітації "Гострий ко-
ронарний синдром з елевацією сегмента ST" ", та наказу
Міністерства охорони здоров'я України №1957 від
15.09.2021 року "Уніфікований клінічний протокол екст-
реної, первинної, вторинної (спеціалізованої) та третин-
ної (високоспеціалізованої) медичної допомоги та ме-
дичної кардіореабілітації "Гострий коронарний синдром
без елевації ST" ".

Діагноз "ЦД 2 типу" було встановлено відповідно до
наказу Міністерства охорони здоров'я №1118 від
21.12.2012 року "Уніфікований клінічний протокол пер-
винної та вторинної (спеціалізованої) медичної допо-
моги хворим із цукровим діабетом 2-го типу".

Усім хворим проводили загальні інструментальні та
клінічні обстеження: клінічний аналіз крові, загальний
аналіз сечі, глюкоза крові натщесерце, глікозильова-
ний гемоглобін, інсулін, індекс HOMA, ліпідний профіль
крові, креатинін, ЕКГ у динаміці, ехокардіграфія серця.

Умовою проведення даного дослідження було чітке
дотримування основних положень "Правил етичних

принципів проведення наукових медичних досліджень
за участю людини", затверджених Гельсінською декла-
рацією (1964-2013 рр.), ICH GCP (1996 р.), Директиви
ЄЕС № 609 (від 24.11.1986 р.), наказів МОЗ України №
690 від 23.09.2009 р., № 944 від 14.12.2009 р., № 616 від
03.08.2012 р. Усі пацієнти, які входили до складу 1-ої та
2-ої груп, а також особи, які входили до складу конт-
рольної групи, були ознайомлені з цілями, матеріала-
ми та методами даного дослідження, організаційними
питаннями щодо нього та підписали інформовану згоду
щодо цього. Була забезпечена повна анонімність кож-
ному пацієнту.

З використанням програмного пакету StatSoft Inc
США - "Statistica 6,0" була проведена статистична об-
робка результатів дослідження. Була використана стан-
дартна програма кореляційного аналізу з розрахунком:
M±m, вірогідності й рівню достовірності (р) для порівнян-
ня вибірок. Аналіз незалежних вибірок, що не підляга-
ли законам Гаусівського розподілу, відбувався за допо-
могою U-критерія Манна-Уітні. Коефіцієнт кореляції (r)
використовували, щоб оцінити ступінь взаємозв'язку між
вибірками.

Робота виконана в рамках НДР "Прогнозування пе-
ребігу, удосконалення діагностики та лікування іше-
мічної хвороби серця та артеріальної гіпертензії у
хворих з метаболічними порушеннями" (Державний
реєстраційний номер 0120U102025).

Результати. Обговорення
Середній рівень глюкози натщесерце у хворих 1-ої

групи становив 17,48±6,78 ммоль/л; 2-ої - 5,57±0,84
ммоль/л; у контрольній групі - 4,64±0,67 ммоль/л;
(р1,2<0,00001, р1,3<0,00001, р2,3<0,0001 (р1-2 - дос-
товірність відмінностей між показниками 1-ої та 2-ої груп;
р1,3 - достовірність відмінностей між показниками 1-ої
та контрольної груп; р2,3 - достовірність відмінностей між
показниками 2-ої та контрольної груп)), що продемон-
стровано на рисунку 1.

Рис. 1. Середні показники рівня глюкози (натщесерце) у хво-
рих 1-ої, 2-ої та в контрольній групах.
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Середній рівень інсуліну у хворих 1-ої групи становив
36,19±3,5 мкОД/мл; 2-ої - 16,08±5,08 мкОД/мл; у конт-
рольній групі - 8,77±0,52 мкОД/мл (р 1,2<0,00001,
р1,3<0,00001, р2,3<0,001), що продемонстровано на ри-
сунку 2.

При визначенні середнього рівня глікозильованого

гемоглобіну було виявлено наступне: у пацієнтів на ГІМ
з супутнім ЦД 2 типу середній рівень даного показника
становив 8,58±0,95 мкмоль фруктози/гHb; у пацієнтів з
ізольованим ГІМ - 5,6±0,2 мкмоль фруктози/гHb; у конт-
рольній групі - 5,4±0,33 мкмоль фруктози/гHb
(р1,2<0,00001, р1,3<0,00001, р2,3<0,05), що продемонст-
ровано на рисунку 3.

Значення індексу HOMA було достовірно вищим при
наявності у хворих ЦД 2 типу в порівнянні з хворими без
ЦД 2 типу та контрольною групою - 30,39±13,33; 3,89±1,39;
1,81±0,27; відповідно (р1,2<0,00001, р1,3<0,00001,
р2,3<0,05), що продемонстровано на рисунку 4.

Дані показники вуглеводного обміну були підрахо-
вані за ступенями важкості ЦД 2 типу у хворих 1-ої групи.

Середній рівень глюкози у хворих з легкою формою
ЦД 2 типу становив 7,83±0,21 ммоль/л; з середньоваж-
кою формою ЦД 2 типу - 12,17±1,47 ммоль/л; з важкою
формою ЦД 2 типу - 23,42±4,06 ммоль/л (р1,2<0,001,
р1,3<0,00001, р2,3<0,05 (р1,2 - достовірність відмінностей
між показниками хворих на ГІМ з легкою та середньо-
важкою формами ЦД 2 типу; р1,3 - достовірність відмінно-
стей між показниками  хворих на ГІМ з легкою та важ-
кою формами ЦД 2 типу; р2,3 - достовірність відміннос-
тей між показниками  хворих на ГІМ з середньоважкою
та важкою формами ЦД 2 типу)).

Аналіз середніх рівнів інсуліну у хворих 1-ої групи про-
демонстрував наступні результати: у хворих з легкою
формою ЦД 2 типу - 28,45±0,63 мкОД/мл; з середньо-
важкою формою ЦД 2 типу - 33,65±0,51 мкОД/мл; з важ-
кою формою ЦД 2 типу - 39,24±0,45 мкОД/мл (р1,2 <0,005,
р1,3<0,00001, р2,3<0,05).

Середні рівні глікозильованого гемоглобіну у хворих
1-ої групи становили: у хворих з легкою формою ЦД 2
типу - 6,88±0,1 мкмоль фруктози/гHb; з середньоваж-
кою формою ЦД 2 типу - 7,85±0,09 мкмоль фруктози/
гHb;  з важкою формою ЦД 2 типу - 9,44±0,39 мкмоль
фруктози/гHb (р1,2<0,001, р1,3<0,00001, р2,3<0,05).

Аналіз середніх рівнів індексу HOMA у хворих, які вхо-
дили до складу 1-ої групи продемонстрував наступні
результати: у хворих з легкою формою ЦД 2 типу -
10,07±0,28 мкмоль фруктози/гHb; з середньоважкою
формою ЦД 2 типу - 19,34±1,74 мкмоль фруктози/гHb; з
важкою формою ЦД 2 типу - 41,94±6,79 мкмоль фрукто-
зи/гHb (р1,2 <0,005, р1,3<0,00001, р2,3<0,05).

Показники вуглеводного обміну хворих 1-ої групи за
ступенями ЦД 2 типу, зображені на рисунку 5.

Дані показники вуглеводного обміну були оцінені
через 6 місяців після ГІМ у всіх обстежуваних хворих.

Середній рівень глюкози натщесерце через 6 місяців
після ГІМ у хворих 1-ої групи становив 13,57±5,37 ммоль/
л; 2-ої - 3,83±0,58 ммоль/л (р<0,005).

Середній рівень інсуліну через 6 місяців після пере-
несеного ГІМ у хворих 1-ої групи становив 32,85±3,39
мкОД/мл; 2-ої - 15,24±4,57 мкОД/мл (р<0,005).

Середній рівень глікозильованого гемоглобіну че-
рез 6 місяців після перенесеної коронарної події у 1-ої

Рис. 2. Середні показники рівня інсуліну у хворих 1-ої, 2-ої та
в контрольній групах.

Рис. 3. Середні показники рівня глікозильованого гемоглобіну
у хворих 1-ої, 2-ої та в контрольній групах.

Рис. 4. Середні показники рівня індексу HOMA у хворих 1-ої, 2-
ої та в контрольній групах.
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становив 7,88±0,87 мкмоль фруктози/гHb; 2-ої -
5,13±0,19 мкмоль фруктози/гHb (р2<0,05).

Середній рівень індексу HOMA через 6 місяців після
первинного обстеження у хворих 1-ої групи дорівнював
19,1±8,56; 2-ої - 2,56±0,79 (р<0,05).

Показники вуглеводного обміну через 6 місяців після

перенесеного ГІМ продемонтровані на рисунку 6.
Дані показники вуглеводного обміну були підрахо-

вані за ступенями важкості ЦД 2 типу у хворих 1-ої групи
через 6 місяців після перенесеного ГІМ.

Середній рівень глюкози через 6 місяців після пе-
ренесеного ГІМ у хворих з легкою формою ЦД 2 типу
становив 6,84±0,42 ммоль/л; з середньоважкою фор-
мою ЦД 2 типу - 9,62±1,41 ммоль/л; з важкою формою
ЦД 2 типу - 18,32±3,81 ммоль/л (р1,2 <0,05, р1,3<0,05,
р2,3<0,05).

Аналіз середніх рівнів інсуліну через 6 місяців після
первинної коронарної події у хворих 1-ої групи проде-
монстрував наступні результати: у хворих з легкою фор-
мою ЦД 2 типу - 26,17±0,95 мкОД/мл; з середньоваж-
кою формою ЦД 2 типу - 30,89±0,42 мкОД/мл; з важкою
формою ЦД 2 типу - 36,14±0,63 мкОД/мл (р1,2 <0,05,
р1,3<0,05, р2,3<0,05).

Середні рівні глікозильованого гемоглобіну через 6
місяців після первинного обстеження у хворих 1-ої гру-
пи дорівнювали: у хворих з легкою формою ЦД 2 типу -
6,36±0,13 мкмоль фруктози/гHb; з середньоважкою
формою ЦД 2 типу - 7,24±0,09 мкмоль фруктози/гHb; з
важкою формою ЦД 2 типу - 8,71±0,38 мкмоль фрукто-
зи/гHb (р1,2 <0,05, р1,3<0,05, р2,3<0,05).

Аналіз середніх рівнів індексу HOMA через 6 місяців
після перенесеного ГІМ у хворих, які входили до складу
1-ої групи  продемонстрував наступні результати: у хво-
рих з легкою формою ЦД 2 типу - 8,2±1 мкмоль фрукто-
зи/гHb; з середньоважкою формою ЦД 2 типу -
13,08±2,07 мкмоль фруктози/гHb; з важкою формою ЦД
2 типу - 27,29±5,05 мкмоль фруктози/гHb (р1,2 <0,05,
р1,3<0,05, р2,3<0,05).

Показники вуглеводного обміну через 6 місяців після
перенесеного ГІМ хворих 1-ої групи за ступенями ЦД 2
типу, зображені на рисунку 7.

У ході дослідження було порівняно показники вугле-
водного профілю на першу добу ГІМ та через 6 місяців
спостереження. Вищезазначені результати продемон-
стровані на таблицях 1, 2.

F. Schiele et al. (2006) досліджували зв'язок показ-
ників вуглеводного обміну у хворих на ГІМ з наявною
гіперглікемією при надходженні до стаціонару (1 група)
та без неї (2 група). Пацієнти 1-ої мали вищі середні
показники вуглеводного обміну, що клінічно визначало-
ся ускладненим перебігом коморбідної патології у виг-
ляді ГІМ з супутнім ЦД 2 типу. Вищі показники вуглевод-
ного обміну у даної групи хворих свідчили про високий
ризик виникнення фатальних ускладнень. Показник
ризику GRACE був нижчим у групі пацієнтів з нормаль-
ним рівнем глюкози в порівнянні з пацієнтами з гіперг-
лікемією. Через 1 рік рівень смертності був вищим у групі
хворих з гіперглікемією в порівнянні з пацієнтами з нор-
мальним рівнем глюкози (18,8% та 6,1%, відповідно;
р<0,01). Кореляційний зв'язок між глікемічним статусом
і показником летальності був сильним (R=3,0) [10].
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Рис. 5. Середні значення показників вуглеводного обміну у
хворих 1-ої групи за ступенями важкості ЦД 2 типу.

Рис. 6. Середні значення показників вуглеводного обміну у
хворих 1-ої та 2-ої груп через 6 місяців після перенесеного
ГІМ.
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Рис. 7. Середні показники вуглеводного обміну через 6 місяців
після перенесеного ГІМ у хворих 1-ої групи за ступенями важ-
кості ЦД 2 типу.
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Показники

Хворі на ГІМ із супутнім ЦД 2 типу, n=70 Хворі на ізольований ГІМ, n=50

p-value1 2 3 4

1 доба ГІМ Через 6 місяців після ГІМ 1 доба ГІМ Через 6 місяців після ГІМ

Глюкоза крові,
ммоль/л 17,48±6,78 13,57±5,37 5,57±0,84 3,83±0,58

р1,2<0,00001
р1,3<0,00001
р1,4<0,00001
р2,3<0,00001
р2,4<0,00001
р3,4<0,00001

Інсулін крові,
мкМО/мл 36,19±3,5 32,85±3,39 16,08±5,08 15,24±4,57

р1,2<0,00001
р1,3<0,00001
р1,4<0,00001
р2,3<0,00001
р2,4<0,00001
р3,4<0,00001

Глікозильований
гемоглобін,
мкмоль фруктози/
гHb

8,58±0,95 7,88±0,87 5,6±0,2 5,13±0,19

р1,2<0,00001
р1,3<0,00001
р1,4<0,00001
р2,3<0,00001
р2,4<0,00001
р3,4<0,00001

Індекс НОМА 30,39±13,3 19,1±8,56 3,89±1,39 2,56±0,79

р1,2<0,00001
р1,3<0,00001
р1,4<0,00001
р2,3<0,00001
р2,4<0,00001
р3,4<0,00001

Таблиця 1. Динаміка показників вуглеводного обміну на 1 добу ГІМ та через 6 місяців після перенесеної коронарної події.

Таблиця 2. Динаміка показників вуглеводного обміну у хворих 1-ої групи за ступенем важкості ЦД 2 типу на 1 добу ГІМ та
через 6 місяців після перенесеної коронарної події.

Показники

Хворі з легкою формою
ЦД 2 типу, n=5

Хворі з середньоважкою
формою ЦД 2 типу, n=30

Хворі з важкою формою
ЦД 2 типу, n=35

p-value1 2 3 4 5 6

1 доба ГІМ Через 6 місяців
після ГІМ 1 доба ГІМ Через 6 місяців

після ГІМ 1 доба ГІМ Через 6 місяців
після ГІМ

Глюкоза крові,
ммоль/л 7,83±0,21 6,84±0,42 12,17±1,47 9,62±1,41 23,42±4,06 18,32±3,81

р1,2>0,05
р1,3<0,05
р1,5<0,05
р2,4<0,05
р2,6<0,05

р3,4<0,00001
р3,5<0,05
р4,6<0,05

р5,6<0,00001

Інсулін крові,
мкМО/мл 28,45±0,63 26,17±0,95 33,65±0,51 30,89±0,42 39,24±0,45 36,14±0,63

р1,2>0,05
р1,3<0,05
р1,5<0,05
р2,4<0,05
р2,6<0,05

р3,4<0,00001
р3,5<0,05
р4,6<0,05

р5,6<0,00001

Глікозильований
гемоглобін,
мкмоль фруктози/
гHb

6,88±0,1 6,36±0,13 7,85±0,09 7,24±0,09 9,44±0,39 8,71±0,38

р1,2>0,05
р1,3<0,05
р1,5<0,05
р2,4<0,05
р2,6<0,05

р3,4<0,00001
р3,5<0,05
р4,6<0,05

р5,6<0,00001
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Показники

Хворі з легкою формою
ЦД 2 типу, n=5

Хворі з середньоважкою
формою ЦД 2 типу, n=30

Хворі з важкою формою
ЦД 2 типу, n=35

p-value1 2 3 4 5 6

1 доба ГІМ Через 6 місяців
після ГІМ 1 доба ГІМ Через 6 місяців

після ГІМ 1 доба ГІМ Через 6 місяців
після ГІМ

Індекс НОМА 10,07±0,28 8,2±1 19,34±1,74 13,08±2, 07 41,94±6,79 27,29±5,05

р1,2>0,05
р1,3<0,05
р1,5<0,05
р2,4<0,05
р2,6<0,05

р3,4<0,00001
р3,5<0,05
р4,6<0,05

р5,6<0,00001

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Встановлено, що показники вуглеводного проф-
ілю у хворих на гострий інфаркт міокарда з супутнім цук-
ровим діабетом 2 типу були достовірно вищими, ніж у
пацієнтів без супутньої патології, що свідчить про на-
явність інсулінорезистентності, гіперінсулінемії та стре-
сового характеру гіперглікемії на тлі коронарної події.

2. Пацієнти з важкою формою цукрового діабету 2
типу мали достовірно вищі досліджувані показники, ніж
пацієнти з легкою та середньоважкою формами цукро-
вого діабету 2 типу, що відображає ступінь виразності
наявних метаболічних розладів.

3. При повторному визначенні показників вуглевод-
ного обміну була відмічена позитивна динаміка у виг-

Продовження таблиці 2.

ляді достовірно нижчого рівня вищезазначених показ-
ників, що свідчить про відсутність стресового впливу
гіперглікемії та адекватно підібрану цукорознижуючу
терапію хворим на цукровий діабет 2 типу.

Згідно з вищезазначеним, актуальним для тера-
певтів, кардіологів, ендокринологів і лікарів інших спец-
іальностей залишається питання щодо корекції показ-
ників вуглеводного обміну для попередження усклад-
неного перебігу гострого інфаркту міокарда.

Доцільним є подальше вивчення динаміки показ-
ників вуглеводного обміну у хворих з метаболічними
порушеннями, як маркерів ризику виникнення фаталь-
них коронарних подій.
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DYNAMICS OF CARBOHYDRATE METABOLISM IN PATIENTS WITH ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION WITH CONCOMITANT
TYPE 2 DIABETES MELLITUS DURING 6 MONTHS OF FOLLOW-UP
Feldman D. A.
Annotation. Hyperglycemia complicates the course of acute myocardial infarction (AMI) and is associated with its unfavorable
prognosis. The aim of the study was to analyze the dynamics of carbohydrate metabolism in patients with acute myocardial infarction
with concomitant type 2 diabetes mellitus during 6 months of follow-up. The study involved 120 patients: group 1 - patients with AMI with
diabetes mellitus (DM) type 2 (n=70), group 2 - patients with AMI (n=50) and 20 people who made up the control group. All patients
underwent general instrumental and clinical examinations. Statistical processing of the results was performed using the software
package "Statistica 6.0" (USA) with calculation: M ± m, probability and level of reliability (p) for comparison of samples. The analysis
of independent samples that were not subject to Gaussian distribution laws was performed using the Mann-Whitney U-test. The
correlation coefficient (r) was used to estimate the degree of correlation between the samples. The average fasting glucose level in
patients of group 1 was 17.48±6.78 mmol / l; 2nd - 5.57±0.84 mmol / l; in the control group - 4.64±0.67 mmol / l; (p1-2 <0.00001, p1-3

<0.00001, p2-3 <0.0001). The mean insulin level in patients of group 1 was 36.19±3.5 μIU / ml; 2nd - 16.08±5.08 μOD / ml; in the control
group - 8.77±0.52 μOD / ml (p1-2 <0.00001, p1-3 <0.00001, p2-3 <0.001). The average level of glycosylated hemoglobin in patients of group
1 was 8.58±0.95 μmol of fructose / gHb; 2nd - 5.6±0.2 μmol fructose / gHb, in the control group - 5.4±0.33 ?mol fructose / gHb (p1-2
<0.00001, p1-3 <0.00001, p2-3<0.05). The value of the HOMA index in patients of the 1st group was equal to - 30.39±13.33; 2nd -
3.89±1.39, in the control group - 1.81±0.27 (p1-2 <0.00001, p1-3 <0.00001, p2-3 <0.05). When re-measured after 6 months, these indicators
were significantly lower, significantly higher levels of carbohydrate metabolism in patients with type 2 DM. Thus, the carbohydrate
profile in patients with acute myocardial infarction was significantly higher in the presence of concomitant type 2 diabetes mellitus,
indicating the presence of insulin resistance, hyperinsulinemia and stress hyperglycemia on the background of a coronary event. After
6 months, the above indicators in both groups were significantly lower, there was a direct relationship with the presence of type 2
diabetes mellitus and its degree.
Keywords: acute myocardial infarction, type 2 diabetes mellitus, carbohydrate metabolism.
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Анотація. У сезон підвищення захворюваності на респіраторні захворювання в умовах пандемії COVID-19 актуальності
набуває своєчасне виявлення випадків грипу та сучасні можливості профілактики даного захворювання. Метою стало
вивчення клініко-лабораторних особливостей перебігу грипу у дітей в сезоні 2021/2022, які знаходились на стаціонарному
лікуванні у відділеннях КНП Вінницької міської клінічної лікарні "Центр матері та дитини" за період грудень-лютий 2021-
2022 років, а також провести аналіз сучасних можливостей специфічної профілактики даного захворювання. Для уточнен-
ня клінічних проявів грипу було обстежено 30 дітей. Для діагностики грипу А та В дітям був проведений мазок із слизової
носа. Використовували імунохроматографічний метод, а саме cito-test ТОВ "Фармаско - Україна". Для виключення корона-
вірусної інфекції проведений швидкий антиген тест на коронавірус "SARS-CoV-2 Rapid Antigen Test". Для вивчення охоплен-
ня вакцинацією проти грипу проводили аналіз карт профілактичних щеплень №063/о. Було встановлено, що у віковому
аспекті досліджуваних переважали діти дошкільного віку (17 осіб - 56,7%), тоді як діти шкільного віку склали 43,3%. За
медичною допомогою чверть дітей (26,6%) звернулись на першу добу хвороби, половина (56,6%) - на другу добу та решта
(16,6%) - на третю добу. Діти з грипом скаржились переважно на озноб, головний біль, зниження апетиту, ломоту в
суглобах і м'язах, але найбільше турбувала висока температура тіла, яка трималася до 3±0,8 днів. Середні цифри темпе-
ратури склали 39,52±0,58°C. Катаральні явища були у більшості пацієнтів (86,7%). При об'єктивному обстеженні виявляли
ясний легеневий звук і везикулярне дихання. У 70% дітей не було визначено суттєвих змін у загальному аналізі крові. Дітям
призначали специфічну та симптоматичну терапію. З даних карти профілактичних щеплень №063/о стало відомо, що
нікому з госпіталізованих дітей не була проведена специфічна профілактика проти грипу, хоча вакцинація залишається
найкращим способом захисту проти грипу та має величезне значення, особливо в умовах пандемії COVID-19. Присутні в
Україні інактивовані чотирьохвалентні вакцини забезпечують надійний захист від грипу та є абсолютно безпечними.
Ключові слова: грип, діти, вакцинація, профілактика.

Вступ
Справжнім випробуванням для людства є життя в

епоху пандемії. Але навіть циркуляція вірусу SARS-CoV-
2 не зменшує актуальності захворюваності на грип у се-
зоні 2021-2022 рр. Щороку на грип хворіє 5-15% насе-
лення, у світі реєструється 3-5 млн випадків захворю-
вання у тяжкій формі, тоді як смертність від грипу стано-
вить близько 650 000 випадків [31]. Найбільша захво-
рюваність спостерігається серед дитячої популяції. Се-
редні значення захворюваності за віковими групами
склали 9,3% для дітей віком 0-17 років, 8,8% - для до-
рослих віком 18-64 років та 3,9% - для дорослих у віці 65
років та старших. Це означає, що в дітей віком до 18
років ймовірність розвитку симптоматичної інфекції грипу
більш, ніж у два рази вища, ніж у дорослих у віці 65 років
і старше [8].

За даними ВООЗ, кількість виявлених у Європейсь-
кому регіоні випадків грипу за останні два тижні грудня
2021 року перевищила порогові значення, що свідчить
про початок епідемії сезонного грипу. Слід зазначити,
що в умовах "подвійної епідемії" заклади охорони здо-
ров'я мають велике навантаження і працюють на межі
своїх можливостей [31].

Спектр клінічних проявів при грипі різноманітний -
від лихоманки, кашлю, ломоти в тілі та головного болю

до тяжкого перебігу вірусної пневмонії, яка може уск-
ладнюватися вторинною бактеріальною інфекцією та
загостренням наявних хронічних станів [28].

За даними МОЗ важкість перебігу грипу залежить
від наступних факторів: імунітету людини; наявності будь-
якого іншого захворювання; певних генетичних особли-
востей організму; штаму вірусу та вторинних бактеріаль-
них інфекцій, які можуть виникати як ускладнення після
інфікування зазначеним вірусом [19].

Всесвітня організація охорони здоров'я наголошує
на важливості щорічної вакцинації проти грипу. Адже
щеплення від грипу зменшує ризик захворіти, ризик роз-
витку серйозних ускладнень, госпіталізації та смерті.
Одне щеплення захищає впродовж усього сезону грипу
від найбільш розповсюджених і небезпечних штамів [29].

Попередній сезон 2020-2021 рр. був особливим, ос-
кільки випадків захворюваності на грип майже не спос-
терігалося. Це можна пояснити значними карантинни-
ми обмеженнями та дотриманням санітарних норм [10].

Цьогоріч ВООЗ прогнозує циркуляцію таких вірусів гри-
пу: вірус, подібний A/Victoria/2570/2019(H1N1)pdm09;
вірус, подібний A/Cambodia/e0826360/2020 (H3N2); вірус,
подібний В/Washington/02/2019 (лінія B Victoria); вірус,
подібний B/Phuket/3073/2013 (лінія B/Yamagata) [22].
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Отже, грип не втрачає своєї актуальності, оскільки є
поширеним вірусом, чия здатність змінювати свою ге-
нетичну структуру дозволяє викликати захворювання
масштабу пандемії [24].

Саме тому для лікарів і науковців є цікавим вивчен-
ня особливостей перебігу, сучасних можливостей діаг-
ностики та специфічної профілактики даного захворю-
вання.

Мета - визначити клініко-лабораторні особливості
перебігу грипу у дітей в сезоні 2021/2022 рр., які знахо-
дилися на стаціонарному лікуванні у відділеннях КНПВ
Міської клінічної лікарні "Центр матері та дитини" за
період грудень-лютий 2021-2022 років, а також провес-
ти аналіз сучасних можливостей специфічної профілак-
тики даного захворювання.

Матеріали та методи
Проведено аналіз 30-ти клінічних випадків захворю-

вань на грип дітей віком 3-17 років, які знаходилися на
стаціонарному лікуванні у відділеннях КНПВ Міської
клінічної лікарні "Центр матері та дитини" за період гру-
день-лютий 2021-2022 р. Усім дітям проведені загаль-
ноклінічні та лабораторні методи дослідження (загаль-
ний аналіз крові, загальний аналіз сечі, біохімічний
аналіз крові, рентгенографія органів грудної клітки, ЕКГ
та інші за показами).

Для діагностики грипу А та В дітям був проведений
мазок із слизової носа. Використовували імунохрома-
тографічний метод, а саме cito-test ТОВ "Фармаско -
Україна". Мазок із слизової носа був проведений згідно
інструкції. Стерильний тампон вводився в ніздрю і тор-
каючись стінок носа робились обертальні рухи, щоб взя-
ти максимальну кількість клітин, а не тільки слиз. Після
цього розташовували тампон у флаконі, перемішуючи
рідину тампоном. Далі рідина з флакону наносилась на
віконце тест-касети. Через 10 хвилин оцінювався ре-
зультат. Якщо у віконці результату з'являлась тільки зе-
лена лінія - тест негативний. Зелена та червона лінії -
позитивний (грип А), зелена та блакитні лінії - грип В. За
відсутності контрольної лінії, а також при невірній техніці
виконання тесту, результат вважався недійсним. Для
виключення коронавірусної інфекції проведений швид-
кий антиген тест на коронавірус "SARS-CoV-2 Rapid
Antigen Test".

У двох з обстежених дітей діагноз грипу був підтвер-
джений, а також одночасно виключені інші можливі
вірусні хвороби, за допомогою високочутливого неінва-
зивного імунохроматографічного комбінованого діагно-
стичного тесту для якісного виявлення вірусних анти-
генів: нуклеокапсидного білкового антигену вірусу SARS-
CoV-2, вірусів грипу типу А та В, респіраторного аденов-
ірусу, респіраторно-синцитіального вірусу у мазках з
носоглотки людини. Використання тестів цього типу з
діагностичною метою дозволено Всесвітньою організа-
цією охорони здоров'я (11.09.2020) та Міністерством
охорони здоров'я України (18.09.2020) для попереднь-

ого скринінгового обстеження. Тест верифіковано Киї-
вським обласним лабораторним центром Міністерства
охорони здоров'я України (протокол від 7.12.2020 р.)

Для вивчення охоплення вакцинацією проти грипу
проводили аналіз карти профілактичних щеплень
№063/о.

Проведений аналіз літератури та сучасних рекомен-
дацій всесвітніх організацій.

Результати. Обговорення
У результаті аналізу 30-ти клінічних випадків захво-

рювань дітей, хворих на грип А (грип В не був виявле-
ний), було встановлено, що у віковому аспекті досліджу-
ваних переважали діти дошкільного віку (17 осіб -
56,7%), тоді як діти шкільного віку склали 43,3%. Хлоп-
чиків та дівчаток серед хворих була практично однакова
кількість. На момент госпіталізації загальний стан в усіх
дітей був середнього ступеню важкості. За медичною
допомогою чверть дітей (26,6%) звернулись на першу
добу хвороби, половина (56,6%) - на другу добу і на тре-
тю добу - 5 дітей (16,6%). Переважна більшість хворих
(19 дітей - 63,3%) була госпіталізована за направлен-
ням КШМД, 7 дітей (23,3%) - за самозверненням і 4 ди-
тини (13,3%) були направленні сімейними лікарями.
Основні скарги: озноб, головний біль, відмова від їжі,
ломота в суглобах і м'язах, але найбільше турбувала
висока температура тіла, яка трималася до 3±0,8 днів.
Середні цифри температури склали 39,52±0,58°C. Та-
кож у пацієнтів (14 дітей - 46,6%) спостерігали сухий ка-
шель, нежить (12 осіб - 40%), у 16 осіб (53,3%) відміча-
ли гіперемію дужок і задньої стінки глотки. У частини
дітей (4 осіб - 13,3%) катаральні явища були відсутні
взагалі.

При об'єктивному обстеженні перкуторно над леге-
нями виявили ясний легеневий звук, аускультативно
вислуховували везикулярне дихання.

За даними загального аналізу крові у 17 (56,7%) дітей
спостерігали збільшення ШОЕ, середнє значення яко-
го склало 20,25±8,27 мм/год. Тоді як у 13 (43,3%) дітей
ШОЕ було в межах норми (6,69±1,65). Лейкопенія була
діагностована у 7 (23,33%) пацієнтів, тільки 2 дітей (6,6%)
мали лейкоцитоз та зсув лейкоцитарної формули вліво,
у решти пацієнтів не було виявлено суттєвих змін у за-
гальному аналізі крові. Дітям призначали специфічну
противірусну (озельтамівір протягом 5 діб у вікових до-
зах) та симптоматичну терапію.

З анамнезу стало відомо, що нікому з госпіталізова-
них дітей не була проведена специфічна профілактика
проти грипу.

Вакцинації проти грипу немає у національному ка-
лендарі щеплень, оскільки вона відноситься до реко-
мендованих вакцин. Її закуповують громадяни, підприє-
мства або за рахунок місцевого бюджету [19]. Наприк-
лад, у Вінниці створена програма вакцинації "Стоп грип".
Щеплення від грипу можливе за півціни за попереднім
записом у сімейного лікаря. Дітей з інвалідністю, дітей-
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сиріт і дітей, позбавлених батьківського піклування, вак-
цинують безкоштовно [26].

Значно спростив доступ українців до щеплень від
сезонного грипу пілотний проект, запроваджений восе-
ни 2021 року в аптеках столиці та великих містах. Купую-
чи вакцину, громадяни могли отримати щеплення од-
разу в аптеці [18].

Центри з профілактики та контролю захворювань
(CDC) рекомендують використовувати будь-яку ліцен-
зовану вакцину проти грипу відповідно до віку протягом
сезону грипу 2021-2022 років. За даними CDC виділя-
ють наступні фактори, пов'язані з віком та станом здо-
ров'я, які підвищують ризик серйозних ускладнень від
грипу:

• дорослі 65 років і старше,
• діти до 2 років,
• бронхіальна астма,
• неврологічні стани та стани розладу нервової сис-

теми,
• захворювання крові (наприклад, серповидно-

клітинна хвороба),
• хронічні захворювання легень (хронічне обструк-

тивне захворювання легень (ХОЗЛ), муковісцидоз),
• ендокринні розлади (цукровий діабет),
• захворювання серця (вроджені вади серця, застій-

на серцева недостатність, ішемічна хвороба серця),
• захворювання нирок,
• розлади печінки,
• порушення обміну речовин (спадкові порушення

обміну речовин і мітохондріальні порушення),
• люди, які страждають на ожиріння з індексом маси

тіла 40 або вище,
• люди молодше 19 років, які тривалий час прийма-

ють ліки, що містять аспірин або саліцилати,
• люди з ослабленою імунною системою через зах-

ворювання (люди з ВІЛ або СНІД, деякі види раку) або
прийом ліків (хіміотерапія або променева терапія або
люди з хронічними захворюваннями, які потребують
прийому кортикостероїдів або інших препаратів, які вик-
ликають імуносупресію),

• люди, які перенесли інсульт.
Інші люди з підвищеним ризиком інфікування віру-

сом грипу: вагітні та жінки до 2 тижнів після закінчення
вагітності, люди, які проживають у будинках престарі-
лих та інших закладах тривалого догляду, люди з певних
расових та етнічних меншин, що піддаються підвищено-
му ризику госпіталізації, включаючи чорношкірих осіб,
латиноамериканців, а також індіанців або корінних осіб
Аляски [17].

Хоча у всіх дітей віком до 5 років існує більш високий
ризик серйозних ускладнень грипу, але найвищий ри-
зик відмічений для дітей молодше 2 років з високим
рівнем госпіталізації та смертності серед немовлят мо-
лодше 6 місяців.

Доступні вакцини проти грипу включають чотирива-
лентну інактивовану протигрипозну вакцину [IIV4], реком-

бінантну вакцину проти грипу [RIV4] або живу ослаблену
вакцину проти грипу (LAIV4). Жодна вакцина проти гри-
пу немає переваги перед іншою.

Існують різні види вакцин проти грипу. Чотиривален-
тна вакцина проти грипу призначена для захисту від
чотирьох різних вірусів грипу, включаючи два віруси гри-
пу А та два віруси грипу В. Серед цих вакцин окремо
виділяють назальний спрей, що дозволений для вико-
ристання невагітними особами віком від 2 до 49 років.
Люди з певними захворюваннями не повинні отримува-
ти вакцину проти грипу назальним спреєм [7].

Високодозована чотирикомпонентна (чотиривален-
тна) вакцина проти грипу, схвалена для людей віком від
65 років [3].

Вакцини проти грипу на основі клітин вирощують у
культивованих клітинах походження ссавців, а не в ку-
рячих яйцях [2].

Для вакцини проти грипу Jet Injector використовуєть-
ся струменевий інжектор - це медичний пристрій, який
створює вузький потік рідини під високим тиском для
проникнення через шкіру замість голки [4].

Ад'ювантна вакцина проти грипу виготовляється з
інгредієнтом, доданим до вакцини, який допомагає ство-
рити сильнішу імунну відповідь, і ліцензована спеціаль-
но для людей 65 років і старше [5].

Рекомбінантні вакцини проти грипу виробляються
за рекомбінантною технологією. Цей метод не вимагає
вакцинного вірусу, вирощеного з яєць і не використовує
курячі яйця в процесі виробництва [1, 6].

Найбільш поширеними є інактивовані (IIV) та живі
атенуйовані вакцини (LAIV). У переважної більшості
дітей і дорослих продукуються високі титри антитіл після
введення інактивованих вакцин [30]. Порівняно з іна-
ктивованими, жива ослаблена вакцина проти грипу інду-
кує нижчі рівні антитіл у сироватці крові, але є ефектив-
нішою в стимуляції клітинних імунних реакції [27]. За
даними науковців у дітей віком від 3 до 16 років інакти-
вовані вакцини проти грипу здатні знижувати рівень зах-
ворюваності на грип [14].

Слід зазначити, що оцінка загального ефекту вакци-
нації проти грипу для медичних працівників показала,
що вакцинація значно знижує захворюваність на ла-
бораторно підтверджений грип у різних групах вакцино-
ваних середнього віку у різних досліджуваних популяці-
ях та країнах, а отже впливає на кількість втрачених
робочих днів серед медичних працівників. Тому доціль-
но покращити охоплення та збільшити кількість щеп-
лень проти грипу серед медичних працівників, що може
принести користь як працівникам, так і медичним уста-
новам [16].

У цьому році на ринку України присутні наступні іна-
ктивовані вакцини: корейська Джісі Флю Квадривалент
/ Gc Flu Quadrivalent, французька Ваксигрип Тетра /
Vaxigrip Tetra, Інфлувак / Influvac Нідерланди. Штамовий
склад вірусних антигенів, що містяться у всіх вакцинах,
відповідають рекомендаціям ВООЗ для сезону 2021-

         “Вісник Вінницького національного медичного університету”,
                                                                         2022, Т. 26, №1

ІSSN 1817-7883
eІSSN 2522-9354

68

Особливості перебігу грипу у дітей і сучасні можливості специфічної профілактики



2022. Імунна відповідь, як правило, формується протя-
гом 2-3 тижнів. Тривалість імунітету після вакцинації
залежить від вакцинного штаму і, як правило, триває від
6 до12 місяців. Вакцини можна вводити дітям від 6
місяців, але дітям до 9 річного віку, які вакцинуються від
грипу вперше, необхідно ввести 2 дози з мінімальним
інтервалом у 28 днів [12].

У кінці грудня 2021 року вперше з початку епідеміч-
ного сезону референс-лабораторією з діагностики ВІЛ/
СНІДу, вірусологічних та особливо небезпечних патогенів
Центру громадського здоров'я було підтверджено на-
явність вірусу грипу типу А (Н3), А (Н3N2) та В у зразках
матеріалів пацієнтів, більшість з яких були діти [23].

За даними центру громадського здоров'я України з
початку епідемічного сезону щеплення зробили 144 639
людей, зокрема 82 829 - з груп медичного та епідеміч-
ного ризиків. Загалом з початку епідемічного сезону, з 4
жовтня до 23 січня 2021 року, перехворіло 9,2% насе-
лення країни; зареєстровано 4 756 пацієнтів із грипо-
подібними захворюваннями; зареєстровано 7 310
пацієнтів із тяжкою гострою респіраторною інфекцією;
летальних випадків внаслідок грипу не зареєстровано
[21].

Науковці багатьох країн вивчають поширеність та
особливості одночасного інфікування SARS-CoV-2 та
вірусу грипу А. У результаті дослідження було виявлено,
що пацієнти > 65 років мали в 3,2 рази більший ризик
інфікування SARS-CoV-2, тоді як діти шкільного віку (5-
14 років) та діти молодші 5 років виявилися віковими
групами, найбільш схильними до зараження вірусами
грипу [11].

На тлі глобальної пандемії COVID-19 у найближчі
холодні сезони в усьому світі може зрости кількість
пацієнтів, які одночасно інфіковані SARS-CoV-2 та гри-
пом. Обидва віруси можуть спричинити критичні на-
слідки та смерть, особливо серед уразливих груп насе-
лення, що викликає значне занепокоєння. Як правило,
вважається, що коінфекція призводить до більш серй-
озних симптомів і в кінцевому підсумку погіршує перебіг
захворювання. Дослідження механізмів показало, що
коінфекція може змінювати вірулентність вірусу, а отже,
змінювати тяжкість захворювання [9, 13].

Враховуючи пандемічну ситуацію в світі та Україні
можлива вакцинація проти SARS-CoV-2 та від грипу в
один день [15, 20]. Це підтверджують результати конт-
рольованого рандомізованого дослідження у Великій

Британії. Вчені дійшли висновку, що одночасна вакци-
нація однієї з двох вакцин проти SARS-CoV-2 (ChAdOx1
або BNT162b2) плюс відповідна віку вакцина проти гри-
пу не викликає побоювань щодо безпеки та зберігає
гуморальну відповідь [25]. При одночасному введенні
слід враховувати профіль реактогенності вакцин, тому
рекомендовано вводити кожну вакцину в інше місце.

Зараз у багатьох країнах паралельно впроваджують-
ся програми вакцинації проти COVID-19 та сезонного
грипу. Введення обох вакцин під час одного візиту має
ряд переваг. На індивідуальному рівні це зменшує
кількість необхідних медичних оглядів та забезпечує
своєчасний захист від обох захворювань. На рівні про-
грами та системи охорони здоров'я спільне введення
сприяє реалізації як програми вакцинації, так і знижен-
ню загального навантаження на медичні служби. Уже
з'явилися дані, що про спільне застосування вакцин
проти грипу та COVID-19, є ефективним та безпечним
[15].

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Встановлено, що у віковому аспекті серед госпіта-
лізованих переважали діти дошкільного віку (17 осіб -
56,7%).

2. Грип у обстежених дітей мав типовий клінічний
перебіг з переважанням інтоксикаційного синдрому та
слабко вираженими катаральними явищами. Розпочи-
нався гостро, мав короткий інкубаційний період. У за-
гальному аналізі крові переважала нормальна
кількість лейкоцитів, у чверті спостерігали лейкопенію
при збільшеній, рідше, нормальній ШОЕ.

3. Хоча жоден з досліджуваних пацієнтів не був вак-
цинований проти грипу, вакцинація залишається найк-
ращим способом захисту проти грипу та має величезне
значення, особливо в умовах пандемії COVID-19. При-
сутні в Україні інактивовані чотирьохвалентні вакцини
забезпечують надійний захист від грипу та є абсолютно
безпечними. Склад цих вакцин відповідає рекоменда-
ціям Всесвітньої організації охорони здоров'я (ВООЗ)
для Північної півкулі та рішенню ЄС для сезону 2020/
2021.

Вивчення рівнів захворюваності на вакцинокеровані
хвороби, їх перебігу та способу профілактики сприяти-
ме розробці шляхів впровадження вакцинації проти гри-
пу особливо серед груп ризику.
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PECULIARITIES CLINICAL COURSE OF INFLUENZA IN CHILDREN AND MODERN OPPORTUNITIES FOR SPECIFIC
PROPHYLACTICS
Oliynyk V. S., Yushchenko L. O.
Annotation. Timely detection of influenza cases and modern opportunities for prevention of the disease are becoming important in the
season of increasing the incidence of respiratory diseases in a pandemic COVID-19.The aim was to study the clinical and laboratory
features of influenza in children in the season 2021/2022, who were hospitalized in the departments of Vinnytsia City Hospital "Mother
and Child Center" since December 2021 till February 2022, as well as to analyze the current possibilities of specific prevention of the
disease. 30 children were examined to clarify the clinical course of influenza. To diagnose influenza A and B, children underwent a
smear of the nasal mucosa. Immunochromatographic method was used, namely cito-test of LLC "Pharmaco - Ukraine". To rule out
coronavirus infection, a rapid antigen test for the coronavirus "SARS-CoV-2 Rapid Antigen Test" was performed. An analysis of
prophylactic vaccination cards №063/o was performed to study the coverage of influenza vaccination. It was found that preschool
children predominated (17 people - 56.7%), while school-age children accounted for 43.3%. A quarter of children (26.6%) sought
medical help on the first day of illness, half (56.6%) - on the second day and the rest (16.6%) - on the third day. The children with flu
mostly complained of chills, headache, loss of appetite, aches in the joints and muscles, most children suffered from high body
temperature, which lasted up to 3±0.8 days. The average temperature figures were 39.52±0.58°C. Catarrhal phenomena were present
in the biggest part of children (86.7%). It was revealed a clear lung sound and vesicular breath sound in a physical examination. There
were no significant changes in the blood count in 70% of children. Children were prescribed special and symptomatic therapy. No one
of the hospitalized children received specific influenza prophylaxis according to the prophylactic vaccination cards №063/o, although
vaccination remains the best way to protect against influenza and is of great importance, especially in a pandemic COVID-19.
Inactivated tetravalent vaccines present in Ukraine provide reliable protection against influenza and are completely safe.
Keywords: influenza, children, vaccination, prevention.
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Анотація. Невус Шпіц є складним питанням щодо діагностики новоутворень шкіри та у клінічній тактиці ведення пацієнтів
з даним утворенням. Наводимо випадок діагностики невусу Шпіц у хворої Р., 1978 р.н., у якої при огляді дерматологом були
виявлені новоутворення шкіри на тулубі та кінцівках. Був запідозрений невус Шпіц. Дерматологічний статус: на шкірі
обличчя, шиї, тулуба та кінцівок спостерігаються плями та папули, розміром до 6 мм максимально (кількістю 62), світло-
та темно-коричневого кольору без ознак запалення, подразнення та травматизації. Дерматоскопічна картина пігментних
утворень представлена меланоцитарними, немеланоцитарними та гало-невусами. На шкірі лівої молочної залози спосте-
рігається меланоцитарне утворення, асиметричне за формою по горизонтальній вісі, що дерматоскопічно відповідає
невусу Шпіц (темно-коричневого кольору безструктурна зона в центрі, що висвітлюється до периферії з крупними коричне-
вими гранулами і точками, розташований по периферії вогнища радіально), дерматоскопічний індекс - 3,8. Проведена
діагностична ексцизійна біопсія. Гістологічно спостерігається шкіра з акантозом і незначним гіперортокератозом, роз-
ташованим в базальному шарі симетричним, чітко окресленим утворенням з артефактами рефракції. Пухлина сформова-
на вертикально розміщеними юнкціональними гніздами переважно веретеноподібними, а також епітеліоїдними багатоя-
дерними меланоцитами з еозинофільною цитоплазмою, помірним поліморфізмом везикулярних ядер. Останні мають чис-
ленні помітні дрібні базофільні ядерця. Мітотичні фігури та педжетоїдний ріст відсутні. У папілярному шарі дерми наявні
периваскулярні лімфоцитарні інфільтрати. У хворої був встановлений кінцевий діагноз: Невус Шпіц. Рекомендовано дина-
мічне спостереження із застосуванням дерматоскопії 1 раз на рік, уникати гіперінсоляції, використання сонцезахисного
крему із фактором SPF 50+. Проблема діагностично-лікувальної тактики пацієнта з невусом Шпіц залишається на сьогодні
складною проблемою. Перспективним видається подальше вивчення особливостей перебігу невусу Шпіц у дорослому віці.
Ключові слова: невус Шпіц, дерматоскопія, гістологічне дослідження, діагностика.

Вступ
Невус Шпіца є досить проблемним питанням в діаг-

ностиці новоутворень шкіри та надзвичайно складним у
клінічній тактиці ведення пацієнтів з даним відхилен-
ням. Сам термін, який походить від першого опису па-
тологом Софією Шпіц в 1948 році, визначає в класично-
му описі дитячі меланоцитарні ураження, які гістологіч-
но нагадували меланому, але поряд з цим не мали аг-
ресивного перебігу [6]. Навіть на сьогодні клінічна інтер-
претація отриманого гістологічного матеріалу є надзви-
чайно складною та вимагає комплексної оцінки цілою
групою патологів [1, 8]. Проблема гістологічного уточнен-
ня діагнозу полягає в наявності схожих утворень, що
мають подібну до невусу Шпіц будову, в діапазоні від
досить не злоякісних новоутворень типу шпіцоїдних із
невизначеним проліферативним потенціалом до "шпіц"
меланомами [3, 11], які мають всі ознаки злоякісного
утворення й ідентифікуються при гістопатологічному
дослідженні [16]. Сама наявність широкого спектру дуже
подібних гістологічно утворень не дозволяє сформува-
ти узагальнені рекомендації щодо ведення пацієнтів із
невусом Шпіц, а існуючі [12, 13], часто не мають доказо-
вої бази. Класичний невус Шпіц є папульозним чи вуз-
ликовим ураженням тілесного кольору, що з'являється
в ранньому дитинстві на нижніх кінцівках та обличчі [15].
Основною гістопатологічною ознакою невусу Шпіц є на-
явність великих веретеновидних і/або епітелоїдних

клітин із зменшенням вмісту меланіну [9]. Також гісто-
патологічно класичні невуси Шпіц виявляють акуратну
організаційну структуру і такі атрибути, як симетрія, доз-
рівання, чіткі поля, дрібний розмір, однак частіше вияв-
ляють гіперплазію епідермісу, тільця Каміно і щілини
з'єднань [7, 18].

Невус Шпіц на сьогодні розділяють на дві категорії:
класичний і пігментований тип невусу (включаючи невус
Ріда) [19]. Невуси Шпіц/Ріда можуть виявлятися при дер-
матоскопічному дослідженні та містити шість основних
різних візерунків: куляста, судинна, сітчаста, спалах
зірки, атипові та однорідні [17, 2]. Класично проявляєть-
ся невус Шпіц у вигляді амеланотичного або гіпопігмен-
тованого ураження, що характеризується наявністю пун-
ктирних судин, які утворюють його судинний малюнок
[18], відповідаючи за його типовий рожевий колір. До-
датково виявляється легкий пігментований фон з ди-
фузним коричнево-сірим відтінком, пов'язаним з сіро-
коричневими, малими та середніми кульками, які ши-
роко та регулярно розміщені один біля одного [10].

Матеріали та методи
Нами демонструється випадок діагностики невусу

Шпіц у пацієнтки Р., 1978 р.н., у якої при огляді дермато-
логом були виявлені новоутворення шкіри (рис. 1) на
тулубі та кінцівках. Під час проведення дерматоскопії,
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був запідозрений невус Шпіц.
Дерматологічний статус: на шкірі обличчя, шиї, тулу-

ба та кінцівок спостерігаються плями та папули, розмі-
ром до 6 мм максимально (кількістю 62), світло та тем-
но-коричневого кольору, без ознак запалення, подраз-
нення чи травматизації. На шкірі спини, також, спостер-
ігаються округлі плями молочно-білого кольору навко-
ло пігментних плям і папул. Дерматоскопічний статус
(табл. 1). Дерматоскопічна картина пігментних утворень
представлена меланоцитарними, немеланоцитарними

та гало-невусами. Дерматоскопічна картина симетрич-
них за формою і структурою меланоцитарних плям ко-
ричневого кольору представлена ретикулярним і гомо-
генним паттернами (типова пігментна сітка з одинич-
ними чорними та коричневими точками в нитках мережі,
темно-коричневого кольору в центрі, що висвітлюється
до периферії, або повністю гомогенного, безструктурно-
го темно-коричневого кольору з одиничними гетероген-
ними зонами), що відповідає простому та межовому не-
вусам із дерматоскопічним індексом - 2,5. Дерматоскоп-
ічна картина папіломатозних невусів представлена кар-
тиною складного (змішаного) невусу (комедоноподібні
отвори та судинний компонент у вигляді "ком" із збідне-
ним безструктурним пігментом на поверхні) чи внутріш-
ньодермального невусу (варикозне утворення тілесного
кольору у формі "ожини" з комедоноподібними отвора-
ми але без судинного компоненту), дерматофіброми та
гемангіоми на тулубі та нижніх кінцівках. На шкірі лівої
молочної залози спостерігається меланоцитарне утво-
рення асиметричне за формою в горизонтальній вісі, що
дерматоскопічно відповідає невусу Шпіц (темно-корич-
невого кольору безструктурна зона в центрі, що висвіт-
люється до периферії з крупними коричневими гранула-
ми та точками, розташований по периферії вогнища у
вигляді променів), дерматоскопічний індекс - 3,8 (рис.
3). На шкірі спини спостерігаються декілька вогнищ цен-
тробіжної "лейкодерми" (гіпопігментації) округлої фор-
ми навколо змішаних і внутрішньодермальних невусів з
ознаками втрати пігменту, що дерматоскопічно відпові-
дає гало-невусу (невус Сеттона) (рис. 2).

У результат встановлений попередній діагноз:
Пігментні меланоцитарні (прості, межові, складні) та
немеланоцитарні (інтрадермальні, дерматофіброми,
гемангіоми) невуси обличчя, шиї, тулуба та кінцівок. Не-
вуси Сеттона. Шпітц-невус? Злоякісне новоутворення?

Враховуючи попередній діагноз хворій була викона-
на діагностична ексцизійна біопсія - висічення мелано-
цитарного утворення (Шпіц невус?)

Рис. 1. Новоутворення на шкірі тулуба у хворої Р. Невус Шпіц.

Kритерій Описання: Бали Значення
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Рис. 2. Новоутворення на шкірі тулуба у хворої Р. Невус Сет-
тона (гало-невус).

Таблиця 1. Дерматоскопічний індекс пацієнтки Р.
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Результати. Обговорення
За результатами біопсії отримані наступні результа-

ти. Гістологічно спостерігається шкіра з акантозом і не-
значним гіперортокератозом, розташованим у базаль-
ному шарі симетричним, чітко окресленим утворенням
з артефактами рефракції по периферії (рис. 4, 5). Пух-
лина сформована вертикально розміщеними гніздами
переважно веретеноподібних, а також епітеліоїдних
багатоядерних меланоцитів з еозинофільною цитоплаз-
мою, помірним поліморфізмом ядер. Останні мають
численні помітні дрібні базофільні ядерця. Артефакти
ретракції виражені як на межі комплексів з епітелієм,
так й інтерцелюлярно та вогнищево, в пухлинних комп-
лексах спостерігається накопичення меланіну, серед
кератиноцитів - поодинокі тільця Каміно (рис. 3). Міто-
тичні фігури та педжетоїдний ріст відсутні. У папілярно-
му шарі дерми наявні периваскулярні лімфоцитарні
інфільтрати.

У хворої був встановлений кінцевий діагноз: Невус
Шпіц. Рекомендовано динамічне спостереження із за-
стосуванням дерматоскопії 1 раз на рік, уникати гіпері-
нсоляції, використання сонцезахисного крему із факто-
ром SPF 50 +.

Представлений випадок є досить показовим, врахо-
вуючи гетерогенність проявів даного типу невусу та на-
явність кількох варіантів класифікацій даної групи но-
воутворень [14, 21] (табл. 2, 3). Оскільки при практично-
му застосуванні важко узгодити запропоновані нозо-
логічні одиниці, відповідно складно також досягти кон-
сенсусу в діагностиці та встановленні прогнозу для ба-
гатьох шпіцоїдних уражень, продовжується дискусія
щодо використання термінології та інтерпретації резуль-
татів біопсії [20].

В останній класифікації пухлин шкіри ВООЗ визна-
чення пухлин Шпіц було переглянуто, щоб включати лише
пухлини, які містять ініційні онкогени невусів Шпіц [4].

Таким чином, пропонується більше не включати пухли-
ни з мутаціями, що активують BRAF або NRAS, які при-
сутні в підгрупі атипових пухлин Шпіц і визначені цито-
морфологічно [5].

Загалом невус Шпіц розглядається як меланоцито-
ма, що має доброякісний перебіг або низький ризик
злоякісного перебігу. Однак порівняно із звичайними
невусами, невус Шпіц має більш аномальний генетич-
ний апарат і потенційно більш високий ризик пухлинної
трансформації. Дискутується навіть чи виправдано в
даному випадку рутинне висічення, щоб запобігти по-
дальшій трансформації або вчасно діагностувати її існу-
вання [2]. Продовжується подальше вивчення потенц-
ійно онкогенних мутацій невусів, щоб чітко сформулю-
вати в подальшому рекомендації діагностики та веден-
ня пацієнтів. У загальному на сьогодні рекомендується
обов'язкове гістопатологічне дослідження із паралель-
ною консультацією клініцистом-дерматологом. У моло-
дому віці здебільше відзначається більш доброякісний
перебіг. Одночасно доброякісний перебіг асоціюється
з чіткими характеристиками, такими як: симетрія, дозр-
івання і чіткі поля [2]. Однак більшість гістопатологічних

Рис. 3. Невус Шпіц (дерматоскопія).

Рис. 4. Гістологічне дослідження невусу Шпіц у хворої Р.

Рис. 5. Гістологічне дослідження невусу Шпіц у хворої Р.
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критеріїв залишаються нечіткими, у випадку яких вима-
гають диференційної діагностики між атиповими Шпіц
невусами і меланомою. На наш погляд дерматоскопія
є одним із інструментальних методів, що допомагають
провести точну діагностику та визначити подальшу так-
тику лікування.

Наступною невирішеною проблемою є ведення пац-
ієнта з невусом Шпіц у дорослому віці. Якщо у дитячому
віці більшість дерматологів схиляються до активного
спостереження, то у дорослому віці не існує однознач-
ної рекомендації щодо лікувальної тактики. Існують ре-
комендації щодо безумовного висічення будь-яких
шпіцоїдних утворень незалежно від отриманих резуль-
татів клініко-лабораторних досліджень, враховуючи

Таблиця 2. Класифікація Шпіц невусу за Requena C. et al.
(2009).

1 Поліпоїдний Шпіц невус

2 Агмінований Шпіц невус

3 Педжоподібний Шпіц невус

4 Диспластичний Шпіц невус

5 Десмопластичний Шпіц невус

6 Ангіоматозний Шпіц невус

7 Гіалінізований Шпіц невус

8 Плексиформний Шпіц невус

9 Halo Spitz neevus

10 Псевдогранулематозний Шпіц невус

11 Трубчастий Шпіц невус

12 Міксоїдний Шпіц невус

13 Пігментований епітеліоїдний Шпіц невус

14 Комбінований Шпіц невус

15 Рецидивуючий / стійкий Шпіц невус

16 Пігментований веретеноклітинний невус

Таблиця 3. Шпіцоїдна проліферація меланоцитів за Zhao G. et
al. (2017).

Невус Шпіц (MPATH Dx категорія 2)

- Звичайний невус Шпіц (комбінований, складний або дермальний)

- Пігментований веретеноклітинний невус (комбінований, складний)

Атипова пухлина Шпіц (MPATH Dx категорія 3)

- Атиповий/диспластичний невус Шпіц (комбінований, складний або
дермальний)

- Атипові пігментовані ураження веретеноклітин (комбіновані,
складні)

Шпіцоїдна меланома (MPATH Dx категорія 4/5)

- Шпіцеподібна інвазивна меланома (меланома, яка нагадує
невус/пухлину Шпіц)

- Пігментована веретеноклітинна інвазивна меланома (меланома,
що нагадує пігментований веретеноклітинний невус або
плексиформний веретеноклітинний невус)

відсутність узгоджених критеріїв доброякісності або зло-
якісності процесу.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Проблема діагностично-лікувальної тактики паці-
єнта з невусом Шпіц залишається на сьогодні склад-
ною проблемою для практичного лікаря дерматолога
та гістолога і вимагає постійної їх взаємодії. Запропоно-
вані класифікації не вирішують питання щодо чіткого
поділу нозологій. Існуючі рекомендації щодо гістологіч-
ної діагностики не завжди відтворюються при рутинно-
му дослідженні. Рекомендації щодо клінічного веденню
пацієнта є також контраверсійними і не можуть засто-
совуватись без урахувань особливостей конкретного
випадку.

Перспективним видається подальше вивчення особ-
ливостей перебігу невусу Шпіц у дорослому віці.
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SPITZ NEVUS (CASE STUDY)
Fomina L. V., Vernygorodskyi S. V., Kostiuk O. G., Kostiukov A. O.
Annotation. Spitz nevus is a difficult issue in the diagnosis of skin tumors and in the clinical tactics of management of patients with
this disorder. The case of diagnosis of Spitz's nevus in patient R., born in 1978 is given. in which a dermatologist's examination
revealed skin tumors on the torso and extremities. Spitz's nevus was suspected. Dermatological status: on the skin of the face, neck,
torso and extremities there are spots and papules, up to 6 mm (number 62) maximum, light and dark brown, without signs of
inflammation, irritation and trauma. Dermatoscopic picture of pigment formations is represented by melanocyte, non-melanocyte and
halo nevi. On the skin of the left breast there is a melanocyte formation asymmetric in shape in the horizontal axis, dermatoscopically
corresponding to the Spitz nevus (dark brown unstructured area in the center, illuminated to the periphery with large brown granules
and dots located on the periphery of the focus in the form of rays 3.8. A biopsy was performed. Histologically, there is skin with
acanthosis and minor hyperortokeratosis, located in the basal layer of symmetrical, well-defined formation with refractive artifacts.
The tumor is formed by vertically placed junctional nests of mainly spindle-shaped, as well as epithelioid multinucleated melanocytes
with eosinophilic cytoplasm, moderate polymorphism of vesicular nuclei. The latter have numerous prominent small basophilic
nucleoli. Mitotic figures and pegetoid growth are absent. Perivascular lymphocytic infiltrates are present in the papillary layer of the
dermis. The patient was diagnosed with Nevis Spitz. It is recommended to monitor dynamically with dermatoscopy once a year, to avoid
hyperinsolation, the use of sunscreen with SPF factor. The problem of diagnostic and treatment tactics of a patient with Spitz's nevus
remains a difficult problem today. Further study of the peculiarities of Spitz's nevus in adulthood seems promising.
Keywords: Spitz nevus, dermatoscopy, histological examination, diagnosis.
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Анотація. Кількість хворих на венозну трофічну виразку постійно зростає. В той же час немає ефективного методу їх
лікування в амбулаторних умовах. Це питання має принципове значення для скорочення терміну підготовки хворих до
виконання радіочастотної абляції варикозних вен в амбулаторних умовах. Метою дослідження було дати клінічне обґрунту-
вання використання ультразвукового дебрименту, Platelet Rich Plasma (PRP) та Platelet-Rich fibrin (PRF) для стимуляції
процесу регенерації у венозній виразці в амбулаторних умовах, з метою підготовки хворих до виконання радіочастотної
абляції варикозних вен (РЧА). Під спостереженням перебували 75 хворих із варикозною хворобою нижніх кінцівок у стадії
декомпенсації (С6 за класифікацією СЕАР). Жінок було 49, чоловіків - 26, вік хворих становив 55±4,6 років. Тривалість
існування венозних виразок була 2,1±06 роки. Середній розмір виразок - 4,5±1,7 см. Для очищення венозних виразок від
некротичних мас був використаний ультразвуковий дебримент з наступною стимуляцією процесу регенерації в них шля-
хом застосування PRP та PRF терапії. Завдяки застосуванню ультразвукового дебрименту вдалося перевести хронічний
запальний процес у гострий. Так, вже після першого сеансу ультразвукового дебрименту рани мають регенераторно-
запальний характер, що підтверджено їх цитологічним дослідженням. Подальше застосування PRP та PRF, як місцевого
фактору стимуляції процесу регенерації в венозній виразці, викликало перехід регенеративно-запального на регенератив-
ний тип загоєння виразки. Завдяки подібному підходу до лікування венозних виразок вдалося скоротити терміни до опера-
ційної підготовки хворих у 1,87 рази. Лікування венозних виразок, що включає ультразвуковий дебримент - стимуляцію
ранового процесу PRP та PRF з наступним виконанням операцій, направлених на ліквідацію причин виникнення декомпенсо-
ваної хронічної недостатності є перспективним напрямком в лікуванні варикозної хвороби в амбулаторних умовах.
Ключові слова: венозна трофічна виразка, плазма, збагачена тромбоцитами, радіочастотна абляція.

Вступ
Кількість хворих з трофічними виразками нижніх

кінцівок венозного ґенезу постійно зростає. Це вимагає
значних матеріальних затрат на лікування та реабіліта-
цію цієї категорії хворих [1, 12]. Різноманітність методів
підходу до лікування трофічних виразок вказує про
відсутність єдиного надійного способу лікування, який
би дозволяв отримати стійкий позитивний результат.
Наш досвід лікування венозних виразок свідчить проте,
що тільки усунення оперативним шляхом причин їх ви-
никнення може успішно вирішити цю проблему [2, 8]. У
той же час, виконання операцій на поверхневих вари-
козних і перфорантних венах, в умовах інфікованої тро-
фічної виразки, у більшості випадків закінчуються гнійно-
запальними ускладненнями.

Така ситуація вимагає пошуку нових шляхів комплек-
сного застосування сучасних технологій в лікування
пацієнтів на варикозну хворобу нижніх кінцівок (ВХНК),
що ускладнена трофічними виразками. На нашу думку,
використання ультразвукового дебрименту для очищен-
ня трофічної виразки від некротичних тканин, як почат-
ковий етап лікування декомпенсованої форми ВХНК з
наступною стимуляцією процесу регенерації в ній, за
допомогою PRP та PRF терапії, та виконання радіочас-
тотної абляції вен (РЧА) є перспективним методом ліку-
вання цієї патології в умовах офісної хірургії.

За останні роки виріс клінічний інтерес до терапії
факторами росту, що виділяються з активованих тром-
боцитів під час центрифугування цільної крові, як аль-
тернатива іншим методам впливу на процес регенерації
в трофічній виразці, це - PRP (Platelet Rich Plasma) та
PRF (Platelet-Rich fibrin) [11]. Звичайні методи лікування
не можуть забезпечити задовільного загоєння вираз-
ки, оскільки вони не дають необхідні речовини для мо-
дуляції процесу загоєння [14]. Встановлено, що багата
тромбоцитами плазма покращує загоєння ран, сприя-
ючи цьому процесу за рахунок growth factor (GF) [4]. Сюди
входять GF, отримані з тромбоцитів (αα, ββ і αβ), GF
фібробластів, GF судинного ендотелію, GF епідерми, GF,
подібний до інсуліну, та GF, що трансформується. GF сти-
мулюють вербування мезенхімальних клітин, проліфе-
рацію, дегенерацію позаклітинного матриксу та дифе-
ренціювання клітин для регенерації тканин. Ці фактори
вивільняються з α-гранул у відповідь на активацію тром-
боцитів індукторами агрегації тромбоцитів [5, 14]. Більш
того, перевагою PRP перед використанням одноразо-
вої рекомбінантної доставки GF людини є вивільнення
множинних GF та диференціація факторів при активації
тромбоцитів [5].

Цілий ряд досліджень підтвердив, що у більшoсті
випадків хронічні рани реагували прискоренням реге-
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неративного процесу в рані та значним зменшенням їх
площі при застосуванні аутологічної плазми, багатої
тромбоцитами [3, 9, 10, 13].

На нашу думку, застосування PRP та PRF на тлі уль-
тразвукового дебрименту венозної трофічної виразки
може бути ефективним, простим і доступним методом
для їх лікування, і таким чином скоротити термін підго-
товки хворих до операції на варикозно змінених повер-
хневих венах [7]. Однак, необхідні подальші клінічні дос-
лідження, щоб остаточно підтвердити ефективність цих
методів лікування трофічних виразок.

Метою дослідження було дати клінічне обґрунтуван-
ня використання ультразвукового дебрименту, PRP та
PRF терапії для стимуляції процесу регенерації у ве-
нозній виразці в амбулаторних умовах, з метою підго-
товки хворих до виконання РЧА варикозних вен.

Матеріали та методи
Під спостереженням перебували 75 хворих із ВХНК у

стадії декомпенсації (С6 за класифікацією СЕАР). Жінок
було 49, чоловіків - 26, вік хворих становив 55±4,6 років.
Тривалість існування венозних виразок була 2,1±06
роки, їх розмір - 4,5±1,7 см.

Підготовку венозних трофічних виразок проводили у
два етапи. Згідно з концепцією лікування хронічних ран
- wound bed preparation [6] ми проводили перевід хрон-
ічної рани в гостру шляхом видалення як некротичного
компоненту, що складається із некротичної тканини, так
і фенотипічно змінених клітин краю та дна рани, а та-
кож ексудату, що продукується ними. Для цього, викори-
стовували ультразвуковий дебримент венозної трофіч-
ної виразки, апаратом SONOCA 185® фірми SÖRING
Gmb (25 кГц). Необхідне значення потужності впливу
на ранову поверхню виставляли на панелі керування
апаратом залежно від масиву девіталізованих тканин
або гнійно-фібринозних нашарувань. В якості іригацій-
ної рідини використовували 0,9% фізіологічний розчин,
в який для посилення деконтамінації, додавали розчин
пронтосана у співвідношенні 1:10. Ультразвукову обробку
виразки проводили під місцевою анестезією, де в якості
анестетика застосовували 0,75% розчин ропивокаїну.
Слід відмітити, що для проведення маніпуляції викори-
стовували робочі наконечники різні за формою, що доз-
воляло їх адаптувати до поверхні трофічної виразки. Так,
при обробці глибоких виразок складної конфігурації за-
стосовували "кульку", а при більш простих за рельєфом
трофічних виразках - "копитце". Довготривалість впливу
на рану складала 5-15 секунд на 1 см2 ранової поверхні.
Системну антибактеріальну терапію не проводили. Хво-
рим було виконано 2 сеанси ультразвукової обробки
виразки: перший сеанс - на другий день після огляду
пацієнта, наступний сеанс - на 7-8 день, перед вико-
нанням PRP і пластичним покриттям виразки PRF (плаз-
матичною мембраною).

До застосування ультразвукового дебрименту всім
хворим була проведена оцінка стану трофічних виразок

за системою МЕASURE. Вона включала вимірювання
довжини, ширини, глибини, площі виразки, кількості
ексудату та оцінку його характеру, зовнішній вигляд ра-
нового ложа, больові відчуття, наявність або відсутність
некрозу тканин, стан країв рани та навколишніх тканин.
Для динамічної реєстрації планіметричних параметрів
загоєння ранового дефекту використовували мобільний
додаток +WoundDesk, що засновано на застосуванні
фотокамери смартфона з операційною системою
Android. Під час фотографування була задіяна індика-
торна шкала "+WD", за допомогою якої визначалися
контури трофічної виразки. Динамічне бактеріологічне
дослідження вмісту трофічних виразок виконували під
час первинного огляду хворого та після виконання про-
цедури ультразвукового дебрименту. Забір біологічного
матеріалу здійснювався за допомогою стерильних туп-
ферів та розміщували у транспортному середовищі
Amies. Посів виділень з виразки виконували за допо-
могою методу секвестрів із застосуванням щільних хар-
чових середовищ. Індефікація штамів, що були виділені,
здійснена на півавтоматичному аналізаторі "miniApi"
(BioMerieux, Франція).

Препарати для цитологічного дослідження готували
наступним чином: стерильні знежирені предметні
скельця прикладали до центру трофічної виразки та
фіксували їх вміст шляхом висушуванням на повітрі.

Рис. 1. Забір плазми збагаченої тромбоцитами (F2), після цен-
трифугування.
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Потім, фарбували азур-еозином за Романовським про-
тягом 3 хвилин, диференціювали у дистильованій воді з
наступним висушуванням. Отримані препарати вивча-
ли у мікроскопі при збільшені х 40, одночасно проводи-
ли фотографування за допомогою web камери Micro.
Оцінку результатів проводили за кількістю клітин на
одиницю площі та за станом типів клітин.

Після виконання ультразвукового дебрименту хворі
були розділені на дві групи. Перша - 40 пацієнтів, яким
для стимуляції процесу регенерації у венозній трофічній
виразці була застосована комбінація PRP та PRF. Кон-
трольними були - 35 хворих (друга група), у яких для сти-

муляції процесу регенерації у венозній трофічній виразці
була застосована гідроколоїдна пов'язка Granuflex
фірми "Conva Tec - Англія".

Плазму, збагачену факторами росту (PRGF®-
ENDORET®) готували згідно з протоколом Інституту біо-
технологій BTI (Іспанія). Пацієнтам проводили забір 36
мл крові у 4 пробірки ємністю 9 мл, що містили 3,8%
цитрат натрію. Кров центрифугували (центрифуга BTI
System IV) зі швидкістю 580 g упродовж 8 хв., отриману
плазму розділяли на фракцію F1 та фракцію F2. Для
ін'єкції забирали фракцію F2 по 2 мл із кожної пробірки
(рис. 1, 2).

Потім в асептичних умовах маніпуляційної виконува-
ли підшкірні ін'єкції по периферії трофічної виразки,
відступивши до 1 см від краю виразки. Проміжки між
уколами були 2 см.

Одночасно поверхню виразки закривали плазматич-
ною мембраною, збагаченою факторами росту, що була
виготовлена із F2 (рис. 3) [14].

Результати. Обговорення
До початку застосування ультразвукового дебрименту

після мікробіологічного дослідження трофічних вира-
зок виявлено ріст наступних мікроорганізмів: E.coli +
P.Aeruginosa, P.aeruginosa + S.aureus, P.aeruginosa,
S.Aureus, S.Epidermidis, P.aeruginosa +E.Coli,
S.Epidermidis, S.aureus + P.аeruginosa, S.aureus + E.Coli,
P.Aeruginosa, S.aureus + P.аeruginosa, Acinetobacter sp.,
Klebsiella з вихідним рівнем бактеріального обсіменін-
ням 105 -108  мікробних тіл в 1 г тканини. Через 7 днів
після ультразвукової кавітації в основному висівались
Pseudomonas aeruginosa, Staphylococcus aureus,
Staphylococcus epidermidis, а в 21% спостережень -
неферментуючі грамвід'ємні бактерії та енторобактерії.
Рівень бактеріального обсіменіння знизився до 102 -
103 мікробних тіл в 1 г тканини.

Аналіз цитограм хворих до ультразвукової кавітації
ран свідчить про їх запально-регенеративний характер.
Так, в цитограмах переважали нейтрофіли за рахунок
сегментоядерних нейтрофілів. Також були виявлені
фагоцитуючі нейтрофіли - (10,5±1,1%) та дегенеративні
нейтрофіли (7,2±0,6%). Останні набухали та мали не чіткі
контури із зміненою формою ядер і червоним відтінком.
Нейтрофільні фагоцити були великими за розмірами
та мали у цитоплазмі вакуолі та включення. Спостеріга-
лась незначна кількість макрофагів і фібробластів
(відповідно 1,4± 0,5 та 0,8±0,3).

Після першого сеансу ультразвукового дебрименту
рани мають регенераторно-запальний характер.
Відмічено зменшення кількості сегментоядерних нейт-
рофілів (до 21,0±1,4) та дегенеративних нейтрофілів (до
6,5±0,6) при загальній кількості нейтрофільних клітин-
них елементів менше 53,1%. Нами також констатовано
збільшення клітин сполучної тканини, частина з яких
була фібробласти (до 8,5±0,4), також збільшення
кількість гістіоцитів (до 5,0±1,2) та макрофагів (до

Рис. 2. PRP плазма набрана у шприци для ін'єкції в тканину
трофічної виразки.

Рис. 3. PRF мембрани підготовлені до пересадки на поверхню
трофічної виразки.
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5,2±0,3). Цей клітинний склад характеризує перехід до
очищення рани від некротичних тканин, адже функція
останніх полягає у поглинанні продуктів розпаду клітин.
Після другого сеансу ультразвукового дебрименту за-
гальна кількість нейтрофілів різних типів значно змен-
шилась. У мазках переважали клітини, що формують
сполучну тканину (фіброцити та фібробласти). Також з'яв-
ляються клітини ендотелію та плоского епітелію, що
розташовуються дифузно або у вигляді скупчень.

Таким чином, за рахунок застосування ультразвуко-
вого дебрименту створюється сприятливий фон для по-
дальшої стимуляції процесу регенерації в трофічній ви-
разці шляхом застосуванням сеансів PRP та PRF терапії.

Для стимуляції процесу регенерації у венозній
трофічній виразці, в асептичних умовах маніпуляційної,
виконували підшкірні ін'єкції по її периферії, відступивши
до 1 см від краю виразки. Проміжки між уколами були 2
см. Також ін'єкцію плазми здійснювали під дно виразки.

Після здійснення цієї процедури на поверхню троф-

ічної виразки наносили PRF мембрани, одну або більше,
залежно від площі виразки (рис. 5).

Нами відмічено, що вже після першого сеансу PRP
та PRF хворі відзначали зменшення болю (з 5,0±0,2 до
1,4±0,6 балів) у ділянці трофічної виразки, нормаліза-
цію температури тіла, сну й апетиту. Також у пацієнтів у
порівнянні з контрольною групою хворих (хворі, у яких
була застосована гідроколоїдна пов'язка Granuflex
фірми "Conva Tec - Англія" ), зменшилася площа та гли-
бина ранових дефектів на 23,1%, 37,4% і 79,9% відпов-
ідно, на 5-6, 8-9, 12-14 добу у порівнянні з вихідними
даними. Також, у більшості пацієнтів вже на третю добу
лікування відмічено зменшення перифокального на-
бряку та гіперемію шкіри навколо рани. Встановлено,
що після другого сеансу PRP та PRF (через 4-5 днів)
середній термін появи грануляційної тканини у цих
пацієнтів був на 6,74±1,65 добу, а початок крайової епі-
телізації - на 6,2±1,44 добу, в той же час у контрольної
групи хворих ці процеси відбуваються повільніше
(9,73±1,4 та 11,25±1,7 добу; p<0,05). Результати цитоло-
гічних досліджень показали, що застосування вище зга-
даних технологій призвело до зменшення в мазках-
відбитках ран кількості клітин, що визначають гостру
фазу запалення (нейтрофілів, лімфоцитів, моноцитів) і
збільшення кількості клітин, відповідальних за репара-
тивні процеси (макрофагів, фібробластів). Так, у хворих
вже на 2-3-ю добу після застосування PRP терапії
відзначено зменшення вмісту нейтрофілів і лімфоцитів,
на 4-5 добу - всіх клітин запалення. Характерною озна-
кою є виражена епітелізація. Це свідчить про перехід із
регенеративно-запального на регенеративний тип за-
гоєння виразки.

Слід відмітити, що середній день передопераційної
підготовки хворих із трофічними виразками, у яких була
застосована технологія PRP та PRF, був 7,8±4,6 доби
проти 14,6±3,7 доби в контрольній групі хворих. Це дало
можливість провести повноцінну РЧА варикозно транс-
формованих вен із додатковою ліквідацією горизонталь-
ного рефлюксу в ділянці трофічних змін шляхом засто-

Рис. 4. Хворий К. Ін'єкція PRP плазми по периферії трофічної
виразки та під її дно.

Рис. 5. Хворий С. Закриття поверхні трофічної виразки PRF мембраною.
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сування склеротерапії неспроможних перфорантних вен
під УЗД навігацією. При цьому важкість перебігу веноз-
ного захворювання за шкалою VCSS в основній групі
зменшилась з 12±0,2 балів до 5±0,3, у той же час в кон-
трольній групі цей показник зменшився до 8±0,4 балів
(p<0,05).

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Результати нашого дослідження свідчить про те,
що в амбулаторних (офісних) умовах подібний підхід до
лікування венозних виразок, що включає ультразвуко-
вий дебримент трофічної виразки - стимуляцію раново-

го процесу PRP та PRF з наступним виконанням опе-
рацій, направлених на ліквідацію причин виникнення
декомпенсованої хронічної недостатності, є перспектив-
ним напрямком в лікуванні варикозної хвороби в амбу-
латорних умовах та дає можливість зменшити матері-
альні затрати на лікування та реабілітацію цієї категорії
хворих.

Перспективи щодо подальших досліджень поляга-
ють у необхідності  визначення оптимальних термінів
застосування ультразвукового дебрименту при лікуванні
венозних трофічних виразок і розробці стандартного
протоколу для підготовки та застосування PRP та PRF у
цієї категорії хворих.
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ON THE PECULIARITIES OF PREPARATION OF PATIENTS WITH VENOUS TROPHIC ULCER IN OUTPATIENT CONDITIONS FOR
THE PERFORMANCE OF RADIOFREQUENCY ABLATION OF VEINS
Goshchynsky V.B., Mihenko B. O., Sviderskyi Y.Y.
Annotation. The number of patients with venous trophic ulcer is constantly growing. At the same time, there is no effective method of their
treatment in outpatient conditions. This issue is of fundamental importance for reducing the period of preparation of patients for
radiofrequency ablation (RFA)of varicose veins. The aim of the study. The purpose of the study was: to give a clinical justification for the
use of ultrasound debridement, PRP and PRF therapy to stimulate the regeneration process in venous ulcers in outpatient settings, for the
aim of prepare patients for the implementation of RFA varicose veins. Under observation were 75 patients with varicose veins of the lower
extremities in the stage of decompensation (C6 according to the CEAP classification). There were 49 women, 26 men, 55±4.6 years old.
The duration of existence of venous ulcers was 2.1±06 years. The average size of ulcers is 4.5±1.7 cm. Ultrasound debridement was used
to purify venous ulcers from necrotic masses, followed by stimulation of the regeneration process in them through PRP and PRF therapy.
Thanks to the use of ultrasound debridement, it was possible to translate the chronic inflammatory process into an acute one. So, after
the first session of ultrasound debridement, the wounds are regenerative and inflammatory in nature, which is confirmed by their
cytological examination. Further use of PRP and PRF as a local factor in stimulating the regeneration process in venous ulcer caused the
transition of regenerative-inflammatory to regenerative type of ulcer healing. Thanks to this approach to the treatment of venous ulcers,
it was possible to reduce the time for surgical training of patients by 1.87 times. Treatment of venous ulcers, including ultrasound
debridement - stimulation of the wound process PRP and PRF followed by operations aimed at eliminating the causes of decompensated
chronic insufficiency is a promising direction in the treatment of varicose veins in outpatient settings.
Keywords: venous trophic ulcer, plasma enriched with platelets, radiofrequency ablation.
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Annotation. Preeclampsia and fetal growth restriction are major causes of perinatal death and handicap in survivors. Indications
for aspirin during pregnancy are a matter of debate. The optimum dosage, from 75mg/day to 150mg/day, needs to be determined. The
aim of the research was to estimate the impact of low-dose aspirin and calcium on prevention of preeclampsia. During the research
there was conducted a prospective analysis of the effectiveness of aspirin and calcium in pregnant women with preeclampsia from
VMCM hospital №1, in a period from 2016 till 2018. 88 women participated, they were divided into two investigated groups: I - 36 women
with early preeclampsia (EP), and II group - 52 women with late preeclampsia (LP). In EP group 28 women were taking aspirin in dose
of 75 mg, in LP - 36. Also, in EP group 12 women were taking low doses of calcium (<1g/day), and 26 in LP group (tab. 1). Main
diagnostically significant indexes were determined, which later underwent comparative analysis for all groups. Statistical processing
of the obtained results was performed by odds ratio, its standard error and 95% confidence interval were calculated according to
Altman, 1991. We didn't define significant preventive differences in preeclampsia phenotype compared subgroups. Aspirin in dose of
75 mg/day and Calcium <1g/day is ineffective, also taking to account irregular intake - for 4-5-6 times per week. Preventive therapy
requires definite period of beginning - 12 weeks of gestation and systemic everyday intake of drugs. In future, we need to explore a
perfect dose of aspirin and calcium supplementation to prevent preeclampsia and hypertensive disorders in pregnancy.
Keywords: preventive therapy, preeclampsia, aspirin, calcium.

Introduction
Preeclampsia is one of the most serious health

problems that affect pregnant person. Preeclampsia and
fetal growth restriction are major causes of perinatal death
and handicap in survivors [10]. Indications for aspirin during
pregnancy are a matter of debate and there is a recent
trend to an extended prescription and an overuse of aspirin
in pregnancy. Aspirin is efficient in secondary prevention of
preeclampsia essentially in patients with a personal history
of preeclampsia. The optimum dosage, from 75mg/day to
150mg/day, needs to be determined. Fetal safety data at
150mg/day are still limited. The efficacy of aspirin seems
to be subject to a chronobiological effect. It is
recommended to prescribe an evening or bedtime intake
[3]. Since the first evidence of the obstetric efficacy of aspirin
in 1985, numerous studies have tried to determine the
effect of low-dose aspirin on the incidence of preeclampsia,
with very controversial results. However, guidelines
regarding the usage of aspirin to prevent preeclampsia
differ considerably from one country to another [2]. Low-
dose aspirin is more effective in reducing incidence of
preeclampsia or intrauterine growth restriction if used
before 16 gestational weeks than if used later [8, 13]. It
favors placentation by its proangiogenic, antithrombotic,
and anti-inflammatory effects. Further studies are needed
to improve the identification of patients likely to benefit from
prophylactic aspirin [8].

Reducing serum calcium can lead to increased blood
pressure in preeclamptic women. Changes in calcium
metabolism during pregnancy could be one of the potential
causes of preeclampsia [1, 7].

The aim of the research was to estimate the impact of
low-dose aspirin and calcium on prevention of
preeclampsia.

Materials and methods
During the research there was conducted a prospective

analysis of the effectiveness of aspirin and calcium in
pregnant women with preeclampsia from Vinnitsya
Municipal Clinical Maternity hospital №1, in a period from
2016 till 2018. Women were selected according to criteria
of International Society of Hypertension, during pregnancy,
which determines PE when sBP >140 mmHg and dBP
>90 mmHg at two multiple measuring with interval more
than 4 hours, or sBP >160 mmHg and dBP >110mmHg, at
a single measuring; proteinuria or hypertension of any
degree with one or more of next symptoms [5, 9]: severe
head pain, paropsis, edema of disk of visual nerve, pain in
epigastric area, nausea, vomiting, pain during liver
palpation, increase of tendon reflexes, general edema,
oliguria (<0,5ml/kg/hour), thrombocytes below 100x109/l,
increase of liver enzymes (ALT and AST >70 IU/l), fetal growth
restriction. 88 women participated, they were divided into
two investigated groups: I - 36 women with early
preeclampsia (EP), and II group - 52 women with late
preeclampsia (LP). In EP group 28 women were taking
aspirin in dose of 75 mg, in LP - 36. Also, in EP group 12
women were taking low doses of calcium (<1g/day), and
26 in LP group (Tab. 1). Main diagnostically significant
indexes were determined, which later underwent
comparative analysis for all groups. Statistical processing

©Вінницький національний медичний університет ім. М.І. Пирогова

        “Вісник Вінницького національного медичного університету”, 2022, Т. 26, №1

ІSSN 1817-7883  eІSSN 2522-9354

82



of the obtained results was performed by odds ratio, its
standard error and 95% confidence interval were calculated
according to Altman (1991).

This work was carried out within the R & D "Optimization
of early diagnostics and preventive treatment of perinatal
complications caused by gestational endotheliopathy" №
state registration 0121U109141.

Results. Discussion
Average period of the beginning of preventive therapy in

subgroup with EP was 16±3,1 weeks of gestation, in LP
subgroup - 16±1,4 weeks (Tab. 2).

According to table 3, even undergoing preventive therapy
the percent of women with moderate and severe
preeclampsia was 78,5% and 21,5% in A1 subgroup.
These results are connected to untimely (89,3% started
therapy after 12 week of gestation) and irregular intake of
Aspirin. Even in one case of moderate PE we have marked
disorder of utero-placental circulation and highly resistant
blood flow in uterus arteries, which is mostly tied to delayed
preventive therapy starting week 20, 5 times per week.
Average period of preventive intake of Calcium in this
subgroup was 17±2,4 weeks of gestation, in dose 600-
800 mg/day. In subgroup A2 the percent of moderate PE
was 88,3, but this also shows ineffectiveness of this dose
of Aspirin for prophylaxis of PE. Average period of preventive
intake of Calcium in this subgroup was 16±1,7 weeks of
gestation, in dose 600-800 mg/day.

As we see in table 4, obstetrical consequences of PE,
such as morning sickness, edema, reverse blood blow
and others, differ in subgroups, but to our opinion this is
connected to different phenotypes of preeclampsia, not to
preventive effect of drugs in this groups.

Severe neonatal consequences, such as distress and
intrauterine fetal growth restriction, are traditionally worse
in subgroup with early preeclampsia, even with aspirin
intake. In LP subgroup we have marked high percent of big
fetus and decreased blood flow in MUA, which indicates
ineffectiveness of preventive dose starting from week 14 of
gestation (Tab. 5).

We compared our results to a multicenter, double-blind,
placebo-controlled trial, that randomly assigned 1776
women with singleton pregnancies who were at high risk
for preterm preeclampsia to receive aspirin, at a dose of
150 mg per day, or placebo from 11 to 14 weeks of gestation
until 36 weeks of gestation. Treatment in this trial with low-
dose aspirin in women at high risk for preterm
preeclampsia resulted in a lower incidence of this diagnosis
than placebo, but there were no significant between-group

differences in the incidence of neonatal adverse outcomes
or other adverse events [11].

Also, USPSTF concludes with moderate certainty that
there is a substantial net benefit of daily low-dose aspirin
use to reduce the risk for preeclampsia, preterm birth, small
for gestational age/intrauterine growth restriction, and
perinatal mortality in pregnant persons at high risk for
preeclampsia. The USPSTF recommends the use of low-
dose aspirin (81 mg/d) as preventive medication for
preeclampsia after 12 weeks of gestation in persons who
are at high risk for preeclampsia [4].

In meta-analysis of 1,609 articles, 23 randomized trials,

Table 1. Number of pregnant women with preeclampsia, who
underwent preventive therapy during pregnancy.

Name of drug Early preeclampsia
(n=36)

Late preeclampsia
(n=52)

Aspirin (75 mg/day) 28 (78%) 34 (65%)

Calcium (<1g/day) 12 (33%) 26 (50%)

Period (weeks of pregnancy) EP (nа1=28) LP (nа2=34)

10-12 weeks 3 (10,7%) -

12-14 weeks 1 (2,8%) -

14-16 weeks 6 (21,4%) 9 (26,5%)

16-18 weeks 8 (28,6%) 15 (44,1%)

18-20 weeks 3 (10,7%) 10 (29,4%)

>20 weeks 7 (25%) -

Table 2. The beginning of aspirin intake in subgroups.

Table 3. Severity of PE in subgroups with preventive therapy.
EP (nа1=28) LP (nа2=34)

Severity of
PE

Moderate Severe Moderate Severe

22 (78,5%) 6 (21,5%) 30 (88,3%) 4 (11,7%)

Name of pathology EP (nа1=28) LP (nа2=34)

Primipara 21 (75%) 23 (67,6%)

Morning sickness 3 (10,7%) 1 (2,9%)

Edema 8 (28,6%) 5 (14,7%)

Polyhydramnion 2 (7,1%) 1 (2,9%)

Olygohydramnion 9 (32,1%) -

 FPC 6 (21,4%) 2(5,8%)

UPC - 1 (2,9%)

Reverse blood flow 1 (2,8%) -

Highly resistive blood flow 1 (2,8%) -

C-section 15 (53,6%) 13 (38,2%)

Blood loss >0,5% 11 (39,2%) 14 (41,2%)

Table 4. Obstetrical complications of PE in subgroups with
preventive therapy.

Name of condition Підгрупа РП
(nа1=28)

Підгрупа ПП
(nа2=34)

Big fetus 3 (10,7%) 3(8,8%)

 blood flow in MUA 3 (10,7%) 2 (5,9%)

Distress 3 (10,7%) 1 (3,4%)

UFGR 1 (2,8%) -

Low weight fetus 4 (14,3%) 1 (3,4%)

Low marks according to Apgar 5 (17,9%) 3 (8,8%)

Neonatal jaundice 1 (2,8%) -

Table 5. Neonatal complications of PE in subgroups with preventive
therapy.
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which included 32,370 women, fulfilled the inclusion
criteria. In preterm preeclampsia, women assigned at
random to 150 mg experienced a significant 62% reduction
in risk of preterm preeclampsia (RR=0.38; 95% CI: 0.20-
0.72; p=0.011). Aspirin doses <150 mg produced no
significant reductions. The number needed to treat with
150 mg of aspirin was 39 (95% CI: 23-100). There was a
maximum 30% reduction in risk of all gestational age
preeclampsia at all aspirin doses [14].

When speaking about calcium supplements we've
made an overlook of articles which included 27 studies,
with 28 492 pregnant women were included. The results
showed calcium supplement was associated with lower
incidence of preeclampsia (RR 0.51, 95% CI: 0.40 to 0.64)
and gestational hypertension (RR 0.70, 95% CI: 0.60 to
0.82). Sub-analyses revealed high-dose (1.2-2 g/day),
moderate-dose (0.6-1.2 g/day), and low-dose (<0.6 g/day)
of calcium supplement could reduce the risk of
preeclampsia. For gestational hypertension, only high dose
and moderate dose groups were associated with reducing
the risk of gestational hypertension [7, 12]. Another placebo-

controlled trial conducted between July 12, 2011, and Sept
8, 2016, in South Africa, Zimbabwe, and Argentina of calcium
supplementation that commenced before pregnancy until
20 weeks' gestation, compared with placebo, also did not
show a significant reduction in recurrent pre-eclampsia
[6].

Conclusions and perspectives for further
developments

1. We didn't define significant preventive differences in
preeclampsia phenotype compared subgroups.

2. Aspirin in dose of 75 mg/day and Calcium <1g/day is
ineffective, also taking to account irregular intake - for 4-5-
6 times per week.

3. Preventive therapy requires definite period of
beginning - 12 weeks of gestation and systemic everyday
intake of drugs.

In future, we need to explore a perfect dose of aspirin
and calcium supplementation to prevent preeclampsia and
hypertensive disorders in pregnancy.
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АСПІРИН ТА КАЛЬЦІЙ ЯК ПРЕВЕНТИВНА ТЕРАПІЯ У ЖІНОК З РАННЬОЮ ТА ПІЗНЬОЮ ПРЕЕКЛАМПСІЄЮ
Піскун А. О.
Анотація. Прееклампсія та затримка внутрішньоутробного розвитку є основними причинами перинатальної смерті та
інвалідності у тих, хто вижив. Покази до прийому аспірину під час вагітності основна із причин дебатів на сьогодні. Має
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бути визначена оптимальна доза, що варіюється від 75 до 150 мг/добу. Метою дослідження було оцінити вплив низьких доз
аспірину та кальцію на профілактику прееклампсії. Під час дослідження було проведено проспективний аналіз ефектив-
ності профілактичного прийому аспірину та кальцію серед 88 вагітних з прееклампсією, на базі КНП ВМК ПБ №1, в період з
2016 по 2018 роки. Жінок було розділено на дві досліджувані групи: І - 36 жінок з ранньою прееклампсією (РП), ІІ група - 52 жінки
з пізньою прееклампсією (ПП); з яких у першій підгрупі 28 жінок та 34 - у другій, отримували аспірин в дозі 75 мг починаючи
з 12-14 тижня вагітності. Також у групі РП - 12 та у групі ПП - 26 жінок отримували кальцій в низьких дозах (<1 г/добу). Було
визначено основні діагностично значущі показники та проведено порівняльний аналіз у кожній групі. Під час статистичної
обробки даних вираховували вірогідність шансів, його стандартну похибку та 95% довірчий інтервал, відповідно до Altman
(1991). Значущих превентивних відмінностей для фенотипів прееклампсії в досліджуваних групах нами не було визначено.
Аспірин у дозі 75 мг/добу та кальцій у дозі до 1г/добу, враховуючи нерегулярність прийому (4-5-6 раз на тиждень), не залежно
від фенотипу прееклампсії, профілактичної дії не чинять. Превентивна терапія прееклампсії потребує чіткого терміну
початку (до 12 тижнів) та систематичного прийому препаратів (щоденно). У майбутньому необхідно визначити ідеальну
дозу аспірину та добавок кальцію для профілактики прееклампсії та гіпертензивних розладів під час вагітності.
Ключові слова: превентивна терапія, прееклампсія, аспірин, кальцій.
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Анотація. Відомо, що через пандемію, викликаною COVID-19, у закладах вищої медичної освіти України було запроваджено
дистанційну форму навчання. Разом з тим, на сьогодні практично відсутні матеріали, присвячені вивченню успішності
студентів при різних формах навчального процесу. Це спонукало нас виконати дослідження, метою якого стало вивчення
результатів навчання студентів на кафедрі загальної хірургії при дистанційній формі навчального процесу та порівняння
їх з відповідними, що були отримані при традиційному навчанні. У дослідження були включені вітчизняні студенти ІІІ (508
студентів) і ІІ (244 студентів) курсів Вінницького національного медичного університету ім. М. І. Пирогова, що проходили
навчання з дисциплін "Загальна хірургія", "Сестринська практика", "Догляд за хворими" з використанням різних форм
навчального процесу: дистанційної та традиційної. Для порівняння були застосовані такі параметри як: традиційна оцінка,
кількість балів за підсумковий модульний контроль, загальна кількість балів, отримана після закінчення вивчення навчаль-
ної дисципліни, кількість пропусків практичних занять, кількість незадовільних оцінок, оцінка за відпрацьоване заняття.
Статистичну обробку даних проводили з використанням пакета ліцензійної програми для статистичного аналізу Statistica
6.0 з використанням непараметричних методів оцінки отриманих результатів (використовували критерій χ2 з рівнем
значущості р<0,05). Проведений аналіз показників успішності після застосування різних форм навчання показав, що дистан-
ційна форма навчального процесу суттєво не впливає на кінцеву успішність вітчизняних студентів, зокрема з дисциплін
"Загальна хірургія", "Сестринська практика". Однак, при дистанційній формі навчання, за відсутності особистого контро-
лю з боку викладача, за опрацюванням практичних навичок студентами, а також можливості їх реального виконання,
визначена тенденція до завищення студентам їх кінцевої оцінки за практичне заняття.
Ключові слова: дистанційна форма навчання, традиційна форма навчання, успішність студентів.

Вступ
Відомо, що через пандемію, викликаною COVID-19, у

закладах вищої медичної освіти України було запровад-
жено дистанційну форму навчання. Тим не менше, такий
вимушений перехід з очної на дистанційну форму навчан-
ня сприяв активізації використання нових інформаційних
технологій, переосмислення ролі викладача, продемонст-
рував потенційні можливості широкомасштабного впровад-
ження у навчальний процес онлайн-технологій [6]. На весні
2021 року у Харкові та Тернополі відбулись науково-прак-
тичні конференції, що були присвячені актуальним пробле-
мам вищої медичної освіти. У матеріалах даних конфе-
ренцій, зокрема, були висвітлені як проблемні, так і пози-
тивні моменти впровадженої форми дистанційного навчан-
ня у вищих медичних навчальних закладах України [1, 4].
Разом з тим, оскільки на сьогодні, практично відсутні ма-
теріали щодо успішності навчання при різних формах на-
вчального процесу, ця обставина спонукала нас вико-
нати дослідження, метою якого стали вивчення резуль-
татів навчання студентів на кафедрі загальної хірургії при
дистанційній формі навчального процесу та порівняння їх з
відповідними, що були отримані при традиційному навчанні.

Матеріали та методи
До проведення аналізу успішності серед вітчизня-

них студентів на кафедрі загальної хірургії Вінницького

національного медичного університету ім. М. І. Пирого-
ва було залучено 126 студентів ІІІ курсу медичного фа-
культету №1, що вивчали дисципліну "Загальна хірургія"
в дистанційному режимі, та 135 студентів того ж курсу,
що вивчали дисципліну за традиційною формою на-
вчального процесу. Також було проведено порівняння
успішності з дисципліни "Сестринська практика" 120
студентів ІІІ курсу після дистанційного навчання з успіш-
ністю 127 студентів ІІІ курсу, що навчались offline. Ще дві
групи для порівняння після вивчення дисципліни "Дог-
ляд за хворими" склали студенти ІІ курсу також медич-
ного факультету №1 (з них 109 навчались в online-ре-
жимі та 132 - offline). Для порівняння були застосовані
такі параметри як: традиційна оцінка, кількість балів за
підсумковий модульний контроль, загальна кількість
балів, отримана після закінчення вивчення навчальної
дисципліни, кількість пропусків практичних занять,
кількість незадовільних оцінок, оцінка за відпрацьова-
не заняття. Статистичну обробку даних проводили на
персональному комп'ютері з використанням пакета
ліцензійної програми для статистичного аналізу Statistica
6.0 з використанням непараметричних методів оцінки
отриманих результатів. Для зіставлення якісних показ-
ників використовували критерій χ2. Відмінності між по-
рівнюваними показниками вважали статистично дос-
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товірними при рівні значущості р?0,05.
Робота виконана в рамках "Ініціативна робота".

Результати. Обговорення
Як позитивні, так і негативні моменти дистанційної

форми навчального процесу були ретельно висвітлені в
матеріалах відповідних науково-практичних конфе-
ренцій: XVIII Всеукраїнська науково-практична конфе-
ренція з міжнародною участю в онлайн-режимі за до-
помогою системи Microsoft Teams "Актуальні питання
вищої медичної (фармацевтичної) освіти: виклики сьо-
годення та перспективи їх вирішення" (Тернопіль, 20-21
травня 2021 р.); Всеукраїнська науково-практична кон-
ференція з міжнародною участю "Актуальні проблеми
вищої медичної освіти і науки" (м. Харків, 8 квітня 2021
р.) [2, 3, 5, 7, 8, 9, 10].

Загалом, наші висновки з цього приводу співпада-
ють із висновками колег. Однак ми хотіли б виділити
позитивні та негативні моменти, щодо впровадження
дистанційної форми навчального процесу. Основним
позитивним моментом запровадження online-режиму
навчання є те, що викладачі кафедри оволоділи сучас-
ними інформаційно-комунікативними технологіями, що
призвело до появи цілої низки навчальних матеріалів у
віртуальній формі (лекції, презентації для практичних
занять, відеоматеріали, присвячені виконанню практич-
них навичок тощо), які після відновлення традиційної
форми навчального процесу також можуть бути з успі-
хом застосовані. Основним недоліком вважаємо
відсутність можливості у студентів реально опанувати
практичні навички під безпосереднім контролем вик-
ладача. Ще одним важливим негативом виявилось те,
що відсутність однакових технологічних умов на різних
клінічних базах не дозволяла застосовувати всі можли-
вості платформ для дистанційного навчання при демон-
страції практичних дій та організації інтерактивних форм
навчального процесу.

Слід підкреслити й те, що в нашій практиці був корот-
кочасний період, коли навчальний процес організову-
вався за змішаною формою, при цьому частина сту-
дентів академічної групи була присутня на занятті, а інша
приєднувалась до нього дистанційно. При такому на-
вчанні мала місце можливість демонстрації практич-
них дій викладачем та їх опрацювання присутніми сту-
дентами, а студенти, що були приєднані до заняття дис-
танційно, відповідно, мали можливість спостерігати за

цим процесом, оцінювати правильність виконання та,
за необхідності, надавати коментарі. Але така форма
навчального процесу вимагає ще більш суттєвого техні-
чного забезпечення: наявність окремої мобільної віде-
окамери; відповідний мобільний мікрофон для контак-
ту між студентами, достатня пропускна здатність ме-
режі інтернету тощо.

Результати навчання студентів з дисципліни "Загаль-
на хірургія" при різних формах навчального процесу
представлені в таблицях 1 і 2. Порівняння показників
показало, що середня оцінка, отримана студентами
після завершення курсу загальної хірургії за традицій-
ною шкалою при дистанційній формі навчання, достов-
ірно не відрізнялась від відповідної оцінки, отриманої
студентами при традиційному навчальному процесі
(р>0,05). Також не відзначено достовірної різниці між
відповідними середніми показниками кількості балів,
отриманих після підсумкового модульного контролю
(р>0,05). Середні значення загальної суми балів за
ECTS, отримані студентами після завершення навчан-
ня на кафедрі загальної хірургії при різних формах на-
вчального процесу, також достовірно не відрізнялись
(р>0,05). Таким чином даний порівняльний аналіз де-
монструє, що дистанційна форма навчального процесу
суттєво не впливає на кінцеву успішність студентів, зок-
рема з дисципліни "Загальна хірургія".

Щодо показника, що відображає кількість пропуще-
них практичних занять на одного студента, то можемо
відзначити тільки тенденцію до його зменшення у сту-
дентів, що навчались online, достовірної різниці між
відповідними показниками у групах студентів з різною
формою навчального процесу також не виявлено
(р>0,05). Отже, віртуальне навчання ніяк не сприяло
зменшенню кількості прогулів практичних занять сту-
дентами. Несуттєво вищий показник середньої оцінки
за відпрацювання пропущеного заняття при дистанцій-

Таблиця 1. Результати навчання студентів з дисципліни "За-
гальна хірургія" при різних формах навчального процесу.

Примітка. n - загальна кількість студентів.

Таблиця 2. Результати навчання студентів з дисципліни "Загальна хірургія" при різних формах навчального процесу.

Форма
навчального

процесу
n

Традиційна
оцінка
(М±m)

Бали, отримані
за підсумковий

модульний
контроль (М±m)

Загальна сума б
алів, отриманих
після закінчення

курсу (М±m)

Online 122 4,13±0,04 71,26±0,06 170,57±1,27

Offline 132 4,10±0,04 71,03±0,05 169,96±1,33

Примітка. n - загальна кількість студентів.

Форма
навчального

процесу
n

Кількість пропусків
практичних занять

Середня оцінка з
а відпрацювання

пропущеного
заняття (М ± m)

Кількість незадовільних
оцінок

Кількість студентів, що прийняли
участь в наукових дослідження

n n/1 студ. n n/1 студ. n n/1 студ.

Online 122 98 0,80 3,98±0,11 23 0,18 2 1,64

Offline 132 115 0,87 3,79±0,06 57 0,43 9 6,68

P (2) >0,05 (2,16) >0,05 <0,05 (17,39) <0,05 (4,10)
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ному навчанні, на нашу думку, свідчить про певну різни-
цю форми організації процесу відпрацювання при різних
варіантах навчання, а також про деякі прояви лояль-
ності викладачами при оцінюванні відробок практич-
них занять в online режимі. Про це також свідчать
відповідні показники, що відображають середню
кількість незадовільних оцінок на одного студента. При
дистанційній формі середня кількість виставлених на
одного студента незадовільних оцінок виявилась знач-
но меншою (р<0,05; χ2=17,39). Після дистанційного на-
вчання не змогли закінчити позитивно курс 4 (3,18%)
студенти, після традиційного - 3 (2,22%).

Привертає увагу те, що негативним наслідком дис-
танційної форми навчання стало суттєве, статистично
достовірне, зменшення кількості студентів, які прийма-
ють участь у виконанні наукових досліджень. Так при
традиційній формі навчання до даного виду діяльності
було залучено 6,68% студентів, а при дистанційній -
тільки 1,64% (р<0,05; χ2=4,10). Певною мірою даний ре-
зультат опосередковано демонструє про зменшення
активності сумісної наукової роботи зі студентами на
кафедрі під час дистанційного навчального процесу.

Щодо успішності студентів після закінчення навчан-
ня з дисципліни "Сестринська практика", то можемо
відзначити наступне (табл. 3). Достовірної різниці між
середніми значеннями кінцевої оцінки за традиційною
шкалою для студентів, що навчались online, і студентів,
що навчались offline, визначено не було (р>0,0,5). Отже
на успішність студентів з цієї дисципліни дистанційне
навчання негативного впливу не мало. Відзначена сут-
тєво менша кількість пропущених занять у групі студентів,
що навчались дистанційно. Даний результат, на нашу
думку, пов'язаний з усвідомленням студентами певних
труднощів, що виникають при відпрацюванні пропусків
на трьох різних кафедрах, що включенні до викладання

дисципліни "Сестринська практика". Можливо саме ця
обставина стимулювала студентів бути присутніми на
максимальній кількості практичних занять, з огляду на
той досвід, що вони отримали при вивченні дисципліни
"Догляд за хворими", до викладання якої також залу-
чені три різні кафедри. Оцінки за відпрацювання пропу-
щеного заняття при дистанційній формі мали тенден-
цію до завищення, а кількість виставлених незадовіль-
них оцінок при цій формі навчання була значно мен-
шою у порівнянні з відповідним показником у студентів,
що навчались традиційно. Після дистанційного навчан-
ня, студентів, що не закінчили курс не було, після тради-
ційного - таких виявилось 6 (4,72%) студентів.

Результати навчання студентів з дисципліни "Догляд
за хворими" представлені в таблиці 4. Нами відзначено
суттєво вищий середній показник традиційної оцінки у
студентів, що навчались в online-режимі (4,33 проти 3,91;
р?0,001). Ми вважаємо, що це пов'язано з тим, що у вик-
ладачів не було можливості адекватно оцінити студен-
та, а саме його здатності вирішувати практичні завдан-
ня за умов проведення практичного заняття за межа-
ми реального хірургічного відділення. Даний результат,
швидше є негативним, і досить чітко демонструє недо-
ліки дистанційного навчання. Різниці між кількістю про-
пущених занять не відзначено. Дана обставина швидше
пов'язана з відсутністю у студентів ІІ курсу, що вперше
приходять на навчання на клінічні кафедри, усвідом-
лення труднощів процесу відпрацювання на трьох різних
кафедрах, що залучені до викладання даної дисциплі-
ни. Середня оцінка за відпрацювання пропущених за-
нять мала тенденцію до завищення у студентів, що на-
вчались дистанційно, і суттєво не відрізнялась від відпо-
відного показника у студентів, що навчались за традиц-
ійною формою навчання (р>0,0,5). Кількість незадов-
ільних оцінок, як і при вивченні студентами ІІІ курсу дис-

Форма
навчального

процесу
n Традиційна оцінка

(М ± m)

Кількість пропусків практичних
занять

Середня оцінка за
відпрацювання пропущеного

заняття (М ± m)

Кількість незадовільних
оцінок

n n/1 студ. n n/1 студ.

Online 120 4,03±0,04 15 0,13 4,10±0,10 1 0,008

Offline 121 3,95±0,04 59 0,49 3,83±0,13 8 0,066

P (2) >0,05 <0,001 (37,23) >0,05 <0,05 (5,60)

Таблиця 3. Результати навчання студентів з дисципліни "Сестринська практика" на кафедрі загальної хірургії при різних
формах навчального процесу.

Примітка. n - загальна кількість студентів.
Таблиця 4. Результати навчання студентів з дисципліни "Догляд за хворими" на кафедрі загальної хірургії при різних формах
навчального процесу.

Примітка. n - загальна кількість студентів.

Форма
навчального

процесу
n Традиційна оцінка

(М ± m)

Кількість пропусків практичних
занять

Середня оцінка за
відпрацювання пропущеного

заняття (М ± m)

Кількість незадовільних
оцінок

n n/1 студ. n n/1 студ.

Online 101 4,33±0,04 45 0,45 3,93±0,12 12 0,12

Offline 121 3,91±0,05 50 0,41 3,52±0,14 57 0,47

P (2) <0,001 >0,05 (0,23) >0,05 <0,001 (31,89)
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ципліни "Сестринська практика", була значно меншою
саме у студентів, що навчались дистанційно (р<0,001).
Даний результат ми пов'язуємо з певним рівнем лояль-
ності викладачів при дистанційній формі навчання та
відсутністю можливості під час практичного заняття про-
контролювати результати реального виконання прак-
тичних навичок студентами. Після дистанційного на-
вчального процесу не закінчили курс 8 студентів (7,34%),
а серед студентів, що навчались традиційно - 11 (8,33%).

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Дистанційна форма навчання є ефективним тим-
часовим інструментом реалізації навчально-педагогіч-
ного процесу в умовах карантину. Інформаційні техно-
логії, що застосовуються при дистанційній формі навчан-
ня, можуть бути успішно використаними після віднов-

лення традиційної очної форми навчання.
2. Для медичних спеціальностей дистанційна фор-

ма навчання не може бути основною, адже вона не дає
змоги опанувати практичні навички на відповідному
рівні, хоча така форма може бути застосована для зас-
воєння теоретичної інформації з частковим опануван-
ням студентами практичної частини матеріалу.

3. Дистанційна форма навчального процесу суттєво
не впливає на кінцеву успішність вітчизняних студентів,
зокрема з дисциплін "Загальна хірургія", "Сестринська
практика", "Догляд за хворими".

У подальших дослідженнях планується провести
порівняльний аналіз успішності при різних формах на-
вчального процесу серед іноземних студентів після вив-
чення ними дисциплін "Загальна хірургія", "Сестринсь-
ка практика", "Догляд за хворими".
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COMPARISON OF STUDENT PERFORMANCE ON THE DEPARTMENT OF GENERAL SURGERY WITH DIFFERENT FORMS OF THE
EDUCATIONAL PROCESS
Khimich S. D., Burkovskyi M. I., Oshovsky I. N., Chemerys O. M., Funikov A. V., Lutkovskyi R. A., Chornopyschuk R. M.,
Prevar A. P., Katelyan O. V.
Annotation. It is known that due to the pandemic caused by COVID-19, distance learning has been introduced in higher medical
education institutions of Ukraine. However, today there are virtually no materials devoted to the study of student performance in various
forms of educational process. This prompted us to perform a study aimed at studying the learning outcomes of students at the
Department of General Surgery in the distance form of the educational process and comparing them with those that were obtained in
traditional education. The study included domestic students of III (508 students) and II (244 students) courses of Vinnytsia National
Medical University, who were trained in the disciplines of "General Surgery", "Nursing Practice", "Patient Care" using different forms
of the educational process: distance and traditional. For comparison, the following parameters were used: traditional assessment, the
number of points for the final module control, the total number of points obtained after graduation, the number of absences from
practical classes, the number of unsatisfactory grades, grade for completed class. Statistical data processing was performed using
the license program package for statistical analysis Statistica 6.0 using non-parametric methods of evaluation of the results (using the
criterion χ2 with a significance level of p?0.05). The analysis of performance indicators after the use of various forms of education
showed that the distance form of the educational process does not significantly affect the final success of domestic students, in
particular in the disciplines of "General Surgery", "Nursing Practice". However, in the case of distance learning, in the absence of
personal control by the teacher over the development of practical skills by students, as well as the possibility of their actual
implementation, there is a tendency to overestimate students' final grades for practical training.
Keywords: distance learning, traditional learning, student achievement.
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INDICATIONS OF OXYGENATION AFTER THORACIC OPERATIONS DEPENDING
ON THE METHOD OF SELECTION OF DUAL ENDOBRONCHIAL TUBE USED
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Annotation. Pulmonary complications are a key problem in the postoperative period in patients with diseases of the thoracic cavity.
They are characterized as the main factors of longer recovery and hospital mortality. The aim of the study was to compare the indicators
of oxygenation of patients and the number of postoperative pulmonary complications after thoracic surgery, depending on the method
used to select a dual endobronchial tube. The study was performed on 192 patients with diseases of the thoracic cavity (esophagus,
lungs, mediastinum), operated on in the thoracoabdominal department of the Shalimov National Institute of Surgery and Tranplantology.
A retrospective comparison group - 96 patients after thoracic surgery, which used the choice of DLT size according to the well-known
method of Slinger "according to the patient's height". The study group consisted of 96 patients after thoracic surgery, in which the
choice of the size of the dual endobronchial tube was used according to the developed method (according to the formula that evaluates
morphometric indicators of height, sex and diameter of the left main bronchus). EZR v 1.54 statistical software was used for statistical
calculations. (graphical user interface for statistical software R version 4.0.3, R Foundation for Statistical Computing, Vienna,
Austria). Pulmonary complications developed in 33 (34.4%) patients of the control group and in 13 (13.5%) patients of the study group,
the difference was statistically significant, p=0.001. One-factor analysis revealed a link between the risk of complications and the
indicators method, sex, PaCO2, PaO2. For the study group, the risk of complications is lower (p=0.001), BP=0.30 (95% CI 0.15-0.61)
compared with the control group. The risk of complications for men is higher (p=0.048), BP=2.33 (95% CI 1.01-5.37) compared to
women. An increase in the risk of complications with an increase in PaCO2 (p<0.001), BP=1.34 (95% CI 1.21-1.49) with an increase
in the indicator by 1 unit, respectively. With increasing PaO2, the risk of complications decreases (p<0.001): BP=0.96 (95% CI 0.94-
0.98) - with increasing 1 unit. Thus, the application of the proposed method in comparison with the traditional method reduces
(p=0.001) the number of postoperative pulmonary complications by 2.5 times (from 34.4% to 13.5%).
Keywords: thoracic anesthesiology, single-lung ventilation, pulmonary complications.

Introduction
Operations on the thoracic cavity lead to severe violations

of chest muscle contractions, alveolar ventilation after
prolonged single-lung ventilation, which leads to reduced
oxygenation, collapse of the alveoli, decreased tidal volume,
vital capacity of the lungs in the postoperative period [2, 10,
11].

Determination of respiratory function in the postoperative
period is important in terms of prescribing preventive
measures to prevent the development of disorders of
evacuation of bronchial secretions, which can lead to
bronchial obstruction and the development of atelectasis.
Which in turn leads to the development of lung infection [5,
6].

Among the preventive measures, first of all, it should be
noted the correct selection of the dual lumen endobronchial
tube (DLT) for single-lung ventilation during surgery [4, 15].
We have developed a mathematical formula for the selection
of DLT based on a comprehensive assessment of the
height, sex and diameter of the left main bronchus of
patients [12].

The aim of the study - compare the indicators of
oxygenation of patients and the number of postoperative
pulmonary complications after thoracic surgery, depending
on the method used to select a bifurcated endobronchial
tube.

Materials and methods
The study was performed on 192 patients with diseases

of the thoracic cavity (esophagus, lungs, mediastinum),
operated on in the thoracoabdominal department of the
Shalimov National Institute of Surgery and Tranplantology.
A retrospective comparison group - 96 patients after thoracic
surgery, which used the choice of LDT size according to
the well-known Slinger method "according to the patient's
height" [10, 11]. The study group consisted of 96 patients
after thoracic surgery, in which the choice of the size of the
bifurcated endobronchial tube was used according to the
developed method (according to the formula that evaluates
morphometric indicators of growth, sex and diameter of
the left main bronchus (DLMB)).

EZR v 1.54 statistical software was used for statistical
calculations. (graphical user interface for statistical
software R version 4.0.3, R Foundation for Statistical
Computing, Vienna, Austria).

Patients in both groups were comparable in age, sex,
height, weight, DLMB, ASA scale (Table 1), p>0.05 in all
indicators.

The distribution of № LDT patients in the study and
control groups did not differ, p=0.752 (Table 2).

The research was performed as part of SRW "Improve
methods of surgical treatment and postoperative analgesia
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of patients with esophageal diseases", State registration
№ 0117U007505.

Results. Discussion
In the study of PaO2 (oxygen saturation), they were

higher (p<0.05) in patients in the study group (Fig. 1)
compared with the control group from the 4th hour to the
48th hour of postoperative measurement.

There was also an increase in carbon dioxide saturation
(PaCO2) in patients of the study and control groups at
different time intervals. The value of this indicator was
higher in patients of the control group (Fig. 2).

 Thus, it was found that improving the method of choice
of DLT in thoracic patients improves lung function, which is
manifested by higher values of oxygen saturation and
reduced PaCO2.

In the study of FVC (vital capacity of the lungs) and FEV1
(forced exhalation in 1 second) in patients of the study and
control groups before surgery, the difference was not
observed: 94.9±10.7 and 95.8±10.7, (р=0,71); 83.4±10.5
and 82.6±10.7 (p=0.74), respectively. In the postoperative
period after 12 hours in both groups there was a decrease

Table 1. General characteristics of patients.

Note. Fisher's exact test or χ2 - exact test is used in the comparison.

Table 2. Distribution of patients on the left dual endobronchial
tube.

Indicator Control group,
n=96

Research
group, n=96

The level of
significance of the

difference, p

Sex
w 27 (28,1) 29 (30,2)

0,874
m 69 (71,9) 67 (69,8)

Height 174,5 (168 - 176) 172 (168 - 176) 0,406

Weight 76 (69,5 - 82,5) 76 (70 - 86) 0,312

DLMB 1,295 (1,2 - 1,34) 1,29 (1,2 - 1,34) 0,738

Age 60 (56 - 65) 58 (56 - 64) 0,265

ASA
2 80 (83,3) 84 (87,5)

0,540
3 16 (16,7) 12 (12,5)

Note. Fisher's exact test or χ2 - exact test is used in the comparison.

Indicator Control
group, n=96

Research
group, n=96

The level of
significance of the

difference, p

№ Тube

35 21 (21,9) 21 (21,9)

0,752
37 18 (18,8) 20 (20,8)

39 44 (45,8) 34 (35,4)

41 13 (13,5) 21 (21,9)

Fig. 1. Indicators of PaO2 in patients of the study and control
groups at different time intervals.

Fig. 2. PaCO2 values in patients of the study and control groups at
different time intervals.

Fig. 3. FVC in patients of the study and control groups at different
time intervals.

Fig. 4. FEV1 in patients of the study and control groups at different
time intervals.
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in these indicators, but in the study group less pronounced
(p<0,05). Starting from 24 hours of the postoperative period,
a gradual increase was observed, with almost preoperative
values for patients of both groups after 72 hours. However,
after 24 and 48 hours in patients of the study group, FVC
and FEV1 were better (Fig. 3, 4).

Pulmonary complications developed in 33 (34.4%)
patients of the control group and in 13 (13.5%) patients of
the study group, the difference was statistically significant,
p=0.001.

To confirm the effectiveness of the proposed method,
the method of one-factor analysis of logistic regression

models was used. As factorial factors that may be
associated with the risk of pulmonary complications, the
analysis was performed for 11 indicators: method of
selection of DLT, sex, height, weight, DLMB, № tube, age,
ASA, PaO2, PaCO2, FEV1 (Table 3).

One-factor analysis revealed a link between the risk of
complications and the indicators method, sex, PaCO2,
PaO2. For the study group, the risk of complications is
lower (p=0.001), HS=0.30 (95% CI 0.15-0.61) compared
with the control group. The risk of complications for men is
higher (p=0.048), HS=2.33 (95% CI 1.01-5.37) compared
to women. An increase (p<0.001) in the risk of
complications with an increase in PaCO2 (p<0.001),
HS=1.34 (95% CI 1.21-1.49) with an increase in the
indicator by 1 unit, respectively. With increasing PaO2, the
risk of complications decreases (p<0.001): HS=0.96 (95%
CI 0.94-0.98) - with increasing 1 unit.

This analysis confirms the study of many authors [1, 3,
7, 8, 9, 13, 14] that with better oxygen saturation in the
perioperative period the number of postoperative pulmonary
complications decreases and, conversely, with increasing
levels of PaCO2 in the blood the number of postoperative
pulmonary complications increases proportionally.

Thus, a one-way analysis revealed an association
(p=0.001) with the risk of pulmonary complications with
the DLT method.

Conclusions and prospects for further
development

1. Thus, the application of the proposed method in
comparison with the traditional method allows to reduce
(p=0.001) the number of postoperative pulmonary
complications by 2.5 times (from 34.4% to 13.5%).

2. The technique of choosing a bifurcated endobronchial
tube may be recommended for use in thoracic
anesthesiology.

The use of the technique of determining the diameter of
the dual endobronchial tube is a promising way to prevent
ventilation disorders during thoracic surgery and reduce
the number of postoperative pulmonary complications.

Table 3. Coefficients of one-factor models of logistic regression
for predicting the risk of complications.

Factorial feature

The value of
the model
coefficient,

b±m

The level of
significance of
the difference
between the

coefficient of the
model from 0, p

Odds ratio
indicator

(95% ВP)

Method
Control Reference

Research -1,21±0,37 0,001 0,30 (0,15-0,61)

Sex
Women Reference

Men 0,84±0,43 0,048 2,33 (1,01-5,37)

Height 0,050±0,027 0,061 -

Weight 0,018±0,013 0,151 -

DLMB 2,30±1,56 0,140 -

№Tube

35 Reference

37 0,12±0,59 0,837 -

39 0,74±0,48 0,127 -

41 0,59±0,57 0,301 -

Age 0,004±0,019 0,840 -

ASA
2 Reference

3 0,68±0,44 0,120 -

PаСО2 0,29±0,05 <0,001 1,34 (1,21-1,49)

РаО2 -0,041±0,009 <0,001 0,96 (0,94-0,98)

FЕV1 -0,004±0,016 0,807 -

References
[1] Bakhos, C. T., Fabian, T., Oyasiji, T. O., Gautam, S., Gangadharan,

S. P., Kent, M. S., … & Decamp, M. M. (2012). Impact of the
surgical technique on pulmonary morbidity after
esophagectomy. Ann Thorac Surg., 93(1), 221-227. Doi:
10.1016/j.athoracsur.2011.07.030

[2] Campos, J. H. (2002). Current techniques for perioperative lung
isolation in adults. Anesthesiology, 97(5), 1295-1301. Doi:
10.1097/00000542-200211000-00036

[3] Clavien, P. A., Barkun, J., de Oliveira, M. L., Vauthey, J. N.,
Dindo, D., Schulick, R. D., … & Makuuchi, M. (2009). The
Clavien-Dindo classification of surgical complications: five-
year experience. Ann Surg., 250(2), 187-196. Doi: 10.1097/
SLA.0b013e3181b13ca2

[4] Eldawlatly, A. A., El Tahan, M. R., Kanchi, N. U., Al Qatari, A., &
Ahmad, A. E. (2020). Efficacy of height-based formula to
predict insertion depth of left-sided double lumen tube: A
prospective observational study. Anaesth Intensive Care,

48(5), 354-357. Doi: 10.1177/0310057X20946051
[5] Ideris, S. S., Che Hassan, M. R., Abdul Rahman, M. R., & Ooi, J.

S. (2017). Selection of an appropriate left-sided double-lumen
tube size for one-lung ventilation among Asians. Ann Card
Anaesth., 20(1), 28-32. Doi: 10.4103/0971-9784.197824

[6] Kanda, Y. (2013). Investigation of the freely available easy-to-
use software 'EZR' for medical statistics. Bone Marrow
Transplant., 48(3), 452-458. Doi: 10.1038/bmt.2012.244

[7] Reinersman, J. M., Allen, M. S., Deschamps, C., Ferguson, M.
K.,  Nichols, F. C.,  Shen, K. R., … & Cassivi, S. D. (2016).
External validation of the Ferguson pulmonary risk score for
predicting major pulmonary complications af ter
oesophagectomy dagger. Eur J Cardiothorac Surg., 49(1),
333-338. Doi: 10.1093/ejcts/ezv021

[8] Saeki, H., Tsutsumi, S., Tajiri, H., Yukaya, T., Tsutsumi, R.,
Nishimura, S., & Maehara, Y. (2017). Prognostic significance
of postoperative complications after curative resection for

ІSSN 1817-7883 “Вісник Вінницького національного медичного університету”,
eІSSN 2522-9354                  2022, Т. 26, №1

93

Usenko O. Yu., Sydiuk A. V., Sydiuk O. Ye., Klimas A. S., Savenko G. Yu., Teslia O. T.



ПОКАЗНИКИ ОКСИГЕНАЦІЇ ПІСЛЯ ТОРАКАЛЬНИХ ОПЕРАЦІЙ ЗАЛЕЖНО ВІД ВИКОРИСТАНОГО МЕТОДА ПІДБОРУ
ДВОПРОСВІТНОЇ ЕНДОБРОНХІАЛЬНОЇ ТРУБКИ
Усенко О. Ю., Сидюк А. В., Сидюк О. Є., Клімас А. С., Савенко Г. Ю., Тесля О. Т.
Анотація. Легеневі ускладнення складають ключову проблему в післяопераційному періоді у хворих з приводу захворювань
органів грудної порожнини. Вони характеризуються як основні чинники тривалішого видужання та лікарняної смертності.
Метою роботи стало порівняти показники оксигенації пацієнтів та кількість післяопераційних легеневих ускладнень після
торакальних операцій в залежності від використаного метода підбору двопросвітної ендобронхіальної трубки. Досліджен-
ня виконано на 192 хворих, із захворюваннями грудної порожнини (стравоходу, легень, середостіння), оперованих в торако-
абдомінальному відділі Національного інституту хірургії та трансплантології ім. О.О. Шалімова. Ретроспективна група
порівняння - 96 пацієнтів після торакальних операцій, в яких використаний вибір розміру ДЛТ за загальновідомою методи-
кою Slinger "за зростом хворого". Група дослідження - 96 пацієнтів після торакальних операцій, в яких використаний вибір
розміру двопросвітної ендобронхіальної трубки за розробленою методикою (за формулою, яка оцінює морфометричні по-
казники зросту, статі та діаметра лівого головного бронха). Для проведення статистичних розрахунків використовували
статистичне програмне забезпечення EZR v. 1.54 (графічний інтерфейс користувача для статистичного програмного
забезпечення R версії 4.0.3, R Foundation for Statistical Computing, Відень, Австрія). Легеневі ускладнення розвинулись у 33
(34,4%) пацієнтів контрольної групи та у 13 (13,5%) пацієнтів групи дослідження, відмінність статистично значима,
p=0,001. При проведенні однофакторного аналізу виявлено зв'язок ризику розвитку ускладнень із показниками метод, стать,
PаСО2, РаО2. Для групи дослідження ризик розвитку ускладнень є нижчим (p=0,001), ВШ=0,30 (95% ВІ 0,15-0,61) у порівнянні
з групою контролю. Ризик розвитку ускладнень для чоловіків є вищим (p=0,048), ВШ=2,33 (95% ВІ 1,01-5,37) у порівнянні з
жінками. Виявлено зростання (p<0,001) ризику розвитку ускладнень із зростанням показника PаСО2 (p<0,001), ВШ=1,34 (95%
ВІ 1,21-1,49) при зростанні показника на 1 одиницю, відповідно. При зростанні ж показника РаО2 ризик розвитку ускладнень
знижується (p<0,001): ВШ=0,96 (95% ВІ 0,94-0,98) - при зростанні показника на 1 одиницю. Таким чином, застосування
пропонованої методики у порівнянні з традиційною методикою дозволяє знизити (p=0,001) кількість післяопераційних
легеневих ускладнень ускладнень у 2,5 рази (з 34,4% до 13,5%).
Ключові слова: торакальна анестезіологія, однолегенева вентиляція, легеневі ускладнень.
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Анотація. Облітеруючий атеросклероз судин нижніх кінцівок нерідко призводить до стійкої непрацездатності, інваліді-
зації та летальності. Не дивлячись на вдосконалення методів і технік ендоваскулярних і відкритих операцій, на сьо-
годнішній день все ще залишається значною частота ампутацій нижніх кінцівок, обумовлених прогресуванням атероскле-
ротичного процесу в артеріях, а також наслідком різних інтра- та післяопераційних ускладнень, асоційованих із тромбоза-
ми зони артеріальної реконструкції, зокрема тромбозом шунта. Тому було поставлено за мету вивчити фактори, які
впливають на виникнення реоклюзії після операції, і за допомогою логістичної математичної регресії розробити прогнос-
тичне моделювання ризику їх виникнення. Обстежено 100 пацієнтів з оклюзійно-стенотичними ураженнями магістральних
артерій інфраренального відділу аорти атеросклеротичного ґенезу, з яких у ранньому післяопераційному періоді виникла
реоклюзія - 50 хворих (основна група), і без реоклюзії - 50 пацієнтів (група порівняння). Встановлені фактори, які впливають
на виникнення реоклюзії, і на їх основі розроблено математичне прогностичне моделювання реоклюзій на базі логістичної
регресії. Встановлено, що ризик виникнення реоклюзії достовірно зростає зі збільшенням протяжності ураження (β=0,5214,
р=0,005), за наявності складних анатомічних умов (β=3,5080, р=0,034), при наявності двох і більше багатоповерхових
оклюзій (β=9,0073, р=0,002), за присутності технічних помилок у процесі втручання (β=8,0802, р=0,004).
Ключові слова: оклюзійно-стенотичні захворювання магістральних артерій нижніх кінцівок, прогностичні критерії, ма-
тематичне моделювання реоклюзії, хронічна критична ішемія нижніх кінцівок, реваскуляризація.

Вступ
Облітеруючий атеросклероз судин нижніх кінцівок є

надзвичайно актуальною проблемою судинної хірургії.
Ця патологія нерідко призводить до стійкої непрацез-
датності, інвалідизації та летальності. Все це має вели-
ке медичне, економічне та соціальне значення [5, 6,
10].

На сьогоднішній день розроблені сучасні ендовас-
кулярні, роторно-механічні технології в лікуванні оклюз-
ійно-стенотичних уражень магістральних артерій при
атеросклерозі. Серед цих операцій певний відсоток
займають і відкриті методики реконструктивних опе-
рацій, які обумовлені рядом показань й анатомічних
умов для їх виконання. Так, відкриті способи реваску-
ляризації залишаються методом вибору у пацієнтів із
протяжними атеросклеротичними оклюзійно-стено-
тичними ураженнями артерій у випадку відсутності
можливостей гібридного втручання, а алошунт є мате-
ріалом вибору при відсутності аутовени. Не дивлячись
на постійне технічне удосконалення різних методик
хірургічного лікування, все ще залишається великою
частота ампутацій, як в найближчому, так і у віддалено-
му післяопераційному періоді, яка обумовлена в ос-
новному різними інтра- та післяопераційними усклад-
неннями [2, 9].

До основних ранніх післяопераційних ускладнень
після відкритих та ендоваскулярних реконструктивних

втручань, які виконуються на магістральних артеріях,
відносять тромбоз шунта і кровотечі. Тромбоз - найчас-
тіше ускладнення після реконструктивних операцій на
артеріях. Частота ранніх післяопераційних тромбозів
коливається від 1-3% до 10-25% [4]. Гострий тромбоз
бранші протезу в більшості випадків пов'язаний з техні-
чними погрішностями при формуванні дистального ана-
стомозу. Найбільш часто це відбувається в ділянці дис-
тального анастомозу, рідше - при формуванні прокси-
мального анастомозу. Також причиною тромбозу мо-
жуть бути некоректна доопераційна й інтраопереційна
оцінка уражених шляхів відтоку, що створює підвищений
супротив розвантаження крові через шунт. До тромбозу
протезу також може призвести перекрут або перегин
бранші протезу. Всі ці ускладнення значною мірою по-
гіршують найближчі результати лікування і опосередко-
вано впливають на віддалені результати [8]. Тому нами
було поставлено за мету вивчити фактори, які вплива-
ють на виникнення реоклюзії, і за допомогою логістич-
ної математичної регресії розробити прогностичне мо-
делювання ризику виникнення реоклюзій.

Мета дослідження - вивчити фактори, які вплива-
ють на виникнення реоклюзії, і на їх основі розробити
математичне прогностичне моделювання реоклюзій у
хворих з оклюзійно-стенотичними захворюваннями ма-
гістральних артерій інфраренального відділу аорти.
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Матеріали та методи
У хірургічному центрі малоінвазивної хірургії держав-

ної наукової установи "Науково-практичний центр проф-
ілактичної та клінічної медицини" Державного управлі-
ння справами м. Київ з 2018 по 2021 роки знаходились
на лікуванні 100 пацієнтів з оклюзійно-стенотичними
ураженнями магістральних артерій інфраренального
відділу аорти, які були прооперовані різними метода-
ми. Більшість хворих були віком від 57 до 82 років. Чо-
ловіків було 72 (72,0%), жінок - 28 (28,0%). Права нижня
кінцівка була уражена частіше, ніж ліва. У своїй роботі
ми використовували класифікацію хронічної ішемії
нижніх кінцівок за Rutherford (1997 р.). За цією класиф-
ікацією пацієнти розподілилися наступним чином: з ка-
тегорією 3 було 17 осіб, з категорією 4 - 31, з категорією
5 - 29, категорія 6 спостерігалась у 23 хворих [7].

Усього було досліджено 100 пацієнтів, з яких з реок-
люзією (випадки) було 50 хворих (основна група), без
реоклюзії - також 50 пацієнтів (група порівняння).

Для аналізу ролі окремих факторів у виникненні ре-
оклюзій з огляду на план дослідження "випадок-конт-
роль без зіставлення за факторами змішування, різко
незбалансований план" (unmatched case-control
unbalanced design) ми використали логістичну регре-
сію.

Для оцінки значущості окремих градацій предикторів
ризику виникнення реоклюзії використовувались моделі
багатофакторної логістичної регресії виду

(ф.1)

де bi
(j) - парціальний ефект градації j і-го фактора хi

j.
Парціальні ефекти вираховані за ітеративною про-

цедурою. Як початкові значення коефіцієнтів бралися
їх оцінки з моделі лінійної регресії. Кожна наступна оц-
інка є уточненням попередньої за допомогою оберне-
ної інформаційної матриці І(βm) (матриця других похідних
від ln(L) розраховується на кожній ітерації) і матриці
Δln(L)/Δβm похідних першого порядку від ln(L) за форму-
лою:

βm+1= βm+• І
-1(βm)•Δln(L)/Δβm (ф.2)

Якщо βm+1 практично не змінюється, процедуру іте-
рацій зупиняють. Як правило цей поріг =βm+1 - βm роб-
лять дуже малим (для наведених розрахунків обрано
=10-6).

Cтандартні помилки коефіцієнтів регресії si розра-
ховували шляхом вилучення квадратного кореню з діа-
гональних елементів коваріаційної матриці, отриманої
в ході мінімізації функції втрат за методом квазі-Ньюто-
на [1, 3].

Знаходження параметрів моделі, як і тестування гіпо-
тез щодо їх властивостей, здійснювали в середовищі
аналітичних систем R (v.4.1.2) і Mathcad 2000 Professional
s/n EN902006DS2125B (персональна версія, ліцензо-
вана Dan Kirshner & Oleksandr Ocheredko, US).

Результати. Обговорення
Загальна оцінка адекватності моделі представлена

в таблиці 1. Як видно з таблиці 1, розглянуті фактори
достовірно моделюють поведінку результативної змінної
- наявність/відсутність реоклюзії, що оцінюється значен-
ням хі-квадрату 114,5 за числа ступенів свободи 15 на
рівні достовірності р<0,0001. Це уможливлює викорис-
тання моделі для цілей індивідуального прогнозу ризи-
ку реоклюзії за відомими значеннями предикторів. Для
визначення, які саме предиктори є інформативними для
включення до моделі прогнозу, ми використали рег-
ресійні оцінки логістичної повної (з включенням всіх го-
ловних ефектів) моделі регресії (табл. 2).

Як видно з таблиці 2, суттєво (p<0,05) впливали на
ризик розвитку реоклюзії такі фактори, як чоловіча стать
(регресійний коефіцієнт β=2,6498, р=0,0041), наявність
підвищеного артеріального тиску (β=1,7610, р=0,0326),
протяжність ураження (β=0,5669, р=0,0003), складні

ln ቀ
ݎ

1 − ݎ
ቁ = ܾ0 + ෍ ܾ݅

(݆ ݅ݔ(
(݆ )

݆ =1…݈

݅=1…݇

 

Параметри Оцінки

Критерій відношення правдоподібності 114,50

Ступені свободи моделі 15

р-рівень достовірності <0,0001

Таблиця 1. Загальна оцінка адекватності логістичної моделі
регресії факторів на вірогідність виникнення реоклюзії.

Таблиця 2. Оцінка суттєвості впливу усіх факторів на ризик
розвитку реоклюзії за регресійними оцінками головних ефектів
логістичної моделі.

Ефект  m t p Значущість*

Константа -20,4901 5,2885 -3,874 0,000211 ***

Вік 4,0316 4,0434 0,997 0,321584

Стать (ч) 2,6498 0,8982 2,950 0,004116 **

AT 1,7610 0,8107 2,172 0,032663 *

Тромбоцити -0,3216 0,9921 -0,324 0,746597

АЧТЧ -5,1444 8,0633 -0,638 0,525207

Антиагреганти -0,5818 0,9997 -0,582 0,562138

Перенесені
втручання -11,0581 20,7543 -0,533 0,595571

Рівень оклюзії 0,4722 1,7828 0,265 0,791764

Тривалість
втручання -10,9147 20,7044 -0,527 0,599466

Категорія
ішемії -2,2186 3,7975 -0,584 0,560629

Протяжність
ураження 0,5669 0,1507 3,762 0,000311 ***

Складні ана-
томічні умови 3,9892 1,1950 3,338 0,001258 **

Дві і більше
оклюзії 19,6732 21,0627 0,934 0,352966

Технічні
помилки 7,7337 2,6010 2,973 0,003843 **

Дисперсійний параметр (множник) = 0,3010454
Девіація нульової моделі = 138,629 за 99 ступенів свободи
Девіація резидуальна = 24,069 за 84 ступенів свободи
*Значущість '***'<=0,001; '**'<=0,01; '*'<=0,05; '.'<=0,1
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анатомічні умови (β=3,9892, р=0,0012), технічні помил-
ки в процесі втручання (β=7,7337, р=0,0038). Саме ці
фактори включені в покрокову модель логістичної рег-
ресії прогнозу ризику розвитку реоклюзії.

Результати вивчення інформативності моделей з
повною, проміжною і відібраною множинами предик-
торів в оцінці ризику виникнення реоклюзії видно, що як
повна, проміжна, так і скорочена прогностичні моделі є
високоінформативними порівняно з шел-моделлю, p-
значення  2 складало менше 0,0001 (табл. 3). При зістав-
ленні інформативностей повної, проміжної і скороче-
ної моделей не виявлено суттєвих відмінностей, тобто
скорочена модель має не гірші прогностичні власти-
вості.

Таким чином, ми маємо повні підстави вважати
відібрану множину предикторів доцільною для прогно-
зу ризику виникнення реоклюзії.

У процесі відбору предикторів очевидна перевага
використання алгоритму оцінки параметрів моделі
"quasibinomial", який дозволяє моделювати гетеро-
генність дисперсії через бустерний множник. Останній
показав надлишкову паметризацію моделі повним скла-
дом предикторів із штучним скороченням варіації, так
як дисперсійний параметр (множник) = 0,3010454, що
значно менше 1, і засвідчив, що найкраще клінічну прак-
тику з гетерогенністю дисперсій описує саме заключна
модель із остаточним набором предикторів, дисперс-
ійний параметр якої перевищує 1, а саме 1,306961.

Як видно з регресійних оцінок остаточної моделі, всі
відібрані предиктори несуть суттєву прогностичну інфор-
мацію (р<0,05). Знаки коефіцієнтів показують, що ризик
реоклюзії зростає із збільшенням протяжності уражен-
ня (β=0,5214, р=0,005), за наявності складних анатомі-
чних умов (β=3,5080, р=0,034), при наявності двох і
більше багатоповерхових оклюзій (β=9,0073, р=0,002),
за присутності технічних помилок у процесі втручання
(β=8,0802, р=0,004).

Таким чином, прогностична модель за вищевказа-
ними оцінками виглядає так:

r={1 + exp(-regpred)}-1 (ф. 3)

де r - прогнозований ризик оклюзії, exp - експонента,
regpred - регресійний предиктор виду

regpred = -15,882 + 0,5214* протяжність ураження +
3,5080* наявність складних анатомічних умов + 9,0073*
наявність двох і більше багатоповерхових оклюзій +
8,0802* наявність технічних помилок у процесі втручан-
ня.

У дужках наведені градації відповідних предикторів,
яких стосуються коефіцієнти моделі. Якщо особа має іншу
градацію ознаки, то дана градація опускається (її ефект
дорівнює нулю для цієї особи). Наприклад, у разі наяв-
ності двох і більше багатоповерхових оклюзій, за присут-
ності технічних помилок у процесі втручання та протяж-
ності ураження 12 см, складова формули складних ана-
томічних умов опускається, тобто для такого пацієнта

regpred =-15,882 + 0,5214*12 + 9,0073*1 + 8,0802*1
Для знаходження критичного порогового значення

протяжності ураження як безперервної ознаки, ми зас-
тосували методику ROC-аналізу, а саме відобразили
результати класифікації виникнення реоклюзії (у про-
сторі чутливість і 1-специфічність) за різних порогових
значень (рис. 1). З'ясувалось, що найбільш відділеною
від діагоналі є точка порогу 15 см (зображена прицілом
на діаграмі). Саме довші сегменти враження є особли-
во небезпечними для виникнення реоклюзії.

З площі під кривою (AUC=0,7024>0,7) очевидна висо-
ка дискримінантна потужність протяжності ураження.

Оцінка прогностичної потужності моделі. Наве-
дені таблиці містять оцінений зв'язок між спостереже-
ними і прогнозованими за моделлю ризиками виник-
нення реоклюзії. Видно, що в 97,2% випадків прогнозо-
вані значення ризику збіглися зі спостереженими. Ко-
ефіцієнт асоціації стверджує сильний прямий кореляц-
ійний зв'язок і дорівнює 0,949 (табл. 4).

Таблиця 3. Статистична оцінка відібраних регресорів ризику
виникнення реоклюзії за логістичною моделлю.

Ефект  m t p Значущість*

Константа -15,8819 5,1090 -3,109 0,00248 **

Протяжність
 ураження 0,5214 0,1811 2,880 0,00491 **

Складні ана-
томічні умови 3,5080 1,6360 2,144 0,03456 *

Дві і більше
оклюзії 9,0073 2,8134 3,202 0,00186 **

Технічні
помилки 8,0802 2,7554 2,933 0,00421 **

Дисперсійний параметр (множник) = 1,306961
Девіація нульової моделі = 138,629 за 99 ступенів свободи
Девіація резидуальна = 33,413 за 95 ступенів свободи
*Значущість '***'<=0,001; '**'<=0,01; '*'<=0,05; '.'<=0,1

Рис. 1. Емпірична ROC крива порогових рівнів протяжності
ураження для класифікації виникнення оклюзії. Оптимальний
пороговий рівень 15 см.
Таблиця 4. Оцінки зв'язку між спостереженими і прогнозова-
ними за моделлю ризиками виникнення НЛФ.

Оцінка Значення

Відсоток конкордатних пар 97,2%

Відсоток дискордатних пар 2,3%

Відсоток зв'язаних пар 0,6%

Коефіцієнт асоціації Сомера 0,949
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Детальніше оцінка прогностичної потужності моделі
за відібраними предикторами здійснена на основі по-
хідних деталізацій ROC-аналізу, зокрема на рисунку 2
наведені емпірична, модельна, та непараметрична
ROC криві результатів класифікації виникнення оклюзії
(у просторі чутливість і 1-специфічність) за різних поро-
гових значень r (ф.4).

З площі під кривими (рис. 2, AUC=0,9828, 0,9512,
0,9578) очевидна висока дискримінантна потужність
логістичної прогностичної моделі. Довірчі інтервали вка-
зують на перевагу використання модельних прогнос-
тичних оцінок, які мають дуже вузький 90% довірчий
інтервал, а отже, точні дані, на відміну від емпіричних.

Важливим питанням практичного використання мо-
делі є знаходження оптимального порогу класифікації.
Пошук порогу здійснено на основі множини мір
(measures), таких як точність класифікації (AСС) пито-
мої ваги позитивних (PPV) і негативних (NPV) предик-
торних значень, інтегральної питомої ваги хибно-пози-
тивних і хибно-негативних значень (MIS). Також викори-
стані такі інтегральні міри, як F-measure, широко поши-
рена в теорії інформації, в алгоритмах пошуку і класиф-
ікації і визначена як середнє гармонійне значень PPV і

Рис. 2. Емпірична, модельна, та непараметрична ROC криві
результатів класифікації виникнення оклюзії. AUC=0,9828,
0,9512, 0,9578.

Рис. 3. Довірчі інтервали ROC-кривих.

Рис. 4. Міри дискримінантної потужності в залежності від порогових значень класифікації за розробленої прогностичної моделі
(1 - точність класифікації, 2 - інтегральний індекс хибно-позитивних і хибно-негативних класифікацій, 3 - індекс вірно-позитив-
них результатів, 4 - індекс вірно-негативних результатів, 5 - F-score, 6 - міра Колмогорова-Смирнова).
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питомої ваги вірно-позитивних значень класифікації
TPR, а саме:

(ф. 4)

Іншою інтегральною мірою є статистика (і відповід-
ний графік) Колмогорова-Смирнова. Графік зображує
кумулятивні функції розподілу позитивних F (c) і нега-
тивних G (c) результатів вздовж центилів предикторних
значень r (ф.3). Статистка є максимальною дистанцією
між двома кумулятивними кривими і визначає макси-
мальну дискримінантну потужність алгоритму. Криві мір
дискримінантної потужності в залежності від порогових
значень класифікації за розробленої прогностичної
моделі наведені на рисунку 4.

Як очевидно випливає з мір оцінок дискримінантної
потужності класифікації, оптимальним пороговим
рівнем є значення r=0,715. Змодельовані значення, які
вищі порогу, слід розглядати як позитивні (очікується
виникнення оклюзії), менші від порогу свідчать про
відсутність загрози (негативний результат класифікації).

Приклади застосування.
Приклад 1. У пацієнта відсутні загрози за перерахо-

ваними факторами.
У такому разі regpred = -15,882
Підставивши у вираз для r: r={1 + exp(-regpred)}-1

маємо r=1,266295e-07, тобто нульовий ризик виник-
нення оклюзії.

Приклад 2. У пацієнта наявні дві і більше багатопо-
верхові оклюзії, присутні технічні помилки в процесі втру-
чання та протяжність ураження 12 см, тобто для такого
пацієнта:

regpred =-15,882 + 0,5214*12 + 9,0073*1 + 8,0802*1 =
7,4623

Підставивши у вираз для r: r={1 + exp(-regpred)}-1

маємо r=0,999426, що вище за порогове значення
0,715, тобто очікується розвиток оклюзії (результат по-
зитивний).

Приклад 3. У пацієнта протяжність ураження 18 см
без ускладнюючих факторів ризику, тобто для такого
пацієнта:

regpred = -15,882 + 0,5214*18 = -6,4968
Підставивши у вираз для r: r={1 + exp(-regpred)}-1

Отримуємо r=0,001505986, що менше за порогове
значення 0,715, тобто не очікується розвиток оклюзії
(результат негативний).

Таким чином, обґрунтована на основі логістичної
регресії модель прогнозу виникнення реоклюзії пока-
зала високу ефективність за множиною мір дискримі-
нантної потужності, зокрема за мірами точності про-
гнозу, AСC, F-score, PPV, NPV, MIS, KS, похідними показ-
никами чутливості та специфічності. Для забезпечення
найвищої дискримінантної потужності класифікації слід
використовувати пороговий рівнень r=0,715. З'ясува-
лось, що особливо ризик виникненню реоклюзії зрос-
тає за протяжності ураження понад 15 см. Саме довші
сегменти враження є особливо небезпечними для ви-
никнення реоклюзії.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Встановлено, що ризик виникнення реоклюзії до-
стовірно зростає зі збільшенням протяжності уражен-
ня (β=0,5214, р=0,005), за наявності складних анатомі-
чних умов (β=3,5080, р=0,034), при наявності двох і
більше багатоповерхових оклюзій (β=9,0073, р=0,002),
за присутності технічних помилок у процесі втручання
(β=8,0802, р=0,004).

2. Показано, що наявність складних анатомічних умов
збільшує ризик виникнення реоклюзії у 3,34 рази по-
рівняно з його відсутністю (перша градація) за умови
контролю усіх інших факторів. Наявність двох і більше
багатоповерхових оклюзій збільшує ризик виникнення
реоклюзії у 8,162 рази порівняно з їхньою відсутністю.
Наявність технічних помилок у процесі втручання
збільшує ризик виникнення реоклюзії у 3,229 рази.
Збільшення протяжності ураження на кожний додатко-
вий сантиметр збільшує ризик виникнення реоклюзії в
1,68 рази. 95% інтервали довіри для усіх коефіцієнтів
співвідношення шансів виключають 1, що свідчить про
достовірність додаткового ризику.

Перспектива подальших досліджень полягає у виз-
наченні оптимальної комбінації методів лікування на
основі індивідуалізованого підходу з можливим прогно-
зуванням ускладнень.

ܨ =
2

1
ܸܲܲ +

1
ܴܶܲ
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A MATHEMATICAL PROGNOSIS MODELLING OF REOCCLUSIONS IN PATIENTS WITH OCCLUSIVE-STENOTIC DISEASES OF
THE MAIN ARTERIES OF THE INFRARENAL AORTA
Shaprynskyi V. V., Shaprynskyi V. O., Ocheredko O. M.
Annotation. Obliterating atherosclerosis the lower extremities vessels often leads to permanent disability and mortality in some
cases. Despite the improvement of methods and techniques of endovascular and open operations, nowadays there is still a significant
frequency of amputations due to progression of atheroscleroses and various intra- and postoperative complications, such as shunt
thrombosis or thrombosis of zone of reconstruction. Therefore, the aim was to research the factors influencing the occurrence of
reocclusion after surgery and to develop predictive modeling of the risk of their occurrence with the help of logistic mathematical
regression. 100 patients with occlusive-stenotic lesions of the main arteries of the infrarenal aorta by atherosclerotic origin were
examined. 50 patients (general group) revealed reocclusion occurred in the early postoperative period, and 50 patients (comparison
group) have no reocclusion. The factors influencing the occurrence of reocclusion have been identified, and mathematical prognostic
modeling of reocclusions based on logistic regression has been created. It was found that the risk of reocclusion increases
significantly with increasing duration of the lesion (β=0.5214, p=0.005), in the presence of complex anatomical conditions (β=3.5080,
p=0.034), in the presence of two or more multistory occlusions (β=9.0073, p=0.002), in the presence of technical errors in the
intervention process (β=8.0802, p=0.004).
Keywords: occlusive-stenotic diseases of the main arteries of the lower extremities, prognostic criteria, mathematical modelling of
reocclusion, chronic critical limb ischemia, revascularization.
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Анотація. Хронічна серцева недостатність (ХСН) є визнаною проблемою громадського здоров'я зі значною захворюван-
істю та смертністю. Доповнення та вдосконалення існуючих, а також пошук нових методів діагностики і прогнозування
розвитку ХСН є перспективним і важливим напрямком наукових досліджень. У роботі вивчалась ймовірна асоціація між
плазмовими концентраціями мозкового (BNP) та судинного (CNP) типів натрійуретичних пептидів, особливостями клінічного
статусу й однонуклеотидним поліморфізмом кодуючого гена BNP. Метою дослідження було покращення прогнозування
розвитку ХСН у жінок Подільського регіону України 40-65 років з гіпертонічною хворобою шляхом визначення спектру
найбільш вагомих предикторів ризику розвитку ХСН та створення прогностичної математичної моделі для ранньої персо-
ніфікованої діагностики ХСН з урахуванням носійства поліморфних варіантів гена BNP. До обстеження було залучено 180
осіб жіночої статі 40-65 років, що проживають в Подільському регіоні України: 67 жінок контрольної групи без ознак
серцево-судинної патології, 62 жінки з ГХ ІІ ст. та 51 жінка з ГХ, що ускладнена ХСН. Усі пацієнтки були обстежені із
використанням загально-клінічних, інструментальних і лабораторних методів дослідження. Генотипування гена BNP про-
водили методом полімеразної ланцюгової реакції. Плазмові концентрації BNP та CNP визначали плашковим твердофазним
імуноферментним методом. Математичну обробку проводили на персональному комп'ютері з використанням стандарт-
ного статистичного пакета Statistica 10.0. Встановлено, що серед предикторів ризику розвитку ХСН у жінок 40-65 років з
ГХ ІІ ст. найбільш вагому роль відіграють: рівень плазмової концентрації BNP та CNP, надлишкова маса тіла, обтяжена
спадковість по ГХ, початок захворювання на ГХ до 40 років, рівень АТ, ФВ ЛШ < 40% та наявність діастолічної дисфункції
(ДД) лівого шлуночка (ЛШ) за типом порушення релаксації. Запропонована прогностична математична модель у вигляді
схеми рівнянь у перспективі може стати зручним та швидким методом ранньої індивідуалізованої діагностики ХСН,
доступним для використання в online-форматі.
Ключові слова: біомаркер, CNP, BNP, плазмові рівні, гіпертонічна хвороба, хронічна серцева недостатність, предикто-
ри ризику, прогностична математична модель.

Вступ
Проблема зростання поширеності хронічної серце-

вої недостатності (ХСН), особливо серед пацієнтів стар-
шого віку, продовжує займати незмінну ключову пози-
цію у переліку невирішених завдань організацій гро-
мадського здоров'я багатьох країн світу незалежно від
їх розвиненості, національно-етнічного складу населен-
ня та фінансування охорони здоров'я [2, 3, 11]. Вона має
складний патогенез, що включає багато генетичних та
екологічних факторів.

Так, за даними Фремінгемського дослідження ри-
зик виникнення СН протягом життя у чоловіків стано-
вить 21%, у жінок - 20%, а поширеність серед чоловіків
зростає від 0,8% у віці 50-59 років до 6,6% - у віці 80-89
років. У жінок поширеність становить 0,8% у віці 50-59
років та 7,9% у осіб старше 80 років, що, безумовно,
доводить необхідність врахування статевої приналеж-
ності при прогнозуванні ризику розвитку СН [2, 3, 11].

Якщо постановка діагнозу ХСН у пацієнтів з наявни-
ми клінічними симптомами не викликає особливих труд-
нощів у клініцистів, то визначення структурно-функціо-
нальних та гуморальних змін в діяльності серцево-су-
динної системи, які б свідчили про розвиток ХСН ще до
її клінічної маніфестації, є поки що проблемним, але
досить важливим та перспективним напрямком науко-

вого пошуку. Це особливо важливо в ситуаціях, коли ХСН
є наслідком патологій із активацією патогенетичних
механізмів, які передують виникненню ХСН і існують
при розвитку останньої, зокрема, це стосується гіперто-
нічної хвороби (ГХ). Тому, цілком зрозуміло, що наявність
артеріальної гіпертензії та, пов'язаних із нею, структур-
них змін серця і судин, є вагомим фактором розвитку
ХСН. В основі "гіпертонічного каскаду" лежить актива-
ція симпато-адреналової та ренін-ангіотензин-альдос-
теронової систем (РААС). Гуморальними чинниками, що,
з одного боку, маркують активність останньої, а з іншого
- виступають природними антагоністами та нівелюють її
патологічні ефекти, є сімейство натрійуретичних пеп-
тидів, серед яких протягом останніх десятиліть найб-
ільша увага приділяється мозковому (BNP) та судинно-
му (CNP) типам. Визначення їх плазмової концентрації,
згідно з багатьма науковими джерелами, може вигідно
доповнити існуючий діагностичний алгоритм. Окрім того,
BNP є "золотим стандартом" диференційної діагности-
ки задишки респіраторного та серцевого ґенезу [5, 8,
10, 11, 19]. Знайдено вказівки про те, що визначення
плазмових рівнів BNP скорочує час до призначення ліку-
вання, зменшує терміни госпіталізації і загальну вартість
терапії майже на чверть [4]. Значною мірою кількісні
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особливості синтезу BNP залежать від випадкових од-
нонуклеотидних поліморфізмів кодуючого гена. Для BNP
найбільш вагомим вважається rs198389 [18]. У науковій
роботі продовжено дослідження асоціації поліморфіз-
му гена і плазмових рівнів BNP із структурно-функціо-
нальними показниками міокарду. Поряд із BNP про-
довжується вивчення ролі іншого натрійуретичного пеп-
тиду - CNP, що включений до переліку кандидатів на
роль сигнального маркеру патологічних змін серцево-
судинної системи при ГХ та ХСН [1, 11, 19].

Питання статевого диморфізму у розвитку та діагно-
стиці серцево-судинної патології у численних наукових
джерелах залишається суперечливим. Здавна, чолові-
ча стать вважалась несприятливим фактором ризику
розвитку ГХ та ХСН, що пояснювалось захисним впли-
вом статевих гормонів у жінок. Проте, більшість фунда-
ментальних досліджень проводились на змішаних ко-
гортах, а кількість жінок у них була значно меншою, аніж
чоловіків, що ставить під сумнів достовірність цих по-
рівнянь. З іншого боку, з'явились дані, що у період пост-
менопаузи частка жінок із ГХ та ХСН не лише зрівнюєть-
ся із такою серед чоловіків, а й іноді перевищує її [2, 3,
6]. Це спонукало у даному дослідженні для впровад-
ження в практичну медицину засад індивідуалізовано-
го прогнозування та діагностики ХСН зосередити увагу
на обстеженні пацієнтів саме жіночої статі.

Здатність передбачити ризик розвитку ХСН на етапі
доклінічної маніфестації дозволить лікарю-практику
спрямувати вектор активного ведення таких пацієнтів в
бік застосування превентивних заходів з метою покра-
щення виживання та зменшення загальних витрат на
стаціонарне лікування [4, 6, 20]. Виокремлення із за-
гальної популяції груп ризику розвитку ХСН сприятиме
вдосконаленню подальшої диспансеризації хворих.
Наразі, важливим завданням є пошук структурних, ге-
модинамічних, лабораторних та інструментальних па-
раметрів, які б мали високу інформативність та опти-
мальне співвідношення користь/вартість і могли бути
залучені в математичні моделі прогнозування ризику
розвитку СН.

У даному дослідженні, поряд із ключовими завдан-
нями, на основі отриманих результатів додаткових ме-
тодів обстеження була здійснена спроба сформувати
перелік предикторів, що мають найбільшу вагомість у
прогнозуванні розвитку ХСН серед жінок Подільського
регіону України 40-65 років з гіпертонічною хворобою.
Окрім того, вперше для жінок була створена матема-
тична модель прогнозу, що враховувала носійство пол-
іморфних варіантів гена BNP та інші сприяючі фактори,
показала свою високу інформативність і, в сучасних умо-
вах діджиталізації медицини, може бути впроваджена в
клінічну практику у вигляді online-застосунку.

Мета роботи - покращення прогнозування розвитку
ХСН у жінок Подільського регіону України 40-65 років з
гіпертонічною хворобою шляхом визначення спектру
найбільш вагомих предикторів ризику розвитку ХСН та

створення прогностичної математичної моделі для ран-
ньої персоніфікованої діагностики ХСН з урахуванням
носійства поліморфних варіантів гена BNP.

Матеріали та методи
Згідно з дизайном, до дослідження було залучено

180 жінок Подільського регіону України віком 40-65
років, в стані постменопаузи, що отримували амбула-
торну допомогу у КНП "ВОСКДРЗН ВОР" (м. Вінниця).
Контрольну групу склали особи без ознак серцево-су-
динної патології (67 жінок), першу основну групу склали
жінки з ГХ ІІ ст. (62 особи), другу - пацієнтки з ГХ, що
ускладнена ХСН не вище ІІ-ІІІ класу за NYHA (51 особа).
Середній вік жінок з ГХ ІІ ст. становив 57,3 ± 0,61 років,
жінок з ГХ, що ускладнена ХСН - 59,9±0,59 років, у пред-
ставниць контрольної групи - 56,43±0,64 років.

Дизайн дослідження було сформовано із загальної
вибірки не залучаючи претенденток, які на момент
відбору об'єктивно, анамнестично чи згідно вказівок у
медичній документації мали клінічні стани, що станови-
ли критерії виключення, а саме: важкі порушення сер-
цевого ритму, наявність бронхіальної астми чи хроніч-
ного обструктивного захворювання легень, важкі пору-
шення функції нирок та печінки, ендокринні захворю-
вання, хвороби системи крові, ревматичні, автоімунні
захворювання та новоутворення. Окрім того, обов'язко-
вою умовою участі у дослідженні був період менопаузи,
що визначався анамнестично (відсутності місячних про-
тягом 6 місяців і більше) та підтверджувався лабора-
торно рівнем фолікулостимулюючого гормону (ФСГ) у
плазмі крові.

Механізм відбору претенденток включав опитуван-
ня, збір анамнезу, загальне клінічне, інструментальне,
лабораторне обстеження та ретроспективний аналіз
медичної документації. Обстеження проводилось з дот-
риманням засад Гельсінської Декларації Всесвітньої
медичної асоціації (ВМА) [7], протокол дослідження був
схвалений комітетом з біоетики ВНМУ ім. М.І. Пирогова
та локальною етичною комісією КНП "ВОСКДРЗН ВОР".
Залучення жінок до основного етапу наукової роботи
відбувалось виключно після підписання добровільної
інформованої згоди на участь в науковому дослідженні.

Діагноз гіпертонічної хвороби встановлювався згідно
клінічних рекомендацій Європейського товариства
гіпертензії (ESH) та Європейського товариства кардіо-
логів (ESC) 2018 року, клас ХСН - згідно критеріїв Нью-
Йоркської Асоціації Кардіологів.

Дослідження морфо-функціональних особливостей
серця проводили за допомогою ехокардіографії тран-
сторакальним методом, відповідно до рекомендацій
Американської асоціації ехокардіографії (ASE), з виз-
наченням основних гемодинамічних показників. Для
жінок Ехо-КГ ознакою ГЛШ вважали іММЛШ > 47 г/ м2,7.
Систолічну функцію лівого шлуночка визначали за ве-
личиною фракції викиду (ФВ). При ФВ>40 % систолічну
функцію вважали збереженою. Тип діастолічної дис-
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функції визначався згідно з величиною співвідношення
Е/А: при Е/А<1 - порушення релаксації, при 1<Е/А<2 -
псевдонормальний тип, при Е/А>2 - рестриктивний тип.

Генотипування жінок усіх вибіркових сукупностей з
метою ідентифікації поліморфних варіантів гену BNP
(SNP rs198389: T381C) здійснювали методом поліме-
разної ланцюгової реакції (ПЛР). Дослідження прове-
дено спільно з НДІ генетичних та імунологічних основ
розвитку патології та фармакогенетики ВДНЗУ "Пол-
тавський державний медичний університет" (м. Полта-
ва, директор - Шликова О.А.) [18].

Концентрації B-натрійуретичного пептиду (BNP) та
C-натрійуретичного пептиду (CNP) у плазмі крові обсте-
жуваних визначалась імуносорбентним методом ELISA
(enzyme-linked immuno sorbent assay). Для BNP у ро-
боті використано набір реактивів "Elabscience® Human
BNP(Brain Natriuretic Peptide) ELISA Kit" (США), для CNP
- "RayBio® Human CNP/Natriuretic Peptide ELISA Kit"
(США).

Математичну обробку проводили на персонально-
му комп'ютері з використанням стандартного статистич-
ного пакета Statistica 10.0 [9].

Результати. Обговорення
Формування фенотипічних особливостей будь якої

патології, в тому числі ГХ та ХСН, відбувається під впли-
вом генетичного підґрунтя в поєднанні із дією зовнішніх
факторів. Червоною ниткою даного дослідження було
вивчення асоціативних зв'язків між структурно-функціо-
нальними змінами серцево-судинної системи при
носійстві поліморфних варіантів гена BNP та об'єктив-
ними фенотипічними проявами цих змін у вигляді підви-
щення АТ, формування ГЛШ, зміни плазмових рівнів сиг-
нальних пептидів тощо. Результати пошуку було викори-
стано в математичних моделях прогнозування ризику
розвитку ХСН у популяції жінок з ГХ 40-65 років, що про-
живають в Подільському регіоні України.

Детальна інформація щодо частотного розподілу
поліморфних варіантів гена BNP, плазмових рівнів сиг-
нальних пептидів (BNP та CNP) та показників структур-
но-функціонального стану серцево-судинної системи у
кожній окремій групі спостереження вичерпно висвіт-
лена у попередніх публікаціях автора. [15, 16, 17] У даній
роботі наводяться загальні дані, що є лише ілюстра-
цією та матеріалом для задіяних статистичних методів
моделювання.

Отже, згідно з цитогенетичним дослідженням серед
загальної популяції жінок (n=180) постменопаузально-
го віку Подільського регіону України, частка гетерозигот
Т381С становила 50% (n=90), 34% (n=62) обстежених
були гомозиготами Т381Т та 16% (n=28) мали генотип
С381С. Достовірних відмінностей у розподілі частот пол-
іморфних варіантів гена BNP серед трьох груп спосте-
реження за критерієм χ2 виявлено не було (р>0,05), що
свідчить про репрезентативність вибірки. Подібні ре-
зультати були отримані в оригінальному дослідженні,

що проводилось на групах чоловіків Подільського регі-
ону України аналогічного віку та клінічного статусу [12,
13, 14].

Для зручності статистичного аналізу гетерозигот
Т381С та гомозигот С381С було об'єднано в групу носіїв
алелі С, частка яких в загальній популяції склала 66%
проти 34% гомозигот Т381Т.

При визначенні плазмових рівнів пептидів медом
імуноферментного аналізу, встановлено, що достовір-
но (р<0,05) вищі концентрації BNP та CNP мають жінки
з ХСН в порівнянні з пацієнтками з ГХ ІІ ст. та жінками
групи контролю (рис. 1).

Успадкування мінорної алелі С у жінок асоціювалось
із вищими плазмовими рівнями BNP у всіх групах зістав-
лення та не асоціювалось із певною плазмовою кон-
центрацією CNP [15, 16, 17]. У носіїв алелі С чоловічої
статі, на відміну від гомозигот Т381Т, були зафіксовані
вищі плазмові рівні обох пептидів у всіх групах порівнян-
ня [12, 13, 14].

Окрім того, було встановлено, що носійство полімор-
фної алелі С і вищі плазмові рівні BNP асоціювались із
більш значимими зсувами у структурно-функціональних
показниках міокарду, що дозволило визначити предик-
тори ризику розвитку ХСН для жінок з ГХ постменопау-
зального віку. Отримані результати відрізнялись від да-
них по групах чоловіків, у яких більш виражені показни-
ки процесів ремоделювання міокарду було визначено у
гомозигот Т381Т [12, 13, 14].
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Примітка: # - р<0,05 при порівнянні показників у всіх групах
зіставлення.
Рис. 1. Плазмові рівні BNP та CNP у жінок постменопаузаль-
ного віку, що проживають в Подільському регіоні України.
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Використовуючи результати фізикальних, лаборатор-
них, інструментальних методів обстеження та загаль-
ностатистичних методів аналізу, було сформовано пе-
релік структурних, функціональних та гуморальних змін,
визначення яких може допомогти персоніфікувати про-
гнозування розвитку ХСН на тлі ГХ.

Методом регресійного аналізу пропорційних ризиків
було розраховано відносні ризики (ВР) та їх вагомість у
розвитку ХСН з 95 % довірчим інтервалом (ДІ). Модель
пропорційних ризиків включала наступні показники:
носійство поліморфного варіанту гена BNP, спадковий
анамнез, ранній початок ГХ, масу тіла, ступінь АГ, плаз-
мові рівні BNP та CNP, особливості внутрішньосерцевої
гемодинаміки (рис. 2).

Для популяції жінок 40-65 років з ГХ розрахунок ВР
для кожного показника та оцінка вагомості його впливу
на ризик розвитку ХСН показав, що рівень плазмової
концентрації BNP>100 пг/мл, плазмовий рівень CNP>5
пмоль/мл, надлишкова маса тіла, обтяжена спадковість
по ГХ, початок захворювання на ГХ до 40 років, рівень
АТ - 2 і 3 ступенів, ФВ ЛШ<40%, наявність діастолічної
дисфункції ЛШ по типу порушення релаксації асоцію-
ються з розвитком серцевої недостатності у вказаної
когорти осіб. Результати застосування даної статистич-
ної методики вказують на відсутність достовірно ваго-
мого впливу носійства генотипу Т381Т чи алелі С гена
BNP на розвиток ХСН, що передбачає пошук інших ме-
тодів, які могли б вдосконалити прогностичний алгоритм.
Вказаний перелік предикторів ризику розвитку ХСН у
жінок дещо відрізняється від такого у чоловіків. Окрім
того, було встановлено що успадкування особами чоло-
вічої статі генотипу Т381Т асоціюється із розвитком ХСН
серед загальної популяції хворих на ГХ [12, 13, 14].

Таким чином, наявність у жінки з ГХ 40-65 років виз-
наченого спектру вагомих прогностичних факторів доз-
воляє віднести її до групи ризику ймовірного розвитку

ХСН, що буде спонукати до подальшої активної динам-
ічної диспансеризації даної когорти осіб та корекції от-
римуваного ними лікування.

На основі сформованого переліку предикторів був
проведений лінійний дискримінантний аналіз по Фіше-
ру із створенням математичної моделі прогнозу наяв-
ності ХСН у вигляді схеми класифікаційних рівнянь з
урахуванням носійства жінками поліморфних варіантів
гена BNP. Для побудови математичної моделі були об-
рані показники, що мали найбільш вагому частку у про-
гнозуванні ризику розвитку ХСН за даними попереднь-
ого регресійного аналізу (тобто при ВР > 1): плазмові
рівні пептидів, величина ІМТ, ступінь АГ, ФВ ЛШ, наявність
діастолічної дисфункції, обтяжений спадковий анамнез,
вік маніфестації ГХ. Хоча за результатами регресійного
аналізу пропорційних ризиків носійство генотипу Т381Т
чи алелі С не увійшло до переліку основних предикторів
ризику розвитку ГХ чи ХСН, в даній моделі генотип був
використаний не як визначальний, а як уточнюючий та/
або обмежуючий фактор.

Модель прогнозу розвитку ГХ та ХСН у загальній по-
пуляції жінок 40-65 років, мешканок Подільського регі-
ону України має наступний вигляд:

(1) D1 = -49,57 + 20,295·Х3 + 19,856·Х5 + 4,969·Х2 +
1,833·Х7 + 1,0905·Х6 + 0,789·Х1 - 0,0759·Х4 - 0,312·Х8 -
3,703·Х9;

(2) D2 = -263,335 + 41,612·Х03 + 22,212·Х6 +
10,935·Х4 + 7,666·Х2 + 4,22·Х8 + 1,645·Х1 - 0,117·Х7 -
6,686·Х5-19,555·Х9;

(3) D3 = -538,724 + 71,982·Х3 + 24,316·Х6 + 10,474·Х2
+ 8,615·Х4 + 3,504·Х1 + 3,462·Х8 + 3,016·Х7 - 2,648·Х5 -
38,541·Х9.

При цьому:
D1 - відсутність ознак ураження серцево-судинної

системи;
D2 - наявність ГХ з ГЛШ;

1,378
1,237

0,425
1,156

1,522
0,902

1,378
[]

2,583
2,55

0,981
2,476

0,959

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17

Обтяжена спадковість
Надлишкова маса тіла

АГ 1ст
АГ 2ст
АГ 3ст

іММЛШ > 47 г/м^2,7
ДД по типу порушення релаксації

BNP в плазмі крові >100 пг/мл
СNP в плазмі крові >5 пмоль/мл

Маніфестація ГХ до 40 років
ВТС > 0,42

ФВ< 40%
Носійство алелі С

Відносний ризик (ВР)

Відносний ризик (ВР)
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        χ2 = 6,72; р < 0,01; 95% СІ 0,631-1,458
        χ2 = 11,89; р < 0,01; 95% СІ 1,961-3,128
        χ2 = 22,82; р < 0,01; 95% СІ 0,600-1,604
        χ2 = 14,81; р < 0,01; 95% СІ 2,003-3,247
        χ2 = 47,10; р < 0,01; 95% СІ 1,889-3,534

        χ2 = 16,46; р < 0,01; 95% СІ 1,182-1,606
        χ2 = 56,15; р < 0,01; 95% СІ 0,222-3,657
        χ2 = 20,89; р < 0,01; 95% СІ 1,001-2,315
        χ2 = 4,17; р < 0,05; 95% СІ 0,755-1,770
        χ2 = 5,29; р < 0,05; 95% СІ 0,196-0,925
        χ2 = 34,91; р < 0,01; 95% СІ 0,634-2,412
        χ2 = 16,46; р < 0,01; 95% СІ 1,182-1,606

Примітки: # χ2 = 98,02; р < 0,01; 95% СІ 6,007- 39,993.
Рис. 2. Відносний ризик за спектром показників-предикторів розвитку ХСН на тлі ГХ серед жінок, мешканок Подільського регіону
України 40-65 років, (ВР = 1 - відсутність асоціації, ВР > 1 - підвищений ризик патології, ВР < 1 - негативна асоціація).
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D3 - наявність ХСН на тлі ГХ;
Х1-Х9 - обрані показники-предиктори розвитку ХСН,

а саме:
Х1 - плазмові рівні BNP (в рівнянні підставляються

фактичні цифри, в пг/мл);
Х2 - плазмові рівні СNP (в рівнянні підставляються

фактичні цифри, в пмоль/мл);
Х3 - індекс маси тіла (при ІМТ в межах 18,5-24,9 в

рівняння підставляється 1, при ІМТ в межах 25-29,9 в
рівняння підставляється 2, при ІМТ 30,0 і вище в рівнян-
ня підставляється 3);

Х4 - ступінь АГ (оптимальний АТ - в рівняння підстав-
ляється 1; нормальний АТ - в рівняння підставляється
2; високо-нормальний АТ - в рівняння підставляється 3;
1 ступінь АГ - в рівняння підставляється 4; 2 ступінь АГ -
в рівняння підставляється 5; 3 ступінь АГ - в рівняння
підставляється 6);

Х5 - показник ФВ ЛШ (при ФВ > 40% в рівняння
підставляється 1, при ФВ < 40% в рівняння підставляєть-
ся 2);

Х6 - наявність діастолічної дисфункції (при наявності
ДД по типу сповільнення релаксації в рівняння підстав-
ляється 1, при наявності ДД по псевдонормальному типу
в рівняння підставляється 2, при наявності ДД по рест-
риктивному типу в рівняння підставляється 3);

Х7 - спадковий анамнез (при обтяженому спадково-
му анамнезі по ГХ в рівняння підставляється 1, при не-
обтяженому спадковому анамнезі в рівняння підстав-
ляється 0);

Х8 - початок ГХ (в рівняння підставляється фактич-
ний вік маніфестації ГХ, в роках);

Х9 - носійство поліморфних варіантів гена BNP (при
успадкуванні генотипу Т381Т в рівняння підставляється
1, при успадкуванні поліморфної алелі С в рівняння
підставляється 2).

Модель достовірна при значенні Willks' Lambda =

0,00034; F = 18,388; p = 0,0001 (загальна точність мето-
ду склала 96,8%, чутливість - 94,56%, специфічність -
92,48%). Інтерпретація результатів: пацієнт буде відне-
сений до клінічної групи D1, D2 або D3 (див. вище), ре-
зультат якого рівняння (1, 2 чи 3) буде більшим.

Жінки кожної з груп зіставлення були перевірені за
допомогою даної математичної моделі. Результати
підрахунків підтвердили приналежність кожної обсте-
жуваної особи до відповідної клінічної групи, тобто у
жінок без ознак серцево-судинної патології найбільші
результати зафіксовані у рівнянні D1, для жінок із ГХ ІІ
ст. - в рівнянні D2, а у жінок з ХСН - у рівнянні D3. Се-
редні показники по групам наведені у таблиці 1.

Отримані результати доводять ефективність та
доцільність використання даної моделі в алгоритмі ран-
ньої персоніфікованої діагностики ХСН у жінок 40-65
років з наявною ГХ, а інтеграція запропонованих рівнянь
в online-калькулятори дозволить значною мірою удос-
коналити, полегшити та оптимізувати даний процес.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Рівень плазмової концентрації BNP>100 пг/мл,
плазмовий рівень CNP>5 пмоль/мл, надлишкова маса
тіла, обтяжена спадковість за ГХ, початок захворюван-
ня на ГХ до 40 років, рівень АТ - 2 і 3 ступенів, ФВ
ЛШ<40%, наявність діастолічної дисфункції ЛШ за ти-
пом порушення релаксації у жінок Подільського регіо-
ну України 40-65 років з наявною ГХ асоціюються із ви-
соким ризиком розвитку ХСН незалежно від носійства
поліморфних варіантів гена BNP.

Створена математична модель прогнозу наявності
ХСН у вигляді схеми класифікаційних рівнянь є ефек-
тивним, зручним та швидким доповнюючим методом
ранньої діагностики ХСН у жінок постменопаузального
віку, особливо на первинному рівні надання медичної
допомоги.

Подяка.
Дослідження проведено без фінансової допомоги

державної, комерційної чи некомерційної організації.
Конфлікт інтересів відсутній. Висловлюємо подяку
адміністрації, персоналу та пацієнтам КНП "Вінниць-
кий обласний спеціалізований клінічний диспансер ра-
діаційного захисту населення ВОР" (м. Вінниця, Украї-
на) за сприяння у здійсненні даного дослідження та
участь у ньому.

Таблиця 1. Середні значення рівнянь прогностичної моделі
наявності ГХ та ХСН у жінок 40-65 років з урахуванням носій-
ства поліморфних варіантів гена BNP.

Рівняння
Клінічні групи D1 D2 D3

Пацієнтки без ознак серцево-
судинної патології 46,51 -108,69 -205,336

Пацієнтки  з ГХ ІІ ст. 76,59 231,71 148,85

Пацієнтки  з ГХ, що ускладнена ХСН 170,24 339,21 421,64
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PREDICTORS OF DEVELOPMENT AND FORECASTING MODELS IN THE DIAGNOSIS OF CHRONIC HEART FAILURE AGAINST
HYPERTENSION
Sursaieva L. M., Zhebel V. M.
Annotation. Chronic heart failure (CHF) is a recognized public health problem with significant morbidity and mortality. Complementing
and improving existing ones, as well as finding new methods for diagnosing and predicting the development of CHF is a promising and
important area of research. The probable association between plasma concentrations of cerebral (BNP) and vascular (CNP) types of
natriuretic peptides, features of clinical status and single nucleotide polymorphism of the BNP gene encoding was studied. The aim of
the study was to improve the prognosis of CHF in women of Podolsk region of Ukraine aged 40-65 with hypertension by determining the
range of the most important predictors of risk of CHF and creating a prognostic mathematical model for early personalized diagnosis
of CHF based on carriers of polymorphic variants of the BNP gene. The survey involved 180 women aged 40-65 living in the Podolsk
region of Ukraine: 67 women in the control group without signs of cardiovascular disease, 62 women with uncomplicated EH and 51
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women with EH complicated by CHF. All patients were examined using general clinical, instrumental and laboratory methods.
Genotyping of the BNP gene was performed by polymerase chain reaction. Plasma concentrations of BNP and CNP were determined
by plate solid phase enzyme-linked immunosorbent assay. Mathematical processing was performed on a personal computer using the
standard statistical package Statistica 10.0. It is established that among the predictors of the risk of heart failure in women 40-65 years
with uncomplicated EH the most important role is played by: the level of plasma concentrations of BNP and CNP, overweight, burdened
heredity of EH, the onset of EH up to 40 years, blood pressure, LV EF <40% and the presence of left ventricular diastolic dysfunction
type of relaxation disorders. The proposed prognostic mathematical model in the form of a scheme of equations in the future can be
a convenient and fast method of early individualized diagnosis of CHF, available for use in online format.
Keywords: biomarker, CNP, BNP, plasma levels, hypertension, chronic heart failure, risk predictors, prognostic mathematical model.
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Анотація. Мета роботи - проаналізувати розподіл rs4977574-поліморфних варіантів гена ANRIL у хворих з гострим
коронарним синдромом різної статі. Для дослідження було використано венозну кров 234 хворих з гострим коронарним
синдромом (ГКС) та 195 осіб без серцевої патології. ДНК виділяли із цільної венозної крові з використанням наборів GeneJET
Whole Blood Genomic DNA Purification Mini Kit (ThermoFisher Scientific, США). rs4977574 поліморфізм гена ANRIL вивчали
методом полімеразної ланцюгової реакції у реальному часі (Real-time PCR) за наявності TaqMan assay C_31720978_30.
Статистичний аналіз результатів дослідження було проведено з використанням програми SPSS (версія 17.0). Виявлено
різницю при порівнянні частот генотипів за поліморфним сайтом rs4977574 гена ANRIL у їх розподілі (p=0,035). За резуль-
татом логістичної регресії показано, що в рамках рецисивної (p=0,015) та адитивної (p=0,012) моделей успадкування носії
G/G-генотипу мають приблизно у 2 рази більший ризик захворіти на ГКС, ніж носії А-алеля. Достовірність результатів
зберігалась і після поправок на стать, вік, ІМТ, звичку палити, наявність цукрового діабету та стрес (p=0,049 - для
рецисивної моделі; p=0,037 - для адитивної моделі). Таким чином, у осіб з G/G-генотипом за rs4977574-поліморфізмом гена
довгої некодуючої РНК ANRIL ризик захворіти на ГКС у 2 рази вищий, ніж у носіїв домінантного алелю. Подальші дослідження
будуть спрямовані на встановлення зв'язку поліморфізму ANRIL з ризиком розвитку ГКС залежно від інших факторів ризику.
Ключові слова: поліморфізм генів, ANRIL, rs4977574, гострий коронарний синдром.

Вступ
За даними дослідження Глобального тягаря хвороб

(GBD - Global Burden of Disease) за 2019 рік серцево-
судинні захворювання незмінно посідають перше місце
серед причин смерті по всьому світу. З 1990 року захво-
рюваність і смертність (271 мільйон та 12,1 мільйона
випадків відповідно) у 2019 році зросли до 523 мільйонів
випадків хвороби, з яких 18,6 мільйона - померлі, що
призводить до значних економічних втрат [1]. Гострий
коронарний синдром (ГКС) посідає одне з перших місць
серед усіх серцево-судинних захворювань за кількістю
смертельних випадків. ГКС відноситься до мультифак-
торних хвороб, причиною яких є як генетичні чинники,
так і зовнішні фактори, серед яких - паління, погане хар-
чування та низька фізична активність. Доведено, що ге-
нетичний вплив може сягати майже 50% із усіх фак-
торів ризику [2, 8, 13, 15].

В останні роки в усьому світі пріоритетними дослід-
женнями в напрямку вивчення генетичних чинників у
патогенезі серцево-судинних захворювань є з'ясування
впливу довгих некодуючих РНК (lncRNAs) та їх однонук-
леотидних поліморфізмів (SNP) [16].

З'ясовано, що lncRNAs відіграють важливу роль у
регуляції клітинного поділу, впливають на проліфера-
цію, диференціацію та апоптоз клітин, і як наслідок -
можуть виступати регуляторами атеросклерозу, запа-
лення, призводити до розладів кровообігу та порушен-
ня обміну речовин, що пов'язані з ГКС [17, 18, 21, 22].

Особливу увагу приділяють вивченню SNP в гені ANRIL
(Antisense Non-coding RNA in the INK4 Locus), або
CDKN2B-AS1 (Cyclin-dependent kinase inhibitor 2B

antisense RNA 1). У сучасних дослідженнях доведено,
що локус CDKN2A / B асоціюється з ризиком розвитку
раку, атеросклеротичної хвороби, діабету 2 типу, інсуль-
ту, аневризми, пародонтиту, хвороби Альцгеймера, ста-
ріння, глаукоми, ендометріозу, розсіяного склерозу,
гіпертонії [6, 12]. Таким чином, вивчення поліморфізмів
гена ANRIL у пацієнтів з ГКС є перспективним дослід-
женням.

Мета дослідження - проаналізувати розподіл
rs4977574-поліморфних варіантів гена ANRIL у хворих з
гострим коронарним синдромом (ГКС) різної статі.

Матеріали та методи
До дослідження було залучено 429 пацієнти, з яких

195 були хворі на ГКС, а 234 - контрольна група.
Усі хворі на ГКС проходили лікування у кардіологіч-

них відділеннях КНП СОР "Сумський обласний клінічний
госпіталь ветеранів війни" та КНП СОР Сумська облас-
на клінічна лікарня. Діагноз гострого інфаркту міокарда
та нестабільної стенокардії встановлено на підставі
клінічного, біохімічного та ЕКГ-обстеження відповідно
до рекомендацій Європейського товариства кардіо-
логів.

Із дослідження були виключені пацієнти з кардіоген-
ним шоком, тяжкою нирковою та печінковою недостат-
ністю, бронхіальною астмою, травмою або великим опе-
ративним втручанням, гострим або хронічним запален-
ням у стадії загострення, злоякісними пухлинами та си-
стемними захворюваннями.

У контрольну групу увійшли відносно здорові особи.
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Відсутність серцево-судинної патології підтверджували
збором анамнестичних даних, записом ЕКГ, вимірюван-
ням артеріального тиску та дослідженням біохімічних
показників крові.

Дослідження відповідає основним положенням Кон-
венції Ради Європи про права людини та біомедицину,
Гельсінкської декларації та Наказу МОЗ України № 690
від 23.09.2009 р. Протокол дослідження був затверд-
жений Комісією з біоетики Медичного інституту Сумсь-
кого державного університету (№ 1/11 від 12.11.2018).
Усі учасники перед забором матеріалу надали письмо-
ву інформовану згоду на участь у молекулярно-генетич-
ному дослідженні.

ДНК лейкоцитів крові виділяли за допомогою комер-
ційного набору GeneJET Whole Blood Genomic DNA
Purification Mini Kit (Thermo Fisher Scientific, США). Гено-
типування пацієнтів за поліморфізмом rs4977574 гена
ANRIL проводили за допомогою полімеразної ланцю-
гової реакції в режимі реального часу (Real-time PCR)
за наявності TaqMan assay C_31720978_30. Для реакції
використовували прилад Quant Studio 5 DX Real-Time
("Applied Biosystems", США). Ампліфікація складалася
з початкової 10-хвилинної денатурації (95 °C) із наступ-
ними 45 циклами ампліфікаціі протягом 15 с (95 °C) і
протягом 30 с (60 °С).

Статистичний аналіз даних проведений із викорис-
танням пакету програм SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences, версія 17.0, IBM, США). Значення по-
казника p<0,05 в усіх виконаних статистичних тестах
приймали за значуще.

Дослідження проведене в рамках НДР кафедри
фізіології та патофізіології з курсом медичної біології:
"Вивчення ролі генетичних чинників у патогенезі муль-
тифакторних хвороб", № держреєстрації
0120U102166.

Результати. Обговорення
Загальна клінічна характеристика пацієнтів із ГКС

та осіб контролю наведені в таблиці 1.
Серед осіб, що брали участь у дослідженні існує

різниця за віком, статтю, масою тіла, зростом, наявні-
стю надмірної ваги, ожиріння, артеріальної гіпертензії,
підвищеної глюкози крові, стресової професії та палін-
ня. Згідно сучасних досліджень, усі перераховані чин-
ники відносяться до факторів ризику зовнішнього сере-
довища.

На першому етапі була проведена перевірка нор-
мальності розподілу генотипів та алелів за rs4977574
поліморфним варіантом гена ANRIL у контрольній групі
та у хворих з ГКС (табл. 2).

Результати демонструють, що у групі "випадок-конт-
роль" відповідність рівновазі Харді-Вайнберга не була
порушена.

У розподілі генотипів за поліморфізмом rs4977574
гена ANRIL частота генотипів серед хворих на ГКС ста-
новила: А/А - 50 (25,6%), А/G - 84 (43,1%), G/G - 61

Таблиця 1. Загальна клінічна характеристика пацієнтів із ГКС
та осіб контролю.

Показник ГКС (n=195) Контрольна гр
упа (n=234) p

Вік, років 55,9 ± 8,93 66,0 ± 14,53 <0,001

Стать, ж/ч 46 / 149 77 / 157 0,034

Маса тіла, кг 82,8 ± 12,44 73,9 ± 13,24 <0,001

Зріст, см 171,6 ± 6,80 164,4 ± 10,10 <0,001

ІМТ кг/м2 28,1 ± 4,10 27,4 ± 4,65 0,082

Надмірна вага (%) 161 (82,6) 164 (70,1) 0,003

Ожиріння (%) 60 (30,8) 51 (21,8) 0,035

САТ, мм.рт.ст 141,4 ± 19,05 139,3 ± 23,06 0,312

ДАТ, мм.рт.ст 89,9 ± 10,79 83,4 ± 10,71 <0,001

Артеріальна гіпертензія (%) 118 (60,5) 73 (31,6) <0,001

Глюкоза крові, ммоль/л 7,7 ± 2,39 5,3 ± 0,74 <0,001

Цукровий діабет (%) 54 (27,7) 24 (10,3) <0,001

Курці (%) 88 (45,1) 61 (26,1) <0,001

Стресова професія (%) 80 (41,0) 66 (28,2) 0,005

Примітка: n - кількість пацієнтів; ГКС - гострий коронарний
синдром; ІМТ - індекс маси тіла.

Таблиця 2. Частота генотипів і алелів за rs4977574 полімор-
фізмом гена ANRIL у контрольній групі та у хворих з ГКС.

Примітка: n - кількість пацієнтів; χ2 і p відображають відхи-
лення у кожній групі від рівноваги Харді-Вайнберга.

Контрольна група, n (%) Хворі з ГКС, n (%)

A/A 78 (33,3) 50 (25,6)

A/G 107 (45,8) 84 (43,1)

G/G 49 (20,9) 61 (31,3)

A-алель 263 (56,2) 184 (47,2)

G-алель 205 (43,8) 206 (52,8)

X2 1,186 3,591

p 0,276 0,058

Таблиця 3. Аналіз зв'язку rs4977574 поліморфізму гена ANRIL
з ризиком захворіти на ГКС з урахуванням різних моделей
успадкування за допомогою логістичної регресії у групі жінок.

Примітки: 95 % CI - 95 % довірчий інтервал; Pспост - спостере-
жуване значення P (без поправки на коваріати); ORспост - спо-
стережуване відношення шансів; Pпопр - значення P після по-
правки на звичку палити, ІМТ, стресову професію, цукровий
діабет та АГ; ORпопр - відношення шансів після поправки на
коваріати.

Модель pспост ORспост (95%Cl) pпопр
ORпопр

(95%Cl)

Домінантна 0,849 1,081
(0,483-2,421) 0,870 1,075

(0,450-2,568)

Рецисивна 0,035 2,423
(1,065-5,515) 0,032 2,655

(1,086-6,487)

Наддомінантна 0,089 0,520
(0,245-1,104) 0,081 0,483

(0,214-1,093)

Адитивна
0,483 0,726

(0,297-1,776) 0,467 0,698
(0,265-1,839)

0,161 2,005
(0,759-5,299) 0,159 2,140

(0,743-6,160)
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(31,3%). У той час як у групі контролю - 78 (33,3%), 107
(45,7%), 49 (21,0%) відповідно. Виявлено статистично
значущу різницю у співвідношенні поліморфних варіантів
(p=0,035).

Методом логістичної регресії встановлено, що згідно
рецисивної (p=0,015) та адитивної (p=0,012) моделей
успадкування носії G/G-генотипу мають приблизно у 2
рази більший ризик захворіти на ГКС, ніж носії домі-
нантного алеля. Після внесення поправок на стать, вік,
ІМТ, звичку палити, наявність цукрового діабету та стрес
встановлений ризик зберігається (p=0,049; p=0,037
відповідно).

Серед жінок з ГКС співвідношення генотипів А/А, А/
G, G/G було наступним: 13 (28,3%), 16 (34,8%), 17 (36,9%),
тоді як серед контрольної групи - 23 (29,9%), 39 (50,6%),
15 (19,5%) відповідно. Показник p, розрахований за
критерієм Пірсона дорівнював - 0,081, що свідчить про
відсутність різниці у розподілі генотипів серед хворих і
здорових жінок.

У той самий час використання методу логістичної
регресії генотипів показало, що згідно рецисивної
(р=0,035) моделі успадкування, до внесення поправок,
гомозиготи за мінорним алелем мають більший ризик
захворіти на ГКС у 2,5 рази, в порівнянні з носіями A/A-
та A/G -генотипів (табл. 3). Після поправок на ІМТ, звичку
палити, наявність цукрового діабету, стрес, у рецисивній
моделі ризик зберігається (~2,6).

У групі чоловіків з ГКС розподіл гомозигот за основ-
ним алелем, гетерозигот і гомозигот за мінорним але-
лем становив: 37 (24,8%), 68 (45,7%) та 44 (29,5%). У
чоловіків без ГКС цей розподіл був наступним: 55
(35,0%), 68 (43,3%) та 34 (21,7%) відповідно. Достовір-
ної різниці у розподілі генотипів за вивченим поліморф-
ізмом у осіб чоловічої статі не виявлено (p=0,1).

Методом логістичної регресії алельних варіантів вста-

новлено, що згідно домінантної (р=0,053), чия значущість
близька до статистичної, та адитивної (р=0,036) моде-
лей успадкування, до внесення поправок, носії мінор-
ного алелю мають ризик захворіти на ГКС приблизно у
2 рази більший в порівнянні з гомозиготами за домі-
нантним типом (табл. 4). Після внесення поправок на
ІМТ, звичку палити, наявність цукрового діабету, стрес,
ризик зникає.

Cyclin-dependent kinase inhibitor 2B antisense RNA 1
- це геномна область, розміщена в межах одного топо-
логічно пов'язаного домена [11] і містить три білок-ко-
дуючих гени та lncRNA ANRIL. На центромерному кінці
локусу ген ANRIL містить 19-21 зареєстровані екзони
протягом ділянки у 126 кб [3, 9]. ANRIL транскрибується
РНК-полімеразою II і зрощується в множинні лінійні та
кругові ізоформи у специфічному для тканини порядку.
Встановлено, що існують множинні ізоформи в будь-
якому типі клітин, переважно в невеликій кількості.

Поліморфізм rs4977574 A/G гена CDKN2B-AS1 роз-
ташований у 16-у інтроні (положення - 103785). В ос-
танні роки декілька досліджень виявили зв'язок між
мінорним алелем G та розвитком ГКС. За результата-
ми метааналізу B. Xu et al. (2018) саме рецесивний алель
SNP rs4977574 пов'язаний з високим ризиком захворі-
ти на ГКС в азійській популяції [20].

Також, Y-y. Li et al. (2021) у своєму аналізі встанови-
ли, що зв'язок між rs4977574 A/G-поліморфним варіан-
том lncRNA ANRIL і ГКС був більш помітним в азіатській
підгрупі, ніж у європеоїдній підгрупі [7]. S. AbdulAzeez et
al. (2016) при вивченні rs4977574 поліморфізму серед
населення Саудівської Аравії, встановив значну асоціа-
цію цього SNP та ризиком захворіти на ГКС [1]. Зв'язок
мінорного алелю rs4977574 з ГКС виявлено і в інших
групах населення, таких як іспанці, італійці, турки та ки-
тайці [4, 5, 10, 14, 19].

Y. Huang et al. (2014) у своїх дослідженнях встанови-
ли, що G/G-поліморфний варіант у жінок азійського по-
ходження пов'язаний з підвищеним ризиком захворіти
[5].

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Існує достовірна різниця у розподілі генотипів А/А,
А/G, G/G за rs4977574 поліморфізмом гена ANRIL се-
ред пацієнтів з ГКС та осіб контрольної групи.

2. У осіб з генотипом G/G у загальній групі ризик зах-
воріти у 2 рази більший, ніж у носіїв домінантного але-
лю.

3. Розподіл генотипів за SNP rs4977574 гена ANRIL у
групі хворих на ГКС та групі контролю серед осіб різної
статі не відрізняється.

4. Серед осіб жіночої статі гомозиготи за мінорним
алелем мають більший ризик захворіти на ГКС у 2,5
рази, в порівнянні з носіями A/A- та A/G -генотипів.

5. Особи чоловічої статі, які є носіями G-алелю ма-
ють приблизно у 2 рази більший ризик захворіти на ГКС,

Таблиця 4. Аналіз зв'язку rs4977574 поліморфізму гена ANRIL
з ризиком захворіти на ГКС з урахуванням різних моделей
успадкування за допомогою логістичної регресії у групі чо-
ловіків.

Примітки: 95 % CI - 95 % довірчий інтервал; pспост - спосте-
режуване значення p (без поправки на коваріати); ORспост -
спостережуване відношення шансів; pпопр - значення p після
поправки на звичку палити, ІМТ, стресову професію, цукро-
вий діабет та АГ; ORпопр - відношення шансів після поправки
на коваріати.

Модель pспост ORспост (95%Cl) pпопр
ORпопр

(95%Cl)

Домінантна 0,053 1,632
(0,994-2,679) 0,269 1,343

(0,796-2,265)

Рецисивна 0,115 1,516
(0,903-2,544) 0,139 1,519

(0,874-2,642)

Наддомінантна 0,682 1,099
 (0,700-1,725) 0,784 0,934

(0,576-1,517)

Адитивна
0,147 1,486

 (0,870-2,539) 0,566 1,181
(0,669-2,085)

0,036 1,924
(1,044-3,546) 0,118 1,675

 (0,878-3,197)
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у порівнянні з гомозиготами за домінантним типом.
Подальша робота буде спрямована на досліджен-

ня зв'язку поліморфізму ANRIL з ризиком розвитку ГКС
залежно від інших факторів ризику.
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ANALYSIS OF THE REDISTRIBUTION OF RS4977574-POLYMORPHIC VARIANTS OF THE ANRIL GEN IN PATIENTS WITH ACUTE
CORONARY SYNDROME OF DIFFERENT SEX
Kniazkova P. V., Harbuzova V. Yu.
Annotation. The aim of the study was to analyze the distribution of rs4977574-polymorphic variants of the ANRIL gene in patients with
acute coronary syndrome of different sex. The venous blood of 234 patients with acute coronary syndrome (ACS) and 195 people
without cardiac pathology was used for the study. DNA was isolated from whole venous blood using the GeneJET Whole Blood
Genomic DNA Purification Mini Kit (ThermoFisher Scientific, USA). rs4977574 ANRIL gene polymorphism was studied by real-time
PCR reaction in the presence of TaqMan assay C_31720978_30. Statistical analysis of the study was performed using the SPSS
program (version 17.0). A difference was found when comparing the frequencies of genotypes at the polymorphic site rs4977574 of the
ANRIL gene in their distribution (p=0,035). According to the results of logistic regression, it was detected that in the recessive
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(p=0,015) and additive (p=0,012) inheritance models, carriers of the G/G genotype are approximately 2 times more likely to develop
ACS than carriers of the A-allele. The reliability of the results was maintained after adjustments for gender, age, B<I, smoking habits,
diabetes and stress (p=0,049 for the recessive model; p=0,037 for the additive model). Thus, individuals with the rs4977574 G/G
genotype polymorphism of the ANRIL long non-coding RNA gene have a 2 times higher risk of developing ACS than dominant allele
carriers. Further research will focus on the association of ANRIL polymorphism with the risk of ACS depending on other risk factors.
Keywords: gene polymorphism, ANRIL, rs4977574, acute coronary syndrome.
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Анотація. Забезпечення якісної та доступної стоматологічної допомоги населенню потребує постійного моніторингу
кадрового потенціалу стоматологічних закладів. Метою дослідження було здійснення аналізу стану та проблем кадрових
ресурсів стоматологічної служби системи МОЗ України у 2010-2020 рр. За допомогою медико-статистичного методу про-
аналізовані статистичні дані Центру медичної статистики МОЗ України. Встановлено, що впродовж 2010-2020 рр. в Україні
продовжується реструктуризація мережі стоматологічних закладів, яка характеризується суттєвим скороченням чисель-
ності комунальних/державних закладів системи МОЗ України та стрімким зростанням кількості приватних закладів. Даний
процес обумовлює відтік лікарів-стоматологів з комунального до приватного сектора стоматології. Впродовж періоду спо-
стереження чисельність лікарів-стоматологів, зайнятих у закладах системи МОЗ України, зменшилась на 40,9% (з 21 313 -
у 2010 р. до 12 601 фізичних осіб - у 2020 р.). Забезпеченість населення лікарями-стоматологами у системі МОЗ скоротилась
на 34,9% (з 4,67 - у 2010 р. до 3,04 на 10 000 населення у 2020 р.). Укомплектованість штатних посад лікарів-стоматологів
знизилась з 93,3% до 86,9%. Лікарі-стоматологи системи МОЗ України мають достатньо високу кваліфікацію для забезпе-
чення населення якісною стоматологічною допомогою: 73,3% з них атестовані (67,2% серед лікарів усіх спеціальностей),
серед атестованих половина (49,7%) має вищу, а третина (32,9%) - першу кваліфікаційну категорію. Лікарі-стоматологи
системи МОЗ України продовжують забезпечувати основний обсяг стоматологічної допомоги населенню країни, обслугову-
ючи переважну більшість (63,1%) від усіх стоматологічних відвідувань і мають у 2,2-2,9 рази вище середньорічне наванта-
ження, ніж їх колеги у приватному секторі стоматологічної допомоги. Вирішення проблеми забезпечення населення України
доступною та якісною стоматологічною допомогою вимагає розробки ефективної кадрової політики у сфері охорони стома-
тологічного здоров'я, спрямованої на збереження кадрового потенціалу комунального сектору стоматології.
Ключові слова: лікарі-стоматологи, кадрові ресурси, організація стоматологічної допомоги.

Вступ
Результати спеціальних епідеміологічних досліджень

засвідчують дуже високий рівень стоматологічної захво-
рюваності населення України, який значно перевищує
такий у країнах Європи. Зокрема, поширеність карієсу
зубів тимчасового прикусу у 6-річних дітей становить 87,9%
(в країнах Євросоюзу - 20%) при інтенсивності ураження
КПВ3 - 4,6; поширеність карієсу зубів постійного прикусу у
12-річних дітей - 72,3% при інтенсивності ураження КПВ3
- 2,75 (в країнах Євросоюзу - 1,5). Стоматологічного ліку-
вання потребують 80% дітей і 70% дорослого населення
України [2, 4]. Незадовільний рівень стоматологічного
здоров'я населення України вимагає удосконалення
організації стоматологічної допомоги з метою забезпе-
чення її доступності та якості.

Якість стоматологічної, як і загалом медичної допо-
моги, забезпечується та оцінюється за трьома основни-
ми компонентами: структурним, технологічним і резуль-
тативним. Перший із перелічених компонентів передба-
чає облік та аналіз таких характеристик, як фінанси та
матеріально-технічні ресурси, кадровий потенціал галузі
охорони здоров'я та їх відповідність отриманим (очікува-
ним) результатам [1, 5, 6, 12].

Провідна роль кадрового потенціалу у забезпеченні
доступності та якості медичної допомоги обумовлена тим,

що обсяги фінансового та матеріально-технічного забез-
печення системи охорони здоров'я при створенні відпо-
відних умов формуються та відтворюються швидше, ніж її
кадровий потенціал. Відновлення, стабілізація й ефек-
тивне використання кадрів потребує багато років і навіть
десятиліття [6, 11].

Абсолютний пріоритет кадрового ресурсу визнається
у сучасних системах ефективного управління будь-якими
організаціями, а персонал організації розглядається як
один з ключових видів ресурсів, від ефективності роботи
якого залежить якість роботи та благополуччя організації
в цілому. Управління персоналом є основним елемен-
том будь-якої системи якості, і чим ефективніше працює
система управління персоналом, тим ефективніше пра-
цює організація [11].

Тому здійснення моніторингу та оцінки кадрових ре-
сурсів стоматологічних закладів є необхідною умовою об-
ґрунтування стратегічних напрямів збереження та роз-
витку кадрового потенціалу стоматологічної служби з
метою забезпечення якісної та доступної стоматологіч-
ної допомоги.

На сьогодні в Україні мережа стоматологічних зак-
ладів представлена як закладами комунальної/держав-
ної власності системи МОЗ України, так і приватним сек-
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тором стоматології, який стрімко розвивається [3, 10].
Але з врахуванням того, що переважна більшість насе-
лення України продовжує одержувати стоматологічну
допомогу у закладах системи МОЗ України, і що саме на
комунальний сектор стоматології лягає завдання забез-
печення соціальних гарантій доступної та якісної стома-
тологічної допомоги для всіх верств населення, наше
дослідження було сфокусовано на проблемах кадрового
забезпечення стоматологічних закладів системи МОЗ
України.

Мета роботи - здійснити аналіз стану та проблем кад-
рових ресурсів стоматологічної служби системи МОЗ Ук-
раїни у 2010-2020 рр.

Матеріали та методи
За допомогою медико-статистичного методу прове-

дено аналіз кадрових ресурсів стоматологічної служби
системи МОЗ України  у динаміці за 2010-2020 рр. та у
порівнянні із приватним сектором стоматологічної до-
помоги. Інформаційним джерелом для здійснення да-
ного аналізу були статистичні дані, представлені у фор-
мах державної статистичної звітності, зведених в цілому
по Україні та у розрізі областей [7, 8, 9]. У дослідженні
використані загальностатистичні методи: табличного
зведення, узагальнення (за допомогою абсолютних,
відносних і середніх величин), статистичного порівнян-
ня та графічного аналізу. Для оцінки динаміки кадрових
ресурсів стоматологічної служби України у 2010-2020
рр. визначались показники абсолютного приросту (АПр)
та темпу приросту (ТПр). Просторовий аналіз особливо-
стей забезпеченості населення лікарями-стоматолога-
ми у системі МОЗ України здійснений із використанням
коефіцієнта регіональної варіації (КРВ) - відносної (у %)
міри варіабельності розподілу регіональних значень -
аналога коефіцієнта варіації у варіаційній статистиці.
Cтатистична обробка матеріалів дослідження прове-
дена із використанням Microsoft Excel 2010.

Робота є фрагментом НДР Національного медич-
ного університету імені О. О. Богомольця: "Медико-
соціальне обґрунтування оптимізації медичної допо-
моги в умовах розвитку системи громадського здо-

ров'я" (термін виконання -2020-2022 рр., № державної
реєстрації 0120U100807).

Результати. Обговорення
Аналіз кадрових ресурсів, здійснений за матеріала-

ми форм державної статистичної звітності, засвідчив,
що станом на 01.01. 2021 року в Україні у закладах охо-
рони здоров'я (ЗОЗ) системи МОЗ України працювало
12 601 лікарів-стоматологів (фізичних осіб). Серед усієї
стоматологічної групи лікарів 59,0% складали лікарі-сто-
матологи, 11,6% - лікарі-стоматологи дитячі, 12,1% - сто-
матологи-хірурги, 14,5% - стоматологи-ортопеди та 2,7%
- стоматологи-ортодонти (рис. 1).

Важливою ресурсною складовою забезпечення дос-
тупності стоматологічної допомоги є наявність достатньої
кількості фахівців у розрахунку на 10 000 населення.

Забезпеченість населення лікарями-стоматологами,
які працювали у ЗОЗ системи МОЗ України, становила у
2020 р. 3,04 лікарів-стоматологів на 10 000 населення.

Динамічний аналіз виявив суттєве скорочення (на 8
712 осіб або на 40,9%) у 2020 р., порівняно із 2010 р.,
чисельності лікарів-стоматологів, які працювали у ЗОЗ
системи МОЗ України (табл. 1). Дана тенденція мала

лікарі-
стоматологи; 

59,0

стоматологи 
дитячі; 11,6

стоматологи-
хірурги ; 12,1

стоматологи-
ортопеди ; 

14,5

стоматологи-
ортодонти; 2,7

Рис. 1. Структура стоматологічних кадрів у ЗОЗ системи МОЗ
України у 2020 р. (у%).

Спеціальність/ рік
2010 р. 2015 р. 2020 р.

ТПр* (у%) ТПр** (у%)
абс на 10000 абс на 10000 абс на 10000

лікарі-стоматологи 15729 3,45 14758 3,47 8 901 2,15 -43,4 -37,7

у т.ч.стоматологи  дитячі 2028 0,44 1780 0,42 1 467 0,35 -27,7 -20,5

стоматологи-хірурги 1924 0,42 1667 0,39 1 527 0,37 -20,6 -11,9

стоматологи-ортопеди 3120 0,68 2520 0,59 1 830 0,44 -41,3 -35,3

стоматологи-ортодонти 540 0,12 459 0,11 343 0,08 -36,5 -33,3

стоматологи (уся група) 21313 4,67 19404 4,56 12 601 3,04 -40,9 -34,9

Таблиця 1. Динаміка чисельності лікарів-стоматологів у закладах охорони здоров'я системи МОЗ України та забезпеченості
ними населення України.

Примітки: *- темп приросту/скорочення абсолютної кількості  лікарів- стоматологів у 2020 р., порівняно із 2010 р.; **- темп
приросту/скорочення показника забезпеченості населення України лікарями- стоматологами у 2020 р. порівняно із 2010 р.
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місце як серед усієї стоматологічної групи фахівців, так і
за всіма стоматологічними спеціальностями. За десять
років забезпеченість населення лікарями-стоматоло-
гами у розрахунку на 10 тис. населення скоротилась на
37,7%, дитячими лікарями стоматологами - на 20,5%,
стоматологами-хірургами - на 11,9%, стоматологами-
ортопедами - на 35,3%, стоматологами-ортодонтами -
на 33,3%.

Аналіз територіальних особливостей забезпеченості
населення України лікарями-стоматологами засвідчив
високу варіацію даного показника у регіонах України
(КРВ складав 37,9%). У 2020 р. забезпеченість насе-
лення лікарями-стоматологами у розрахунку на 10 000
населення коливалась від мінімального рівня 1,3 у За-
карпатській області до 5,98 на 10 тис. населення у м.
Києві (рис. 2). Динамічні зміни даного показника були
односпрямованими - зниження забезпеченості насе-
лення лікарями-стоматологами мало місце у всіх обла-
стях України, але найбільш вагоме - у Закарпатській
області (на 65,8%).

Важливим чинником, який впливає на якість стома-
тологічної допомоги є кваліфікація лікарів-стоматологів.
Встановлено, що станом на 01.01.2021 р. кваліфікаційні
категорії мали три чверті лікарів-стоматологів (73,3%).
Частка атестованих серед лікарів-стоматологів переви-
щує аналогічний показник серед лікарів усіх спеціаль-
ностей (67,2%). Аналіз стану атестації стоматологічної
групи лікарів у розрізі окремих спеціальностей засвід-
чив, що найбільшою є частка атестованих серед стома-
тологів-ортопедів (75,3%), а найнижчою - серед стома-
тологів-ортодонтів (64,1%) (рис. 3).

За десять років зросла частка атестованих фахівців
серед лікарів-стоматологів, у т.ч. дитячих, серед стома-
тологів-ортопедів і зменшилась - серед стоматологів-
хірургів і стоматологів-ортодонтів.

Аналіз розподілу атестованих лікарів-стоматологів
за кваліфікаційними категоріями виявив стабільні у часі
і однотипні для всіх стоматологічних спеціальностей
особливості: приблизно половина лікарів-стоматологів

мала вищу категорію, кожний 3-4-й стоматолог - першу,
5-6-й - другу кваліфікаційну категорію. Найвищою була
частка фахівців із вищою кваліфікаційною категорією
серед дитячих лікарів-стоматологів (57,6%) і стомато-
логів-ортодонтів (57,3%) (рис. 4).

Впродовж останніх десятиліть відбулись суттєві зміни
у мережі стоматологічних закладів, які вплинули на роз-
поділ лікарів-стоматологів між державним і приватним
сектором стоматологічної допомоги.

У 2020 році у системі МОЗ стоматологічну допомогу
населенню України надавали 168 самостійних стома-
тологічних поліклінік та 1 187 стоматологічних кабінетів.
Порівняно із 2010 р. мережа самостійних поліклінік ско-
ротилась на 66,1% (279 у 2010 р.), а кабінетів - майже у
3 рази (4 644 у 2010 р.)

У той же час мережа приватних стоматологічних
структур постійно розширюється і станом на 01.01.2021
р. стоматологічну допомогу населенню України надава-

Рис. 2. Територіальні особливості забезпеченості населення України лікарями-стоматологами, які працюють у ЗОЗ системи
МОЗ України, 2010, 2020 р. (рівні на 10 000 населення).

Рис. 3. Відсоток атестованих лікарів-стоматологів у ЗОЗ си-
стеми МОЗ України, 2010 2015,  2020 рр. (у%).
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ли 617 самостійних стоматологічних поліклінік та 4 467
стоматологічних кабінетів приватної форми власності.

Аналіз розподілу штатних посад лікарів-стоматологів
між різними типами стоматологічних закладів в Україні
засвідчив, що на початку періоду спостереження у 2010
році переважна більшість посад (15 911,75 або 70,3%)
була зосереджена у ЗОЗ системи МОЗ України, а у 2020
р. вже більше половини (9 239,0 або 54,2%) посад
лікарів-стоматологів припадало на стоматологічні зак-
лади приватної власності. За 10 років кількість посад у
ЗОЗ МОЗ скоротилась на 50,9%, а у приватних закладах

- зросла на 37,4% (табл. 2).
Динамічний аналіз чисельності фізичних осіб лікарів-

стоматологів, працевлаштованих у закладах різної фор-
ми власності, показав, що за 10 років кількість лікарів-
стоматологів зменшилась у комунальних/державних
стоматологічних закладах та підрозділах на 8 074 лікарів
(на 50,1%), а у приватних - зросла на 2313 осіб (на
36,4%).

Укомплектованість штатних посад лікарів-стомато-
логів у закладах системи МОЗ знизилась впродовж пер-
іоду спостереження з 93,3% до 86,9%, а у приватних -
залишалась стабільною на рівні 96,0%.

Незважаючи на скорочення мережі та кількості
лікарів-стоматологів у ЗОЗ системи МОЗ України, кому-
нальний сектор стоматологічної служби залишається
лідером щодо обсягу наданої стоматологічної допомо-
ги населенню країни (у 2020 р. лікарі-стоматологи да-
них закладів обслужили переважну більшість (63,1%)
від усіх стоматологічних відвідувань). У той же час слід
відмітити тенденцію до скорочення середньої кількості
відвідувань у розрахунку на одного дорослого жителя з
0,9 у 2010 р. до 0,6 у 2019 р. і з 1,7 до 1,1 на одну дитину,
відповідно, що свідчить про зниження доступності сто-
матологічної допомоги для населення України.

Компаративний аналіз середнього навантаження
лікарів-стоматологів у залежності від типу закладів вия-
вив суттєві відмінності. Встановлено, що впродовж усьо-
го періоду спостереження у ЗОЗ системи МОЗ на одного
лікаря-стоматолога припадало у 2,2-2,9 рази більше
відвідувань, ніж у приватних закладах (табл. 3). Знижен-
ня середньої кількості відвідувань на одну зайняту поса-
ду лікаря-стоматолога у всіх видах стоматологічних зак-
ладів у 2020 р. можна пояснити епідемією COVID-19.

Різниця у часі, відведеному на прийом одного паціє-
нта лікарем-стоматологом у приватних та комунальних/
державних закладах, є вагомим чинником, який дифе-
ренціює навантаження лікарів та якість наданої ними
стоматологічної допомоги.

Таким чином, здійснений аналіз кадрових ресурсів
стоматологічних закладів системи МОЗ України засвід-
чив стабільну тенденцію до скорочення чисельності
посад лікарів-стоматологів та їх укомплектованості у
комунальному секторі стоматологічної допомоги, ско-
рочення чисельності лікарів-стоматологів (фізичних
осіб), зниження показника забезпеченості населення
лікарями-стоматологами усіх спеціальностей, а також
вагому регіональну варіацію показника забезпеченості
населення лікарями- стоматологами в Україні.

Аналогічні динамічні тенденції у забезпеченості на-

Рис. 4. Розподіл лікарів-стоматологів у ЗОЗ системи МОЗ
України за кваліфікаційними категоріями в Україні у 2020 р.
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Вид
закладів/

рік
2010 р. 2015 р. 2020 р. АПр

2020/2010
ТПр (у%)

2020/2010

Кількість штатних посад (абс.)

МОЗ 15911,75 13239,5 7 819,50 -8092,25 -50,86

приватні 6724,75 6917,75 9 239,00 2514,25 37,39

Кількість зайнятих посад (абс.)

МОЗ 14841,25 12577,5 6 802,50 -8038,75 -54,16

приватні 6462,25 6691,33 8 892,00 2429,75 37,60

Кількість фізичних осіб (абс.)

МОЗ 16105 14660 8 031 -8074,00 -50,13

приватні 6349 6311 8 662 2313,00 36,43

Укомплектованість штатних посад (у%)

МОЗ 93,27 95,00 86,99 -6,28 -6,73

приватні 96,10 96,73 96,24 0,15 0,15

Коефіцієнт сумісництва

МОЗ 0,92 0,86 0,85 -0,07 -8,08

приватні 1,02 1,06 1,03 0,01 0,86

Таблиця 2. Порівняльна характеристика динаміки кадрових
ресурсів у стоматологічних закладах різної форми власності
в Україні.

Тип закладу/ рік 2010 р. 2015 р. 2019 р. 2020 р.

ЗОЗ системи МОЗ 2497,7 2441,9 2 359,7 1 658,3

Приватні заклади 925,6 824,9 888,5 749,6

Таблиця 3. Середня кількість відвідувань на одну зайняту
посаду лікаря-стоматолога в Україні у різних типах стомато-
логічних закладів.
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селення фахівцями стоматологічного профілю відмічені
і в дослідженнях, виконаних у попередні роки [3, 10].
Причинами суттєвого скорочення кадрового потенціа-
лу стоматологічної служби системи МОЗ України є рест-
руктуризація мережі комунальних закладів, відтік
лікарів-стоматологів до приватного сектора стомато-
логії, трудова міграція лікарів за кордон. У майбутньому
проблема може загостритись за рахунок скорочення
обсягів підготовки лікарів-стоматологів [3].

Несприятливі зміни у кадрових ресурсах стоматоло-
гічної служби системи МОЗ України відбуваються на тлі
погіршення стану стоматологічного здоров'я населен-
ня України, існування високої потреби у стоматологічній
допомозі, зниження доступності стоматологічної допо-
моги, та можуть обумовлювати загострення окресле-
них проблем у майбутньому [2, 3, 4].

Вирішення проблеми забезпечення населення Ук-
раїни доступною та якісною стоматологічною допомо-
гою вимагає розробки ефективної кадрової політики у
сфері охорони стоматологічного здоров'я, збереження
кадрового потенціалу комунального сектору стомато-
логії, забезпечення достойної оплати праці медичних
працівників, захисту їх прав та соціальної захищеності,
створення належних умов праці, запровадження адек-
ватної системи мотивації фахівців до надання якісної
стоматологічної допомоги.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Встановлено, що впродовж 2010-2020 рр. в Ук-
раїні продовжується процес реструктуризації мережі
стоматологічних закладів, який характеризується суттє-
вим скороченням чисельності закладів комунальної/
державної власності системи МОЗ України та стрімким
зростанням чисельності приватних стоматологічних зак-
ладів і кабінетів. Даний процес обумовлює відтік лікарів-
стоматологів з комунального до приватного сектора сто-
матологічної допомоги. Впродовж періоду спостережен-
ня чисельність лікарів-стоматологів, зайнятих у ЗОЗ си-

стеми МОЗ України, зменшилась на 40,9% (з 21 313 у
2010 р. до 12 601 фізичних осіб у 2020 р.). При цьому
забезпеченість населення лікарями-стоматологами
скоротилась на 34,9% (з 4,67 у 2010 р. до 3,04 на 10 000
населення у 2020 р.). Укомплектованість штатних по-
сад лікарів-стоматологів у закладах системи МОЗ зни-
зилась впродовж періоду спостереження з 93,3% до
86,9%. За цей же час кількість лікарів-стоматологів у
приватних закладах, зросла у 1,4 рази (з 6 349 до 8 662
фізичних осіб), а укомплектованість штатних посад зай-
нятими стабільно складала 96%.

2. Лікарі-стоматологи, працевлаштовані у закладах
системи МОЗ України, мають достатньо високу кваліфі-
кацію: 73,3% з них атестовані (67,2% серед лікарів усіх
спеціальностей), серед атестованих половина (49,7%)
має вищу, а третина (32,9%) - першу кваліфікаційну ка-
тегорію.

3. Лікарі-стоматологи у закладах системи МОЗ Ук-
раїни продовжують забезпечувати основний обсяг сто-
матологічної допомоги населенню країни, обслуговую-
чи переважну більшість (63,1%) від усіх стоматологічних
відвідувань і мають у 2,2-2,9 рази вище середньорічне
навантаження, ніж їх колеги у приватному секторі сто-
матологічної допомоги.

4. Реформування управління кадровими ресурсами,
стане "реформою", а не банальною руйнацією існуючої
системи, лише за умови, якщо воно буде спрямованим
на розробку ефективної кадрової політики у сфері охо-
рони стоматологічного здоров'я, збереження кадрово-
го потенціалу комунального сектору стоматології, при-
ведення кадрових ресурсів у відповідність до потреб
населення у стоматологічній допомозі, а зацікавленість
у змінах демонструватимуть не "верхи", а "низи" управл-
інської піраміди.

Перспективи подальших досліджень полягають у
використанні одержаних результатів для обґрунтуван-
ня організаційних механізмів управління якістю стома-
тологічної допомоги.
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PERSONNEL RESOURCES AS A COMPONENT OF ENSURING THE QUALITY AND AVAILABILITY OF DENTAL CARE FOR THE
POPULATION OF UKRAINE
Grohotov, V. A., Orlova, N. M.
Annotation. Providing high-quality and affordable dental care to the population requires monitoring the medical staff of the dental
service. Purpose: to analyze the state and problems of human resources of the dental service of the system of the Ministry of Health
of Ukraine in 2010-2020. Using the medical-statistical method, the statistical data of the Center for Medical Statistics of the Ministry
of Health of Ukraine were analyzed. It is established that during 2010-2020 in Ukraine the process of restructuring the network of dental
institutions continues. As a result, the number of communal/state institutions in the system of the Ministry of Health of Ukraine has
decreased and the number of private institutions has increased rapidly. This process causes the outflow of dentists from the communal
to the private sector of dentistry. During the observation period, the number of dentists in the institutions of the system of the Ministry
of Health of Ukraine decreased by 40.9% (from 21,313 in 2010 to 12,601 individuals in 2020). The number of dentists per 10 000
population in the system of the Ministry of Health decreased by 34.9% (from 4.67 in 2010 to 3.04 in 2020). The staffing of full-time
positions of dentists in the institutions of the Ministry of Health decreased over the observation period from 93.3% to 86.9%. Dentists
of the system of the Ministry of Health of Ukraine are highly qualified to provide the population with quality dental care: 73.3% of them
are certified (67.2% among doctors of all specialties), among the certified half (49.7%) have the highest, and a third (32.9%) - the first
qualification category. Dentists in the institutions of the Ministry of Health of Ukraine continue to provide the bulk of dental care to the
population of the country, serving the vast majority (63.1%) of all dental visits and have 2.2-2.9 times higher average annual workload
than their counterparts in private sector of dental care. Solving the problem of providing the population of Ukraine with affordable and
high-quality dental care requires the development of an effective personnel policy in the field of dental health, aimed at maintaining the
human resources of the communal/state sector of dentistry.
Keywords: dentists, human resources, organization of dental care.
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Анотація. Сексуальність тісно пов'язана з особистістю людини, визначає її поведінку, впливає на самооцінку та психо-
емоційний стан. В основі критеріїв сексуальної норми лежить концепція психічного здоров'я, що базується на тенденції до
розвитку і самореалізації, здатності керувати своїми діями та вчинками у відповідності з особистісними цінностями,
здатності адекватно сприймати самого себе і оточуючих, а також і до навчання на основі власного досвіду. Мета дослід-
ження - вивчити стан сексуальної освіченості та основні проблеми, пов'язані з нею, серед студентів 4-го курсу ВНМУ ім.
М.І. Пирогова. Проведено анонімне анкетування 308 студентів-медиків ІV курсу ВНМУ ім. М. І. Пирогова з допомогою анкети,
яка була створена авторами та включала 20 запитань щодо різних аспектів сексуального життя респондентів. Аналіз
отриманих результатів дослідження здійснювали на основі комп'ютерної програми Statistica 6.1 з використанням непара-
метричних методів оцінки отриманих результатів. Встановлено, що серед студентів-медиків досить низька освіченість
у плані сексуальної тематики, що підтверджується відсутністю просвітницької сексуальної діяльності освіти з даної
тематики та рядом поставлених ними запитань. Вік сексуального дебюту в переважній більшості, незалежно від статі,
- 18-20 років; але при цьому досить високий відсоток становлять незаймані дівчата (22,2%).
Ключові слова: сексуальна освіта, сексуальна освіченість, статеве життя, контрацепція.

Вступ
Основною особливістю людського статевого життя є

переживання, пов'язані із задоволенням статевої по-
треби, відокремлені від її первісної біологічної мети -
продовження роду. Як результат елементарний стате-
вий потяг перетворюється на любов та емоційну прив'я-
заність [12, 21].

Секс - це не лише спосіб продовження свого роду,
але і засіб отримання задоволення, зняття психологіч-
ного напруження. Вчені всього світу стверджують, що
сексуальна активність позитивно впливає як на розу-
мову активність, так і на психо-емоційну діяльність [4, 5,
15].

Для повноцінного життя, а не існування, вкрай важ-
лива статева сторона життя. Дані сучасної сексології не
підтверджують теорію сублімації Фрейда, згідно з якою
статевий потяг може бути задоволений несексуальним
способом, наприклад, шляхом переключення на якийсь
вид діяльності (праця, творчість). Таке перемикання
сексуальної енергії без шкоди особистості можливе
лише як тимчасова міра в органічних межах [4, 7, 11].

Особливості статевого життя людини є суто індивіду-
альними. Значний вплив мають генетичні, гормональні
та особистісні якості. Люди з сильною статевою консти-
туцією мають ранній початок статевого життя, вираже-
ну інтенсивність і функціонують до пізньої старості. Емо-
ційна забарвленість статевих переживань і ступінь одер-
жуваної від них насолоди залежать як від фізіологічної
потенції, так і від типу особистості, ставлення до себе,
здатності до емпатії, загальної емоційної чутливості,
спілкування та інших якостей [16, 20, 22].

За допомогою мережі Інтернет достатньо ввести до

пошукової системи такі ключові слова, як "секс", "пор-
нографія" як безліч інформаційних матеріалів стануть у
вільному доступі. Основним питанням залишається:
якість наданої інформації, її правдивість, доцільність,
медична та психологічна обгрунтованість. "Сексуальна
освіта передбачає висвітлення наукової, дійсної та об-
'єктивної інформації не лише про анатомію статевих
органів та репродуктивне здоров'я, а й про емоційні сто-
сунки із сексуальним партнером/партнеркою, відпові-
дальне планування стосунків та інші аспекти сексуаль-
ної поведінки людини" [4]. Сексуальна освіта визнана
важливою та базовою у багатьох країнах і є обов'язко-
вим предметом у школах, ВУЗах, а в деякий країнах
Європи - навіть у дошкільних навчальних закладах осв-
іти.

Порушення на різних етапах психосексуального роз-
витку відбиваються на формуванні особистості від по-
верхневих, легких порушень до грубих деформацій в
подальшому. Необхідно враховувати характерологічні
особливості пацієнта, його емоційний стан і властиву
людині природну сором'язливість, особливо у жінок.
Відомо, що адаптація людини визначається психологіч-
ними властивостями особистості, станом вегетативної
нервової системи та реалізується через емоційну сфе-
ру. Тому зміни вегетативного статусу можуть розгляда-
тися, як критерій виявлення справжньої причини хво-
роби.

У 2020 році найбільшу зацікавленість до теми сексу
виявли жителі західних регіонів України, а найменшу -
східних. Трійку лідерів найтемпераментніших жителів
України складають мешканці Закарпатської, Терноп-
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ільської та Івано-Франківської областей. Найнижчий же
інтерес виявився у жителів Харківської області, окупо-
ваних територій України та міста Києва. Причому із За-
ходу на Схід показник падає вдвічі. Більшість вчених
пов'язує дану тенденцією із духовністю українців, реліг-
ійними вподобаннями. Згідно матеріалів дослідження
на західній Україні 81,4% населення вважають себе віру-
ючими, а не віруючими - 0,6%, у центральній частині -
70,2% віруючих, 2,7% - невіруючих, на Півдні України -
51,9% та 3,3%, а на Сході - 52,7% та 14,7% тих, хто відки-
дає духовну частину життя людини [2, 10, 23, 25].

Дослідження теми сучасної сексуальної освіти в Ук-
раїні є справжньою "скриньою Пандори". Освіченість -
це, перш за все, рівень і ступінь, здобутих у процесі на-
вчання знань, які недоступні українській молоді.

Освічені громадяни - це надбання держави. Чим
більше в країні людей з вищою освітою, тим освіченіша
ця країна, тим вищий рівень існування - багатша інте-
лектуальна, культурна та економічна сфери життя. "Сек-
суальна освіта" визнана важливою, базовою у багатьох
країнах і є обов'язковим предметом у школах, ВУЗах, а у
деякий країнах Європи навіть у дошкільних навчальних
закладах освіти [8, 17, 18].

На жаль, в Україні заняття просвітницькою сексу-
альною діяльністю відсутнє як на рівні середніх навчаль-
них закладів, так і Вузів. Те ж саме стосується середніх і
вищих медичних закладів освіти [19, 24]. Тому ми не
можемо говорити про "сексуальну" освіченість грома-
дян. Немає достовірного та компетентного джерела
інформації у вільному доступі для отримання "сексуаль-
ної" грамотності для населення.

Мета дослідження - дослідити сексуальну осві-
ченість серед студентів 4-го року навчання ВНМУ ім. М.І.
Пирогова.

Матеріали та методи
За статистикою, в Україні, основним джерелом от-

римання знань про секс для сучасної молоді є мережа
Інтернет та уявлення референтного оточення, лише
незначна частина отримує інформацію від батьків і ро-
дичів.

Саме тому, вперше, на базі ВНМУ ім. Пирогова у
жовтні 2021 року стартувала дисципліна "Основи сексо-
логії та сексопатології", у якості вибіркової, на базі ка-
федри Акушерства і гінекології №1. У рамках якої розг-
лянуті основні теми з сексології. На першому занятті
студентам було запропоновано пройти анонімне анке-
тування. Проведено анкетування 308 студентів ІV курсу
ВНМУ ім. М. І. Пирогова з допомогою анкети, яка була
створена авторами та включала 20 запитань щодо
різних аспектів сексуального життя респондентів.

У рамках проведеного дослідження були враховані
показники, які, на нашу думку, мають найбільше зна-
чення для розуміння ситуації обізнаності щодо сексу:
вік вступу в статеве життя, задоволеність дебютом та
статевим життям загалом, наявність проблем у сексу-

альній сфері, досвід орального та анального статевого
контакту, кількість статевих партнерів та наявність по-
стійного, важливість почуттів для вступу в інтимний зв'я-
зок та використання засобів контрацепції. Всі вищевка-
зані показники оцінювали комплексно.

Статистичну обробку отриманих результатів здійсню-
вали за допомогою комп'ютерної програми Statistica 6.1
(Stat Soft Inc., США) з використанням непараметричних
методів [9].

Результати, наведені в даній статті, представляють
не опубліковану до цього часу частину об'ємного дослід-
ження кафедри.

Результати. Обговорення
Серед всіх респондентів частка юнаків склала 24%

(74 осіб), а дівчат - 76% (234 осіб). 92% опитаних були у
віці 20-25 років, 7,5% - до 20 років, старше 25 років -
0,5%.

Аналіз результатів опитування показав, що у 1,4%
юнаків сексуальний дебют відбувся у віці до 15 років, у
37,8% - у 16-17-річному віці, у 50% - 18-20 років та у 4%
- після 21 року, 6,8% - незаймані (рис. 1).

Натомість, у серед студенток сексуальний дебют у
віці до 15 років відбувся у 2,6%, у 32% - у 16-17-річному
віці, у 37,2% - у 18-20 років, у 6% - після 21 року, 22,2% -
залишаються незайманими (рис. 2).

Серед сприяючих факторів початку статевого життя рес-
пондентами були відзначені: почуття любові - 50% студентів,
спонукання партнера - 3,7% опитаних, бажання бути "як
усі" - 3,7% респондентів, бажання "бути дорослим" - 3,7%

Рис. 1. Вік сексуального дебюту серед юнаків.

Рис. 2. Вік сексуального дебюту серед дівчат.
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юнаків, сексуальна потреба - 27,1% студенти, сексуальна
потреба і спонукання - 3,7% студентів, почуття любові і
сексуальна потреба - 8,1% юнаків (рис. 3).

Серед сприяючих факторів початку статевого життя
у дівчат були відзначені наступні пункти: почуття любові
- 68,7% студенток, спонукання/вмовляння партнера -
7,7% опитаних, бажання бути "як усі" - 2,2% респонден-
ток, бажання "бути дорослим" - 1,6% дівчат, сексуальна

потреба - 10,9% студенток, насильницький спосіб - 0,6%
студенток, почуття любові і спонукання партнера - 1,2%
та почуття любові і сексуальна потреба - 7,1% (рис. 4).

Задоволеність сексуальним дебютом відмітили 67%
молодих людей, третина (33%) - залишилися незадово-
лені.

Близько 20% сексуально активної молоді відмітила
наявність сексуальних проблем, які повязують з наступ-
ними чинниками:

• відсутність сексуального виховання у дитячому та
підлітковому віці;

• занижена самооцінка;
• набутий негативний сексуальний досвід;
• перенесене сексуальне насилля в минулому;
• розбещення в дитячому та підлітковому віці;
• нерозуміння батьків у даному питанні.
Лише 6,6% зверталися за порадою до лікарів гінеко-

логів та андрологів, 1,2% - до психолога. Близько 5%
соромляться розмовляти на дані теми навіть з фахів-
цями.

Щодо кількості статевих партнерів у сексуально ак-
тивних юнаків було встановлено: наявність 1-5 партнерів
- у 79,7 % опитаних; 6-7 партнерів - у 5,4%; 8-10 парт-
нерів - у 6,8%; більше 10 партнерів - у 8,1% (рис. 5).

Кількість статевих партнерів у сексуально активних
дівчат наступна: наявність 1-5 партнерів - у 95 % опита-
них; 6-7 партнерів - у 1,6%; 8-10 партнерів - у 1,1%; більше
10 партнерів - у 2,2% (рис. 6).

Загалом 28,5% не мають постійного статевого парт-
нера: 36,5% юнаків і 20% сексуально активних дівчат.

Питання контрацепції, завжди стояло гостро серед
молоді. Не маючи відповідних знань молодим людям
важко маневрувати та жити статевим життям.

Більшість сексуально активної молоді (84%) вико-
ристовують бар'єрні засоби контрацепції. Розподіл за
популярністю засобів серед юнаків і дівчат представ-
лені наочно на рисунках 7 і 8.

75% юнаків використовують бар'єрні засоби контра-
цепції (презерватив), 2,7% сподіваються на використан-
ня партнеркою комбінованих оральних контрацептивів,
8,1% студентів не використовують взагалі засоби кон-
трацепції, 5,8% респондентів вважають перерваний ста-
тевий акт засобом контрацепції, використання бар'єр-
них засобів в поєднанні і з переваним статевим актом
користуються популярністю у 4,2% опитаних, викорис-
тання бар'єрних засобів разом з комбінованими ораль-
ними контрацептивами і з переваним статевим актом
використовують 4,2% юнаків (рис. 7).

Сексуально активні дівчата надають перевагу вико-
ристанню таким засобам контрацепції: 65,1% викорис-
товують бар'єрні засоби контрацепції (презерватив), 6%
вживають комбіновані оральні контрацептиви, 0,5% не
використовують зжодних засобів, 2,7% респонденток
вважають перерваний статевий акт засобом контра-
цепції; використання бар'єрних засобів у поєднанні і з
перерваним статевим актом користуються популярні-

Рис. 3. Сприяючі чинники сексуального дебюту серед юнаків.

Рис. 4. Сприяючі чинники сексуального дебюту серед дівчат.

Рис. 5. Кількість статевих партнерів у юнаків.
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стю у 5,5% опитаних; використання бар'єрних засобів
разом з комбінованими оральними контрацептивами і
з переваним статевим актом використовують 2,2%
дівчат; бар'єрні засоби в поєднанні із комбінованими
оральними контрацептивами популярні серед 7,2%
респоденток, перерваний статевий акт у поєднанні із
комбінованими оральними контрацептивами викорис-
товують 1,1%, (рис. 8).

Як відомо, найкращим методом, найбільш надійним
методом запобігання небажаних вагітностей та

інфекцій, що передаються статевим шляхом є подвійний
"голландський метод". Це метод поєднання комбінова-
них оральних контрацептивів (КОК) та бар'єрних засобів
захисту (презерватив). Даний варіант відомий лише се-
ред 9,7% опитаних сексуально активних дівчат (рис. 8).

В Україні захист репродуктивних прав регламенто-
ваний Цивільним кодексом України (ухвалений Верхов-
ною Радою України 16 січня 2003 р.), яким закріплено
право на життя (ст. 281), право на охорону здоров'я (ст.
281), право на інформацію про стан свого здоров'я (ст.
285) та на таємницю про стан здоров'я (ст. 286); Сімей-
ний кодекс України (ухвалений Верховною Радою Ук-
раїни 10 січня 2002 р.), яким, зокрема, визначається
шлюбний вік (ст. 22) та закріплюються права й обов'яз-
ки подружжя (гл. 9). Загалом законодавство України
зорієнтоване на визнання за жінкою права вільно
приймати рішення щодо кількості дітей та проміжку часу
між їх народженням, яке врегульоване Сімейним ко-
дексом України та Основами законодавства України про
охорону здоров'я [1, 14, 25].

На жаль, з опитувальника видно, що перерваний
статевий акт і відсутність будь-якого захисту загалом досі
поширена серед молоді (рис. 7, рис. 8).

Такі види контрацепції, як внутрішньоматкові систе-
ми (ВМС) та сперміциди не користуються популярністю
серед опитаної молоді взагалі.

До засобів екстреної контрацепції вдавалися 25%
сексуально активних дівчат. При чому, багато із них не
знають про негативний вплив на організм, і користують-
ся даним методом кілька разів на рік.

Досвід орального сексуального контакту присутній у
78,8%, досвід анального - у 33% сексуально активної
молоді. Щодо незайманих дівчат: 18% відмітили досвід
орального сексуального контакту і 8% - анального.

Отримані нами результати свідчать, що 83,1% моло-
дих людей сексуально активні. Так, американський на-
уковець Дуглас Кірбі досліджував вплив сексуальної ос-
віти на молодь у 97 країнах світу. Було встановлено, що
сексосвіта не прискорює початок статевого життя. На-
томість, якісна, правдива інформація в даній галузі
сприяє збільшенню використання методів контрацепції,
зменшенню кількості незахищених статевих актів та не-
бажаних підліткових вагітностей. Обізнані на цій тема-
тиці підлітки та молоді люди частіше використовують
контрацепцію і мають менше сексуальних партнерів [3,
6, 13].

Встановлено Топ-10 найпоширеніших запитань, що
викликали найбільшу зацікавленість серед студентів:

• контрацепція, особливості її використання та вико-
ристання любрикантів;

• наявність безкоштовних засобів захисту та можли-
вості їх отримання;

• визначення приналежності до статті;
• поняття "гендеру";
• досягнення оргастичної розрядки: умови, біоме-

ханізм;

Рис. 6. Кількість статевих партнерів у дівчат.

Рис. 7. Популярні засоби контрацепції серед юнаків.

Рис. 8. Популярні засоби контрацепції серед дівчат.
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• наявність доступного/безкоштовного консультуван-
ня в даній сфері серед психологів;

• визначення сексуальної сумісності;
• налагодження сексуальних стосунків у парі;
• трансгендерний перехід, зміна статті: умови, особ-

ливості, документи, які регламентують дане питання;
• як правильно почати сексуальне життя (питання

поширене серед сексуально неактивної молоді).

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Встановлено, що 83,1% молодих людей - сексу-
ально активні.

2. Виявлено, що переважний вік вступу в сексуальне
життя як серед юнаків (50%), так і серед дівчат (37,2%)
- 18-20 років. Респонденти пояснюють це відсутністю
сексуального виховання у дитячому та підлітковому віці.

3. Визначено, що основний сприяючий чинник сек-
суального дебюту обумовлений почуттям любові (50% -

юнаки, 68,7% - дівчата).
4. Встановлено, що 95% опитаних дівчат мали нега-

тивний сексуальний досвід, що в подальшому сприяло
більш ретельному відбору сексуального партнера та,
відповідно, кількість статевих партнерів у них була мен-
ше 5. Юнаки більш сексуально активні, що пояснюється
сексуальною потребою.

5. Встановили низьку освіченість щодо контрацепції.
Про "голландський метод" відомо лише 9,7% сексуаль-
но активних дівчат і зовсім невідомо юнакам.

6. Визначили Топ-10 найпоширеніших запитань, цим
самим конкретизували прогалини у знаннях студентів.

У перспективі планується провести анкетування се-
ред іноземних студентів-медиків з метою порівняння
отриманих даних. Маємо намір встановити зв'язки між
наявністю сексуального життя із рейтингом у навчаль-
ному процесі, а також провести опитування щодо знан-
ня своєї сексуальної конституції.
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Annotation. Sexuality is closely related to a person's personality, determines his behavior, affects self-esteem and psycho-emotional
state. The criteria of sexual norm are based on the concept of mental health, based on the tendency to development and self-
realization, the ability to manage their actions and deeds in accordance with personal values, the ability to adequately perceive
themselves and others, as well as learning based on personal experience. The aim of the research is to study the sexual education
and the main problems associated with it among 4th year students of National Pirogov Memorial Medical University, Vinnytsya
(NPMMU, V). We conducted an anonymous survey of 308 medical students of the fourth year of NPMMU, V with the help of a
questionnaire created by the authors and included 20 questions about various aspects of the respondents' sexual life. The analysis
of the obtained results of the study was carried out on the basis of the computer program Statistica 6.1 using nonparametric methods
for assessing the results obtained. It was found that among medical students there is a rather low level of education in terms of sexual
topics, the age of sexual debut in the overwhelming number is 18-20 years; but the percentage of virgins is also quite high (22.2%).
Keywords: sexuality education, sexual education, sex life, contraception.
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Анотація. Мета роботи - проведення порівняльної оцінки переваг та недоліків внутрішньовенної (ВВ) та внутрішньокі-
сткової (ВК) ресуститації, які використовують бригади екстреної та невідкладної допомоги у Вінницькій області. У роботі
використали статистичні дані Вінницького обласного центру екстреної медичної допомоги та медицини катастроф за
період 2019-2021рр., здійснили контент аналіз вітчизняних і зарубіжних наукових джерел, було застосовано бібліосеман-
тичний, аналітичний та статистичний методи досліджень використання ВК та ВВ методів в екстрених випадках. За
даними Вінницького обласного центру екстреної медичної допомоги та медицини катастроф за три роки 2019-2021 рр. ми
спостерігаємо низький відсоток використання ВК доступу 0,2-0,1% відповідно. При нещасному випадку в стані хворого "без
змін" було проведено 786 введень як ВВ, так і ВК. За 2019 р. із загальної кількості провели неінфузійну терапію 71,0% особам
чоловічої статі та 11,1% жіночої статі, а 11,2% ВК лише пацієнтам чоловічої статі. Порівняно з 2020 р. лише 0,3% ВК (2
особи жіночої статі) та за 2021 р. взагалі не було проведено ВК ресуститації. У стані "погіршення" під час нещасного
випадку (ДТП та ін.) за 2019 р. 87,5% чоловікам та 12,5% жінкам вводили ВВ лікарські препарати; за 2020 р. 50% як для осіб
чоловічої статі, так і для 50% осіб жіночої статі вводили інфузію ВВ; за 2021 р. 87,5% чоловікам та 12,5% жінкам проводили
ВВ ресуститацію, ВК жодного разу не проводили за умови, що стан пацієнтів погіршувався. І "смерть у присутності"
настала під час проведення реанімаційних заходів за 2019 р. 88,8% (з них 77,7% - чоловікам та 11,1% - жінкам) шляхом ВВ
доступу та 11,2% ВК (чоловічої статі); за 2020 р. 88,9% ВВ (з них 72,2% - чоловікам та 16,7% - жінкам) та 11,1% ВК (з них
1 - чоловічої статі та 1 - жіночої статті); за 2021 р. 65,0% ВВ доступу було проведено чоловікам і 25,0% жінкам при цьому
ВК доступу жодному хворому не проведено. При раптовому захворюванні відсоток ВК ресуститації у стані "погіршення"
становив: за період 2019-2021 рр. жодного ВК доступу не було проведено. У стані "смерть у присутності" за 2019 р. ВК
введення інфузії склало 3,4%; 2020 р. - 3,8%; 2021 р. - 1,9%. Таким чином, ВК метод має низку незаперечних переваг у
порівнянні з ВВ, але в Україні мало використовується в практиці виїзних бригад екстреної медичної допомоги за наявності
шприц-пістолета (бонінектора - BLG), як з огляду на вікові характеристики: для дорослих (синього кольору), так і для дітей
(червоного кольору) та прописаних у базових алгоритмах клінічних/сучасних протоколах лікування зупинки кровообігу через
недостатність практичних і теоретичних навичок медичного персоналу бригад екстреної допомоги. Проведений аналіз
використання ВК методів в екстреній невідкладній медичній допомозі дав поштовх до проведення для майбутніх лікарів
теоретичних і практичних занять для оволодіння навичками та зниження догоспітальної та ранньої госпітальної леталь-
ності пацієнтів із РЗК.
Ключові слова: внутрішньокістковий доступ, внутрішньовенний доступ, невідкладні стани, догоспітальна медична
допомога.

Вступ
Вперше внутрішньокісткове (ВК) введення проведе-

но професором Г.Ф. Гойєр (1868 р.) шляхом наповнен-
ня фарбою внутрішньокісткових вен трупа для підтверд-
ження своєї гіпотези щодо розповсюдження фарби в
венозне русло кісток та в кров'яне русло. Пізніше C. K.
Drinker & C. A. Doan (1922 р.) було проведено експери-
мент на тваринах (ссавцях) та зроблено висновки, що
внутрішньокістковий просвіт є невід'ємною частиною
судинної системи, через яку швидко абсорбується у кро-
воносне русло введена рідина. М. С. Лисициним (1928
р.) проведено введення фарби у грудину 140 трупів і ви-
явлено цю фарбу у загальному кровотоці, внутрішніх
венах грудної залози. Цей приклад повторив A. Josefson
(1934 p.), але ввівши камполон хворому з перніціозною
анемією. L. M.Tocantins & J. F. O'Neill (1940 р.) підтвер-
дили дані, що ВК доступ за допомогою червоної фарби
з'явився у судинному просторі трубчастих кісток і груди-

ни, а також через 10 секунд після введення була у по-
рожнині серця [4, 13]. Доктором E. V. Papper (1942 p.) у
своїх дослідженнях доказано, що часові параметри вве-
дення рідини як ВВ, так і ВК ресуститації практично не
відрізнились [6, 11].

Найбільшого використання досягло в роки другої
світової війни (1939-1945 рр.) для великої кількості хво-
рих військових на полі бою з геморагічним шоком. По-
над 4 000 солдатам було застосовано ВК введення
інфузії, яка врятувала життя військовим. Взагалі в історії
ВК введення значно побільшало. Таке використання
спостерігаємо при військових діях, епідеміях як під час
епідемії холери в Індії науковцем J. Orlowski (1980 р.),
також було використано для дітей, які були вкрай зне-
воднені, що дало початок у використані ВК ресуститації
на догоспітальному та ранньому госпітальному етапі
при епідеміях, війнах та в мирний час [1, 16].
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За даними науковців США щороку налічується біля
20 мільйонів пацієнтів у критичному/термінальному
стані, які потребують ВК доступу через неможливе ВВ
ведення для пацієнтів у критичному/термінальному
стані (РЗК, клінічна смерть, кровотечі важкого ступеня
та інше) [6].

Мета роботи - проведення порівняльної оцінки пе-
реваг і недоліків ВВ і ВК ресуститації, які використову-
ють бригади екстреної  та невідкладної допомоги у
Вінницькій області.

Матеріали та методи
Матеріалами дослідження стали статистичні дані

Вінницького обласного центру екстреної медичної до-
помоги та медицини катастроф за період 2019-2021 рр.
У роботі використовувалися контент-аналіз вітчизняних
і зарубіжних наукових джерел, бібліосемантичний, ана-
літичний і статистичний методи досліджень щодо вико-
ристання ВК і ВВ методів в екстрених випадках.

Результати. Обговорення
Забезпечення внутрішньовенного (ВВ) доступу на

догоспітальному етапі може бути утрудненим або не-
можливим під час евакуації пацієнта у критичному/тер-
мінальному стані: пацієнт у тяжкому шоковому стані, гіпо-
волемії, судомному/епілептичному стані, важкі опіки,
при раптовій зупинці кровообігу (РЗК), серцево-леге-
невій реанімації, в стані клінічної смерті, пацієнти з гос-
трою хірургічною (політравмою, геморагічному шоці з
будь-яким компонентом), терапевтичною патологією та
у дітей при невдалих декількох спробах ВВ введення [8,
9, 17].

За даними клопітких досліджень багатьох науковців
система внутрішньокісткового кровообігу є частиною
загальної судинної системи, яка реагує як при патолог-
ічних змінах, так і активно реагує на будь-які зміни, що
відбуваються в організмі в нормі. У трубчастих кістках
(епіфізи) є три джерела кровопостачання: живильної
артерії кістки, періостальної артеріальної мережі, ме-
таепіфізарних артеріальних судин і венозні судини, які
повторюють біг артеріальної системи та складаються з
венозних сплетінь окістя, компактної речовини, губчас-
тої тканини. Загальний стовбур, що утворює злиття всіх
складових, а також потужну діафізарну живильну кістку
вен, що виходить назовні в середину діафізу, через яку
здійснюється загальний відтік крові з діафізу та з епіф-
ізу та працює як єдиний механізм. Перед багатьма нау-
ковцями був інтерес до проблеми іннервації кісткової
тканини з кістковим мозком і зв'язок з центральною
нервовою системою. Нашим земляком О.А. Отеліним,
який працював у Вінницькому медичному інституті, нині
Вінницький національний медичний університет, про-
ведена систематизація даних про іннервацію всіх кісток
скелета. В монографії "Иннервация скелета человека"
описано, що кістки та кістковий мозок є потужним ре-
цепторним полем, який при подразненні може прояви-

ти рефлекторне зрушення в організмі. Дослідження О.А.
Отеліна дали поштовх науковцеві Н.І. Атясову щодо зас-
тосування ВК введення речовин для пацієнтів, які знахо-
дяться в шоковому, термінальному станах "Внутрикост-
ные вливания лекарственных и других жидкостей по эк-
стренным показаниям на догоспитальном этапе" [2, 12].

Підставою для застосування ВК ресуститації лікарсь-
ких препаратів для стимуляції дихального та судинного
центрів шляхом збудження внутрішньокісткових рецеп-
торів струменем рідини, що вливається під тиском при
шоці та термінальних станах є те, що кістка та кістковий
мозок є потужним рецепторним полем, подразнення яко-
го може викликати помітні рефлекторні зрушення в
організмі. При цьому відбуваються швидке заповнення
об'єму циркулюючої крові, підвищення системного артер-
іального тиску, збудження серцевого м'яза та відновлен-
ня дихання за рахунок рефлекторного компонента [3].

За кордоном ВК ресуститації використовують багато
років у надзвичайних ситуаціях, при масових випадках
(ДТП, військові дії), у педіатричній практиці, а також ви-
користовували при пандемії COVID-19, коли необхідно
надати великій кількості пацієнтам швидку, своєчасну,
ефективну, адекватну, невідкладну допомогу [5].
Швидкість проведення ВК доступу і початок введення
необхідної речовини дорівнює як і при периферичному
ВВ доступі 21-го калібру використовуваній конюлі, але
при абсолютній і відносній гіповолемії (масивної крово-
течі, бактеріємії, токсемії та інше) складно провести ВВ
доступ та, працюючи в складних умовах на місці події, у
темний/некомфортний час доби/року, у обмеженому
часі і просторі, тому ВК введення є надійним альтерна-
тивним методом для виживання в цих умовах потерпі-
лих.

При проведенні проколу окістя та компактної речо-
вини кісток (проксимальний відділ плечової, дисталь-
ний відділ стегнової і великогомілкової, проксимальний
відділ великогомілкової кісток) може виникати гострий
біль, який пов'язаний з тактильним роздратуванням
тілець Фатера-Пачіні, але подальше введення голки
практично безболісне. ВК метод проведення безболіс-
но при підвищеному ВК тиску для введення інфузїї кри-
тичним/термінальним пацієнтам вивчалося останні де-
сятиліття науковцем Г.Л. Янковським (1982 р.). Ним було
запропоновано перед початком ВК ресуститації введен-
ня для знеболення 5-15 мл 2% розчину новокаїну з обо-
в'язковим круговим вдавленням кінцівки гумовим бин-
том вище та нижче голки, введеної в кістку. При не-
відкладному стані пацієнта, коли необхідно ввести ве-
лику кількість розчину, внутрішньом'язову місцеву анес-
тезію можна повторити, не виймаючи голки, та продов-
жити ресуститацію. В місці локального введення голки
(ВК) морфологічні зміни кісткової тканини та кісткового
мозку спостерігаються в першу добу після ін'єкції в точці
впровадження голки та введення розчину. Вони мор-
фологічно проявляються в зоні пошкоджених кісткових
трабекул, балок, строми та дифузному просочуванні
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кров'ю тканини кісткового мозку, але впродовж 30-60
днів утворюються ділянки фіброзу. Зона ушкодження
буде залежати від хімічних речовин, які вводили ВК. Такі
дослідження переконують у безпеці ВК методу вливан-
ня фармакологічних засобів (крові, кровозамінників) у
критичному/термінальному стані пацієнта і під час
клінічної смерті [2, 3]. На сьогодні науковцями доведе-
но, що знеболення не потрібне у зв'язку з тим, що хворі
є важкі і за 10 бальною шкалою відчувають біль біля 2-
3 балів, а це вважається незначним і не потрібною ма-
ніпуляцією, коли велику роль грає час на користь життя
або смерті хворого.

Історія технічного забезпечення ВК доступу також
пройшла довгий шлях від автоматизованого пристрою
Bone Injection Gun (В.I.G.), який розробив ізраїльський
вчений Marc Waisman (2000 р.), який на сьогодні зареє-
стрований в Україні і є на станціях швидкої допомоги.
Вченим Л. Міллером (2000 p.), лікарем з 30-річним ста-
жем швидкої допомоги у співпраці з Науковим Центром
Здоров'я Техаського університету, Сан-Антоніо (The
University of Texas Health Science Center at San Antonio)
був розроблений для широкого використання в галузі
екстреної медичної допомоги - EZ-IO(®), EZ-IG (напівав-
томатичний акумуляторно-дрилевий пристрій - голко-
вий драйвер "голковерт", який набагато простіший у ви-
користанні і у педіатричній практиці, військово-опера-
тивних умовах, у вертолітній службі швидкої медичної
допомоги, під час пандемії COVID-19, РЗК та інше [2, 5,
7, 13, 16, 17].

Пріоритети ВК введення щодо ВВ ресуститації на-
ступні:

• ВВ доступ також вимагає практичних навичок від
медичного персоналу, необхідне оснащення, відпові-
дальність за проведення бездоганного ВВ введення
без ускладнень, але при цьому є високий ризик усклад-
нень і не досягнення цілей. При ВВ введені ускладнен-
ня складають - від 4,8% до 23% (утворення гематом,
"здуття", некроз тканин, повітряна емболія, появи фле-
біту, тромбофлебіту, пірогенні реакції та інше), а при ВК
введені - від 0,6% до 1% (1 випадок на 200 хворих). Уск-
ладнення при ВК доступі можуть бути як травматичні,
так і емболічні.

• ВВ доступ потребує час проведення цього методу
біля декількох хвилин, а при ВК до 1 хвилини, швидкість
ВК інфузії 30-50 мл/хв., а під тиском можна досягти до
100 мл/хв. у дорослих і 200 мл/хв. у дітей і це пріоритет
при масових випадках хворих, катастрофах, терактах,
пандеміях і епідеміях, де часу немає на ВВ доступ.

• У багатьох країнах світу: США та Європейських краї-
нах передбачено в протоколах екстреної медичної до-
помоги при умовах, якщо до 90 секунд не вдалося
провести ВВ доступ, то проводять негайно ВК доступ як
альтернативний метод.

• Час терапевтичного ефекту досягається як при ВВ,
так і при ВК доступу однаково.

• Великий об'єм ВВ ресуститації обмежений у по-

рівняні з ВК і залежить від розміру катетера ВВ.
• Анатомо-фізіологічні особливості судинної систе-

ми кісткової структури при будь-яких термінальних ста-
нах хворого забезпечують постійний кровоток через ВК
простір і ніколи не спадаються.

• Вид розчинів і фізико-хімічний склад (колоїди, кри-
сталоїди, плазма крові та інше) при ВК ресуститації не
мають значення, а при ВВ будуть залежати від розміру
канюлі (калібр).

• ВК доступ також надасть швидший набір крові на
цілий ряд лабораторних і мікробіологічних досліджень,
ніж ВВ.

• При ВК доступі відсоток успіху складає від 45% до
97% та середній час введення від 10 до 62 секунд - це
залежить від виду пристрою, тому за кордоном викори-
стовують надшвидкий EZ-IG (час введення досягає мен-
ше 10 секунд і відсоток успіху дорівнює 97%).

• Багато часу на оволодіння навичками ВК доступу
не потрібно, це досягається за декілька занять [6, 10,
14, 15].

При ВК ресуститації існують протипокази як абсо-
лютні, так і відносні. До абсолютних протипоказів відно-
сяться: пошкодження судин або цілісності кістки, але це
питання спірне, бо є велика кількість альтернативних
місць ВК введення; до відносних: на місці введення є
патологічні процеси, як наприклад флегмона, опіки, ос-
теомієліт, ендопротезування, захворювання кісток, врод-
жені вади серця (тетрада Фалло, атрезія легеневої ар-
терії) з внутрішньосерцевим шунтом крові справа наліво.

За даними Вінницького обласного центру екстреної
медичної допомоги та медицини катастроф за три роки
2019-2021 рр. ми спостерігаємо низький відсоток вико-
ристання ВК доступу: 0,2%-0,1% відповідно. При нещас-
ному випадку в стані хворого "без змін" було всього про-
ведено 786 введень як ВВ, так і ВК. За 2019 р. із загаль-
ної кількості провели неінфузійну терапію 71,0% осо-
бам чоловічої статі та 11,1% жіночої статі, а 11,2% ВК
лише пацієнтам чоловічої статі. У порівнянні з 2020 р.
лише 0,3% ВК (2 особи жіночої статі) і за 2021 р. взагалі
не було проведено ВК ресуститації.

У стані "погіршення" під час нещасного випадку (ДТП
та інше) за 2019 р. 87,5% чоловікам і 12,5% жінкам вво-
дили ВВ лікарські препарати; за 2020 р. 50% як особам
чоловічої статі, так 50% особам жіночої статі вводили
інфузію ВВ; за 2021 р. 87,5% чоловікам і 12,5% жінкам
проводили ВВ ресуститацію, ВК жодного разу не прово-
дили при умові, що стан пацієнтів погіршувався. І "смерть
в присутності" наступила під час проведення реанімац-
ійних заходів за 2019 р. 88,8% (із них 77,7% чоловікам і
11,1% жінкам) шляхом ВВ доступу і 11,2 ВК (чоловічої
статі); за 2020 р. 88,9% ВВ (із них 72,2% чоловікам і 16,7
% жінкам) і 11,1% ВК (із них 1 - чоловічої статі і 1 жіночої
статті); за 2021 р. 65,0% ВВ доступу було проведено чо-
ловікам і 25,0% жінкам, при цьому ВК доступу жодному
хворому не проведено.

При раптовому захворюванні відсоток ВК ресусти-
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тації в стані "погіршення" дорівнював наступним чином:
за період 2019-2021 рр. жодного ВК доступу не було
проведено. В стані "смерть в присутності" за 2019 р. ВК
введення інфузії становило 3,4%; 2020 р. - 3,8%; 2021 р.
- 1,9%.

На сьогодні у всьому світі альтернативний, найшвид-
ший, ефективний метод є ВК, який є найбезпечнішим.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. ВК метод має низку незаперечних переваг у по-
рівнянні з ВВ, але в Україні мало використовується у
практиці виїзних бригад екстреної медичної допомоги
при наявності шприц-пістолета (бонін'єктора - B.L.G),
враховуючи вікові характеристики: як для дорослих (си-
нього кольору), так і для дітей (червоного кольору) та

прописаних в базових алгоритмах клінічних/сучасних
протоколів лікування зупинці кровообігу через недо-
статність практичних та теоретичних навичок медично-
го персоналу бригад екстреної допомоги.

2. Проведений аналіз використання ВК методів в
екстреній невідкладній медичній допомозі надав по-
штовх до проведення для майбутніх лікарів теоретич-
них і практичних занять для оволодіння навичок і зни-
ження догоспітальної та ранньої госпітальної леталь-
ності пацієнтів з РЗК.

На практичних заняттях студентам ВНМУ ім. М.І. Пи-
рогова будуть проводитись як теоретична, так і прак-
тична частина щодо правильності, ефективності, швид-
кості виконання ВК методу в екстрених/термінальних
станах пацієнтів і дотриманню основних положень ви-
конання базових алгоритмів клінічних протоколів.
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intraosseous (IO) resuscitation, which are used by emergency and emergency teams in the Vinnytsia region. The work used statistical
data of the Vinnytsia Regional Center for Emergency Medical Care and Disaster Medicine for the period 2019-2021, carry through
content analysis of domestic and foreign scientific sources, applied biblio-semantic, analytical, and statistical methods for studying
the use of intraosseous and intravenous methods in emergency cases. According to the Vinnytsia Regional Center for Emergency
Medical Care and Disaster Medicine for the three years 2019-2021. we observe a low percentage of use of intraosseous access 0,2%
- 0,1%, respectively. In the event of an accident in the patient's condition "without changes" a total of 786 injections were carried out
both intravenously and intraosseously. In 2019, out of the total number, non-infusion therapy was performed in 71,0% of male patients
and 11,1% of female patients, and 11,2% intraosseously only in male patients. Compared to 2020, only 0,3% intraosseously (2 female
patients) and in 2021, no intraosseous resuscitation was performed at all. In a state of "deterioration" during an accident (road
accident, etc.) for 2019, 87,5% of men and 12,5% of women were injected with drugs intravenously; for 2020, 50% for both males and
50% for females were infused intravenously; for 2021, 87,5% of men and 12,5% of women underwent intravenous resuscitation,
intraosseous resuscitation was never performed, provided that the condition of patients worsened. And "death in the presence"
occurred during resuscitation for 2019 88,8% (of which 77,7% for men and 11,1% for women) by intravenous access and 11.2 VC
(males); for 2020 88,9% intravenously (of which 72,2% for men and 16,7% for women) and 11,1% intraosseously (of which 1 male and
1 female article); in 2021, 65,0% of intravenous access was performed for men and 25,0% for women, while no patient received
intraosseous access. In case of a sudden illness, the percentage of intraosseous resuscitation in the state of "deterioration" was as
follows: for the period 2019-2021. no intraosseous access was performed. In the state of "death in the presence" for 2019, intraosseous
infusion was 3,4%; 2020 - 3,8%; 2021 - 1,9%. Thus, the intraosseous method has several undeniable advantages compared to the
intravenous one, but in Ukraine, it is little used in the practice of mobile emergency medical teams with a syringe gun (connector -
BLG), both considering the age characteristics: for adults (blue) and children (red color) and prescribed in the fundamental algorithms
of clinical/modern protocols for the treatment of circulatory arrest due to insufficient practical and theoretical skills of medical
personnel of emergency teams. The analysis of the use of intraosseous methods in emergency medical care gave impetus to
conducting theoretical and practical classes for future doctors to master skills and reduce prehospital and early hospital mortality in
patients with complement fixation reactions.
Keywords: intraosseous access, intravenous access, emergency conditions, prehospital medical care.
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Анотація. В постменопаузальному віці якість статевого життя значно погіршується. На сьогоднішній день не існує
ефективних методів корекції сексуальної дисфункції (СД) у жінок цього віку. Метою роботи було порівняти клінічну ефек-
тивність традиційних препаратів для менопаузальної гормонотерапї (МГТ) - тиболону та комплексного препарату, що
містить 1 мг естрадіолу та 5 мг дідрогестерону, у жінок з СД в постменопаузі. Під наглядом перебували 69 жінок постме-
нопаузального віку з СД: 37 - основна група (ОГ), 32 - група порівняння (ГП). Жінки ОГ отримували лікування препаратом, що
містить тиболон, в режимі 1 таблетка 1 раз на  день. Жінкам ГП призначали МГТ препаратом, що містить 1 мг естрадіолу
та 5 мг дідрогестерону. Якість статевого життя визначали до лікування та через 1 місяць після лікування за спеціально
розробленим опитувальником та шкалою оцінки менопаузи (MRS). Статистичні дані обробляли за допомогою LibreOffice
Calc (Mozilla Public License v 2.0). Порівняння кількісних даних двох зв'язаних груп (до та після лікування) здійснили за
допомогою непараметричного критерію Вілкоксона для парних вибірок. При обліку результатів в альтернативній формі
(наявність або відсутність певної ознаки використали кутове перетворення Фішера. Попарні порівняння груп проводили за
допомогою критерію Манна-Уітні при p<0,05. При лікуванні СД у жінок ОГ мала місце редукція усіх симптомів; у пацієнток ГП
- спостерігали покращення лише одного показника. В ОГ через 1 місяць на тлі корекції СД кількість жінок, задоволених своїм
статевим життям збільшилась у 2,4 рази (p<0,05), а у ГП - в 1,4 рази (р>0,05). В обох групах жінок після лікування спосте-
рігали достовірну редукцію більшості симптомів менопаузи. За психоневрологічними показниками та атрофічними зміна-
ми піхви різниця між ОГ та ГП після лікування не виявлена (р>0,05). Крім того, встановлено кращу корекцією вегетативних
розладів у ГП у порівняно з ОГ (р<0,05). У ОГ відмічене достовірне покращання порушень фізичного та психічного здоров'я;
дискомфорту у суглобах та м'язах у порівнянні з ГП (р<0,05). Відновлення порушень сечовиділення за місяць терапії препа-
ратами МГТ у жодній групі досліджуваних жінок не спостерігали. Таким чином, препарат на основі тиболону можна реко-
мендувати для корекції сексуальної дисфункції у жінок постменопаузального віку.
Ключові слова: сексуальна дисфункція, корекція, постменопаузальний вік.

Вступ
Більшість жінок у віці 50 років і старше має збереже-

не статеве життя. Такий вік відповідає постменопаузаль-
ному періоду життя жінки. У цей час в організмі жінки
відбуваються інволютивні процеси у всіх органах і ткани-
нах, в тому числі, в репродуктивній системі, що спричиняє
стрімке зниження синтезу статевих гормонів і появу чис-
ленних проявів клімактеричного синдрому. На цьому тлі
виникає сексуальна дисфункція, перебіг якої погіршує
урогенітальна атрофія, та можливі порушення сечовиді-
лення [1, 18]. І, якщо, за даними літератури, вегето-су-
динні та психоневрологічні порушення відмічають 50-60%
жінок у віці 45-55 років [3, 4], то на розлади статевої функції
вказують 68-86,5% жінок цього віку [5, 7, 8]. Тому одно-
значно можна стверджувати, що у постменопаузі пору-
шується не лише працездатність жінки, а й, інтимна сфе-
ра життя, що негативно впливає на різні аспекти її життє-
діяльності [5, 8, 10]. Отже сьогодні особливо актуальним
є питання не лише успішного лікування клімактеричного
синдрому, а й корекції сексуальної дисфункції.

У наш час для корекції клімактеричних порушень
загальноприйнятним є використання менопаузальної

гормональної терапії (МГТ) [3, 4, 10]. Сучасні препара-
ти, які використовуються для МГТ, мають не однаковий
вплив на різні патогенетичні ланки клімактеричного
синдрому та випускаються у різних формах: перораль-
них, вагінальних, трансдермальних. Одні препарати
краще корегують вегетосудинні порушення, інші - психо-
неврологічні  розлади, або ж статеву дисфункцію [11, 13,
15, 17]. Саме тому в основу нашого дослідження по-
ставлено завдання порівняти вплив на статеву дисфун-
кцію 2-х найбільш використовуваних для МГТ у жінок з
клімактеричним синдромом пероральних препаратів:
тиболону та комплексного препарату, що містить 1 мг
естрадіолу та 5 мг дідрогестерону.

Метою роботи було оцінити ефективність впливу
препарату, що містить тиболон та препарату, що містить
1 мг естрадіолу та 5 мг дідрогестерону на сексуальну
дисфункцію у жінок постменопаузального віку.

Матеріали та методи
Під нашим наглядом перебували 69 жінок постме-

нопаузального віку з клімактеричними порушеннями та
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збереженим статевим життям. Із них 37 жінок ввійшли
до основної групи (ОГ), 32 - у групу порівняння (ГП). Пись-
мову згоду жінок основної групи на участь у дослідженні
отримано.

Жінки основної групи та групи порівняння перебува-
ли у віці 50-62 роки. Із 69 обстежених нами жінок 18
(26,1%) пацієнток отримували раніше лише препарати
для лікування клімактеричного синдрому, але без ак-
центу на статеву дисфункцію.

За критеріями STRAW+10 [3, 4], жінки основної гру-
пи розподілились так: на стадії +1a перебувало 18
(48,7%) жінок, на стадії +1b перебувало 12 (32,4%) жінок,
на стадії +1c перебувало 7 (18,9%) жінок. До групи по-
рівняння відібрано 15 (46,9%) жінок на стадії +1a, 12
жінок (37,5%) на стадії +1b і 5 (15,6%) пацієнток на стадії
+1c.

Для оцінки характеру СД ми розробили спеціаль-
ний опитувальник з бінарною системою оцінки (так/ні),
який кожна жінка заповнювала самостійно. В якості
зразка використали опитувальник, за яким розрахову-
ють індекс жіночої статевої функції [16]. Питання стосу-
вались статевого життя: наявність регулярних статевих
контактів (> 2 рази на тиждень), лібідо, статевого збуд-
ження, оргазму, дискомфорту чи болю під час статевого
акту, загальне задоволення своїм статевим життям та
ін. [15, 16]. Оскільки, частина жінок крім статевих роз-
ладів мала й інші клімактеричні порушення, тому для
загальної оцінки ступеню важкості цих проявів викорис-
тали шкалу оцінки менопаузи MRS. Ця шкала передба-
чає суб'єктивну оцінку жінкою важкості кожного симпто-
му від 0 до 4 балів [9]. Жінки, що мали органічні зміни в
малому тазу, які супроводжувались больовим синдро-
мом під час статевих контактів, а також із протипоказа-
ми до МГТ у дослідження не включались.

Жінкам основної групи в якості основного лікування
СД запропоновано препарат, що містить тиболон, в ре-
жимі 1 таблетка на день - 1 місяць. Препарат рекомен-
дували приймати на ніч. Жінкам групи порівняння при-
значали традиційну МГТ препаратом, що містить 1 мг
естрадіолу та 5 мг дідрогестерону per os 1 раз на день -
також 1 місяць. Обидва препарати призначались per
os в безперервному режимі.

Оцінку ефективності терапії проводили за допомо-
гою того ж опитувальника та менопаузальної рейтинго-
вої шкали (MRS) через місяць після безперервного
прийому препаратів.

Порівняння кількісних даних двох зв'язаних груп (до
та після лікування), здійснили за допомогою непара-
метричного критерію Вілкоксона для парних вибірок
(Wilcoxon signed rank test). При обліку результатів в аль-
тернативній формі (наявність або відсутність певної оз-
наки використали кутове перетворення Фішера. Якщо
різниця була виявлена, виконували попарні порівнян-
ня груп за допомогою критерію Манна-Уітні. Відмінності
вважали статистично значущими при p<0,05 [12]. Стати-
стичні дані обробляли за допомогою LibreOffice Calc

(Mozilla Public License v 2.0), пристосованої для медич-
них та біологічних досліджень.

Результати. Обговорення
На основі заповненого опитувальника, СД виявили у

35 (94,6%) жінок основної групи та у 31 (96,9%) пацієнт-
ки із групи порівняння. У 2-х (5,4%) пацієнток ОГ та у 1-
ї (3,1%) ГП статевої дисфунції не виявлено. Регулярне
статеве життя (?2 статевих контактів на тиждень)
відмічали 26 (70,3%) пацієнток основної групи і 20
(62,5%) жінок групи порівняння. Ще 11 (29,7%) жінок ОГ
та 12 (37,5%) пацієнток ГП вказували на нерегулярне
статеве життя. Загальну вдоволеність своїм статевим
життям відмічали 10 (27,0%) жінок основної групи та 7
(21,9%) жінок із групи порівняння. Достовірних відмінно-
стей за цими показниками між досліджуваними група-
ми не виявили (р>0,05).

Через місяць на тлі лікування ситуація змінилась
таким чином: регулярне статеве життя (>2 статевих кон-
тактів на тиждень) відмічали 29 (78,4%) пацієнток ос-
новної групи і 21 (65,6%) жінка групи порівняння. Нере-
гулярне статеве життя залишилось у 8 (21,6%) жінок ОГ
та в 11 (34,4%) пацієнток ГП. За цими показниками
різниці між групами не було (р>0,05). Загальну вдово-
леність своїм статевим життям відмітили 24 (64,9%)
жінки основної групи та 10 (31,3%) жінок із групи по-
рівняння (p<0,05). Тобто на тлі корекції СД у жінок пост-
менопаузального віку ОГ уже через 1 місяць кількість
жінок задоволених своїм статевим життям збільшилась
у 2,4 рази (p<0,05), тоді як у ГП - лише в 1,4 рази (р>0,05).

У структурі СД у жінок обох досліджуваних груп пере-
важали: зниження статевого потягу, відсутність оргазму,
відсутність задоволення від сексу (рис. 1).

У жінок основної групи та групи порівняння за кож-
ним показником шкали MRS (на основі заповнення ан-
кети) обчислювали оцінку в балах  до лікування та через
1 місяць після лікування (табл. 1).

В основній групі та групі порівняння на тлі проведе-
ного лікування стан хворих значно поліпшився, про що
свідчить достовірне зниження бальної оцінки більшості
симптомів менопаузи (табл. 1).

Якщо за показниками корекції дискомфорту у ділянці
серця, відчуття дратівливості, безпричинної стурбова-
ності, покращення сну та лікування атрофічних змін піхви
різниці між ОГ та ГП після лікування не було (р3-4>0,05),
то за корекцією вегетативних розладів препарат на ос-
нові естрадіолу та дідрогестерону був достовірно кра-
щим (р3-4<0,05). У жінок ОГ з СД через місяць на тлі
лікування достовірне покращення відбулось за всіма
показниками (рис. 1), а у ГП - відмічено лише покра-
щення лібідо, тобто проблеми в інтимній сфері краще
корегують препарати на основі тиболону (р<0,05). Дос-
товірну відмінність (р3-4<0,05) між ОГ і ГП після лікуван-
ня спостерігали за показниками порушення фізичного
та психічного здоров'я; дискомфорту у суглобах та м'я-
зах (табл. 1): в ОГ показники були значно кращі.
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Рис. 1. Характеристика сексуальної дисфункції у жінок постменопаузального віку основної групи та групи порівняння до
лікування та через місяць на тлі лікування (* - p<0,05).

№
з/п Скарги

До лікування (M m) Після лікування (M m)

pОГ, n=37 ГП, n=32 ОГ, n=37 ГП, n=32

1 2 3 4

1 Припливи (раптові напади жару  та  пітливості) 3,0±0,4 3,1±0,3 0,6±0,09 0,3±0,08
p1-3<0,05
p2-4<0,05
p3-4<0,05

2 Дискомфорт у ділянці серця (відчуття серцебиття, аритмії,
тахікардії, стиснення у грудній клітці) 1,5±0,4 1,6±0,7 0,9±0,1 0,8±0,09

p1-3<0,05
p2-4<0,05
p3-4>0,05

3 Порушення сну (безсоння, тривожний сон, важкість
засинання, завчасне прокидання) 3,1±0,6 2,9±0,6 1,1±0,08 1,0±0,08

p1-3<0,05
p2-4<0,05
p3-4>0,05

4 Депресивний настрій (пригніченість, плаксивість, сум,
перепади настрою, апатія) 2,7±0,8 2,5±0,9 0,5±0,07 0,9±0,06

p1-3<0,05
p2-4<0,05
p3-4<0,05

5 Відчуття дратівливості (внутрішня напруга, нервозність,
агресивність) 1,3±0,4 1,2±0,5 0,5±0,09 0,6±0,07

p1-3<0,05
p2-4<0,05
p3-4>0,05

6 Безпричинна стурбованість (паніка, внутрішній неспокій) 1,1±0,5 1,3±0,6 0,3±0,09 0,3±0,04
p1-3<0,05
p2-4<0,05
p3-4>0,05

7
Порушення фізичного та психічного здоров'я (погіршення
загальної працездатності, послаблення пам'яті,
забудькуватість, зниження концентрації)

3,6±0,7 3,3±0,9 1,4±0,08 1,7±0,05
p1-3<0,05
p2-4>0,05
p3-4<0,05

8 Проблеми у інтимній сфері (зниження сексуальної
активності, сексуального потягу та задоволення від сексу) 3,8±0,9 3,9±0,7 1,1±0,09 2,1±0,1

p1-3<0,05
p2-4<0,05
p3-4<0,05

9 Порушення сечовиділення (нетримання сечі, часте
сечовиділення, утруднене сечовиділення) 1,7±0,6 1,9±0,8 1,1±0,1 1,1±0,09

p1-3>0,05
p2-4>0,05
p3-4>0,05

10 Атрофічні зміни слизової оболонки піхви (дискомфорт при
статевих контактах, відчуття сухості та печіння у піхві) 2,9±0,5 3,2±0,4 2,0±0,1 1,9±0,09

p1-3<0,05
p2-4<0,05
p3-4>0,05

11 Дискомфорт у суглобах та м'язах (біль у суглобах, судоми,
скарги, подібні до ревматизму) 2,2±0,4 2,1±0,5 1,3±0,2 1,7±0,1

p1-3<0,05
p2-4>0,05
p3-4<0,05

Таблиця 1. Оцінка клімактеричних розладів по шкалі MRS (бали) у жінок постменопаузального віку до лікування та через 1
місяць на фоні лікування.

Примітка: попарні порівняння по кожному симптому (критерій Манна-Уітні) р1-2>0,05.
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Наявність достовірної різниці (р<0,05) між основною
групою та групою порівняння за параметрами СД після
лікування доводить, що для корекції проблем у інтимній
сфері жінки (зниження сексуальної активності, сексу-
ального потягу та задоволення від сексу) краще підхо-
дять препарати на основі тиболону.

Що стосується порушень сечовиділення (нетриман-
ня сечі, частого сечовиділення, утрудненого сечовиді-
лення), то за місяць терапії препаратами МГТ у жодній
групі досліджуваних жінок достовірного (р3-4>0,05) по-
кращення симптомів ми не спостерігали (табл. 1). Віро-
гідно, для корекції цього виду менопаузальних порушень
така тривалість лікування є недостатньою. Або ж МГТ у
таких жінок слід комбінувати з препаратами, що корегу-
ють дизуричні явища та стресове нетримання сечі [1, 2,
14].

У Cochrane Database of Systematic Reviews ми знай-
шли дослідження, де порівнювався вплив тиболону з
плацебо та з препаратами комбінованої МГТ на вазо-
моторні симптоми, появу кровотеч, раку ендометрію та
молочної залози, венозний тромбоемболізм, серцево-
судинні та церебральні порушення, та ін. [6]. Однак, у
цих роботах не вивчався вплив цих препаратів на сексу-
альну дисфункцію. Ще одне дослідження порівнює вплив
тиболону з препаратами комбінованої МГТ на основі
0,625 мг кон'югованого кінського естрогену + 2,5 мг мед-
роксипрогестерону при СД у жінок в менопаузі. Доведе-
но, що тиболон достовірно краще впливав на статеві
домени бажання, збудження та оргазму (p<0,001) [19]
Однак, в Україні така комбінація МГТ практично не ви-
користовується, натомість широко практикується зас-
тосування комплексного препарату, що містить 1 мг ес-
традіолу та 5 мг дідрогестерону. Та, як показує наше
дослідження, для корекції СД у жінок постменопаузаль-
ного віку він підходить менше, ніж препарат на основі
тиболону.

Таким чином, місячний курс запропонованого ліку-
вання препаратами на основі тиболону достовірно змен-
шує усі прояви СД і покращує статеве життя жінок, тоді
як комплексний препарат, що містить 1 мг естрадіолу

та 5 мг дідрогестерону із всіх симптомів СД достовірно
зумовлює лише покращення лібідо.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. При лікуванні СД у жінок постменопаузального
віку зі збереженим статевим життям за допомогою пре-
парату на основі тиболону (основна група) мала місце
редукція усіх симптомів; при традиційній МГТ препара-
том, що містить 1 мг естрадіолу та 5 мг дідрогестерону
(група порівняння) - спостерігали лише достовірне по-
кращення лібідо.

2. У жінок постменопаузального віку основної групи
через 1 місяць на тлі корекції СД кількість жінок, задо-
волених своїм статевим життям, збільшилась у 2,4 рази
(p<0,05), а у групі порівняння - в 1,4 рази (р>0,05).

3. В обох досліджуваних групах жінок на тлі проведе-
ного лікування спостерігали достовірну редукцію
більшості симптомів менопаузи.

4. За показниками корекції дискомфорту у ділянці
серця, відчуття дратівливості, безпричинної стурбова-
ності, покращення сну та лікування атрофічних змін піхви
різниця між основною групою та групою порівняння після
лікування не виявлена (р>0,05).

5. Виявлено перевагу препарату на основі естрадіо-
лу та дідрогестерону над препаратом на основі тиболо-
ну за корекцією вегетативних розладів (р<0,05).

6. Препарат на основі тиболону достовірно краще
корегує порушення фізичного та психічного здоров'я;
дискомфорту у суглобах та м'язах у порівнянні з препа-
ратом основі естрадіолу та дідрогестерону (р<0,05).

7. Відновлення порушень сечовиділення за місяць
терапії препаратами МГТ у жодній групі досліджуваних
жінок не спостерігали.

Оскільки наші висновки базуються на невеликій
вибірці, ця тема потребує більш масштабного дослід-
ження. Крім того, перспективним є порівняння впливу
різних препаратів МГТ на окремі органи та системи
організму жінки.
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Анотація. В Україні захворюваність на цукровий діабет І типу серед дітей сягнула 9 105 пацієнтів у 2018 р. і продовжує
зростати. Диференційна діагностика абдомінального синдрому при кетоацидозі та гнійно-запальних захворюваннях органів
черевної порожнини - важливий фактор вибору тактики лікування таких пацієнтів. У даній статті  проаналізовано поши-
реність ЦД І типу в різних вікових групах і особливості клінічного перебігу абдомінального синдрому при його ускладненнях
і супутній гнійно-запальній патології органів черевної порожнини в дитячому віці. Здійснено науковий пошук за період з 2008
по 2021 рр. за первинною пошуковою стратегією "цукровий діабет І типу" (T1DM, pediatric, children, prevalence), "кетоаци-
доз" (ketoacidosis, diabetic ketoacidosis, children), "абдомінальний біль" (acute abdominal pain, children), "гострий апендицит"
(acute appendicitis, pediatric, children) та комбінацією AND/OR в наукометричних базах MEDLINE (PubMed), Scopus, Web of
Science. Провідне значення в патогенезі больового синдрому належить електролітному дисбалансу (ацидоз), який зумовле-
ний накопиченням проміжних продуктів окиснення жирів. Абдомінальний синдром при гнійно-запальних захворюваннях органів
черевної порожнини включає вісцеральний, сомато-парієтальний та іррадіюючий елементи. Співпадіння піків захворюва-
ності на гнійно-запальні захворювання органів черевної порожнини, що супроводжуються синдромом гострого живота та
ЦД І типу в цій популяції потребують створення уніфікованого алгоритму диференційної діагностики цих патологій.
Ключові слова: абдомінальний синдром, цукровий діабет І типу, кетоацидоз, атиповий перебіг, діти

НАУКОВІ ОГЛЯДИ

Вступ
Цукровий діабет (ЦД) - одне з найбільш поширених

ендокринних захворювань дитячого віку [41], що пере-
важно маніфестує у вигляді гострих невідкладних станів
(кетоз/кетоацидоз) та нерідко супроводжується сома-
тичними проявами, серед яких - абдомінальний біль,
нудота, блювання. У дитячій популяції частота маніфес-
тації ЦД І типу у вигляді кетоацидозу коливається від
12,8 до 80% [13, 19], що пов'язано з лабільним пере-
бігом захворювання та недостатнім глікемічним конт-
ролем (НbА1с>7,5%). Його цільовий рівень в дітей та
молодих дорослих становить <7% за рекомендаціями
ISPAD (2018) та згідно з регламентуючими документа-
ми МОЗ України [21]; <7,5% - за ADA (2020), проте, для
кожного пацієнта дитячого віку підбирається індивіду-
ально, враховуючи не лише ризик розвитку хронічних
ускладнень, але й згоду пацієнта на обраний тип ліку-
вання [40]. Диференційна діагностика синдрому гостро-
го живота та вперше виявленого ЦД, а також гнійно-
запальної патології на тлі раніше встановленого ЦД І
типу є надзвичайно важливою для вчасного етіопатоге-
нетичного лікування. Наразі розглядають дві основні по-
милки в діагностиці та лікуванні пацієнтів з ЦД: відстро-
чене хірургічне втручання за наявності перитоніту через
атиповий клінічний перебіг чи необґрунтована лапаро-
томія в пацієнта з ацидозом, що сприяє трансформації
стану пацієнта з важкого в критичний [12].

Метою даної статті є аналіз поширеності ЦД І типу у
дітей різних вікових груп і особливостей клінічного пере-
бігу абдомінального синдрому при його ускладненнях

та супутній гнійно-запальній патології органів черевної
порожнини в дитячому віці.

Матеріали та методи
Здійснено науковий пошук за період з 2008 по 2021

рр. за первинною пошуковою стратегією "цукровий діа-
бет І типу" (T1DM, pediatric, children, prevalence), "кетоа-
цидоз" (ketoacidosis, diabetic ketoacidosis, children), "аб-
домінальний біль" (acute abdominal pain, children), "гос-
трий апендицит" (acute appendicitis, pediatric, children)
та комбінацією AND/OR в наукометричних базах
MEDLINE (PubMed), Scopus, Web of Science.

Результати. Обговорення
Поширеність ЦД І типу в дитячій популяції. Згідно

з даними Міжнародної федерації діабету (IDF, 2019), що-
річна очікувана захворюваність на ЦД І типу серед дітей
віком від 0 до 14 р. в європейській популяції становить
25,1 тисяч на рік, при цьому поширеність є найвищою в
світі і сягає 162,6 тис. та має тенденцію до зростання
[25]. Подібна динаміка відмічається в Україні. Зокрема,
абсолютна кількість дітей з ЦД в 2009 р. становила 7
666 випадків, а в 2018 цей показник зріс до 9105
пацієнтів, без врахування дітей з діагностованим ЦД ІІ
типу, неонатальним та MODY-діабетом [39, 41]. Глікемі-
чний контроль високого ризику було виявлено у 37,35%
пацієнтів (НbА1с>9,1 %) [40]. Hummel K. et al. (2012) виз-
начає період з 5-9 років піком маніфестації ЦД І типу в
дітей з тенденцією до зростання [20]. Подібні дані опуб-
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ліковані M. Auzanneau et al. (2020), зокрема 29% пацієнтів
з вперше встановленим ЦД І типу підлягають госпіталі-
зації у віці 5-9 років, 16% - 10-14 років, 6% - 14-19 років
[5]. Такі піки захворюваності зіставні з гнійно-запаль-
ною патологією органів черевної порожнини у дітей,
зокрема, A. Withers & J. A. Loveland, (2019) розглядає
віковий проміжок від 8 до 10 років, як період найвищої
захворюваності на гострий апендицит у дітей [36]. Інше
дослідження відзначає пік захворюваності в 11-12 років
[26]. При цьому цікавою є оцінка попереднього діагнозу
при госпіталізації пацієнтів дитячого віку з клінічним діаг-
нозом ЦД І типу: 78,2% - ЦД І типу, гастроентерит - 2%,
тазовий та абдомінальний біль - 0,8%, гострий апенди-
цит - 0,4% та ін. [5]. S. Selbuz & A. D. Bulus (2020) відзна-
чає, що близько 54% пацієнтів скаржаться на диспеп-
тичні розлади на момент госпіталізації, при цьому аб-
домінальний біль спостерігається у 18% пацієнтів [31].

Особливості діагностики та клінічних проявів ке-
тоацидозу в дитячому віці. Діабетичний кетоацидоз
(ДКА) - гостре ускладнення ЦД І типу, зумовлене тріадою
патологічних чинників: гіперглікемії, метаболічного аци-
дозу та кетонемії, що поєднуються з дегідратацією та
дисбалансом електролітів [14]. Летальність в розвину-
тих країнах становить - 0,15-0,31%, тоді як в країнах, що
розвиваються - 3,4-13,4% [20]. Щорічна захворюваність
на дитину з діагностованим ЦД становить 1-10% [19].
Найважчим ускладненням ДКА є клінічно значимий,
симптоматичний набряк мозку з летальністю - 20-25%,
що розвивається у 0,5-1% дітей [9].

Діагностичні критерії ДКА включають три характери-
стики: D - концентрація глюкози, K - наявність кетонів, A
- підтверджений ацидоз [11].

Критеріями ДКА згідно з рекомендаціями
International Society for Pediatric and Adolescent Diabetes
(ISPAD) (2018) є підвищення глюкози крові вище 11
ммоль/л, pH венозної крові <7,3 та/або бікарбонат в
сироватці крові <15 mmol/L і наявність кетонемії
(>3mmol\l) з кетонурією більше ніж 2+ на тест-смужці [2,
22]. При цьому перевага надається вимірюванню ке-
тонів у крові, оскільки такі пацієнти зазвичай знаходять-
ся в стані дегідратації та утворення вторинної сечі упов-
ільнене, тобто при оцінці кетонів лікар отримає показ-
ники після останнього акту сечовипускання, також, після
ліквідації ДКА бета-гідроксибутират перетворюється в
ацетоацетат, який потім екскретується з сечею, даючи
хибне уявлення про наявність кетоацидозу, який на-
справді вже розрішився [11]. Дещо відмінні критерії ДКА
використовуються згідно з рекомендаціями Амери-
канської Діабетичної Асоціації (ADA), зокрема до уваги
беруть аніонну різницю, нижній рівень глюкози встанов-
лено на 13,9 ммоль/л, а ДКА поділяють на три ступені
важкості [11].

Клінічна картина кетоацидозу включає  нудоту, блю-
воту, біль в животі, дихання Куссмауля та порушення
свідомості, шок [23, 36]. Позитивні симптоми подраз-
нення очеревини спостерігають близько у 12% пацієнтів

з абдомінальним синдромом [34]. Клінічна картина ДКА
у дітей з вперше виявленим ЦД І типу та тих, хто хворів до
моменту госпіталізації - не відрізняється [9]. Прогнос-
тичними факторами розвитку ДКА є інфекція, вперше
діагностований діабет, пропущена доза інсуліну [2, 20].
Під час інфекції організм продукує гормон росту, глюка-
гон, кортизол, епінефрин, що діють за контраінсуляр-
ним принципом. Така зміна метаболізму спричиняє
зростання продукції глюкози та кетонів, таких як аце-
тон, бета-гідроксибутират, через активізацію глюконео-
генезу та глікогенолізу. Накопичення цих кетонів є три-
гером ДКА у близько 30% пацієнтів з ЦД І типу [20]. Крім
того, хронічна гіперглікемія веде до підвищення сприй-
нятності до інфекції [10, 20], формуючи замкнутий цикл
виникнення ускладнень. Пацієнтам з інфекцією та ран-
німи ознаками ДКА (нудота, блювання, біль в животі)
рекомендоване вимірювання кетонів у крові та сечі, якщо
глюкоза крові перевищує 220мг\дл) [20]. Проте пробле-
мою залишається виникнення абдомінального болю як
результату інфекції чи власне ДКА, тобто ДКА може бути
як причиною абдомінального болю, так і наслідком пе-
ритоніту [12]. Незважаючи на інфекцію, пацієнти з ДКА
можуть підтримувати нормотермію та навіть гіпотермію
[2], що ускладнює діагностику гнійно-запальних захво-
рювань.

Диференційна діагностика гострого абдоміналь-
ного болю в дітей (> 5 років) та підлітків. Хірургічні
причини "синдрому гострого живота" (5-18 років) пред-
ставлені наступними найпоширенішими нозологіями -
запалення та/або перфорація порожнистого органу (го-
стрий апендицит, холецистит, виразка шлунку та/або 12-
палої кишки), кишкова непрохідність, гостра патологія
жіночих статевих органів (перекрут придатків матки, ек-
топічна позаматкова вагітність). Поширеність гострого
абдомінального болю хірургічної етіології становить 2%
в дитячій популяції. З них 10-30% пацієнтів, що потрап-
ляють у відділення невідкладної допомоги або в хірург-
ічний педіатричний стаціонар, потребують хірургічного
втручання [27]. Структура хірургічної патології серед дітей
старше 1 року включає гострий апендицит (64%), за-
щемлену килу (7,5%), абдомінальну травму (16,3%), інва-
гінацію (6,3%), перфорацію порожнистого органу (3,3%)
кишкову непрохідність (1,3%), перекрут придатків мат-
ки (1,3%) [15]. Абдомінальний біль виникає не лише внас-
лідок хірургічних захворювань черевної порожнини, але
також вторинно розвивається при діабетичному кетоа-
цидозі, інфекціях, що передаються статевим шляхом,
пневмонії, пурпурі Шенлейн-Геноха та ін. Гетерогенність
причин даного синдрому відображається рівнем апен-
дектомій з інтраопераційно та морфологічно незміне-
ним апендиксом у віці після 6 років, що складає 8,4%
[30]. До симптомів, які свідчать про хірургічну причину
болю належать: відсутність перистальтики, блювання
жовчю, гематошезія чи наявність прихованої крові в калі,
лихоманка (?38?С), позитивні симптоми подразнення
очеревини, ригідність м'язів передньої черевної стінки
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[27]. Ризик розвитку гострого апендициту протягом жит-
тя становить 8,7% серед хлопчиків та 6,7% серед дівча-
ток [30].Терапевтична патологія здебільшого маніфес-
тує у вигляді дифузного, чи локалізованого по серединній
лінії болю, що не прогресує в інтенсивності, блювота
відсутня чи передує болю, тривалий період від початку
захворювання до звернення в лікувальний заклад, не-
розширені петлі кишок, звичайна перистальтика, дифуз-
на болючість, відсутність ригідності м'язів передньої
черевної стінки, негативні симптоми подразнення оче-
ревини [15]. Для диференційної діагностики абдоміналь-
ного болю важливими характеристиками є вік пацієнта
та стать. У період новонародженості абдомінальний
біль часто є проявом малюкової коліки, що виникає на
тлі незрілості стінки кишки та її дискоординованої пери-
стальтики. Загрозливими хірургічними станами є пер-
форація порожнистого органу на тлі некротизуючого
ентероколіту та заворот середньої кишки у пацієнтів з
мальротацією. Гастроентерит є найчастішою патоло-
гією, що супроводжується абдомінальним болем, у пер-
іод раннього дитинства та молодшого шкільного віку [27].
Широкий спектр захворювань органів грудної порожни-
ни та сечовидільної системи викликають абдоміналь-
ний біль, проте гострий апендицит залишається найпо-
ширенішою хірургічною патологією в цих вікових групах.
У пубертаті (старший шкільний вік) особливої уваги зас-
луговують захворювання органів малого тазу в дівчат (хро-
нічний тазовий біль, болісна овуляція, ектопічна
вагітність, апоплексія та кісти яєчника) та перекрут яєч-
ка у юнаків часто супроводжується абдомінальним бо-
лем і нудотою [17].

Типи абдомінального болю. Розрізняють три типи
абдомінального болю: вісцеральний, сомато-парієталь-
ний та рефлекторний [28]. Вісцеральний біль виникає
внаслідок подразнення вісцеральних рецепторів сли-
зових оболонок порожнистих органів, м'язових волокон
та брижі кишок. Імпульс передається немієлінізовани-
ми С-волокнами. Такий біль має тупий, дифузний ха-
рактер без чіткої локалізації, але найчастіше по сере-
динній лінії живота. Сомато-парієтальний біль визна-
чається гострим, інтенсивним, локалізованим в певній
ділянці патерном, що зумовлений подразненням парі-
єтальної очеревини, рецепторів абдомінальних м'язів,
шкіри. Передача імпульсу здійснюється завдяки
мієлінізованим A-δ волокнам. Рефлекторний біль вини-
кає у віддалених ділянках шкірного дерматома, до яко-
го належить уражений орган черевної порожнини [17].
Наявність гнійно-запального захворювання органів че-
ревної порожнини супроводжується комплексним под-
разненням механо- та хеморецепторів порожнистих
органів, очеревини й включають ділянки гіперестезії
шкіри уражених дерматомів у вигляді іррадіації болю.

Хронічний абдомінальний біль при ЦД І типу. Пе-
ребіг цукрового діабету може супроводжуватись як хро-
нічним так і гостро виникаючим болем. Гастропарез є
однією з основних причин виникнення хронічного боль-

ового синдрому в таких пацієнтів. Сповільнене спорож-
нення шлунку спостерігається у 27-65% пацієнтів з ЦД І
типу та у 30% з ЦД ІІ типу [19]. У патогенезі даного явища
вагомим фактором є ушкодження пейсмейкерних інтер-
стиційних клітин Каджаля (англ. interstitial cells of Cajal,
ICC) за наступними механізмами:

1) ушкодження функції імунних клітин (макрофаги 2
типу > втрата цитопротекторних властивостей ICC (кад-
жалопатія) та гладких м'язів);

2) каджалопатія > зниження скоротливої здатності
гладких м'язів і поява їх аритмії;

3) атрофія гладких м'язів > зниження вмісту інсуліно-
подібного фактора росту 1 (IGF-1) > втрата ICC [30].

Дефект ICC при діабетичному гастропарезі підтвер-
джується відсутністю та дизморфізмом ICC, зменшен-
ням кількості нервових волокон, фіброзом гладкої мус-
кулатури та патологічними імунними макрофагальни-
ми інфільтратами. Гострий гастропарез виникає на тлі
раптового підвищення концентрації глюкози крові та
супроводжує ДКА [29]. Висока концентрація глюкози в
крові сповільнює швидкість пасажу шлункового вмісту
[19].

Абдомінальний синдром при кетоацидозі. Поява та
посилення абдомінального болю при кетоацидозі
свідчить про його прогресування, а приєднання блюво-
ти веде до дегідратації та електолітного дисбалансу [14].
Наразі механізм подразнення очеревини та виникнен-
ня болю в животі при кетоацидозі залишається недо-
статньо вивченим. Xu Q. et al. (2021) наводить декілька
теорій виникнення вказаного синдрому:

1) зростання іонів водню в крові подразнює нервові
закінчення слизової шлунково-кишкового тракту, що вик-
ликає її пошкодження та запалення і, як наслідок - бо-
льовий синдром;

2) електролітні розлади, спричинені ацидозом (зни-
ження калію, натрію, хлору), викликають спазм м'язів
ШКТ, розширення шлунку та навіть паралітичну кишкову
непрохідність;

3) гостра гіперглікемія пригнічує скоротливість жовч-
ного міхура, що зумовлює підвищення тиску в ньому та в
жовчних протоках, що веде до появи болю в животі. Го-
ловним з тригером абдомінального синдрому вважаєть-
ся ацидоз [37], тому при незначному накопиченні про-
дуктів розпаду (кетоз) такі симптоми переважно відсутні
[12].

Поліурія, полідипсія та втрата маси тіла зазвичай
передують кетоацидозу, який особливо характерний для
дітей (40-75%) [12]. Згідно з уніфікованим клінічним про-
токолом первинної, екстреної, вторинної (спеціалізова-
ної) та третинної (високоспеціалізованої) медичної до-
помоги "Цукровий діабет І типу у молодих людей та до-
рослих" (наказ МОЗ України від 29.12.2014 р., № 1021)
розрізняють наступні типи клінічного перебігу кетоаци-
дозу: абдомінальний, колаптоїдний, нефротичний, ен-
цефалопатичний [21]. У дослідженні З. П. Ніжинської-
Астапенко & М. Власенко (2017) у змішаній віковій групі
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пацієнтів (від 9 до 65 років, n=55), у 25,9% дітей спосте-
рігався абдомінальний варіант кетоацидозу [24].
Клінічна картина включала біль в правій підреберній та
епігастральній ділянці, що часто набував дифузного ха-
рактеру. Явища подразнення очеревини кетоновими
тілами, наявність ерозивного гастриту та гострого гаст-
ропарезу відігравали важливу роль у виникненні абдо-
мінального болю та асоційованого псевдоперитоніту, що
супроводжувався ригідністю м'язів передньої черевної
стінки та значним зниженням перистальтики. Автора-
ми відмічено ослаблення перистальтики у всіх пацієнтів,
а важкий ДКА супроводжувався повною її відсутністю та
патологічним шумом плескоту [24].

Абдомінальний синдром при гнійно-запальних зах-
ворюваннях органів черевної порожнини у дітей. Най-
поширенішими гнійно-запальними захворюваннями
органів черевної порожнини у дітей є гострий неспеци-
фічний мезаденіт і гострий апендицит [38].

Гострий мезаденіт - запалення мезентеріальних
лімфатичних вузлів, що зазвичай зустрічається в
пацієнтів молодшого та старшого  шкільного віку та про-
являється лихоманкою (38,0-38,5°С), блювотою та роз-
ладами стільця. Больовий синдром варіює від легкого
дискомфорту при пальпації до вираженого колікоподі-
бного болю, що локалізується переважно в периумбілі-
кальній ділянці та в правій здухвинній ділянці. У близь-
ко 25% пацієнтів спостерігаються позитивні симптоми
подразнення очеревини, проте справжній дефанс м'язів
передньої черевної стінки відсутній. При пальпації виз-
начають основні симптоми мезаденіту:

1) симптом Мак-Фаддена - болючість при пальпації
латерального краю правого прямого м'яза живота на
2-4 см нижче від пупка;

2) симптом Клейна - переміщення болю справа на-
ліво при повороті пацієнта на лівий бік (більш характер-
ний для хронічного мезаденіту).

3) симптом Штернберга - болючість при пальпації
по ходу прикріплення брижі тонкої кишки (лінія, що спо-
лучає праву клубову та ліву епігастральну ділянку [38].

Дітям шкільного віку у 12-28% випадків хибно виклю-
чають наявність гострого апендициту при госпіталізації
[4], незважаючи на типову клінічну картину та поши-
реність патології в цьому віковому періоді. Діагностичні
труднощі зумовили потребу в стандартизації схеми ог-
ляду та визначення коефіцієнта значимості тих чи інших
суб'єктивних та об'єктивних симптомів. Найчастіше ко-
ристуються шкалою Альварадо-Alvarado scoring system
(MANTRELS) та створеною спеціально для пацієнтів
дитячого віку Pediatric Appendicitis Score (PAS) [7]. Обидві
шкали включають типові знахідки при гострому апенди-
циті: міграція болю з периумбілікальної до правої здух-
винної ділянки, локальна болючість в правій здухвинній
ділянці, лейкоцитоз за рахунок нейтрофільних лейко-
цитів (?75%), лихоманка (?38?С). Проте, педіатрична
шкала PAS особливого значення надає "перкуторній"
болючості в правій здухвинній ділянці (2 бали) - непря-

мому еквіваленту симптому подразнення очеревини
(rebound tenderness), що взагалі не винесений в окре-
му графу - та не відносить лейкоцитоз до одного з ваго-
мих у значимості факторів (1 бал). Такі відмінності виз-
начають особливості перебігу гострого апендициту (ГА)
в дитячій популяції. Хоча дана шкала не має переваг
для діагностики ГА в молодшій віковій групі до 4 років
[4].

Біль є одним з основних характеристик ГА у дітей.
Вісцеральний, дифузний біль в епігастральній та пери-
умбілікальній ділянці виникає за наявності патологіч-
ного чинника в просвіті апендикса (обструкція фекалі-
том, гіперплазованим лімфатичним вузлом), що сприяє
локальному запаленню та підвищенню внутрішньопрос-
вітного тиску і подразненню механо-та барорецепторів
слизової [27]. Прогресування запального процесу та
залучення серозної оболонки апендикса (подразнен-
ня рецепторів парієтальної очеревини) зумовлює мігра-
цію болю (симптом Волковича-Кохера, англ. migration
of the pain). Анатомічні особливості проведення імпульсів
від ураженого апендикса до ЦНС зумовлюють виник-
нення гіперестезії та іррадіації болю. Тобто, характер
больового абдомінального синдрому при апендициті -
полімодальний і змінюється при прогресуванні запа-
лення до зовнішніх оболонок апендикса й залучення
парієтальної очеревини. Локальна болючість у правій
здухвинній ділянці патогенетично зумовлена сомато-
парієтальним компонентом та є однією з найвагоміших
елементів об'єктивного обстеження у дітей. Оцінка сим-
птомів подразнення очеревини зазвичай утруднена в
дітей молодшого віку [18]. Для визначення залученості
парієтальної очеревини в запальний процес користу-
ються непрямими симптомами - кашльовий (англ.
Dunphy's sign; чутливість - 95%) [3, 8], дозованої перкусії
за Шуринком. Подразнення m.psoas визначають за
симптомом Образцова (англ. psoas sign), що свідчить
про наявність ГА [3]. Симптом Ровзинга (англ. Rovsing
sign) - ще один непрямий показник поширення запаль-
ного процесу на парієтальний листок очеревини. У ди-
тячій популяції такі симптоми як ослаблення перисталь-
тики, позитивний симптом m.psoas та m.obturator, по-
зитивний симптом Ровзинга є надійними для діагности-
ки ГА [8], [33].

Клінічний перебіг гнійно-запальних захворювань
органів черевної порожнини на тлі ЦД І типу. Поши-
реність гнійно-запальних захворювань органів черев-
ної порожнини у дітей з ЦД І типу відповідає такій в за-
гальній популяції, проте одночасна наявність кетоаци-
дозу та ГЗЗ ОЧП у пацієнта взаємообтяжує перебіг обох
патологій та зумовлює атипову клінічну картину. Кетоа-
цидоз із абдомінальним синдромом - одна з частих
маніфестацій ЦД І типу в дитячій популяції та усклад-
нень цієї патології [24] на тлі лабільного рівня глюкози
крові та незадовільного глікемічного контролю.
Відсутність бактеріального тригера при кетоацидозі не
виключає наявності лейкоцитозу [24], що помилково
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свідчить про ГЗЗ або може бути проявом приєднання
вторинної інфекції чи пусковим чинником порушення
глікемічного балансу. Ретроспективне дослідження L.
Bach et al. (2016) у групі дорослих пацієнтів з ЦД (n=36)
виявило достовірно нижчий середній рівень лейкоцитів
при госпіталізації -11,9*109/л, у порівнянні з конт-
рольною групою без ЦД - 14,2*109/л. Перебіг, ускладне-
ний перфорацією, відмічався у 38,9% та 18,5% пацієнтів
відповідно [6]. S. H. Tsai et al. (2008) відмічає ускладне-
ний апендицит у 64,8% (46 пацієнтів) з ЦД [35]. Наразі
недостатньо даних щодо перебігу гнійно-запальних зах-
ворювань на тлі ЦД І типу у дітей. Дослідження серії
випадків C. L. Stewart et al. (2014) є найбільшим за обся-
гом в дитячій популяції (n=18) [34], окремі автори опису-
ють нетиповий перебіг гнійно-запальної патології у виг-
ляді клінічних випадків  та на тлі коморбідності [29], [31].
C. L. Stewart et al. (2014) зауважують, що клінічний пе-
ребіг патології та післяопераційний період протікав ти-
пово, за виключенням лихоманки (<38°С у 83,3%
пацієнтів при госпіталізації) та з розвитком післяопера-
ційної гіперглікемії у всіх хворих (21,05 ± 0,99 ммоль\л)
[34]. Гострий гастропарез, що виникає на тлі кетоацидо-
зу, як результат гіперглікемії, та ослаблення перисталь-
тики, формують хибне уявлення про "міграцію болю" з
епігастральної ділянки в нижні відділи живота. Випад-
ки позитивних симптомів подразнення очеревини,
відсутності перистальтики, анорексія, нудота та блюво-
та, ускладнюють диференційну діагностику цих патологій

клінічними методами, особливо при їх симультанному
атиповому перебігу. Наразі оцінка кислотно-основної
рівноваги у таких пацієнтів визначає послідовність діаг-
ностично-лікувального процесу.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Захворюваність на ЦД І типу серед дітей в Україні
та світі щороку зростає. Маніфестація ЦД І типу у дітей та
молодих дорослих переважно супроводжується гостри-
ми ускладненнями (кетоз/кетоацидоз). Абдомінальний
біль  є типовим клінічним проявом важкого кетоацидо-
зу. Провідне значення в патогенезі больового синдро-
му  належить електролітному дисбалансу (ацидоз), що
зумовлений накопиченням проміжних продуктів окис-
нення жирів. Абдомінальний синдром при гнійно-за-
пальних захворюваннях органів черевної порожнини
включає вісцеральний, сомато-парієтальний та ірраді-
юючий елементи.

Співпадіння піків захворюваності на гнійно-запальні
захворювання органів черевної порожнини, що супро-
воджуються синдромом гострого живота та ЦД І типу в
цій популяції потребує  подальшого вивчення особливо-
стей патогенезу, клінічного перебігу даних патологій та
вибору тактики лікування з подальшою оптимізацією
підходів диференційної діагностики цих захворювань і
створенням уніфікованого алгоритму ведення таких
пацієнтів.
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ABDOMINAL PAIN IN CHILDREN WITH INTRAABDOMINAL PURULENT DISEASES AND ACUTE COMPLICATIONS OF TYPE I
DIABETES MELLITUS: A NON-SYSTEMATIC REVIEW
Yakymenko O., Suchok S.
Annotation. The prevalence of type I diabetes mellitus (T1DM) among children in Ukraine reached 9105 patients in 2018 and
continues to rise. Differential diagnosis of abdominal pain in ketoacidosis and intraabdominal purulent diseases is an important factor
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contributing to prompt and appropriate management of such patients. We analyzed the prevalence of T1DM in different age groups and
specific features of abdominal pain related to its complications and concomitant intraabdominal purulent diseases in childhood in this
article. Scientific research for the period from 2008 to 2021 was carried out according to the primary search strategy "type I diabetes
mellitus" (T1DM, pediatric, children, prevalence), "ketoacidosis" (ketoacidosis, diabetic ketoacidosis, children), "abdominal pain"
(acute abdominal pain, children), "acute appendicitis" (acute appendicitis, pediatric, children) and the combination of AND/OR in the
scientometric databases MEDLINE (PubMed), Scopus, Web of Science. The leading role in the pathogenesis of pain belongs to
electrolyte imbalance (acidosis) arising from the accumulation of intermediate products of fat oxidation. Abdominal pain in intraabdominal
purulent diseases includes visceral, somatic parietal, and irradiating elements. The coincidence of onset peaks of intraabdominal
purulent diseases, accompanied by acute abdominal pain and T1DM in this population requires the development of a standardized
algorithm for the differential diagnosis of these pathologies.
Keywords: abdominal pain, type 1 diabetes mellitus, ketoacidosis, atypical course, children.
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Анотація. Злоякісні новоутворення органів дихання (ЗНОД) стали однією з найбільш серйозніших загроз для здоров'я
населення. Як для України, так і для інших країн світу це захворювання є не лише медичною, але й соціальною проблемою.
Метою дослідження є аналіз літературних джерел щодо надання онкологічної допомоги в Україні та епідеміологічні особли-
вості ЗНОД серед дорослого населення. Матеріалами слугували вітчизняна та зарубіжна наукова література, норматив-
но-правові документи, а також медико-статистичні дані національного Канцер-реєстру. Методи дослідження: інформацій-
но-аналітичний, порівняльний контент-аналіз. ЗНОД - це одне з важких захворювань, яке змінює життєвий розклад не лише
хворого, але й усієї родини. Близько 70% випадків злоякісних новоутворень (ЗН) легень, трахеї та бронхів діагностують
вже з появою симптомів захворювання, коли наявні медіастинальні або віддалені метастази. Як свідчать дані ВООЗ, у
структурі захворюваності населення в економічно розвинутих країнах світу вже протягом декількох років позиції лідерів
стабільно займають злоякісні новоутворення трахеї, бронхів і легень серед чоловіків та грудної залози у жінок. Тобто,
основні проблеми, з яким стикаються провідні країни світу в організації надання зазначеним хворим медичної та фармацев-
тичної допомоги, можуть з певною мірою припущення розглядатися й в Україні. Надзвичайно важливим питанням щодо
ЗНОД є принцип їх ранньої діагностики. Зважаючи на зростання захворюваності на ЗНОД, а особливо внаслідок онкопато-
логії трахеї, бронхів і легень поміж усього населення, значну кількість післяопераційних ускладнень, складність соціальної
адаптації, необхідно відмітити поряд з постійним моніторингом і впровадженням нових методик лікування, розробкою
нових програм післяопераційної реабілітації, також необхідність розробки оптимізованої моделі надання медичної допомо-
ги хворим на злоякісні новоутворення органів дихання. Перспективи подальшого розвитку: отримані дані будуть покладені
в основу прогнозування ризику виникнення ЗНОД серед населення та виділення контингентів з високим ризиком формуван-
ня онкологічної патології.
Ключові слова: злоякісні новоутворення органів дихання, рак трахеї, бронхів, легень, захворюваність, смертність.

Вступ
Злоякісні новоутворення органів дихання стали од-

нією з найбільш серйозних загроз для здоров'я насе-
лення. Як для України, так і для інших країн світу це
захворювання є не лише медичною, але й соціальною
проблемою. Це пов'язано із подальшим зростанням
захворюваності населення, високою частотою уражен-
ня, частою інвалідністю та високою смертністю. Зло-
якісні новоутворення легень зайняли позицію одного з
найбільш частих онкологічних захворювань: щорічно
більше 1 мільйона мешканців планети гинуть від раку
легень [21].

Протягом останніх п'яти років питома вага основних
нозологічних форм злоякісних новоутворень у структурі
смертності майже не змінилася. Це може говорити про
відсутність ефективних профілактичних заходів і систе-
му ранньої діагностики злоякісних новоутворень серед
населення, зокрема, злоякісних новоутворень органів
дихання [21].

Фахівці Американського онкологічного товариства та
Міжнародного агентства з вивчення раку опублікували
дослідження "Глобальна статистика раку 2020", проана-
лізувавши захворюваність та смертність від 36 видів раку
в 185 країнах [16].

На основі опублікованих даних, протягом 2020 року у

світі зафіксовано близько 19,3 мільйона нових випадків
онкозахворювань і майже 10 мільйонів випадків смерті
від онкологічних захворювань. При цьому, відмічаються
зміни в статистиці онкозахворювань: рак молочної за-
лози (11,7% від загального числа виявлених нових ви-
падків онкології) перевершив рак легень (11,4%) як вид
онкопатології, який діагностується найбільш часто, тре-
тю позицію займає колоректальний рак (10%). При цьо-
му рак легень залишається основною причиною смерті
від онкозахворювань (18% від загального числа смер-
тей від раку). Також фахівці фіксують велику кількість
смертей від раку прямої кишки (9,4%), печінки (8,3%),
шлунку (7,7%) і молочної залози (6,9%) [16].

Вчені вважають, що в 2040 році медики діагностува-
тимуть вже 28,4 мільйона нових випадків раку, що ста-
новить на 47 відсотків більше, ніж у 2020 році [16].

Боротьба зі злоякісними новоутвореннями - одна з
найважливіших проблем охорони здоров'я України, ак-
туальність якої визначається постійним підвищенням
захворюваності населення, труднощами своєчасної діаг-
ностики, високою вартістю та складністю лікування, ви-
соким рівнем інвалідизації і летальності хворих [4].

Мета дослідження - проаналізувати літературні дже-
рела щодо надання онкологічної допомоги в Україні, а

©Вінницький національний медичний університет ім. М.І. Пирогова

        “Вісник Вінницького національного медичного університету”, 2022, Т. 26, №1

ІSSN 1817-7883  eІSSN 2522-9354

142



також епідеміологічні особливості злоякісних новоутво-
рень органів дихання (ЗНОД) серед дорослого населен-
ня України.

Матеріали та методи
Матеріалами слугували вітчизняна і зарубіжна нау-

кова література, міжнародні й вітчизняні нормативно-
правові документи, медико-статистичні дані національ-
ного Канцер-реєстру.

Застосовано такі методи дослідження як інформац-
ійно-аналітичний, порівняльний контент-аналіз.

Результати. Обговорення
Злоякісні новоутворення органів дихання - це одне з

важких захворювань, яке змінює життєвий розклад не
лише хворого, але й усієї родини. Ця патологія потребує
пильної уваги, значних фізичних та емоційних зусиль,
економічних витрат з боку самого хворого та його роди-
ни, працівників системи охорони здоров'я та суспіль-
ства в цілому. Рак гортані в останнє десятиріччя вихо-
дить на провідні позиції онкологічних захворювань
верхніх дихальних шляхів, за даними Національного
канцер-реєстру у 2015 році було зареєстровано 1967
нових випадків раку гортані на Україні [13].

Близько 70% випадків ЗН легень, трахеї та бронхів
діагностують вже з появою симптомів захворювання,
коли наявні медіастинальні або віддалені метастази.
При захворюванні на ЗН легень, трахеї та бронхів, що
діагностовано клінічно, 5-річна виживаність хворих ста-
новить 10-16%. Разом з тим, при виявленні захворю-
вання на ранніх стадіях, коли ще можливе повне вида-
лення новоутворення, прогноз значно кращий, і тоді 5-
річна виживаність може бути більшою за 70% [17].

Розвиток раку легень, трахеї та бронхів близько 60-
80% зумовлений факторами ризику зовнішнього сере-
довища і лише на 20% - генетичними факторами. Вив-
чення факторів ризику зовнішнього середовища та їх
ролі у виникненні ЗН легень, трахеї та бронхів розпоча-
лося у 30-40-ті роки XX століття. Потенційний контин-
гент хворих - люди літнього віку, однак, захворювання
може виникати і у молодих людей, але рідше. Водночас
важливу роль відіграє наявність онкопатології серед
близьких родичів, з різною частотою ураження чоловіків
і жінок. Що вищий вплив факторів ризику зовнішнього
середовища, тим менше значення інтенсивності впливу
генетичного фактору в розвитку захворювання. Обтяже-
на спадковість виявляється у близько 25-27% хворих на
рак трахеї, бронхів та легень [12]. Серед основних етіо-
логічних чинників раку гортані виділяють паління,
шкідливі чинники навколишнього середовища, інфіку-
вання папілома-вірусом. Відмічається прогресивна тен-
денція до зростання захворюваності на ЗН гортані, що
спонукає до пошуку нових методик лікування та післяо-
пераційної реабілітації [13].

Рак виникає в результаті трансформації нормальних
клітин в пухлинні в рамках багатоетапного процесу, в ході

якого передракове ураження зазвичай переходить у зло-
якісну пухлину. Ці зміни відбуваються в результаті взає-
модії між генетичними факторами та трьома категорія-
ми зовнішніх факторів, до яких відносяться:

• фізичні канцерогени (ультрафіолетове та іонізую-
че випромінювання);

• хімічні канцерогени (азбест, компоненти тютюно-
вого диму, афлатоксини (у вигляді шкідливих домішок у
складі харчових продуктів), миш'як (у вигляді шкідливої
домішки в складі питної води);

• біологічні канцерогени (інфекції, викликані деяки-
ми вірусами, бактеріями або паразитами).

ВООЗ в особі створеного за її ініціативою Міжнарод-
ного агентства з вивчення раку (МАВР) займається кла-
сифікацією канцерогенних чинників [8].

З віком ризик захворіти на ЗН різко зростає, що
найбільш імовірно пов'язано з накопиченням факторів
ризику розвитку ЗН. Загалом, наявність факторів ризи-
ку сприяють тенденції до зниження ефективності ме-
ханізмів клітинної репарації у міру старіння людини [20].

До факторів ризику розвитку ЗН відносять тютюно-
паління, вживання алкоголю, нездорове харчування,
низький рівень фізичної активності та забруднення по-
вітря [20].

На думку учасників парламентських слухань, впро-
вадження заходів з профілактики та ранньої діагности-
ки найбільш розповсюджених видів злоякісних новоут-
ворень дозволить суттєво підвищити рівень раннього
виявлення таких захворювань та заощадити бюджетні
кошти шляхом попередження виникнення занедбаних
форм раку, вартість лікування яких є вкрай високою та
обтяжливою для бюджету. Однак необхідно, щоб такі
заходи набули статусу обов'язкових для населення та
були систематизовані певним чином (з визначенням
видів, методів та періодичності проведення, типів скри-
нінгу для різних вікових груп населення, осіб з груп ризи-
ку тощо) з метою забезпечення їх ефективності [11].

У світі широко відомий успішний досвід реалізації
програм з ранньої діагностики онкологічних захворю-
вань, які дозволяють виявити багато форм раку на
ранніх стадіях і успішно його лікувати. Методологія скри-
нінгу для ранньої діагностики раку починається з про-
стого обстеження, лабораторних і рентгенівських досл-
іджень, які, у разі необхідності, можуть доповнюватися
більш складними інструментальними або лаборатор-
ними дослідженнями. Значну роль в організації такої
діагностики у розвинених країнах відіграють лікарі пер-
винної ланки медичної допомоги. Також успішній орган-
ізації онкоскринінгу сприяє проведення урядами дер-
жав широких інформаційних кампаній з метою підви-
щення обізнаності населення щодо проблем раку, ефек-
тивності його ранньої діагностики тощо [11].

Особлива медико-соціальна значущість ЗН зумови-
ла створення державної системи організації онкологіч-
ної допомоги населенню.

В основі організації онкологічної допомоги полягає
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принцип диспансеризації, що передбачає активне ди-
намічне спостереження за станом здоров'я хворих, на-
дання їм необхідної лікувально-діагностичної допомо-
ги (рис. 1). На даний час система протипухлинної бо-
ротьби в Україні представлена закладами різного ієрар-
хічного рівня і функціонального призначення [4].

Всесвітня асамблея охорони здоров'я у 2017 році
ухвалила резолюцію "Профілактика раку і боротьба з
ним в контексті комплексного підходу" (WHA70.12), в якій
міжнародні організації закликали уряди, національні
системи охорони здоров'я та Всесвітню організацію охо-
рони здоров'я (ВООЗ) до прискорення комплексу дій,
які спрямовані на досягнення цілей, що зазначені у "По-
рядку денному у сфері сталого розвитку на період до
2030 року", який був прийнятий резолюцією A/70/L.1 Ге-
неральної асамблеї ООН 25 вересня 2015 року, щодо
зниження рівнів передчасної смертності від злоякісних
новоутворень. Однією з ключових тез цієї резолюції став
заклик до країн щодо розробки норм та інструментів
для управління плануванням і здійсненням заходів у
сфері профілактики, ранньої діагностики, скринінгу, ліку-
вання раку, а також паліативної допомоги людям після
закінчення лікування, в тому числі онкохворим дітям [2,
11, 15].

Фахівці визнають те, що багато видів раку є виліков-
ними і чим раніше встановлено діагноз захворювання,
тим більш успішним є лікування та сприятливішим про-
гноз. За даними ВООЗ, середня виживаність при ЗН I
стадії становить 93%, II стадії - 75%, III стадії - 55% і IV
стадії - лише 13% [11].

Дані Національного канцер-реєстру свідчать про те,
що рівень ранньої діагностики злоякісних новоутворень

в Україні не відповідає реальним потребам і сучасним
вимогам, оскільки у кожного третього-четвертого паціє-
нта діагноз онкологічного захворювання встановлюєть-
ся на термінальній стадії хвороби, що зумовлює високу
летальність населення [11].

Спеціалісти Європейського регіонального бюро
ВООЗ у 2013 році встановили, що на 2020 рік [19], виді-
лена градація причин смерті:

1. ішемічна хвороба серця;
2. порушення мозкового кровообігу, включно з інсуль-

том;
3. хронічні обструктивні захворювання легень;
4. інфекції нижніх дихальних шляхів;
5. рак легень, трахеї і бронхів.
Аналогічно, у 2018 році ЗН легень лідирували у струк-

турі захворюваності та смертності від злоякісних ново-
утворень в усьому світі. Прогнозується, що до 2035 р.
смертність від ЗН легень сягне до 3 млн осіб на рік.
Лідером за захворюваністю, станом на 2018 рік, були
Центральна та Східна Європа (53,5 випадків на 100 тис.
населення) [8].

Згідно з даними Американської протиракової
спільноти (American Cancer Society), 5-річна виживаність
хворих на ЗН трахеї, бронхів та легень безпосередньо
залежить від стадії захворювання. Так, при ІА1 стадії
недрібноклітинного раку легень 5 років проживають
92,0% пацієнтів, ІА2 - 83,0%, ІАЗ - 77,0%, при ІІА стадії
цей показник становить 60,0%, а при ІІВ стадії - 53,0%.
При III стадії відмічається значне зниження 5-річної ви-
живаності: ІІІА - 36,0%, ІІІВ - 26,0%, ІІІС - 13,0%. Тенден-
ція до зниження показників відмічається і при IV стадії
ЗН трахеї, бронхів та легень (10,0% - IVA, менше 1,0% -

Рис. 1. Структурна схема організації протиракової боротьби в Україні.
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при IVВ стадії) [1].
Згідно з даними ВООЗ у 2020 році смертність від

раку трахеї, бронхів і легень зросла з 1,2 млн до 1,8 млн
і зараз посідає 6 місце серед провідних причин смерті.
У країнах із середнім рівнем доходу спостерігається
помітне зростання смертності від ЗН легень [19].

Захворюваність на ЗН трахеї, бронхів і легень зрос-
тає у всьому світі [7]. Рівень раку легень у різних країнах
різний, за рахунок географічних відмінностей, тютюно-
паління й якості повітря [18]. Онкопатологія легень у
жінок стала також більш поширеною у розвинених краї-
нах світу і більшою мірою пов'язана з палінням цигарок.
Наприклад, захворюваність на ЗН легень поміж жінок у
Європі зростала протягом більшої частини ХХІ століття
і у 2017 році вперше перевищила рівень смертності від
раку молочної залози - 14,6 смертей від раку легень на
100 000 осіб проти 14,0 на 100 000 випадків раку мо-
лочної залози [9]. У деяких регіонах, особливо в Азії, заб-
руднене повітря в приміщенні та професійне опромінен-
ня відіграють значну роль у ЗН легень у жінок. Подібно
до США, існують значні географічні й етнічні відмінності у
захворюваності та смертності від раку легень у регіонах.
Країни з вищим доходом покращили показники вижи-
вання, порівняно зі країнами з низьким рівнем доходу
[18]. У 2010 році P. Boyle et al. (2010) у свої праці "The
epidemiology of lung cancer" [6] виразили особливе зане-
покоєння щодо майбутнього країн, де відмічається зрос-
тання споживання цигарок. Наприклад, у таких країнах,
як Китай, де 65% чоловіків починають палити з середини
20-ти років, передвіщається епідемія раку легень протя-
гом наступних кількох десятиліть.

За даними 2020 року (GLOBOCAN 2020), отриманих
Міжнародним агентством з дослідження раку, в усьому
світі зафіксовано 19,3 млн нових випадків ЗН (18,1 млн
без урахування немеланомного раку шкіри) і майже 10
мільйонів смертей від ЗН (9,9 млн без урахування не-
меланомного раку шкіри). Близько 2,3 млн нових ви-
падків (11,7%) припадає на ЗН молочної залози, на-
ступними є ЗН легень, трахеї та бронхів (11,4%), коло-
ректальний рак (10,0%), ЗН простати (7,3%) та ЗН шлунку
(5,6%). Провідною причиною у структурі смертності від
ЗН у світі залишаються ЗН легень, трахеї та бронхів - 1,8
млн смертей (18%), за ним йдуть колоректальний рак
(9,4%), печінка (8,3%), шлунок (7,7%) та рак молочної
залози у жінок (6,9%) [16].

Очікується, що у 2040 році частка ЗН становитиме
28,4 мільйона випадків, що на 47% більше, ніж у 2020
році, при цьому більший приріст у країнах з перехідною
економікою (від 64% до 95%) порівняно з розвиненими
країнами (від 32% до 56%) через демографічні зміни,
хоча це може ще більше посилитися за рахунок
збільшення факторів ризику, що пов'язані з глобаліза-
цією й економікою, що розвивається [16].

При аналізі онкопрофілю населення України мож-
на стверджувати про  наявність спільних його характе-
ристик з провідними країнами світу. Як свідчать дані

ВООЗ, у структурі захворюваності населення у економі-
чно розвинутих країнах світу вже протягом декількох
років позиції - лідерів стабільно займають ЗН трахеї,
бронхів та легень серед чоловіків та грудної залоза у
жінок. Тобто, основні проблеми, з яким стикаються
провідні країни світу в організації надання зазначеним
хворим медичної та фармацевтичної допомоги можуть
з певною мірою припущення розглядатися й в Україні.
Однією із важливіших проблем у цьому напрямку є ран-
ня профілактика зазначених патологій, а також регулю-
вання доступності лікарських  препаратів, особливо про-
типухлинної дії, які використовуються у патогенетично-
му лікуванні цих груп хворих [15].

Моніторинг онкоепідеміологічної ситуації є важли-
вою складовою в організації ефективної протиракової
боротьби у будь-якій країні. Вже протягом декількох років
найактуальнішими для обох статей у структурі захворю-
ваності та смертності населення від ЗН серед усіх ЗН є
рак трахеї, бронхів і легені (у чоловіків - 15,0% від загаль-
ної кількості тих осіб, що захворіли на ЗН), а у жінок ЗН
трахеї, бронхів та легень фігурують на 10 позиції серед
усіх ЗН і становлять 3,7%. У порівнянні з даними 2017-
2018 рр. в Україні намітилась тенденція до незначного
збільшення кількості людей, які захворіли на ЗН з одно-
часним зменшенням рівня смертності [14].

Згідно з даними 2019-2020 рр. питома вага ЗН тра-
хеї, бронхів і легень у чоловіків становить 15,3% у струк-
турі захворюваності та 22,1% -  у структурі смертності, у
жінок - 3,6% та 6,6% відповідно [8].

ЗН трахеї, бронхів і легень переважають у віковій
категорії 30-54 роки серед чоловіків (12,3%), серед чо-
ловіків вікової категорії 55-74 роки структуроутворюваль-
ним фактором захворюваності залишаються ЗН легені
(17,3%). У віковій групі 75+ років серед чоловіків прева-
лює рак передміхурової залози (19,2%), немеланомних
ЗН шкіри (16,0%) та рак трахеї, бронхів і легень знахо-
диться на третій позиції (12,7%) [3].

У чоловіків віком 30-54 роки провідну роль як причи-
на смерті відіграють ЗН легені (17,8%), у жінок цього
віку переважає смертність від ЗН репродуктивних
органів і менш частими причинами смерті у цьому віці є
рак шлунку (6,1%) та легень (5,3%). У чоловіків вікової
категорії 55-74 років як причина смерті превалює та-
кож ЗН трахеї, бронхів і легень (24,8%), найбільше жінок
цього віку помирає від раку грудної залози (20,6%), тоді
як від ЗН трахеї, бронхів і легень - 6,9% [3].

У чоловіків старечого віку 75+ років перше місце як
причина смерті посідає рак передміхурової залози
(19,5%), друге - легені (18,0%), Структура смертності
жінок цієї вікової категорії майже не змінюється: найча-
стіше спричиняють смерть ЗН грудної залози (18,1%),
колоректальні раки (18,7%), рак шлунку (9,3%), а місце
ЗН легень у першій п'ятірці займає ЗН підшлункової за-
лози (7,7%) [3].

Згідно з дослідженням, яке було проведено в Тай-
вані, встановлено, що пацієнти з хронічним бронхітом, у
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яких розвинувся рак легень, мали найнижчий показник
загальної виживаності протягом одного (45%), п'яти
(28,6%) і десяти років (26,2%) після діагностування раку
легень. Поміж пацієнтів із раком легень із нелегеневи-
ми супутніми захворюваннями найнижчі показники за-
гальної виживаності через рік (47,9%), п'ять (30,5%) і
десять (28,2%) років після діагностування раку легень
виявилися у пацієнтів із гіпертонією. Наявність супутніх
захворювань мала зв'язок із ранньою діагностикою раку
легень [5].

Згідно з офіційними даними ВООЗ та Американсь-
кого онкологічного товариства у 2019 році, а також на-
даною актуальною інформацією про частоту, смертність
та очікувану тривалість життя від 15 основних видів раку
у всьому світі, загалом ЗН є найвищим клінічним, соц-
іальним та економічним тягарем з точки зору причин
життя з поправкою на інвалідність (DALY) поміж усіх
захворювань людини. Загальний ризик розвитку раку
від 0 до 74 років становить 20,2% (22,4% у чоловіків і
18,2% у жінок відповідно). Загалом у 2018 році було діаг-
ностовано 18 мільйонів нових випадків захворювання,
найчастішими з яких є рак легень (2,09 мільйона ви-
падків), молочної залози (2,09 мільйона випадків) та
простати (1,28 млн випадків). Щодо смертності, то рак є
другою причиною смерті у світі (8,97 млн. смертей) після
ішемічної хвороби серця, але, ймовірно, стане першою
у 2060 р. (~ 18,63 млн смертей). Легені, печінка та шлу-
нок є трьома найбільш смертельними онколого-ураз-
ливих органів у загальній популяції, тоді як рак легень
та молочної залози є провідними причинами онкологі-
чної смертності у чоловіків і жінок відповідно [10].

Автори дослідження Global Cancer Statistics 2020
відзначають: "Рак вважається основною причиною
смерті та серйозною перешкодою для збільшення три-
валості життя в будь-якій країні. Це частково відобра-
жає помітне зниження показників смертності від інсуль-
ту та ішемічної хвороби серця" [16].

Аналіз результатів дослідження [15] показав, що он-
копрофіль населення України має спільні його харак-
теристики з провідними країнами світу. Як свідчать дані
ВООЗ, у структурі захворюваності населення у економі-
чно розвинутих країнах світу вже протягом декількох
років позиції лідерів стабільно займають ЗН трахеї,
бронхів і легень серед чоловіків і грудної залози у жінок.

Тобто, основні проблеми, з яким стикаються провідні
країни світу в організації надання зазначеним хворим
медичної та фармацевтичної допомоги можуть, з пев-
ною мірою припущення, розглядатися й в Україні. Од-
нією із важливіших проблем у цьому напрямку є рання
профілактика зазначених патологій, а також регулюван-
ня доступності лікарських препаратів, особливо проти-
пухлинної дії, які використовуються у патогенетичному
лікуванні цих груп хворих. Фінансовий тягар, якій пов'яза-
ний з втратою працездатного населення у наслідок ЗН
для Україні є обтяжливим. Тому доступність препаратів,
які мають важливе медико-фармацевтичне значення у
лікуванні зазначених груп хворих постає як пріоритетний
напрямок в організації надання їм ефективних послуг в
національних системах охорони здоров'я [15].

Зусилля зі створення стійкої інфраструктури для по-
ширення заходів з профілактики раку та надання онко-
логічної допомоги в країнах з перехідною економікою
мають вирішальне значення для глобального контро-
лю раку [16].

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Надзвичайно важливим питанням щодо ЗНОД
є принцип їх ранньої діагностики. Так як основними при-
чинами несвоєчасної діагностики ЗНОД є пізнє звер-
нення пацієнтів за медичною допомогою, а також
відсутність онконастороженості у практикуючих спец-
іалістів, неефективне лікування передракових захворю-
вань - зумовлює актуальність проблеми.

2. Зважаючи на зростання захворюваності на
ЗНОД, а особливо внаслідок онкопатології трахеї,
бронхів і легень поміж усього населення, значну
кількість післяопераційних ускладнень, складність соц-
іальної адаптації, необхідно відмітити поряд з постійним
моніторингом та впровадженням нових методик ліку-
вання, поряд з розробкою нових програм післяоперац-
ійної реабілітації також необхідність розробки оптимі-
зованої моделі надання медичної допомоги хворим на
злоякісні новоутворення органів дихання.

Отримані дані будуть покладені в основу прогнозу-
вання ризику виникнення раку легень серед населен-
ня та виділення контингентів з високим ризиком фор-
мування онкологічної патології.
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Анотація. На території України спостерігається зростання кількості онкологічних захворювань центральної нервової
системи. Онкологічні процеси супроводжують порушення процесів глікозилювання зміною конфігурації вуглеводної частини
глікокон'югатів. Глікозилювання білків є посттрансляційною модифікацією, яка впливає на більше половини всіх відомих
білків. Глікани, ковалентно зв'язані з біомолекулами, модулюють свої функції як прямими взаємодіями, такими як розпізна-
вання гліканових структур партнерами по зв'язуванню, так і непрямими механізмами, які сприяють контролю конформації,
стабільності й обміну білків. Метою цього огляду було обговорення аберантного глікозилювання, пов'язаного з раком мозку.
Для цього було використано 42 джерела з основних баз даних (Elsevier, Pubmed, Web of Science, Google Scholar) за 2016-2022
рр. Змінене сіалілювання та фукозилування N- та O- гліканів відіграють певну роль у розвитку та прогресуванні раку мозку.
Глікани впливають на різноманітні аспекти розвитку тканин, зберігаючи в собі велику кількість біохімічної інформації, яка
може бути використана для відкриття нових біомаркерів. Розробка універсальних і точних глікоаналітичних платформ
має вирішальне значення для надання науковому співтовариству надійних інструментів для розкриття біохімічної інфор-
мації, кодованої гліканами.
Ключові слова: глікозилювання, глікани, пухлини головного мозку.

Вступ
Порушення клітинного метаболізму є однією з ознак

раку та відіграє ключову роль у сприянні розвитку онко-
логічного процесу, підтримці росту пухлини та покра-
щенні їх резистентності до хіміотерапії. Метаболічні
зміни обміну глюкози, жирних кислот і анаплеротичних
амінокислот пов'язують із злоякісною трансформацією
та резистентністю до ліків при раку мозку. Нещодавні
дослідження показали, що "метаболічні фенотипи" ма-
ють великий потенціал для розробки нових терапев-
тичних засобів і моніторингу відповіді на лікування пух-
лин головного мозку [23].

Термін "пухлини головного мозку" відноситься до
змішаної групи новоутворень, що походять із внутрішнь-
очерепних тканин і мозкових оболонок зі ступенями
злоякісності від доброякісних до агресивних. Кожен тип
пухлини має свою власну біологію, лікування та прогноз,
і кожен, ймовірно, спричинений різними факторами
ризику. Навіть "доброякісні" пухлини можуть бути смер-
тельними через їх розташування в головному мозку, їхню
здатність до локальної інфільтрації та їхню схильність
до злоякісності [3].

Глікани є основними структурними блоками життя,
опосередковуючи різні взаємодії між клітинами, кліти-
нами та позаклітинним матриксом, між клітинами та
патогенами [1, 30]. У всіх еукаріотів апарат Гольджі є
основним місцем глікозилювання різних білків і ліпідів
клітинної поверхні, які разом утворюють глікокалікс, цук-
рове "екранування" на плазматичній мембрані всіх еука-
ріотичних клітин [8, 9]. В апараті Гольджі та інших орга-
нелах, де також утворюються деякі глікани, їх біосинтез
контролюється спеціальними ферментами, глікозилт-
рансферазами, які додають певні залишки цукру до зро-

стаючих гліканових ланцюгів у точному порядку та типу
зв'язку. Через це глікани клітинної поверхні являють
собою не випадкові полімери цукрів, а швидше різно-
манітний набір, який може бути специфічним як для
клітин, так і для глікопротеїнів та гліколіпідів. Частково
це пов'язано з програмами транскрипції, які регулюють
рівні ферментів глікозилювання в комплексі Гольджі та
може визначатися факторами навколишнього середо-
вища, такими як рН та окиснювально-відновний стан
клітини, що необхідні для підтримки гомеостазу Гольджі
та спільного функціонування [11, 23].

Метою огляду було систематизувати та проаналізу-
вати літературні дані щодо структури та функцій гліканів
та їх ролі в розвитку онкологічних процесів головного
мозку для розробки подальших досліджень.

Матеріали та методи
Для аналізу інформації були використані бази даних

PubMed, Web of Science, Google Scholar, посилаючись у
переважній більшості на публікації, опубліковані з 2016
по січень 2022 року включно.

Результати. Обговорення
Глікозилювання є формою котрансляційної та пост-

трансляційної модифікації. Продукти глікозилювання бе-
руть участь у ряді процесів, а саме у канцерогенезі, вклю-
чаючи регуляцію факторів росту та рецепторів фактора
росту, адгезію клітин, а також модуляцію імунної систе-
ми і захворювання нервової системи. Глікозилювання
відноситься до ферментно-спрямованої сайт-специфі-
чної реакції, в якій вуглевод, який діє як донор глікозилу,
приєднується до гідроксильної або іншої функціональ-
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ної групи іншої молекули (акцептора глікозилу, такого
як білки, ліпіди або інші органічні молекули). Хоча цей
процес найчастіше зустрічається в ендоплазматично-
му ретикулумі або в апараті Гольджі, він також може
протікати в цитоплазмі та ядрі. Глікозилювання в ци-
топлазмі може призвести до швидких змін клітинної
сигналізації. Відомо, що більшість секретованих білків і
білків клітинної поверхні посттрансляційно модифіку-
ються саме шляхом глікозилювання, включаючи рецеп-
тори тирозинкінази та інтегрини, а структура їх олігоса-
харидів визначає біологічну функцію цих молекул [13].

Визначаючись характером зв'язку з агліконом, ос-
новні класи гліканів в еукаріотичних клітинах включа-
ють N-глікани, O-глікани, глікосфінголіпіди або гліколіп-
іди та протеоглікани. При онкологічному процесі часто
зустрічаються аномалії глікозилювання білків, які мо-
жуть бути ознакою канцерогенезу та метастазування
раку. Зміни вмикають в експресії генів ферменти, які
регулюють біосинтез гліканів та їх постсинтетичну моди-
фікацію [31]. При пухлинах головного мозку також вини-
кають модифікації N- та O-гліканів, інтегринів та рецеп-
торних тирозинкіназ і змінених глікопротеїнів, що містять
сіалову кислоту. N-глікани, що включають ковалентне
з'єднання олігосахариду із залишком аспарагіну пол-
іпептидного ланцюга, беруть участь у кількох важливих
біологічних процесах, включаючи згортання та олігоме-
ризацію білків, сортування білків у суб- або позаклітин-
ний простір та взаємодію між клітинами [24].

Глікозилювання відіграє ключову роль у розвитку
мозку, його фізіології та функцій, включаючи регуляцію
синаптичних процесів і нервової збудливості [20, 36]. У
мозку нейрони, олігодендроцити та астроцити розвива-
ються з нервових стовбурових клітин, це процес прямо
залежить від молекул їх клітинної поверхні та міжммо-
лекулярних і міжклітинних взаємодій за участю гліканів
[38]. Тому порушення регуляції глікозилювання може
призвести до розвитку неврологічних розладів. Наприк-
лад, N-глікозилювання бере участь у розвитку нервової
системи людини та впливає майже на всі функції ней-
ронів, включаючи підтримку мембранного потенціалу
спокою, активацію аксонів і вивільнення синаптичних
везикул. O-глікозилювання також регулює функції білків
у мозку і значно впливає на нейропротекцію, функцію
пам'яті та нейронну передачу сигналів. Порушення біо-
синтезу глікокон'югатів через змінене N- або O-глікози-
лювання може спричинити кілька неврологічних захво-
рювань, включаючи атрофію мозочка, інсульт, епілеп-
сію, нейропатію, затримку розвитку, параліч і тремор
[40]. Аналіз посмертних зразків мозку показує, що люди
з шизофренією мають аберантне глікозилювання [29].
Порушене регулювання фукозилювання та сіалювання
як N-, так і O-гліканів також відіграє важливу роль у роз-
витку та прогресуванні раку мозку [31]. Злоякісна транс-
формація супроводжується диференційованою експре-
сією багатьох компонентів механізму глікозилювання
[4, 25].

Типові пухлинно-асоційовані глікани виникають внас-
лідок неповного глікозилювання, що призводить до ут-
ворення усічених гліканів, або глікозилювання de novo,
таких як сіалільовані антигени Льюїса. Аберантне гліко-
зилювання при злоякісній трансформації сприяє агре-
сивній поведінці пухлини через змінені функції білка та
взаємодії між клітинами. Добре відомі патологічні про-
цеси, які сприяють прогресуванню пухлини через зміни
структури їх глікопротеїнів. Це призводить до збільшен-
ня активності фактора росту, порушення адгезії клітини-
клітини завдяки наявності аберантних глікоформ E-кад-
герину. Ці форми сприяють інвазії пухлинних клітин, і
утворенню метастазів через асоційовані з пухлиною N-
зв'язані глікани (антигени Льюїса), які утворюють ліган-
ди для селектинів [41]. Є дослідження, які показують
що пухлиноасоційовані зміни гліканів підвищують агре-
сивність цього захворювання, запускаючи протиза-
пальні сигнальні ланцюги в імунних клітинах, що
інфільтрують пухлину [16]. Пухлиноасоційовані глікани,
які впливають на імунну систему, включають сіалові кис-
лоти, (сіалільовані) антигени Льюїса, ліганди галектину
та усічені O-пов'язані глікани, такі як антиген Tn або його
сіалільована версія (sTn), отримали назву як раковий
"глікокод" [27].

Сіалові кислоти є моносахаридами, які зазвичай
спостерігаються як кінцеві залишки глікопротеїнових
олігосахаридних ланцюгів. Нервова тканина є органом
з найбільш високим рівнем експресії сіалових кислот
[15]. Сіалові кислоти беруть участь у ряді біологічних
процесів, таких як імунна модуляція та адгезія клітин, і
зв'язують білки, такі як селектини та лектини. Негатив-
но заряджені залишки сіалових кислот на поверхні
клітин здатні впливати на пухлинний генез, зменшуючи
адгезію клітин, що може призвести до збільшення рух-
ливості ракових клітин і збільшення метастатичного
потенціалу. Численні дослідження показують підвищен-
ня рівню сіальованості глікопротеїнів в злоякісних кліти-
нах [35]. Епітопи сіалової кислоти на клітинній поверхні
мають здатність маскувати антигенні ділянки, запобіга-
ючи розпізнаванню чужорідних або ракових клітин імун-
ною системою. Прикладом такого маскування є зв'язу-
вання сіалових кислот пухлинних клітин із Siglec7 на NK-
клітинах, що запобігає імунному розпізнаванню рако-
вих клітин NK-клітинами [7, 34].

Протеоглікани - це різноманітна група молекул, які
характеризуються центральним білковим каркасом, з
різноманітними лінійними сульфатованими бічними
ланцюгами глікозаміногліканів [39]. Протеоглікани роб-
лять значний внесок у біохімічні та механічні власти-
вості інтерстиціального позаклітинного матриксу, де
вони модулюють клітинну поведінку, залучаючи транс-
мембранні рецептори. Протеоглікани також є основ-
ним компонентом клітинного глікокаліксу, який впли-
ває на структуру та функцію трансмембранного рецеп-
тора та механосигналізацію [22]. Завдяки своїй здатності
ініціювати біохімічну та механо-сигналізацію в клітинах,
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протеоглікани викликають глибокий вплив на проліфе-
рацію, адгезію та міграцію. Протеоглікани значною
мірою сприяють набуттю ознак раку, відіграючи роль у
міжклітинних взаємодіях, а також у клітинній сигналі-
зації, особливо як корецептори для факторів росту та
рецепторів тирозинкінази. Крім того, жорсткість тканин
клінічно корелює з прогресуванням пухлини та агресією
при злоякісних гліомах [19].

Поширення метастазів є багатоступеневим проце-
сом, який включає вихід ракових клітин за межі нор-
мальних тканин і відокремлення від первинних пухлин.
Цей процес поєднується з деградацією позаклітинного
матриксу і вторгненням в навколишні тканини або про-
никненням в лімфатичні/кровоносні судини з утворен-
ням метастатичних уражень [26]. Метастази та інвазія
регулюються змінами в позаклітинному матриксі, що
впливають на взаємодію клітина-клітина, а також струк-
турними змінами глікозилювання, які відбуваються на
компонентах клітинної поверхні [10].

Білки, секретовані злоякісними клітинами або ото-
чуючими сусідніми клітинними тканинами, є вирішаль-
ними для метастатичного процесу. Ці молекули вклю-
чають цитокіни, глікопротеїни позаклітинного матрик-
су, фактори росту та білки клітинної поверхні, а їхнє зміне-
не глікозилювання дає можливість розмножуватись
пухлинним клітинам і мігрувати у інші тканини [33].

При раку мозку найбільш поширеними є підвищен-
ня ступеню розгалуженості та сіальованості N-гліканів.
Серед, глікозилтрансфераз, які беруть участь у синтезі
таких розгалужених N-гліканів є β1,6-N-ацетилглюкоза-
мінілтрансфераза (GnT-V), β1,4-N-ацетилглюкозаміні-
лтрансфераза (GnT-III) та α1,6-фукозамілтрансфераза
(GnT-III, FUT8). GnT-V - ключовий фермент, який поси-
лює розгалуження β1,6 і кодується геном MGAT5, має
підвищену експресію при раку мозку, товстої кишки та
молочної залози і, як було показано, зменшує адгезію
клітин і сприяє інвазії пухлинних клітин і метастазуван-
ня [17].

Глікозаміноглікани (GAG) є важливою підгрупою
гліканів, оскільки вони є основними компонентами по-
заклітинного матриксу та відіграють важливу роль у
різних фізіологічних процесах, таких як амортизація в
тканинах, опір для колагену та еластину всередині кліти-
ни тощо. Глікозаміноглікани складаються з довгих не-
розгалужених полісахаридів, що містять повторювані
дисахаридні ланки з первинними конфігураціями, що
містять два модифікованих цукри, N-ацетилгалакто-
замін (GalNAc) або N-ацетилглюкозамін (GlcNAc) і уро-
нову кислоту, таку як глюкуронову (GlcA) або ідуронову
(GlcA). Аномальна концентрація глікозаміногліканів
(GAG) при онкогенезі можуть відігравати певну роль у
неоплазії [14].

Гліоми є однією з найпоширеніших первинних пух-
лин головного мозку, які важко піддаються лікуванню
через їх інвазивні характеристики. Завдяки цій харак-
терній ознаці гліоми здатні проникати в нормальні тка-

нини різноманітним і інфільтративним способом по-
рівняно з периферичними пухлинами, які метастазують
у мозок, але не здатні проникати в нервову тканину, хоча
можуть колонізуватися поруч із нею. Гліоми централь-
ної нервової системи (ЦНС) здатні взаємодіяти з по-
верхневими рецепторами, які включають протеогліка-
ни хондроїтинсульфату і CD44 через зв'язування з по-
заклітинним матриксом на основі гіалуронової кислоти
[6, 31].

CD44 є високоглікозильованим мембранним рецеп-
тором, який відіграє ключову роль у адгезії клітин, пере-
дачі сигналу та ремоделюванні цитоскелета. Це також
один з найбільш вивчених глікопротеїнів при онкогенеі,
який використовується для ідентифікації стовбурових
клітин і пов'язаний з хіміорезистентністю та метастазу-
ванням [12].

Трансмембранний рецептор глікопротеїну CD44
взаємодіє з факторами росту та кількома позаклітин-
ними лігандами, включаючи гіалуронову кислоту, кола-
ген, остеопонтин і багато металопротеїназ, щоб стиму-
лювати передачу сигналу та перебудову цитоскелета.
Взаємодіючи з ко-факторами та адаптерними білками,
CD44 також бере участь у хомінгу лімфоцитів, гемопо-
езі, міграції та адгезії клітин, інвазії пухлини та метаста-
зуванні [32, 37].

Менінгіоми є найпоширенішими первинними пухли-
нами центральної нервової системи у всьому світі. Ос-
танні дослідження показують, що MUC4 - трансмемб-
ранний муцин, бере участь в патогенезі даного захво-
рювання. MUC4 - це глікозильований мембранно-асо-
ційований муцин, який експресується нормальним еп-
ітелієм і багатьма раковими пухлинами. Більшість вив-
чених випадків менінгіоми (84%) показали позитивну
експресію MUC4 [18].

Менінгіоми часто містять інфільтрат імунних клітин,
який може включати значну кількість Т- і В-лімфоцитів.
За допомогою проточної цитометрії було встановлення
збільшення CD8 позитивних клітин. CD8 - трансмемб-
ранний глікопротеїн, що служить корецептором Т-
клітинних рецепторів [2]. Також нами проведено дослі-
дження, яке показало загальну тенденцію до збільшен-
ня кількості лейкоцитів у крові хворих на менінгіоми, які
несуть на своїй поверхні вуглеводні компоненти: сіалові
кислоти, галактозу, маннозу та фукозу [22].

Пухлини головного мозку людини експресують висо-
кий рівень інтегринів α5β1, які було досліджено у двох
клітинних лініях астроцитоми людини, A172 та U87MG.
Виявили, що гіперсіалізований інтегрин β1 ендогенно
експресується в клітинах A172. Він утворює гетероди-
мери з субодиницями α5, локалізується на клітинній
мембрані та забезпечує адгезію до фібронектину. Ця
форма β1 інтегрину була розпізнана лише антитілом
9EG7 до β1 і виявилася позбавленою інших специфіч-
них епітопів антитіл (12G10, TS2/16 і mAb13, чутливі до
N-глікозилювання). Надмірна експресія субодиниці
інтегрину β1 в клітинах A172 не тільки збільшувала гіпер-
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сіальовану форму, але й призводила до появи негіпер-
сіалільованої форми β1, також оберненої до поверхні
клітини. У порівнянні з клітинами A172 дикого типу, Кліти-
ни β1-A172 показали підвищену адгезію до фібронекти-
ну та знижену чутливість до SJ749, непептидного анта-
гоніста α5β1. У сукупності ці дані додають нові докази
ролі β1-глікозилювання/сіалілювання в регуляції функцій
інтегрину [42].

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Зміна глікобіологічних показників показана при
онкологічних процесах, а з появою нових методів і тех-
нологій кількість даних збільшується. Незважаючи на
прогрес у розумінні геному раку, все ще існує відносна
затримка в розумінні повних аспектів глікому та глікоп-
ротеому онкологічного процесу. Глікобіологія зіграла

важливу роль у відкриттях з біологічних і медичних галу-
зей науки і внесла значний вклад у розшифровку ряду
захворювань людини. Глікани беруть участь у фунда-
ментальних механізмах молекулярної та клітинної біо-
логії, що відбуваються при розвитку онкологічного про-
цесу, таких як клітинна сигналізація та комунікація, ди-
соціація й інвазія пухлинних клітин, взаємодії клітини та
матриці, ангіогенез пухлини, імунна модуляція та утво-
рення метастазів. Особлива роль гліканів у онкогенезі
доведена тим, що зміни в глікозилюванні регулюють
розвиток і прогресування раку, слугуючи важливими біо-
маркерами та забезпечуючи набір специфічних мар-
керів для терапевтичного втручання.

Виходячи з літературних даних, дослідження аберен-
тного глікозилювання онкологічних процесів є актуаль-
ним та потребує подальшого вивчення.
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ABERRANT GLYCOSYLATION OF BRAIN TUMORS
Netronina O. V., Maslak H. S., Bondarenko O. S., Chernousova N. M., Abraimova O. E.
Annotation. On the territory of Ukraine there is an increase in tumors of the central nervous system. Oncological processes are
accompanied by disruption of glycosylation processes as well as changes in the configuration of the carbohydrate part of glycoconjugates.
Glycosylation of proteins is a posttranslational modification that affects more than half of all known proteins. Glycans covalently linked
to biomolecules modulate their functions through both direct interactions, such as the recognition of glycan structures by binding
partners, and indirect mechanisms that control conformation, stability, and protein metabolism. The purpose of this review was to
discuss aberrant glycosylation associated with brain cancer. For this purpose, 42 sources from the main databases (Elsevier,
Pubmed, Web of Science, Google Scholar) for 2016-2022 were used. Altered sialylation and fucosylation of N- and O-glycans play a
certain role in the development and progression of brain cancer. Glycans affect various aspects of tissue development, storing a large
amount of biochemical information that can be used to discover new biomarkers. The development of universal and accurate
glycoanalytical platforms is crucial to provide the scientific community with reliable tools for disclosing biochemical information
encoded by glycans.
Keywords: glycosylation, glycans, brain tumors.
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Анотація. У статті представлено огляд літератури за останні 10 років щодо хірургічного лікування доброякісної гіпер-
плазії простати за допомогою лапароскопічної простатектомії за даними бази даних MEDLINE/PubMed. Встановлено, що
трансперитонеальний доступ був використаний у 104 (12,4%) хворих із 843, екстраперитонельний - у 739 (87,6%). Усклад-
нення І ст. за Clavien-Dindo стаціонарного періоду були відмічені у 4 (0,5%) хворих; ускладнення ІІ ст. - у 10 (1,2%), усклад-
нення ІІІа ст. - у 5 (0,6%). Ускладнення ІІІв, ІV та V ступенів не були ідентифіковані, летальність склала 0%. Ускладнення І
ст. за Clavien-Dindo після виписки із стаціонару (до 90 днів спостереження) були виявлені у 42 (5%) хворих, ускладнення ІІ
ст. - у 13 (0,6%). Лапароскопічні простатектомії мали низький відсоток інтраоперційних гемотрансфузій (1,2%), стриктур
уретри/шийки сечового міхура (0,35%) та утворення сечової нориці (0,12%). Ранової інфекції не було відмічено у жодного
хворого. Лапароскопічні простатектомії мають суттєві переваги над відкритими простатектоміями, а тому їх необхід-
но більш широко використовувати в Україні.
Ключові слова: доброякісна гіперплазія простати, лапароскопічна залобкова простатектомія, відкрита залобкова
простатектомія.

Вступ
Першу лапароскопічну простатектомію з приводу доб-

роякісної гіперплазії простати виконав M. B. Mariano et al.
iз Бразилії у 2002 р. [15]. Автори прооперували хворого із
об'ємом простати в 173 мл (за даними трансректально-
го ультразвукового дослідження - ТРУЗД) шляхом поздов-
жнього міхурово-капсулярного розрізу, при цьому час втру-
чання становив 225 хвилин, а інтраопераційна крововтра-
та - 800 мл. У 2004 р. R. Vаn Velthoven et al. опублікували
результати 18 лапароскопічних екстраперитонеальних
залобкових (транскапсулярних) простатектомій із попе-
речного розрізу капсули простати [25]. Автори жодного
разу не використали конверсію у відкрите втручання та
гемотрансфузію, а середня інтраопераційна крововтра-
та склала 192 мл. В Україні першу лапароскопічну про-
статектомію екстраперитонеальним транскапсулярним
доступом виконав доц. М.Д. Соснін у 2016 р. [22].

Мета дослідження - провести огляд літератури за
останні 10 років щодо хірургічного лікування доброякіс-
ної гіперплазії простати за допомогою лапароскопічної
простатектомії.

Матеріали та методи
Під час пошуку літературних джерел брали до уваги

системи Medline від PubMed за останні 10 років за клю-
човими словами англійською мовою: prostatectomy - 17
296 результатів (Search: prostatectomy Filters: MEDLINE,
from 2011-2022 Sort by: Most Recent = 17,296),
laparoscopic prostatectomy - 2 083 результатів (Search:
laparoscopic prostatectomy Filters: MEDLINE, from 2011-

2022 Sort by: Most Recent = 2,083), open prostatectomy - 1
532 результата (Search: open prostatectomy Filters:
MEDLINE, from 2011-2022 Sort by: Most Recent = 1,532).

Подібні показники видав і пошук у Google Academy.
При цьому були застосовані подібні фільтри - останні
10 років (2011-2022) і пошук у заголовку (Allintitle):
prostatectomy - 15 400, laparoscopic prostatectomy - 2
520, open prostatectomy - 1 030 результатів відповідно.

З отриманих даних у пошукових медичних наукових
базах даних стає зрозумілим, що проблема простатек-
томії у світі є і залишається досить актуальною. Особли-
ва зацікавленість у наукових колах належить саме ла-
пароскопічній простатектомії (останнім часом - робо-
тизованій), хоча інтерес до відкритої операції на перед-
міхуровій залозі сьогодні також має місце для певної
категорії хворих [7, 12].

Роботу виконано у відповідності з планом науково-
дослідної роботи кафедри хірургії №1 з курсом урології
"Покращення результатів хірургічного лікування
пацієнтів із захворюваннями органів черевної і грудної
порожнини за рахунок розробки та впровадження но-
вих та удосконалення відомих методів діагностики та
лікування з використанням мініінвазивних технологій",
№ державної реєстрації 0118U005500 від 05.12.2018,
УДК 616-089; 617.5, 001.895[617.542+617.55]:616-089.

Результати. Обговорення
Лапароскопічна простатектомія була впроваджена

в практичну роботу урологів як малоінвазивна альтер-
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натива відкритим простатектоміям (черезміхуровій та
залобковій) у хворих із доброякісною гіперплазією про-
стати великих (більше 80-100 мл) розмірів. Згідно реко-
мендацій Європейської асоціації урологів (EAU, 2021)
відкрита простатектомія є операцією першого вибору у
хворих із об'ємом простати більше 80 мл [9]. Серед пе-
реваг відкритих простатектомій слід відзначити мож-
ливість радикального видалення гіперплазованих вузлів
простати та забезпечення кращих функціональних ре-
зультатів при порівнянні з малоінвазивною трансурет-
ральною резекцією простати [4, 13, 26]. Але негативни-
ми сторонами відкритих простатектомій є травма-
тичність втручання, великий відсоток інтра- та післяо-
пераційних ускладнень, тривалий післяопераційний
ліжко-день, високий відсоток гемотрансфузій і трива-
лий період реабілітації. За даними літератури, частота
інтра- та післяопераційних гемотрансфузій через кро-
вотечу із ложа простати при виконанні відкритих про-
статектомій становить 3,3-30,8%, гостра кровотеча ви-
никає у 5-10% випадків із необхідністю реоперації у 1-
4% хворих, післяопераційні ускладнення зустрічаються
у 15-40% хворих, сепсис розвивається у 5-10%, ле-
тальність становить 0,4-2,1%, післяопераційний ліжко-
день перевищує 7 днів [4, 22, 23, 26]. З вищенаведених
фактів слідує, що мета лапароскопічної простатектомії -
покращити результати відкритих простатектомій при
мінімальній інвазивності, а саме: знизити відсоток інтра-
та післяопераційних кровотеч, гемотрансфузій, післяо-
пераційних ускладнень; зменшити інтенсивність боль-
ового синдрому та скоротити післяопераційний ліжко-
день і період реабілітації, а також знайти можливість
виконати симультанну лапароскопічну герніопластику,
дивертикулектомію та ін. [20, 21, 24, 27]. До недоліків
лапароскопіних простатектомій відносять дещо більший
(ніж при відкритих операціях) час виконання операції,
тривалий період оволодіння методикою, а також висо-
ка вартість обладнання та розхідних матеріалів [13, 14,
23, 26]. Позитивними сторонами малоінвазивних лапа-
роскопічних простатектомій є чудова стероскопічна візу-
алізація операційного поля, ефективний інтраоперац-
ійний гемостаз із можливістю відновлення міхурово-
простатичного сегмента, короткі строки дренування се-
чового міхура уретральним катетером та перебування
хворого в стаціонарі, а також нетривалий період реабі-
літації.

Підготовка до лапароскопічної простатектомії така
ж, як і для відкритих простатектомій [10, 23, 26]. Необх-
ідно зібрати анамнез у хворого, заповнити опитуваль-
ник IPSS, оцінити якість життя хворого (QOL), визначити
рівень PSA, провести пальцьове ректальне обстежен-
ня, стандартні лабораторні дослідження крові та сечі,
визначити об'єм простати за допомогою трансректаль-
ного ультразвукового дослідження та об'єм залишкової
сечі, провести урофлоуметрію, при необхідності (для
виключення стриктури уретри, пухлини сечового міхура,
каменя, дивертикула) - виконати уретероцистоскопію.

Протипоказання до лапароскопічної простатектомії такі
ж, як і для відкритих операцій (неконтрольована коагу-
лопатія, гострий інфаркт міокарда, гостре порушення
мозкового кровообігу). Із пацієнтом та родичами обго-
ворюють можливість конверсії у відкрите втручання у
разі неконтрольованої кровотечі із ложа простати. R.
Autorino et al. (2015) провели дослідження із опитуван-
ням провідних клінік Європи та Америки, які з 2000 по
2014 роки виконали лапароскопічні та роботизовані
простатектомії з приводу доброякісної гіперплазії про-
стати [2]. Серед 1 330 виконаних малоінвазивних опе-
рацій лапароскопіних було 843 (63,4%), роботизованих
- 487 (34,6%), конверсія у відкрите втручання була необ-
хідна лише у 3% хворих. Протипоказаннями до мало-
інвазивних лапароскопічних простатектомій є тяжкі об-
структивні хвороби легень та глаукома [11, 18, 23]. Ма-
лоінвазивні втручання протипоказані також хворим, які
не можуть тривалий час знаходитись у положенні Трен-
деленбурга із опущеним головним кінцем (неврологічні
захворювання із підвищенням внутрішньочерепного
тиску, захворювання серця із набряком легень). Опе-
рації виконують під загальною анестезією з міорелак-
сацією та штучною вентиляцією легень (рис. 1).

Для виконання лапароскопічної простатектомії зас-
тосовують спеціальне оснащення та інструменти [1, 10,
22, 26]. Лапароскопічну простатектомію виконують ек-
страперитонельним або трансперитонеальним досту-
пом. За даними R. Autorino et al. (2015) із 843 лапарос-

Рис. 1. Положення хірургічної бригади при виконанні лапарос-
копічної простатектомії.
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копічних операцій (проведених у провідних клініках світу)
трансперитонеальний доступ був використаний у 104
(12,4%) хворих, екстраперитонельний - у 739 (87,6%)
[2]. Для уникнення потрапляння інфікованої сечі (при
каменях сечового міхура, хронічних циститах) у черевну
порожнину із залобкового простору та виникнення інтра-
абдомінальних ускладнень (перитоніт, кишкова не-
прохідність, пошкодження органів черевної порожнини)
урологи віддають перевагу екстраперитонеальному до-
ступу. Етапи лапароскопічної трансперитонеальної про-
статектомії представлені за R. Sotelo et al. [23] на рисунку
2. Хірург знаходиться з лівого боку від хворого, асистент -
навпроти, анестезіолог - біля головного кінця хворого.
При залученні другого асистента останній займає місце

поряд із хірургом. У разі транспери-
тонеального доступу заходження в
черевну порожнину виконують за до-
помогою троакара Hassаn чи Veres.
Після накладання пневмоперітоне-
уму встановлюють троакари.

Шляхом розсічення серединної
та медільних пупкових зв'язок по-
трапляють із черевної порожнини у
передміхуровий простір, а потім у
залобковий. При необхідності вида-
ляють парапростатичну жирову
клітковину, ідентифікують дорзаль-
ний венозний комплекс. Деякі авто-
ри виконують перев'язку дорзально-
го венозного комплексу та ніжок
простати для зменшення кровотечі,
як і при відкритих простатектоміях.
Різні автори по різному проводять
розсічення капсули простати при ви-
конанні залобкової простатектомії:
поздовжнім міхурово-капсулярним,
поперечним міхуровим на 1-2 см
вище міхурово-простатичного
з'єднання чи поперечним капсуляр-
ним. Поперечний транскапсулярний
доступ незручний при видаленні се-
редньої гіперплазованої частки про-
стати, а тому застосовують попереч-
ний широкий (до 4-5 см) розріз у
ділянці міхурово-простатичного
з'єднання. Тракція за середню част-
ку простати дозволяє ідентифікува-
ти вічка сечоводів та покращити ви-
далення гіперплазованих вузлів про-
стати. Далі за допомогою лапарос-
копічних ножиць під контролем зору
виконують видалення гіперплазова-
них вузлів простати із можливим збе-
реженням сім'яного горбка (проф-
ілактика пошкодження зовнішнього
сфінктера уретри, виникнення ерек-

тильної дисфункції). Після видалення гіперплазованих
вузлів простати виконують кінцевий гемостаз ложа та
тригонізацію шийки сечового міхура (нижнього півкола)
шляхом зшиванням її із задньою стінкою уретри. При
видаленні великих гіперплазованих вузлів простати,
значному діастазі між шийкою сечового міхура та пере-
тинчастою уретрою виконують фіксацію нижнього півко-
ла шийки сечового міхура до задньої стінки ложа про-
стати. Зашивання розрізу переднього півкола шийки
сечового міхура та капсули простати проводять безпе-
рервним вікриловим швом (2-0), у сечовий міхур вво-
дять триходовий катетер Фолі №20 Сh. Гіперплазовані
вузли видаляють шляхом морциляції їх (або через пуп-
ковий порт), залобковий простір дренують дренажом

Рис. 2. Схематичне зображення виконання лапароскопічної простатектомії. Пере-
в'язка дорзального венозного комплексу та ніжок простати (а). Поперечний розріз
в ділянці міхурово-простатичного з'єднання (б). Проленові шви (3-0 або 2-0), накла-
дені на гіперплазовані вузли простати (в). Тракція за вузли для полегшення відділення
їх від хірургічної капсули простати (г). Відділення гіперплазованих вузлів простати
від шийки сечового міхура та капсули простати за допомогою лапароскопічних
ножиць (д, е). Коагуляція судин "ніжок" простати (є). Тригонізація шийки сечового
міхура шляхом зшивання нижнього півкола її із задньою стінкою уретри (ж). Заши-
вання капсули простати вікриловими (2-0) швами (з).
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Jackson-Pratt позаочеревинно. Завершують операцію
ушиванням очеревини та пупкового порта.

При екстраперитонеальному доступі із невеликого
розрізу нижче пупка виконують пальцьову дирекцію
передочеревинного простору, а потім за допомогою
спеціального дилятуючого балона (вводять у балон 800-
1200 мл стерильного фізіологічного розчину) виконують
виділення залобкового простору (рис. 3) [8]. Далі вво-
дять троакар Hassаn, виконують інсуфляцію вуглекис-
лого газу, встановлюють порти подібно інтраабдоміналь-
ному доступу. A. D. Asimakopoulоs et
al. (2011) пропонують для введення
портів у позаочеревинний простір
виконувати невеликий (до 2-3 см) по-
перечний розріз у надлобковій
ділянці для утворення за допомо-
гою пальцьової дирекції позаочере-
винного простору, цей розріз інколи
застосовують для пальцьового ви-
далення (енуклеації) гіперплазова-
них вузлів простати для прискорен-
ня часу операції, а також у разі кон-
версії у відкриту простатектомію
(рис. 4) [1]. Технічні особливості та
результати виконання лапароскоп-
ічних простатектомій представлені
у таблиці 1.

При виконанні 79 лапароскопіч-
них екстраперитонельних транс-
капсулярних простатектомій R.G.
Biktimirov et al. (2017) провели 35
(44%) хворим наступні симультанні
операції: герніопластику з одного
боку - 11 пацієнтам, з обох боків - 3,
цистолітотомію та герніопластику -
3, дивертикулотомію - 1, цистоліто-
томію - 16, цистолітотомію та урете-
ролітотомію - 1 [3]. Автори порівня-
ли післяопераційний період у хво-
рих із симультанними операціями
та без виконання останніх (у 44 або
56% хворих). Післяопераційні уск-
ладнення у цих двох груп хворих ста-
тистично не відрізнялись, середня
тривалість простатектомій і симуль-
танних операцій склала 230 хвилин,
при виконанні лише простатектомій
- 185 хвилин (р<0,05). Автори зроби-
ли висновок про безпечність та
ефективність лапароскопічних про-
статектомій і симультанних інтер-
венцій у хворих на доброякісну гіпер-
плазію простати.

R. van Velthoven et al. (2004) ре-
комендують виконувати лапароско-
пічну екстраперитонеальну проста-

тектомію із збереженням простатичного відділу уретри
(або ж задньої стінки її) [25]. У разі пошкодження урет-
ри автори фіксували нижнє півколо шийки сечового міху-
ра до ложа простати. C. Quan et al. (2011) також реко-
мендують виконувати лапароскопічну екстраперитоне-
альну транскапсулярну простатектомію (поперечним
розрізом капсули простати) із збереженням уретри [22].
Автори виконали 16 лапароскопічних операцій у хворих
із об'ємом простати більше 100 мл, але лише у 80%
випадків їм вдалось зберегти уретру. Збереження час-

Рис. 3. Лапароскопічна екстраперитонеальна простатектомія. Етапи (а, б) створен-
ня передочеревинного залобкового простору за допомогою балону.

Рис. 4. Лапароскопічна екстраперитонеальна залобкова простатектомія [20]. Розріз
капсули простати (а). Відділення гіперплазованих вузлів простати від шийки сечо-
вого міхура (б, в) та від уретри в ділянці верхівки простати (г). Підшивання (триго-
нізація) нижнього півкола шийки сечового міхура до задньої стінки ложа простати
(д), зашивання розрізу капсули простати (е).
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тини уретри можливе лише у випадках відсутності гіпер-
плазованої середньої частки простати, на що вказують
N. Xing et al. (2012) [28]. Останні виконали 51 лапарос-
копічну екстраперитонеальну транскапсулярну проста-
тектомію хворим за відсутності гіперплазованої серед-
ньої частки простати (за даними УЗД та МРТ простати),
при цьому вдалось зберегти уретру лише у 28 (54,9%)
хворих, у 19 були незначні перфорації уретри. Умови для
збереження уретри (задньої її стінки із сім'яним горб-
ком) значно кращі при виконанні лапароскопічної про-
статектомії, ніж відкритої, через кращу візуалізацію опе-
раційного поля (камера наближена до місця операції),
застосування електрокоагуляції за ходом оперативно-
го втручання, а також меншу кровотечу із ложа простати
через тиск СО2 на судини ложа простати. За наявності

середньої частки простати та видалення її гіперплазо-
ваних вузлів разом із уретрою виконують тригонізацію
нижнього півкола шийки сечового міхура за R. Sotelo
[23] (зшивають нижнє півколо шийки сечового міхура із
задньою стінкою уретри) або ж фіксують нижнє півколо
до ложа простати [23].

F. Porpiglia et al. (2006) McCullogh et al. (2009), A.
Garsia-Sagui et al. (2015), O.D.M. Garson et al. (2015),
С.В. Котов та співав. (2018) порівнювали результати за-
лобкових лапароскопічних і відкритих залобкових про-
статектомій, виконаних у хворих із доброякісною гіперп-
лазією простати [8, 11, 16, 17, 18]. Вони прийшли до вис-
новку, що лапароскопічна простатектомія є складним
технічним втручанням, але одночасно і безпечною та
ефективною альтернативою відкритим операціям у

Таблиця 1. Результати виконання лапароскопічних простатектомій з приводу доброякісної гіперплазії простати [1].

Автор, рік публікації Кількість
випадків Оперативний доступ

Середня
тривалість

операції (хв.)

Середня
крововтрата

(мл)

Середній
розмір простати
(мл) за даними

ТРУЗД

Середній
ліжко-день

vаn Velthoven R. et al.
(2004) 18 Екстраперитонеальний,

транскапсулярний 145 192 148 6

Sotelo R. et al. (2005) 17 Екстраперитонеальний,
транскапсулярний 156 516 72 2

Mariano M. et al. (2006) 60 Трансперитонеальний,
транскапсулярний 138,5 331 144,5 4,6

Hoepffner J. et al. (2006) 100
Екстраперитонеальний,

транскапсулярний (пальцьова
енуклеація)

66 250 68 4

Porpiglia F. et al. (2006) 20 Екстраперитонеальний,
транскапсулярний 107 441 71 8

Baumert H. et al. (2006) 17 Транскапсулярний 115 367 77 5

Zhou L.Y. et al. (2009) 45
Екстраперитонеальний,

транскапсулярний (пальцьова
енуклеація - 5)

105 360 78 6

McCullough T.C. et al.
(2009) 96

Екстраперитонеальний,
транскапсулярний (пальцьова

енуклеація)
95 350 Не вказано 6

Castilo O.A. et al. (2011) 59 Екстраперитонеальний,
черезміхуровий 123 415 108,5 4,2

Porpiglia F. et al. (2011) 78 Екстраперитонеальний,
транскапсулярний 103 333 96 5,4

Xing N. et al. (2011) 51 Екстраперитонеальний,
транскапсулярний 126 232 126,5 Не вказано

Chlosta P.L. et al. (2011) 66
Екстраперитонеальний,

транскапсулярний (пальцьова
енуклеація)

55 200 85 5,2

Сероухов А.Ю. и др.
(2016) 16 Інтра - та екстраперитонеаль-

ний, транскапсулярний 183 328 114,7 Не вказано

Bintimirov R.G. et al. (2017) 79 Екстраперитонеальний,
транскапсулярний 206 256 134 Не вказано

Котов С.В. и др. (2018) 24 Екстраперитонеальний,
транскапсулярний 183 350 120 Не вказано
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пацієнтів із об'ємом простати більше 80-100 мл. Функц-
іональні результати лапароскопічних залобкових і
відкритих залобкових простатектомій були однаковими
за показниками Qmax, IPSS, QOL, але за інтраоперац-
ійною крововтратою, післяопераційним ліжко-днем,
інтенсивністю післяопераційного больового синдрому
результати лапароскопічних втручань були кращими.

R. Autorino et al. (2015) проаналізували ускладнення
843 лапароскопічних простатектомій із 23 клінік світу
згідно класифікації за Clavien-Dindo [2, 5, 6]. Ускладнен-
ня І ст. за Clavien-Dindo стаціонарного періоду (усклад-
нення, які вимагають призначення додаткових медика-
ментозних препаратів; а також ранова інфекція, яка
виникла у стаціонарі) були відмічені у 4 (0,5%) хворих;
ускладнення ІІ ст. (переливання компонентів крові та
препаратів парентерального живлення) були відмічені
у 10 (1,2%) хворих. Ускладнення І ст. за Clavien-Dindo
після виписки із стаціонару (до 90 днів спостереження)
були виявлені у 42 (5%) хворих (затримка сечі із вста-
новленням уретрального катетера у 16 хворих, парез
кишечника - у 10, гематурія із необхідністю встановлен-
ня уретрального катетера - у 6, інші - у 6). Ускладнення ІІ
ст. за Clavien-Dindo після виписки із стаціонару відмічені
у 13 (0,6%) хворих (гемотрансфузії - 2, інфекція сечових
шляхів - 10, інші - 1). Ускладнення ІІІа ст. за Clavien-Dindo
(ускладнення, які вимагають повторного втручання без

застосування загального знеболення) виявлені у 5
(0,6%) хворих (гематурія, яка вимагала ендоскопії - 1;
стриктури уретри чи шийки сечового міхура, які вимага-
ли ендоскопічного втручання - 3; сечова нориця, яка
вимагала хірургічного закриття). Ускладнення ІІІв, ІV та
V ступенів не були ідентифіковані (летальність склала
0%). Лапароскопічні простатектомії, які були виконані
екстраперитонеальним транскапсулярним доступом (у
735 хворих або 87,2%) та лапароскопічним інтрапери-
тонеальним (108 хворих або 12,8%) мали низький відсо-
ток інтраоперційних гемотрансфузій (1,2%), стриктур
уретри/шийки сечового міхура (0,35%) та утворення се-
чової нориці (0,12%). При цьому інфекцію рани не
відмічено у жодного хворого, а летальність склала 0%.

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. Таким чином, лапароскопічні простатектомії ма-
ють суттєві переваги над відкритими простатектоміями,
а тому їх необхідно більш широко використовувати в Ук-
раїні при хірургічному лікуванні доброякісної гіперплазії
простати.

Перспективи подальших розробок полягають у роз-
витку роботизованої лапароскопічної залобкової про-
статектомії в Україні.
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LAPAROSCOPIC RETROPUBIC PROSTATECTOMY IN THE SURGICAL TREATMENT OF BENIGN PROSTATIC HYPERPLASIA
(LITERATURE REVIEW)
Gorovyi V. I., Shaprynskyi V. O., Baralo I. V., Kapshuk O. M., Moraru-Burlesku R.P., Suleimanova V. G., Horovyi O. V.,
Dovgan I. I., Hural D. M.
Annotation. The MEDLINE/PubMed database was searched for all original articles published between 2011 and 2022 analyzing the
incidence, prevalence, complications and surgical treatment of benign prostatic hyperplasia using laparoscopic prostatectomy
(including retropubic interventions) and open retropubic prostatectomy to compare advantages and disadvantages of the both approaches.
It was found that transperitoneal approach was used in 104 (12.4%) patients, extraperitoneal - 739 (87.6%). Complications of the I
degree according to Clavien-Dindo inpatient period were observed in 4 (0.5%) patients; complications of the II degree - 10 (1.2%),
complications of the IIIa degree - 5 (0.6%). Complications of the III, IV and V degrees were not identified, mortality was absent.
Complications of the I degree according to Clavien-Dindo after discharge from the hospital (up to 90 days of observation) were
discovered in 42 (5%) patients, complications of the II degree - in 13 (0.6%). Laparoscopic prostatectomies had a low percentage of
intraoperative blood transfusions (1.2%), strictures of the urethra/bladder neck (0.35%) and fistula formation (0.12%). No wound
infection was observed in any patient. Laparoscopic prostatectomies have the significant advantages over open prostatectomies, and
therefore they should be more widely used in Ukraine.
Keywords: benign prostatic hyperplasia, laparoscopic retropubic prostatectomy, open retropubic prostatectomy.
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Анотація. Мета роботи - проаналізувати наукову літературу щодо хімічного складу та біологічної дії Callisiа fragrans L.
У статті розглянуто морфологічну будову інтродукованої рослини Каллізія запашна Callisia fragrant L. Проаналізовано
літературні дані іноземних вчених про хімічний склад рослини, біологічну дію її сировини. Також описано основні фармако-
логічні властивості лікарської сировини Callisia fragrant L. Зібрано відомості про використання даної лікарської рослини в
народній медицині різних країн світу та України в тому числі. Встановлено, що у деяких країнах Callisia fragrant L. викорис-
товується в офіційній медицині. У деяких зарубіжних країнах активно вивчається дана лікарська рослина та розроблено
проект фармакопейної статті для Державної Фармакопеї. Таким чином, Callisia fragrant L. перспективна рослина для
ґрунтовного вивчення її дії на організм та майбутнього використання в офіційній медицині.
Ключові слова: Callisiа fragrans L., лікарська рослинна сировина, хімічний склад, фармакологічна дія.

Вступ
Одним із методів пошуку новітніх джерел про висо-

коефективні та нешкідливі фармацевтичні засоби є вив-
чення багаторічного досвіду народної медицини. До та-
ких можливих джерел лікарських засобів, взятих з на-
родної медицини є Каллізія запашна Callisiа fragrans L.
Історія застосування її налічує близько 2000 років [6].

Каллізія запашна (Callisia fragrans L.) належить до
родини Коммелінових (Commelinaceae). Батьківщиною
Каллізії спочатку вважалася Мексика. Багаторічна тра-
в'яниста рослина Каллізія запашна в дикій природі зро-
стає до двох метрів, у культурі - до 1 метра. Стебла
Каллізії запашної є листяні, вузлуваті, міжвузля збли-
жені. На одній рослині може бути два типи пагонів -
вертикальні (прямостоячі) та горизонтальні. Від пря-
мостоячих пагонів рослини в різні боки відступають го-
ризонтальні пагони, які в народній медицині назива-
ють вусами. Вуса мають вигляд недорозвиненого лис-
тя. Листя Каллізії великі, чергові, довгасто-ланцетні, що
досягають 20-30 см завдовжки і 5-6 см завширшки. По-
верхня листя глянсова, темно-зелена. Основи листя, що
утворюються на стеблах мають вигляд закритих піхв.
Листя м'ясисті, шкірясті, з жовтими прожилками всере-
дині. Суцвіття волоть 30-40 см. Квіти дрібні, запашні,
актиноморфні, двостатеві, розміщені сидячими пучка-
ми із загнутим стручковидним листям. Приквітки білу-
ваті, яйцеподібні або трьохдолькові, до 1 см завдовж-
ки. Чашечка з прямими, довгастими, човноподібними
трьома чашолистками, довжиною до 4-5,5 мм, які зали-
шаються у плодах. Віночок діапетальний з білими або
рожевими пелюстками, які за формою довгасті, лан-
цетні та довжиною 4,5-5,5 мм. Андроцей складається з
шести тичинок, вільний, білий, ниткоподібний. Також є
дволокулярні еліптичні пиляки, які розташовані на краю.
Гінецей трилокулярний з двома яйцеклітинами довжи-

ною 4 мм, волохатий. Плід трьохлопатевий і шестинасі-
нний, в маленькій капсулі. Насіння має гостровидну
нитчасту форму [13].

Батьківщиною є Мексика. Широко культивується в
кількох країнах Північної Америки, Флориді, Вест-Індії,
Європі, Азії, у всіх кубинських провінціях.

Відомо близько сорока п'яти видів Каллізії. До най-
поширеніших видів відносять: Каллізію елегантну (ви-
тончену) (Callisia elegans L.), Каллізію човноподібну
(Callisia navicularis L.), Каллізію повзучу (Callisia repens
L.), Каллізію відзначену (Callisia insignis L.). Як лікарсь-
ка рослина в народній медицині в основному викорис-
товують Каллізію запашну (Callisiа fragrans L.) [14].

У 20-ті роки минулого століття американські вчені в
США (Гарвардський університет) та Канаді почали де-
тальне вивчення лікувальних властивостей рослин, які
використовувалися аборигенами Латинської Америки.
Серед 30 тис. досліджених рослин насамперед зверну-
ли увагу на Каллізію, відому завдяки сильній ранозаго-
ювальній дії, нею також лікували болі в суглобах, рани,
виразки та забої. Лікувальних властивостей рослині
Callisiа fragrans L. надають унікальні за складом і кон-
центрацією біологічно активні речовини (БАР) [8].

Метою роботи було провести аналіз наукової літе-
ратури, що стосувалась вивчення хімічного складу та біо-
логічної дії на організм людини рослини Callisiа fragrans
L.

Робота є ініціативною.

Матеріали та методи
Проведено огляд літературних джерел з 2000 року

до 2021 року включно. Пошук у науковій медичній літе-
ратурі включав терміни Callisiа fragrans L., хімічний
склад, фармакологічні властивості, використання в ме-
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дичній практиці. Після детального аналізу усіх публікацій
було обрано 20 робіт, що включені у дану оглядову стат-
тю.

Результати. Обговорення
Дослідження хімічного складу соку Каллізії запашної

були проведені ще в середині XX ст. Зарубіжними дослід-
никами у соку Каллізії було виявлено речовини, що впли-
вають на уповільнення процесів доброякісних та онко-
логічних новоутворень людини [17].

Стебло, листя та горизонтальні пагони Каллізії запаш-
ної містять велику кількість вітаміну А й аскорбінової кис-
лоти, а також вітаміни В2, В3, В5. Каротиноїди, що знахо-
дяться в листі Каллізії запашної є провітаміном вітаміну
А. У складі трави виявлено мікро- та макроелементи:
магній, натрій, калій, хром, залізо, нікель, мідь, ванадій,
марганець та кобальт. Відомо, що ці біогенні стимулято-
ри посилюють дію інших корисних речовин [12].

Крім того, в листі і стеблах Каллізії запашної містяться
прості та складні цукри, амінокислоти, органічні кислоти,
фенольні та тритерпенові сполуки, алкалоїди.

Сік Каллізії запашної містить залізо, хром. Стероїди
соку Каллізії мають естрогенну активність, а також анти-
бактеріальну, антисклеротичну, протипухлинну дію, нор-
малізують обмін речовин [1].

Пектини, знайдені у складі соку Каллізії запашної, є
природними безпечними адсорбентами, які виводять
радіонукліди, шлаки, важкі метали, синтезують вітаміни
групи В, нормалізують мікрофлору кишечника. Завдяки
пектинам, що знаходяться в Каллізії запашної, в організмі
відбувається процес зв'язування шкідливих токсинів та їх
виведення [5].

За даними дослідження, проведеними на базі П'яти-
горської держударчої фармацевтичної академії, в соку
Каллізії запашної присутні такі компоненти: екстрактивні
речовини - 35,0±1,30%; полісахариди - 2,60±0,06%; ал-
калоїди - 1,20±0,09%; сапоніни - 17,15±1,0%; дубильні
речовини - 0,87±0,04%; органічні кислоти - 0,64±0,07%;
аскорбінова кислота - 0,02±1,20%; флавоноїди -
0,40±0,02%; сухі речовини - 2,22% та 100%; зольність -
0,67% та 30,37%; амінокислоти - 0,007% та 3,20% [9, 17].

Доведено, що амінокислоти, що містяться в сировині
Каллізії запашної, є вихідним матеріалом для біосинтезу
цілого ряду фізіологічно активних сполук: ауксинів, фер-
ментів, алкалоїдів, поліфенолів, вітамінів та ін. Володію-
чи широким спектром фармакологічної дії, вони можуть
також надавати мікроелементам та іншим речовинам
здатність легко засвоюватися, одночасно потенціючи їх
ефект [11].

У пагонах Каллізії запашної встановлено наявність
флавоноїдів, фітостероїдів, вітамінів, амінокислот, цукрів
та інших речовин.

У листях рослини містять до 0,5% ефірних олій, ду-
бильні речовини й органічні кислоти. У стеблі рослини
присутні алкалоїди, флавоноїди, дубильні речовини, вищі
вуглеводні [18].

Пригнічення різного роду інфекцій можливе через
присутність у Каллізії біологічно активних речовин. Крім
того, рослина здатна покращувати обмін речовин, зміцню-
вати систему кровообігу, імунітет, сприяти виведенню
шлаків з організму, має болезаспокійливу властивість,
впливати на загоєння ран і надавати протипухлинну дію
[15].

Препарати, одержані з використанням Каллізії за-
пашної, є найпотужнішими біогенними стимуляторами
широкого спектра дії [2, 10, 20]. Про лікувальні власти-
вості Каллізії запашної на даний момент є велика
кількість повідомлень, проте, найбільша частина з них
опублікована не в наукових виданнях, а в популярних
журналах і навіть в газетах.

Народній медицині добре відомі корисні властивості
даної рослини, саме тому вона дуже широко використо-
вується як альтернатива традиційній медицині. З Каллізії
готують відвари, настої, настоянки, олію, мазі. Вважаєть-
ся, що рослина позитивно впливає на організм як при
внутрішньому, так і зовнішньому застосуванні [7].

Відвар на основі сировини Каллізії запашної викори-
стовується при інфекціях, сечокам'яній хворобі, шлунко-
во-кишкових захворюваннях, порушеннях роботи імунної
системи, а також для очищення організму від шлаків і
токсинів. Каллізія містить вітаміни, макро- та мікроеле-
менти, тому вона має загальнозміцнюючу, імуностиму-
люючу та тонізуючу дію [16].

Для різного роду лікування зазвичай використовуєть-
ся листя, стебла та горизонтальні пагони рослини, на
яких утворилося не менше дев'яти коричнево-фіолето-
вих вузлів [8].

Відвар на основі Каллізії запашної використовують
для лікування печінки та шлунково-кишкового тракту, для
профілактики простудних захворювань, лікування алергії
та шкірних захворювань, а також нормалізації обміну
речовин, зниження рівня холестерину та завдяки клітко-
вині, що входить до складу рослини, покращення роботи
травної системи та прискорення обміну речовин [4].

Настоянку з Каллізії запашної на спирту використову-
ють для очищення організму, а також для лікування ос-
теохондрозів, ударів, післяопераційних спайок, фібром,
міом, поліпів і захворювань дихальної системи.

Сироп з листя рослини застосовується при кашлі,
ГРВІ, бронхітах та інших простудних захворюваннях [6].

Олією з Каллізії запашної лікують шкірні захворюван-
ня, а також використовують для розтирання при артро-
зах, артритах, при хворобах шкіри та для всіх видів маса-
жу [19].

Бальзам (готують зі спиртової настойки рослини) за-
стосовується при ІХС, гіпертонії, атеросклерозі, варикозі,
поліартриті, цукровому діабеті, виразці шлунку і дванад-
цятипалої кишки, аденомі простати.

Мазь із Каллізії використовують для лікування заби-
тих місць, обморожень, трофічних виразок та різних
шкірних захворювань [8].

Незважаючи на те, що Каллізія запашна широко за-
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стосовується в народній медицині, наукової інформації
про неї дуже мало.

У деяких країнах світу на даний час відбувається роз-
робка проекту фармакопейної статті "Каллізії запашної
пагони свіжі". Наводимо опис і характеристики сировини
згідно даного проекту статті [3].

Зовнішні ознаки. Свіжі пагони Каллізії запашної дос-
ліджували неозброєним оком і за допомогою стерео-
мікроскопа або лупи (10) відповідно до загальної фар-
макопейної статті "Методи аналізу лікарської рослинної
сировини" [3].

Сировина складається з бічних пагонів, що склада-
ються з 9-12 і більше ланок циліндричної форми діамет-
ром до 1 см. Допускається наявність вертикальних па-
ростків циліндричної форми діаметром до 3 см. Гори-
зонтальні пагони мають недорозвинене листя довжи-
ною 1-3 см, що розташовані між міжвузлями по спіралі, і
закінчуються розетками молодого листя довжиною до
5-6 см. Вертикальні пагони мають велике просте ланце-
товидне листя довжиною до 30 см, шириною до 6 см,
сидяче, загострене на кінці. У місцях обриву листя видно
залишки ниткоподібних жилок. Колір пагонів від світло-
фіолетового до коричнево-фіолетового, колір листя зе-
лений, до краю листової пластинки є світло-зелена об-
лямівка. Запах при розтиранні слабкий, характерний.

Мікроскопія. Випробування проводять відповідно до
загальних фармакопейних статей "Методи аналізу
лікарської рослинної сировини" та "Техніка мікроскопіч-
ного та мікрохімічного дослідження лікарської рослин-
ної сировини" [3]. Результати мікроскопічного досліджен-
ня сировини Каллізії запашної, що формують розділ
"Мікроскопія" проекту ФС, представлені у роботі. В якості
основних діагностичних ознак сировини необхідно виді-
лити: наявність продихів тетрацитного типу на епідермі
пагонів і на нижній стороні листя; рафіди та голчасті кри-
стали в клітинах епідерми листя, наявність простих бага-
торядних волосків.

Якісні реакції. Справжність сировини підтверджують
аналізом свіжого соку. 20 мл соку поміщають у хімічну
склянку, додають 60 мл етилового спирту 95% і пере-
мішують. Спостерігається випадіння пластівцеподібно-
го осаду світло-коричневого кольору (полісахаридний
комплекс) [3].

10 мл соку поміщають у конічну колбу, додають 5 мл
реактиву Фелінга і нагрівають на водяній бані протягом 5
хв. Спостерігається випадіння червоно-коричневого оса-
ду (монасахариди).

На лінію старту хроматографічної пластинки марки
"Сорбфіл ПТСХ-АФ-А" розміром 1015 мм, попередньо
витриманої протягом 1 год. в сушильній шафі при темпе-
ратурі 100-105°С, наносять 0,01 мл соку у вигляді смуги
завдовжки близько 15 мм. Поряд з відривом близько 20
мм наносять 0,005 мл (10 мкг) розчину А СО глюкози
(розділ "Кількісне визначення"). Пластинку з нанесени-
ми пробами висушують на повітрі протягом 30 хв., по-
міщають у хроматографічну камеру, попередньо насиче-

ну протягом 1 год. сумішшю розчинників: етилацетат -
ізопропіловий спирт - мурашина кислота (10:7:3) та хро-
матографують висхідним способом.

Коли фронт розчинників дійде до краю пластинки, її
виймають із камери, висушують на повітрі протягом 30
хв. та обробляють свіжоприготовленою сумішшю: 0,5%
спиртовий розчин карбазолу - сірчана концентрована
кислота (1:1) і витримують протягом 5 хв. у сушильній шафі
при температурі 100-105°С.

На хроматограмі випробуваного розчину спостері-
гається пляма від синьо-фіолетового до рожево-фіоле-
тового кольору на рівні плями того ж кольору на хрома-
тограмі розчину глюкози. Результати аналізу вважають-
ся позитивними, якщо на хроматограмі розчину СО глю-
кози чітко видно пляму від синьо-фіолетового до роже-
во-фіолетового кольору з Rf близько 0,45 [3].

Числові показники. Сухого залишку у соку має бути не
менше 1,6%; суми моносахаридів у соку в перерахунку на
глюкозу - не менше 0,25%; втрата в масі при висушуванні
повинна бути не менше 85%; золи загальної - трохи
більше 17%; поламаних пагонів та листя - не більше 10%;
органічні домішки не допускаються; мінеральної доміш-
ки - трохи більше 0,5% [3].

Сухий залишок у соку. Близько 0,5 кг сировини под-
рібнюють на м'ясорубці. Отриману масу віджимають че-
рез марлю до отримання 350 мл соку, після чого сік
фільтрують через паперовий складчастий фільтр. 5,0 мл
фільтрату поміщають у бюкс висотою 2-3 см і діаметром
5-7 см, попередньо висушений у сушильній шафі при тем-
пературі 105°С до постійної маси та зважений з точністю
до 0,0002 г.

Сік випарюють на водяній бані до сухого залишку.
Потім бюкс витримують у сушильній шафі при темпера-
турі 100-105°С протягом 3 год., після чого охолоджують в
ексикаторі,  залишок зважують.

Зберігання. Сировину зберігають не більше 48 годин
при кімнатній температурі і не більше 10 діб при темпе-
ратурі від 4 до 10°С після заготівлі [3].

Висновки та перспективи подальших
розробок

1. У соку Каллізії запашної міститься: екстрактивні
речовини, полісахариди, алкалоїди, сапоніни, дубильні
речовини, а також органічні кислоти, аскорбінова кис-
лота, флавоноїди та амінокислоти.

2. Доведено, що амінокислоти, що містяться в сиро-
вині Каллізії запашної, є первісним матеріалом для біо-
синтезу ауксинів, ферментів, алкалоїдів, поліфенолів,
вітамінів та цілої низки інших фізіологічно активних спо-
лук. Каллізія, що володіє широким спектром фармако-
логічної дії, впливає на засвоєння та покращення ефек-
тивності інших речовин за рахунок наявності мікро- та
макроелементів.

3. Завдяки фізико-хімічним властивостям рослини
Каллізія запашна стала офіційно визнаною лікарською
рослиною в деяких країнах світу, і використовується в
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лікарських зборах для лікування найрізноманітніших
захворювань у вигляді спиртових настоянок, відварів,
мазей, масел, бальзамів, настоїв.

Отже, у пошуках джерел лікарської сировини слід
звернути увагу на Каллізію запашну. Рослина представ-

ляє науковий інтерес щодо детальнішого вивчення якіс-
ного складу та кількісного вмісту речовин у рослинній
сировині, а також використання Каллізії запашної у
різних фармакогностичних поєднаннях.
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USING OF CALLISIA FRAGRANS L. IN FOLK AND OFFICIAL MEDICINE
Danyliv S. I., Buchko O. V.
Annotation. The aim of the work - to analyze the scientific literature about the chemical composition and biological action of Callisia
fragrans L. The morphological structure of the introduced plant Callisia fragrans L. is considered in the article. Literary data of foreign
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scientists on the chemical composition of the plant, biological action of its raw materials are analyzed. The main pharmacological
properties of medicinal raw materials Callisia fragrans L. are also described. Information on the use of this medicinal plant in folk
medicine of different countries of the world and Ukraine is collected. It has been found that in some countries Callisia fragrans L. is
used in official medicine. In some countries, this medicinal plant is being actively studied and the project of pharmacopoeial article for
the State Pharmacopoeia has been developed. Thus, Callisia fragrans L. is a promising plant for a thorough study of its effects on the
body and future use in formal medicine.
Keywords: Callisia fragrans L., medicinal plant raw materials, chemical composition, pharmacological action.
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Анотація. У статті охарактеризовано книжкові колекції лікарів та науковців з фонду Наукової бібліотеки ВНМУ
ім. М. І. Пирогова та висвітлено їх провенієнції.
Ключові слова: історія медицини, медичне краєзнавство, рідкісні та цінні видання, провенієнції, екслібрис, печатка,
бібліотечний штамп, штамп книгопродавця.

ХРОНІКА

"Книги - люди в палітурках"
А. Макаренко

Наукова бібліотека ВНМУ ім. М. І. Пирогова бережно
зберігає видання, які можна віднести до пам'яток украї-
нської і світової культури. Серед них видання з різних
галузей знань, переважно з медицини, є книги надзви-
чайно рідкісні за художнім оформленням, репринти,
взірці палітурного мистецтва, мініатюрні, малоформатні
та малотиражні. Фонд достатньо повно відображає ета-
пи розвитку медичної науки та історію видавничої спра-
ви України, Росії, Європи, а штампи, примітки, екслібри-
си, літери на корінцях книг донесли до нас імена своїх
власників.

Наприкінці ХІХ - початку ХХ ст. у Вінниці мешкала й
працювала плеяда видатних лікарів і науковців, які зро-
били значний внесок у становлення і розвиток медици-
ни та медичної освіти краю. Серед славетних імен зга-
дуємо Л. Л. Дарашкевича, Г. Г. Бойно-Родзевича, М. М.
Болярського, Л. І. Малиновського, Є. Я. Фішензона, Л. К.
Морейніса та ін. Книги з їх особистих зібрань наразі зай-
мають виняткове місце серед цінних видань універси-
тетської бібліотеки та формують 24 колекції.

Значною є колекція книг зі штампом Вінницької ок-
ружної психоневрологічної лікарні. Із представників ме-
дичної спільноти закладу надзвичайно цінними є ко-
лекції Л. Л. Дарашкевича та Г. Г. Бойно-Родзевича.

Колекція Л. Л. Дарашкевича, психіатра, доктора ме-
дицини містить 12 книг. Протягом 1898-1931 рр. він пра-
цював у Вінницькій окружній психіатричній лікарні: спо-
чатку на посаді молодшого ординатора, у 1909 р. - стар-
ший ординатор, згодом - завідувач медичної частини, у
1928 р. - заступник головного лікаря, з 1929 р. - голов-
ний лікар Вінницької психіатричної лікарні. Надзвичай-
но рідкісним і одним із найстаріших видань бібліотеки у
цій колекції є видання A. C. Celsi "De medicina" (Bassilae,
1748) та "Lehrbuch der Anatomie des Menschen" C. E. E.
Hoffmann (Erlangen, 1886), які мають провенієнції "Leon
Darashkewich". Книга М. М. Топоркова "Вторичное сла-
боуміе послѣ  аменціи Meynert'a" (Казань, 1905) містить

дарчий напис: "Глубокоуважаемому Леону Людвигови-
чу доктору Дарашкевичу автор 16 мая 906".

Дбайливо зберігають бібліотекарі книжкову колек-
цію Г. Г. Бойно-Родзевича, відомого лікаря-психіатра,
доктора медицини, директора Вінницької психіатрич-
ної лікарні (1908-1928). Підбірку науковця складають
книги з фізіології, психології, мікробіології, психіатрії,
гігієни російською, німецькою та французькою мовами
1884-1928 рр. видання та мають власницький напис "Г.
БойноРодзевич". Книги містять чисельні маргіналії та
підкреслення. У його колекції вражає шикарно оформ-
лений конвалют "Основанія психологіи" з "Сочиненій
Герберта Спенсера" (С.-Петербург, 1897) - єдина книга
в фонді бібліотеки відомого англійського філософа і соц-
іолога. Видання оформлено спеціально для Г. Бойно-
Родзевича, - має на корінці вигравірувані літери G.Б.-Р.,
а на форзаці й нахзаці власницькі написи "Г. БойноРод-
зевич" і багаточисельні підкреслення, особливо, у розд-
ілах "Субстанція души" та "Эсто-физіологія". Надзвичай-
но цікавою в колекції є книга відомого французького
психолога, засновника соціальної психології Г. Тардта
"Преступникъ и преступленіе" (Москва, 1906) серії "Биб-
ліотека для самообразованія".

Колекція Л. І. Малиновського, засновника Вінниць-
кої Пироговської лікарні складається з його прижиттє-
вих наукових праць: "Наблюденія Винницкой Больницы
надъ аппендицитъ-илеусами", "Отчеты Винницкой боль-
ницы. Текущіе факты, теоріи и проблемы въ ученіи о
перитонитахъ", "Статистико-хирургическій отчетъ Вин-
ницкой больницы за 1908, 1909 и 1910 гг." (Кам'янець-
Подільський, 1911), "Phagedaena vulnerum" (Вінниця,
1915), з інскриптами "Глубокоуважаемому Д-ру Фишен-
зону".  Видання "Догмы асептики" (Вінниця, 1916) має
нерозбірливий власницький напис "А. Смирн….". У ко-
лекції хірурга Л. І. Малиновського є дисертації на ступінь
доктора медицини: М. Г. Іоффе "Объ измѣ неніяхъ не-
рвовъ подъ вліяніемъ массажа" (Юрьев, 1911) з напи-
сом "Дорогому Людвигу Івановичу Малиновскому от
благодарного автора";  І. Ф. Рудницького "Къ вопросу
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объ измѣ неніяхъ въ тканяхъ конечностей, подвергав-
шихся замораживанію" (Юрьев, 1899) - "Многоуважае-
мому Товарищу Л. И. Малиновскому от автора. Дерпт
190  г."; С. М. Рубашева "Хирургическое леченіе эмфи-
земы легкихъ въ связи съ ея патогенезомъ" (Москва,
1912) - "Многоуважаемому Людвигу Ивановичу Мали-
новскому от автора". Працюючи у Вінницький земсь-
кий лікарні, Л. І. Малиновський отримав в дар працю Л.
І. Куцевола-Артемовського "Хирургическая факультетс-
кая клиника Императорскаго Университета Св. Влади-
міра …" (Київ, 1885) з дарчим написом: "Дорогому То-
варищу и пріятелю Доктору Людвигу Ивановичу Ма-
линовскому отъ Д-ра С. М. Щерб… 20.04.1907 г.".

Невелика книжкова колекція Ю. Я. Фішензона, док-
тора медицини, професора, першого завідувача кафед-
ри факультетської терапії містить видання з анатомії,
фізіології, мікробіології, хірургії, акушерства, інфекцій-
них і венеричних хвороб тощо. Власницькі написи на
книгах французькою і російською мовами ніби комен-
тують його життєвий шлях: "Fischenson", "Fischenson
stud. med.", "Fiscenson cand. med." і "Dr. Fischenson".
Частина видань є згадкою про його тісну співпрацю з Л.
І. Малиновським під час Першої світової війни. Книга Ю.
Я. Фішензона "Огнестрѣ льныя раненія легкихъ въ сред-
ней эвакуаціонной зонѣ " (Вінниця, 1916) має дарчий
напис "Людвигу Ивановичу Малиновскому Главному
Врачу Винницкаго Земскаго Госпиталя посвящаю эту
работу". Л. І. Малиновський, у свою чергу, також дару-
вав власні праці колезі, що відомо з наведених вище
інскриптів.

До книжкової колекції Ю. Я. Фішензона, належить
також "Курсъ общей терапіи внутреннихъ болѣ зней" М.
В. Яновського (С.-Петербург, 1913), що засвідчує влас-
ницький напис "Д-r Fiscenson np."  та книги з дарчими
написами від колег та співробітників. Серед них праця
А. М. Мєркова "Нарис санітарного стану сучасного Под-
ілля" (Вінниця, 1929), який на авантитулі своєї книги
залишив дарчий напис: "Зам. председателя Винниц-
кого научного объединения врачей Д-ру Е. Я. Фишен-
зону от автора 21.10.39. Винница". К. Ц. Полтович -
власник кабінету лікарської гімнастики, масажу і орто-
педії, що знаходився за адресою: Київ, Володимирська,
27 (як свідчить публікація в газеті "Кіевлянинъ" (Київ,
1903), - подарував Ю. Я. Фішензону власну працю "Гигі-
еническое и лечебное значеніе механотерапіи въ
дѣ тскомъ возрастѣ " (С.-Петербург, 1901), про що засв-
ідчує інскрипт "Многоуважаемому товарищу Евфимію
Яковлевичу Фишензону от автора" [4]. У колекції Ю.
Я. Фішензона є справжня бібліографічна рідкість - "Ру-
ководство къ патологіи и терапіи преимущественно съ
физіологической и патолого-анатомической точки
зрѣ нія" Ф. Німейера (Київ, 1862) з дарчим написом на
титульному аркуші: "Многоуваж. Ефиму Яковлевичу А. Г.
Л. 1934". Не вдалося визначити ці загадкові літери
"А.Г.Л.", але подарувати таке фундаментальне видання
могла людина, яка високо цінувала Ю. Я. Фішензона як

науковця та лікаря.
Цікавою є колекція М. М. Болярського, доктора ме-

дицини, професора. М. М. Болярський у 1921-1939 рр.
очолював Вінницьку Пироговську лікарню, був одним із
засновників Вінницького медичного інституту, перший
заступник директора з науково-навчальної та адмініст-
ративно-господарської частини, перший декан інститу-
ту. Організував кафедру госпітальної хірургії та очолив
кафедру факультетської хірургії. Він був одним із знаних
лікарів Вінниці. У фонді бібліотеки зберігаються книги з
його автографами, власницькими написами та примітка-
ми. Провенієнції цікавлять з точки зору своєї інформа-
тивності про формування особистої бібліотеки профе-
сора, яка формувалася протягом всього життя. На особ-
ливо цінному, рідкісному, прижиттєвому виданні М. І.
Пирогова "Хирургическая анатомія артеріальныхъ ство-
ловъ и фасцій" (С.-Петербург, 1881) є підпис "Бол…", з
характерним завитком. Більш повний власницький
підпис "Н. Н. Болярс…" містить книга П. О. Смоленсь-
кого "Простѣ йшіе способы изслѣ дованія и оцѣ нки доб-
рокачественности съѣ стныхъ припасовъ, напитковъ,
воздуха, воды, почвы, жилищъ, освѣ тительныхъ матер-
іаловъ и проч." (С.-Петербург, 1909), яка була необхід-
ною лікарю-хірургу та директору-господарнику Пиро-
говської лікарні у 1917-1939 рр. Написами "Др. Бол…"
позначено книгу Пл. Тіхова "Туберкулезъ суставовъ и
костей" (Томск, 1909) та дисертацію на ступінь д-ра ме-
дицини В. Ф. Ясенецького-Войно "Регіонарная анэсте-
зія" (Петроград, 1915).

У 1910 р. М. М. Болярський успішно захистив дисер-
тацію "Къ вопросу о травматическихъ поврежденіяхъ
печени" на ступінь д-ра медицини і тому наступні книги
в його бібліотеці мають екслібриси "Докторъ Медицины
Н. Н. Болярській" (Wullstein "Руководство по хирургіи"
(С.-Петербург, 1913), на корінцях 1-3 томів крім влас-
ницького штампу вигравірувано ще літери "Н. Б."; F. Pelz-
Leusden "Ученіе о хирургическихъ операціяхъ" (С.-Пе-
тербург, 1912) та "Діагностика болѣ зней мочеполовыхъ
органовъ" (С.-Петербург, 1911) Б. М. Хольцова - вчителя
М. М. Болярського під час його роботи у хірургічному
відділенні Обухівської лікарні (С.-Петербург).

У 1934 р. Миколі Миколайовичу було присвоєно вче-
не звання професора, тому наступні видання з його ко-
лекції "Руководство по урологии" Б. М. Хольцова (Ле-
нинград, 1924) та "Практическое Руководство по воен-
но-полевой хирургіи" Р. Р. Вредена (С.-Петербург, 1911)
уже містять власницький штамп "Профессор Хирургии
Николай Николаевич Болярский" та власницький на-
пис "Н. Болярск…". Про повагу й вдячність лікарю, хірур-
гу, викладачу свідчать дарчі написи на книгах, які йому
дарували: "Руководство къ топографической анатоміи
въ примѣ неніи къ хирургіи" Р. Tillaux (С.-Петербург, 1884)
"Глубокоуважаемому дорогому Профессору Н. Н. Баляр-
скому студ. Л. Гаген февраль 1937 г. Винница"; "Руко-
водство практической хирургіи" під ред. E. von Bergvann-
a, P. von Bruns'a, J. Mikulicz-a (Москва, 1901) позначено
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щирою присвятою: "Глубокоуважаемому Николаю Ни-
колаевичу Болярскому на память от признательной
пациентки-коллеги В. Бачинской 11 мая 1920 г.".

Однією з найбільших книжкових колекцій фонду - є
колекція Л. К. Морейніса, хіміка-фармацевта, профе-
сора ВМІ, першого завідувача кафедри хімії та фарма-
кології (1934-1937). Всі книги мають власницький на-
пис "Л. К. Морейніс" та складається переважно з ви-
дань першої чверті ХХ ст., серед них є й рідкісні книги -
"Аналитическая химія" Жерара і Шанселя (Санкпетер-
бург, 1864), "Краткая фармакознозія" Ю. Трапа (С.-Пе-
тербург, 1881) та два прижиттєвих видання Д. Менделе-
ева - "Органическая химія" (Санктпетербург, 1861) та
"Основы химіи" (С.-Петербург, 1889). Прижиттєві видан-
ня вчених - виключний інтерес для читачів, оскільки у
них виражено волю автора з розміщення матеріалу та
оформлення книги - гравюри, рисунки, таблиці, палітур-
ка, віньєтки - все це характеризує смак і фінансові мож-
ливості автора та власника видань. Книга "Курсъ гигіе-
ны" Ф. Ф. Ерісмана (Москва, 1887) за збігом обставин
стала справжньою сенсацією колекції. У жовтні 2020 р.
Вінницький краєзнавчий музей при оформленні експо-
зиції про освіту Поділля представляв парту Ерісмана,
книги якого у Вінниці є тільки в колекції Л. К. Морейніса.

Колекція Карла Івановича Лане (1861-?), фарма-
цевта, лектора Вінницького фармацевтичного техніку-
му містить видання німецькою мовою з аналітичної та
органічної хімії, історії хімії, хімічного аналізу, фармако-
пеї. Він викладав історію аптечної справи, аптечне рах-
івництво та законодавство, судову хімію, фармацію. Всі
його книги помічено інскриптами "CLane", "Лане". На
двох виданнях, крім власницького напису, присутній ще
дарчий, однакового змісту: "Дорогому Саломону Ефре-
мовичу за отзывчивость и добросовестность отно-
шении к своим работам при совместной службе в
фарм-Техникуме, фарм-Институте и Мед-Институ-
те отчасти старый его преподаватель всего, все-
наилучшего, главным образом здоровья, и как знаю-
щему молодому человеку блестящую будущность. Ваш
любящий Карл Иванович Лане Винница 7/VI 1936 года".

Цікавою колекцією фонду є добірка книг М. В. Ок-
сенгорна, які форзаці, титульному аркуші, сторінках, нах-
заці мають багаточисельні власницькі штампи "Докторъ
М. В. Оксенгорнъ". А. Глушковецький у монографії "Де-
мократія у провінції" зазначає, що лікар М. В. Оксен-
горн: "Купець, лікар, власник садиби (прибутковий бу-
динок, споруджений 1907-1909 рр. за проєктом Г. Арти-
нова), закінчив Московський університет, прихильник
конституціоналізму та рівноправності євреїв" [5]. Це,
наразі, всі відомості про вінницького лікаря. Нині буди-
нок лікаря Оксенгорна (вул. Оводова, 6) реставрований
й вабить туристів. Його колекція містить видання з різних
галузей медицини: патології, терапії, хірургії, гінекології,
офтальмології, оториноларингології, неврології, стома-
тології, фізіотерапії тощо. Переважна більшість книг -
це фундаментальні видання відомих книговидавців, се-

ред яких П. А. Брейтігам, Н. П. Петров, К. Ріккер, Е. Вей-
мар, А. Мамонтов, А. Траншель, М. І. Румш та видавниц-
тва "Практическая Медицина". На деяких виданнях
штамп Оксенгорна відтиснено зверху власницьких на-
писів інших власників книг: "студентъ Креминскій Н.",
"докторъ Н. Я. Креминскій" та "студента Василія Кузне-
цова". Серед найцінніших книг у колекції М. В. Оксенгор-
на можна відмітити декілька томів "Руководства къ час-
тной патологіи и терапіи" за редакцією д-ра Г. Цимссе-
на, проф. клініч. медицини в Мюнхені, які були видані Б.
В. Хавкіним у 1879-1881 рр. За змістом, якістю паперу,
шрифтом та оформленням їх по праву можна віднести
до кращих взірців поліграфічної справи.

Виняткову цінність з погляду практикуючого лікаря
має колекція книг харківського лікаря Л. Г. Маргул-
іса. Власницький штамп "Докторъ Левъ Григорьевичъ
Маргулисъ" мають 5 книг, виданих у серії "Карманный
медицинский атласъ": "Атласъ и краткія основы пато-
логической анатоміи" O. Боллінгера (С.-Петербург,
1897), "Атласъ и краткія основы травматическихъ пере-
ломовъ и вывиховъ" О. Гельферіха (С.-Петербург, 1895),
"Атласъ и краткія основы гинекологіи" О. Шеффера в 3-
ох томах (С.-Петербург, 1895-1896). Всі атласи кишень-
кового розміру, прекрасного оформлення та мають
вкладні аркуші кольорових рисунків. Решта книг колекції
- видання з анатомії, патології, хірургії. Цікаво, що май-
же всі книги з бібліотеки Л. Г. Маргуліса або видані в
Харкові, або мають на титулі штампи харківських мага-
зинів: "Ф. А. Іогансонъ", "В. и А. Бирюковы въ Харьков?",
"Ф. К. Миллеръ" - у яких, можливо, були й придбані. "Ру-
ководство къ изученію акушерства" Е. Бума (С.-Петер-
бург, 1908) має напис червоним чорнилом "1913.1.28
куплено в Науч. мысли. Дра Маргулиса", а нижче черво-
ним закреслено "Изъ книг Павла Кривецкаго 19 22.ІХ
09 г. Харьков". Дві книги "Краткій учебникъ акушерства
женскихъ болѣ зней, ухода за новорожденными, ана-
томіи, физіологіи и подачи первой помощи въ несчаст-
ныхъ случаяхъ" А. І. Малишенко (Харьковъ, 1919) і "Тех-
ника реакціи проф. Е. Abderhalden'a (діализаціонный
методъ)" д-ра І. А. Євніна (Харьковъ, 1914) мають дарчі
написи: "Глубокоуважаемому коллеге Д-ру Маргулису
от автора 9.09.19 Харьков Д-р Малышенко" і "Глубо-
коуважаемому Льву Григорьевичу Д-ру Маргулису отъ
И. А. Евнина 12.5.14 г." відповідно. На деяких книгах
крім власницьких штампів Л. Г. Маргуліса, є ще написи
інших власників "В. Тихомиров" та "Ф. Н. Траганудаки".

Колекція книг Франца Миколайовича Траганудакі
налічує 20 примірників. У харківській газеті "Южный
Край" від 13 (25) жовтня 1895 р. зазначено: "Докторъ
ТРАГАНУДАКИ принимаетъ больных сифилисомъ и бо-
л?зни мочеполовыхъ органовъ. Отъ 10-12 утра и 5-7
веч. - Екатеринославская ул., д. Муравьева, № 25. Б.
100-12" [3]. Лікар Траганудакі збирав свою бібліотеку
наполегливо, ґрунтовно, з любов'ю. У його добірці пред-
ставлено рідкісні видання кінця ХІХ ст. (1876-1883), які
мають історичну й наукову цінність. Переважна більшість
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книг його колекції - це видання із заздалегідь поданою
заявкою до палітурного оформлення: на корінцях палі-
турки при друці наносилося орнаментально-шрифтове
тиснення - "Ф. Траганудаки", "Ф.Н.Т.", "Траганудаки". Крім
того, титули та сторінки книг позначені рельєфними та
чорнильними штампами "Ф.Н.Т.", "Докторъ Ф. Н. Трага-
нудаки", інскриптами: "Изъ книгъ Ф. Н. Траганудаки".
Колекція складається з підручників та керівництв з па-
тології, терапії, фізіології, хірургії та видань з діагности-
ки, фармакології, хімії тощо. В колекції Ф. М. Траганудакі
є прижиттєве видання М. І. Пирогова "Военно-врачеб-
ное дѣ ло и частная помощь на театрѣ  войны въ Болга-
ріи и въ тылу дѣ йствующей арміи въ 1877-1878 гг." (С.-
Петербург, 1879). Невідомо, чи мав відношення лікар
Траганудакі до судової медицини, але у його колекції є
рідкісна книга "Руководство къ патологоанатомической
діагностикѣ  и вскрытію труповъ" І. Орта (Харків, 1877).
На форзацах деяких видань написано прізвища інших
власників: "И. Мазингъ" та "Л. Г. Маргулисъ".

Винятковий інтерес представляє книжкова колек-
ція Г. Л. Амчиславського, сформована за власниць-
ким штампом "Врачъ Г. Л. Амчиславскій". Крім зазначе-
ного інскрипту, деякі видання мають ще один - "Пол-
тавський Медичний Виробн. Інститут імені Канторови-
ча". Книжкову колекцію Г. Л. Амчиславського складають
видання з фармакології, гінекології, практичного та опе-
ративного акушерства, дерматології, венеричних хвороб,
які мають чисельні помітки в текстах. "Оперативное аку-
шерство" акад. А. Я. Красовського (Санктпетербург, 1879)
густо помережено підкресленнями і маргіналіями. На
сторінках "Фармакології" д-ра Б. Шапіро (С.-Петербург,
1902), з передмовою проф. фармакології Харківського
університету С. О. Попова, нанесено багато приміток,
підкреслено окремі складові рецептів, записані власні
спостереження про алкалоїди, формальдегід, хлорал-
гідрид та ін. Ця книга має два різнокольорових штампи
"Врачъ Г. Л. Амчиславскій", "Докторъ И. Л. Амчиславскій"
та інскрипт "Г. Амчиславскій". Оскільки на початку ХХ ст.
у Полтавській губернії працювало декілька лікарів Ам-
числавських, в т.ч. Ілля Львович Амчиславський - лікар
Єврейської лікарні Полтави та Йосип Львович Амчис-
лавський - лікар с. Русновщина Полтавського повіту, тому
можна припустити, що штамп "И. Л. Амчиславскій" на-
лежить саме їм [5]. Змістовною книгою колекції є "Уче-
ніе объ изгнаніи плода и дѣ тоубійствѣ " Dr. Heinrich
Fabrice (С.-Петербург, 1906), яка за тематикою відно-
ситься до одного з найбільших розділів судової меди-
цини та розглядає багаточисельні методи дітовбивства
та юридичну відповідальність за ці злочини, що були
присутніми в практиці лікарів-акушерів. За даними
"Справочной книжки Полтавской губернии за 1906 г."
(Полтава, 1906) Г. Л. Амчиславський працював ліка-
рем 2-ї лікарської дільниці м. Кобеляки (вул. Царичансь-
ка, Кітайгородська, Ляшківська). В "Памятной книжкѣ 

Полтавской губернии на 1913 годъ" (Полтава, 1913)
надруковано оголошення вільно практикуючого ліка-

ря: "Амчиславский Гилель Лейбович, внутр. он же по
женск. и акушер. (Екатерининская, № 34, телеф. №
167). Прием ежедн. от 9-11 час. утра и от 4-6 час.
вечера." [1, 2].

У бібліотеці зберігається невелика колекція книг
А. Л. Попова, яка має власницький штамп "Врач А. Л.
Попов". Ймовірно, що це Андрій Леонович Попов, 1918
р.н., лікар, вчений, журналіст, син Леона Христофорови-
ча Попова (1881-1919). Усі книги видані у 1902-1914 рр.
С.-Петербурзьким видавництвом журналу "Практичес-
кая Медицина" та стосуються хірургії і травматології.
Різноплановою за змістом є книжкова добірка лікаря
М. М. Стадницького - це переважно підручники з те-
рапії, хірургії та фармакології, які містять власницький
штамп "Докторъ М. М. Стадницкій". На штампах, крім
прізвища власника, є дата придбання та інскрипт: "М. М.
Стадницкій-Колендо. 25.ІХ.1903". Рід Стадницьких-Ко-
лендо - давній і знатний, але, чи можна припустити, що
лікар М. М. Стадницький належить до нього?

Бібліотека шанобливо зберігає книги з особистих
бібліотек професорів ВНМУ, які були сформовані відпо-
відно до їх наукових інтересів. Серед них колекція М. К.
Венцківського, доктора медицини, професора, завіду-
вача кафедри акушерства і гінекології ВНМУ (1956-1961).
Усі книги, зокрема, підручники, практичні керівництва
та монографії з акушерства, гінекології та жіночих зах-
ворювань 1895-1934 рр. видання, мають власницький
штамп "З книгозбірні професора М. К. Венцківського".
Найстаріша книга у колекції - "Учебникъ акушерства со
включеніемъ патологіи беременности и родильнаго
періода" К. Шредера (С.-Петербург, 1895) за змістом,
оформленням, збереженням відноситься до цінних і
рідкісних видань бібліотеки.

У 2012 р. фонд бібліотеки поповнився книгами з осо-
бистої бібліотеки П. М. Серкова, доктора біологічних
наук, професора, академіка НАН України, протягом
1942-1953 рр. очолював кафедру нормальної фізіології
ВНМУ. Понад сто книг з його бібліотеки займають чільне
місце в бібліотеці. Колекція містить переважно видан-
ня з фізіології І пол. ХХ ст. Серед книг особливий інтерес
представляють "Основы физиологии человека" Е. Г.
Старлінга (Москва, 1934) з інскриптами: "Библіотека фи-
зіологіческой лабораторіи" та "Библіотека інституту
Південно-Захід. ….мет. відділення". Окрасою профе-
сорської бібліотеки є прижиттєве видання В. М. Бехтє-
рева "Проводящіе пути спинного и головного мозга" (С.-
Петербург, 1898) з дарчим написом: "Глубокоуважае-
мому товарищу Проф. М. В. Яновскому отъ автора".
Книгу постійно вдумливо перечитують науковці універ-
ситету. Рідкісним виданням в колекції є "Эксперимен-
тальная фармакологія, какъ основа лекарственнаго ле-
ченія" H. Meyer і R. Gottlieb (С.-Петербург, 1913). Декіль-
ка книг в колекції маюсь дарчі написи, як от: "Профес-
сору Филиппу Николаевичу с глубоким уважением и
сердечной благодарностью автор (підпис) 9.Х.74 г."

Разом з П. М. Серковим на кафедрі нормальної фізіо-

         “Вісник Вінницького національного медичного університету”,
                                                                         2022, Т. 26, №1

ІSSN 1817-7883
eІSSN 2522-9354

168

Книжкові скарби: колекції сектору рідкісної книги та рукописів Наукової бібліотеки ВНМУ ім. М. І. Пирогова



логії працювала Н. В. Братусь, доктор медицини, про-
фесор, протягом 1965-1992 рр. завідувачка кафедри
нормальної фізіології. Бібліотека успадкувала 145 книг
з її книгозбірні. Рідкісних книг в колекції немає, проте, -
це пам'ять про чудового науковця.

Колекцію Л. Г. Лєкарєва, доктора медицини, про-
фесора, завідувача кафедри соціальної гігієни та орган-
ізації охорони здоров'я ВНМУ (1946-1979) сформовано
в 2015 р. У дар отримано 12 томів "Большой медицинс-
кой энциклопедии" під редакцією Н. А. Семашка (Моск-
ва, 1934). Кожен том має власницький штамп: "Из книг
проф. Лекарева Леонида Григорьевича".

У 2020 р. від нащадків професора Г. К. Палія, докто-
ра медичних наук, професора, завідувача кафедри
мікробіології, вірусології та імунології ВНМУ (1976-2017),
бібліотека отримала колекцію книг з власної бібліотеки
науковця. Серед отриманих видань - переважно книги

BOOK TREASURES: COLLECTIONS OF THE SECTOR OF RARE BOOKS AND MANUSCRIPTS OF THE SCIENTIFIC LIBRARY OF
NATIONAL PIROGOV MEMORIAL MEDICAL UNIVERSITY, VINNYTSYA
Mazur O. P.
Annotation. The article describes the book collections of doctors and scientists from the fund of the Scientific Library of National
Pirogov Memorial Medical University, Vinnytsya and covered their provenance.
Keywords: history of medicine, medical local lore, rare and valuable editions, provenances, bookplate, seal, library stamp, bookseller
stamp.

з мікробіології, видання самого вченого та кафедри
мікробіології ВНМУ тощо. Кожне видання помічено влас-
ницьким штампом: "Доктор медицинских наук профес-
сор Гордей Кондратьевич Палий". Багато книг мають
дарчі написи. Книжкова колекція Г. К. Палія також може
слугувати 45-річною історією видавничої діяльності ка-
федри університету.

Рідкісні видання, застарілі палітурки, пожовклі сто-
рінки зі специфічним запахом століть… Важко бути бай-
дужим, взявши до рук таку книгу - книгу, що приваблює
давниною буття, своєю історією, долями їх авторів і влас-
ників видань, а ще - це особливий спосіб спілкування з
тими лікарями, яких більше немає з нами, це можливість
вчитися й прагнути розвиватися далі. А тому у перспек-
тиві діяльності наукової бібліотеки - всебічне розкриття
книжкових колекцій, їх подальше дослідження і збере-
ження.
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