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СТРУКТУРНИЙ АНАЛІЗ ТА ЕТІОЛОГІЧНА ХАРАКТЕРИСТИКА ОКОРУХОВИХ 
ПОРУШЕНЬ У НЕЙРОХІРУРГІЧНИХ ХВОРИХ

Структурний аналіз та етіологічна характеристика 
окорухових порушень у нейрохірургічних хворих
В. А. Васюта, В. М. Жданова, М. В. Каджая
ДУ «Інститут нейрохірургії імені А. П. Ромоданова 
НАМН України», м. Київ 

Резюме. Окорухові порушення (ОРП) – складна між-
дисциплінарна проблема, що може виникати при цілому 
ряді офтальмологічних, неврологічних, нейрохірургічних 
та ендокринних захворюваннях. Ушкодження окорухової 
системи може відбуватися на різному рівні – починаючи 
з екстраокулярних м’язів, нервів та закінчуючи ядрами, 
між’ядерними зв’язками та кірковими центрами. 

Мета дослідження – виявити етіологічні чинники око-
рухових порушень та створити діагностичний алгоритм. 

Матеріали і методи. Проведено обстеження 400 
хворих з ОРП різної етіології, які зверталися в Інсти-
тут нейрохірургії. 

Результати. Причиною ОРП у пацієнтів із нейрохі-
рургічною патологією є судинні ураження у 39 %, ново-
утворення головного мозку (35 %), тяжка ЧМТ – 18 % 
та запальні захворювання (4 %). Серед осіб із судин-
ними розладами превалювали аневризми різних відділів 
внутрішньої сонної артерії. Розроблено алгоритм ве-
дення пацієнтів з ОРП та диплопією. 

Висновки. Необхідне настороження офтальмоло-
гів, вчасна діагностика та скерування до лікарів суміж-
них профілів. 

Ключові слова: окорухові порушення; косоокість; ди-
плопія; нейрохірургічні захворювання.

Structural analysis and etiological characteristics of 
oculomotor disorders in neurosurgical patients
V. A. Vasyuta, V. M. Zhdanova, M. V. Kadzhaia
A. Romodanov Neurosurgery Institute, National Academy of
Medical Sciences of Ukraine, Kyiv

е-mail: vasyuta.v@ukr.net
Summary. Oculomotor disorders (OMD) are complex 

multidisciplinary problem that can occur in a number of oph-
thalmological, neurosurgical and endocrine diseases. Da
mage to the oculomotor system can occur at various levels, 
from the extraocular muscles, nerves, to the nucleus, inter-
nuclear ligaments, and cortical centers.

The aim of the study – to identify the etiological fac-
tors of oculomotor disorders and create a diagnostic algo-
rithm. 

Materials and Methods. A survey of 400 patients with 
OMD of various etiologies who applied to the Neurosurgery 
Institute was conducted. 

Results. The causes of OMD in patients with neurosur-
gery pathology are vascular lesion in 39 %, brain tumor (35 %),  
severe traumatic brain injury – 18 % and inflammatory 
diseases (4 %). Aneurysms of various sections of internal 
carotid artery dominate among patients with vascular dis-
orders. The algorithm for patients treatment with OMD and 
diplopia has been developed. 

Conclusions. It is necessary to be alert for ophthal-
mologists, timely diagnostics and referral to doctors of re-
lated profiles. 

Key words: oculomotor disorders; strabismus; diplopia; 
neurosurgical diseases.

ВСТУП
Окорухові порушення (ОРП) – складна між-

дисциплінарна проблема, що може виникати при 
цілому ряді офтальмологічних, неврологічних, не-
йрохірургічних та ендокринних захворюваннях. Усі 
ОРП поділяють на неврогенні та міогенні. Невро-
генні офтальмопатії характеризуються ураженням 
III, IV, VI пар черепно-мозкових нервів, можливе як 

ізольоване ушкодження одного нерва, так і поєдна-
ний вплив на кілька нервів. Міогенні офтальмопатії 
виникають унаслідок первинного неврогенного 
ураження зовнішніх м’язів ока (при травмах ока, 
запальних процесах в орбіті, ендокринній та ауто
імунній патології [2, 3]. 

Важливим проявом ОРП є косоокість та ди-
плопія. Співдружня косоокість не супроводжується 
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паралічем окорухових м’язів та диплопією. Пара-
літична косоокість виникає внаслідок ушкодження 
ІІІ, IV та VI черепних нервів або певних м’язів, які 
іннервуються цими нервами. Присутня бінокулярна 
диплопія. Паралітична косоокість може також супро-
воджуватися запамороченням, нудотою, порушен-
ням орієнтації у просторі, косметичними дефектами 
(збіжна чи розбіжна косоокість, відсутність рухомості 
очних яблук, опущення повік, розширення зіниці) [4].

Ушкодження окорухової системи може відбува-
тися на різному рівні – починаючи з екстраокулярних 
м’язів, нервів та закінчуючи ядрами, між’ядерними 
зв’язками та кірковими центрами. 

Окорухові нерви можуть залучатися у патоло-
гічний процес як одночасно, так і ізольовано. Одно-
часне ушкодження більш характерне для патології 
кавернозного синуса (новоутворення головного 
мозку, аневризми судин, каротидно-кавернозне 
співвустя), де дані нерви розташовані щільно один 
до одного. В деяких випадках може розвиватися 
повна офтальмоплегія, яка проявляється повним 
птозом, мідріазом та відсутністю рухів очних яблук 
у всі сторони [6, 8]. 

Через щільні анатомічні зв’язки окорухової 
системи зі структурами ЦНС, окорухові порушення 
можуть бути проявами нейрохірургічних захво-
рювань (новоутворення головного мозку, мозкові 
аневризми, черепно-мозкова травма). Маючи 
офтальмологічні симптоми (косоокість, двоїння), 
пацієнти звертаються спочатку до офтальмологів, 
що потребує настороження колег та своєчасне 
скерування на консультацію до фахівців суміжних 
спеціальностей [10]. 

Метою дослідження було виявити етіологічні 
чинники окорухових порушень та створити діагнос-
тичний алгоритм для пацієнтів з ОРП.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
Проведено обстеження 400 хворих з ОРП різної 

етіології, які зверталися у відділ нейроофтальмології 
ДУ «Інститут нейрохірургії імені А. П. Ромоданова 
НАМНУ» в 2009–2019 рр. Жінок було 202 та 198 чо-
ловіків. Середній вік – 45 років. Пацієнти зверталися 
зі скаргами на двоїння, косоокість, опущення повік, 
різний розмір зіниць, нечіткість зору. Всім хворим 
проводилося поглиблене нейроофтальмологічне 
обстеження, яке включало візометрію, офтальмос-

копію, біомікроскопію, комп’ютерну периметрію. Кут 
косоокості вимірювали за методом Гіршберга та 
шкалою Медокса, рухомість очного яблука – на пе-
риметрі за методом С. С. Головіна. Комплекс нейро-
візуалізуальних обстежень включав комп’ютерну то-
мографію (КТ), КТ-ангіографію, магнітно-резонансну 
томографію (МРТ), МР-ангіографію, селективну 
церебральну ангіографію. Також застосовували 
функціональні методи діагностики: ультразвукову 
доплерографію судин голови та шиї, електроенце-
фалографію за показаннями. 

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Усі хворі мали ОРП різного ступеня вираження. 

Ушкодження ІІІ пари проявлялося птозом, обме-
женням рухомості очного яблука вгору, всередину, 
вниз, мідріазом. Ушкодження відвідного нерва (VI 
пара) проявляється обмеженням рухомості очного 
яблука назовні, блокового (IV пара) – обмеженням 
рухомості всередину та вниз. ОРП у 78 % випадків 
супроводжувалася паралітичною косоокістю та біно-
кулярною диплопією. У 58 % хворих ОРП, диплопія 
та анізокорія виникали раптово, що є прогностично 
більш небезпечним. 

Структурний аналіз етіологічних чинників ви-
никнення ОРП представлено у таблиці 1.

Судинні ураження були найбільш чисельною 
групою захворювань, які призводили до ОРП (39 %). 
Складність цієї патології полягає часто в ургентних 
станах, особливо у випадках розривів аневризм 
мозкових судин, що потребує швидкої діагностики 
та лікування [4, 5]. Тому ми вирішили провести де-
тальний структурний аналіз даної групи пацієнтів. 

У 34 % хворих з ОРП виявлялися новоутворення 
головного мозку. Найбільш часто були новоутворен-
ня, які анатомічно близько розташовувалися біля 
кавернозного синуса – менінгеоми малого крила 
основної кістки, мосто-мозочкового кута та хіазми. 
Рідше зустрічалися пухлини ретроорбітальної ло-
калізації та зорових нервів. У таких випадках через 
компресію зорових нервів розвивалась також комп-
ресійна оптична нейропатія з наступним розвитком 
атрофії зорових нервів. 

Тяжка ЧМТ із переломами кісток основи черепа, 
краніоорбітальна травма викликають ОРП через 
механічний травматичний вплив та розвиток гема-
том у ділянках розташування окорухових нервів [7].  
18 % (72 хворих) із тяжкою ЧМТ мали ОРП. 

Таблиця 1. Структурний аналіз етіологічних чинників виникнення окорухових порушень 

Захворювання Кількість хворих (n=400) %
Судинні ураження 156 39
Об’ємні утворення головного мозку 140 35
Тяжка ЧМТ 72 18
Запальні ураження 28 7
Інші судинні ураження 4 1
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Запальна причина ОПР була у 7 % пацієнтів. 
За даними літератури, герпес HSV ½ (вірус про-
стого герпесу – типи 1, 2), CMV (цитомегаловірус), 
EBV (вірус Епштейна – Барр), VZV (вірус варицела 
зостер), HHV-6 (вірус герпесу тип 6), HHV7 (вірус 
герпесу, тип 7), HHV8 (вірус герпесу, тип 8) можуть 
розповсюджуватися через трійчастий, відвід-
ний, окоруховий та лицьовий нерви, викликаючи 
окорухові порушення різного вираження [1, 2, 9]. 
Основними скаргами є диплопія (94,3 %), збіжна 
косоокість (65,7 %), розбіжна косоокість (22,95 %), 
птоз (17,1 %) [1]. При підозрі на вірусний генез ОРП 
проводиться дослідження венозної крові методом 
ПЦР на наявність ДНК-вірусів. 

Найбільш варіабельною групою захворювань, 
що призводять до ОРП, є судинні ураження. Струк-
турний аналіз судинних уражень представлено у 
таблиці 2. 

Серед пацієнтів із судинними розладами прева-
лювали аневризми різних відділів внутрішньої сонної 
артерії (ВСА) (75 % аневризми супракліноїдного від-
ділу ВСА, 22 % – аневризми інфракліноїдного відділу 
ВСА (найчастіше каротидно-кавернозне співвустя). 
Аневризми супракліноїдного відділу часто супрово-
джується ураженням ІІІ пари черепно-мозкових не-
рвів. Так як волокна, що іннервують сфінктер зіниці, 
знаходяться поверхнево, парез ІІІ призводить до 
мідріазу, що є диференційно діагностичним критерієм 
тяжкості ураження окорухового нерва [12]. 

Аневризми інфракліноїдного відділу ВСА клініч-
но проявляються синдромом кавернозного синуса. 
Так як в ділянці кавернозного синуса ІІІ, IV, VI пари 
черепно-мозкових нервів розташовані поруч, то 
всі три нерви ушкоджуються одночасно. При зна-
чно збільшених розмірах аневризми відбувається 
її розрив та утворюється співвустя між сонною 
артерією та кавернозним синусом. Симптоматика 
каротидно-кавернозного співвустя специфічна: 
екзофтальм, застійна ін’єкція, хемоз кон’юнктиви, 
пульсуючий, синхронний із пульсом шум у голові; 
парези III, IV, VI пар черепних нервів. На очному дні 
може бути повнокров’я, звитість вен та звуження 
артерій; рідше – набряк дисків зорових нервів, як 
наслідок порушення венозного відтоку з очниці та 
крововиливи за ходом судин [5]. 

Патологію у вертебробазилярному басейні вияв-
лено в 37 % хворих із судинними ураженнями. Дані 
зміни не супроводжувалися гострими порушеннями 
мозкового кровообігу і більшість пацієнтів мала 
дисциркуляторну енцефалопатію, або в анамнезі 

перенесли транзиторні ішемічні напади та гостре 
порушення мозкового кровообігу. ОРП у такій групі 
хворих, як правило, мають підгострий перебіг, епізо-
ди погіршання та покращання, диплопія виявлялась 
у 68 % хворих. 

Окрему групу хворих з ОРП становили пацієнти з 
між’ядерною офтальмоплегією. Дану групу хворих ми 
розглядали окремо (42 пацієнти), так як ОРП у даних 
випадах пов’язана з окоруховими ядрами. Виникає 
при ушкодженні медіального поздовжнього пучка, 
який знаходиться у стовбурі мозку. Останній з’єднує 
ядра III та VI пар черепно-мозкових нервів, забез-
печує співдружній горизонтальний та вертикальний 
погляд. Симптоматика ушкодження включала в себе: 
слабкість аддукції (зведення), різностояння очних 
яблук (коса девіація), порушення співдружнього 
погляду (горизонтального та вертикального). Осно-
вними причинами стали: розсіяний склероз, інфаркт 
та пухлини стовбура мозку, стовбуровий енцефаліт, 
менінгіт, метаболічні енцефалопатії, системний 
червоний вовчак, ЧМТ, мальформація Арнольда – 
Кіарі, аневризми судин, офтальмоплегічна мігрень, 
тромбоз кавернозного синуса. 

ОРП часто супроводжуються диплопією. Моно-
кулярна диплопія частіше є проявом офтальмологіч-
ної патології (астигматизм, зміни рогівки, катаракта, 
іридодіаліз, розриви сітківки та макулярний набряк). 
Бінокулярна – у більшості випадків є проявом за-
хворювань ЦНС (судинні, запальні захворювання 
ЦНС, новоутворення головного мозку).

Враховуючи те, що саме до офтальмолога спо-
чатку звертаються хворі з косоокістю та диплопією, 
ми розробили діагностичний алгоритм ведення паці-
єнтів із диплопією та ОРП для лікарів-офтальмологів. 

Кожен випадок диплопії потребує настороження 
лікаря, хоча не завжди її викликає серйозна патоло-
гія. Етіологічні чинники варіабельні! Від неправиль-
но підібраних окулярів до геморагічного інсульту чи 
пухлини головного мозку. Важливо встановити чи 
справді це диплопія.

Пацієнту варто задати такі питання: чи бачите Ви 
два окремих зображення? Якщо так, то як зображен-
ня орієнтовані одне відносно одного: вертикально, 
по діагоналі чи горизонталі? Чи минає диплопія, 
якщо одне око заплющити? Завжди перевіряємо 
обидва ока. 

Якщо диплопія проходить, коли заплющене 
будь-яке око, вона є бінокулярною. Якщо диплопія 
зберігається навіть тоді, коли одне око прикрите, 
вона є монокулярною. 

Таблиця 2. Структурний аналіз судинних уражень

Захворювання Кількість хворих (n=156) %
Патологія у басейні внутрішньої сонної артерії 104 66,7
Патологія у вертебробазилярному басейні 50 32
Інші судинні ураження 2 1,3
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Чи посилюється диплопія, коли Ви дивитесь у різ-
ні боки? Диплопія, яка різниться за вираженням при 
поглядах у різні сторони, збільшує ймовірність пара-
лічу або іншого ураження окорухових м’язів. Якщо 
пацієнт помічає диплопію, яка значно збільшується 
при погляді вгору, необхідно виключити травматич-
не ушкодження м’яза. Між’ядерна офтальмоплегія 
може викликати диплопію при поглядах убік і може 
бути наслідком демієлінізуючої хвороби в молодших 
пацієнтів або ішемії у пацієнтів старшого віку. 

Гостра постійна диплопія з додатковими не-
врологічними симптомами повинна вважатися 
невідкладним станом, поки не буде доведено 
протилежне. Раптовий початок диплопії збільшує 
ймовірність того, що центральна нервова система 
отримала ушкодження через травму чи ішемію. На-
явність будь-яких додаткових ознак чи симптомів, 
особливо ураження зіниці та дисфункції численних 
черепних нервів, повинна стати тривожним черво-
ним прапорцем.

Офтальмологи також повинні задавати загальні 
запитання пацієнту про наявність: головного болю, 
м’язової слабкості, асиметрії обличчя (опущення 
кутів ока, рота, крил носа з одного боку), порушень 
мови та рівноваги, відчуття сплутаності, розгубле-
ності, наявності болю в оці.

Існують два найгірші сценарії причин диплопії:
1) диплопія з анізокорією. Варто негайно

проводити МРТ або КТ головного мозку, щоб 

виключити новоутворення головного мозку або 
аневризму. 

2) диплопія із залученням декількох черепних
нервів. Уражені черепні нерви допомагають виді-
лити ушкоджену частину мозку. Ізольований парез 
черепного нерва частіше зумовлений ішемічною 
етіологією, наприклад цукровим діабетом або гі-
пертонічною хворобою. Але при втягненні декількох 
черепних нервів, причиною, набагато більш ймовір-
ною, є стан, що загрожує життю: пухлина або гемо-
рагічний інсульт. Патологія, що залучає кавернозний 
синус, має схильність ушкоджувати кілька черепних 
нервів через їх близькість до синусу. 

ВИСНОВКИ 
1. Причиною ОРП у пацієнтів із нейрохірургічною

патологією є судинні ураження у 39 %, новоутво-
рення головного мозку (35 %), тяжка ЧМТ – 18 % 
та запальні захворювання (4 %). 

2. Враховуючи очні скарги, пацієнти часто
звертаються спочатку до офтальмологів, що по-
требує настороження лікаря стосовно об’ємних, 
судинних утворень головного мозку та направлення 
на консультацію до спеціалістів суміжних профілів 
(неврологів, нейрохірургів), а також проведення 
нейровізуалізуючих досліджень. 

3. Створений алгоритм дозволяє швидке при-
йняти рішення щодо подальшої тактики ведення 
даної категорії хворих. 
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МОРФОМЕТРИЧНА ОЦІНКА ОСОБЛИВОСТЕЙ РЕМОДЕЛЮВАННЯ АРТЕРІЙ 
ШЛУНОЧКІВ СЕРЦЯ В УМОВАХ ПОСТРЕЗЕКЦІЙНОЇ ПОРТАЛЬНОЇ 

ГІПЕРТЕНЗІЇ

Морфометрична оцінка особливостей 
ремоделювання артерій шлуночків серця в умовах 
пострезекційної портальної гіпертензії
М. С. Гнатюк, Н. Я. Монастирська, Н. М. Гданська, 
Л. В. Татарчук, О. Б. Ясіновський
Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

Резюме. Структурно-функціональна перебудова 
артеріального русла камер серця може бути зумовлена 
різними змінами гемодинаміки у великому і малому колах 
кровообігу та системі ворітної печінкової вени, до якої 
найчастіше призводить портальна гіпертензія, яка 
може виникати при видаленні великих об’ємів печінки. Ан-
гіоархітектоніка інтраорганного русла серцевого м’яза 
при портальній гіпертензії повністю не досліджена. 

Мета дослідження – морфометрично вивчити 
особливості ремоделювання артерій шлуночків серця 
в умовах пострезекційної портальної гіпертензії.

Матеріали і методи. Морфологічно досліджені ар-
терії шлуночків серця 94 білих щурів, яких поділили 
на 3 групи: перша нараховувала 15 тварин,друга – 63 
щури зі змодельованою пострезекційною портальною 
гіпертензією,третя – 16 тварин із поєднанням по-
стрезекційної портальної гіпертензії та поліорганної 
недостатності. Евтаназію щурів здійснювали крово-
пусканням в умовах тіопенталового наркозу. Зі шлуноч-
ків серця виготовляли гістологічні мікропрепарати, на 
яких визначали зовнішній та внутрішній діаметри арте-
рій лівого та правого шлуночків дрібного калібру, товщи-
ну медії та адвентиційної оболонки, індекси Вогенворта 
та Керногана, висоту ендотеліоцитів, діаметр їх ядер, 
ядерно-цитоплазматичні відношення у досліджуваних 
клітинах, відносний об’єм ушкоджених ендотеліоцитів. 
Кількісні показники обробляли статистично.

Результати. Встановлено, що пострезекційна пор-
тальна гіпертензія призводить до структурної пере-
будови артерій дрібного калібру шлуночків серця, яка 
характеризується потовщенням стінки досліджува-
них судин, звуженням їх просвіту, вираженими зміна-
ми індексів Вогенворта та Керногана, погіршанням 
кровопостачання, порушенням ядерно-цитоплазма-
тичних відношень в ендотеліоцитах. Відносний об’єм 
ушкоджених ендотеліоцитів в умовах пострезеційної 
портальної гіпертензії у лівому шлуночку дорівню-
вав (19,20±0,30) %, у правому – (15,30±0,27) %, при 

Morphometric assessment remodeling features 
of ventricular artery at postresection portal 
hypertension
M. S. Hnatiuk, N. Ya. Monastyrska, N. M. Hdanska,
L. V. Tatarchuk, O. B. Yasinovskyi
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

e-mail: hnatjuk@tdmu.edu.ua

Summary. Structural and functional reconstruction 
of arterial bed of heart chambers may be due to various 
changes in hemodynamics in the great and small circles and 
the portal hepatic vein system, which is most often caused 
by portal hypertension, which can occur at removing large 
volumes of liver. Angioarchitectonics of the intraorganic 
channel of heart muscle in portal hypertension has not been 
fully studied.

The aim of the study – morphometrically study  
the features of remodeling of the arteries of ventricles  
of heart in conditions of postresection portal  
hypertension.

Materials and Methods. Ventricular arteries of the 
heart of 94 white rats, divided into 3 groups were morpholog-
ically examined. Group 1 consisted of 15 animals, group 2 –  
63 rats with simulated postresection portal hypertension, 
group 3 – 16 animals with a combination of postresection 
portal hypertension and multiorgan failure. Euthanasia 
of rats was performed by bloodletting under thiopental 
anesthesia. Histological micronutrients were made of the 
ventricles of heart, which determined the outer and inner 
diameters of the arteries of left and right ventricles of small 
caliber, the thickness of media and adventitial membrane, 
Wagenworth and Kernogan indices, endothelial cell height, 
diameter of their nuclei, nuclear-cytoplasmic relation, 
relative volume of damaged endothelial cells. Quantitative 
indicators were processed statistically.

Results. Postresection portal hypertension leads to 
structural reconstruction of small ventricular arteries, which 
is characterized by thickening of the wall of studied vessels, 
narrowing of their lumen, marked changes in Wagenworth 
and Kernogan indices, deterioration of blood supply, 
nuclear-cytoplasmic relation disorders in endotheliocytes. 
The relative volume of damaged endothelial cells in 
conditions of postresection portal hypertension in the left 
ventricle was (19.20±0.30) %, in the right – (15.30±0.27) %, 
in case of multiple organ failure, respectively – (34.5±0.4) % 
and (24.30±0.36) %.

©М. С. Гнатюк та ін., 2022
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виникненні поліорганної недостатності відповідно – 
(34,5±0,4) % та (24,30±0,36) %.

Висновки. Пострезекційна портальна гіпертен-
зія призводить до вираженого ремоделювання артерій 
дрібного калібру лівого та правого шлуночків серця, 
яке характеризується потовщенням їх стінки, зву-
женням просвіту, зміною індексів Керногана та Воген-
ворта, ушкодженням ендотеліоцитів, ендотеліаль-
ною дисфункцією, порушенням їх кровопостачання та 
трофіки, дистрофією, некробіозом клітин і тканин, 
осередками клітинної інфільтрації та склерозу. Вияв-
лені структурні зміни домінували у лівому шлуночку та 
при поєднанні пострезекційної портальної гіпертензії 
із поліорганною недостатністю.

Ключові слова: шлуночки серця; артерії; пострезекцій-
на портальна гіпертензія; морфометрія.

Conclusions. Postresection portal hypertension 
leads to severe remodeling of the small arteries of left and 
right ventricles, which is characterized by thickening of 
their wall, narrowing of lumen, changes in the Kernogan 
and Wagenworth indices, damage to endothelial cells, 
endothelial trophic dysfunction and dystrophy and 
necrobyosis cellulae, tissues, foci of cellular infiltration and 
sclerosis. The revealed structural changes dominated in the 
left ventricle and in the combination of postresection portal 
hypertension with multiorgan failure.

Key words: ventricles; arteries; postresection portal 
hypertension; morphometry.

ВСТУП
Серцево-судинна патологія є найбільш розпо-

всюдженою, має тенденцію до зростання, найчас-
тіше призводить до смертності та інвалідності насе-
лення у молодому працездатному віці й є важливою 
медичною та соціальною проблемою [1, 2]. Відомо 
також, що структурно-функціональна перебудова 
артерій відділів серця може бути зумовлена різними 
змінами гемодинаміки у великому і малому колах 
кровообігу та системі ворітної печінкової вени. В 
останній до вказаних змін найчастіше призводить 
портальна гіпертензія, яка нерідко виникає при ви-
даленні великих об’ємів печінки [3–5]. Пострезекцій-
на портальна гіпертензія призводить до виражених 
змін гемодинаміки у системі ворітної печінкової 
вени, а також венах великого кола кровообігу, що 
ускладнюється погіршанням венозного дренажу від 
органів та посиленням роботи серцевого м’яза, яка 
змінює морфологію артерій [6–8]. Необхідно зазна-
чити, що структура артерій шлуночків серця при 
пострезекційній портальній гіпертензії досліджена 
недостатньо.

Метою дослідження було морфометрично 
вивчити особливості ремоделювання артерій шлу-
ночків серця в умовах пострезекційної портальної 
гіпертензії.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
За допомогою комплексу морфологічних мето-

дів досліджено артерії лівого та правого шлуночків 
94 лабораторних статевозрілих білих щурів-самців, 
яких поділили на 3 групи: перша нараховувала 15 
експериментальних тварин, друга – 63 щури зі 
змодельованою пострезекційною портальною гіпер-
тензією [9], третя – 16 експериментальних тварин із 
поєднанням пострезекційної портальної гіпертензії 
та поліорганної недостатності, при якій виявляли 
гепатаргію, ентеральну, ниркову та серцеву недо-

статності. Евтаназію лабораторних статевозрілих 
білих щурів-самців здійснювали кровопусканням в 
умовах тіопенталового наркозу. Зі шлуночків серця 
вирізали шматочки, які після відповідного проведен-
ня через спирти зростаючої концентрації поміщали 
у парафін. Мікротомні зрізи після депарафінізації 
фарбували гематоксиліном та еозином, за ван-
Гізон, Маллорі, Вейгертом, Массону, толуїдиновим 
синім [10]. Мофрометрично на гістологічних мікро-
препаратах визначали зовнішній (ЗД) та внутрішній 
(ВД) діаметри артерій лівого (ЛШ) та правого (ПШ) 
шлуночків дрібного (зовнішній діаметр 26–50 мкм) 
калібру, товщину медії (ТМ) та адвентиційної обо-
лонки (ТА), індекс Вогенворта – ІВ (відношення 
площі судини до площі просвіту), індекс Керногана 
– ІК (відношення площі просвіту судини до її площі),
висоту ендотеліоцитів (ВЕ), діаметр їх (ДЯЕ) ядер,
ядерно-цитоплазматичні відношення у досліджува-
них клітинах (ЯЦВЕ), відносний об’єм пошкоджених
ендотеліоцитів (ВОПЕ) [2, 11].

Морфометричні дослідження артерій шлуноч-
ків серця здійснювали, використовуючи систему 
візуального аналізу гістологічних препаратів. Зо-
браження з гістологічних препаратів на монітор 
комп’ютера виводили з мікроскопа MICROmed 
SEO SСAN та за допомогою відеокамери Vision 
CCD Camera. Морфометричні дослідження прово-
дили за допомогою програм ВідеоТест-5.0, КААРА 
Image Base та Microsoft Exсel на персональному 
комп’ютері. Обробка морфометричних параметрів 
проведено у відділі системних досліджень Терно-
пільського національного медичного університету 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України. Різницю 
між порівнювальними морфометричними показ-
никами визначали за критеріями Манна – Уїтні та 
Стьюдента [11, 12]. 

Усі маніпуляції та евтаназію щурів проводили з 
дотриманням основних принципів роботи з експе-
риментальними тваринами відповідно до положен-
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ня Європейської конвенції про захист хребетних 
тварин, що використовуються для досліджених 
та наукових цілей (Страсбург, 1986), Загальних 
етичних принципів експериментів на тваринах, 
ухвалених Першим національним конгресом із 
біоетики (Київ, 2001), а також Закону України «Про 
захист тварин від жорстокого поводження» (від 
21.02.2006) [13].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
Встановлено, що у щурів через місяць після 

резекції лівої та правої бокових часток (58,1 % її 
паренхіми) печінки при розтині очеревинної порож-
нини спостерігалося розширення ворітної печінкової 
вени, повнокров’я і розширення брижових вен та 
видимого венозного русла тонкої та товстої кишок, 
стравоходу, шлунка, асцит, спленомегалія. Описане 
вище свідчило про наявність пострезекційної пор-
тальної гіпертензії [6, 8]. 

Отримані дані досліджуваних артеріальних 
судин у результаті морфометричних вимірів пред-
ставлені у таблиці 1. Результати аналізу кількісних 
морфологічних показників артеріального русла 
лівого та правого шлуночків серця показали, що 
в умовах пострезекційної портальної гіпертензії 
більшість показаних морфометричних параметрів 
виражено змінювалася. Так, зовнішній діаметр 
артерій дрібного калібру лівого шлуночка при 
цьому виявився збільшеним на 4,7 % (р<0,05), 

правого – на 3,8 % (р<0,05), при поєднанні постре-
зекційної портальної гіпертензії із поліорганною 
недостатністю вони відповідно змінилися – на 5,2 
та 4,0 % (р<0,05). 

Товщина медії та адвентиційної оболонки ар-
терій дрібного калібру в змодельованих експери-
ментальних умовах також значно збільшувалися. 
При тривалій пострезекційній портальній гіпертензії 
товщина медії досліджуваних судин лівого шлуночка 
з вираженою статистично достовірною різницею 
(р<0,001) збільшилася на 16,4 %, при розвитку по-
ліорганної недостатності – на 20,5 %, а товщина 
адвентиції – відповідно на 66,6 та 70,2 % (р<0,001). 

У даних експериментальних умовах індекс Во-
генворта артерій дрібного калібру лівого шлуночка 
зростав, а індекс Керногана зменшувався. Так, 
в умовах пострезекційної портальної гіпертензії 
індекс Вогенворта зріс у 1,5 раза, при виникненні 
поліорганної недостатності – у 1,58 раза (р<0,001), 
а індекс Керногана відповідно зменшився на 13,5 
та 15,9 % (р<0,001).

Внутрішній діаметр (просвіт) артерій дрібного 
калібру лівого шлуночка у змодельованих експе-
риментальних умовах зменшувався. Так, в умо-
вах пострезекційної портальної гіпертензії вну-
трішній діаметр досліджуваних судин статистич-
но достовірно (р<0,001) знизився на 14,2 %, при 
розвитку поліорганної недостатності – на 16,4 %.  
Необхідно зазначити, що звуження просвіту 

Таблиця 1. Морфометрична характеристика артерій дрібного калібру шлуночків серця експериментальних тварин 
(М±m)

Показник
Група спостереження

перша третя четверта
ДЗЛШ, мкм 36,20±0,48 37,90±0,45* 37,90±0,45*
ДВЛШ, мкм 23,20±0,21 19,90±0,21*** 19,40±0,18***
ТМЛШ, мкм 7,30±0,12 8,50±0,12*** 8,80±0,12***
ТАЛШ, мкм 5,70±0,04 9,50±0,12*** 9,70±0,12***
ІВЛШ, % 243,5±4,8 362,7±2,1*** 385,60±2,7***
ІКЛШ, % 41,1±0,3 27,6±0,3*** 25,90±0,24***
ВЕЛШ, мкм 6,20±0,12 6,54±0,12* 6,62±0,09**
ДЯЛШ, мкм 3,10±0,06 3,52±0,04** 3,70±0,03***
ЯЦВЛШ 0,250±0,003 0,290±0,003* 0,310±0,003***
ВОУЕЛШ, % 2,10±0,03 19,20±0,30*** 34,5±0,4***
ДЗПШ, мкм 36,40±0,48 37,80±0,45* 37,86±0,42*
ДВПШ, мкм 23,30±0,21 20,45±0,21*** 19,90±0,18***
ТМПШ, мкм 7,30±0,12 8,10±0,12*** 8,40±0,09***
ТАПШ, мкм 5,80±0,04 9,25±0,12*** 9,56±0,12***
ІВПШ, % 242,1±5,1 341,6±2,1*** 361,9±2,7***
ІКПШ, % 41,0±0,3 29,2±0,3*** 27,62±0,12***
ВЕПШ, мкм 6,30±0,12 6,56±0,0,09* 6,62±0,09*
ДЯПШ, мкм 3,15±0,05 3,47±0,04** 3,58±0,03***
ЯЦВПШ 0,250±0,003 0,280±0,003** 0,294±0,003***
ВОУЕПШ, % 2,05±0,02 15,30±0,27*** 24,30±0,36***

Примітка. *– р<0,05; **– р<0,01;***– р<0,001 порівняно з першою групою.
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артерій, виражене зростання їх індексу Воген-
ворта, зниження індексу Керногана свідчили про 
зменшення пропускної здатності артерій дрібно-
го калібру лівого шлуночка та погіршення його 
кровопостачання [2,11].

Змодельовані експериментальні умови при-
зводили також до структурної перебудови ендоте-
ліоцитів артерій дрібного калібру лівого шлуночка, 
що підтверджувалося змінами їх морфометричних 
параметрів. Так, висота ендотеліоцитів досліджу-
ваних судин при пострезекційній портальній гіпер-
тензії збільшилася з (6,20±0,12) мкм до (6,54±0,12) 
мкм. Між наведеними кількісними морфологічними 
показниками виявлено статистично достовірну 
(р<0,05) різницю й останній морфометричний па-
раметр перевищував попередній на 5,5 %, а при 
виникненні поліорганної недостатності – на 6,8 %  
(р<0,01). Діаметр ядер досліджуваних клітин 
при цьому відповідно змінився на 13,5 та 19,3 % 
(р<0,001).

Нерівномірні зміни просторових характеристик 
ядра та цитоплазми ендотеліоцитів артерій дрібно-
го калібру лівого шлуночка у змодельованих екс-
периментальних умовах призводили до порушень 
відношень між морфометричними параметрами 
вказаних структур, що адекватно відображали 
ядерно-цитоплазматичні параметри в названих 
клітинах. Так, вказаний морфометричний показ-
ник у досліджуваних судинах при пострезекційній 
портальній гіпертензії зі статистично достовірною 
різницею зріс на 16,0 %, а при поєднанні портальної 
гіпертензії з поліорганною недостатністю – на 24,0 % 
(р<0,001). Виявлені зміни свідчили про порушення 
клітинного структурного гомеостазу [2, 11]. Відносні 
об’єми ушкоджених ендотеліоцитів у другій групі 
спостережень виявилися збільшеними у 1,5 раза, 
а у третій – у 16,4 раза (р<0,001).

Наведені та проаналізовані досліджувані мор-
фометричні параметри свідчать, що пострезекційна 
портальна гіпертензія призводить до значного ремо-
делювання (структурної перебудови) артерій дріб-
ного калібру лівого шлуночка, яке більш виражене 
при поєднанні портальної гіпертензії із поліорганною 
недостатністю.

Проведені дослідження, отримані результати 
та їхній аналіз свідчать, що ступінь ремоделюван-
ня досліджуваних судин у правому шлуночку був 
менш вираженим порівняно з лівим шлуночком. 
Так, внутрішній діаметр артерій дрібного калібру 
правого шлуночка в умовах пострезекційної пор-
тальної гіпертензії зменшився на 12,2 %, при ви-
никненні поліорганної недостатності – на 14,6 %,  
індекс Керногана відповідно змінився на 11,8 та 
13,4 % (р<0,001), а індекс Вогенворта зріс у 1,4 
та 1,5 раза (р<0,001). Ядерно-цитоплазматичні 
відношення в ендотеліоцитах артерій дрібного 
калібру правого шлуночка в умовах пострезек-

ційної портальної гіпертензії виявилися збільше-
ними на 12,0 %, при поєднанні пострезекційної 
портальної гіпертензії із поліорганною недостат-
ністю – на 17,6 % (р<0,001), а відносний об’єм 
ушкоджених ендотеліоцитів відповідно – у 7,4 та 
11,8 раза (р<0,001).

Відомо, що ендотеліоцити судин продукують 
різні біологічно активні речовини, необхідні для 
регуляції життєво важливих процесів організму. 
Вони здійснюють бар’єрну, продукційну, гемос-
татичну, метаболічну, транспортну, репаративну 
функції, синтезують оксид азоту (NO), ендотелін, 
ангіотензин-П, тромбоксан, простагландин НІ 
[14]. Виражені структурні зміни артерій дрібно-
го калібру шлуночків серця через місяць після 
резекції 58,1 % паренхіми печінки свідчили про 
їхню особливу функціональну активність при пе-
рерозподілі кровотоку в умовах пострезекційної 
портальної гіпертензії. Потовщення стінки вказа-
них судин та звуження їх просвіту проходило за 
рахунок збільшення товщин медії, адвентиційної 
оболонки, а також посилення тонусу, гіперплазії 
та гіпертрофії гладком’язових клітин. Виражена 
звивистість внутрішньої еластичної мембрани 
досліджуваних артерій свідчила про їх посилений 
тонус [2]. Ушкодження значної кількості ендотелі-
оцитів призводило до їхньої дисфункції, блокади 
NO-синтази, зменшення синтезу NO, активації 
процесів його деградації, збільшення синтезу 
вазоконстрикторів: ендотеліну, ангіотензину-П, 
тромбоксану, простагландину НІ, що посилювало 
спазм, звуження судин та суттєво погіршувало 
кровопостачання органа й ускладнювалося гі-
поксією [14]. Описані структурні зміни артерій 
дрібного калібру лівого та правого шлуночків 
серця суттєво впливали на регуляцію кровотоку 
в умовах пострезекційної портальної гіпертензії 
та забезпечували у даних патологічних умовах 
оптимальне кровопостачання органа. Відомо та-
кож, що артерії дрібного калібру в неушкоджених 
органах несуть основне навантаження у регуляції 
кровообігу та першими й у найбільшому ступені 
ушкоджуються при патології [2, 11].

Гістологічно в лівому і правому шлуночках 
серця при пострезекційній портальній гіпертен-
зії спостерігалися виражені судинні розлади, 
повнокров’я, розширення переважно венозних 
судин, перивазальні набряки та набряки строми, 
осередки дистрофічно, некробіотично, апоптично 
змінених ендотеліоцитів, кардіоміоцитів, вогнище-
ві інфільтрати та розростання сполучної тканини. 
Відмічався також набряк ендотеліоцитів, їх дис-
трофія, некробіоз, десквамація та проліферація. 
Останнє свідчило про наявність гіпоксії. Доміну-
вали виявлені процеси у лівому шлуночку та при 
поєднанні пострезекційної портальної гіпертензії 
з поліорганною недостатністю.
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ВИСНОВКИ 
Пострезекційна портальна гіпертензія при-

зводить до вираженого ремоделювання артерій 
дрібного калібру лівого та правого шлуночків сер-
ця, яке характеризується потовщенням їх стінки, 
звуженням просвіту, зміною індексів Керногана та 
Вогенворта, ушкодженням ендотеліоцитів, ендо-

теліальною дисфункцією, порушенням їх крово-
постачання та трофіки, дистрофією, некробіозом 
клітин і тканин, осередками клітинної інфільтрації 
та склерозу. Виявлені структурні зміни домінували 
у лівому шлуночку та при поєднанні пострезекцій-
ної портальної гіпертензії із поліорганною недо-
статністю.
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МОРФОМЕТРИЧНІ АСПЕКТИ ВИВЧЕННЯ ОСОБЛИВОСТЕЙ ВІКОВОЇ 
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Морфометричні аспекти вивчення особливостей 
вікової структурної перебудови стінок артерій 
передміхурової залози
М. С. Гнатюк, С. О. Нестерук, Л. В. Татарчук, 
Н. Я. Монастирська 
Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України 

Резюме. Вікові структурні зміни органного арте-
ріального русла на сьогодні є предметом дослідження 
для морфологів та клініцистів. Разом з тим, вікові осо-
бливості ремоделювання артерій передміхурової зало-
зи залишаються маловивченими.

Мета дослідження – морфометрично вивчити 
особливості вікової структурної перебудови стінки 
артерій передміхурової залози.

Матеріали і методи. Морфометрично досліджено  
структурну вікову перебудову стінки артерій передмі-
хурової залози 45  білих щурів, яких поділили на 2 групи: 
перша нараховувала 15  тварин віком 6 місяців, друга 
– 30  щурів віком 24 місяці. Евтаназію  тварин здійсню-
вали кровопусканням в умовах тіопенталового наркозу.
З передміхурової залози виготовляли гістологічні мікро-
препарати, які забарвлювали гематоксиліном та еози-
ном, за ван-Гізон, Маллорі, Массоном і  на яких морфоме-
трично визначали зовнішній  та внутрішній  діаметри,
товщини інтими, медії, адвентиції, інтимо-медіальний,
інтимо-адвентиційний, адвентиційно-медіальний  ін-
декси артерій дрібного та середнього калібрів, відносні
об’єми ушкоджених ендотеліоцитів. Кількісні морфоло-
гічні показники обробляли статистично.

Результати. Встановлено вікову структурну пере-
будову артеріальних стінок передміхурової залози, яка 
характеризувалася збільшенням товщини медії, адвен-
тиції, атрофією інтими, порушенням відношень між 
їхніми морфометричними параметрами, зростанням 
кількості ушкоджених ендотеліоцитів. Виявлені струк-
турні зміни домінували в артеріях дрібного калібру, яким 
належить основна роль у забезпеченні кровопостачан-
ня  досліджуваного органа. Зростання відносного об’єму 
ушкоджених ендотеліоцитів в артеріальному руслі пе-
редміхурової залози у лабораторних білих щурів-самців 
проходили в основному за рахунок апоптично змінених 
ендотеліоцитів,  кількість яких з віком збільшується.

Висновки. З віком виникають морфологічні зміни у 
стінках артерій передміхурової залози лабораторних 
статевозрілих білих щурів-самців, які характеризу-
ються їх потовщенням, звуженням просвіту, атрофіч-

Morphometric aspects of studying the features of age 
structural reconstruction of the walls of the prostate 
arteries
M. S. Hnatiuk, S. O. Nesteruk, L. V. Tatarchyuk,
N. Ja. Monastyrska
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

e-mail: hnatjuk@tdmu.edu.ua

Summary. Age structural changes in the organ 
artery to date are the subject of study for morphologists 
and clinicians. At the same time, the age features 
of remodeling of the prostate arteries remain poorly 
understood.

The aim of the study – morphometric study of the 
features of age structural reconstruction of the prostate 
artery wall. 

Materials and Methods. Morphometrically studied the 
structural age reconstruction of the prostate artery wall of 
45 white rats, which were divided into 2 groups. Group 1 
consisted of 15 animals aged 6 months, group 2 – 30 rats 
aged 24 months. Euthanasia of animals was performed 
by bloodletting under conditions of thiopental anesthesia. 
Histological micropreparations were made from the prostate 
gland, which morphometrically determined the outer and 
inner diameters, intima thicknesses, media, adventitia, 
intimo-medial, intimo-adventitia, adventitial-medial indices 
of arteries of small and medium calibers, relative volumes 
of damage endotheliocytes. Quantitative morphological 
parameters were processed statistically.

Results. The age structural reorganization of the 
arterial walls of the prostate gland, which was characterized 
by an increase in the thickness of the media, adventitia, 
atrophy of the intima, violation of the relationship between 
their morphometric parameters, increasing the number of 
damaged endothelial cells. The detected structural changes 
dominated in the arteries of small caliber of the studied 
organ, which play a major role in ensuring blood supply to 
the studied organ. The increase in the relative volume of 
damaged endothelial cells in the arterial bed of the prostate 
in laboratory white male rats was mainly due to apoptotically 
altered endotheliocytes, the number of which increases with 
age.

Conclusions. With age, morphological changes in the 
walls of the prostate arteries of laboratory adult white male 
rats are characterized by their thickening, narrowing of the 
lumen, atrophic processes in the intima, increasing thickness 
of the media and adventitia, disruption of relations between 
them, increasing the relative volume of damaged endote-
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ними процесами в інтимі, зростанням товщини медії 
та адвентиції, порушенням відношень між ними, зрос-
танням відносного об’єму ушкоджених ендотеліоци-
тів. Вираження вікової структурної перебудови стінок 
артеріального русла передміхурової залози домінує в 
артеріях дрібного калібру.

Ключові слова: передміхурова залоза; артерії; морфо-
метрія.

liocytes. The severity of age-related structural changes in 
the walls of the arterial bed of the prostate dominates in the 
arteries of small caliber.

Key words: prostate; arteries; morphometry.

ВСТУП
Передміхурова залоза – важливий м’язово-

залозистий орган репродуктивної системи чоловіків. 
Секрет, який виділяє даний орган, підтримує життє-
діяльність сперматозоїдів. Структурою та функцією 
передміхурової залози  на сьогодні цікавляться до-
слідники [1–3]. Відомо, що у чоловіків старших 50 
років розвивається доброякісна гіперплазія передмі-
хурової залози, що супроводжується розростанням 
залозистого епітелію, який оточує сечовипускальний 
канал і призводить до порушення сечовипускання.

Згідно з даними досліджень останніх десятиліть, 
значну роль у гіперплазії передміхурової залози віді-
грає співвідношення у її структурі епітелію та стро-
ми, а також продукція факторів росту, які регулюють 
це відношення. Важлива роль у розвитку вказаної 
патології відводиться судинному фактору – віковим 
структурним змінам артеріального, венозного та 
гемомікроциркуляторного русел передміхурової 
залози [3, 4].

Метою дослідження було морфометрично ви-
вчити особливості вікової структурної перебудови 
стінки артерій передміхурової залози.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
За допомогою кількісних морфологічних методів 

досліджено особливості структурної вікової пере-
будови стінки артерій передміхурової залози 45 
статевозрілих білих щурів-самців лінії Вістар, яких 
поділили на 2 групи: перша група нараховувала 15 
експериментальних тварин віком 6 місяців, друга 
– 30 білих щурів віком 24 місяці. Евтаназію експе-
риментальних тварин здійснювали кровопусканням
в умовах тіопенталового наркозу. З передміхурової
залози вирізали шматочки, які фіксували у 10 %
нейтральному розчині формаліну, проводили через
етилові спирти зростаючої концентрації та поміщали
у парафінові блоки. Мікротомні зрізи товщиною 5–
6 мкм після депарафінізації забарвлювали гематок-
силіном та еозмином, за ван-Гізон, Маллорі, Вей-
гертом, Массоном, толуїдиновим синім, проводили
імпрегнацію азотнокислим сріблом [5].

При морфометрії артерій середнього (зовніш-
ній діаметр – 51–125 мкм) та дрібного (зовнішній 
діаметр 26–50 мкм калібрів)  визначали зовнішній 
(ЗД) та внутрішній (ДВ) діаметри досліджуваних 

судин, товщини інтими (ТІ), медії (ТМ), адвентиції 
(ТА), інтимо-медіальний (ІМІ), інтимо-адвентиційний 
(ІАІ), адвентиційно-медіальний (АМІ) індекси, від-
носні об’єми ушкоджених ендотеліоцитів (ВОПЕ) 
[6]. Кількісні морфологічні показники обробляли 
статистично. Обробку отриманих морфометричних 
параметрів здійснено у відділі системних статис-
тичних досліджень Тернопільського національного 
медичного університету імені І. Я. Горбачевського 
МОЗ України у програмному пакеті STATISTIKA 
(Stat. Soft. Inc. USA). Різницю між порівнюваль-
ними морфометричними параметрами визначали 
за критеріями Стьюдента та Манна – Уїтні [6, 7]. 
Необхідно вказати, що проведені експериментальні 
дослідження та евтаназію білих щурів-самців вико-
нували з дотриманням загальних етичних принципів 
експериментів на тваринах, ухвалених Першим 
національним конгресом з біоетики (Київ, 2001) та 
відповідно до Європейської конвенції про захист 
хребетних тварин, що використовуються для дослід-
них та інших наукових цілей (Страсбург, 1986) [8].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
Кількісні морфологічні показники артерій серед-

нього та дрібного калібрів передміхурової залози 
експериментальних тварин показані у таблиці. Ре-
зультати аналізу даних, вказаних у таблиці, показали, 
що з віком складові судинної стінки досліджуваних 
артерій змінювалися. Так, зовнішній діаметр артерій 
середнього калібру передміхурової залози у тварин 
старшої вікової групи збільшився всього на 0,4 % 
(р<0,05). Внутрішній діаметр вказаних судин при 
цьому зменшився з (50,90±0,54) мкм до (48,80±0,51) 
мкм. Наведені морфометричні параметри статис-
тично достовірно (р<0,05) відрізнялися між собою й 
остання кількісна морфологічна величина виявилася 
меншою за попередню на 4,1 %, а товщина інтими – 
на 3,5 % (р<0,05). Товщина медії артерій середнього 
калібру передміхурової залози при цьому статистич-
но достовірно (р<0,05) зросла на на 4,4 %, товщина 
адвентиції – на 9,2 % (р<0,01).

Нерівномірні, диспропорційні зміни кількісних 
морфологічних показників інтими, медії, адвентиції 
призводили до змін інтимо-медіального, інтимо-ад-
вентиційного та адвентиційно-медіального індексів. 
Так, інтимо-медіальний індекс в артеріях середнього 
калібру передміхурової залози у білих щурів стар-
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шої вікової групи статистично достовірно (р<0,01) 
зменшився на 7,5 %, інтимо-адвентиційний – на 
8,2 % (р<0,001), адвентиційно-медіальний зріс на 
4,4 % (р<0,01).

Структури артерій дрібного калібру передміху-
рової залози з віком змінювалися у більшому ступені 
порівняно з попередніми судинами. Так, зовнішній 
діаметр вказаних судин при цьому збільшився на 
2,9 % (р<0,05), товщина медії – на 29,2 % (р<0,001), 
адвентиції – на 31,2 % (р<0,001). Збільшення тов-
щини медії досліджуваних судин зумовлено пролі-
ферацією гладких м’язових клітин та збільшенням 
стромальних структур, адвентиції – розростанням 
строми. Внутрішній діаметр (просвіт) артерій дрібно-
го калібру передміхурової залози з віком виявився 
статистично достовірно (р<0,01) зменшеним на  
9,4 %, товщина інтими – на 5,4 % (р<0,001). Вира-
жено зміненими при цьому виявилися відношен-
ня між просторовими параметрами компонентів 
артеріальної стінки, що адекватно відображали 
інтимо-медіальний, інтимо-адвентиційний та адвен-
тиційно-медіальний індекси. Так, інтимо-медіальний 
індекс артерій дрібного калібру передміхурової 
залози у 24-місячних тварин з вираженою статис-
тично достовірною різницею (р<0,001) зменшився 
з (0,970±0,006) до (0,708±0,004), тобто на 27 %, а 
інтимо-адвентиційний – на 25,3 % (р<0,001) порівня-
но з аналогічними контрольними морфометричними 
параметрами. Адвентиційно-медіальний індекс у 
даних умовах експерименту зростав, а відносний 

об’єм ушкоджених ендотеліоцитів у досліджуваних 
судинах з віком збільшився у 1,8 раза (р<0,001).

Відомо, що ендотеліоцити сьогодні розглядають 
як ендокринний орган і його структурно-функціо-
нальні зміни тісно пов’язані з віковими, ендогенними 
та екзогенними факторами. Ушкодження ендотеліо-
цитів призводить до порушення чисельних регуля-
торних механізмів та фенотипових змін, які визна-
чаються як ендотеліальна дисфункція. Ушкодження 
значної кількості ендотеліоцитів порушує гомеостаз, 
впливає на ремоделювання судинної стінки й може 
призводити та посилювати гіпоксію [9, 10].

Вираженіша вікова структурна перебудова 
артерій дрібного калібру, порівняно з більшими 
судинами, пояснюється тим, що артерії дрібного 
калібру відіграють основну роль у регуляції крово-
току та повноцінному забезпеченні кровопостачан-
ня органа. Деякі автори стверджують, що вказані 
артерії в нормальних фізіологічних умовах більш 
навантажені, порівняно з аналогічними судинами 
більших розмірів і вони першими реагують на різні 
фізіологічні зміни, зміни  гемодинаміки та ушкоджен-
ня органів і систем [3, 9].

Зменшення товщини інтими в артеріях перед-
міхурової залози експериментальних 24-місячних 
білих щурів свідчить про наявність вікових атрофіч-
них процесів, які при цьому виникають в органах та 
системах [9].

Зростання відносного об’єму ушкоджених ен-
дотеліоцитів в артеріальному руслі передміхурової 

Таблиця. Морфометричні параметри артерій передміхурової залози (M±m)

Показник 
Група спостереження

перша друга
Артерії середнього калібру

ЗД, мкм 98,5±1,2 98,90±1,5
ВД, мкм 50,90±0,54 48,80±0,51*
ТІ, мкм 6,84±0,06 6,60±0,05*
ТМ, мкм 21,35±0,33 22,30±0,33*
ТА, мкм 19,41±0,24 21,20±0,18**
ІМІ 0,320±0,002 0,296±0,002**
ІАІ 0,52±0,002 0,323±0,002***
АМІ 0,910±0,006 0,950±0,004**
ВОПЕ, % 1,92±0,02 3,10±0,03***

Артерії дрібного калібру
ЗД, мкм 43,44±0,42 44,70±0,39*
ВД, мкм 24,20±0,24 21,90±0,18**
ТІ, мкм 6,30±0,04 5,95±0,03***
ТМ, мкм 6,50±0,05 8,40±0,06***
ТА, мкм 6,44±0,03 8,45±0,03***
ІМІ 0,970±0,006 0,708±0,004***
ІАІ 0,943±0,005 0,704±0,004***
АМІ 0,990±0,006 1,005±0,003*
ВОПЕ, % 2,10±0,05 3,90±0,03***

Примітка. * – р<0,05, ** – р<0,01, *** – р<0,001 порівняно з першою групою.
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залози у лабораторних білих щурів-самців лабо-
раторних статевозрілих білих щурів-самців, що з 
віком активується апоптоз і збільшується кількість 
апоптично змінених клітин [11,12].

ВИСНОВКИ 
З віком виникають морфологічні зміни у стінках 

артерій передміхурової залози лабораторних стате-

возрілих білих щурів-самців, які характеризуються 
їх потовщенням, звуженням просвіту, атрофічними 
процесами в інтимі, зростанням товщини медії 
та адвентиції, порушенням відношень між ними, 
зростанням відносного об’єму ушкоджених ендоте-
ліоцитів. Вираження вікової структурної перебудови 
стінок артеріального русла передміхурової залози 
домінує в артеріях дрібного калібру.
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ХАРАКТЕРИСТИКА ЯКОСТІ СНУ, СТРЕСУ ТА ТРИВОГИ ПІД ЧАС ПАНДЕМІЇ 
COVID-19 У МЕДИЧНИХ СЕСТЕР ТЕРАПЕВТИЧНИХ ВІДДІЛЕНЬ ТА 

МЕДИЧНИХ СЕСТЕР, ЯКІ ПРАЦЮЮТЬ У ВІДДІЛЕННЯХ, ДЕ НАДАЄТЬСЯ 
ДОПОМОГА ПАЦІЄНТАМ ІЗ КОРОНАВІРУСНОЮ ХВОРОБОЮ COVID-19
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Характеристика якості сну, стресу та тривоги 
під час пандемії COVID-19 у медичних сестер 
терапевтичних відділень та медичних сестер, які 
працюють у відділеннях, де надається допомога 
пацієнтам із коронавірусною хворобою COVID-19
М. М. Двуліт1, І. Я. Криницька2 
Івано-Франківський національний медичний 
університет1 
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імені І. Я. Горбачевського МОЗ України2

Резюме. Пандемія коронавірусної хвороби 
(COVID-19) стала серйозним випробуванням не лише 
для українського суспільства, а й для усього людства, 
негативно вплинувши на системи охорони здоров'я ба-
гатьох країн та збільшивши ризик виникнення психо-
логічних розладів серед медичного персоналу. 

Мета дослідження – вивчити частоту і виражен-
ня порушень сну, стресу та тривоги під час пандемії 
COVID-19 у медичних сестер, які працюють у терапев-
тичних відділеннях та у відділеннях, де надається допо-
мога пацієнтам із коронавірусною хворобою COVID-19.

Матеріали і методи. Усього у дослідженні взяло 
участь 56 медичних сестер терапевтичного профілю, 
із них 30 осіб працюють у терапевтичних відділеннях, 
а 26 – у спеціалізованих відділеннях, де надається допо-
мога пацієнтам із коронавірусною хворобою COVID-19. 
Для клінічної оцінки вираження інсомнії ми використа-
ли анкету суб’єктивного оцінювання сну. Для оцінки 
стресу і тривоги під час пандемії COVID-19 у медичних 
сестер використовувався опитувальник SAVE-9 для 
медичного персоналу. Статистичну обробку даних 
проводили із використанням стандартних програмних 
продуктів обробки інформації Statistica.

Результати. Порушення сну серед медичних сестер 
терапевтичного профілю, які працюють у відділеннях, 
де надається допомога пацієнтам з COVID-19 виявлено 
у 42,3 % (n=11) опитаних. За структурою порушення сну 
розподілилися наступним чином: пресомнічні (порушення 
ініціації сну) спостерігалися у 50,0 % (n=13); інтрасом-
нічні (порушення підтримки сну) – в 30,8 % (n=4); пост-
сомнічні (порушення пробудження) – у 19,2 % (n=4); денна 

Characteristics of the sleep quality, stress and 
anxiety during the COVID-19 pandemic in nurses 
of therapeutic departments and nurses working 
in departments provided help to patients with 
coronavirus disease COVID-19
M. M. Dvulit1, I. Ya. Krynytska2
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Summary. The coronavirus disease (COVID-19) 
pandemic has become a serious experience not only for 
Ukrainian society, but for the whole humanity, negatively 
affecting the healthcare systems of many countries and 
increasing the risk of psychological disorders among 
medical staff.

The aim of the study – to examine the frequency and 
severity of sleep disorders, stress and anxiety during the 
COVID-19 pandemic in nurses working in therapeutic units 
and in units where patients with COVID-19 coronavirus 
disease are treated.

Materials and Methods. A total of 56 therapeutic nur
ses took part in the study, of whom 30 worked in therapeu-
tic departments and 26 in specialized departments where 
care for patients with coronavirus COVID-19 is provided. 
We used a subjective sleep assessment questionnaire to 
clinically assess the severity of insomnia. To assess stress 
and anxiety during the COVID-19 pandemic, nurses used 
the SAVE-9 questionnaire for medical staff. Statistical data 
processing was performed using standard “Statistica” infor-
mation processing software.

Results. Sleep disturbances among the nurses of 
therapeutic profile who work in the departments where 
care is provided to patients with COVID-19 were found in 
42.3 % (n=11) of respondents. According to the structure 
of sleep disorders were distributed as follows: presom-
nia (sleep initiation disorders) were observed in 50.0 %  
(n=13); intrasomnic (sleep support disorders) – in 30.8 %  
(n=4); postsomnic (awakening disorders) – in 19.2 % 
(n=4); daytime sleepiness – in 30.8 % (n=8) of respon-
dents. An analysis of the SAVE-9 mean score in thera-
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сонливість – у 30,8 % (n=8) респондентів. При аналізі се-
реднього бала за шкалою SAVE-9 у медичних сестер те-
рапевтичного профілю, які працюють у відділеннях, де 
надається допомога пацієнтам з COVID-19, було вста-
новлено, що середній рівень стресу і тривоги в групі до-
слідження становить (14,5±0,62) бала. Даний результат 
статистично вірогідно вищий (на 42,2 %), ніж в групі ме-
дичних сестер терапевтичних відділень (р<0,05).

Висновки. Встановлено вірогідно вищий рівень пору-
шень сну, стресу та тривоги у медичних сестер тера-
певтичного профілю, які працюють у відділеннях, де нада-
ється допомога пацієнтам із COVID-19 відносно медичних 
сестер терапевтичних відділень, що вказує на необхід-
ність розробки і реалізації низки профілактичних заходів 
для медичних сестер, які залучені до надання допомоги 
пацієнтам із гострою коронавірусною хворобою для за-
безпечення їх якісної і ефективної професійної діяльності. 

Ключові слова: інсомнія; стрес; тривога; медичні се-
стри; COVID-19.

peutic nurses working in COVID-19 care units found that 
the mean stress and anxiety level in the study group was 
(14.5±0.62) points. This result is statistically significantly 
higher (by 42.2 %) than in the group of nurses of therapeu-
tic departments (p<0.05).

Conclusions. Significantly higher levels of sleep, 
stress, and anxiety disorders were found in therapeutic 
nurses working in COVID-19 care units than in thera-
peutic nurses, which indicate the need to develop and 
implement a number of preventive measures for nurses 
involved in providing care to patients with acute corona-
virus disease to ensure their quality and effective profes-
sional activities.

Key words: insomnia; stress; anxiety; nurses; COVID-19.

ВСТУП
Пандемія коронавірусної хвороби (COVID-19) 

стала серйозним випробуванням не лише для 
українського суспільства, а й для усього людства, 
негативно вплинувши на системи охорони здоров'я 
багатьох країн та збільшивши ризик виникнення 
психологічних розладів серед медичного персоналу 
[1], який є ключовим ресурсом держави в умовах 
пандемії [2]. Надмірне психоемоційне наванта-
ження на медичних працівників, які перебувають 
у місцях спалахів пандемії і мають підвищений 
ризик інфікування та психологічного травмування 
під час догляду за інфікованими пацієнтами, має 
як короткострокові, так і довгострокові наслідки для 
психічного благополуччя [3]. 

Якісний сон є важливим компонентом психічно-
го здоров’я людини, необхідним для формування 
пам’яті, уваги, підтримки активності упродовж дня 
та навіть забезпечення функціонування імунної сис-
теми [4]. В умовах позмінної праці медичних сестер 
забезпечення нормального сну є проблематичним: 
нічні зміни супроводжуються вимушеним зміщенням 
сну на денні години, скороченням його тривалості 
та зниженням якості, що призводить до зростання 
втоми та сонливості на роботі [5]. Втома та сонли-
вість можуть знизити продуктивність праці та збіль-
шити ймовірність медичних помилок [6]. Є дані, що 
інсомнія зумовлює погіршення когнітивних функцій, 
зокрема викликає порушення уваги, внаслідок чого 
знижується швидкість прийняття рішень [7]. 

Метою дослідження було вивчити частоту і 
вираження порушень сну, стресу та тривоги під час 
пандемії COVID-19 у медичних сестер, які працюють 
у терапевтичних відділеннях та у відділеннях, де 
надається допомога пацієнтам із коронавірусною 
хворобою COVID-19.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
Усього в дослідженні взяло участь 56 медич-

них сестер терапевтичного профілю, із них 30 осіб 
працюють у терапевтичних відділеннях Тернопіль-
ської обласної клінічної лікарні (гастроентерології, 
ендокринології, ревматології, кардіології), а 26 – у 
спеціалізованих відділеннях, де надається допомо-
га пацієнтам із коронавірусною хворобою COVID-19 
(терапевтичне відділення № 1 комунального неко-
мерційного підприємства «Тернопільська комуналь-
на міська лікарня № 2», терапевтичне відділення 
№ 1 комунального некомерційного підприємства 
«Тернопільська комунальна міська лікарня № 3» 
та пульмонологічне відділення Тернопільської об-
ласної клінічної лікарні).

За віком учасників дослідження поділили таким 
чином: 20–29 років – 25,5 %, 30–39 років – 39,0 %, 
40–49 років – 18,9 %, 50–59 років – 16,6 %. Середню 
спеціальну освіту мали 71,4 % респондентів, вищу 
медичну освіту – 10,9 % медичних сестер, незакін-
чену вищу освіту – 17,7 % респондентів. На момент 
проведення анкетування більшість медичних сестер 
мала кваліфікаційну категорію (88,4 %). Учасники 
дослідження, які мали вищу кваліфікаційну катего-
рію, склали 40,5 %, першу – 33,0 % і другу – 26,5 %. 
Середній загальний медичний стаж роботи респон-
дентів склав (20±3,1) року, а в відділенні – (14,5±2,1) 
року. Соціальний статус визначений в основному 
заміжніми жінками. 68,9 % респондентів заміжні 
офіційно, 3,3 % проживають у цивільному шлюбі, 
14,0 % – не одружені, 13,8 % – розлучені. 

Для клінічної оцінки вираження інсомнії ми ви-
користали анкету суб’єктивного оцінювання сну [8], 
представлену в таблиці 1. 

Анкета бальної оцінки суб'єктивних характе-
ристик сну дозволяє оцінити якість сну пацієнтів 
за 5-бальною шкалою кожного пункту. Значення в 
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22 і більше балів за цією шкалою – норма, 19–21 
бал – погранична межа наявності інсомнії, менше 
19 балів – ознака наявності інсомнії.

Для оцінки стресу і тривоги під час пандемії 
COVID-19 у медичних сестер використовували 
опитувальник SAVE-9 для медичного персоналу [9]. 
Статистичну обробку даних проводили із викорис-
танням стандартних програмних продуктів обробки 
інформації Statistica.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
Значення суми балів за анкетою суб'єктивної 

оцінки сну, що відповідає наявності порушень сну 
серед медичних сестер терапевтичного профілю, 
які працюють у відділеннях, де надається допомога 
пацієнтам із COVID-19, виявлено у 42,3 % (n=11) 
респондентів (рис. 1). Щодо групи медичних сестер 
терапевтичних відділень, то даний показник стано-
вив 30,0 % (n=9). При цьому граничні розлади сну 
серед медичних сестер терапевтичного профілю, 
які працюють у відділеннях, де надається допомо-
га пацієнтам із COVID-19, спостерігалися у 69,2 % 

(n=18) респондентів проти 46,7 % (n=14) опитаних 
медичних сестер, які працюють у терапевтичних 
відділеннях.

За структурою порушення сну серед медичних 
сестер терапевтичного профілю, які працюють у 
відділеннях, де надається допомога пацієнтам 
з COVID-19, поділили таким чином: пресомнічні 
(порушення ініціації сну) спостерігалися у 50,0 % 
(n=13) респондентів; інтрасомнічні (порушення 
підтримки сну) – у 30,8 % (n=4) респондентів; пост-
сомнічні (порушення пробудження) – у 19,2 % (n=4) 
респондентів; денна сонливість – у 30,8 % (n=8) 
респондентів (рис. 2). 

У медичних сестер, які працюють у терапевтич-
них відділеннях, пресомнічні порушення виявлено 
у 40,0 % (n=12) респондентів; інтрасомнічні – у 
23,3 % (n=7) респондентів; постсомнічні – у 36,7 % 
(n=11) респондентів; денна сонливість – у 16,7 % 
(n=5) респондентів (рис. 2). Отже, усі параметри 
сну в медичних сестер терапевтичного профілю, 
які працюють у відділеннях, де надається допомога 
пацієнтам із COVID-19, різнилися в бік погіршення, 

Таблиця 1. Анкета суб’єктивного оцінювання сну

Запитання Характеристика
1. Час засинання Миттєвий Недовгий Середній Тривалий Дуже тривалий
Бали 5 4 3 2 1
2. Тривалість сну Дуже довга Довга Середня Коротка Дуже коротка
Бали 5 4 3 2 1
3. Кількість нічних пробуджень Немає Рідко Нечасто Часто Дуже часто
Бали 5 4 3 2 1
4. Якість сну Відмінна Хороша Середня Погана Дуже погана
Бали 5 4 3 2 1
5. Кількість сновидінь Немає Час від часу Помірна Численні Тривожні
Бали 5 4 3 2 1
6. Якість ранкового пробудження Відмінна Хороша Середня Погана Дуже погана
Бали 5 4 3 2 1
Загальна кількість балів

Рис. 1. Порушення сну в медичних сестер терапевтичних відділень та спеціалізованих відділень, де надається допомога пацієнтам  
із COVID-19 у відсотках.
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порівняно з групою медичних сестер, які працюють 
у звичайних терапевтичних відділеннях. Інсомнія 
часто є одним із проявів тривожно-депресивних 
розладів. Вона також є одним із головних факторів 
ризику розвитку посттравматичного стресового 
розладу [10]. Тому наступним етапом нашого до-
слідження була оцінка стресу і тривоги у медичних 
сестер за допомогою шкали SAVE-9, розробники 
якої стверджують, що величина середнього бала 
за шкалою ≥22 може використовуватися як предик-
тор виникнення тривожних розладів [9]. При цьому  
E. Mosolova et al. повідомляють про підвищений ри-
зик виникнення тривожної симптоматики у медичних
працівників при пороговому значенні середнього
бала за шкалою ≥18 [11], а дослідження J. König et
al. виявили появу тривожної симптоматики у медич-
них працівників при пороговому значенні ≥14 [12].

При аналізі середнього бала за шкалою SAVE-
9 у медичних сестер терапевтичного профілю, які 
працюють у відділеннях, де надається допомога па-
цієнтам із COVID-19, було встановлено, що середній 
рівень стресу і тривоги в групі дослідження стано-
вить (14,5±0,62) бала. Даний результат статистично 
вірогідно вищий (на 42,2 %), ніж в групі медичних 
сестер терапевтичних відділень (р<0,05). Встанов-
лено, що кількість респондентів із середнім балом 
18 і більше серед медичних сестер терапевтичного 
профілю, які працюють у відділеннях, де надається 
допомога пацієнтам із COVID-19, становила 15,4 % 
(n=4). Щодо групи медичних сестер терапевтичних 
відділень, то даний показник становив 6,7 % (n=2). 
Щодо порогового значення ≥22, то серед медичних 
сестер терапевтичного профілю, які працюють у 
відділеннях, де надається допомога пацієнтам з 
COVID-19, кількість опитаних із середнім балом 22 
і більше становила 7,7 % (n=2), а серед медичних 
сестер терапевтичних відділень таких респондентів 
не виявлено.

Результати наших досліджень співзвучні із да-
ними інших дослідників. Y. Q. Tan Benjamin et al. 

провели спеціальне дослідження емоційної сфери 
співробітників, які надають допомогу пацієнтам із 
COVID-19 [13]. Респондентів (470 осіб) поділили на 
2 групи: «медичний» персонал (лікарі, медсестри) 
та «немедичний» персонал. У 68 (14,5 %) осіб було 
виявлено високий рівень тривоги, у 42 (8,9 %) – де-
пресивні симптоми, у 31 (6,6 %) – підвищений рівень 
стресу та у 36 (7,7 %) – клінічні ознаки, характерні 
для посттравматичного стресового розладу. В до-
слідженні Y. Chen et al. було виявлено, що 18,1 % 
респондентів мали симптоми тривоги, а 29,5 % 
продемонстрували симптоми депресії. Стать, вік, 
шлюб, стаж роботи, рід занять, рівень освіти та 
фінансових доходів не впливали на вираженість 
тривоги та депресії [14]. Z. Zhu et al. серед 5062 
медичних працівників лікарень для тяжких пацієн-
тів із COVID-19 в Ухані, у 29,8 % виявили ознаки 
стресу, в 24,1 % – ознаки тривоги, у 13,5 % – ознаки 
депресії [15].

Аналізуючи відповіді на запитання опитуваль-
ника SAVE-9 медичних сестер терапевтичного 
профілю, які працюють у відділеннях, де надається 
допомога пацієнтам із COVID-19, отримано наступні 
результати (табл. 2): 23,1 % респондентів бояться, 
що спалах вірусної інфекції буде продовжуватися 
нескінченно; 15,4 % респондентів побоюються, 
що їх здоров’я погіршиться у зв’язку з пандемією;  
19,2 % респондентів переживають, що оточуючі 
можуть уникати спілкування з ними; аналогічна 
кількість опитаних зазначає, що звертає більше 
ніж зазвичай увагу на незначні симптоми свого 
фізичного самопочуття; 15,4 % респондентів стали 
більш скептичними по відношенню до своєї роботи, 
а 7,7 % думають, що уникатимуть лікування хворих 
із вірусними інфекціями в майбутньому. При цьому 
34,6 % опитаних медичних сестер терапевтичного 
профілю, які працюють у відділеннях, де надається 
допомога пацієнтам з COVID-19, переживають, що 
можуть інфікуватися, а 53,8 % респондентів пережи-
вають, що члени сім'ї чи друзі можуть інфікуватися 

Рис. 2. Структура порушень сну в медичних сестер терапевтичних відділень та спеціалізованих відділень, де надається допомога пацієн-
там із COVID-19 у відсотках.



Вісник медичних і біологічних досліджень
Bulletin of Medical and Biological Research

ISSN 2706-6282(print)
ISSN 2706-6290(online)

25 Оригінальні дослідження
Original research

1(11), 2022

від них. Варто вказати, що 57,7 % опитаних думають, 
що у колег буде більше роботи, якщо вони будуть 
відсутні внаслідок можливого карантину, і колеги 
можуть звинувачувати їх. 

Отже, встановлено вірогідно вищий рівень 
стресу, тривоги (за шкалою SAVE-9) та порушень 
сну в медичних сестер терапевтичного профілю, 
які працюють у відділеннях, де надається допомога 
пацієнтам із COVID-19, відносно медичних сестер те-
рапевтичних відділень. Учасників опитування попро-
сили обрати найоптимальніші елементи у збереженні 
психологічного стану або запропонувати свої. Серед 
обраних елементів були підтримка близьких, підтрим-
ка керівництва, підтримка колег, забезпечення засо-
бами індивідуального захисту, оптимізація режимів 
праці та відпочинку, можливість звернутись на гарячу 
телефонну лінію за психологічною підтримкою. В 

якості власних пропозицій були висунуті наступні: 
матеріальна винагорода, надання достовірної інфор-
мації, здорове харчування, забезпечення «захисту» 
від пацієнтів, які проявляють агресію.

ВИСНОВКИ
Встановлено вірогідно вищий рівень порушень 

сну, стресу та тривоги у медичних сестер терапев-
тичного профілю, які працюють у відділеннях, де 
надається допомога пацієнтам із COVID-19 відносно 
медичних сестер терапевтичних відділень. Прове-
дене дослідження вказує на необхідність розробки 
і реалізації низки профілактичних засобів для ме-
дичних сестер, що залучені до надання допомоги 
пацієнтам із гострою коронавірусною хворобою для 
забезпечення їх якісної й ефективної професійної 
діяльності. 

Таблиця 2. Оцінка рівня стресу і тривоги у медичних сестер терапевтичних відділень та медичних сестер відділень, 
де надається допомога пацієнтам із COVID-19

Запитання
Медичні сестри терапевтичних 

відділень
(n=30)

Медичні сестри, які працюють у 
відділеннях, де надається допомо-

га пацієнтам із COVID-19 (n=26)
1. Чи боїтеся Ви, що спалах вірусної
інфекції буде продовжуватися нескін-
ченно?

16,7 %
(n=5)

23,1 %
(n=6)

2. Чи побоюєтеся Ви, що Ваше здоров'я
погіршиться через вірусну інфекцію?

10,0 %
(n=3)

15,4 %
(n=4)

3. Чи переживаєте Ви, що можете інфі-
куватися?

23,3 %
(n=7)

38,5 %
(n=10)

4. Чи звертаєте Ви більше, ніж зазви-
чай, увагу на незначні симптоми свого
фізичного самопочуття?

13,3 %
(n=4)

19,2 %
(n=5)

5. Чи переживаєте Ви, що оточуючі
можуть уникати спілкування з Вами,
незважаючи на те, що ризик інфікування
був зведений до мінімуму?

6,7 %
(n=2)

19,2 %
(n=5)

6. Чи стали Ви більш скептичними по
відношенню до своєї роботи після отри-
мання теперішнього досвіду?

6,7 %
(n=2)

15,4 %
(n=4)

7. Після теперішнього досвіду Чи думає-
те Ви, що уникатимете лікування хворих
з вірусними інфекціями?

-
(n=0)

7,7 %
(n=2)

8. Чи переживаєте Ви, що члени Вашої
сім'ї чи друзі можуть інфікуватися від
Вас?

30,0 %
(n=9)

53,8 %
(n=14)

9. Чи думаєте Ви, що у Ваших колег
буде більше роботи, якщо Ви будете
відсутні внаслідок можливого карантину,
і вони можуть звинувачувати Вас?

33,3 %
(n=10)

57,7 %
(n=15)

Середній бал 10,2±0,30 14,5±0,62
р<0,05
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ВПЛИВ СТРЕСУ НА ПЕРЕБІГ ПЕРОКСИДНОГО ОКИСНЕННЯ ЛІПІДІВ У ЩУРІВ 
ІЗ РІЗНОЮ РУХОВОЮ АКТИВНІСТЮ

Вплив стресу на перебіг пероксидного окиснення 
ліпідів у щурів із різною руховою активністю
О. В. Денефіль, М. І. Мединський 
Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

Резюме. На сьогодні в Україні й світі особливо го-
стро постало вивчення проблеми стресу. Перш за все 
це пов’язано з малорухомим способом життя під час 
пандемії COVID-19, по-друге, у зв’язку з війною в Укра-
їні, в яку залучений весь світ. Обидві причини сприя-
ють розвитку стресу як гострого, так і хронічного, 
що спричинить у подальшому виникнення захворювань 
різних органів і систем.

Мета дослідження – оцінити розвиток оксидатив-
ного стресу в крові щурів-самців із різною руховою ак-
тивністю при стресі.

Матеріали і методи. Досліди виконано на щурах-
самцях лінії Вістар масою 150–170 г віком 3,5 місяця. 
Відбір тварин за руховою активністю здійснювали за 
допомогою методу «біле відкрите поле». Враховували 
кількість горизонтально пересічених квадратів і вер-
тикальних стійок. При високих цих показниках тва-
рин відносили до групи високоактивних, при низьких – 
низькоактивних. Хронічний стрес у щурів викликали з 
1,5 до 3-місячного віку, що відповідає віку людини 4–17 
років. Протягом цього часу тварин постійно утри-
мували у клітках з обмеженням життєвого простору 
вдвічі. Забій щурів проводили під тіопентал-натрієвим 
знеболюванням, забирали кров, де визначали вміст ді-
єнових кон’югатів (ДК), ТБК-активних продуктів (ТБК-
ап), окисно-модифікованих протеїнів (ОМП), суперок-
сиддисмутазну (СОД) і каталазну активності (Кат). 
Усім тваринам робили гістологічне дослідження серця на 
рівні обох шлуночків у препаратах, забарвлених за Генден-
гайном. Апоптоз переважав у тварин із високою руховою 
активністю як у контрольних щурів, так і тварин, які за-
знали стресу. Кількість клітин, які зазнали апоптозу, була 
значно вищою у високоактивних тварин.

Результати. У групі контрольних тварин, у ви-
сокоактивних самців, порівняно з низькоактивними, 
переважали продукти пероксидного окиснення ліпідів 
(ДК, ТБК-ап) і ОМП, також супероксиддисмутазна і ка-
талазна активності. У щурів, які зазнали стресу, зріс 
вміст ДК, ТБК-ап, ОМП, причому більшою мірою у ви-
сокоактивних щурів. Отримані дані вказують на роз-
виток оксидативного стресу. В тварин, які зазнали 

Effect of stress on the development of lipid peroxide 
oxidation in rats with different motor activity
O. V. Denefil, M. I. Medynskyi
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

е-mail: denefil@tdmu.edu.ua

Summary. Today in Ukraine and in the world the study 
of the stress problem has become especially acute. Firstly, 
it is connected with sedentary lifestyle during the COVID-19 
pandemic, and secondly, in connection with the war in 
Ukraine, in which the whole world is involved. Both causes 
contribute to the development of stress, which will lead to 
further diseases of various organs and systems.

The aim of the study – to evaluate the development of 
oxidative stress in the blood of male rats with different motor 
activity under stress.

Materials and Methods. The experiments performed 
on Wistar male-rats of 150– 170 grams, aged 3.5 months. 
Selection of animals for motor activity carried out 
using the method of "white open field". The number of 
horizontally intersected squares and vertical posts taken 
into account. At high level indicators were referred to were 
the group of highly active animals, at low – low-active. 
Chronic stress in rats was from 1.5 to 3 months of age, 
the animals kept in cages with limited living space twice. 
Slaughter of rats was performed under thiopental-sodium  
anesthesia, blood was taken, where the diene conjugates 
(DC), TBA-active products (TBA-ap), oxidatively modified 
proteins (OMP), superoxide dismutase (SOD) and 
catalase activity where determined. All animals underwent 
histological examination of the heart at the level of both 
ventricles in Heidenhain-stained preparations. Apoptosis 
was predominant in animals with high motor activity in 
both control rats and stressed animals. The number of 
cells that underwent apoptosis was significantly higher in 
highly active animals.

Results. Products of lipid peroxidation and OMP, SOD 
and catalase activity were dominated in the group of control 
animals in highly active males, compared with low-activity. 
In stressed rats, the DC, TBA-ap, OMP increased, and were 
more in highly active rats. Antioxidant activity increased in 
stressed animals. SOD and catalase activity were higher 
in low-activity rats The obtained data indicate the develop-
ment of oxidative stress.

Conclusion. The development of stress depends on 
the motor activitys. Stress causes an increase of proteins 
and lipid peroxidation in rats, which is more in high motor 
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стресу, зросла антиоксидантна активність. Причому 
і CОД, і каталазна активності виявилися вищими у 
низькоактивних самців.

Висновки. Розвиток стресу залежить від рухової 
активності тварини. Хронічний гіподинамічний стрес 
спричинює зростання пероксидного окиснення проте-
їнів і ліпідів у щурів-самців, що більше виражено у тва-
рин із високою руховою активністю. Компенсаторно у 
крові щурів збільшується активність антиоксидантів, 
більшою мірою таке зростання виявилося серед низь-
коактивних особин.

Ключові слова: пероксидне окиснення протеїнів і ліпі-
дів; антиоксидантна система; стрес; рухова активність.

activity. The activity of antioxidants, more in low-activity 
individuals increased compensatory in the blood.

Key words: lipid and protein peroxidation; antioxidant sys-
tem; stress; motor activity.

ВСТУП
На сьогодні в Україні й світі особливо гостро по-

стало вивчення проблеми стресу. Перш за все це 
пов’язано з малорухомим способом життя під час 
пандемії COVID-19, по-друге, у зв’язку з війною в 
Україні, в яку залучений весь світ. Обидві причини 
сприяють розвитку стресу як гострого, так і хронічно-
го, що може спричинити у подальшому виникнення 
захворювань різних органів і систем.

При стресі виділяється значна кількість ка-
техоламінів, зростання яких може запустити 
каскад реакцій, у тому числі вільно радикального 
окиснення, які зможуть викликати розвиток [1, 2]. 
При цьому зменшується напруження оксигену в 
органах і тканинах, виникає дефіцит аденозин-
трифосфату, іони кальцію накопичуються в клі-
тинах і позаклітинному просторі, що спричинює 
ушкодження клітин. Також зростає активність 
фосфорилаз, відбувається роз’єднання процесів 
окиснення і фосфорилювання. При поглибленні, 
енергодефіциту та накопиченні іонів кальцію 
настає загибель клітин. При гіпоксії, впливі ка-
техоламінів в організмі зростають процеси пе-
роксидного окиснення ліпідів і протеїнів. Ступінь 
такого зростання залежить від індивідуальної 
реактивності організму [3], зокрема початкового 
рівня метаболізму, ступеня антиоксидантного за-
хисту в тканинах та крові, зокрема антиоксидант-
них ензимів (супероксиддисмутаза, каталаза), які 
сповільнюють швидкість окисних процесів [2, 4, 5], 
що забезпечує різну резистентність до стресів, хо-
лоду, крововтрат, гіпоксії [6], дії різних лікарських 
засобів. Загальновідомо, що люди мають різну 
рухову активність. Для визначення серед дрібних 
лабораторних тварин особин із різною руховою 
активністю використовують в експерименті тест 
«відкрите поле» [7]. Тварини у «відкритому полі» 
знаходяться під впливом стресу, на який вони 
реагують по-різному, що відображається на їхній 
руховій активності, стані автономної нервової 
діяльності [8]. Особливості поведінки у даному 
тесті дають змогу оцінити рухову, дослідницьку, 

емоційну реакції, виявити особин із високою і 
низькою руховою активністю, стійких та нестійких 
до емоційного стресу тварин, зробити прогноз 
індивідуальної стійкості до стресу [9].

Метою дослідження було оцінити розвиток 
оксидативного стресу в гомогенаті серця щурів-сам-
ців із різною руховою активністю при стресі.

МЕТОДИ І МАТЕРІАЛИ 
Досліди виконано на щурах-самцях лінії Вістар 

масою 150–170 г віком 3,5 місяця. Тварин поділено 
на 2 групи – контроль і стрес. Рухову активність ви-
значали за методикою «біле відкрите поле» (кругла 
арена діаметром 160 см). За однонаправленою 
кількістю пересічених квадратів і вертикальних сті-
йок відбирали щурів із високою і низькою руховою 
активністю [10].

Групи утримувалися на стандартному харчо-
вому раціоні віварію протягом усього періоду та з 
вільним доступом до води для пиття. Хронічний 
стрес у щурів викликали з 1,5 до 3-місячного віку, що 
відповідає віку людини 4–17 років. Тварин постійно 
утримували у клітках з обмеженням життєвого про-
стору вдвічі протягом 1,5 місяця [11]. Усім тваринам 
робили гістологічне дослідження серця на рівні обох 
шлуночків у препаратах, забарвлених за Генденгайном. 
У препаратах було виявлено збільшення поодиноких не-
кротизованих клітин, що вказувало на розвиток апоптозу. 
Апоптоз переважав у тварин із високою руховою актив-
ністю як у контрольних щурів, так і тварин, які зазнали 
стресу. Кількість клітин, які зазнали апоптозу, була значно 
вищою у високоактивних тварин.

Усі експерименти проводили в першій полови-
ні дня в спеціально відведеному приміщенні при 
температурі 18–22 оС, відносній вологості 40–60 % 
і освітленості 250 лк. Досліди виконано з дотриман-
ням норм Європейської конвенції про захист хребет-
них тварин, що використовуються для дослідних 
та інших наукових цілей (Страсбург, 1986), ухвали 
Першого національного конгресу з біоетики (Київ, 
2001) і наказу МОЗ України № 690 від 23.09.2009 р.
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Евтаназію щурів проводили шляхом тоталь-
ного кровопускання з серця після попереднього 
тіопентал-натрієвого наркозу (60 мг·кг-1 маси тіла 
тварини внутрішньочеревно). За загальноприйняти-
ми методиками у гомогенаті серця визначали стан 
пероксидного окиснення ліпідів (ПОЛ) за вмістом 
дієнових кон’югатів (ДК), ТБК-активних продуктів 
(ТБК-ап) та активність антиоксидантної системи, 
зокрема супероксиддисмутазну активність (СОД), 
каталазну активність [12–15]. 

Статистичну обробку цифрових даних викона-
но за допомогою програмного забезпечення Excel 
(Microsoft, США) та STATISTICA 6.0 (Statsoft, США). 
Достовірність різниці значень між незалежними кіль-
кісними величинами визначали при нормальному 
розподілі за критерієм Стьюдента, в інших випадках 
– за допомогою непараметричних методів. Зміни
вважали достовірними при р≤0,05. Відмінності між
величинами вважали достовірними за вірогідності
альтернативної гіпотези не менше ніж 0,95 [16].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
У контрольних щурів із високою руховою актив-

ністю, порівняно з низькою, вміст продуктів перок-

сидного окиснення ліпідів (ПОЛ) був вищим (табл. 
1). Так, концентрація ДК була більшою на 10,6 %, а 
ТБК-ап – на 11,7 %. 

Відповідно вищими були показники ОМП370 на 
20 % і ОМП430 – на 24,4 % (табл. 2). Супероксид-
дисмутазна і каталазна активності також пере-
важали у тварин із високою руховою активністю, 
відповідно на 34,4 і 58,3 % (табл. 3). Отримані дані 
вказують на те, що при високій руховій активності 
оксидативні процеси перебігають на вищому рівні, 
що спричинює компенсаторно зростання актив-
ності антиоксидантів. Статистично достовірної 
різниці між часткою апоптично змінених клітин не 
виявлено, що вказує на достатній захист у двох 
групах щурів.

Стрес викликав наступні зміни показників. 
Відмічено достовірне зростання практично усіх 
досліджуваних значень як у самців із високою, так 
і низькою руховою активністю. Так, концентрація 
ДК була вищою у самців із високою руховою актив-
ністю на 22,4 %, з низькою – на 15,9 %. Причому 
залишалася статистично достовірна різниця у 
вищих значеннях ДК у тварин із високою руховою 
активністю порівняно з низькою. Вона переважала 

Таблиця 1. Зміни вмісту продуктів пероксидного окиснення ліпідів у крові серця щурів при стресі (М±m)

Показник
Група

контроль стрес
високоактивні (n=12) низькоактивні (n=12) високоактивні (n=12) низькоактивні (n=12)

ДК, ум. од./г 1,25±0,02 1,13±0,02** 1,53±0,03* 1,31±0,03*,**

ТБК-активні продук-
ти, мкмоль/кг

1,43±0,04 1,28±0,04** 1,76±0,04* 1,47±0,03*,**

Примітка. Тут і в наступних таблицях: 
1) * – різниця достовірна порівняно з контролем;
2) ** – різниця достовірна порівняно з тваринами із високою руховою активністю.

Таблиця 2. Зміни вмісту окисно-модифікованих протеїнів у крові щурів при стресі (М±m)

Показник
Група

контроль стрес
високоактивні (n=12) низькоактивні (n=12) високоактивні (n=12) низькоактивні (n=12)

ОМП370, ммоль/г про-
теїну

0,42±0,02 0,35±0,02** 0,64±0,02* 0,47±0,03*,**

ОМП430, ммоль/г про-
теїну

0,51±0,02 0,41±0,02** 0,71±0,04* 0,59±0,03*.**

Таблиця 3. Зміни активності антиоксидантів у крові щурів при стресі (М±m)

Показник
Група

контроль стрес
високоактивні (n=12) низькоактивні (n=12) високоактивні (n=12) низькоактивні (n=12)

Супероксиддисмутазна 
активність, ум. од./мг

0,43±0,02 0,32±0,02** 0,51±0,02* 0,61±0,02*,**

Каталазна активність, 
мкат/кг

0,38±0,01 0,24±0,02** 0,47±0,01* 0,52±0,01*.**
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у перших на 16,8 %. Вміст ТБК-ап збільшився при 
стресі у самців із високою руховою активністю на 
23,1 %, з низькою – на 14,8 %. Причому знову ж 
таки була статистично достовірна різниця у вищих 
значеннях ТБК-ап серед щурів із високою руховою 
активністю порівняно з низькою. Вона переважа-
ла у перших на 19,7 %. Отримані дані вказують 
на більше підвищення продуктів пероксидного 
окиснення ліпідів у тварин із високою руховою 
активністю, причому різниця між досліджуваними 
показниками посилювалася.

Значення ОМП370 при стресі підвищилися у 
самців із високою руховою активністю на 52,4 %, 
з низькою – на 34,3 %. Причому залишалася ста-
тистично достовірна різниця у вищих значеннях 
ОМП370 у тварин із високою руховою активністю 
порівняно з низькою. Вона переважала у перших 
на 36,2 %. Показники ОМП430 у самців із високою 
руховою активністю зросли на 39,2 %, з низькою – на  
41,5 %. Причому залишалася статистично досто-
вірна різниця у вищих значеннях ОМП430 у тварин із 
високою руховою активністю порівняно з низькою. 
Вона переважала у перших на 20,3 %. Отримані 
дані вказували на розвиток карбонільного стресу 
із ушкодженням протеїнів клітинних мембран при 
довготривалій гіпокінезії більшою мірою у тварин 
із високою руховою активністю.

Правда, спостерігалося компенсаторне підви-
щення активності антиоксидантів. Так, супероксид-
дисмутазна активність у самців із високою руховою 
активністю підвищилася на 18,6 %, з низькою – на 
90,6 %. Причому залишалася статистично досто-
вірна різниця у вищих значеннях СОД активності, 
правда у тварин із низькою руховою активністю по-

рівняно з високою. Вона переважала у перших на 
19,6 %. Каталазна активність зросла у самців із ви-
сокою руховою активністю на 23,7 %, з низькою – на 
116,7 %. Кількість клітин, які зазнали апоптозу, була 
вищою у серці щурів із високою руховою активніс-
тю. Причому знову ж таки залишалася статистично 
достовірна різниця у вищих значеннях каталазної 
активності, правда у тварин із низькою руховою 
активністю порівняно з високою. Вона переважала 
у перших на 10,6 %. Отримані дані вказують на те, 
що більша потужність антиоксидантної системи 
забезпечує знешкодження вільних радикалів. При 
стресі поряд із наростанням процесів руйнування 
клітинних мембран, відмічено зростання активності 
антиоксидантів, що більше виражено у тварин із 
низькою руховою активністю і забезпечує менше 
ушкодження у них кардіоміоцитів, оскільки число 
клітин з апоптозом була значно вищою у тварин із 
високою руховою активністю, які зазнали стресу 
порівняно зі щурами з низькою руховою активністю.

Отримані дані змін біохімічних показників узго-
джуються з морфологічними даними, які вказують 
на більше ушкодження кардіоміоцитів самців із ви-
сокою руховою активністю.

ВИСНОВКИ
Розвиток стресу залежить від рухової активності 

тварини. Хронічний гіподинамічний стрес спричинює 
зростання пероксидного окиснення протеїнів і ліпі-
дів у щурів-самців, що більше виражено у тварин 
із високою руховою активністю. Компенсаторно у 
крові щурів збільшується активність антиоксидантів, 
більшою мірою таке зростання виявилося серед 
низькоактивних особин.
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Розвиток оксидативного стресу при різних 
експериментальних моделях гіпотиреозу в 
статевонезрілих щурів
О. В. Денефіль, С. М. Чарнош
Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

Резюме. Однією серед поширених патологій у прак-
тиці лікаря-ендокринолога є гіпофункція щитоподібної 
залози. Причинами гіпотиреозу є аутоімунний тиреої-
дит та аліментарний дефіцит йоду. Особливо небез-
печним є гіпотиреоз у дітей. Для вивчення патології за-
хворювання використовують експеримент. На сьогодні 
існує декілька моделей експериментального гіпотире-
озу: оперативне видалення щитоподібної залози або 
введення тиреостатиків (похідних тіосечовини – про-
пілтіоурацил, метамазол, мерказоліл, блокаторів тирео
пероксидази – тіамазол), per os протягом 1–8 тижнів.

Мета дослідження – вивчити процеси пероксидно-
го окиснення ліпідів у статевонезрілих щурів при моде-
люванні гіпотиреозу шляхом тиреоїдектомії, введення 
мерказолілу та поєднання обидвох методів.

Матеріали і методи. Досліди виконано на 75 білих 
статевонезрілих щурах-самцях віком 1,5–2,0 місяці, 
яких поділили на 3 групи. У першій групі гіпотиреоз ви-
кликали за допомогою мерказолілу (75 мг/кг маси тіла 
протягом 14-ти діб), в другій шляхом тиреоїдекто-
мії, у третій – комбінацією перших двох методів. Ви-
значали у сироватці крові вміст дієнових кон’югатів 
(ДК), ТБК-активних продуктів, супероксиддисмутазну 
(СОД) і каталазну активності.

Результати. Результати обстеження щурів свід-
чать про те, що кожний із запропонованих способів 
впливу на щитоподібну залозу можна досягти глибоко-
го гіпотиреоїдного стану. За ефективністю вираження 
моделей гіпотиреозу на процеси пероксидного окиснен-
ня ліпідів такі: тиреоїдектомія (51,2 %) → годування 
мерказолілом (76,8 %) → тиреоїдектомія + годування 
мерказолілом (119,5 %). У наших експериментах відмі-
чено компенсаторне зростання СОД активності. Зміни 
наростання СОД активності виявилися такі: тиреої-
дектомія + годування мерказолілом (у 1,6 раза) → году-
вання мерказолілом (в 2,6 раза) → тиреоїдектомія (у 3,2 
раза). Каталазна активність змінювалася неоднознач-
но: при тиреоїдектомії вона достовірно збільшувалася 
у 2,6 раза, при годуванні мерказолілом достовірно не 
змінювалася, а при поєднаній патології – зменшувалася 
на 44,4 %.

Development of oxidative stress in different 
experimental models of hypothyroidism in immature 
rats
O. V. Denefil, S. M. Charnosh
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

е-mail: denefil@tdmu.edu.ua

Summary. Hypothyroidism is one of the common 
pathologies in the practice of endocrinologist. Autoimmune 
thyroiditis and alimentary iodine deficiency are the causes 
of hypothyroidism. Hypothyroidism is especially dangerous 
in children. An experiment study the pathology of the 
disease. Today there are several models of experimental 
hypothyroidism: surgical removal of the thyroid gland or 
thyrostatics using (thiourea derivatives – propylthiouracil, 
metamazole, mercazolyl, thyroperoxidase blockers – 
thiamazole), per os for 1–8 weeks.

The aim of the study – to investigate the processes 
of lipid peroxidation in immature rats in the simulation of 
hypothyroidism by thyroidectomy, mercazolyl using and a 
combination of both methods.

Materials and Methods. The experiments performed 
on 75 white sexually immature male rats aged 1.5–2.0 
months of 3 groups. Group 1 – hypothyroidism was induced 
by mercazolyl (75 mg/kg of body weight for 14 days), group 
2 – by thyroidectomy, group 3 – by the combination of the 
first two methods. Serum levels of diene conjugates (DC), 
TBA-active products, superoxide dismutase (SOD) and 
catalase activity were determined.

Results. The results of the examination of rats 
indicate that each of the proposed methods can achieve 
a deep hypothyroid state. The efficiency of expression of 
hypothyroidism models for lipid peroxidation processes: 
thyroidectomy (51.2 %) → mercazolyl (76.8 %) → 
thyroidectomy + mercazolyl (119.5 %). In our experiments, 
a compensatory increase in SOD activity was noted. 
Changes in the increase in SOD activity were as follows: 
thyroidectomy + mercazolyl (1.6 times) → mercazolyl 
(2.6 times) → thyroidectomy (3.2 times). Catalase activity 
changed ambiguously: in thyroidectomy it significantly 
increased 2.6 times, in feeding mercazolyl did not change 
significantly, and in combined pathology – decreased by 
44.4 %.

Conclusions. 1. Thyroidectomy, mercazolyl using 
and its combination are reliable methods of inducing 
hypothyroidism in immature rats. As the hypothyroid state 
increases, these methods can be presented in the following 
order: thyroidectomy → mercazolyl → thyroidectomy 
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Висновки. Тиреоїдектомія, вплив мерказолілу і 
поєднання цих впливів є надійними методами викли-
кання гіпофункції щитоподібної залози у статевонез-
рілих щурів. За наростанням гіпотиреоїдного ста-
ну ці методи можна представити в такому порядку: 
тиреоїдектомія → годування мерказолілом → тирео-
їдектомія + годування мерказолілом. При гіпотиреозі 
активуються процеси пероксидного окиснення ліпідів 
наступним чином: тиреоїдектомія → годування мерка-
золілом → тиреоїдектомія + годування мерказолілом. 
У відповідь на тиреоїдну патологію компенсаторно 
зростає супероксиддисмутазна активність крові на-
ступним чином: тиреоїдектомія + годування мерказо-
лілом → годування мерказолілом → тиреоїдектомія.

Ключові слова: гіпотиреоз; статевонезрілі щури; екс-
перимент.

+ mercazolyl. 2. In hypothyroidism, the processes of
lipid peroxidation activated as follows: thyroidectomy →
mercazolyl → thyroidectomy + mercazolyl. In response to
thyroid pathology, the superoxide dismutase activity of the
blood compensatory increases: thyroidectomy + mercazolyl
→ mercazolyl → thyroidectomy.

Key words: hypothyroidism; immature rats; experiment.

ВСТУП
Однією серед поширених патологій у практиці 

лікаря-ендокринолога є гіпофункція щитоподібної 
залози [1–3]. Причинами гіпотиреозу є аутоімунний 
тиреоїдит та аліментарний дефіцит йоду. Експерти 
вважають, що гіпотиреоз вражає до 8 % хворих 
населення планети, а ще 10–12 % людей можуть 
мати не діагностовану недостатність щитоподібної 
залози і не отримувати адекватного лікування [1, 3]. 
Особливо небезпечним є гіпотиреоз у дітей.

У пацієнтів, які страждають від гіпотиреозу, 
якість життя значно погіршується і підвищується 
ризик виникнення передчасної смерті [1, 4].

Розрізняють первинний гіпотиреоз, що вини-
кає внаслідок ушкодження щитоподібної залози і 
вторинний – внаслідок ушкодження гіпофіза і/або 
гіпоталамуса. Найчастіше лікарі стикаються з пер-
винним гіпотиреозом, а близько 5 % пацієнтів мають 
гіпотиреоз, зумовлений іншими причинами [1, 2, 5]. 
В Україні є понад 100 тис. пацієнтів із гіпотиреозом, 
а середня поширеність захворювання становить 
250 випадків на 1 100 000 населення [6]. Для по-
рівняння, в Європі поширеність гіпотиреозу серед 
населення становить 0,2–5,3 % [1, 7], а в США (дані 
NHANES) – 3,7 % [8].

Гіпотиреоз супроводжується появою слизового 
набряку дерми та слизових оболонок, дефіцитом 
макроергів, іонів калію в клітинах, активацією 
пероксидного окиснення ліпідів та ушкодженням 
мембран [9, 10].

Для повнішого вивчення патології захворюван-
ня використовують експеримент. На сьогодні існує 
декілька моделей експериментального гіпотиреозу: 
оперативне видалення щитоподібної залози або 
введення тиреостатиків (похідних тіосечовини – про-
пілтіоурацил [11], метамазол [12], мерказоліл [13], 
блокаторів тиреопероксидази – тіамазол), per os 
протягом 1–8 тижнів. Кожним із цих способів можна 
досягти гіпотиреоїдного стану, глибина якого визна-

чатиметься тривалістю післяопераційного періоду 
або величиною дози тиреостатика.

Метою дослідження було вивчити процеси 
пероксидного окиснення ліпідів у статевонезрілих 
щурів при моделюванні гіпотиреозу шляхом ти-
реоїдектомії, введення мерказолілу та поєднання 
обидвох методів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Досліди виконано на 75 білих статевонезрілих 

щурах-самцях віком 1,5–2,0 місяці, яких поділили на 
3 групи. У першій групі гіпотиреоз викликали за до-
помогою мерказолілу, в другій – шляхом тиреоїдек-
томії, у третій – комбінацією перших двох методів.

За оцінки критерію глибини гіпотиреоїдного 
стану було взято наступні показники: частоту сер-
цевих скорочень, ректальну температуру та об’єм 
поглинутого оксигену. Їх визначали двічі – до впливу 
на щитоподібну залозу і на 14-ту добу з початку мо-
делювання гіпотиреозу. Частоту серцевих скорочень 
підраховували на електрокардіограмах, ректальну 
температуру вимірювали електричним медичним 
термометром, поглинання оксигену визначали у 
спеціально змонтованій респіраційній камері. Ви-
значали у сироватці крові вміст дієнових кон’югатів 
(ДК), ТБК-активних продуктів, супероксиддисмутаз-
ну (СОД) і каталазну активності [14–16, 17].

Мерказолілову модель гіпотиреозу створюва-
ли шляхом згодовування тваринам синтетичного 
тиреостатику („Здоров’я”, Україна) у дозі 75 мг/кг 
маси тіла протягом 14-ти діб. Величину дози і три-
валість годування запозичено з наукових джерел і 
уточнено в нашій лабораторії [18]. При виборі дози 
ми враховували дані літератури, що статевонезрілі 
щури менш чутливі до антитиреоїдних препаратів, 
ніж дорослі. Показано, що для досягнення однако-
вого ефекту зниження концентрації антитиреоїдних 
гормонів у крові для статевонезрілих щурів потрібно 
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було 14 діб від початку годування мерказолілом, а 
у дорослих щурів – 9 діб [19].

Тваринам другої групи здійснювали оперативне 
видалення щитоподібної залози. Тваринам третьої 
групи видаляли щитоподібну залозу і щоденно про-
тягом 14-ти діб, починаючи з дня операції згодову-
вали мерказоліл у дозі 75 мг/кг маси тіла.

Оперативні втручання і забій тварин проводили 
шляхом внутрішньочеревного введення тіопенталу 
натрію. Всі експериментальні дослідження про-
водили відповідно до принципів біоетики, що ви-
кладені у Гельсинській декларації та Законі України 
«Про захист тварин від жорстокого поводження»  
(№ 1759–VI від 15.12.2009).

Результати експериментів були піддані статис-
тичному аналізу за допомогою параметричних ме-
тодів. Різницю між середніми величинами вважали 
достовірною р≤0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Порівняльну характеристику моделей гіпотире-

озу, які ми створили, подано у таблиці 1.
Результати обстеження щурів у початковому 

стані й на 14-у добу гіпотиреозу свідчать про те, 
що кожний із запропонованих способів впливу на 
щитоподібну залозу можна досягти глибокого гіпоти-
реоїдного стану. Зміни частоти серцевих скорочень, 
ректальної температури і поглинання оксигену були 
односпрямованими в усіх трьох групах статевоне
зрілих тварин, але вираження їх було різним.

Так, частота серцевих скорочень зменшилася 
найбільшою мірою при поєднанні тиреоїдектомії 

та годування мерказолілом, що було достовірно 
менше порівняно з іншими експериментальними 
групами. Зміни ректальної температури при різних 
моделях гіпотиреозу не відрізнялися достовірно. 
Споживання ж оксигену виявилося найменшим у 
двох групах, яким згодовували мерказоліл.

За ефективністю вираження впливи на щито-
подібну залозу такі (в порядку наростання глибини 
гіпотиреоїдного стану): тиреоїдектомія → годуван-
ня мерказолілом → тиреоїдектомія + годування 
мерказолілом. Можливо меншу ефективність 
тиреоїдектомії можна пояснити не повністю ви-
даленою щитоподібною залозою під час операції, 
коли ще залишалися її частинки. Компенсаторна 
гіперплазія тканини щитоподібної залози, що за-
лишилася, зменшувала розвиток і, відповідно, 
прояви гіпотиреозу. При поєднанні тиреоїдектомії 
і застосуванні мерказолілу зміни показників були 
найвагомішими.

При аналізі показників пероксидного окиснен-
ня ліпідів і антиоксидантів виявлено наступне 
(табл. 2).

За ефективністю вираження моделей гіпотире-
озу на процеси пероксидного окиснення ліпідів такі: 
тиреоїдектомія (51,2 %) → годування мерказолілом 
(76,8 %) → тиреоїдектомія + годування мерказолі-
лом (119,5 %). У наших експериментах відмічено 
компенсаторне зростання СОД активності. Зміни 
наростання СОД активності виявилися такі: тирео-
їдектомія + годування мерказолілом (у 1,6 раза) → 
годування мерказолілом (в 2,6 раза) → тиреоїдекто-
мія (у 3,2 раза). Каталазна активність змінювалася 

Таблиця 1. Характеристика трьох моделей гіпотиреозу (М±m)

Серія
Показник

частота серцевих скоро-
чень, уд./хв

ректальна температура, 
ºС

об’єм поглинутого оксиге-
ну, мл/(кг·хв)

Контроль (n=13) 572±5 38,7±0,1 10,5±0,4
Мерказоліл (n=13) 450±8

р<0,001
37,6±0,1
р<0,01

7,2±0,2
р<0,001

Тиреоїдектомія (n=13) 468±10
р<0,001

37,5±0,1
р<0,001

8,2±0,3
р<0,001

Тиреоїдектомія + мерказо-
ліл (n=13)

403±11
р<0,001

37,3±0,1
р<0,001

7,1±0,2
р<0,001

Таблиця 2. Зміни показників пероксидного окиснення ліпідів та антиоксидантів при різних моделях гіпотиреозу (М±m)

Серія
Показник

ДК, ум. од./мл ТБК-активні продук-
ти, мкмоль/л СОД, ум. од./мл каталаза, мкат/л

Контроль (n=13) 0,82±0,01 2,03±0,07 0,16±0,01 0,18±0,01
Мерказоліл (n=13) 1,45±0,01

р<0,001
2,78±0,06
р<0,001

0,41±0,02
р<0,001

0,23±0,02
р<0,001

Тиреоїдектомія (n=13) 1,24±0,02
р<0,001

2,32±0,08
р<0,001

0,52±0,02
р<0,001

0,47±0,02
р<0,001

Тиреоїдектомія + мер-
казоліл (n=13)

1,80±0,03
р<0,001

2,92±0,07
р<0,001

0,26±0,03
р<0,001

0,10±0,02
р<0,001
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неоднозначно: при тиреоїдектомії вона достовірно 
збільшувалася у 2,6 раза, при годуванні мерказо-
лілом достовірно не змінювалася, а при поєднаній 
патології – зменшувалася на 44,4 %.

ВИСНОВКИ 1. Тиреоїдектомія, вплив мерказо-
лілу і поєднання цих впливів є надійними методами 
викликання гіпофункції щитоподібної залози у стате-
вонезрілих щурів. За наростанням гіпотиреоїдного 
стану ці методи можна представити в такому по-

рядку: тиреоїдектомія → годування мерказолілом 
→ тиреоїдектомія + годування мерказолілом.

2. При гіпотиреозі активуються процеси пе-
роксидного окиснення ліпідів наступним чином: 
тиреоїдектомія → годування мерказолілом → тире-
оїдектомія + годування мерказолілом. У відповідь 
на тиреоїдну патологію компенсаторно зростає 
супероксиддисмутазна активність крові наступним 
чином: тиреоїдектомія + годування мерказолілом → 
годування мерказолілом → тиреоїдектомія.
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Цитогенетичне дослідження мезенхімальних 
стовбурових клітин із пуповини щурів, 
культивованих in vitro 
О. М. Загричук, І. Р. Палій, А. І. Довгалюк, 
С. Б. Крамар, Г. Й. Лавренчук 
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Резюме. Результати преклінічних наукових дослі-
джень та клінічних випробувань свідчать про високу 
ефективність використання стовбурових клітин для 
відновлення уражених патологією структур організму. 
Важливою умовою отримання високоякісного клітинно-
го матеріалу для регенеративної медицини є підтри-
мання цитогенетичної стабільності культури стовбу-
рових клітин in vitro. 

Мета дослідження – цитогенетично проаналізува-
ти культуру клітин пуповинних канатиків ембріонів щу-
рів на різних пасажах культивування та оцінити стабіль-
ність каріотипу культивованих стовбурових клітин. 

Матеріали і методи. Для отримання мезенхімальних 
стовбурових клітин (МСК) використовували пуповинні 
канатики щурів лінії WISTAR Rattus norvegicus Berkenhout. 
Аналіз проводили протягом 1–8 пасажів. Метафазні 
пластинки отримували за модифікованою стандарт-
ною методикою каріотипування. Після тригодинного 
інкубування у 10-7 М розчині колхіцину, здійснювали трип-
синізацію матеріалу. Далі фермент нейтралізували 
кондиційним середовищем і до клітин додавали теплий 
гіпотонічний розчин KCl (0,075 М). Матеріал фіксували 
оцтовим метанолом (1:3) на танучому льоді. Фіксатор 
замінювали тричі, потім суспензію клітин розкапували 
на холодні вологі предметні скельця. Зразки фарбували 
розчином Романовського – Гімзи. Цитогенетичний ана-
ліз МСК проводили на 30 метафазних пластинках на 
кожному пасажі. В отриманих зразках виявляли кількісні 
порушення хромосомного набору (анеуплоїдію (АП), полі-
плоїдію (ПП)) та підраховували кількість клітин з мікро-
ядрами (МЯ), мітотичний індекс (МІ). Частоту прояву 
АП, ПП та МЯ вираховували на 500 клітин (у %).

Результати. При дослідженні МСК пуповини щурів 
вже на перших пасажах виявлено поодинокі порушення в 
хромосомному наборі, такі, як АП та ПП. Кількість клітин 
із цитогенетичними аномаліями поступово зростала із 
збільшенням тривалості культивування, однак відсоток 
клітин з нормальним каріотипом не зменшився до вось-
мого пасажу більше ніж на 10 %. Відсоток АП на перших 
двох пасажах зростав від 1,5 до 1,9 %. При подальшому 

Cytogenetic research of mesenchymal stem 
cells from rat umbilical cord in cultivated  
in vitro 
O. M. Zahrychuk, I. R. Palii, A. I. Dovhalyuk,
S. B. Kramar, H. Y. Lavrenchuk
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University
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Summary. The results of preclinical researches and 
clinical trials indicate the high efficiency of the use of stem 
cells to restore pathologically affected body structures. To 
obtain high-quality cellular material for regenerative medi-
cine, the important condition is to maintain the cytogenetic 
stability of stem cell culture in vitro.

The aim of the study – cytogenetic analysis of the 
culture of umbilical cord cells of rat embryos at different 
passages of cultivation and assessment of the karyotype 
stability of cultivated stem cells.

Materials and Methods. To obtain mesenchymal 
stem cells (MSCs), the umbilical cords of WISTAR Rattus 
norvegicus Berkenhout rats were used. The analysis was 
performed during 8 passages. Metaphase plates were 
obtained by a modified standard karyotyping technique. 
After three hours of incubation in 10-7 M colchicine solution, 
trypsinization of the material was performed. Next, the 
enzyme was neutralized with conditioned medium and 
warm hypotonic KCl solution (0.075 M) was added to the 
cells. The material was fixed with acetic methanol (1:3) 
on melting ice. The fixing solution was replaced three 
times, then the cell suspension was dripped onto cold wet 
slides. The samples were stained with Romanowski-Gimza 
solution. Cytogenetic analysis of MSC was performed 
on 30 metaphase plates at each passage. Quantitative 
abnormalities of the chromosome set (aneuploidy (AP), 
polyploidy (PP)) were detected in the obtained samples and 
the number of cells with micronuclei (MN) and mitotic index 
(MI) were counted. The frequency of AP, PP and MN was
calculated per 500 cells (in %).

Results. In the study of MSC of the rat umbilical cord 
in the first passages single disorders in the chromosomal 
set, such as AP and PP were revealed. The number of cells 
with cytogenetic abnormalities gradually increased with 
increasing duration of cultivation, but the percentage of 
cells with normal karyotype did not decrease until the eighth 
passage by more than 10 %. The percentage of AP in the 
first two passages was increasing from 1.5 % to 1.9 %. With 
further cultivation to 6 passages, the level of AP increased 
almost  3 times. Over the next two passages, the number 



Вісник медичних і біологічних досліджень
Bulletin of Medical and Biological Research1(11), 2022 ISSN 2706-6282(print)

ISSN 2706-6290(online)

40 Оригінальні дослідження
Original research

культивуванні до 6 пасажу рівень АП зріс майже в 3 рази. 
За два наступних пасажі кількість АП майже не змінила-
ся. На перших двох пасажах відсоток ПП був мінімальний 
– 1,1–1,3 %. До шостого пасажу відзначали підвищення
кількості таких клітин у 2,8 %. При культивуванні до
восьмого пасажу подвоєння числа хромосом зросло ще
в 1,1 раза. У першому пасажі в культурі МСК був зареє-
стрований дуже малий відсоток МЯ (≈0,2 %). При продо-
вженні пасажування їхня кількість зросла на 2,9 %. Міто-
тичний індекс МСК зростав з першого до п’ятого пасажу
з 3,9 до 4,8 %. З кожним наступним пасажем мітотичний
потенціал клітин знижувався і до завершення аналізова-
ного періоду культивування становив 3,1 %. 

Висновки. Аналіз каріотипу клітин пуповини щу-
рів за підібраних умов культивування показав незначне 
зростання відсотка АП та ПП. Також спостерігали 
низький відсоток клітин з мікроядрами. Отже, на ран-
ніх пасажах дану клітинну лінію можна безпечно вико-
ристовувати з терапевтичною метою для лікування 
змодельованих патологій у щурів.

Ключові слова: мезенхімальні стовбурові клітини; ци-
тогенетичне дослідження; анеуплоїдія; поліплоїдія.

of APs has hardly changed. In the first two passages, the 
percentage of PP was minimal – 1.1–1.3 %. Till the sixth 
passage, there was an increase in the number of such 
cells by 2.8 %. When cultivated to the eighth passage, the 
doubling of the number of chromosomes increased 1.1 
times. At the first passage in the culture of MSC a very 
small percentage of MN (≈0.2 %) was registrated. As the 
passages continued, the MN number increased by 2.9 %. 
The MSC's mitotic index was rising  from 3.9 to 4.8 % from 
the first to the fifth passage. With each subsequent passage, 
the mitotic potential of the cells decreased and by the end of 
the analyzed cultivation period it was 3.1 %.

Conclusions. Karyotyping the rat umbilical cord cells 
under the selected cultivation conditions showed a slight 
increase in the percentage of AP and PP. A low percentage 
of micronuclear cells was also observed. Therefore, in early 
passages this cell line can be safely used for therapeutic 
purposes for the treatment of simulated pathologies in rats.

Key words: mesenchymal stem cells; cytogenetic study; 
aneuploidy; polyploidy.

ВСТУП 
Дослідження стабільності геному стовбурових 

клітин набуває все більшої актуальності у звʼязку з ак-
тивним розвитком клітинних технологій та перспектив 
їх застосування в різних галузях медицини [1, 2]. У про-
цесі культивування при збільшенні кількості пасажів 
в активно проліферуючих клітинах можуть виникати 
спонтанні мутації, що призводять або до втрати їхньої 
життєздатності, або до формування аномальних 
клітинних клонів. Цитогенетичні порушення (зміни 
хромосомного набору de novo) спричиняють непра-
вильне функціонування геному, що може призвести, 
у тому числі, й до їх пухлинної трансформації [1, 3–6].

У літературних джерелах зустрічаються супе
речливі дані щодо можливостей збереження стабіль-
ності каріотипу клітинних ліній in vitro. Отже, питання 
щодо підтримання генетичної стабільності культури 
клітин поза організмом залишається важливим, 
оскільки має як теоретичне, так і практичне значення. 

Метою дослідження було цитогенетично проана-
лізувати культуру клітин пуповинних канатиків ембріонів 
щурів на різних пасажах культивування та оцінити ста-
більність каріотипу культивованих стовбурових клітин. 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
Маніпуляції із тваринами проводили з дотриман-

ням вимог етики медичних і біологічних досліджень 
у відповідності до положень Європейської конвенції 
про захист хребетних тварин, що використовуються 
для дослідних та інших наукових цілей (Страс-
бург,1986) ETS N 123 та вимог «Guide for the care and 
use of laboratory animals» National Academy Press, 
USA, 1996 (Осло, 2017).

Для отримання МСК використовували пуповинні 
канатики плодів самок щурів лінії WISTAR Rattus 
norvegicus Berkenhout. Евтаназію проводили на 20-му 
дні гестації із використанням тіопенталу. Для отри-
мання життєздатних МСК дисоціацію клітинної маси 
здійснювали за стандартною методикою у власній 
модифікації [7]. Клітинний матеріал культивували в 
СО2 інкубаторі за температури 37 °С та концентрації 
СО2 – 5 %. Візуальну оцінку формування моношару 
здійснювали за допомогою інвертованого мікроскопа 
Delta Optical NIB-100. Пересів клітин проводили після 
досягнення культурою 90 % конфлюенту.

Отримання метафазних пластинок з МСК 
здійснювали за модифікованою стандартною ци-
тогенетичною методикою [8] протягом 1–8 пасажів. 
Процедуру проводили на 3, 4 та 5 доби, коли клітин-
на популяція досягала логарифмічної фази росту. 
Після інкубування клітин протягом 3 год у 10-7 М 
розчині колхіцину при 37 °С здійснювали трипсиніза-
цію матеріалу впродовж 10 хв у СО2-інкубаторі при 
37 °С. Далі фермент нейтралізували кондиційним 
середовищем і до клітин додавали теплий гіпото-
нічний розчин KCl (0,075 М) та інкубували ще 20 хв. 
Фіксацію матеріалу здійснювали сумішшю оцтова 
кислота:метанол (у співвідношенні 1:3) на танучому 
льоді протягом 10 хв. Фіксатор замінювали тричі, по-
тім суспензію клітин розкапували на холодні вологі 
предметні скельця. Зразки фарбували розчином 
Романовського – Гімзи («Merck», Німеччина). Ци-
тогенетичний аналіз клітинної культури проводили 
на 30 метафазних пластинках на кожному пасажі. 
Досліджували метафазні клітини за допомогою 
мікроскопа лабораторного класу Nikon Eclipse Ci-E 
(Японія).
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В отриманих зразках виявляли кількісні пору-
шення хромосомного набору (анеуплоїдію (АП), 
поліплоїдію (ПП)) та підраховували кількість клітин 
з мікроядрами (МЯ), мітотичний індекс (МІ). Частоту 
прояву АП, ПП та МЯ вираховували на 500 клітин 
(у %). 

Статистичну обробку цифрових даних здійсню-
вали за допомогою програмного забезпечення Excel 
(Microsoft, США). 

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Цитогенетичний аналіз МСК пуповини щурів ви-

явив, що диплоїдний набір налічує 42 хромосоми 

(рис. 1). У каріотипі виділяють 7 пар метацентрич-
них, 3 – субметацентричних та 10 субтело- й акро-
центричних пар аутосом. Обидві статеві хромосоми 
акроцентричні, середнього розміру. Отримані ре-
зультати каріотипування клітин щурів узгоджуються 
з даними інших дослідників [9, 10]. 

Незважаючи на великий відсоток клітин із нор-
мальним карітипом, ми виявили також такі порушен-
ня в хромосомному наборі як АП та ПП (рис. 2). Ці 
зміни характерні вже з першого пасажу. Результати 
цитогенетичних досліджень представлено в таблиці. 

Серед усіх протестованих зразків кількість клітин 
із нормальним каріотипом до восьмого пасажу змен-

Рис. 1. Нормальний каріотип Rattus norvegicus Berkenhout. ×2000.

Рис. 2. Мікрофотографії метафазних пластинок культури клітин пуповини щура: а) нормальний каріотип, n=42; б) анеуплоїдія, n=38;  
в) поліплоїдія, n=84. Забарвлення за Романовським – Гімзою. ×1000.

А Б В 

Таблиця. Результати цитогенетичного аналізу мезенхімальних стовбурових клітин із пуповини щурів І–VIІІ пасажів, %

№
пасажу

Клітини з нормальним 
каріотипом, % Анеуплоїдія, % Поліплоїдія, % Клітини з мікро-

ядрами, %
Мітотичний 
індекс, %

I 97,4±1,4 1,5±0,1 1,1±0,1 0,2±0,1 3,7±0,4
II 96,8±1,4 1,9±0,2 1,3±0,1 0,3±0,1 4,6±0,4
III 94,7±1,3 3,2±0,3 2,1±0,2 0,9±0,2 4,5±0,4
IV 93,8±1,3 3,8±0,4 2,4±0,2 1,4±0,2 4,5±0,5
V 92,8±1,3 4,1±0,4 3,1±0,3 1,6±0,3 5,1±0,5
VI 91,1±1,2 5,2±0,4 3,7±0,4 2,1±0,4 3,8±0,4
VII 90,7±1,2 5,4±0,5 3,9±0,4 2,8±0,5 3,5±0,4
VIIІ 90,0±1,2 5,9±0,5 4,1±0,4 3,1±0,4 3,1±0,3



Вісник медичних і біологічних досліджень
Bulletin of Medical and Biological Research1(11), 2022 ISSN 2706-6282(print)

ISSN 2706-6290(online)

42 Оригінальні дослідження
Original research

шилась на 10 %, за рахунок зростання випадків АП 
та ПП. Відсоток анеуплоїдних клітин збільшився до  
5,9 %. Рівень АП на перших двох пасажах був міні-
мальним (1,5–1,9 %). При подальшому культивуванні 
до 6 пасажу, порівняно з першим, рівень АП зріс 
майже в 3,5 раза. За два наступних пасажі відсоток 
анеуплоїдних клітин зростав значно повільніше. 

У популяції МСК з I до VIII пасажу також спо-
стерігали кратне збільшення числа хромосом (ПП). 
На I та II пасажі відсоток поліплоїдних клітин був 
мінімальний – 1,1–1,3 %. Протягом ІІІ–VI пасажу спо-
стерігалося поступове підвищення кількості таких 
клітин в 2,8 раза. При подальшому культивуванні 
до VIII пасажу подвоєння числа хромосом зросло 
ще майже в 2 рази. 

Для додаткової оцінки цитогенетичних змін 
культури клітин із пуповини щурів був проведений 
МЯ-тест. У результаті культивування культури МСК 
вже з I пасажу були виявлені МЯ (≈0,2 %). При 
продовженні пасажування їхня кількість зросла на  
2,9 %. Однак такі показники не перевищують нормаль-
ний, який для ссавців становить від 2,9 до 4,1 % [11]. 

Мітотичний індекс зростав з I до V пасажу з 3,9 
до 4,8 %. При чому на III та IV пасажі, за винятком 
незначної похибки, зберігалось однакове значення 
МІ. З кожним наступним пасажем мітотичний по-
тенціал клітин знижувався і до завершення ана-
лізованого періоду культивування становив 3,1 %. 

За даними літератури в щурів лінії Rattus 
norvegicus диплоїдний набір становить 42 хромо-
соми (Karyotypes of the mammals, 2014). В каріотипі 
виділяють 7 пар метацентричних хромосом, 2 – суб-
телоцентричних, 3 – субтелоцентричних та 9 акро-
центричних пар. Статеві хромосоми акроцентричні. 
Х хромосома акроцентрична середнього розміру, а 
Y – найменша акроцентрична та найменша з усього 
набору хромосом (Karyotypes of the mammals, 2014). 
Також є повідомлення про варіації в центромерній 
ділянці у деяких аутосомах та Х-хромосомі [13].

При культивуванні in vitro не вдається повністю 
відтворити умови існування клітин в організмі, і вже 
на початкових етапах вирощування ізольованих 
клітин можливе зниження їхньої життєдіяльності та 
поява спонтанних мутацій. Цитогенетичні аномалії 
неминуче накопичуються в клітинних культурах in 
vitro, оскільки клітини ex vivo позбавлені захисної 
дії імунної системи, яка в організмі регулярно ви-
являє мутовані клітини та елімінує їх. Вважаєть-
ся, що підвищення хромосомної нестабільності 

в клітинах, культивованих in vitro, пов’язане як із 
нагромадженням генетичних помилок, так і зі зни-
женням чутливості клітин до ростових сигналів [12]. 
Поліплоїдизація може спричинятися порушеннями 
в проходженні природних фаз мітозу та цитокінезу, 
або внаслідок злиття двох клітин, що більш харак-
терно для культивованих клітин [11].

Виявлена у наших експериментах цитогене-
тична нестабільність була незначною (АП зросла 
до 5,9 %, а ПП – до 4,1%). У роботах деяких інших 
науковців зазначені дещо вищі темпи цитогенетич-
них змін у соматичних клітинах савців (відсоток АП 
складав від 4,4 % до 12,2 % а ПП – від 3,3 % до  
5,6 %) [3, 4, 6, 13]. 

При дослідженні метафазних пластинок МСК 
відзначали незначний відсоток клітин із мікро-
ядрами. МЯ є ознакою патологічних утворень, 
повʼязаних з появою структурних змін у хромосомах 
або з порушенням їх кількісного набору. МЯ можуть 
спостерігатися в будь-яких клітинах проліферуючої 
тканини [14]. Найчастіше для ссавців вони станов-
лять від 2,9 до 4,1 % [11]. Тож отримані показники 
не перевищують нормальні значення.

Проведений цитогенетичний аналіз культиво-
ваних МСК пуповини щурів показав, що отримані 
відсоткові значення аномалій каріотипу не переви-
щують рівень спонтанного мутагенезу, характерного 
для культивованих in vitro соматичних клітин ссавців 
[3]. Отже, дана клітинна лінія може бути безпечно 
використана на ранніх пасажах як засіб клітинної те-
рапії для корекції змодельованих патологій у щурів.

ВИСНОВКИ
1. У результаті цитогенетичного дослідження

культури мультипотентних мезенхімальних стовбу-
рових клітин з пуповини щурів упродовж 8 пасажів 
виявили збільшення кількості хромосомних пору-
шень. Відсоток анеуплоїдних клітин зріс із 2,3 до 
5,9 %, а поліплоїдних – від 1,1 до 4,1 %.

2. З I до VIII пасажу спостерігалось поступове
збільшення кількості клітин з мікроядрами від 0,2 до 
3,1 %. Мітотичний індекс з I до VIII пасажу зріс на 
1,4 %, але в подальшому, до VIII пасажу, знизився 
на 2 %. 

3. Зважаючи на незначні зміни в хромосомному
наборі досліджуваних МСК, дану клітинну лінію на 
ранніх пасажах можна безпечно використовувати як 
терапевтичний засіб для лікування змодельованих 
патологій у щурів. 
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Цитогенетичний моніторинг як метод інтегральної 
оцінки урбанізованих територій міста Рівне, аналіз 
стану проблеми 
М. В. Каськів, О. П. Мялюк 
КЗВО «Рівненська медична академія» Рівненської 
обласної ради

Резюме. Серед міст України за кількістю населення 
та параметричними характеристиками техногенно-
го впливу на урбоекосистеми помітно вирізняється м. 
Рівне. В його атмосферному повітрі регулярно фіксу-
ються перевищення різних мутагенів. З огляду на це, 
виникла необхідність контролю над процесами забруд-
нення атмосферного повітря міста, дослідження при-
роди дії мутагенних речовин, запобігання наростанню 
техногенного забруднення та пошуку засобів і методів 
захисту живих організмів від мутагенного впливу. 

Мета дослідження – провести біоіндикацію урбо
екосистеми м. Рівне за показниками цитогенетичного 
моніторингу.

Матеріали і методи. Для оцінки екологічної ситу-
ації за загальним мутагенним фоном ми використо-
вували скринінговий експрес-метод – мікроядерний 
тест (МЯ-тест). Для виявлення клітин із мікроядрами 
відбирали мазки слизової оболонки ротової порожнини 
167 дітей дошкільного віку (6–7 років), які проживають 
на 12-ти досліджуваних тест-полігонах. Відбір зразків 
проводили у стерильних умовах, з правої та лівої щок і 
нижньої губи. Аналіз препарованих клітин виконували за 
допомогою мікроскопа. Досліджено 64 950 епітеліаль-
них клітин слизової оболонки.

Результати. Згідно з екологічними картами, тери-
торія міста, що знаходиться в межах III, IV, IX, X та XII 
тест-полігонів, має «низький» рівень генетичних ушко-
джень, що зумовлює «еталонну» екологічну ситуацію за 
мутагенним фоном. Такі характеристики дозволяють 
оцінити стан урбоекосистеми на даній території міс-
та як «сприятливий». Проте аналіз ситуації на окремих 
тест-полігонах дозволяє відмітити, що північно-східна 
(III та IV тест-полігони) та південно-східна (XII тест-
полігон) частини міста мають дещо вищі показники 
рівнів генетичних ушкоджень порівняно з південно-захід-
ною (IX та X тест-полігони) частиною. Решта тест-
полігонів має «нижчий за середній» рівень генетичних 
ушкоджень, що зумовлює «задовільну» екологічну ситу-
ацію за мутагенним фоном та «насторожуючий» стан 

Cytogenetic monitoring as a method of integrated 
assessment of urbanized territories of Rivne city, 
analysis of the state of the problem
M. V. Kaskiv, O. P. Mialiuk
Rivne Medical Academy

е-mail: oksankamp@ukr.net 

Summary. Among the cities of Ukraine, in terms of 
population and parametric characteristics of man-made 
impact on urban ecosystems, the city of Rivne stands out. 
Excesses of various mutagens are regularly recorded in its 
atmospheric air. In view of this, there is a need to control 
the processes of air pollution in the city, study the nature 
of mutagenic substances, prevent the growth of man-made 
pollution, and find means and methods to protect living or-
ganisms from mutagenic effects.

The aim of the study – to conduct a bioindication of 
the urban ecosystem of Rivne on the indicators of cytoge-
netic monitoring.

Materials and Methods. To assess the environmen-
tal situation against the general mutagenic background, we 
used a rapid screening method – micronucleus test (MN 
test). To detect cells with micronuclei, smears were taken 
from the oral mucosa of 167 preschool children (6–7 years 
old) living on 12 test sites. Sampling was performed under 
sterile conditions, from the right, left cheek and lower lip. 
Analysis of the prepared cells was performed using a mi-
croscope. 64950 epithelial cells of the mucous membrane 
were studied.

Results. According to ecological maps, the territory 
of the city, which is within III, IV, IX, X, and XII test sites, 
has a "low" level of genetic damage, which determines 
the "reference" ecological situation on a mutagenic back-
ground. Such characteristics allow us to assess the state 
of the urban ecosystem in this area of ​​the city as "favor-
able". However, the analysis of the situation on some test 
sites allows us to note that the northeastern (III and IV test 
sites) and the south-eastern (XII test site) parts of the city 
have slightly higher rates of genetic damage compared to 
the south-western (IX and X test sites) part. The rest of the 
test sites have a "below average" level of genetic damage, 
which causes a "satisfactory" environmental situation with a 
mutagenic background and an "alarming" state of the urban 
ecosystem. At the same time, the highest values ​​of the MN 
test of epitheliocytes of preschool children are characteris-
tic of the north-western (I test site) and south-eastern. The 
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урбоекосистеми. При цьому найвищі значення показ-
ників МЯ-тесту епітеліоцитів дітей дошкільного віку 
характерні для північно-західної (I тест-полігон) та пів-
денно-східної. Отримана залежність та високий коефі-
цієнт детермінації (0,35) вказують на суттєвий зв’язок 
між МЯ-індексом і стерильністю пилку індикаторних 
рослин, які проводились на аналогічних 12-ти тест-
полігонах. Попри це необхідно зауважити, що вразли-
вість зерен пилку рослин біоіндикаторів була значно 
вищою (за ушкодженням), порівняно з МЯ-індексом, що 
пояснюється вищою стійкістю до екологічних факто-
рів дітей порівнянні з зернами пилку рослин-індикаторів.

Висновки. Аналіз результатів досліджень вказує, 
що урбоекосистема м. Рівне перебуває на рівні «ниж-
чому за середній» генетичних ушкоджень, «насторо-
жуючий» за станом біосистеми, «задовільний» за му-
тагенним фоном. 

Ключові слова: клітини епітелію; мікроядерний тест; 
цитогенетичні ушкодження; біоіндикація.

obtained dependence and high coefficient of determination 
(0.35) indicate a significant relationship between the MN in-
dex and pollen sterility of indicator plants, which were per-
formed on similar 12 test sites. Nevertheless, it should be 
noted that the vulnerability of pollen grains of bioindicator 
plants was significantly higher (in terms of damage) com-
pared to the MN index, which is explained by the higher 
resistance to environmental factors of children compared to 
pollen grains of indicator plants.

Conclusions. Analysis of research results indicates 
that the urban ecosystem of Rivne is at a level "below ave
rage" of genetic damage, "alarming" in the state of the 
biosystem, and "satisfactory" in the mutagenic background.

Key words: epithelial cells; micronucleus test; cytogenetic 
damage; bioindication.

ВСТУП
Забруднення довкілля мутагенами хімічного, 

фізичного та біологічного походжень набуває ката-
строфічного і глобального характеру. Мутагенами 
можуть бути різні чинники, що викликають зміни на 
клітинному рівні біоти, в структурі генів, змінюють 
структуру і кількість хромосом, що призводить до 
змін стану здоров’я людей. За походженням мута-
гени класифікують на ендогенні, що утворюються в 
процесі життєдіяльності організму, й екзогенні – всі 
інші фактори, в тому числі та умови навколишнього 
середовища. Як правило, таку дію мають різнома-
нітні сполуки, які викидають в повітря підприємства, 
що спалюють вугілля, нафту, а також різноманітні 
види транспорту. Хімічні елементи різними шляхами 
і в різних дозах потрапляють в організм людини, 
завдаючи йому і шкоду. Їх міграція в екосистемах 
відбувається за участі повітря, води, колоїдних роз-
чинів і внаслідок техногенних процесів. На їх пере-
міщення впливають внутрішні і зовнішні фактори [1].

Попередніми дослідженнями доведено, що 
збільшення мутагенного навантаження до рівня, 
здатного подвоїти частоту виникнення мутацій у 
людини, може призвести до змін стану здоров’я. 
Унаслідок дії мутагенів відбуваються зміни у со-
матичних клітинах, які дістали назву соматичних 
мутацій. Необхідно відмітити, як наслідок соматич-
них мутацій є ракове переродження. Злоякісний ріст 
викликаний канцерогенами, серед яких найпошире-
ніші радіація та хімічні сполуки. Доведено й пряму 
кореляцію між вмістом бензапірену в атмосферному 
повітрі та смертністю від раку сечостатевих органів 
та органів дихання. Так, за даними Рівненського 
онкологічного диспансеру за 2010–2016 рр., рівень 
онкозахворювань серед населення м. Рівне продо-
вжує зростати. 

Тому необхідним є розв’язання таких проблем, 
як контроль над процесами забруднення навко-
лишнього середовища мутагенами, запобігання 
наростанню мутагенного забруднення, розуміння 
походження дії мутагенів, пошуків засобів моніто-
рингу та захисту організму людини від їх негативного 
мутагенного впливу.

Сучасна оцінка стану екологічних систем, тери-
торіальних природних комплексів, окремих об'єктів 
навколишнього середовища здійснюється за різ-
ними екологічними стандартами й нормативами. 
Серед них найважливішими є нормативи якості 
довкілля, які висвітлюють у показниках гранично 
допустимих концентрацій (ГДК) шкідливих речовин 
у окремих об'єктах навколишнього середовища [2]. 
Однак такі підходи до оцінки стану об'єктів довкілля 
базуються лише на інструментальних фізико-хіміч-
них методах аналізу та орієнтовані на контроль до 
відповідності нормованих показників.

Так як традиційні методи оцінки стану об’єктів 
навколишнього середовища шляхом хімічного 
аналізу та вимірюванням радіоактивного фону не 
можуть відобразити сумарної дії різних забрудню-
вачів довкілля, ця проблема може бути вирішена з 
використанням індикаторних біотестів, серед яких 
цитогенетичні є найбільш інформативними, висо-
кочутливими і достатніми для адекватних оцінок 
[3]. Тому останнім часом спостерігаємо цілком 
обґрунтовану тенденцію необхідності оцінки стану 
довкілля урбанізованих територій не тільки тради-
ційними фізико-хімічними методами, а й шляхом 
використання методів біоіндикації. Біоіндикаційні 
методи дозволяють визначити комплексну дію усіх 
забруднювачів, присутніх у об'єктах навколишнього 
середовища; є високочутливими і достатніми для 
адекватних оцінок [4].
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Серед міст України за кількістю населення та 
параметричними характеристиками техногенного 
впливу на урбоекосистеми помітно вирізняється 
м. Рівне. В його атмосферному повітрі регулярно 
фіксуються перевищення ГДК, діоксину азоту, бен-
запірену, оксиду вуглецю, фенолу, ідентифікуються 
діоксини сірки, формальдегіду та інших мутагенів. 
З огляду на це, виникла необхідність контролю над 
процесами забруднення атмосферного повітря міс-
та, дослідження природи дії мутагенних речовин, 
запобігання наростанню техногенного забруднення, 
та пошуку засобів і методів захисту живих організмів 
від мутагенного впливу.

На сьогодні біоіндикацію вважають найбільш 
достовірним методом при вивченні антропогенного 
впливу на навколишнє середовище. Загальновиз-
наною є думка, що біоіндикація може використову-
ватися на різних рівнях організації живої матерії: 
молекулярному, клітинному, організмовому, по-
пуляційному, біоценозному. З підвищенням рівня 
організації біологічних систем зростає і їх склад-
ність, так як одночасно все більше ускладнюються 
їх взаємозв'язки з факторами місцезнаходження [5]. 

У сучасних умовах біоіндикаційні дослідження 
на рівні макроорганізмів проводяться за двома 
основними напрямками: фіто- та зооіндикація. 
Досліджуючи території за сумарним мутагенним 
фоном, А. І. Курінний запропонував систему мето-
дів регіонального картографуванням територій. Як 
індикатори він використовує вищі рослини, а також 
результати цитогенетичного обстеження населення, 
що проживає на досліджуваній території.

На думку В. Ф. Шуйського, Д. С. Петрова та  
Т. В. Максимова індикатором стану водних екосис-
тем може бути зоопланктон – угрупування нижчих 
водних безхребетних тварин. 

Вчені-дослідники В. Крилов, А. І. Сабурцев,  
С. С. Сокальський встановили, що медоносні 
бджоли відносяться до виключно зручного і най-
більш доцільного екологічного моніторингу, що за-
безпечує збереження і раціональне використання 
природних ресурсів. Цей метод отримав назву 
апіномоніторинг. Дослідження з використання 
бджолиних сімей у ролі біоіндикаторів в системі 
екологічного апімоніторинга показали, що бджола 
має здатність акумулювати важкі метали і висту-
пати в ролі організму-очисника. 

І. Й. Случик, провівши дослідження атмос-
ферного повітря на Західній Україні, а саме в 
Івано-Франківську, довів вплив техногенного за-
бруднення довкілля в умовах урболандшафту на 
мітотичну активність меристеми зачаткових листків 
та рівень аберацій хромосом в соматичних клітинах  
P. berolinensis і P. simonii.

Усі біоіндикаційні дослідження різних видів
рослин, тварин, які були описані сьогодні, вказують 
на екологічну ситуацію урбоекосистеми та пропо-

нують шляхи її поліпшення, однак діючі вітчизняні 
нормативи не оцінюють ризик для здоров’я людини 
від забруднювачів атмосферного повітря. Тому 
сьогодні виникає необхідність застосування інших 
методів оцінки стану навколишнього середовища, 
за допомогою яких можливо зробити науково- 
обґрунтований прогноз змін у здоров’ї населення 
залежно від впливу факторів довкілля. Одним із 
таких методів є методологія оцінки ризику для 
здоров’я населення від забруднювачів навколиш-
нього середовища, яка дає можливість визначити 
реальні навантаження на організм людини шкід-
ливих речовин та здійснити кількісну оцінку ризику 
виникнення захворювань. 

На нашу думку, найдоцільніше є використання 
методів біоіндикації у поєднанні фітоіндикації «Сте-
рильність пилку рослин біоіндикаторів» та цитоге-
нетичних методів дослідження. Доцільно зазначити, 
що великою популярністю користується скринінг за 
ушкодженням хромосом, так званий мікроядерний 
тест (МЯ-тест). Метод відрізняється простотою і 
оперативністю [6].

Перші методи фітоіндикації в екологічних до-
слідження м. Рівне застосували М. О. Клименко, 
Н. Р. Хоміч. Оцінювали стан довкілля за допомо-
гою трав’яних рослин, а саме, визначення частоти 
стерильних клітин пилку рослин біоіндикаторів, що 
ростуть на досліджуваних тест-полігонах [7].

Метою дослідження було проведення біоін-
дикації урбоекосистеми м. Рівне за показниками 
цитогенетичного моніторингу. 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Для виявлення клітин із мікроядрами відбирали 

мазки слизової оболонки ротової порожнини 
167 дітей дошкільного віку у віці 6–7 років, які 
проживають на 12-ти досліджуваних тест-полігонах. 
Перші клітини, які вступають в контакт із газоподіб-
ними генотоксинами навколишнього середовища, 
є клітини слизової оболонки ротової порожнини. 
Відбір зразків проводився у стерильних умовах, з 
правої та лівої щок і нижньої губи, за попередньою 
згодою батьків, отриманої на підставі авторського 
анкетування. Аналіз препарованих клітин проводили 
за допомогою біологічного тринокулярного 
мікроскопа із загальним збільшенням у 800 разів. 
Досліджено 64 950 епітеліальних клітин слизової 
оболонки.

Вибір на користь дошкільної вікової категорії 
населення пов’язують з тим, що діти зазнають мі-
німальної добової міграції, не мають у життєвому 
анамнезі контактів з виробничими факторами, шкід-
ливих звичок (тютюнокуріння, вживання алкоголю), 
які можуть псувати цитогенетичну картину організму 
дорослої людини, і забезпечені, як правило, більш 
систематичним медичним наглядом. 
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РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
На формування екологічного стану м. Рівне 

впродовж останніх 20 років впливали такі антропо-
генні чинники, як викиди шкідливих речовин в ат-
мосферу від підприємств в кількості 2060,4–5889,5 т  
на рік, автотранспорту – 6820–16 200 т на рік. Зрос-
тання поширення більшості хвороб у населення 
м. Рівне відбувається під впливом зростаючих 
обсягів надходження до атмосферного повітря 
міста забруднювальних речовин від пересувних 
джерел (автотранспорту). Збільшення показників 
захворюваності дитячого та дорослого населення 
міста корелює (R2>0,7) з величинами обсягів викидів 
забруднювальних речовин як від стаціонарних, так 
і пересувних джерел, а також величинами сумар-
них викидів від них (або їх сумарних викидів). За 
показниками цитогенетичного моніторингу урбое-
косистема м. Рівне поділена на зони найбільшого 
(перевищення ГДК забруднювальних речовин 
становить 3–4 рази) та найменшого (перевищення 
ГДК забруднювальних речовин становить 1–2 рази) 
забруднення атмосферного повітря. Ці зони від-
різняються наявністю або відсутністю підприємств, 
інтенсивністю руху автотранспорту та характером 
забудови.

Відповідно до шкали оцінювання рівня гене-
тичних ушкоджень та оцінки екологічної ситуації за 
мутагенним фоном, згідно з методикою, стан дітей 
на I, II, VI, VIII, XI тест-полігонах визначався за такою 
градацією: рівень ушкодження клітин «нижчий від 
середнього»; станом дитячого організму за цитоге-
нетичним статусом «насторожуючий»; екологічна 
ситуація за мутагенним фоном «задовільна». 

На тест-полігонах III, IX та XII рівні ушкоджен-
ня клітин оцінювався як «низький», стан дитячого 
організму за цитогенетичним статусом як «благо-
получний», а екологічна ситуація за мутагенним 
фоном відповідала рівню «еталонна».

Якісні характеристики стану урбосистеми  
м. Рівне, які ми отримали, дозволили зробити спро-
бу просторового відображення екологічної ситуації 
за цитогенетичними ушкодженнями та мутагенним 
фоном у вигляді екологічних карт.

Територія міста, яка знаходиться в межах III, 
IV, IX, X та XII тест-полігонів має «низький» рівень 
генетичних ушкоджень, що зумовлює «еталонну» 
екологічну ситуацію за мутагенним фоном. Такі 
характеристики дозволяють оцінити стан урбоеко-
системи на даній території міста як «сприятливий». 
Проте аналіз ситуації на окремих тест-полігонах 
дозволяє відмітити, що північно-східна (III та IV 
тест-полігони) та південно-східна (XII тест-полігон) 
частини міста мають дещо вищі показники рівнів ге-
нетичних ушкоджень порівняно з південно-західною 
(IX та X тест-полігони) частиною.

Інша частина м. Рівне, до якої належить решта 
тест-полігонів, має «нижчий за середний» рівень 
генетичних ушкоджень, що зумовлює «задовільну» 
екологічну ситуацію за мутагенним фоном та «на-
сторожуючий» стан урбоекосистеми. При цьому 
найвищі значення показників МЯ-тесту епітеліоцитів 
дітей дошкільного віку характерні для північно-за-
хідної (I тест-полігон) та південно-східної. 

Генетичні зміни у клітинах слизової оболонки 
порожнини рота дітей дошкільного віку, які про-
живають у тест-полігонах із різним техногенним 
навантаженням характеризуються різними по-
казниками мікроядерного індексу на одну клітину 
(0,017–0,037) та умовним показником пошкоджу-
ваності (0,094–0,203). 

Значний інтерес викликає також наявність за-
лежності між показниками, які належать до групи ін-
дикаторів біотестування, а саме: МЯ-індексу слизової 
оболонки ротової порожнини дітей дошкільного віку та 
частота стерильних клітин пилку рослин фітоіндикато-
рів, що ростуть на досліджуваних тест-полігонах (рис.).

Рис. Залежність між УПП (стерильність пилку) та МЯ-індексом.
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Як видно з рисунка, залежність між МЯ-індексом 
слизової оболонки і стерильністю пилку описується 
рівнянням параболи 2-го порядку з коефіцієнтом 
детермінації 0,35. Отримана залежність та висо-
кий коефіцієнт детермінації вказує на суттєвий 
зв’язок між МЯ-індексом і стерильністю пилку інди-
каторних рослин, які проводились на аналогічних 
12-ти тест-полігонах. Попри це варто зауважити,
що вразливість зерен пилку рослин біоіндикаторів
була значно вищою (за ушкодженням), порівняно з
МЯ-індексом, що пояснюється вищою стійкістю до
екологічних факторів дітей порівняно із зернами
пилку рослин-індикаторів.

ВИСНОВКИ 
Ми показали важливість та перспективність на-

прямку природоохоронних заходів, а саме, обґрун-
тували теоретичні та практичні аспекти інтегральної 
оцінки екологічного стану техногенно змінених тест-
полігонів м. Рівне за допомогою методів цитогене-
тичної біоіндикації. Аналіз результатів досліджень 
вказує, що урбоекосистема м. Рівне перебуває на 
рівні, «нижчому за середній» генетичних ушкоджень, 
«насторожуючий» за станом біосистеми, «задо-
вільний» за мутагенним фоном. На основі власних 
спостережень та огляду наукових публікацій розгля-
нули перспективність використання цитогенетичної 
біоіндикації для інтегральної оцінки екологічного 
стану урбанізованих територій.
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ПОКАЗНИКИ ВАРІАБЕЛЬНОСТІ СЕРЦЕВОГО РИТМУ В ДІТЕЙ ІЗ СИНКОПЕ 
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Показники варіабельності серцевого ритму в дітей 
із синкопе внаслідок ортостатичної гіпотензії
Т. А. Ковальчук
Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

Резюме. Ортостатична гіпотензія у дітей може 
супроводжуватися такими симптомами, як запаморо-
чення і синкопе та часто є проявом барорефлектор-
ної недостатності на тлі вегетативного дисбалансу. 
Варіабельність серцевого ритму (ВСР) є одним із най-
ефективніших методів оцінки модуляції вегетативної 
нервової системи та її балансу. 

Мета дослідження – вивчити особливості модуля-
ції вегетативної нервової системи у дітей із синкопе 
внаслідок ортостатичної гіпотензії (СВОГ) з викорис-
танням показників ВСР. 

Матеріали і методи. Обстежено 25 дітей віком 
8–17 років із діагнозом СВОГ та 41 практично здоро-
ву дитину. Для діагностики СВОГ використовували 
діагностичні критерії Європейської асоціації кардіологів 
(2018). Усім пацієнтам виконано збір скарг та анамнезу, 
фізикальне обстеження, тест активного ортостазу, 
електрокардіографію у 12 відведеннях, ехокардіогра-
фію, електроенцефалографію та холтерівське моні-
торування впродовж 24 год з оцінкою параметрів ВСР. 

Результати. У дітей із СВОГ, порівняно зі здоровими 
респондентами, жодних відмінностей у часових показ-
никах ВСР SDАNN, RMSSD та pNN50 не було (p<0,05). 
Такі результати в цілому свідчать про нормальну ак-
тивність гуморальних впливів та центральних осциля-
торів на тлі збалансованих парасимпатичних впливів 
на серцево-судинну систему в дітей із синкопе. Однак 
у групі СВОГ спостерігалися підвищені показники TP 
(10502,59±1526,62) мс2; (5482,44±396,87) мс2; р=0,0016), 
VLF ((5768,27±774,29) мс2; (3906,29±269,09) мс2; р=0,046) 
та LF/HF (1,75±0,18) ум. од.; (1,29±0,09) ум. од.; р=0,044). 
Були виявлені кореляції між кількістю епізодів синко-
пе та показниками SDANN (r=-0,62; p=0,002) і RMSSD  
(r=-0,46; p=0,03), тривалість останнього епізоду пре-
синкопе та VLF (r=0,44; p=0,04), тривалість останньо-
го епізоду синкопе та LF/HF (r=0,57; p=0,006), середнім 
добовим значенням інтервалу PQ та SDANN (r=0,64; 
p=0,001) і RMSSD (r=0,63; p=0,002), середнім добовим 
значенням інтервалу QT та SDANN (r=0,43; p=0,04) і 
RMSSD (r=0,43; p=0,05) у пацієнтів із СВОГ.

Висновки. Маркерами патологічної вегетативної 
регуляції у дітей із СВОГ є частотні показники ВСР 

Heart rate variability indices in children with syncope 
due to orthostatic hypotension
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Summary. Orthostatic hypotension (OH) in children 
may be accompanied by symptoms such as dizziness 
and syncope and is often a manifestation of baroreflex 
failure due to autonomic imbalance. Heart rate variability 
(HRV) is one of the most effective methods of assessing 
the modulation of the autonomic nervous system and its 
balance.

The aim of the study – to learn the features of auto-
nomic nervous system modulation in children with syncope 
due to OH using HRV parameters. 

Materials and Methods. Twenty-five children aged 
8–17 with a diagnosis of syncope due to OH and 41 practi-
cally healthy children were examined. The diagnostic crite-
ria of the European Society of Cardiology (ESC 2018) were 
used to diagnose syncope due to OH. All patients were 
provided with accurate history taking, physical examination, 
active standing test, electrocardiography in 12 leads, echo-
cardiography, electroencephalography and 24-hour Holter 
monitoring for HRV assessment. 

Results. There were no differences in values ​​of HRV 
parameters SDANN, RMSSD and pNN50 in children with 
syncope due to OH compared to healthy ones (p<0.05). 
These results generally indicate the normal activity of 
humoral influences and central oscillators against the 
background of balanced parasympathetic effects on the 
cardiovascular system in children with syncope. However, 
there were increased TP (10502.59±1526.62 ms2; 
5482.44±396.87 ms2; p=0.0016), VLF (5768.27±774.29 ms2; 
3906.29±269.09 ms2; p=0.046) and LF/HF ratio (1.75±0.18; 
1.29 ± 0.09; p=0.044) in the group of syncope due to OH. 
Correlations were found between the number of syncope 
events and SDANN (r=-0.62; p=0.002), and RMSSD  
(r=-0.46; p=0.03), duration of the last presyncope event and 
VLF (r=0.44; p =0.04), duration of the last syncope event 
and LF/HF ratio (r=0.57; p=0.006), 24-hour average interval 
PQ duration and SDANN (r=0.64; p=0.001), and RMSSD 
(r=0.63; p=0.002), 24-hour average interval QT duration 
and SDANN (r=0.43; p=0.04), and RMSSD (r=0.43; p=0.05) 
in patients with syncope due to OH.

Conclusions. In children with syncope due to OH 
markers of pathological autonomic regulation are HRV 
parameters TP, VLF, and LF/HF ratio, and their increase 
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– TP, VLF, LF/HF, зростання яких є свідченням перева-
жання симпатичного контуру регуляції серцевого рит-
му на тлі підвищення барорефлекторної активності
серця та порушення адаптаційно-компенсаторних
можливостей серцево-судинної системи, у тому чис-
лі активності центральних контурів регуляції ритму
серця.

Ключові слова: синкопе внаслідок ортостатичної гіпо-
тензії; варіабельність серцевого ритму; автономна не-
рвова система; діти. 

values is evidence of predominance of the sympathetic 
circuit of heart rate regulation against the background 
of increased baroreflex activity of the heart and impaired 
adaptive-compensatory capabilities of the cardiovascular 
system including the activity of the central circuits of heart 
rate regulation.

Key words: syncope due to orthostatic hypotension; heart 
rate variability; autonomic nervous system; children.

ВСТУП
Діти шкільного віку є схильними до розвитку 

ортостатичної гіпотензії (ОГ), яка є одним із проявів 
ортостатичної недостатності (ОН). ОГ може вини-
кати внаслідок барорефлекторної недостатності як 
прояву вегетативного дисбалансу, зниження об’єму 
циркулюючої крові, або ж нейропатії. Гіпоперфузія 
мозку, що виникає внаслідок ОГ, незалежно від 
причини, може призвести до таких симптомів ОН, 
як запаморочення та синкопе [1, 2]. Дефініція ОГ 
визначена консенсусом як стійке зниження систо-
лічного артеріального тиску (САТ) щонайменше на 
20 мм рт. ст. або діастолічного артеріального тиску 
(ДАТ) на 10 мм рт. ст. протягом 3 хв стояння або 
тесту нахилу голови (тілт-тесту) щонайменше до 
60° [3]. ОГ асоціюється з високим ризиком падінь 
та, як наслідок, травмуванням дітей, когнітивними 
порушеннями та зниженням якості життя [4, 5]. Тому 
розвиток і впровадження у практику нових ефектив-
них лікувально-профілактичних заходів у дітей із 
синкопе внаслідок ортостатичної гіпотензії (СВОГ) 
є одним із викликів сучасної медицини.

Варіабельність серцевого ритму (ВСР) є важливим 
показником, який відображає симпатичну та парасим-
патичну модуляцію вегетативної нервової системи та 
її баланс [6]. В одному з досліджень було показано, 
що пацієнти з ОН мають меншу варіабельність пара-
симпатичної нервової системи та гіперактивність сим-
патичної нервової системи [7]. В іншому ж пацієнти з 
синдромом постуральної ортостатичної тахікардії, яка 
є одним із клінічних варіантів ОН, мали нижчі часові 
та вищі деякі частотні показники ВСР порівняно зі здо-
ровими респондентами [8]. У дітей із вазовагальними 
синкопе спостерігаються зміни базального вегетатив-
ного балансу з домінуванням симпатичної модуляції 
[9]. Дані дослідження є особливо актуальними, беручи 
до уваги той факт, що ВСР є надійним методом оцін-
ки ефективності використання лікарських засобів у 
пацієнтів із ОН [10]. На жаль, більшість із досліджень 
ВСР стосуються дорослих пацієнтів із ОН та не про-
водилася у групі дітей із СВОГ. 

Метою дослідження було вивчити особливості 
модуляції вегетативної нервової системи у дітей із 
СВОГ із використанням показників ВСР.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
25 дітей віком 8–17 років із діагнозом СВОГ 

становили основну групу дослідження. Контрольну 
групу склала 41 практично здорова дитина того ж 
віку, без скарг та симптомів гострих або хронічних 
захворювань. Критерії включення до групи СВОГ 
[11]: 

– не менше одного епізоду синкопе впродовж
останнього місяця; 

– синкопе виникає під час або після вставання,
тривалого перебування в положенні стоячи; 

– ортостатична гіпотензія під час тесту активного
ортостазу – зниження САТ ≥20 мм рт. ст. або ДАТ  
≥10 мм рт. ст. від вихідних значень, або зниження САТ 
до <90 мм рт. ст., що відтворює спонтанні симптоми; 

– відсутність структурних захворювань серця
та даних ЕКГ, що свідчать про аритмогенний генез 
синкопе; 

– відсутність на електроенцефалограмі ознак
епілептиформної активності головного мозку; 

– відсутність іншої очевидної етіології синкопе.
Усім дітям із синкопе були виконані ретельний

збір скарг та анамнезу, фізикальне обстеження, у 
т. ч. тест активного ортостазу, електрокардіографія 
(ЕКГ) у 12 відведеннях, ехокардіографія, електро-
енцефалографія (ЕЕГ). Тест активного ортостазу 
здійснювали поетапно відповідно до протоколу, 
розробленого Н. Tanaka et al. [12]. Для діагностики 
ювенільної ортостатичної дисрегуляції (ОД) ви-
користовували японські клінічні рекомендації [12]. 
Наявність одного великого та трьох і більше малих 
критеріїв, або двох великих та одного і більше малих 
критеріїв, або трьох та більше великих критеріїв 
свідчила про ювенільну ОД. Усіх пацієнтів із СВОГ 
оглянули окуліст, невролог і кардіолог. 

ЧП у обстежених дітей реєстрували в положенні 
сидячи після перебування у стані спокою не менше 
5 хв. Офісний артеріальний тиск (АТ) визначали 
аускультативним методом з урахуванням рекомен-
дацій Європейського товариства гіпертензії 2016 
року [13]. Після перебування дитини у стані спокою 
протягом 5 хв АТ вимірювали в положенні сидячи 
тричі з інтервалом у 3 хв на двох руках. За результат 
брали середнє значення останніх двох вимірювань 
на тій руці, де АТ був вищий. 
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Холтерівське моніторування ЕКГ (ХМЕКГ) 
дітям основної та контрольної груп виконували 
за допомогою триканального добового монітору 
електрокардіосигналів SDM3 (Україна) впродовж 
24 год звичного функціонування. Аналіз основних 
показників ХМЕКГ здійснювали з використанням 
програмного забезпечення (Ver 8.4.013) після ма-
нуального видалення із запису усіх артефактів. До-
сліджували часові та частотні характеристики ВСР. 

Часові показники ВСР та їх інтерпретація [14]: 
– SDАNN – стандартне відхилення середніх

інтервалів RR у всіх 5-хвилинних сегментах запису; 
використовується для оцінки довгострокових змін 
ЧСС та активності симпатичного відділу нервової 
системи; 

– RMSSD – стандартне середньоквадратичне від-
хилення різниці послідовних інтервалів RR; показник 
короткотривалих високочастотних змін ЧСС та актив-
ності парасимпатичного відділу нервової системи; 

– pNN50 – відсоток послідовних інтервалів RR,
різниця між якими перевищує 50 мс; характеризує 
парасимпатичний контур регуляції. 

Частотні показники ВСР та їх інтерпретація [14]:
– TP – загальна потужність спектра у досліджу-

ваному діапазоні; характеризує сумарний рівень 
активності регуляторних систем; 

– VLF – середнє значення потужності спектра на
частоті менше 0,05 Гц; інформує про середній рівень 
активності підкіркового серцево-судинного центру; 

– LF – середнє значення спектра низької частоти
з потужністю 0,05–0,15 Гц; характеризує середній 
рівень активності вазомоторного центру; 

– HF – середнє значення потужності спектра
на частоті 0,15–0,4 Гц; відображає середній рівень 
активності парасимпатичної нервової системи; 

– LF/HF – співвідношення середніх значень
низькочастотного і високочастотного компонентів 
варіабельності; показник балансу відділів симпатич-
ної та парасимпатичної нервової системи.

Усі респонденти брали участь у даному дослі-
дженні лише після підписання інформованої згоди з 

дітьми та їх батьками. У роботі дотримано етичні прин-
ципи щодо людей, які виступають суб’єктами дослі-
дження, з урахуванням основних положень GCР ІCH і 
Гельсінської декларації Всесвітньої медичної асоціації 
з біомедичних досліджень, у яких людина виступає 
їх об’єктом (World Medical Association Declaration of 
Helsinki, 1964, 2000, 2008), Конвенції Ради Європи 
про права людини й біомедицину (2007).

Статистичний аналіз результатів дослідження 
виконували з використанням статистичного пакета 
програми SPSS 12.0 для Windows. Результати ви-
мірювань представлені як середнє арифметичне 
(М) ± середнє квадратичне відхилення (m). Порів-
няння між групами дітей проводили за допомогою 
U-критерію Манна – Уїтні. Зіставлення частотних
характеристик якісних показників здійснювали з
використанням критерію χ2. Для з’ясування зв’язку
між досліджуваними показниками проводився коре-
ляційний аналіз із розрахунком коефіцієнта рангової
кореляції Спірмена. Значимість відмінностей брали
за вірогідну при p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
Основні демографічні та клінічні показники дітей 

із СВОГ та у контрольній групі відображені у таблиці 
1. Жодних відмінностей щодо критеріїв віку, статі та
показника індексу маси тіла (ІМТ) серед пацієнтів
двох груп виявлено не було. Ювенільну ОД діа-
гностовано у 100 % дітей із СВОГ. Щодо великих
критеріїв ювенільної ОД, найчастіше спостерігалися
складнощі при підйомі з ліжка (92,0 %), схильність
до головокружіння під час стояння (72,0 %), від-
чуття серцебиття та/чи задишка після незначного
фізичного навантаження (64,0 %), схильність до
зомління у стоячому положенні, що в тяжких ви-
падках призводить до падіння (60,0 %), дещо менше
– нудота при прийманні гарячого душу/ванни або
у неприємних ситуаціях (32,0 %). Що ж до малих
критеріїв ювенільної ОД, то блідість реєстрували у
84,0 %, втомлюваність – у 76,0 %, частий головний
біль – 68,0 %, анорексію – у 52,0 %, періодичні на-

Таблиця 1. Демографічні та клінічні показники обстежених груп пацієнтів

Показник Група СВОГ
(n=25)

Контрольна 
група (n=41) р

Вік, роки 14,90±0,44 13,50±0,41 0,0581
Хлопці/дівчата, n 16/9 17/24 0,0757
ІМТ, кг/м2 19,50±0,52 18,80±0,38 0,2314
Вік на момент першого синкопе, роки 12,80±0,77 – –
Кількість епізодів синкопе за життя, n 6,68±1,59 – –
Тривалість останнього пресинкопального епізоду, хв 0,90±0,22 – –
Тривалість останнього синкопального епізоду, хв 1,47±0,30 – –
Тривалість останнього постсинкопального епізоду, хв 159,03±78,50 – –
Ювенільна ОД 25 4 0,0000

Примітка. ІМТ – індекс маси тіла; ОД – ортостатична дисрегуляція. У всіх випадках для порівняння двох незалежних вибірок використову-
вався критерій Манна – Уїтні, окрім показників хлопці/дівчата та ювенільної ортостатичної дисрегуляції, де застосовувався критерій χ2. 
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пади абдомінального болю – 36,0 %, закачування у 
транспорті – у 36,0 % пацієнтів із СВОГ. 

Виконання тесту активного ортостазу дозволило 
виявити ранню ОГ у всіх дітей групи СВОГ (табл. 2). 
Однак незважаючи на зростання показників ЧП, САТ 
та ДАТ після 3-ї хв ортостазу, рівень САТ порівняно 
зі здоровими дітьми, все ж залишався достовірно 
нижчим аж до 10-ї хв проведення тесту.

Як відомо, ВСР є широкодоступним неінвазив-
ним методом оцінки вегетативної нервової системи 
серця шляхом вимірювання змін серцевого ритму 
в часовому аспекті. Одне із досліджень автономної 
функції вегетативної нервової системи у підлітків із 
ОД показало зростання співвідношення LF/HF на тлі 
зниження показника HF під час нічного сну та було 
трактоване дослідниками як низька варіабельність 
парасимпатичної та гіперактивність симпатичної 
нервової системи [7]. J. Buchhorn et al. у дітей із 
синдромом постуральної ортостатичної тахікардії 
описали зниження ВСР за рахунок зменшення по-
казників RMSSD, pNN50, pNN20, HF та підвищення 
співвідношення LF/HF [15]. 

В даному дослідженні у ході аналізу ВСР жодних 
змін між показниками SDАNN, RMSSD та pNN50 у 
здорових дітей та дітей із СВОГ виявлено не було 
(табл. 3), що є свідченням нормальної гуморальної 

активності та активності центральних осциляторів, 
збалансованих парасимпатичних впливів. Однак 
мали місце зміни частотних характеристик ВСР 
– вищі показники TP, VLF, LF/HF порівняно з конт
рольною групою. ТР – інтегральний показник, який
відображає активність нейрогуморальних впливів
на серцевий ритм, та являє собою суму доменів
HF, LF та VLF. Зростання показника ТР підтверджує
гіперадаптивну реакцію у дітей із ортостатичним
генезом синкопе та свідчить про порушення адап-
таційно-компенсаторних можливостей серцево-су-
динної системи в цілому [16]. Підвищення показника
VLF у групі СВОГ є ще одним свідченням порушення
активності центральних контурів регуляції ритму
серця протягом тривалого періоду часу [14]. LF/HF
є більш суперечливим виміром, який традиційно
вважається таким, що відображає баланс симпа-
тичної та парасимпатичної нервової системи [17].
Однак цей факт був поставлений під сумнів через
суттєвий вплив активності парасимпатичної нер-
вової системи на показник LF, а також відсутність
кореляції між підвищеною симпатичною активністю
та вищими значеннями цього співвідношення [18].
Отже, показник LF/HF сьогодні необхідно розгляда-
ти не тільки як маркер симпатовагального балансу,
але і як відображення барорефлекторної активності

Таблиця 2. Результати тесту активного ортостазу в пацієтів із синкопе внаслідок ортостатичної гіпотензії та здорових 
дітей 

Показник Група СВОГ
(n=25)

Контрольна група 
(n=41) р

Час відновлення вихідного АТ, на с 27,60±0,42 10,54±0,56 0,0000
ЧП:
в положенні лежачи, уд./хв 68,56±1,68 72,20±0,87 0,1395
на 1 хв активного ортостазу, уд./хв 68,80±2,00 84,00±1,50 0,0000
на 3 хв активного ортостазу, уд./хв 74,70±1,64 80,0±1,04 0,0096
на 5 хв активного ортостазу, уд./хв 75,36±1,72 78,73±1,00 0,2987
на 7 хв активного ортостазу, уд./хв 74,72±1,62 78,68±0,99 0,1101
на 10 хв активного ортостазу, уд./хв 75,20±1,60 78,63±0,91 0,2360
САТ:
в положенні лежачи, мм рт. ст. 104,00±2,18 106,30±0,96 0,1789
на 1 хв активного ортостазу, мм рт. ст. 86,20±1,64 114,40±1,52 0,0000
на 3 хв активного ортостазу, мм рт. ст. 105,00±1,68 113,00±0,95 0,0000
на 5 хв активного ортостазу, мм рт. ст. 107,00±1,92 112,20±0,96 0,0047
на 7 хв активного ортостазу, мм рт. ст. 107,40±2,06 112,90±1,06 0,0096
на 10 хв активного ортостазу, мм рт. ст. 106,80±1,93 112,7±1,05 0,0064
ДАТ:
в положенні лежачи, мм рт. ст. 64,40±1,42 65,85±0,94 0,3574
на 1 хв активного ортостазу, мм рт. ст. 53,20±1,25 67,93±1,16 0,0000
на 3 хв активного ортостазу, мм рт. ст. 63,20±1,11 68,05±1,02 0,0036
на 5 хв активного ортостазу, мм рт. ст. 64,80±1,34 67,8±1,02 0,0810
на 7 хв активного ортостазу, мм рт. ст. 65,20±1,27 67,9±1,00 0,0960
на 10 хв активного ортостазу, мм рт. ст. 64,80±1,27 68,05±1,03 0,0549

Примітка. АТ – артеріальний тиск, ЧП – частота пульсу; САТ – систолічний артеріальний тиск; ДАТ – діастолічний артеріальний тиск. У 
всіх випадках для порівняння двох незалежних вибірок використовувався критерій Манна – Уїтні.
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серця [19]. Зростання показника LF/HF у дітей із 
СВОГ вказує на переважання симпатичного контуру 
регуляції ритму серця на тлі підвищення барореф-
лекторної активності серця [20, 21]. 

За результатами побудови кореляційної матриці 
були виявлені взаємозв’язки між кількістю епізодів 
синкопе в анамнезі та показниками ВСР SDANN 
(r=-0,62; p=0,002) і RMSSD (r=-0,46; p=0,03). Таким 
чином, зі зростанням кількості транзиторних втрат 
свідомості у дітей спостерігається зменшення по-
казників SDANN та RMSSD, що є свідченням сим-
патичного контуру регуляції вегетативної нервової 
системи [7] та підтвердженням ролі автономної 
дисфункції у генезі ОГ [2, 7]. До того ж, тривалість 
останнього епізоду пресинкопе корелювала з VLF 
(r=0,44; p=0,04), а тривалість останнього епізоду 
синкопе – з LF/HF (r=0,57; p=0,006). Також були 
виявлені зв’язки між статтю та TP (r=-0,47; p=0,02) 
і LF (r=-0,55; p=0,01) з тенденцією до зниження цих 
показників у осіб жіночої статі.

Окремої уваги заслуговують виявлені кореляції 
між середнім добовим значенням інтервалу PQ та 
SDANN (r=0,64; p=0,001) і RMSSD (r=0,63; p=0,002), 
середнім добовим значенням інтервалу QT та 
SDANN (r=0,43; p=0,04) і RMSSD (r=0,43; p=0,05) у 
пацієнтів із СВОГ. Вкорочення інтервалу PQ може 
бути проявом автономної дисрегуляції з перева-
жанням гіперсимпатикотонії, що виникає внаслідок 
цефалічного зсуву в активації синусового вузла та 
посилення провідності через атріовентрикулярний 

вузол [22]. Інтервал QT відображує час, необхідний 
для деполяризації та реполяризації міокарда шлу-
ночків та пов’язаний із такими фізіологічними фак-
торами, як вік, стать, частота серцевих скорочень 
та активність вегетативної системи [23]. J. B. Kim et 
al. довели, що зміни тривалості інтервалу QT можна 
вважати біомаркером симпатовагального балансу в 
пацієнтів із ОН [24]. Таким чином, зниження показ-
ників ВСР SDANN і RMSSD, що є свідченням зрос-
тання симпатичної модуляції автономної нервової 
системи, супроводжується зниженням тривалості 
середніх добових інтервалів PQ та QT й обґрунто-
вує доцільність моніторування цих показників ЕКГ 
у дітей із СВОГ у анамнезі. 

ВИСНОВКИ
Маркерами патологічної вегетативної регуляції 

в дітей із СВОГ є частотні показники ВСР – TP, VLF, 
LF/HF, зростання яких є свідченням переважання 
симпатичного контуру регуляції серцевого ритму на 
тлі підвищення барорефлекторної активності серця 
та порушення адаптаційно-компенсаторних мож-
ливостей серцево-судинної системи, в тому числі 
активності центральних контурів регуляції ритму 
серця протягом тривалого періоду часу. Подальші 
дослідження в даному напрямку допоможуть краще 
розуміти патогенетичні механізми розвитку СВОГ, а 
також обґрунтують доцільність або ж недоцільність 
використання параметрів ВСР як самостійного 
критерію оцінки ефективності лікування дітей із 
ортостатичним генезом синкопе. 

Таблиця 3. Показники варіабельності серцевого ритму в обстежених групах дітей

Показник ВСР Група СВОГ
(n=25)

Контрольна група 
(n=41) p

Часові: 
SDАNN, мс 291,59±36,16 311,83±29,61 0,778599
RMSSD, мс 305,09±34,16 348,93±34,19 0,608770
pNN50, % 36,77±3,10 36,00±2,45 0,734748
Частотні: 
TP, мс2 10502,59±1526,62 5482,44±396,87 0,001631
VLF, мс2 5768,27±774,29 3906,29±269,09 0,045891
LF, мс2 3061,00±411,12 2379,22±172,60 0,228636
HF, мс2 2222,46±528,00 2446,54±316,16 0,302603
LF/HF, ум. од. 1,75±0,18 1,29±0,09 0,044297

Примітка. У всіх випадках для порівняння двох незалежних вибірок використовувався критерій Манна – Уїтні.
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Розвиток ендогенної інтоксикації у щурів за умов 
нітритно-тютюнового токсикозу після застосування 
карболайну
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Резюме. На сьогодні все більше увага науковці-до-
слідники приділяють поєднаним патологіям, що можуть 
бути зумовлені дією декількох токсичних чинників на орга-
нізм. Зацікавленість у з'ясуванні механізмів дії на організм 
нітритів та нітратів зумовлена їх широким використан-
ням у промисловості, сільському господарстві та меди-
цині. Тютюнокуріння є соціально-економічним явищем і 
однією з важливих проблем охорони здоров’я в Україні та в 
усьому світі, адже воно доступне усім і відповідно широко 
поширене. Потрапляння до організму екзогенних токси-
кантів супроводжується розвитком оксидативного стре-
су та нагромадженням токсичних продуктів у різних ор-
ганах, поглибленням ендогенної інтоксикації, для усунення 
якої використовують сучасні ентеросорбенти. 

Мета дослідження – встановити ступінь ендоген-
ної інтоксикації у щурів різного віку за умов нітритно-
тютюнового токсикозу після застосування ентеро-
сорбенту «Карболайн».

Матеріали і методи. Експерименти проведено на 
білих щурах-самцях різного віку, які уражались протя-
гом 45 днів тютюновим димом і за 24 год та 72 год до 
кінця дослідження отримували натрію нітрит. Одній із 
груп тварин на тлі отруєння токсикантами вводили 
ентеросорбент «Карболайн» у дозі 400 мг/кг маси тіла. 
З експерименту тварин виводили на 30-й та 45-й дні 
тютюнової інтоксикації (та після 24 та 72 год отруєн-
ня натрію нітритом). У крові досліджували вміст мет-
гемоглобіну та еритроцитарний індекс інтоксикації, у 
сироватці крові – вміст молекул середньої маси.

Результати. Дослідження вмісту метгемоглобіну в 
крові щурів, уражених натрію нітритом на тлі тютюно-
вої інтоксикації, показало прогресуюче його збільшення в 
усіх вікових групах упродовж експерименту. Найбільш ви-
ражене збільшення проникності еритроцитарних мемб-
ран відмічали у статевонезрілих щурів. В останній тер-
мін експерименту даний показник підвищився на 55,6 %  
у цієї групи тварин. Практично на такому ж рівні зна-
ходились показники у старих тварин. Ентеросорбент 
«Карболайн» ефективно вплинув на вміст метгемогло-
біну та еритроцитраний індекс інтоксикації, знижуючи 
ці показники в отруєних тварин, порівняно зі щурами, 

Development of endogenic intoxication 
in rats under nitrite tobacco toxicosis  
after carboline application
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I. Horbachevsky Ternopil National Medical University
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Summary. Today, more and more attention of 
researchers is paid to the combined pathologies that may 
be due to the action of several toxic factors on the body. 
Interest in elucidating the mechanisms of action of nitrites 
and nitrates on the body is due to their widespread use 
in industry, agriculture and medicine. Smoking is a socio-
economic phenomenon and one of the most important 
health problems in Ukraine and around the world, as it 
is accessible to all and therefore widespread. Intake of 
exogenous toxicants is accompanied by the development 
of oxidative stress and the accumulation of toxic products in 
various organs, the deepening of endogenous intoxication, 
to eliminate which modern enterosorbents are used.

The aim of the study – to determine the degree of 
endogenous intoxication in rats of different ages under 
conditions of nitrite-tobacco toxicosis after application of the 
enterosorbent carboline.

Materials and Methods. The experiments were 
performed on white male rats of different ages that were 
exposed to tobacco smoke for 45 days and received 
sodium nitrite 24 hours and 72 hours before the end of the 
study. One of the groups of rats on the background of toxic 
poisoning was administered enterosorbent carboline at a 
dose of 400 mg/kg of body weight. Animals were removed 
from the experiment on the 30th and 45th day of tobacco 
intoxication (and after 24 and 72 hours of sodium nitrite 
poisoning).

Results. A study of the content of MetHb in the blood 
of rats affected by sodium nitrite on the background of 
tobacco intoxication, showed a progressive increase in all 
age groups during the experiment. The most pronounced 
increase in the permeability of erythrocyte membranes 
was observed in immature rats during the experiment. In 
the last period of the experiment, this figure increased 
by 55.6 % in this group of animals. The indicators in 
senile animals were almost at the same level. The 
enterosorbent carboline was effective in methemoglobin 
and erythrocyte intoxication index, reducing these rates 
in poisoned animals compared to rats that did not receive 
it. In the experiment, after poisoning of rats of different 
ages with sodium nitrite on the background of tobacco 
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які його не отримували. В експерименті після отруєння 
тварин різного віку натрію нітритом на тлі тютюно-
вої інтоксикації у сироватці крові відмічено підвищення 
вмісту МСМ обох фракцій – СМ1 та СМ2. Статевонез-
рілі щури виявились більш чутливими щодо вмісту ендо-
генних токсинів. Протягом усього експерименту в них 
спостерігався найвищий вміст молекул середньої маси 
в сироватці крові порівняно зі статевозрілими та ста-
речими щурами. 30-добове застосування карболайну ви-
явилось ефективним для усіх вікових категорій тварин.

Висновки. За умов нітритно-тютюнового ток-
сикозу в організмі тварин різних вікових груп погли-
блюється ендогенна інтоксикація, що проявляється 
підвищенням вмісту метгемоглобіну та відсотка про-
никності еритроцитарних мембран, а також збіль-
шенням вмісту молекул середньої маси у сироватці 
крові щурів протягом 45 днів інтоксикації тютюновим 
та 72-годинного ураження нітрію нітритом. Найбільш 
чутливими до дії токсикантів виявились статевонез-
рілі щури. Застосований за даних умов ентеросорбент 
«Карболайн» вірогідно знизив усі показники ендогенної 
інтоксикації у щурів усіх вікових груп.

Ключові слова: натрію нітрит; тютюновий дим; білі 
щури; карболайн; ендогенна інтоксикація.

intoxication in the serum, an increase in the content of 
MMM of both fractions – MM1 and MM2. Immature rats 
were more sensitive to the content of endogenous toxins. 
Throughout the experiment, they had the highest content 
of medium weight molecules in the serum compared to 
adult and senile rats. The 30-day use of carboline was 
effective for all age groups.

Conclusions. Under conditions of nitrite-tobacco 
toxicosis in animals of different ages deepens endogenous 
intoxication, manifested by increased methemoglobin and 
erythrocyte membrane permeability, as well as increased 
content of medium weight molecules in the serum of rats 
during 45 days of intoxication with tobacco poisoning. 
Immature rats were the most sensitive to toxicants. The 
enterosorbent carboline used under these conditions 
probably reduced all indicators of endogenous intoxication 
in rats of all ages.

Key words: sodium nitrite; tobacco smoke; white rat; 
carboline; endogenous intoxication.

ВСТУП
Сучасні темпи забруднення навколишнього 

середовища призводять до загострення проблеми 
впливу на організм людини різних токсичних чинни-
ків, що викликає появу раніше невідомих хронічних 
захворювань і патологічних станів. Індукована еко-
логічна патологія найчастіше розвивається під впли-
вом конкретних шкідливих для організму хімічних 
забруднювачів – солей важких металів, пестицидів, 
нітратних сполук, простих поліефірів, детергентів 
та ін. Значною екологічною та медико-біологічною 
проблемою є дія на організм людини та тварин 
неорганічних нітросполук, що супроводжується ви-
падками нітратно-нітритних інтоксикацій [1–3].

В умовах екологічного забруднення значну роль 
відіграють і шкідливі звички, зокрема тютюнокурін-
ня, зловживання алкоголем та медикаментозними 
засобами [4, 5].

Тютюнокуріння – один із найбільш поширених 
видів побутової токсикоманії, найпоширеніша у 
всьому світі шкідлива звичка. Залежність від тю-
тюну внесено до Міжнародної класифікації хвороб. 
За дослідженнями вчених, тютюновий дим – дуже 
отруйна речовина, що містить у собі крім нікотину, 
близько 1000 особливо отруйних твердих і газопо-
дібних речовин. 

Особливо небезпечним є так зване пасивне курін-
ня. У газовій фракції диму міститься бензпірен (силь-
ний канцероген, що спричиняє рак), нітроген та його 
окиси, оксиди карбону, ціаністий гідроген, акролеїн, 
гліцерол, спирти, альдегіди і кетони, вуглеводні, фено-
ли та інші. Найважливішим компонентом тютюнового 

диму є нікотин [6, 7]. Тривале і часте тютюнокуріння 
завдає значної шкоди здоров’ю курців та оточуючих 
їх людей, які не курять, i тварин. В абсолютно чистій 
атмосфері організм людини, яка курить, зазнає такого 
токсичного впливу, ніби вона знаходиться в умовах, де 
забруднення в тисячі разів перевищує будь-які норми.

Активне та пасивне куріння тютюну може виклика-
ти утворення активних форм оксигену (перекис гідро-
гену, епоксиди, нітрогену оксид (NO), двоокис нітро-
гену, пероксинітрит (ONOO-) [8, 9]. Останні активують 
процеси вільнорадикального окиснення в організмі, 
зокрема пероксидного окиснення ліпідів (ПОЛ). Прояв 
токсичної дії вільнорадикальних продуктів призводить 
до структурних і метаболічних порушень у клітинах 
із подальшим поглибленням ендогенної інтоксикації, 
розвитком цитолітичних процесів, які в кінцевому 
результаті можуть викликати некроз тканин [10, 11].

Метою дослідження було встановити ступінь 
ендогенної інтоксикації у щурів різного віку за умов 
нітритно-тютюнового токсикозу після застосування 
ентеросорбенту «Карболайн».

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Експериментальну частину роботи виконано на 

білих щурах-самцях різного віку, яких утримували на 
стандартному раціоні віварю Тернопільського наці-
онального медичного університету імені І. Я. Горба
чевського МОЗ України. Щурів поділили на три вікові 
групи: статевонезрілі (3-місячного віку), статевозрілі 
(12-місячного віку) та старі (18-місячного віку). Ран-
домізацію тварин проводили, враховуючи масу тіла.
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Щурів поділили на три вікові категорії: перша 
– статевонезрілі з масою тіла 60–80 г, друга – ста-
тевозрілі з масою тіла 180–200 г, третя – старі щури
з масою тіла 300–320 г. Кожна вікова група скла-
далася із двох підгруп – інтактний контроль та до-
слідна група. Щури дослідних груп протягом 45 днів
піддавались впливові тютюнового диму. Дослідних
тварин поділили ще на 8 груп. Двом із них за 24 год
до закінчення експерименту вводили натрію нітрит
у дозі 45 мг/кг маси тіла, ще двом – натрію нітрит
вводили за 72 год до евтаназії. Іншим 4-м групам
після ураження обома токсикантами інтрагастраль-
но вводили ентеросорбент «Карболайн» у дозі
400 мг/кг маси тіла протягом 30 днів (починаючи з 15
дня інтоксикації тютюновим димом і щодня до кінця
експерименту) [12]. Модель залежності від хронічної
дії тютюнового диму створювали за допомогою гер-
метичної камери об’ємом 30-ти літрів, що дозволило
обкурювати тварин у вільній поведінці. Тютюновий
дим, що утворювався від горіння 6 цигарок «При-
ма срібна (синя)» (з вмістом 0,6 мг нікотину та 8 мг
смоли), через отвори у камері подавався всередину
неї. У камері одночасно знаходилось 6 тварин про-
тягом 6 хв. Тварини контрольної групи також зна-
ходились протягом 6 хв у герметичній камері, але не
підлягали дії тютюнового диму [13]. Через 30 та 45
діб від початку ураження тварин тютюновим димом
їх виводили з експерименту шляхом евтаназії під
тіопенталовим наркозом.

При проведенні досліджень користувались за-
гальними принципами експериментів на тваринах, 
узгодженими з положеннями Європейської конвенції 
про захист хребетних тварин, що використовуються 
для експериментальних та інших наукових цілей 
[14]. 

Для дослідження брали кров та сироватку крові. 
У крові визначали вміст метгемоглобіну (MetHb) в 
реакції з ацетонціангідрином [15] та еритроцитар-
ний індекс інтоксикацї (ЕІІ) в реакції з метиленовою 
синькою [15], у сироватці крові – вміст молекул 
середньої маси (МСМ) двох фракцій (СМ1 та СМ2) 
шляхом осадження протеїнів за допомогою трихлор
оцтової кислоти (ТХО) [16,17].

Обробка статистичних даних виконувалась 
за допомогою пакета програмного забезпечення 
SPSS-22 [18]. Отримані значення мали параме-
тричний розподіл, тому різниця між групами була 
проаналізована відповідно до t-критерію Стьюден-
та та непараметричного критерію Вілкоксона для 
зв’язаних вибірок. Різниця значень імовірності була 
p≥0,95 (рівень значимості р). Розбіжності вважалися 
вірогідними при p≤0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
Відомо, що тютюнокуріння є одним із найбільш 

поширених джерел надходження карбону моно-
оксиду (СО) в організм людини. При підвищених 

концентраціях екзогенний СО зв'язується з гемо
вмісними протеїнами: гемоглобіном, міоглобіном, 
цитохромами, що викликає кисневе голодування 
тканин за рахунок порушення як транспорту кисню, 
так і тканинного дихання [19].

 Нітратовмісні сполуки, як сильні окисники, 
проявляють вплив на гематологічні показники, пе-
реводячи двовалентний ферум гему в тривалент-
ний, та утворюючи при цьому патологічну форму 
гемоглобіну – метгемоглобін (MetHb) чи геміглобін, 
який неспроможний зворотно приєднувати оксиген, 
що в подальшому викликає гіпоксію, і є основним 
маркером ступеня вираження інтоксикації нітро-
геновмісними сполуками [20].

Встановлено, що потрапляння до організму 
натрію нітриту супроводжувалося розвитком ге-
мічної гіпоксії, на що вказувало підвищення вмісту 
метгемоглобіну в крові щурів після ураження. Про-
цес утворення метгемоглобіну в організмі носить 
вільнорадикальний характер [21].

Дослідження вмісту MetHb у крові щурів, ураже-
них натрію нітритом на тлі тютюнової інтоксикації, 
показало його збільшення в усіх вікових групах 
упродовж експерименту. Після ураження обома 
токсикантами найчутливішими виявились статево-
незрілі щури, у яких даний показник різко зростав і 
до кінця експерименту був найвищим – у 3,3 раза 
порівняно з контрольними тваринами (рис. 1).

Після застосування карболайну вміст MetHb 
у крові статевонезрілих тварин у останній термін 
дослідження знизився на 76 % щодо показника в 
уражених щурів. Аналогічний вплив на процес мет-
гемоглобіноутворення проявив карболайн у групах 
статевозрілих та старих щурів.

Для оцінки функціонального стану цитоплазма-
тичних мембран еритроцитів важливе значення має 
визначення відсотка її проникності, оскільки високий 
його рівень вказує на деградацію гліцерофосфолі-
підів біліпідного шару мембрани, що призводить до 
підвищення індексу сферичності еритроцитарної 
клітини, зменшення еластичності, збільшення осмо-
тичної крихкості та фрагментації самої мембрани. 
Унаслідок цього відбувається розлад функції про-
никності клітинної мембрани до різних речовин [16].

Доцільним було дослідити відсоток проникності 
еритроцитарних мембран у щурів за умов одно-
часного їх отруєння натрію нітритом та тютюновим 
димом. 

Ми дослідили ЕІІ у токсикованих димом щурів 
після потрапляння до організму натрію нітриту та за-
стосування ентеросорбента «Карболайн» (табл.1).

У терміні 30-та доба ураження ТД та 72 год 
отруєння НН проникність еритроцитарної мембрани 
у статевонезрілих щурів підвищилась на 31,6 %, у 
кінці експерименту – на 55,6 % перевищувала рі-
вень контрольних тварин. У статевозрілих щурів цей 
показник перевищував норму на 38,0 % у кінцевий 
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Рис. 1. Вміст метгемоглобіну в крові тварин, уражених натрію нітритом (НН) на тлі тютюнової інтоксикації (ТД) та після застосування кар-
болайну (К), %.

Примітка. Тут і на наступних рисунках: * – вірогідні зміни між показниками інтактних та уражених токсикантами тварин; ** – вірогідні зміни 
між показниками уражених тварин та тваринами, які на тлі інтоксикації отримували карболайн.
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Таблиця 1. Еритроцитарний індекс інтоксикації (%) у крові щурів різного віку, уражених натрію нітритом на тлі тютю-
нової інтоксикації, та після застосування карболайну (M±m, n=162)

Термін дослідження, доба/год
Група дослідних щурів

статевонезрілі статевозрілі старі 
Контрольні щури 20,83±3,09 17,29±2,29 32,91±2,36
30 доб.ТД+24 год НН 55,21±2,34* 44,46±3,96* 49,49±4,52*
30 доб. ТД+24 год НН +карболайн 42,75±2,67** 37,29±3,57 40,12±1,67
30 доб. ТД+72 год НН 52,46±2,81* 46,33±2,18* 56,46±1,89*
30 доб. ТД+72 год НН +карболайн 36,42±2,25** 33,75±3,21** 39,08±1,97**
45 доб. ТД+24 год НН 66,67±2,08* 52,16±0,70* 86,24±0,70*
45 доб. ТД+24 год НН +карболайн 47,50±1,84** 45,83±2,12** 67,92±1,84**
45 доб. ТД+72 год НН 76,46±2,38* 55,27±2,41* 87,05±3,55*
45 доб. ТД+72 год НН +карболайн 42,08±1,50** 40,08±2,99** 47,08±3,38**

Примітка. Тут і в наступних таблицях: * – вірогідні зміни між показниками інтактних та уражених токсикантами тварин; ** – вірогідні зміни 
між показниками уражених тварин та тваринами, які на тлі інтоксикації отримували карболайн.

термін експерименту, в старих – на 54,1 %. Отже, 
найбільш виражене збільшення проникності ери-
троцитарних мембран відмічали у статевонезрілих 
щурів упродовж експерименту. Практично на такому 
ж рівні знаходились показники у старих тварин.

Ефективність застосування карболайну про-
явилась у статевонезрілих щурів на усіх термінах 
дослідження. Проникність еритроцитарної мембра-
ни зменшувалась та вірогідно відрізнялась (р<0,05) 
від даного показника в уражених тварин. У стате-
возрілих та старих тварин вірогідне зниження ЕІІ 
відмічалось після 72-годинного отруєння натрію 
нітритом на тлі 30-денної тютюнової інтоксикації і 
до кінця експерименту.

З літератури відомо, що виражені розлади мета-
болізму, накопичення недоокиснених токсичних про-

дуктів та інтенсифікація вільнорадикальних реакцій 
призводять до активації мембранодеструктивних 
процесів, зростання ендотоксикозу та виникнення 
поліорганної недостатності [21, 22].

В експерименті після отруєння щурів різного 
віку НН на тлі тютюнової інтоксикації у сироватці 
крові відмічено підвищення вмісту МСМ фракції 
254 (з переважанням ланцюгових амінокислот; 
СМ1) (табл. 2).

До кінця дослідження вміст даного показника 
підвищився у сироватці крові статевонезрілих щурів 
у 4 рази, в статевозрілих та старечих у 3,2 та 3,5 
раза відповідно.

При дослідженні вмісту СМ1 ефективний вплив 
проявив ентеросорбент «Карболайн». Його вве-
дення в уражений організм призвело до зниження 
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даного показника у сироватці крові статевонезрілих 
та старечих щурів у 2,6 раза, в статевозрілих у 2,4 
раза порівняно із відповідними групами уражених 
щурів (в останній термін дослідження). 

Через 15 діб застосування карболайну вміст 
фракції СМ1 у сироватці крові щурів усіх вікових 
груп вірогідно (р<0,05) знизився у терміні 30-та доба 
інтоксикації ТД та 72 год з моменту потрапляння в 
уражений організм НН і виявився у 2,6 раза нижчим 
у статевонезрілих та старих щурів щодо тварин 
контрольної групи, у 2,4 раза – в статевозрілих. 

30-добове застосування карболайну аналогічно
виявилось ефективним для усіх вікових категорій 
тварин.

Відмічено прогресуюче підвищення вмісту фрак-
ції СМ2 (переважають ароматичні амінокислоти) 
упродовж експерименту в сироватці крові щурів усіх 
вікових груп. Найбільш чутливими виявились стате-
вонезрілі тварини, у сироватці крові яких даний по-
казник підвищився у 2,8 раза (рис. 2), у статевозрілих 
у 2 рази та у старечих в 2,3 раза у кінці дослідження.

Як видно з рисунка 2, до вірогідного зниження 
(р<0,05) вмісту СМ2 у сироватці крові статевонезрі-

лих щурів упродовж усього експерименту призвело 
застосування карболайну. Аналогічний вплив про-
явив ентеросорбент в організмі тварин двох інших 
вікових груп.

Встановлено, що у сироватці крові статевонезрілих 
щурів відмічалось найбільше нагромадження МСМ 
обох фракцій (з переважанням ланцюгових та арома-
тичних амінокислот), що свідчить про глибоку інтокси-
кацію тварин даної вікової групи. Очевидно, ураження 
щурів обома токсикантами пов'язане з токсичною дією 
не тільки натрію нітриту, але і тютюновим димом, вміст 
нітратів у якому корелює з утворенням неспецифічних 
летючих нітрозамінів (наприклад N-нітрозодіметіламін, 
N-нітрозо-діетиламін і т. д.), які можуть проявляти кан-
церогенний вплив на організм [3, 23].

Отже, отримані результати підтверджують 
сорбтивні властивості карболайну, що дозволить 
запропонувати його використання для зниження 
ступеня ендогенної інтоксикації як у курців, так і 
після інтоксикації організму екзогенними нітрато
вмісними сполуками.

Необхідно відзначити, що карболайн сорбує 
деякі продукти обміну речовин в організмі, в тому 

Таблиця 2. Вміст фракції СМ1 у сироватці крові (ум. од./л) щурів різного віку, уражених натрію нітритом на тлі тютю-
нової інтоксикації, та після застосування карболайну (M±m, n=6)

Термін дослідження, доба/год
Група дослідних щурів

статевонезрілі статевозрілі старі 
Контрольні щури 14,00±1,15 11,00±0,85 13,66±0,61
30 доб. ТД+24 год НН 41,67±0,61* 33,33±0,99* 39,33±0,99*
30 доб. ТД+24 год НН +карболайн 26,00±0,51** 23,33±0,84** 21,33±1,11**
30 доб. ТД+72 год НН 46,67±0,66* 35,33±0,99* 42,33±0,95*
30 доб. ТД+72 год НН +карболайн 20,67±0,66** 19,67±0,95** 22,67±1,33**
45 доб. ТД+24 год НН 47,00±0,85* 35,33±0,95* 43,33±1,20*
45 доб. ТД+24 год НН +карболайн 23,33±0,66** 21,33±0,99** 21,67±0,92**
45 доб. ТД+72 год НН 55,33±0,66* 35,00±1,34* 47,33±0,84*
45 доб. ТД+72 год НН +карболайн 21,33±1,22** 14,67±0,99** 18,33±0,61**

Рис. 2. Вміст СМ2 у сироватці крові статевонезрілих щурів, уражених натрію нітритом на тлі 45-добової тютюнової інтоксикації, та після 
застосування карболайну, %.

* 

** 

* 

** 

* 

** 

* 

** 

0

50

100

150

200

250

300

350

% контрольні 24НН+30ТД 24НН+30ТД+К 72НН+30ТД 72НН+30ТД+К 

24НН+45ТД 24НН+45ТД+К 72НН+45ТД 72НН+45ТД+К 



Вісник медичних і біологічних досліджень
Bulletin of Medical and Biological Research1(11), 2022 ISSN 2706-6282(print)

ISSN 2706-6290(online)

62 Оригінальні дослідження
Original research

числі надлишок жовчних кислот, білірубіну, сечо-
вини, холестеролу та ліпідних комплексів, а також 
метаболіти, відповідальні за розвиток ендогенного 
токсикозу [12]. Щодо фармакокінетичних особли-
востей препарату, то карболайн не розщеплюється 
та не всмоктується в шлунково-кишковому тракті, 
тому виділяється в незміненому вигляді. Очевидно, 
такі його властивості зумовили виражений вплив на 
вміст МСМ за даної патології.

ВИСНОВКИ
За умов нітритно-тютюнового токсикозу в ор-

ганізмі тварин різних вікових груп поглиблюється 
ендогенна інтоксикація, що проявляється підвищен-
ням вмісту метгемоглобіну та відсотка проникності 
еритроцитарних мембран, які найбільш виражені у 
крові статевонезрілих щурів у кінці експерименту.  

В сироватці крові статевонезрілих щурів відмічалось 
найбільше нагромадження МСМ обох фракцій (з 
переважанням ланцюгових та ароматичних амі-
нокислот), що свідчить про глибоку інтоксикацію 
тварин даної вікової групи.

Застосування карболайну призвело до віро-
гідного зниження вмісту молекул середньої маси 
у сироватці крові щурів усіх вікових категорій, а 
також зменшило активність процесу мемгемо-
глобіноутворення в отруєних тварин, що спри-
чинило відновлення проникності еритроцитарної 
мембрани, підтвердженням чому є зниження 
еритроцитарного інтексу інтоксикації. Все це 
підтверджує сорбтивні властивості карболайну 
в умовах нітритно-тютюнового токсикозу, що дає 
можливість використовувати його в клініці отруєнь 
різного генезу.
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Гіпоксично-ішемічні ураження головного мозку в 
кардіохірургічних хворих (обґрунтування причинно-
наслідкових зв’язків)
Д. С. Маньковський
Державна установа «Інститут серця МОЗ України», 
м. Київ 

Резюме. Представлена стаття містить обґрун-
тування матеріалів стосовно причинно-наслідкових 
зв’язків за найбільш поширеними варіантами гіпоксич-
но-ішемічних уражень головного мозку в кардіохірургіч-
них хворих. У дослідженні показано, що функціональні 
зміни, які приймає на себе головний мозок пацієнта (за 
умов хірургічного втручання на серці із застосуван-
ням ресурсів штучного кровообігу), віддзеркалює стан 
структурних патернів цілого організму. 

Мета дослідження – проаналізувати клініко-анам-
нестичні матеріали за патогенетичними прототипа-
ми гіпоксично-ішемічних уражень, що відбуваються у 
пацієнтів як наслідок кардіохірургічних втручань. 

Матеріали і методи. Матеріалами роботи були ре-
зультати анамнестичних профільних клінічних обсте-
жень та спостережень пацієнтів (n=118), які перебу-
вали на плановій шпиталізації у профільному відділенні 
Державної установи «Інститут серця МОЗ України» у 
м. Київ. У дослідженні використана тематична карта 
хворого, розроблена та опрацьована автором. Її зміст 
стосувався клінічних прототипів, пов’язаних із провід-
ною симптоматикою захворювань, та сприяв усвідом-
ленню патогенетичних механізмів реалізації останніх.

Результати. Комплекс досліджень, науково-теоре-
тична, методологічна та патентно-ліцензійна інфор-
мація за фахом показали, що пріоритетним механізмом 
розвитку гіпоксично-ішемічних уражень є емболія. Іншою 
за значенням у патогенезі гіпоксично-ішемічних розладів 
є гіпоперфузія. Однією з причин розвитку інсульту під 
час проведення кардіохірургічних операцій, насамперед 
при хірургічному лікуванні патології аорти, є гіпоперфу-
зія унаслідок нестабільності центральної гемодинаміки. 
Наступним важелем впливу на системні процеси розви-
тку гіпоксично-ішемічних уражень головного мозку кар-
діохірургічних хворих є системна запальна відповідь. За 
даними деяких дослідників зазначено, що ушкодження 
ЦНС після кардіологічних операцій зумовлено побічними 
ефектами, пов’язаними з використанням ШК. Важливим 
моментом, пов’язаним із виникненням гіпоксично-ішеміч-

Hypoxic-ischemic brain injuries  
in cardiosurgical patients (rationale of causal 
connections)
D. S. Mankovskyi
Heart Institute, Ministry оf Health of Ukraine, Kyiv

е-mail: oksankamp@ukr.net
Summary. The presented article substantiates the 

materials on causation in the most common variants of 
hypoxic-ischemic brain lesions in cardiac surgery patients. 
The study showed that the functional changes assumed by 
the patient's brain (under the conditions of heart surgery 
using the resources of artificial circulation), reflects the state 
of the structural patterns of the whole organism.

The aim of the study – to analyze the clinical and 
anamnestic materials on pathogenetic prototypes of 
hypoxic-ischemic lesions that occur in patients as a result 
of cardiac surgery.

Materials and Methods. The materials were the re-
sults of anamnestic profile clinical examinations and obser-
vations of patients (n = 118) who were on routine hospi-
talization in the profile department of the State Institution 
"Heart Institute of the Ministry of Health of Ukraine" in Kyiv. 
The study used a thematic map of the patient, developed 
and processed by the author. Its content was related to clini-
cal prototypes associated with the leading symptoms of the 
disease and contributed to the understanding of the patho-
genetic mechanisms of the latter.

Results. The complex research, scientific-theoretical, 
methodological, and patent-licensing information on the 
specialty has shown that embolism is considered to be a 
priority mechanism for the development of hypoxic-ischemic 
lesions. Another important factor in the pathogenesis of 
hypoxic-ischemic disorders is hypoperfusion. One of the 
reasons for the development of stroke during cardiac 
surgery, especially in the surgical treatment of aortic 
pathology, is hypoperfusion due to instability of central 
hemodynamics. The next level of influence on systemic 
processes of development of hypoxic-ischemic defeats 
of the brain of cardiac surgery patients is the systemic 
inflammatory response. According to some researchers, 
CNS damage after cardiac surgery is largely due to side 
effects associated with the use of artificial circulation. An 
important point associated with the occurrence of hypoxic-
ischemic changes in the brain is called general anesthesia. 
The technique of total intravenous and/or inhalation 
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них змін у головному мозку, називають загальну анесте-
зію. Методика тотальної внутрішньовенної та/або ін-
галяційної анестезії не забезпечує адекватного захисту 
структур ЦНС від інтраопераційного болю.

Висновки. Аналіз клініко-анамнестичних матеріа-
лів за патогенетичними прототипами гіпоксично-іше-
мічних уражень, що відбуваються у пацієнтів як наслі-
док кардіохірургічних втручань, демонструє наявність 
комплексу патогенетичних складових, серед яких про-
відну роль відіграють: емболія; гіпоперфузія; системна 
запальна відповідь зі змінами у гемостазі та застосу-
вання арсеналу заходів загальної анестезії.

Ключові слова: гіпоксично-ішемічні ураження; емболія; 
гіпоперфузія; системна запальна відповідь; анестезія.

anesthesia does not provide adequate protection of CNS 
structures from intraoperative pain.

Conclusions. Analysis of clinical and anamnestic ma-
terials on pathogenetic prototypes of hypoxic-ischemic le-
sions that occur in patients as a result of cardiac surgery, 
shows the presence of a complex of pathogenetic compo-
nents, among which the leading role is played by: embo-
lism; hypoperfusion; systemic inflammatory response with 
changes in hemostasis and the use of an arsenal of general 
anesthesia.

Key words: hypoxic-ischemic lesions; embolism; hypoper-
fusion; systemic inflammatory response; anesthesia.

ВСТУП
Функціональні зміни, які бере на себе головний 

мозок пацієнта, що зазнав хірургічного втручання 
на серці (за умов застосування заходів зі штучним 
кровообігом), неодмінним чином віддзеркалює стан 
структурних патернів цілого організму [1]. Докорінні 
зміни у характері подальшої фізіології діяльності 
прооперованих осіб: органіка (оксигенація, крово-
постачання); самообслуговування (утруднення), 
контроль/самоконтроль та самооцінка; реалізації 
(ускладнення) певних ланок вищої нервової ді-
яльності (пізнавальна, мовна, аналітична функції, 
пам’ять, свідомість, система сприйняття, трансляції 
спожитих головним мозком складних за змістом і 
формою інтелектуальних ресурсів, їхнє архівуван-
ня), призводять до того, що над проекційними зо-
нами, безпосередньо зв’язаними з периферійними 
сенсорними та моторними апаратами, відбувається 
дезорганізація осередків асоціативних волокон для 
більш складних синтезів [2, 3]. Порівняння структури 
головного мозку контрольних інтактних до опера-
тивних втручань осіб та тих, що його зазнали, чітко 
демонструє суттєві зрушення у будові, топографії 
та співвідношені обсягів первинного та вторинного 
зорових полей [4]. Пояснення останньому полягає в 
унеможливленні природної реалізації складних син-
тезів, насамперед системи сприйняття. Після опе-
раційні зміни у будові та функціях кори спонукають 
відповідні явища у процесах відновної/функціональ-
ної/медикаментозної кортикалізації. Отже, розмірко-
вування щодо генезу уражень головного мозку, які 
потенціює кардіохірургічне втручання, перш за все 
повинні спиратись на філогенетичні аспекти вищої 
нервової діяльності [5]. Насамперед, орієнтуватись 
на постулат, де психічні процеси у людини є вищими 
функціями кори – органа індивідуально набутих 
форм поведінки, а її ушкодження – причина розвитку 
поліморфної клінічної патології (тоді, як у тварин усі, 
без винятку, психічні функції пов`язані з діяльністю 
мозкового стовбура, що неодмінним чином необ-
хідно враховувати в експериментальній практиці 
екстраполяцій складних оперативних втручань на 

серці та головному мозку). Отже, оскільки у людини 
органом свідомої діяльності залишається кора, то 
питання взаємовідносин психіки та мозку лежить у 
площині взаємовідносин психіки і кори великих пів-
куль головного мозку, тобто конкретній локалізації у 
ній психічних функцій [4–6]. Сучасна проблематика 
локалізаційної теорії створилась як результат того, 
що над об’єктивно доказовими фактами клініко-екс-
периментальних досліджень виникла низка гіпотез 
і теорій, методологічних тенденцій, які потребують 
ґрунтовних перевірок. Уявлення стосовно того, що 
кожній психічній функції відповідає окремий центр, 
вважається своєрідною та наївною реалізацією у 
фізіології та патології головного мозку теорії парале-
лізму. З іншого боку, обґрунтування патогенетичних 
прототипів гіпоксично-ішемічних уражень/розладів 
за умов кардіохірургічних втручань лише на нейро-
фізіологію мозку є малооб’єктивною (з урахуванням 
застосованого методу штучного кровообігу), тим 
більше, що доступні на сьогодні джерела науково-
теоретичної та патентної інформації свідчать на 
користь інших базових механізмів. Серед осанніх 
називають: емболію (мікро/макроемболію); гіпо-
перфузія; системну запальну відповідь (СЗВ) зі 
змінами у гемостазі, застосування арсеналу засобів 
загальної анестезії.

Метою дослідження було проаналізувати клі-
ніко-анамнестичні матеріали за патогенетичними 
прототипами гіпоксично-ішемічних уражень, що від-
буваються у пацієнтів як наслідок кардіохірургічних 
втручань.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Матеріалами започаткованої роботи стали ре-

зультати анамнестичних (anamnesis vitae, anamnesis 
morbid, status praesens objectivus, catamnesis), про-
фільних клінічних обстежень та спостережень паці-
єнтів (n=118), які перебували на плановій шпиталі-
зації у профільному відділенні Державної установи 
«Інститут серця МОЗ України» у м. Київ. Джерелом 
первинного матеріалу та його об’єктивною складо-
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вою стала тематична карта хворого, розроблена 
та опрацьована власне автором дослідження. Її 
зміст стосувався клінічних прототипів, пов’язаних 
із провідною симптоматикою/синдромологією (асте-
нічний, астено-тривожний, астено-субдепресивний, 
дисомнічний) захворювань, та сприяв орієнтації/
усвідомленню патогенетичних механізмів реалізації 
останніх. Здійснення досліджень відбувалось від-
повідно змістовному сенсу стандартизованої про-
грами підбору, та аналізу результатів. Об’єктивізації 
сприяло застосування ресурсів анамнестичного 
кількісного аналізу, арсеналу математичних засо-
бів варіаційної статистики, ймовірнісного розподілу 
клінічних ознак з обов’язковою оцінкою вірогідності 
отриманих результатів [7, 8]. Задля об’єктивізації 
інформації з метою поглибленого проведення роботи 
застосовували ресурси ретроспективного аналізу за 
власними базами даних та попередньо накопичених 
анналів відповідних темі та завданням дослідження 
матеріалів. Обґрунтування прототипів відбувалась 
із застосуванням ресурсів провідних баз (Google, 
Yandex тощо). Всі клінічні дослідження лежали у 
правовому полі біомедичної етики. Кожен із пацієнтів 
надавав письмову згоду на участь у обстеженнях та 
проведенні оперативних втручань.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Комплекс попередньо проведених клініко-екс-

периментальних досліджень, науково-теоретична, 
методологічна та патентно-ліцензійна інформація 
за фахом показали, що пріоритетним механізмом 
розвитку гіпоксично-ішемічних уражень є ембо-
лія. Остання залишається провідною причиною 
розвитку інсульту при виконанні кардіохірургічних 
операцій є артеріо-артеріальні емболії, джерело 
яких – атеросклеротично змінена висхідна аорта 
[9]. Зазначений механізм найбільш характерний 
для гострих ішемічних інсультів, що розвиваються 
безпосередньо в момент хірургічного втручання. 
Причинами емболії церебральних артерій, що 
розвиваються в більш пізні терміни, виявляються 
фібриляція передсердь, гостра ішемія міокарда, 
розлади системи гемостазу зі схильністю до гіпер-
коагуляції.

Протягом багатьох років мікроемболію розгля-
дали як одну з причин церебральної дисфункції у 
хворих із кардіохірургічними операціями в умовах 
ШК. Джерела інтраопераційних мікроемболів у да-
ний час досить добре вивчені. Визначено декілька 
моментів, коли мікроемболічні сигнали реєструють-
ся з найбільшою частотою: канюлювання аорти, 
перетискання аорти, накладання і зняття аорталь-
них затискачів, підключення ШК і повернення до 
природного кровообігу [5]. 

За даними S. Sylivris et al. було показано, що у 
пацієнтів із післяопераційними інфарктами зареє-
стровано достовірно більшу кількість мікроембо-

лічних сигналів під час пальпації і канюляції аорти, 
тобто при виконанні маніпуляцій, що супроводжу-
ються найбільшим надходженням атероматозних 
мікроемболів у головний мозок. Необхідно зазна-
чити, що при операціях на відкритому серці значна 
кількість повітряних мікроемболів надходить також 
з камер серця і просвіту великих судин у момент 
відновлення серцевої діяльності.

При морфологічних дослідженнях тканин го-
ловного мозку хворих, що загинули після операції 
з ШК, виявлені мільйони мікроемболів діаметром 
10–70 мкм, що закупорюють русло церебральних 
артеріол і капілярів. У ході подальшого дослідження 
стало ясно, що склад мікроемболів різноманітний. 
Гістологічні дослідження вмісту інтрааортальних 
фільтрів показали, що близько 70 % мікроемболів, 
що затримуються фільтрами, мають атероматозну 
природу, близько 40 % містять тромбоцити і фібрин, 
8–25 % – еритроцити (істинний тромб), 2–3 % явля-
ють собою уламки судинного адвентиція, хрящових 
тканин, міокарда, легеневої тканини, шовного ма-
теріалу, тефлонових тампонів тощо [6].

У ході операції реєструються два види мікроем-
болічних сигналів: епізоди групових мікроемболій, 
пов'язані з хірургічними маніпуляціями на аорті, й 
однотипна мікроемболія, що з'являється під час 
включення апарату ШК і зникає безпосередньо після 
його зупинки. Саме мікроемболія, як передбачаєть-
ся, значною мірою зумовлює розвиток нейропсихо-
логічних порушень у хворих в післяопераційному 
періоді. В ряді робіт, у тому числі й експерименталь-
них, показано, що в більшості випадків оклюзовані 
емболами судини через тиждень після операції 
знову стають прохідними [5, 6]. Таким чином, існує 
пряма залежність між величиною інтраопераційного 
мікроемболічного потоку і вираженням післяопера-
ційного ішемічного ушкодження ЦНС (центральна 
нервова система). 

Іншою за значенням у патогенезі гіпоксично-іше-
мічних розладів є гіпоперфузія. На сьогодні велику 
увагу приділяють дослідженню впливу штучного 
кровообігу в разі кардіохірургічних операцій на моз-
ковий кровотік. Однією з причин розвитку інсульту 
під час проведення кардіохірургічних операцій, на-
самперед при хірургічному лікуванні патології аорти, 
є гіпоперфузія унаслідок нестабільності центральної 
гемодинаміки. Разом з тим, час отримані дані про 
відносно помірну роль гіпоперфузії у розвитку ін-
сульту, зокрема при відсутності гемодинамічно зна-
чущих стенозів магістральних артерій голови [10].

Оклюзія церебральних судин мікроемболами 
призводить до гіпоперфузії відповідних зон крово-
постачання. Більшість дослідників неврологічних 
результатів у кардіохірургії розуміє під терміном 
«інтраопераційна церебральна гіпоперфузія» не-
достатність кровопостачання мозку внаслідок сис-
темної гіпотензії.
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Необхідно нагадати, що нормальний рівень 
мозкового кровотоку дорівнює 45–50 мл/100 г 
мозкової речовини на хвилину, величина його у 
здорових людей не змінюється при коливанні вели-
чини середнього гемодинамічного тиску від 60 до  
160 мм рт. ст. У звичайних умовах, як відомо, мозко-
вий кровотік регулюється міогенним, нейрогенним 
і гуморальним механізмами, а також залежить від 
величини перфузійного тиску. Незважаючи на те, 
що більшість хворих досить добре переносить 
операції в умовах ШК (штучного кровообігу) за умов 
середнього тиску понад 50 мм рт. ст., рівень серед-
нього тиску у хворих із дефектними механізмами 
ауторегуляції повинен бути більше 60 мм рт. ст.  
Це підтверджується даними закордонних колег (по-
казано, що за умов параметрів тиску 60 мм рт. ст.  
рівень оксигенації тривав на сталій позначці, за 
умов 50 мм. рт. ст. відбувалось позначене зниження 
оксигенації тканини мозку). 

Складалось враження, щодо відсутності пря-
мого зв'язку між рівнем середнього інтраоперацій-
ного АТ (артеріального тиску) та післяопераційним 
ушкодженням головного мозку. Крім того, всупереч 
очікуванням, у деяких дослідженнях вірогідний 
зв'язок між рівнем інтраопераційного АТ і розладами 
головного мозку після операції, носив зворотний 
характер, тобто, чим нижчим був інтраопераційний 
АТ, тим доброякіснішим залишався неврологічний 
результат. Одним із можливих пояснень такої дисо
ціації є схильність перфузіологів підтримувати АТ на 
більш високому рівні у пацієнтів з високим ризиком 
післяопераційних неврологічних ускладнень. Непря-
мим свідченням значущості гіпоперфузії у розвитку 
післяопераційної постішемічної енцефалопатії у 
хірургічних хворих є дані про більшу частоту після-
операційних інсультів у пацієнтів із вираженим сте-
нозом сонних або базилярної артерій у відповідному 
судинному басейні [10–12].

Таким чином, дані сучасних досліджень свід-
чать, що церебральна гіпоперфузія робить свій вне-
сок в інтраопераційне ушкодження ЦНС переважно 
у пацієнтів із вираженим процесом стенозу в цере-
бральних артеріях. Клінічні й експериментальні дані 
дозволяють припускати, що зниження кровотоку по 
стенозованих судинах в умовах інтраопераційної 
артеріальної гіпотензії погіршує процес вимивання 
мікроемболів із церебральної судинної системи.

Наступним важелем впливу на системні процеси 
розвитку гіпоксично-ішемічних уражень головного 
мозку кардіохірургічних хворих є СЗВ. За даними 
деяких дослідників зазначено, що ушкодження 
ЦНС після кардіологічних операцій великою мірою 
зумовлено побічними ефектами, пов’язаними з 
використанням ШК. Причинами СЗВ можуть бути: 
активація лейкоцитів у кровотоці внаслідок контакту 
з поверхнею апарату ШК; системна гіпотонія в ході 
ШІК, яка веде до відносної ішемії; наступна репер-

фузія, що супроводжується синтезом великої кіль-
кості кисневмісних вільних радикалів і, як наслідок, 
активація ендотелію і стромальних клітин, синтез 
ними запальних медіаторів, залучення лейкоцитів 
в уражену тканину. Запущені в ході ШК каскади 
біохімічних реакцій сприяють активації клітин крові 
з подальшим утворенням мікроагрегатів, викли-
кають вазоконструкцію, призводять до розвитку 
СЗВ-реакції.

Мікроемболи, що складаються з тромбоцитів, 
лейко- й еритроцитів, а також ниток фібрину, після 
ШК виявляються в багатьох життєво важливих орга-
нах, у тому числі й головному мозку. Крім механічної 
оклюзії мікроциркуляторного русла мікроемболи 
викликають вивільнення вазоактивних речовин 
(серотоніну, кінінів, гістаміну, простагландинів), що 
призводить до ушкодження і порушення цілості 
судинного ендотелію [9].

Окреме місце в реалізації гіпоксично-іше-
мічних змін посідають позначені зміни у системі 
гемостазу, які цілковито можливі під час кардіохі-
рургічних операцій за умов ШК. Показано, що кіль-
кість тромбоцитів під час операції знижується на  
45 %, агрегація тромбоцитів під дією АДФ – на 30 
%. Дослідження системи гемостазу і реології крові 
до операції показує, що у хворих на ішемічну хво-
робу серця має місце значна активація судинно-
тромбоцитарного і плазмового ланок гемостазу: 
скорочення активованого часткового тромбоплас-
тинового часу, підвищення кількості фібриногену, 
зниження фібринолітичної активності крові та ін. У 
тому ж дослідженні виявлена ​​залежність зміни по-
казників гемокоагуляції від форми стенокардії. При 
цьому найбільш серйозні порушення згортання крові 
виявлено у хворих з нестабільною стенокардією. 
У пацієнтів із постінфарктною аневризмою лівого 
шлуночка, із атеросклеротичним ураженням трьох і 
більше коронарних басейнів також виявлено високий 
ризик розвитку гемостазіологічних ускладнень [9, 12].

Однак оскільки усім хворим проводять загальну 
анестезію, і всі операції виконуються з використан-
ням ШК в умовах гіпотермії, а церебральне ушко-
дження розвивається лише у частині оперованих, 
не можна виключити існування й інших механізмів.

Важливим моментом, пов’язаним із виникнен-
ням гіпоксично-ішемічних змін у головному мозку, 
називають загальну анестезію [13]. Кардіохірургічна 
операція в умовах ШК передбачає втручання по-
близу великих «шокогенних» зон грудної порожнини. 
Методика тотальної внутрішньовенної та/або інгаля-
ційної анестезії не забезпечує адекватного захисту 
структур ЦНС від інтраопераційного болю. Крім того, 
загальна анестезія сама по собі призводить до змін 
гомеостазу ще до приєднання операційної травми і 
фактично є компонентом операційного стресу. Необ-
хідно також зазначити, що якість знеболювання при 
комбінованій анестезії залишається незадовільною 
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в значному відсотку випадків і в післяопераційному 
періоді, а застосування великих доз наркотичних 
анальгетиків не бажано, особливо у хворих похилого 
віку [14]. Ендокринна, метаболічна і запальна від-
повіді на операційну травму визначають сукупність 
патофізіологічних змін, що визначається як хірур-
гічна стрес-відповідь. У реалізації даної відповіді 
основну роль відіграє активація соматосенсорних і 
симпатичних аферентів. 

Встановлено, що плазмовий рівень адреналіну, 
кортикотропіну, кортизолу та інших маркерів стресу 
суттєво не змінюється під час операції, але зна-
чно підвищується в ранньому післяопераційному 
періоді, особливо в перші 24 год. У свою чергу, 
характер хірургічного втручання визначає вира-
ження операційної стрес-відповіді. Зокрема, після 
кардіохірургічних операцій плазмова концентрація 
глюкози може підвищуватися до 10–12 ммоль/л і 
зберігатися на такому рівні протягом декількох діб. 
Для малої хірургії подібні зміни глікемії не харак-
терні. У даний час добре доведений патогенний 
характер розгорнутої хірургічної стрес-відповіді, що 
значно погіршує перебіг післяопераційного періоду 
і збільшує час реабілітації пацієнтів. Тому неадек-
ватність знеболювання, безумовно, є ще одним, 
що сприяє виникненню розладів нервової системи.

У доступній зарубіжної та вітчизняної літературі, 
що присвячена патології ЦНС після оперативних 
втручань, ми зіткнулися з низкою робіт, які вивчають 
цю проблему з позиції лікарського ушкодження не-
йронів. Фахівці наводять дані щодо ролі загальної 
анестезії як причини різних ушкоджень нервової 
системи у післяопераційному періоді. За цим по-
рушення функцій ЦНС варіюють (залежно від 
виду анестезії, стану соматичного і неврологічного 
статусу хворого в передопераційному періоді, віку 
оперованого) [5, 15]. У наявній літературі пред-
ставлені дані щодо несприятливого впливу на ког-
нітивну функцію навіть середньотерапевтичних доз 
загальних анестетиків і наркотичних анальгетиків. 
Серйозне ушкодження нейронів унаслідок застосу-
вання загальної анестезії призводить до патології 
просторового навчання, пам'яті в експерименталь-
них тварин різного віку. 

Сучасні дані говорять про вплив різних анесте-
тиків на динаміку кровообігу мозку, ступінь порушен-
ня ауторегуляції мозкового кровотоку, функціональні 
зміни стану нейроцитів. У поодиноких роботах пока-
зане суттєве зростання емболічного навантаження 
на головний мозок у разі використання інгаляційних 
анестетиків. Патологічна дія загальної анестезії за 
таких умов реалізується шляхом порушення мікро-
циркуляції та розвитку тканинної гіпоксії. Однак 
молекулярні механізми цитотоксичної дії засобів 
для наркозу стосовно нейроцитів та глії вивчені 
недостатньо. Перш за все це пояснюється тим, що 
залишаються нез’ясованими механізми наркотичної 
дії окремих лікарських засобів. Одним із ключових 
компонентів ушкодження клітин називають окисню-
вальний стрес, індукований гіперпродукцією акти-
вованих форм кисню, та відносної або абсолютної 
недостатності антиоксидантних систем. Модуляція 
анестетиками найважливіших фізіологічних про-
цесів у нейронах (електрозбудливості, синтетич-
них процесів мітохондріальної активності) істотно 
впливає на чутливість клітин до апоптогенних або 
некрозогенних факторів чи безпосередньо індукує 
ушкодження клітин. Цікавим залишається той факт, 
що частота виникнення порушень функціонального 
стану ЦНС після втручань, що не стосуються кар-
діохірургії (за умов загальної анестезії) становить 
за окремими підрахунками близько 70 %. З огляду 
на це виникає справедливе запитання про ступінь 
впливу штучного кровообігу на розвиток ПКД і ролі 
в цьому анестезіологічного забезпечення.

ВИСНОВКИ 
Аналіз клініко-анамнестичних матеріалів за па-

тогенетичними прототипами гіпоксично-ішемічних 
уражень/розладів, що відбуваються у пацієнтів як 
наслідок кардіохірургічних втручань (на тлі за-
стосування ШК), демонструє наявність комплек-
су патогенетичних складових – чинників цілого 
нозологічного патерну. Серед останніх провідну 
роль відіграють: емболія (мікро/макроемболія); 
гіпоперфузія; системна запальна відповідь зі змі-
нами у гемостазі та застосування арсеналу заходів 
загальної анестезії.
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Роль рівня ситуативної та особистісної тривожності 
у хворих на цукровий діабет 2 типу в умовах стресу
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Резюме. Хронічний стрес веде до хронізації вісце-
рально-вегетативних розладів, що вказує на можли-
вість автономізації соматичних порушень та обґрун-
товує актуальність даного дослідження. Депресія, 
розлади харчової поведінки та емоційний стрес усклад-
нюють самоконтроль над цукровим діабетом 2 типу 
(ЦД2), що потребує втручання медичної сестри.

Мета дослідження – встановити рівень тривожнос-
ті та його вплив на концентрацію глюкози у хворих на цу-
кровий діабет 2 типу залежно від дії стресового чинника. 

Матеріали і методи. Для реалізації поставленої 
мети було проанкетовано за допомогою шкали триво-
ги Спілбергера (STAI) (Спілбергер, 1983), зокрема укра-
їномовна модифікація цієї шкали Ю. Л. Ханіна (Ханін, 
1976), 30 пацієнток жіночої статі з цукровим діабетом 
2 типу віком 54–62 роки, які звернулися за медичною 
допомогою в КНП СМР «Старосамбірська районна лі-
карня». Респондентів було проанкетовано двічі: впер-
ше у 2021 р., вдруге – після введення воєнного стану  
(24 лютого 2022 р.), який розглядали як стресовий чинник. 

Результати. В умовах дії стресового чинника особис-
тісна тривожність практично не змінювалася, тоді як 
переважав високий рівень ситуативної тривожності (у 22 
хворих) та не виявлявся низький рівень ситуативної три-
вожності. Аналіз рівня глюкози показав його залежність 
від рівня ситуативної тривожності, зокрема найвища кон-
центрація глюкози зафіксована при високому рівні три-
вожності. У хворих на ЦД2 в умовах дії стресового чинника 
показники глюкози були вірогідно вищі при помірному (на 
10,5 %) і високому (на 12,6 %) рівнях тривожності стосов-
но таких даних у пацієнтів із діабетом без дії стресу.

Висновки. У хворих на цукровий діабет 2 типу пе-
реважає помірний рівень ситуативної й особистісної 
тривожності. В умовах дії стресового чинника перева-
жає високий рівень ситуативної тривожності, тоді як 
особистісна тривожність практично не змінюється. 
В умовах дії стресового чинника показники глюкози у 
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The role of situation and personal anxiety levels in 
patients with type 2 diabetes mellitus under stress
M. I. Marushchak1, U. S. Kuts1, M. O. Mokhir2,
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Summary. Chronic stress leads to the chronicity of 
visceral and autonomic disorders, which indicates the 
possibility of autonomy of somatic disorders and justifies 
the relevance of this study. Depression, eating disorders 
and emotional stress make it difficult to control type 2 
diabetes mellitus, which requires the intervention of a 
nurse.

The aim of the study – to determine the level of 
anxiety and its effect on glucose concentration in patients 
with type 2 diabetes mellitus depending on the action of 
stress factors.

Materials and Methods. To achieve this goal, 30 
female patients with type 2 diabetes mellitus aged 54–62 
were interviewed using the Spielberger Alarm Scale (STAI) 
(Spilberger, 1983), in particular the Ukrainian-language 
modification of this scale, who applied for medical assistance 
to the Starosambir District Hospital. Respondents were 
interviewed twice: the first in 2021, the second time after 
the imposition of martial law (February 24, 2022), which was 
considered a stressor.

Results. Under the influence of the stress factor, 
personal anxiety did not change, while a high level of 
situational anxiety prevailed (in 22 patients) and a low 
level of situational anxiety was not detected. Analysis 
of glucose levels showed its dependence on the level of 
situational anxiety, in particular, the highest concentration of 
glucose was recorded at high levels of anxiety. In patients 
with diabetes mellitus under stress, glucose levels were 
significantly higher at moderate (10.5 %) and high (12.6 %)  
levels of anxiety, according to such data in patients with 
diabetes without stress.

Conclusions. Moderate levels of situational and 
personal anxiety predominate in patients with type 2 
diabetes mellitus. Under conditions of stress, a high level 
of situational anxiety prevails, while personal anxiety is 
virtually unchanged. Under conditions of stress, glucose 
levels in patients with diabetes mellitus are likely to be higher 
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хворих на ЦД2 вірогідно вищі при помірному (на 10,5 %)  
і високому (на 12,6 %) рівнях тривожності стосовно 
таких даних у пацієнтів із діабетом без дії стресу. При 
цукровому діабеті 2 типу переважає деяке незадово-
лення життям, тоді як поєднання діабету й стресу 
характеризується у 40 % деяким незадоволенням та 
у 36,0 % – незадоволенням життям.

Ключові слова: цукровий діабет 2 типу; тривожність; 
рівень глюкози; задоволення життям; зв'язок.

at moderate (10.5 %) and high (12.6 %) levels of anxiety, 
according to such data in patients with diabetes without 
stress. In type 2 diabetes mellitus some dissatisfaction with 
life predominates, while the combination of diabetes and 
stress is characterized by 40 % of some dissatisfaction and 
36.0 % of dissatisfaction with life.

Key words: type 2 diabetes mellitus; anxiety; glucose level; 
life satisfaction; connection.

ВСТУП
Цукровий діабет є складною проблемою охоро-

ни здоров’я. За останні кілька десятків років пошире-
ність цукрового діабету в усьому світі зросла більш 
ніж удвічі серед чоловіків та в 1,6 раза серед жінок, 
охопивши понад 420 млн людей у 2014 р. [1]. У 2015 р.  
середня поширеність діабету в Європі становила 9,1 %,  
де у 87–91 % випадків діагностувався цукровий 
діабет 2 типу (ЦД2). [2] Протягом 2000–2017 рр. 
поширеність діабету (як % від населення) зросла 
в СШАі з 3,9 до 5,8, у Великобританії – із 4,4 до 
6,1 %, в Польщі – з 5,5 до 6,3 % [3]. Поширеність 
цукрового діабету в Україні становить 3,5 млн осіб, 
при цьому кількість осіб із встановленим діагнозом 
– 1,23 млн осіб (35 % від усіх осіб з діабетом) [4].
Епідеміологічні дослідження вказують на постійне
збільшення числа хворих на цукровий діабет серед
населення України в середньому на 5–7 % щорічно.
Потрібно також врахувати, що ЦД2 діагностується
у все більш молодого населення – в світі кількість
нових випадків діабету серед населення молодше
40 років зростає зі значною швидкістю – на 9 %
щорічно [5]. За прогнозами, до 2040 р. поширеність
цукрового діабету зросте до 642 млн, і найбільше
збільшення відбудеться у регіонах, що переживають
економічний перехід [2]. Щорічно діабет та його
ускладнення призводять до понад 2 млн смертей
у всьому світі [1].

Важливим питанням залишається роль стресо-
вих чинників в етіології і патогенезі ЦД2, оскільки при 
дії на організм будь-якого стресора запускається 
неспецифічна реакція у вигляді загального адап-
таційного синдрому, що в разі латентного перебігу 
призводить до маніфестації ЦД, а при генетичній 
схильності є причиною виникнення захворювання 
[6]. Варто зазначити, що стрес найчастіше супро-
воджується гіперглікемією за рахунок посилення 
глікогенолізу і глюконеогенезу. У відповідь виникає 
гіперінсулінемія, яка веде до інсулінорезистентності, 
а також до виснаження резервів бета-клітин. У ре-
зультаті зниження компенсації хронічна гіперглікемія 
зумовлює зниження секреції інсуліну, а «глюкозоток-
сичний ефект» призводить до апоптозу бета-клітин 
підшлункової залози. Хронічний стрес веде до хроні-
зації вісцерально-вегетативних розладів, що вказує 
на можливість автономізації соматичних порушень 

та обґрунтовує актуальність даного дослідження [7]. 
Депресія, розлади харчової поведінки та емоційний 
стрес ускладнюють самоконтроль над ЦД2, що по-
требує втручання медичної сестри [8].

Метою дослідження було встановити рівень 
тривожності та його вплив на концентрацію глюкози 
й задоволення життям у хворих на цукровий діабет 
2 типу залежно від дії стресового чинника.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Для реалізації поставленої мети було проанке-

товано за допомогою шкали тривоги Спілбергера 
(STAI) (Спілбергер, 1983), зокрема україномовна 
модифікація цієї шкали Ю. Л. Ханіна (Ханін,1976), 
30 пацієнток жіночої статі з цукровим діабетом 2 
типу віком 54–62 роки, які звернулися за медичною 
допомогою в КНП СМР «Старосамбірська районна 
лікарня». Респондентів було проанкетовано двічі: 
вперше у 2021 р., вдруге – після введення воєн-
ного стану (24 лютого 2022 р.), який розглядали як 
стресовий чинник. 

STAI складається з 2 підшкал: перша містить 
для оцінки тривожності як особистісної риси (20 
запитань), друга – для оцінки тривожності як стану 
(20 запитань). Перша шкала оцінює поточний стан 
тривоги – ситуативну тривожність. Кожне з питань 
оцінювали за 4-бальною шкалою. Вищі показники 
свідчать про більш високий рівень тривожності та ін-
терпретуються наступним чином: до 30 балів – низь-
ка тривожність; 31–44 бали – помірна тривожність; 
45 і більше – висока тривожність. Інтерпретацію 
результатів проводили окремо з кожною із підшкал. 

Шкала задоволення життям (Дінер та ін., 1985) 
складена на основі двох компонентів: емоційного 
(афективного) та оцінювального (когнітивного) і роз-
роблена як міра оцінювальної складової суб’єктивного 
благополуччя. Шкала включає 5 тверджень, оцінка 
кожного з яких ранжується від 1 – категорично не по-
годжуюся, до 7 – повністю погоджуюся. Сума балів за 
усі 5 тверджень є загальним показником задоволення 
життям та інтерпретується за наступним принципом: 
31–35 балів – дуже задоволений; 26–30 балів – за-
доволений; 21–25 балів – дещо задоволений; 20–16 
балів – ставлюся нейтрально; 15–19 балів – дещо 
незадоволений; 10–14 балів – незадоволений; 5–9 
балів – повністю незадоволений.
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Визначення глюкози капілярної крові проводили 
експрес-методом за допомогою глюкометра зранку 
натще. 

Статистичну обробку результатів здійснювали з 
використанням комп’ютерної програми STATISTICA 
7.0. Вибір методу статистичного дослідження базував-
ся на правильності розподілу досліджуваних ознак.

Зважаючи на неправильний розподіл кількісних 
характеристик, їх описову статистику здійснювали 
у вигляді розрахунку медіани (Ме) та нижнього (Lq) 
та верхнього (Uq) квартилей.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Ситуативна тривожність – це стан, який наявний 

у даний момент та характеризується суб'єктивним 
переживанням напруження, занепокоєння, заклопо-
таності та нервозності, які виникають як емоційна 
реакція на конкретну стресову ситуацію. Цей стан 
може змінюватися як за інтенсивністю, так і в часі. За 
показником ситуативної тривожності встановлено, 
що у хворих на ЦД2 низький рівень тривожності ви-
являли у 5 осіб, помірний рівень тривожності – в 16 
осіб і високий рівнень тривожності – у 9 осіб. Друга 
шкала оцінює відносно стабільні аспекти та схиль-
ності особистості – особистісну тривожність, що є 
певним набором особистісних рис людини, набута 
поведінкова диспозиція, яка відображає схильність 
суб'єкта до тривоги та передбачає сприйняття 
більшості ситуацій як загрозливих, з відповідним 

тривожним реагуванням на них. Інтенсивність ста-
нів тривоги часто не співпадає з реальним рівнем 
загрозливості ситуації. За показником особистісної 
тривожності розподіл хворих на ЦД2 був наступний: 
4 осіб із низьким рівнем тривожності, 14 осіб з по-
мірним рівнем тривожності та 12 осіб із високим 
рівнем тривожності (рис. 1). 

В умовах дії стресового чинника особистісна 
тривожність практично не змінювалася, тоді як пере-
важав високий рівень ситуативної тривожності (у 22 
хворих) та не виявлявся низький рівень ситуативної 
тривожності (рис. 1).

Результати аналізу рівня глюкози показали, що 
показник глюкози залежав від рівня ситуативної 
тривожності, зокрема найвища концентрація глю-
кози зафіксована при високому рівні тривожності, 
яка вірогідно перевищує дані цього показника при 
помірному (на 14,5 %) і низькому (на 20,8 %) рівнях 
тривожності. При цьому встановлено, що у хворих 
на ЦД2 в умовах дії стресового чинника показники 
глюкози були вірогідно вищі при помірному (на 
10,5 %) і високому (на 12,6 %) рівнях тривожності, 
стосовно таких даних у пацієнтів з діабетом без дії 
стресу (табл. 1).

Варто зазначити, що дія стресового чинника 
вплинула також на підвищення дози метформіну 
в пацієнтів із ЦД2 з помірним та високим рівнем 
тривожності за умови дії стресового чинника, що у 
сукупності могло вплинути на задоволення життям. 

Рис. 1. Рівень ситуативної та особистісної тривожності у хворих на цукровий діабет 2 типу в умовах стресу.

Таблиця 1. Показник глюкози у хворих на цукровий діабет 2 типу в умовах стресу залежно від рівня ситуативної 
тривожності

Рівень Хворі на ЦД2 (ммоль/л) Хворі на ЦД2 в умовах стресу 
(ммоль/л)

Низький 7,2 (6,9; 7,4) 7,6 (7,2; 7,9)
р1 >0,05 >0,05
Помірний 7,6 (7,2; 7,9) 8,4 (8,0; 8,7)*
р2 <0,05 <0,01
Високий 8,7 (8,3; 9,1) 9,8 (9,4; 10,2)*
р3 <0,01 <0,001
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Аналіз шкали задоволення життям показав, що 
серед запропонованих тверджень (здебільшого 
моє життя близьке до мого ідеалу, умови мого 
життя просто чудові, я задоволений своїм життям, 
до цих пір я отримував важливі речі, які я хотів в 
житті, якби я міг прожити своє життя знову, я б не 
змінював майже нічого) хворі на цукровий діабет 
максимально ствердно відмічали на «я задоволе-
ний своїм життям», тоді як найменше балів мало 
твердження «якби я міг прожити своє життя знову, 
я б не змінював майже нічого». В результаті, лише 7 
% пацієнтів задоволені життям, тоді як найбільший 
відсоток хворих дещо незадоволені життям (рис. 2). 

За умови стресу хворі на цукровий діабет най-
меншу кількість балів віддали твердженням «я 
задоволений своїм життям» та «умови мого життя 
просто чудові». В результаті, в умовах стресу 7 % 
хворих на ЦД2 повністю незадоволені життям, тоді 
як найбільший відсоток хворих дещо незадоволені 
та незадоволені життям (рис. 3). 

Встановлено, що стрес призводить до цукрового 
діабету [9]. Стрес стимулює вісь гіпоталамус-гіпо-
фіз-надниркові залози і спричиняє зміни в рівнях 

кількох гормонів, зокрема підвищення концентра-
ції кортизолу в сироватці крові та зниження рівня 
статевих гормонів, які порушують дію інсуліну та 
підвищують рівень глюкози в крові [10]. Кортизол не 
тільки перешкоджає дії інсуліну, але також відіграє 
роль у пригніченні секреції інсуліну бета-клітинами 
підшлункової залози.

З іншого боку, цукровий діабет також є причи-
ною стресу. У порівнянні із загальною популяцією 
пацієнти з цукровим діабетом мають більш високий 
рівень стресу, і в міру його зростання контроль 
глікемії погіршується [9], що підтверджено резуль-
татами нашого дослідження.

Також підвищується ризик депресії у хворих 
на цукровий діабет [11], однак раннє, відповідне 
лікування діабету та керування стресом можуть 
допомогти зменшити негативні наслідки діабету та 
депресії [12]. За даними дослідників, свідченням 
субклінічної депресії є не лише зниження задо-
волення життям, а також порушення професійного 
функціонування, розлучення, думки про само-
губство, зловживання алкоголем чи наркотиками, 
розлади харчування, порушення сну [13], що ми 
не досліджували. Робота медичного персоналу 
полягає в діагностиці та корекції рівня ситуативної 
тривожності, також врахування рівня особистісної 
тривожності на перебіг захворювання. В умовах дії 
стресового чинника медичні сестри повинні вра-
ховувати високий рівень ситуативної тривожності, 
який зіставимий зі зростанням концентрації глюкози 
та зниженням задоволення життям хворих на ЦД2.

Літературні дані свідчать про те, що від поведін-
кових або психічних розладів страждає хоча б один 
член у кожній четвертій сім'ї. Рідні, які перебувають 
поруч таких хворих, не тільки забезпечують їм фі-
зичну й емоційну підтримку, а й несуть на собі тягар 
стигматизації і дискримінації [14].

ВИСНОВКИ 
У хворих на цукровий діабет 2 типу переважає 

помірний рівень ситуативної й особистісної тривож-
ності. В умовах дії стресового чинника – високий 
рівень ситуативної тривожності, тоді як особистісна 
тривожність практично не змінюється.

У хворих на ЦД2 в умовах дії стресового чинника 
показники глюкози вірогідно вищі при помірному (на 
10,5 %) і високому (на 12,6 %) рівнях тривожності 
стосовно таких даних у пацієнтів із діабетом без 
дії стресу.

При цукровому діабеті 2 типу переважає деяке 
незадоволення життям, тоді як поєднання діабету 
й стресу характеризується у 40 % деяким незадо-
воленням та у 36,0 % – незадоволенням життям.

Рис. 2. Задоволення життям хворих на цукровий діабет 2 типу.
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Рис. 3. Задоволення життям хворих на цукровий діабет 2 типу в 
умовах стресу.
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Біохімічні показники крові у жінок з ожирінням, які 
страждають від ановуляторного безпліддя в період 
лікування ксенікалом
О. П. Мялюк, Р. О. Сабадишин,  М. Р. Демянчук, 
О. В. Штрімайтіс, О. В. Садовник
КЗВО «Рівненська медична академія» Рівненської 
обласної ради

Резюме. Ожиріння є поширеною проблемою серед 
жінок репродуктивного віку. Відомо, що ожиріння не-
гативно впливає на різні види обмінів, багато органів 
і систем, зокрема на фертильність жінки. Так, жінки 
репродуктивного віку, які мають ожиріння, можуть зі-
ткнутися з порушенням менструального циклу, пато-
логією ендометрія і безпліддям.

Мета дослідження – визначити зміни біохімічних 
показників сироватки крові в жінок з ановуляторним 
безпліддям, які провокує ксенікал. 

Матеріали і методи. Обстежено 82 жінки з ожирін-
ням, які звернулася зі скаргами на відсутність вагітності 
протягом 2 років і більше при наявності регулярного ста-
тевого життя без використання методів контрацепції. 
Пацієнток поділили на дві рівноцінні групи: до першої уві-
йшли 42 жінки, додругої – 40 жінок. Комплексне лікування 
ожиріння пацієнток першої групи доповнили препаратом 
«Ксенікал». Проведено лабораторне дослідження  на по-
чатку експерименту, через 3 і 6 місяців: ліпідного спектра 
крові, рівня АЛТ, АСТ, СРБ, ТТГ, адипонектину, інсуліну й 
орального глюкозотолерантного тесту. 

Результати. Спостереження за пацієнтками на 
першому етапі дослідження проводили протягом 6-ти 
місяців. Через півроку маса тіла у жінок першої групи 
знизилася в середньому до (80,5±0,9) кг, у пацієнток 
другої – до (94,4±1,1) кг. У першій групі завагітніло 36 
пацієнток, у другій – 19. На етапі скринінгу в дослідній, 
і у контрольній групах були підвищені показники ХС, ХС 
ЛПНЩ, тригліциридів та знижені показники ХС ЛПВЩ і 
адипонектину. Через 6 місяців зафіксовано відмінності 
в динаміці показників ліпідного обміну. Так, ХС у осно-
вній групі знизився на -0,35 [-0,75; 0,05] моль/л, а конт
рольної – лише на -0,05 [-0,15; 0,25] моль/л (p=0,027). 
Була виявлена статистично значуща відмінність між 
групами у зниженні атерогенних ЛПНЩ. За півроку до-
слідження у всіх жінок, які приймали ксенікал, відзнача-
лася нормалізація рівня ХС, зниження вмісту СРБ і під-
вищення концентрації адипонектину.

Biochemical indices of blood in women  
suffering from anovulatory infertility during xenical 
treatment
O. P. Mialiuk, R. O. Sabadyshyn, M. R. Demianchuk, 
O. V. Shtrimaitis, O. V. Sadovnyk
Rivne Medical Academy

е-mail: oksankampo@ukr.net

Summary. Obesity is a common problem among 
women of childbearing age. It is known that obesity 
negatively affects various types of metabolism, many 
organs and organ systems, and in particular, a woman's 
fertility. Thus, obese women of childbearing age may 
experience menstrual irregularities, endometrial pathology, 
and infertility.

The aim of the study – to determine changes in serum 
biochemical parameters in women with Xenical-induced 
anovulatory infertility.

Materials and Methods. We surveyed 82 obese 
women who complained of no pregnancy for 2 years 
or more in the presence of regular sex without the use 
of contraceptives. Patients were divided into two equal 
groups: group 1 included 42 women, group 2 – 40 women. 
Comprehensive treatment of obesity in patients of group 1 
was supplemented with the drug Xenical. A laboratory study 
was performed at the beginning of the experiment, after 3 
and 6 months: blood lipid spectrum, ALT, AST, CRP, TSH, 
adiponectin, insulin, and OGTT.

Results. Follow-up of patients in the first stage of 
the study was carried out for 6 months. Six months later, 
body weight in patients of group 1 decreased on average 
to (80.5±0.9) kg, in patients of group 2 – to (94.4±1.1) kg.  
In group 1, 36 patients became pregnant, in group 2 – 19.  
During the screening phase of the laboratory study in 
the experimental and control groups, elevated levels 
of cholesterol, LDL cholesterol, triglycerides, and 
decreased levels of HDL cholesterol and adiponectin. 
After 6 months, differences in the dynamics of lipid 
metabolism were recorded. Thus, cholesterol in the 
main group decreased by -0.35 [-0.75; 0.05] mol/l, and 
the control only -0.05 [-0.15; 0.25] mol/l (p = 0.027). 
There was a statistically significant difference between 
the groups in the reduction of atherogenic LDL. In 
six months of the study, all women who took Xenical 
showed normalization of cholesterol levels, decreased 
CRP, and increased adiponectin levels.
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Висновки. Ксенікал є ефективним у боротьбі з 
ожирінням, покращує лабораторні показники крові, 
особливо позитивно впливає на ліпідний обмін, що в 
результаті дало можливість завагітніти більшій час-
тині пацієнток, які приймали даний препарат.

Ключові слова: ксенікал; ожиріння; ановуляторне без-
пліддя.

Conclusions. Xenical is effective in the fight against 
obesity, improves laboratory blood tests, has a particu-
larly positive effect on lipid metabolism, which resulted 
in the possibility of pregnancy in most patients who took 
this drug.

Key words: Xenical; obesity; anovulatory infertility.

ВСТУП
Ожиріння є поширеною проблемою серед жі-

нок репродуктивного віку. За даними Всесвітньої 
організації охорони здоров'я, в Сполучених Штатах 
і в більшості європейських країн 60 % жінок мають 
надмірну масу тіла (ІМТ дорівнює або перевищує 
25 кг/м2), 30 % страждають від ожиріння (ІМТ вище 
30 кг/м2). Проблема ожиріння зачіпає більше 20 % 
жінок репродуктивного віку [1]. 

Відомо, що ожиріння негативно впливає на різні 
види обмінів, багато органів і системи, зокрема на 
фертильність жінки. Так, жінки репродуктивного віку, 
які мають ожиріння, можуть зіткнутися з порушен-
ням менструального циклу, патологією ендометрія 
і безпліддям [2].

Жировий обмін у вагітних зазнає суттєвих 
змін. Посилюються окисні процеси, підвищуєть-
ся витрата холестерину в надниркових залозах 
і плаценті, що пов'язано з синтезом стероїдних 
гормонів і продукцією кальцитріолу в нирках. 
Це призводить до компенсаторної транзитор-
ної гіперхолестеринемії. У крові збільшується 
кількість загального холестерину, холестерину 
ліпопротеїнів низької щільності (ЛПНЩ). Рівень 
холестерину високої щільності (ЛПВЩ) практично 
не змінюється [3]. Жирова тканина прирівнюється 
до ендокринних органів, що відіграє важливу роль 
у регуляції багатьох фізіологічних процесів, таких, 
як репродукція, імунна відповідь, метаболізм глю-
кози і ліпідів, шляхом секреції різних біоактивних 
цитокінів, званих адипокінами. Нормальний рівень 
адипокінів має вирішальне значення для підтрим-
ки цілості осі гіпоталамус-гіпофіз-гонади, а також 
для регулювання овуляторних процесів, успішної 
імплантації ембріонів і в цілому фізіологічним 
перебігом вагітності [4].

Збільшення маси тіла тягне за собою зміну рів-
ня статевих гормонів. Відомо, що жирова тканина 
здатна накопичувати статеві стероїдні гормони, що 
призводить до збільшення стероїдного пулу в жінок 
з ожирінням [5]. У цілому це призводить до стану 
«відносного функціонального гіперандрогенізму», 
яке може впливати на функцію яєчників, сприяючи 
розвитку безпліддя при ожирінні.

Ожиріння впливає на функцію яєчників за допо-
могою гіперінсулінемії, гіперандрогенії і гіпосомато-
тропінізму [3, 4]. Дослідження на людях і тваринах 

показують, що ожиріння може і напряму впливає на 
яйцеклітину, погіршуючи її якість. Так, при порівнянні 
невдало запліднених ооцитів пацієнток із тяжким 
ожирінням і з нормальною масою, було встановле-
но, що у жінок з ожирінням значно вище поширеність 
«безладних мейотичних веретен з невирівняними 
хромосомами» [6]. Один із запропонованих механіз-
мів, що лежать в основі зміни якості ооцитів у жінок 
з ожирінням, полягає в зміні активності мітохондрій, 
які фактично виконують численні регуляторні функ-
ції під час дозрівання ооцитів, запліднення, преімп-
лантації і нормального розвитку ембріонів [5]. Крім 
того, негативний вплив на якість яйцеклітини може 
надавати ліпотоксичність, що виникає при надмір-
ному надходженні вільних жирних кислот (ВЖК) з 
раціону. ВЖК зберігаються в адипоцитах у вигляді 
тригліцеридів. Однак при тривалому надходженні 
їх з їжею, вони накопичуються і в інших тканинах, 
надаючи токсичну дію, відомою як ліпотоксичність. 
Високий рівень ВЖК у жінок з ожирінням призводить 
до ушкодження й апоптозу клітин, у тому числі і 
ооцитів, за рахунок мітохондріального стресу і 
стресу ендоплазматичного ретикулуму, внаслідок 
збільшення кількості активних форм кисню [7]. Цей 
ефект тісно пов'язаний з хронічним запаленням, що 
підтверджується підвищеними рівнями циркулюю-
чого С-реактивного білка, лактату і тригліцеридів у 
фолікулярній рідині й підвищеною експресією генів  
оксидативного стресу [4]. 

Разом з тим, зниження маси тіла у жінок з ожи-
рінням і безпліддям є необхідним для відновлення 
овуляції, поліпшення частоти спонтанної вагітності 
й зменшення частоти викиднів. У недавньому до-
слідженні було встановлено, що зниження маси 
на 6,9 % від початкової маси тіла досить для під-
вищення частоти вагітності [8]. Більш ранні дані 
свідчать про те, що втрата маси, що дорівнює 5– 
10 % від маси тіла, може значно поліпшити коефі-
цієнт фертильності [4]. 

Метою дослідження було визначити зміни 
біохімічних показників сироватки крові в жінок з 
ановуляторним безпліддям, які провокує ксенікал. 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Дослідження проводилося у КНП «Пологовий 

будинок» Рівненської міської ради. Під наглядом 
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перебували 82 жінки, які звернулися у відділення 
центру планування cім’ї зі скаргами на відсутність 
вагітності протягом 2 років і більше при наявності ре-
гулярного статевого життя без використання методів 
контрацепції. Трубно-перитонеальний фактор без-
пліддя був виключений і встановлена фертильність 
статевого партнера. Жінок включили у дослідження 
після підтвердження ановуляторного фактора без-
пліддя та ожиріння. Виключенням з дослідження 
була наявність цукрового діабету 1 і 2 типів.

Пацієнток поділили на дві рівноцінні групи: 
до першої увійшли 42 жінки, середня маса тіла 
яких склала (107,3±1,4) кг, до другої контроль-
ної групи – 40 жінок із середньою масою тіла 
(110,2±0,7) кг. Пацієнтки обох груп були ретельно 
обстежені, кожній був складений гіпокалорійний 
раціон харчування і підібрані оптимальні фізичні 
навантаження. На підставі проведеного до по-
чатку спостереження дослідження усім жінкам 
були роз'яснені причини відсутності вагітності 
(хронічна ановуляція, що виникла в результаті 
порушення харчової поведінки). Комплексне лі-
кування ожиріння пацієнток першої групи було 
доповнено препаратом «Ксенікал» (по 120 мг з 
кожним основним споживання їжі).

Забір венозної крові проводили в ранкові 
години, натще, після 12-годинної перерви від 
споживання їжі. На етапі скринінгу всім жінкам 
проведено стандартний глюкозотолерантний тест 
з 75 г глюкози з визначенням рівня глюкози на  
0 і 120 хв, біохімічний аналіз крові з визначенням 
ліпідного спектра крові (загальний холестерин, 
тригліцериди, ХС ЛПВЩ, ХС ЛПНЩ), гормональний 
аналіз крові для визначення рівня ТТГ. Проводився 
забір крові для визначення рівня АЛТ, АСТ, СРБ, 
адипонектину. Визначено рівень інсуліну із заморо-
женої сироватки крові, взятої при проведенні ОГТТ. 
Для оцінки безпеки й ефективності лікування через 
3 місяці повторно проводилося біохімічне дослі-
дження (АЛТ, АСТ, ліпідний спектр, глюкоза крові). 
Через 6 місяців після завершення фази активного 
лікування проведено повне обстеження пацієнток, 
що включало біохімічне, гормональне дослідження 
і проведення ОГТТ з визначенням інсуліну на 0 і 
120 хв тесту. Після завершення дослідження всім 
пацієнткам проведено біохімічний аналіз крові (за-
гальний холестерин, тригліцериди, ХС ЛПВЩ, ХС 
ЛПНЩ, АЛТ, АСТ, СРБ, глюкоза) і визначено рівень 
адипонектину.

Для статистичного аналізу був використаний 
пакет прикладних статистичних програм IBM SPSS 
Statistics (версії 18.0), SPSS Inc., Chicago, IL, USA. 
Всі порівняння проводилися як двосторонні, з 
критичним рівнем значущості відмінностей (для 
визнання нульової гіпотези помилковою) рівним 
0,05. Для оцінки показників ефективності виконано 
порівняльний аналіз головної змінної між двома 

групами до початку дослідження і на 3 та 6 місяці 
лікування, використовуючи t-тест Стьюдента з під-
твердженням результатів параметричного тесту 
ранговим критерієм Вілкоксона.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Спостереження за пацієнтками на першому ета-

пі дослідження проводилося протягом 6-ти місяців. 
Через півроку маса тіла у пацієнток першої групи 
знизилася в середньому до (80,5±0,9) кг, у пацієн-
ток другої групи – до (94,4±1,1) кг. Протягом 6-ти 
місяців спонтанна вагітність настала у 6  пацієнток 
першої та в 1 – другої групи. У першій групі після 
підтвердження наявності вагітності ксенікал скасо-
вували та спостерігали за пацієнтками, коригуючи 
харчування та фізичні навантаження відповідно до 
стану. Після закінчення етапу зниження маси тіла 
(6 місяців спостереження) пацієнткам обох груп 
було запропоновано подальше спостереження на 
фоні малокалорійного харчування, фізичних на-
вантажень із включенням препарату для стимуляції 
овуляції (кломіфену в дозі 100 мг на добу), який 
застосовували протягом 6 менструальних циклів з 
5-го по 9-й дні циклу. Із 42 пацієнток першої групи
вагітність настала у 28. Зі 40 пацієнток другої групи
вагітність зафіксована у 18 жінок.

На етапі скринінгу при лабораторному дослі-
дженні групи не розрізнялися за величиною показни-
ків (табл. 1). Проте варто зазначити, що і в дослідній, 
і у контрольній групах були підвищені показники 
загального холестерину, ХС ЛПНЩ, тригліциридів 
та знижені показники ХС ЛПВЩ і адипонектину, що 
пояснюється наявністю у пацієнтів ожиріння.

Через 3 місяці в основній та контрольній групах 
відзначалося покращення лабораторних показни-
ків, але зміни були статистично незначні. Відсут-
ність значних відмінностей при порівнянні основної 
та контрольної груп більшою мірою зумовлено 
суттєвою дисперсією показників ефективності у 
популяції дослідження, ніж відсутністю клінічно 
значимого ефекту. У зв'язку з цим, через 6 міся-
ців дослідження була проведена оцінка динаміки 
показників ефективності на фоні терапії у групах 
дослідження. Статистично значимих відмінностей 
між основною та контрольною групою за динамікою 
показників вуглеводного обміну та печінкових тран-
саміназ не виявлено. Разом з тим, були відмінності 
в динаміці показників ліпідного обміну. Так, ХС у 
основній групі знизився на -0,35 [-0,75; 0,05] моль/л, 
а контрольної – лише на -0,05 [-0,15; 0,25] моль/л 
(p=0,027). Була виявлена статистично значуща 
відмінність між групами у зниженні атерогенних 
ЛПНЩ (табл. 2). 

За 6 місяців терапії у всіх жінок, які приймали 
ксенікал, відзначалася нормалізація рівня ХС, що 
зумовлено не лише зниженням маси, а й властивіс-
тю препарату зменшувати всмоктування холесте-
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Таблиця 1. Лабораторні показники до початку терапії

Лабораторний показник Дослідна група
(n=42)

Контрольна група
 (n=40)

Значимість відмінностей, 
р*

Інсулін 0 хв, мкОд/мл 27,04±11,22 26,22±11,02 0,959
Інсулін 120 хв, мкОд/мл 114,71±112,65 100,20±94,31 0,922
ХС, ммоль/л 5,88±1,10 5,48±0,80 0,769
ЛПНЩ, ммоль/л 3,85±0,81 3,98±0,89 0,914
ЛПВЩ, ммоль/л 0,82±0,14 0,76±0,17 0,786
Тригліцериди, ммоль/л 1,81±0,26 1,67±0,20 0,649
ТТГ, мкОд/мл 3,49±1,31 3,29±1,28 0,913
Адипонектин, мкг/мл 4,66±1,04 4,97±1,03 0,833
Глюкоза 0 хв, ммоль/л 5,19±0,57 5,13±0,41 0,932
Глюкоза 120 хв, ммоль/л 7,07±1,80 6,91±1,46 0,945
АЛТ, Од/л 26,20±5,80 22,65±6,80 0,692
АСТ, Од/л 27,70±8,27 24,85±7,81 0,803
СРБ, мг/л 7,18±2,67 7,57±1,81 0,904

Примітка. У всіх випадках групи не відрізнялися між собою (рівень значущості відмінностей, р>0,05, t-критерій Стьюдента).

Таблиця 2. Динаміка лабораторних показників через 6 місяців

Лабораторний показник Дослідна група
(n=42)

Контрольна група
 (n=40)

Значимість відмінностей, 
р**

ХС, ммоль/л -0,35 [-0,75; 0,05] -0,05 [-0,15; 0,25] 0,027**
ЛПНЩ, ммоль/л -0,33 [-0,75; 0,26] 0,22 [-0,19; 0,31] 0,028**
ЛПВЩ, ммоль/л 0,07 [-0,20; 0,17] 0,08 [-0,14; 0,20] 0,505
Тригліцериди, ммоль/л -0,25 [-0,75; 0,15] -0,30 [-0,70; 0,20] 0,961
Адипонектин, мкг/мл 1,19 [-0,52; 1,34] 0,22 [-0,54; 0,33] 0,0038**
Глюкоза 0 хв, ммоль/л -0,20 [-0,60; 0,10] -0,20 [-0,50; 0,20] 0,761
Глюкоза 120 хв, ммоль/л -0,80 [-1,70; 1,10] -0,85 [-2,60; 0,70] 0,410
АЛТ, Од/л -3,30 [-7,75; 1,55] -2,20 [-8,80; 0,90] 0,577
АСТ, Од/л -4,55 [-7,60; -0,80] -4,15 [-6,8; -0,60] 0,792
СРБ, мг/л -3,19 [-1,52; 0,34] -0,29 [-1,75; 0,26] 0,033**

Примітка. Для тестування нульової гіпотези про відсутність відмінностей між групами дослідження використано непараметричний крите-
рій Манна – Уїтні для незалежних вибірок.

рину в просвіті кишечника. Цікавим виявилося зни-
ження вмісту СРБ, що є статистично достовірним. 
Ожиріння супроводжується системним хронічним 
запаленням у зв΄язку зі здатністю адипоцитів та 
макрофагів жирової тканини продукувати цілий 
ряд прозапальних цитокінів і зниження рівня СРБ 
можна пояснити лише позитивним ефектом фар-
макотерапії ксенікалом.  Згідно з даними світових 
науковців, при лікуванні ожиріння – зниженні маси 
тіла, відбувається зростання рівня адипонектину, що 
простежувалось у нашому дослідженні й виявилось 
статистично достовірним [5].

ВИСНОВКИ 
Згідно з нашим дослідженням, ксенікал є ефек-

тивним у боротьбі з ожирінням, покращує лабора-
торні показники крові, особливо позитивно впливає 
на ліпідний обмін, що в результаті дало можливість 
завагітніти більшій частині пацієнтів, які приймали 
даний препарат. Результати проведеного спосте-
реження ще раз продемонстрували безпосередній 
зв'язок порушень репродуктивної функції із надмір-
ною масою тіла та ожирінням й підтвердили дані про 
те, що лікування ожиріння є першим та необхідним 
етапом у терапії порушень репродуктивної системи.
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Аналіз жирної олії Nigella sativa L. виробництва 
України та Болгарії
Н. C. Ніколова, С. І. Данилів
Івано-Франківський національний медичний 
університет

Резюме. У статті представлені результати до-
слідження спектра жирних кислот олії із насіння Nigella 
sativa L., вирощеного в різних географічних регіонах 
України та Болгарії. Актуальним залишається завдання 
дослідження багатого хімічного складу рослини, зумов-
лене широким спектром його фармакологічної дії. 

Мета дослідження – дослідити жирнокислотний 
склад олії насіння Nigella sativa L., вирощеного в різних 
географічних та кліматичних регіонах.

Матеріали і методи. Зразки олії Nigella sativa L. 
були отримані з 2 різних географічно віддалених регіо-
нів, а саме України та Болгарії; різних виробників: олія 
з чорнушки (фірма «Жестор», Україна) та Black seed 
oil (фірма «Здравниця», Болгарія). Для вивчення жирно-
кислотного складу Nigella sativa L. використали газову 
хроматографію. 

Результати. Встановлено, що до складу обох дослі-
джуваних зразків входять 9 жирних кислот: лауринова, 
арахінова, пальмітинова, пальмітоолеїнова, міристинова, 
пентадеценова, олеїнова, стеаринова та пентадеканова. 
Вміст олеїнової кислоти в олії українського виробника був 
вдвічі більшим, ніж в олії болгарського виробництва. Також 
вміст пентадеканової кислоти в олії вітчизняного зразка 
був незначний (0,03 %). Відсоткове співвідношення інших 
семи знайдених жирних кислот незначно відрізняються у 
досліджуваних оліях. Це може свідчити про незначну від-
мінність в умовах зростання і, як наслідок, хімічного скла-
ду чорнушки посівної Nigella sativa L.

Висновки. Географічний та кліматичний регіон, 
в якому вирощується Nigella sativa L., відіграє важливу 
роль у формуванні його хімічного складу і це призво-
дить до зміни його фармакологічної активності. Од-
нак отримані результати свідчать про те, що різниця 
у відносному вмісті жирних кислот між досліджуваними 
оліями виробників України та Болгарії незначна.

Ключові слова: Nigella sativa L.; умови зростання; жир-
на олія; хімічний склад; фармакологічна дія.

Analysis of fatty oil Nigella sativa l. рroduced in 
Ukraine and Bulgaria
N. S. Nikolova, S. I. Danyliv
Ivano-Frankiv National Medical University

е-mail: svetadanyliv@ukr.net

Summary. The article presents the results of the study 
of the fatty acid spectrum of Nigella sativa L. seed oil grown 
in different geographical regions – Ukraine and Bulgaria. 
The task of studying the rich chemical composition of the 
plant due to the wide range of its pharmacological action 
remains relevant. 

The aim of the study – comparative study of the fatty 
acid composition of Nigella sativa L. seed oils grown in 
different geographical and climatic regions.

Materials and Methods. Nigella sativa L. oil samples 
were obtained from 2 different geographically remote 
regions, Ukraine and Bulgaria; various producers: black 
seed oil (Zhestor, Ukraine) and Black seed oil (Zdravnytsia, 
Bulgaria).Gas chromatography was used to study the fatty 
acid composition of Nigella sativa L. 

Results. It was found that the composition of both 
studied samples includes 9 fatty acids: lauric, arachic, 
palmitic, palmitoleic, myristic, pentadecene, oleic, stearic 
and pentadecanoic. The content of oleic acid in the oil of 
the Ukrainian producer was twice as high as in the oil of the 
Bulgarian production. Also, the content of pentadecanoic 
acid in the oil of domestic sample was insignificant (0.03 %).  
The percentage of the other seven fatty acids found 
differed slightly in the oils studied. This may indicate a slight 
difference in growth conditions and, as a consequence, the 
chemical composition of Nigella sativa L.

Conclusions. The geographical and climatic region 
in which Nigella sativa L. is grown plays an important role 
in the formation of its chemical composition and this leads 
to changes in its pharmacological activity. However, the 
results obtained indicate that the difference in the relative 
content of fatty acids between the studied oils of Ukrainian 
and Bulgarian producers is insignificant.

Key words: Nigella sativa L.; growth conditions; fatty oil; 
chemical composition; pharmacological action.
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ВСТУП
На сьогодні фітотерапію розглядають як скла-

дову частину не тільки народної, а й традиційної 
медицини. У сучасній медицині значення фітоте-
рапії постійно зростає, що зумовлено незначною 
токсичністю і біологічною безпечністю для організму 
більшості рослинних препаратів. Серед лікарських 
рослин, що виявляють фармакологічну активність, 
важливе місце займає чорнушка посівна (чорний 
кмин) Nigella sativa L. Олія чорнушки посівної ці-
нується за свої лікувальні властивості та давно 
використовується для профілактики багатьох за-
хворювань [1].

Чорнушка посівна (Nigella sativa L.) – од-
норічна квіткова рослиною родини Жовтицеві 
(Ranunculaceae). Батьківщиною є Південно-Західна 
Азія та Середземномор'я. В даний час росте в За-
хідній Азії (Ірак, Туреччина, Іран), на Балканському 
півострові (Кіпр, Болгарія та Румунія) і Північній 
Африці. Отже, зростає в теплому кліматі з помірною 
вологістю [2].

Nigella sativa L. зазвичай досягає від 20 до  
30 см заввишки. Листя довжиною від 2 до 3 см, дріб-
норозділені, двічі-тричі перисторозсічені на короткі, 
лінійні, розбіжні часточки, дрібнозубчасті, лінійні 
(довгасті, рівномірно широкі по всій довжині, але 
не нитчасті), на кінці злегка загострені. Квіти блідо-
блакитні, з 5–10 пелюсток, повністю відокремлені 
одна від одної, на прямостоячих та добре розви-
нених стеблах. Чашолистки довгасті, на їх верхівці 
притуплені, а при основі звужені в коротку ніжку. 
Цвіте влітку, з травня до серпня. Плоди дозрівають 
у серпні. Плоди чорнушки посівної коробочкоподібні, 
що складаються із 3–7 об'єднаних листянок, кожна 
з яких містить безліч насіння. Листянки зернисто-
горбисті, їх довжина до 1,5 см, по спинці округлі, із 
заокругленим носиком. Дозрілі плоди поміщають у 
паперовий пакет до повного висихання. Потім про-
тирають руками, щоб видалити насіння [3].

Насіння чорне, матове, зморшкувато-горбисте, 
тригранне, трикутної форми. Довжина від 1 до 
3 мм, ширина від 1 до 5 мм. Дві сторони широкі, 
плоскі, третя вузька та опукла. Поверхня насіння по-
перечно-зморщена, матова, дрібнозерниста. Дуже 
ароматні, мають запах, схожий на мускатний горіх. 
Смак пряний, трохи гіркий. Після повного висихання 
насіння зберігають у герметично закритих скляних 
ємкостях. З насіння чорного кмину виготовляють 
олію, яка зберігає всі його корисні властивості [4].

Згідно з даними літератури, до складу насіння 
чорнушки посівної входить велика кількість 
біологічно активних речовин, які забезпечують 
основі фармакологічні властивості даної сирови-
ни. Зокрема, у насінні міститься велика кількість 
жирної олії (більше ніж 40 %), ефірної олії (до 2 %), 
дамасцеїну, сесквітерпенових вуглеводнів, мелан-
тину, стероїдів, вітамінів A, B1, B2, B3, B6, C, D, Е, 

Р, К; білки, кальцій, фосфор, залізо, калій, магній, 
натрій, селен, лютеїн, мідь, цинк, фолієва кислота, 
рибофлавін, біотин, дубильні речовини, флавоноїди, 
каротиноїди, моносахариди, полісахариди, ензими, 
алкалоїди, тритерпенові сапоніни, каротин, анти-
оцин, ніацин [5].

У склад жирної олії Nigella sativa L. входять 
ненасичені жирні кислоти, найвищий вміст серед 
яких мають кон'югована лінолева кислота (від 50 
до 60 % від вмісту ненасичених жирів) і олеїнова 
кислота (до 20 %); та насичені жирні кислоти (сте-
аринова кислота, пальмітинова). Ватро зазначити, 
що лінолева кислота є однією з незамінних жирних 
кислот, яка не виробляється в організмі.

Ефірні олія Nigella sativa L. складається з терпенів 
та продуктів їх окиснення, конденсації та циклізації 
(фенолів, тимогідрохінону та тимохінону). Ефірна 
олія в основному складається з монотерпенів, 
тимохінон, який відповідає за найважливіший те-
рапевтичний ефект, тимогідрохінон, лонгіфолен, 
α та β-пінен, карвакрол та п-цимін. Одним із 
найважливіших компонентів насіння чорнушки 
посівної є тимохінон. Тимохінон і нігелон забезпе-
чують протиінфекційну, антигістамінну, бронхороз-
ширювальну та антиоксидантну дії [6]. 

Насіння чорнушки посівної має такі фармако-
логічні властивості: антибактеріальну, антидепре-
сивну, антиоксидантну, імуностимулюючу, гіпоглі-
кемічну, гепатопротекторну, протипаразитарну, 
протигрибкову, протизапальну, противиразкову, 
протипухлинну [7, 8].

Метою дослідження було дослідити жирнокис-
лотний склад олій з насіння Nigella sativa L., вироще-
ного в різних географічних та кліматичних регіонах.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
Зразки олії Nigella sativa L. були отримані з 2 

різних географічно віддалених регіонів, а саме 
України та Болгарії; різних виробників: олія з насіння 
чорнушки (фірма «Жестор», Україна) та Black seed 
oil (фірма «Здравниця», Болгарія).

Вміст жирних кислот олій Nigella sativa L. до-
сліджували методом газової хроматографії, згідно з 
методом визначення жирнокислотного складу ГОСТ 
30418-96). Було використано газовий хроматограф 
марки «Купол 55» (Росія) з полум'яно-іонізаційним 
детектором. Капілярна колонка з нержавіючої сталі 
довжиною 2,5 м, внутрішній діаметр – 4 мм, не-
рухомою фазою – інертоном, оброблений з 10 %  
діетиленглікольсукцинатом (DEGS), газ-носій – 
азот. Параметри: температура термостата колонок  
175 0С, температура випарника 250 0С, температура 
детектора 200 0С. Швидкість потоку газоносія (азот) 
– 40 см3/хв. Загальний час аналізу – 30 хв.

Ідентифікацію жирних кислот визначали за ча-
сом отримання піків метилових ефірів достовірних 
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зразків жирних кислот порівняно зі стандартною 
сумішшю. Еталонний матеріал – Сертифікований 
стандарт суміш МЕЖК (метиловий ефір жирних кис-
лот) в n-гексані FAME 01m2/1, виробник ДП «Укрметр
тестстандарт». Кожен зразок ідентифікували двічі.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
У ході проведеного дослідження було встанов-

лено жирнокислотний склад олії з насіння чорнушки 
посівної Nigella sativa L. двох виробників – «Здрав-
ниця» (Болгарія) і «Жестор» (Україна). Відсотковий 
вміст виявлених жирних кислот в олії Nigella sativa L.  
представлено у таблиці 1. 

У результаті дослідження олії Nigella sativa L. 
виявлено 9 жирних кислот в обох досліджуваних 
зразках. Варто зазначити, що в зразку жирної олії 
українського виробника пентадеканова кислота 
була виявлена у слідових кількостях і її відносний 
вміст становив 0,03 %, що є у межах статистичної 
похибки. Вміст олеїнової кислоти в олії Nigella 
sativa L. українського виробника вдвічі більше, ніж 
у болгарській і становить 3,53 та 1,67 % відповід-
но. Різниця у відносному вмісті олеїнової кислоти 
становить 1,86 %.

Згідно з результатами досліджень зразка жирної 
олії з насіння чорнушки посівної болгарського ви-

робництва, встановлено (рис. 1), що основний вміст 
від загальної кількості займає лауринова кислота – 
64,92 %. Вміст арахінової та пальмітинової кислот у 
складі олії складає 11,73 та 10,59 % відповідно. Ці 
компоненти становлять 87,24 % з усіх компонентів 
жирної олії з насіння чорнушки посівної. Інші 12,76 %  
складаються з 6 жирних кислот: пальмітоолеїнова 
(4,20 %), олеїнова (3,67 %), пентадеценова (1,94 %),  
міристинова (1,43 %), стеаринова (3,66 %) та пен-
тадеканова (0,14 %).

У ході проведених досліджень встановлено, 
що основним компонентом жирної олії з насіння 
чорнушки посівної Nigella sativa L. українського 
виробництва (рис. 2) є лауринова кислота (65,70 
%). 12,02 % від загального вмісту жирних кислот 
складає арахінова олія та пальмітинова кислота 
– 9,66 %. Всі інші виявлені кислоти мають менше
5 % кожна: пальмітоолеїнова – 4,20 %, олеїнова –
3,53 %, міристинова – 2,13 %, стеаринова – 1,40 %,
пентадеценова – 1,34 %.

Згідно з даними літератури, різні автори по-
дають 11 жирних кислот, що входять до складу олії 
з чорнушки посівної Nigella sativa L. У ході даного 
дослідження було виявлено 6 компонентів жирної 
олії, що представлені у роботах інших авторів, зо-
крема міристинову, пальмітинову, пальмітоолеїнову, 

Таблиця 1. Відсотковий вміст жирних кислот в олії Nigella sativa L. виробництва «Здравниця» (Болгарія) і «Жестор» 
(Україна)

Жирна кислота Олія Nigella sativa L. (Болгарія), % Олія Nigella sativa L. (Україна), %
Лауринова 64,92 65,70
Арахінова 11,72 12,02
Пальмітинова 10,60 9,66
Пальмітоолеїнова 4,20 4,20
Міристинова 1,43 2,13
Пентадеценова 1,94 1,34
Олеїнова 1,67 3,53
Стеаринова 1,38 1,40
Пентадеканова 0,14 0,03

Рис. 1. Хроматограма жирної олії з чорнушки посівної Nigella sativa L. виробництва «Здравниця» (Болгарія).
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олеїнову, стеаринову та арахінову кислоти. Окрім 
перелічених, також знайдено лауринову, пента-
деценову та пентадеканову кислоти. Хоча даних 
літератури про наявність цих кислот у жирній олії 
з насіння чорнушки посівної не знайдено. Разом 
з тим, у статтях іноземних дослідників описано 
вміст лінолевої, ейкозадимової, петрозелінової, 
ліноленової та арахінодонової кислот [9, 10]. Можна 
припустити, що різний спектр кислотних компонентів 
жирної олії з насіння чорнушки посівної Nigella sativa 
L. залежить від умов зростання, місця зростання та
терміну виготовлення досліджуваного зразка.

ВИСНОВКИ
Географічний та кліматичний регіон, в якому ви-

рощується Nigella sativa L., відіграє важливу роль у 

формуванні його хімічного складу і це призводить 
до зміни його фармакологічної активності. Однак 
отримані результати свідчать про те, що різниця у 
відносному вмісті жирних кислот між досліджувани-
ми оліями виробників України та Болгарії незначна 
(в межах статистичної похибки). Лише вміст олеїно-
вої кислоти в олії Nigella sativa L. українського ви-
робника вдвічі більше, ніж у болгарській і становить  
3,53 % та 1,67 % відповідно. Найбільший вміст в 
обох досліджуваних зразках має лауринова кислота, 
64,92 % та 65,70 % у оліях болгарського виробни-
цтва та українського відповідно. Вміст пентадека-
нової кислоти в олії українського виробництва був 
незначний (0,03 %). Це може свідчити про незна-
чну відмінність в умовах зростання і, як наслідок, 
хімічного складу чорнушки посівної Nigella sativa L.

Рис. 2. Хроматограма жирної олії з чорнушки посівної Nigella sativa L. виробництва «Жестор» (Україна).
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Резюме. Звичайна застуда та грип викликані зви-
чайними респіраторними вірусними збудниками, іноді 
призводить до госпіталізації та навіть смерті. Серед 
вірусних інфекцій віруси грипу поширилися в усьому сві-
ті з великим впливом на здоров’я суспільства. Зміни 
в антигенних структурах вірусів грипу зумовлюють 
відсутність ефективних методів лікування. Тому ви-
користання препаратів рослинного походження є аль-
тернативним способом лікування грипу та застуди. З 
цією метою можна використовувати як окремі лікар-
ські рослини, так і їх збори. 

Мета дослідження – вивчити анатомічну будову 
протизастудних трав’яних чаїв двох виробників (Укра-
їна та Болгарія) для встановлення мікроскопічних діа-
гностичних ознак.

Матеріали і методи. Для аналізу викорисовували 
чай «Грипофітол» («Ліктрави» Україна) та трав'яний 
чай «При Студ и Зима» (Біопрограма, Болгарія). Виго-
товлення мікропрепаратів проводили за методикою, 
описаною в ДФУ.

Результати. При розгляді мікропрепаратів фіто-
чаїв було знайдено фрагменти верхнього та нижнього 
епідермісу листків, продихові апарати та встановлено 
їх типи, фрагменти великих волосків, численні прості 
волоски по краях листків, густоопушений внутрішній 
епідерміс імовірно оплодня шипшини, друзи оксалату 
кальцію та ін. Результати аналізу фрагментів анато-
мічної будови часток фіточаїв дав змогу ідентифікува-
ти їх склад та скласти загальну картину мікроскопіч-
ної структури досліджуваних зразків.

Висновки. Проведено мікроскопічне дослідження 
та встановлено анатомічну будову фіточаїв «Грипо-
фітол» (Україна) та «При Студ и Зима» (Болгарія). 
Встановлено основні мікроскопічні діагностичні ознаки 
анатомічної будови компонентів даних зборів, що мо-
жуть бути використані в майбутньому для діагности-
ки вказаних трав’яних чаїв.

Ключові слова: фітотерапія; грип; застуда; збір лікар-
ських рослин; анатомічна будова.

Microscopic analysis of herbal teas for flu 
and cold
R. S. Pencheva, S. I. Danyliv
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Summary. The common cold and flu are caused 
by common respiratory viruses, sometimes leading to 
hospitalization and even death. Among viral infections, 
influenza viruses have spread around the world with a major 
impact on public health. Changes in the antigenic structures 
of influenza viruses lead to a lack of effective treatments. 
Therefore, the use of herbal remedies is an alternative way 
to treat flu and colds. For this purpose, you can use both 
individual medicinal plants and their collections. 

The aim of the study – to learn the anatomical structure 
against cold herbal teas from two manufacturers (Ukraine 
and Bulgaria) to establish microscopic diagnostic features.

Materials and Methods. Gripophytol tea (Liktravy 
Ukraine) and Pri Stud i Zima herbal tea (Bioprograma, Bul-
garia) were selected for analysis. The manufacture of drugs 
was performed according to the method described in the 
SPU.

Results. When examining phytotea remedies, frag-
ments of the upper and lower epidermis of leaves, stomata 
complex and its types, fragments of large hairs, numerous 
simple hairs on the edges of leaves, densely pubescent in-
ner epidermis, probably fertile rose hips, druze of calcium 
oxalate, etc were found. Particles of herbal teas made it 
possible to identify their composition and make a general 
picture of the microscopic structure of the studied samples.

Conclusions. Thus, a microscopic study was 
conducted and the anatomical structure of herbal teas 
Gripofitol (Ukraine) and "Pri Stud i Zima" (Bulgaria) was 
established. The main microscopic diagnostic features of 
the anatomical structure of the components of these fees, 
which can be used in the future to diagnose these herbal 
teas, have been identified.

Key words: phytotherapy; influenza; cold; collection of me-
dicinal plants; anatomical structure.
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ВСТУП
Позитивний вплив рослин на здоров’я людини 

відзначається протягом тисяч років. Трави були 
невід'ємною частиною як традиційної, так і нетра-
диційної форм медицини щонайменше протягом 
5000 років [1, 2]. Лікарські рослини споконвіку ви-
користовувалися для зміцнення здоров'я, підтримки 
нормальної роботи організму та відновлення після 
тяжких хвороб. Багато хто з них пройшов тривалу 
перевірку часом і становить безцінний фонд су-
часних методик фітотерапії. Основним ефектом 
лікування травами є мобілізація своїх захисних сил 
організму, вкладених у лікування [3]. При цьому дія 
відбувається максимально м'яко, оскільки: трави не 
мають токсичності як у багатьох фармакологічних 
лікарських засобів; побічні дії та алергічні реакції на 
трави виникають у 8–10 разів рідше, ніж на похідні 
хімічного синтезу; фітозбирання можна приймати 
тривалий час на відміну від традиційних ліків; дари 
природи діють м'якше, адже вони біологічно ближчі 
до організму людини, ніж медикаментозні препа-
рати; при тривалому застосуванні трав організм 
перебудовується і починає працювати в іншому, 
здоровішому режимі, який зберігається і після про-
веденого курсу лікування [4].

Грип та застуда – гострі інфекційні захворю-
вання дихальних шляхів. Грип є дуже заразний, 
оскільки легко поширюються повітряно-краплин-
ним шляхом, і може прогресувати до небезпечних 
для життя захворювань, таких, як пневмонія або 
енцефаліт при загостренні. Всесвітня організація 
охорони здоров’я (ВООЗ) повідомляє про щорічне 
зараження 5–10 % серед дорослих і 20–30 % серед 
дітей [5]. Застуда (гострий вірусний назофарингіт) 
є найпоширенішим захворюванням людини, м’яка 
вірусна інфекція верхніх дихальних шляхів. Зазви-
чай застуда не є небезпечною для життя, хоча її 
ускладнення (наприклад пневмонія) можуть при-
звести до смерті, якщо лікування неправильне. 
Тому необхідний пошук нових підходів до про-
філактики і лікування цих захворювань. Останнім 
часом профілактичний дія катехінових сполук, що 
містяться в зеленому чаї та деяких інших росли-
нах, проти грипозної інфекції та застуди привертає 
значну увагу [6, 7]. 

У Болгарії дуже поширений збір лікарських 
рослин, який застосовують при застудних захво-
рюваннях – трав'яний чай «При Студ та Зима» 
(фірма «Біопрограма», Болгарія). До його складу 
входять плоди шипшини – Fructus Rosae, род. Ро
зові – Rosaceae, трава чебрецю – Herba Serpylli, 
род. Губоцвіті – Lamiaceae, квітки ромашки – Flores 
Chamomillae, род. Айстрові – Asteraceae, квітки бу-
зини чорної – Flores Sabuci nigrae, род. Жимолостеві 
– Caprifoliaceae, трава ехінацеї – Herba Echinaceae,
род. Айстрові – Asteraceae, трава базиліка – Herba
Basilici, род. Губоцвіті – Lamiaceae.

В Україні при простудних захворюваннях вико-
ристовують чай «Грипофітол» (ПрАТ «Лектрави», 
Україна). До його складу входять квітки липи – Flores 
Tiliae, род. Липових – Tiliaceae, листя шавлії – Folia 
Salviae, род. Губоцвіті – Lamiaceae, листя малини – 
Folia Rubi idaei, род. Розові – Rosaceae, квіти акації 
білої – Flores Robiniae pseudoacacia, род. Бобові 
– Fabaceae, плоди шипшини – Fructus Rosae, род.
Розові – Rosaceae.

Мета дослідження – вивчити анатомічну будо-
ву протизастудних трав’яних чаїв двох виробників 
(Україна та Болгарія) для встановлення мікроско-
пічних діагностичних ознак.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
Зразки фіточаїв були отримані з двох регіонів: 

Україна та Болгарія – чай «Грипофітол» виробни-
цтва ПрАТ «Ліктрави» та трав'яний чай «При Студ 
и Зима» виробництва фірми Біопрограма відповід-
но. Виготовлення мікропрепаратів проводили за 
методикою, описаною в ДФУ. Мікроскопічний аналіз 
проводили за допомогою оптичного приладу Delta 
Optical Genetic Pro, та фіксували за допомогою 
камери Delta Optical DLT-Cam Pro 3 MP USB 2.0.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
Було вивчено мікроскопічну будову трав'яного 

чаю «При Студ и Зима» (фірма «Біопрограма», Бол-
гарія, рис. 1) та чаю «Грипофітол» (ПрАТ «Ліктрави», 
Україна, рис. 2), встановлено основні діагностичні 
мікроскопічні ознаки.

При розгляді препарату видно уривки зовніш-
нього епідермісу у вигляді світло-жовтих пластів, 
що складаються з багатокутних клітин із прямими 
неоднаково потовщеними, місцями чітко-потовще-
ними стінками (рис. 1, Д), численні великі одноклі-
тинні волоски, прямі з товстою стінкою та вузькою 
порожниною (рис. 1, А). Також видно фрагмент 
епідермісу, щільно вкритий простими, короткими 
волосками слабо-оранжевого кольору (рис. 1, Б), 
що схоже на будову внутрішньої сторони гіпантія 
плода шипшини. Таким чином, можна припустити, 
що даний опис відповідає анатомічній будові по-
рошку плодів шипшини.

Видно фрагмент листкової пластинки з цен-
тральною жилкою, уздовж якої проходять секреторні 
ходи з маслянистим жовтуватим вмістом (рис. 1, 
В). За описаними діагностичними ознаками можна 
припустити, що це фрагмент листка обгортки квітів 
ромашки.

Виявлено епідерміс зі звивистими стінками, поміт-
на складчастість кутикули та чітко проглядається по-
товщення стінок, фрагмент простого волоска. Продихи 
оточені двома клітинами, розташованими паралельно 
до продихової щілини (парацитний тип продихового 
апарату) (рис. 1, Г). Волоски розташовані по краю 
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Рис. 1. Фото мікропрепаратів трав'яного чаю «При Студ и Зима» 
виробництва фірми «Біопрограма», Болгарія.
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Рис. 2. Фото мікропрепаратів чаю «Грипофітол» виробництва ПрАТ «Ліктрави», Україна.

листкової пластинки ближче до верхівки, дрібні. За 
встановленими діагностичними ознаками можна при-
пустити, що даний фрагмент відповідає анатомічній 
будові подрібнених листків чебрецю.

При розгляді мікропрепарату видно багатокутні 
зі слабозвивистими тонкими стінками клітини епі-
дермісу, по краю – із сосочкоподібними виростами; 
клітини іншого фрагменту епідермісу більші, сильно 

звивисті. Волоски прості дрібні, одноклітинні, тонко-
стінні. Можна припустити, що дані фрагменти від-
повідають анатомічній будові квітів бузини чорної.

На мікропрепаті видно клітини епідермісу зі зви-
вистими стінками. Продихи овальні, аномоцитного 
типу. Над жилками та уздовж них витягнуті прямос-
тінні клітини епідермісу. На жилках бувають прості 
довгі одноклітинні та іноді 2–4-клітинні волоски. 
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Можливо даний фрагмент відповідає мікроскопічній 
будові подрібненої трави ехінацеї.

При розгляді мікропрепарату видно багатокутні 
клітини зі слабозвивистими стінками та з більш 
звивистими стінками на іншому боці. Продиховий 
апарат діацитного типу. Ефіроолійні залозки округ-
лої форми, з ніжкою. Волоски численні, особливо з 
нижнього боку, прості та головчасті. Прості волоски 
короткі, з тонкими стінками, краще помітні по краю 
(рис. 2, Б) та по жилці листа. За будовою даний 
фрагмент відповідає мікропрепарату подрібненого 
листка шавлії.

Знайдено уривки тканин, які складається із 
тонкостінних паренхімних клітин, що містять оран-
жево-червоні глибки каротиноїдів та численні друзи 
оксалату кальцію; уривки провідних пучків зі спі-
ральними судинами (рис. 2, В). Можна припустити, 
що описаний фрагмент за анатомічною будовою 
відповідає порошку м’якоті плодів шипшини.

На мікропрепараті видно клітини з прямими 
стінками (рис. 2, А); численні, прості, прямі або 
вигнуті волоски з тонкими стінками, що склада-
ються з короткої базальної та довгої термінальної 
клітини, рідше – одноклітинні (рис. 2, Г). Епідерміс 
складається з шестикутних клітин із прямими або 
звивистими стінками та поздовжньою складчастіс-
тю кутикули. Можливо даний фрагмент відповідає 
мікроскопічній будові подрібнених квітів акації 
білої.

Виявлено багатокутні полігональні клітини з 
прямими та слабозвивистими стінками, продо-
вгуваті. Клітини епідермісу вздовж жилок витягнуті 
прямокутної та комбінованої форми (рис. 2, Е). 
Видно прості волоски та їх фрагменти, продиховий 
апарат аномоцитного типу. Кутикула рівна. Прості 
волоски одноклітинні товстостінні одиночні, майже 
прямі (рис. 2, Д). Проаналізований мікропрепарат за 
анатомічною структурою відповідає листку малини.

При розгляді мікропрепарату видно звивисті 
клітини епідермісу, продиховий апарат аномоцит-
ного типу. Волоски головчасті з багатоклітинною 
овальною головкою на короткій ніжці й зірчасто-про-
менисті. Також знайдено довгі прямі волоски, що 
складаються з двох паралельних клітин, зрощених 
основами. Можна припустити, що даний фрагмент 
відповідає анатомічній будові квітів липи.

ВИСНОВКИ
У даний час активно проводяться дослідження 

щодо клінічного впливу різноманітних фіточаїв на 
перебіг захворювань грипу та застуди, особливо в 
стадії розвитку. В ході даної роботи проведено мікро-
скопічне дослідження фіточаїв, встановлено анато-
мічну будову «Грипофітол» (Україна) та «При Студ и 
Зима» (Болгарія). Встановлено основні мікроскопічні 
діагностичні ознаки анатомічної будови компонентів 
даних зборів, що можуть бути використані в майбут-
ньому для діагностики вказаних трав’яних чаїв.
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Вимоги до рівня підготовки докторів філософії 
із медсестринства: результати анкетування 
стейкхолдерів
М. Ю. Синенко, М. І. Марущак, А. В. Чорномидз
Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

Резюме. Зростання здібностей медсестринсько-
го персоналу є важливою стратегією для досягнення 
цілей сталого розвитку та зміцнення системи охоро-
ни здоров’я.

Мета дослідження – проаналізувати потреби за-
кладів медичної освіти у фахівцях ступеня доктора фі-
лософії з медсестринства та вимоги до них, а також 
можливості освітньо-наукової програми за спеціаль-
ністю 223 «Медсестринство», яка реалізується в Тер-
нопільському національному медичному університеті 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України, забезпечити 
необхідний рівень підготовки таких спеціалістів.

Матеріали і методи. Для реалізації поставленої 
мети було розіслано на електронні поштові скриньки 
30 закладів медичної освіти листи-прохання щодо зго-
ди взяти участь в анкетуванні. У результаті, 10 за-
кладів надали свої згоди на проходження анкетування 
та надіслали заповнені анкети.

Результати. Основні вимоги до докторів філософії 
з медсестринства з боку зовнішніх стейкхолдерів такі: 
дуже високий рівень теоретичної та практичної підго-
товки з формуванням значної кількості необхідних ком-
петентностей, які забезпечуються освітньо-науковою 
програмою за спеціальністю 223 «Медсестринство», 
що реалізується в Тернопільському національному ме-
дичному університеті (ТНМУ) імені І. Я. Горбачевського 
МОЗ України. При цьому рекомендується переглянути і 
повною мірою забезпечити формування психолого-педа-
гогічних компетентностей та уміння застосовувати 
отримані знання у споріднених спеціальностях галузі 22 
«Охорона здоров’я». Якість підготовки фахівців на тре-
тьому рівні вищої освіти з медсестринства підтверджу-
ється високою зацікавленістю зовнішніх стейкхолдерів у 
прийомі на роботу (70 %) та готовністю рекомендува-
ти іншим керівникам брати на роботу (100 %) випускни-
ків ТНМУ зі спеціальності «Медсестринство».

Висновки. Освітньо-наукова програма за спеціаль-
ністю 223 «Медсестринство», що реалізується в Терно-
пільському національному медичному університеті імені 
І. Я. Горбачевського МОЗ України, забезпечує високий рі-
вень підготовки докторів філософії з медсестринства.

Requirements for the level of doctors  
of philosophy training in nursing: results of 
stakeholder survey
M. Yu. Synenko, M. I. Marushchak, A. V. Chornomydz
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

е-mail: marushchak@tdmu.edu.ua

Summary. Increasing the skills of nursing staff is an 
important strategy for achieving the goals of sustainable 
development and strengthening the health care system.

The aim of the study – to analyze the needs of 
medical schools for specialists in the degree of Doctor of 
Philosophy in nursing and the requirements for them, as 
well as the educational program in 223 "Nursing", which is 
implemented at I. Horbachevsky Ternopil National Medical 
University, to provide the necessary level of training.

Materials and Methods. In order to achieve this goal, 
letters of request were sent to the e-mails of 30 medical 
education institutions to agree to take part in the survey. As 
a result, 10 institutions agreed to take the questionnaire and 
sent the completed questionnaires.

Results. The main requirements for doctors of nursing 
from external stakeholders are as follows: a very high level 
of theoretical and practical training with the formation of a 
significant number of necessary competencies provided 
by the educational-scientific program in 223 "Nursing" 
implemented at Ternopil National Medical University. It is 
recommended to review and fully ensure the formation of 
psychological and pedagogical competencies and the ability 
to apply the acquired knowledge in related specialties of the 
field 22 "Health". The quality of training of specialists at the 
3rd level of higher education in nursing is confirmed by the 
high interest of external stakeholders in hiring (70 %) and 
willingness to recommend other managers to hire (100 %) 
graduates of TNMU in Nursing.

Conclusions. The educational and scientific program 
in the specialty 223 "Nursing", implemented at the Ternopil 
National Medical University, provides a high level of training 
for doctors of philosophy in nursing.
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ВСТУП 
Системи охорони здоров’я усіх країн швидко 

розвиваються. Складне реформування охорони 
здоров’я в сучасних умовах вимагає все більше 
фахівців різних профілів, у тому числі впливових 
лідерів медсестер, які вміють керувати змінами в 
нестабільному середовищі [1]. Медсестри є най-
більшою професійною групою в галузі охорони 
здоров’я, проте їх кількість в Україні катастрофічно 
зменшується. У всьому світі підготовку медичних 
сестер на третьому рівні вищої освіти було визна-
чено як основний фактор у проведенні реалістич-
них досліджень, керівництві, розробці політики 
та освітній підготовці в галузі медсестринства [2]. 
Докторська сестринська освіта визнана ключовою у 
розвитку наукових лідерів у сфері медсестринської 
практики, управління, досліджень, політики, освіти 
та навчання. Крім того, підготовка медичних сестер 
на третьому рівні вищої освіти є незамінною для 
багатовимірного та трансформаційного процесу 
особистісного та професійного зростання медичних 
сестер [3–5]. У глобальному масштабі було зрозу-
міло, що зростання здібностей медсестринського 
персоналу є важливою стратегією для досягнення 
цілей сталого розвитку та зміцнення системи охо-
рони здоров’я [6].

Метою дослідження було проаналізувати по-
треби закладів медичної освіти у фахівцях ступеня 
доктора філософії з медсестринства та вимоги до 
них, а також можливості освітньо-наукової програ-
ми за спеціальністю 223 «Медсестринство», яка 
реалізується в Тернопільському національному 
медичному університеті імені І. Я. Горбачевського 
МОЗ України, забезпечити необхідний рівень під-
готовки таких спеціалістів.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Для реалізації поставленої мети було розіс

лано на електронні поштові скриньки 30 закладів 
медичної освіти листи-прохання щодо згоди взяти 
участь в анкетуванні. У результаті, 10 закладів 
надали свої згоди на проходження анкетування та 
надіслали заповнені анкети. Варто відмітити, що з 
них 5 закладів вищої медичної освіти і 5 закладів 
передфахової медичної освіти; 3 заклади державної 
форми власності, 7 закладів – комунальної форми 
власності. Запитання в анкеті включали: Наскільки 
для Вас важливий рівень теоретичної підготовки 
випускників за даною спеціальністю? Наскільки 
для Вас важливий рівень практичної підготовки 
випускників за даною спеціальністю? Наскільки 

Ви зацікавлені в прийомі на роботу випускників 
ТНМУ зі спеціальності Медсестринство? Чи 
плануєте Ви в подальшому залучати фахівців зі 
спеціальності «Медсестринство», підготовлених 
у ТНМУ до роботи у Вашому закладі (організації)? 
Чи рекомендували б Ви іншим керівникам прийма-
ти на роботу випускників ТНМУ зі спеціальності 
«Медсестринство»? Які додаткові знання, уміння 
та навички повинна забезпечувати освітньо-науко-
ва програма підготовки аспірантів зі спеціальності 
«Медсестринство» у закладі вищої освіти? Які з 
наведених чинників мають найбільший вплив на 
ефективність професійної діяльності медичної се-
стри, доктора філософії. Які заходи для вирішення 
проблем дефіциту кваліфікованих кадрів важливо 
реалізувати? Ваші пропозиції, щодо покращення 
якості підготовки працівників для Вашого закладу?

У ході досліджень використані такі загально-
наукові методи, як аналіз, синтез, групування та 
узагальнення, а також прогнозування динамічних 
рядів за рівнем середньої арифметичної величини.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Аналіз результатів анкетування показав, що 

більшість респондентів вважає важливим рівень 
теоретичної підготовки здобувачів з рівня вищої 
освіти (рис. 1). Зазначимо, що в освітньо-науковій 
програмі (ОНП) за спеціальністю 223 «Медсестрин-
ство», яка реалізується в ТНМУ, цикл обов’язкових 
дисциплін загальної підготовки складає 18 кредитів 
та забезпечує оволодіння загальнонауковими (фі-
лософськими) компетентностями, спрямованими 
на формування системного наукового світогляду, 
професійної етики та загального культурного круго-
зору (6 кредитів), набуття універсальних навичок 
дослідника, зокрема усної та письмової презентації 
результатів власного наукового дослідження, за-
стосування сучасних інформаційних технологій у 
науковій діяльності, методів статистичного аналізу 
управління науковими проектами та/або складання 
пропозицій щодо фінансування наукових дослі-
джень, реєстрації прав інтелектуальної власності 
(6 кредитів) та здобуття мовних компетентностей, 
достатніх для представлення та обговорення ре-
зультатів своєї наукової роботи іноземною мовою 
(англійською або іншою відповідно до специфіки 
спеціальності) в усній та письмовій формі, а також 
для повного розуміння іншомовних наукових текстів 
із відповідної спеціальності (6 кредитів).

Аналіз результатів анкетування показав, що 
більшість респондентів вважає дуже важливим ак-
туальність практичних навичок, достатність їх для 
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практичного застосування та вміння їх застосовува-
ти в нестандартних ситуаціях (рис. 2). Згідно з ОНП, 
за спеціальністю 223 «Медсестринство» в нашому 
університеті цикл обов’язкових дисциплін профе-
сійної підготовки передбачає здобуття глибинних 
знань із спеціальності, за якою аспірант проводить 
дослідження, зокрема засвоєння основних концеп-
цій, розуміння теоретичних і практичних проблем, 
історії розвитку та сучасного стану наукових знань 
за обраною спеціальністю, оволодіння термінологі-
єю з досліджуваного наукового напрямку, кількісних 
та якісних методів дослідження, організації та про-
веденні навчальних занять та складає 19 кредитів.

Оцінку якості та ефективності ОНП за спеці-
альністю 223 «Медсестринство», яка реалізується 
в ТНМУ, ми проводили за рядом показників, які 
вказують, що 70 % респондентів мають зацікав-
леність в прийомі на роботу випускників ТНМУ зі 
спеціальності «Медсестринство» (рис. 3), 90 % 
респондентів зазначили, що планують у подальшо-
му залучати фахівців зі спеціальності «Медсестрин-
ство», підготовлених у ТНМУ до роботи у своєму 
закладі й усі 100 % закладів, які взяли участь в 
анкетуванні, рекомендували б іншим керівникам 
приймати на роботу випускників ТНМУ зі спеціаль-
ності «Медсестринство».

Рис. 1. Наскільки для Вас важливий рівень теоретичної підготовки випускників за даною спеціальністю?
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Рис. 2. Наскільки для Вас важливий рівень практичної підготовки випускників за даною спеціальністю?

Рис. 3. Наскільки Ви зацікавлені в прийомі на роботу випускників Тернопільського національного медичного університету імені І. Я. Горба-
чевського МОЗ України зі спеціальності «Медсестринство»? 
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На запитання щодо додаткових знань, умінь та 
навичок, які повинна забезпечувати освітньо-науко-
ва програма підготовки аспірантів зі спеціальності 
«Медсестринство» у закладі вищої освіти респон-
денти надали свої відповіді, серед яких:

Освітній заклад 1: «1. Здатність розв’язувати 
комплексні проблеми у сфері медсестринства 
на основі системного наукового світогляду та 
загального культурного кругозору. 2. Здатність 
до абстрактного мислення, аналізу та синтезу. 
3. Здатність до пошуку, оброблення та аналізу
інформації з різних джерел; володіння сучасними
методами наукового дослідження. 4. Здатність
виявляти, ставити та вирішувати проблеми,
генерувати ідеї, приймати обґрунтовані рішення.
5. Здатність використовувати інформаційні та
комунікаційні технології. 6. Здатність проводи-
ти дослідження на відповідному рівні; працювати
автономно, з дотриманням дослідницької ети-
ки, стандартів академічної доброчесності та
авторського права. 7. Здатність спілкуватися
державною мовою як усно, так і письмово; опано-
вувати іноземну мову в обсязі, достатньому для
повного розуміння іншомовних наукових текстів
з відповідної спеціальності та представлення
й обговорення результатів наукової роботи. 8.
Здатність розробляти проекти та управляти
ними у національному та міжнародному контек-
сті. 9. Здатність проводити усну та письмову
презентацію результатів власного наукового
дослідження; оцінювати та забезпечувати якість
виконаних робіт».

Освітній заклад 2: «Формування психолого-пе-
дагогічних компетентностей». 

Освітній заклад 3: «1. Вміння проводити на-
уково-дослідну роботу. 2. Вміння систематизу-
вати отриману інформацію. 3. Вміння навчати 
проводити науково-дослідну роботу. 4. Володіти 
навичками soft scills».

Освітній заклад 4: «1. Здатність аналізувати, 
різноманітні тенденції, концепції та підходи в 
організації галузі медсестринства. 2. Здатність 
організовувати та виконувати грантові про-
екти, міжнародну академічну мобільність тощо.  
3. Проводити аналіз та впроваджувати у практику
новітні технології».

Освітній заклад 5: «1. Володіння здобувачами 
ґрунтовними фаховими теоретичними та ме-
тодологічними підходами наукової діяльності.  
2. Критичний аналіз та оцінка комплексних ідей.
3. Управління науковими проектами».

Освітній заклад 6: «Ґрунтовні знання педагогіки».
Освітній заклад 7: «Уміння застосовувати 

отримані знання у споріднених спеціальностях 
галузі 22 «Охорона здоров’я». 

3 заклади медичної освіти не потребували до-
даткових знань, умінь та навичок, які повинна за-

безпечувати освітньо-наукова програма підготовки 
аспірантів зі спеціальності 223 «Медсестринство» 
у закладі вищої освіти.

При аналізі запропонованих додаткових знань, 
умінь та навичок, які повинна забезпечувати ОНП 
підготовки аспірантів зі спеціальності «Медсестрин-
ство» у закладі вищої освіти, можна стверджувати 
що їх більшість включена в перелік програмних 
компетентностей аналізованої ОНП, зокрема інте-
гральна компетентність – здатність розв’язувати 
комплексні проблеми професійної діяльності, 
проводити оригінальне наукове дослідження, здій-
снювати дослідницько-інноваційну, педагогічну ді-
яльність у сфері медсестринства, що передбачає 
глибоке переосмислення наявних та створення 
нових цілісних знань/вмінь та їх практичне втілення; 
загальні компетентності – здатність до вдоскона-
лення та розвитку власного інтелектуального та 
загальнокультурного рівня (ЗК 1); вміння працювати 
автономно, з дотриманням дослідницької етики, 
стандартів академічної доброчесності та авторсько-
го права (ЗК 2), здатність до абстрактного мислення, 
аналізу та синтезу даних (ЗК 3), здатність до пошуку, 
оброблення, синтезу та аналізу інформації з різних 
джерел (ЗК 4), здатність до спілкування і роботи 
у професійному середовищі та з представниками 
інших професій у національному та міжнародному 
контексті (ЗК 5), вміння виявляти, ставити та ви-
рішувати проблеми, здатність генерувати нові ідеї 
(ЗК 6), володіння сучасними методами наукового 
дослідження (ЗК 7), здатність оцінювати та забез-
печувати якість виконуваних робіт (ЗК 8), вміння 
планувати та управляти часом (ЗК 9), а також 
спеціальні (фахові) компетентності – глибокі зна-
ння і систематичне розуміння предметної галузі за 
напрямком та тематикою наукових досліджень у 
медсестринстві (СК 1), здатність до визначення по-
треби у додаткових знаннях за напрямком наукових 
досліджень, формулювати дослідницькі питання, 
генерувати наукові гіпотези у сфері медсестринства 
(СК 2), здатність розробляти та управляти наукови-
ми проектами у сфері медсестринства з дотриман-
ням норм біоетики та академічної доброчесності (СК 
3), здатність обирати методи та критерії оцінки до-
сліджуваних феноменів та процесів в галузі медсе-
стринства відповідно до цілей та завдань наукового 
проекту (СК 4), здатність застосовувати відповідні 
методи аналізу даних (якісні, кількісні та змішані) 
(СК 5), здатність проводити коректний аналіз та 
узагальнення результатів наукового дослідження 
(СК 6), здатність оцінювати перспективи та ризики 
впровадження отриманих результатів власних на-
укових досліджень, їх відповідність національним та 
міжнародним стандартам і практикам (СК 7), здат-
ність захищати права інтелектуальної власності, 
впроваджувати нові наукові дані в освітній процес 
та практику охорони здоров’я (СК 8), оприлюднення 
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результатів наукових досліджень в усній і письмовій 
формах відповідно до національних та міжнародних 
стандартів (СК 9), організовувати та реалізовувати 
педагогічну діяльність у закладах вищої та перед-
вищої фахової медичної освіти, керувати науково-
педагогічним (науковим) колективом (СК 10).

Варто звернути увагу на рекомендацію щодо 
формування психолого-педагогічних компетент-
ностей, які є базовими компонентами педагогічної 
культури викладача [7]. За даними Н. Полицяк, є три 
блоки психолого-педагогічної орієнтації, зокрема 
грамотність, тобто загальнопрофесійні знання, 
вміння, тобто здатність викладача використовувати 
наявні знання у педагогічній діяльності та органі-
зації взаємодії; професійно значимі особистісні 
якості, наявність котрих безпосередньо пов’язана 
із самим процесом педагогічної діяльності [8]. За-
вдяки дисципліні «Теорія і практика педагогічної 
діяльності» ОНП забезпечується СК 10, в тому числі 
й формування психолого-педагогічних компетент-
ностей. Проте більшу увагу необхідно звернути на 
психологізацію професійної підготовки, яка полягає 
в об’єктивній необхідності суттєвого підвищення 
психологічної культури майбутнього педагога в 
навчальній, виховній, методичній, науковій та на-
уково-технічній діяльності [9].

Важливою є також пропозиція щодо уміння 
застосовувати отримані знання у споріднених 
спеціальностях галузі 22 «Охорона здоров’я», яка 

частково реалізується на даній ОНП через ЗК 5 
та ПРН 12 (здатність працювати результативно 
у команді однодумців та в мультидисциплінарній 
команді, відігравати провідну роль в окремих ви-
падках під час дебатів та дискусій у міжнародній та 
мультикультурній групі), проте потребує перегляду 
і вдосконалення.

ВИСНОВКИ 
Основні вимоги до докторів філософії із медсе-

стринства з боку зовнішніх стейкхолдерів такі: дуже 
високий рівень теоретичної та практичної підготовки 
з формуванням значної кількості необхідних компе-
тентностей, які забезпечуються освітньо-науковою 
програмою за спеціальністю 223 «Медсестринство», 
що реалізується в Тернопільському національному 
медичному університеті імені І. Я. Горбачевського 
МОЗ України. При цьому рекомендується пере-
глянути і повною мірою забезпечити формування 
психолого-педагогічних компетентностей та уміння 
застосовувати отримані знання у споріднених спе-
ціальностях галузі 22 «Охорона здоров’я».

Якість підготовки фахівців на третьому рівні 
вищої освіти з медсестринства підтверджується 
високою зацікавленість зовнішніх стейкхолдерів в 
прийомі на роботу (70 %) та готовністю рекоменду-
вати іншим керівникам приймати на роботу (100 %)  
випускників ТНМУ зі спеціальності «Медсестрин-
ство».
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ВПЛИВ МЕХАНІЧНОГО ПОШКОДЖЕННЯ ШКІРИ НА ПРОЯВИ 
ЕНДОТОКСИКОЗУ ТА ІМУННИХ РЕАКЦІЙ ЗА УМОВ СКЕЛЕТНОЇ ТРАВМИ, 

УСКЛАДНЕНОЇ ГОСТРОЮ КРОВОВТРАТОЮ, ТА ЕФЕКТИВНІСТЬ PRP-ТЕРАПІЇ

©З. В. Смаглій, 2022

Вплив механічного пошкодження шкіри на прояви 
ендотоксикозу та імунних реакцій за умов скелетної 
травми, ускладненої гострою крововтратою, та 
ефективність PRP-терапії
З. В. Смаглій 
Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

Резюме. Останніми роками суттєво зросла час-
тота надзвичайних ситуацій мирного і воєнного часу. 
За цих обставин у структурі травми домінують тяжкі 
множинні та поєднані ураження, викликані ураженням 
кісток скелета, гострою крововтратою, масивним 
пошкодженням м’яких тканин та шкіри. У доступній 
літературі недостатньо висвітлено роль механічно-
го ураження шкіри при перебігу тяжкої травми. Немає 
даних про ефективність за цих умов біотранспланта-
тів на основі тромбоцитів (Platelet Rich Plasma (PRP)- 
терапія), які здатні значно пришвидшити регенерацію 
пошкоджених м’яких тканин та шкіри, а відтак змен-
шити прояви системних порушень, зокрема ендоток-
сикозу та імунних реакцій.

Мета дослідження – з’ясувати вплив механічного 
пошкодження шкіри на динаміку показників ендогенної 
інтоксикації та імунних реакцій під впливом скелетної 
травми, ускладненої гострою крововтратою, та оці-
нити ефективність PRP-терапії.

Матеріали і методи. Експерименти проведено на 
186 нелінійних білих щурах-самцях масою 180–200 г. У 
першій дослідній групі тваринам моделювали механіч-
не пошкодження шкіри (на спинці тварини викроювали 
шкірний клапоть 2×2 см). У другій дослідній групі мо-
делювали скелетну травму, ускладнену гострою кро-
вовтратою. У третій дослідній групі ці пошкодження 
поєднували. У четвертій дослідній групі тваринам з 
поєднаною травмою по кутах рани внутрішньодер-
мально вводили по 0,1 мл збагаченої тромбоцита-
ми плазми. Через 3; 7; 14; 21 і 28 діб після нанесення 
травми тварин виводили з експерименту. В сироватці 
крові визначали вміст фракції молекул середньої маси 
(МСМ280) та циркулюючих імунних комплексів (ЦІК). 
Контрольну групу склали інтактні тварини. 

Результати. Дослідження показали, що нанесен-
ня ізольованого пошкодження шкіри супроводжується 
накопичення у сироватці крові фракції МСМ280 та ЦІК, 
вміст яких у всі терміни перевищує рівень контролю з 

The effect of mechanical skin damage on 
manifestations of endotoxicosis and immune response 
under the influence of skeletal trauma complicated by 
acute blood loss and PRP-therapy effectiveness 
Z. V. Smahlii
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

е-mail: arsgudyma@gmail.com

Summary. The frequency of emergencies in both 
peacetime and wartime conditions has significantly increased 
in recent years. Under those circumstances, severe multiple 
and combined traumas, caused by skeletal trauma, acute blood 
loss and massive soft-tissue and skin damage, predominate 
among the various kinds of injuries. The role of mechanical 
skin damage in the course of severe trauma is  insufficiently 
presented in the existing studies and literature. There are no 
data on the effectiveness of platelet-rich plasma grafts (PRP-
therapy) under those  conditions, which can greatly accelerate 
the regeneration of damaged soft tissues and skin, and thus 
inhibit the manifestations of systemic  disorders, in particular 
endotoxicosis and immune responses.

The aim of the study – to establish the effect of me-
chanical skin damage on the dynamics of indicators of en-
dogenous intoxication and immune responses under the in-
fluence of skeletal trauma complicated by acute blood loss 
and evaluate the PRP-therapy effectiveness. 

Materials and Methods. The experimental studies 
were performed on 186 nonlinear white male rats weigh-
ing 180–200 g. In the first experimental group, the animals 
were simulated a mechanical damage of skin (a skin flap 
of 2×2 cm on the back of the animal was cut). The ani-
mals of the second  experimental group were subjected to 
a skeletal trauma complicated by acute blood loss. In the 
third experimental group, these lesions were combined. In 
the fourth  experimental group, the animals with combined 
trauma were administered an intradermal injection of 0.1 
ml of platelet-rich plasma in wound edges. After 3, 7, 14, 
21 and 28 days of trauma infliction, the animals were re-
moved from the experiment. Contents of middle molecular 
weight (MMW280) fraction and circulation immune complex-
es (CICs) were measured in serum. The control group con-
sisted of intact animals.

Results. The research findings have shown that the 
infliction of isolated damage to skin is accompanied by the 
accumulation of the MMW280 fraction and CICs in serum, the 
contents were higher than control values at all experimental 
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максимумом через 7 діб і повторним підвищенням через 
21 добу. Аналогічною була й закономірність динаміки 
досліджуваних показників за умов нанесення скелетної 
травми, ускладненої гострою крововтратою, однак з 
більшою амплітудою. Моделювання поєднаної травми 
супроводжувалося ще більшим посиленням процесів 
ендотоксикозу та імунних реакцій у всі терміни експе-
рименту. Внаслідок застосування PRP-терапії у групі 
з поєднаною травмою, порівняно з травмованими тва-
ринами без корекції, з 7 доби експерименту відмічали 
зниження вмісту в сироватці крові фракції МСМ280, а з 
21 доби – ЦІК. 

Висновки. Нанесення механічного пошкодження 
шкіри викликає суттєве зростання у сироватці крові 
вмісту фракції МСМ280 і ЦІК та здатне посилювати 
процеси ендотоксикозу та імунні реакції за умов ске-
летної травми та гострої крововтрати. Внутрішньо-
дермальне введення на цьому тлі збагаченої тромбо-
цитами алогенної плазми порівняно з травмованими 
тваринами без корекції суттєво знижує вміст у сиро-
ватці крові фракції МСМ280 та ЦІК. 

Ключові слова: механічне пошкодження шкіри; скелет-
на травма; крововтрата; ендотоксикоз; циркулюючі імун-
ні комплекси; PRP-терапія.

periods reaching their maximum after 7 days and starting to 
increase again after 21 days. The pattern of the dynamics of 
the studied indicators in conditions of skeletal trauma com-
plicated by acute blood loss was similar, but with greater 
amplitude. A combined trauma model resulted in an even 
greater increase in the intensity of endogenous intoxication 
and immune responses at all experimental time points. The 
administration of the PRP-therapy led to the decrease in 
the contents of MMW280 fraction and CICs in serum of rats 
with the combined trauma model starting from 7th day and 
21st day of the experiment, respectively, as compared to the 
animals with the trauma model without correction. 

Conclusions. The infliction of damage to skin pro-
vokes the significant increase in the contents of MMW280 
fraction and CICs in serum and can enhance the endog-
enous intoxication and immune responses in the presence 
of skeletal trauma complicated by acute blood loss. Intra-
dermal administration of allogeneic platelet-rich plasma in-
jection under these conditions leads to the decrease in the 
contents of MMW280 fraction and CICs as compared to the 
untreated animals with trauma model.

Key words: mechanical skin damage; skeletal trauma; 
blood loss; endogenous intoxication; circulation immune 
complexes; PRP-therapy.

ВСТУП
Останніми роками суттєво зросла частота над-

звичайних ситуацій мирного і воєнного часу. За цих 
обставин у структурі травми домінують тяжкі мно-
жинні та поєднані ураження, викликані ураженням 
кісток скелета, гострою крововтратою, масивним 
пошкодженням м’яких тканин та шкіри. Незважаючи 
на значні успіхи у розробці технологій надання ме-
дичної допомоги травмованим на догоспітальному 
та госпітальному етапах, летальність при тяжкій 
травмі продовжує залишатися високою і зумовлена 
сукупністю системних порушень, які призводять до 
розвитку поліорганної недостатності [1]. Її пусковим 
механізмом є розвиток системної відповіді організму 
на запалення, що зумовлено надмірним синтезом 
медіаторів запалення, посиленим утворенням 
активних форм оксигену, розвитком системної 
мембранопатії та накопиченням ендотоксинів [2, 3].

Однак у доступній літературі недостатньо висвіт-
лено роль механічного ураження шкіри при перебігу 
тяжкої травми. Немає даних про ефективність за 
цих умов біотрансплантатів на основі тромбоцитів 
(Platelet Rich Plasma (PRP)-терапія), які здатні значно 
пришвидшити регенерацію пошкоджених м’яких тка-
нин та шкіри [4], а відтак зменшити прояви системних 
порушень, зокрема ендотоксикозу та імунних реакцій. 

Метою дослідження було з’ясувати вплив 
механічного пошкодження шкіри на динаміку по-
казників ендогенної інтоксикації та імунних реакцій 
під впливом скелетної травми, ускладненої гострою 
крововтратою, та оцінити ефективність PRP-терапії.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
Експерименти проведено на 186 нелінійних 

білих щурах-самцях масою 180–200 г. Усіх тварин 
поділили на пʼять груп: контрольну та чотири до-
слідних. Нанесення травм проводилося в умовах 
тіопентало-натрієвого наркозу в дозі 40 мг на кіло-
грам маси тварини. До контрольної групи увійшли 
інтактні тварини, яких тільки вводили в наркоз. У 
першій дослідній групі тваринам моделювали меха-
нічне пошкодження шкіри. На депільованій поверхні 
спинки щура наносили механічне пошкодження 
шкіри. Вирізали шкірний клапоть разом з підшкірною 
жировою клітковиною розміром 2×2 см. У другій до-
слідній групі моделювали скелетну травму, усклад-
нену гострою крововтратою. Шляхом одноразового 
дозованого удару викликали закритий перелом 
стегнової кістки та моделювали гостру крововтрату 
зі стегнової вени (20 % об’єму циркулюючої крові). У 
третій дослідній групі ці пошкодження поєднували. 
У четвертій дослідній групі тваринам з поєднаною 
травмою проводили PRP-терапію із застосування 
збагаченої тромбоцитами алогенної плазми. Остан-
ню заготовляли за методом Messora et al. (2011) [5]. 
Отриману таким чином збагачену тромбоцитами 
галогенну плазму вводили внутрішньодермально 
по 0,1 мл на стандартну глибину по кутах рани на 
відстані не більше 5 мм від краю рани. В контрольній 
групі аналогічно вводили фізіологічний розчин. Рану 
покривали асептичною пров’язкою, а через 3 доби 
вели відкритим способом. Маркером ендотоксикозу 
стало визначення у сироватці крові вмісту фракції 
молекул середньої маси (МСМ), яку визначали при 
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довжині хвилі 280 нм (МСМ280) [6], що є свідченням 
появи аномального метаболізму з утворенням 
ароматичних амінокислот [7]. Маркером імунних 
реакцій став вміст у сироватці крові циркулюючих 
імунних комплексів (ЦІК), які визначали преципіта-
цією їх розчином поліетиленгліколю – 6000 [8].

Усі проведені експерименти виконували відпо-
відно до загальних правил і положень Європейської 
конвенції про захист хребетних тварин, що викорис-
товуються для дослідних та інших наукових цілей 
(Страсбург, 1986), Загальних етичних принципів екс-
периментів на тваринах (Київ, 2001), Закону України 
«Про захист тварин від жорстокої поведінки» (2006, 
додаток 4), а також згідно з Науково-практичними 
рекомендаціями з утримання лабораторних тварин 
та роботи з ними.

Оцінку вірогідності відмінностей між експери-
ментальними групами проводили з використанням 
непараметричного критерію Манна – Уїтні.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
Як видно з таблиці 1 і рисунка 1, після моде-

лювання ізольованого пошкодження шкіри (перша 
дослідна група) вміст фракції МСМ280, порівняно 
з контролем, через 3 доби зростав (на 40,2 %, 
р<0,05) й досягав максимуму через 7 діб – на  
69,2 % (р<0,05). В цей термін спостереження по-
казник виявився статистично вірогідно більшим, 
ніж через 3 доби (на 20,6 %, р<0,05). У подальшому 
показник знижувався, проте до 28 доби не досягав 
рівня контрольної групи й залишався на 21,0 % 
більшим (р<0,05). В цей термін показник виявився 
статистично вірогідно меншим порівняно з усіма 
попередніми термінами спостереження (р<0,05). 

Нанесення скелетної травми і гострої крово-
втрати (друга група) теж через 3 доби зумовлювало 
статистично значуще зростання досліджуваного по-
казника порівняно з контролем (на 59,8 %, р<0,05). 
На такому ж рівні показник залишався до 14 доби 
(р>0,05), проте через 21 добу відмічали його по-
вторне зростання – на 82,6 %, порівняно з конт
ролем (р<0,05), що також виявилося статистично 
вірогідним порівняно з 3 добою спостереження (на 
14,0 %, р<0,05). До 28 доби показник знижувався, 
проте на 41,3 % продовжував перевищувати рівень 
контролю (р<0,05). В цей термін показник виявився 
статистично вірогідно меншим, порівняно з усіма 
попередніми термінами спостереження (р<0,05).

Нанесення поєднаної травми супроводжувалося 
найбільшим зростанням вмісту в сироватці крові 
фракції МСМ280. Показник досягав максимальної 
величини через 7 діб (у 2,07 раза порівняно з 
контролем) і залишався на такому ж рівні до 21 
доби (р>0,05). Через 28 діб показник знижувався, 
проте на 69,2 % продовжував залишатися більшим 
стосовно контролю (р<0,05). В цей термін показник 
виявився статистично вірогідно меншим, порівняно 
з 7, 14 і 21 добами спостереження (відповідно на 
18,8, 14,6 та 11,7 %, р<0,05).

Порівняння дослідних груп між собою показало, 
що в дослідній третій групі вміст у сироватці крові 
фракції МСМ280 виявився статистично вірогідно 
більшим, ніж у дослідній першій групі (на 24,7 %, 
р1-3<0,05). Аналогічну закономірність спостерігали 
через 7 і 14 діб експерименту (відповідно на 22,2 
та 28,0 %, р1-3<0,05). Через 21 і 28 діб велична до-
сліджуваного показника істотно перевищувала у до-
слідних другій і третій групах, порівняно з дослідною 

Таблиця 1. Вміст фракції МСМ280 (ум∙ од.) після моделювання пошкодження шкіри, скелетної травми з гострою кро-
вовтратою та їх поєднання ((Ме (LQ;UQ)) – медіана (нижній і верхній квартилі)

Група тварин
Термін обстеження

3 доба 7 доба 14 доба 21 доба 28 доба
Контрольна група 0,138 (0,126; 0,143)
Перша дослідна група 
Пошкодження шкіри

0,194*

(0,186; 0,214)
(n=6)

0,234*

(0,225; 0,245)
(n=6)

0,214*

(0,209; 0,229)
(n=6)

0,221*

(0,202; 0,232)
(n=6)

0,167*

(0,158 0,175)
(n=6)

Друга дослідна група 
Скелетна травма + гостра 
крововтрата 

0,221*

(0,208; 0,228)
(n=9)

0,243*

(0,224; 0,257)
(n=8)

0,233*

(0,227; 0,246)
(n=8)

0,252*

(0,240; 0,262)
(n=7)

0,195*

(0,187; 0,201)
(n=7)

Третя дослідна група 
Поєднана травма

0,242*

(0,239; 0,259)
(n=8)

0,286*

(0,271; 0,312)
(n=7)

0,274*

(0,271; 0,280)
(n=6)

0,265*

(0,258; 0,275)
(n=6)

0,234*

(0,226; 0,238)
(n=6)

р1-2 >0,05 >0,05 >0,05 <0,05 <0,05
р1-3 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
р2-3 >0,05 <0,05 <0,05 >0,05 >0,05

Примітки. Тут і в таблиці 2:
1) * – відмінності стосовно контрольної групи статистично вірогідні (р<0,05);
2) р1-2 – вірогідність відмінностей стосовно першої і другої дослідних груп;
3) р1-3 – вірогідність відмінностей стосовно першої і третьої дослідних груп;
4) р2-3 – вірогідність відмінностей стосовно другої і третьої дослідних груп.
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першою групою: через 21 добу – відповідно на 14,0 %  
(р1-2<0,05) та 19,9 % (1-3<0,05); через 28 діб – від-
повідно на 16,8 % (р1-2<0,05) та 40,1 % (р1-3<0,05). 

Унаслідок PRP-терапії вміст у сироватці крові 
фракції МСМ280, порівняно з тваринами без корекції 
(рис. 2), суттєво знижувався, починаючи з 7 доби 
експерименту (на 15,4 %, р<0,05). Через 14 діб по-
казник у цій групі ставав меншим на 15,3 % (р<0,05), 

через 21 добу – на 17,7 % (р<0,05), через 28 діб – на 
16,2 % (р<0,05).

Таким чином, нанесення ізольованого по-
шкодження шкіри супроводжується накопичення 
у сироватці крові фракції МСМ280, вміст яких у всі 
терміни перевищує рівень контролю. Враховуючи, 
що фракція МСМ280 відображає переважно вміст 
ароматичних амінокислот [7], які є наслідком тяжких 

Рис. 1. Вплив поєднаної травми на динаміку вмісту в сироватці крові фракції МСМ280 (у відсотках до рівня контролю). 

Примітка. Тут і на рисунку 3: * – відмінності стосовно контрольної групи статистично вірогідні, р<0,05.
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Рис. 2. Вплив PRP-терапії на динаміку вмісту в сироватці крові фракції МСМ280 за умов поєднаної травми (у відсотках до рівня контролю). 

Примітка. Тут і на рисунку 4: # – відмінності стосовно групи тварин із поєднаною травмою без корекції статистично вірогідні, р<0,05.
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метаболічних порушень у внутрішніх органах, можна 
припустити, що модельоване пошкодження шкірних 
покривів здійснює системний вплив на організм із 
формуванням синдрому ендогенної інтоксикації. В 
його основі, очевидно, лежить поява аномального 
метаболізму в печінці, а також порушення видільної 
функції нирок. Отриманий результат дозволяє при-
пустити вагому роль ураження шкіри в патогенезі 
системних порушень організму. Показник досягав 
максимуму через 7 діб експерименту й до 28 доби 
поступово знижувався, не досягаючи рівня контр-
олю.

За умов моделювання скелетної трамви та 
гострої крвоовтрати накопичення у сироватці крові 
фракції МСМ280 було ще більшим, однак протягом 
3; 7 і 14 діб експерименту їх рівень статистично 
вірогідно не відрізнявся від аналогічного після 
ізольованого пошкодження шкіри. Враховуючи, 
що в патогенезі посилення ендотоксикозу за 
умов скелетної травми та гострої крововтрати 
є поглиблення гіпоксії внутрішніх органів із 
посиленням процесів ліпідної пероксидації та 
вратою мембранозалежних фукнцій [2, 3], можна 
припустити, що й після механічного пошкодження 
шкіри виникають передумови для аналогічних пору-
шень, що, ймовірно, може бути зумовлено активаці-
єю лейкоцитів і макрофагів у ділянці пошкодження 
з посиленим утворенням активних форм оксигену 
та прозапальних медіаторів, які, потрапляючи в 
кровотік, здійснюють системний вплив на організм. 
Подібний механізм, очевидно, зумовлює й посилен-
ня процесів цитолізу, яке ми показали у попередніх 
дослідженнях [9]. Звертає на себе увагу той факт, 
що через 21 добу посттравматичного періоду за 
умов скелетної травми та гострої крововтрати вміст 
фракції МСМ280 тимчасово зростав, до 28 доби – 
знижувався і в обидва терміни був суттєво більшим, 

ніж за умов ізольованого механічного пошкодження 
шкірних покривів. Можна припустити, що сукупність 
системних порушень за умов скелетної травми та 
гострої крововтрати, особливо в період пізніх про-
явів травматичної хвороби, є більшим, ніж після 
ізольованого ураження шкіри.

Додатковим свідченням вагомої ролі пошко-
дження шкіри у системних проявах травматичної 
хвороби є моделювання поєднаної травми, за 
якої порушення вмісту в сироватці крові фракції 
МСМ280, особливо через 7 і 14 доби експерименту, 
є більшими, ніж після нанесення скелетної травми, 
ускладненої гострою крововтратою. Отже, додат-
кове нанесення механічного пошкодження шкіри 
суттєво поглиблює ендотоксикоз, особливо в період 
ранніх проявів травматичної хвороби.

Виражені дисметаболічні порушення відобрази-
лися й на проявах імунних реакцій. Так, після нане-
сення механічного пошкодження шкіри (табл. 2, рис. 
3) в сироватці крові істотно зростав вміст ЦІК, який
у всі терміни посттравматичного періоду істотно
перевищував рівень контролю (р<0,05). Динаміка
досліджуваного показник носила двофазний харак-
тер з першим максимумом через 7 діб (у 2,03 раза
порівняно з контролем, р<0,05) та другим – через 21
добу (на 91,4 %, р<0,05). У ці терміни показник був
суттєво більшим, ніж через 3 доби спостереження
(відповідно на 37,2 та 29,1 %, р<0,05). До 28 доби
показник суттєво знижувався, що було статистично
значущим порівняно з 7 і 21 добами експерименту
(відповідно на 31,4 та 27,0 %, р<0,05), проте продо-
вжував залишатися статистично вірогідно більшим,
ніж у контролі (на 39,7 %, р<0,05).

Нанесення скелетної травми, ускладненої 
гострою крововтратою, теж супроводжувалося 
статистично вірогідним збільшенням порівняно з 
контролем вмісту ЦІК у сироватці крові з максиму-

Таблиця 2. Вміст ЦІК у сироватці крові (ум. од.) після моделювання пошкодження шкіри, скелетної травми з гострою 
крововтратою та їх поєднання ((Ме (LQ;UQ)) – медіана (нижній і верхній квартилі)

Група тварин
Термін обстеження

3 доба 7 доба 14 доба 21 доба 28 доба
Контрольна група 58,00 (56,25; 59,75)
Перша дослідна група 
Пошкодження шкіри

86,0*

(78,0; 91,0)
(n=6)

118,0*

(99,5; 123,0)
(n=6)

94,0*

(85,5; 101,0)
(n=6)

111,0*

(98,8; 115,0)
(n=6)

81,0*

(77,0; 85,0)
(n=6)

Друга дослідна група 
Скелетна травма + гостра 
крововтрата 

98,0*

(86,0; 104,0)
(n=9)

121,0*

(115,5; 126,5)
(n=8)

115,0*

(107,0; 121,5)
(n=8)

117,0*

(113,0; 124,0)
(n=7)

94,0*

(88,5; 97,0)
(n=7)

Третя дослідна група 
Поєднана травма

116,5*

(109,5; 
120,5)
(n=8)

152,0*

(138,0; 166,0)
(n=7)

137,0*

(128,5; 144,0)
(n=6)

148,0*

(142,5; 155,0)
(n=6)

122,0*

(118,5; 130,0)
(n=6)

р1-2 >0,05 >0,05 <0,05 >0,05 <0,05
р1-3 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05
р2-3 <0,05 <0,05 <0,05 <0,05 >0,05
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мом через 7 діб (у 2,08 раза, р<0,05). На такому 
рівні показник залишався до 21 доби (р>0,05) й у 
подальшому через 28 діб знижувався, що виявилося 
статистично значущим порівняно з 7, 14 і 21 добами 
спостереження (відповідно на 22,3, 18,3 та 19,6 %, 
р<0,05). В цей термі показник перевищував рівень 
контролю на 62,1 % (р<0,05). 

Моделювання поєднаної травми супроводжува-
лося найбільшим зростанням вмісту ЦІК у сироватці 
крові порівняно з контролем з першим максимумом 
через 7 діб (у 2,62 раза, р<0,05) та другим – через  
21 добу (в 2,55 раза, р<0,05). Через 28 діб показник 
знижувався, що виявилося статистично значущим 
порівняно з 7 і 2 добами (відповідно на 19,7 та 17,6 %,  
р<0,05), проте у 2,10 раза залишався більшим по-
рівняно з контролем (р<0,05). 

Порівняння дослідних груп між собою показало, 
що через 3 доби вміст у сироватці крові ЦІК був іс-
тотно більшим у третій дослідній групі порівняно з 
іншими дослідними групами (відповідно на 35,5 та 
18,9 %, р1-3<0,05, р2-3<0,05). Аналогічно через 7; 21 
та 28 діб показник у третій дослідній групі виявив-
ся більшим, ніж у першій і другій дослідних групах 
(р1-3<0,05, р2-3<0,05). Через 14 діб встановлено, що 
із збільшенням тяжкості травми у сироватці крові 
зростає вміст ЦІК (р1-2<0,05, р1-3<0,05, р2-3<0,05).

Застосування PRP-терапії у дослідній групі щу-
рів з поєднаною травмою, порівняно з тваринами 
без корекції, супроводжувалося зниженням вмісту 
ЦІК у сироватці крові (рис. 4), що виявилося ста-
тистично значущим через 21 і 28 діб експерименту 
(відповідно на 31,0 та 26,2 %, р<0,05). 

Отримані результати свідчать про те, що на-
ряду з посиленням рівня ендогенної інтоксикації, 
в організмі травмованих тварин посилюють імунні 
реакції, що призводить до накопичення в сироватці 
крові ЦІК. Подібні результати за умов експеримен-
тальної політравми унаслідок додаткового анти-
генного навантаження встановили й інші автори 
[10]. Звертає на себе увагу той факт, зо за умов 
ізольованого механічного пошкодження шкіри та 
поєднаної травми динаміка ЦІК носила двофаз-
ний характер з першим максимумом через 7 діб 
і другим, проте з меншою амплітудою – через 21 
добу. Отже, антигенне навантаження організму 
має дві фази підвищення, що свідчить про спе-
цифіку адаптаційно-компенсаторних процесів в 
організмі дослідних тварин. Можна припустити, що 
накопичення ЦІК є одним із патогенних механізмів 
розвитку системних реакцій на модельовані трав-
ми. Відомо, що ЦІК, накопичуюючись у тканинах, 
сприяє посиленій агрегації та адгезії тромбоцитів 
з порушенням процесів мікроциркуляції та обліте-
рацією судин гемомікроциркуляторного русла, що 
може призвести до пошкодження і некрозу тканин. 
Взаємодіючи з моноцитами та макрофагами, ЦІК 
може стимулювати вихід протеолітичних ферментів 
та інших медіаторів запалення, стимулюючи каскад 
реакцій органів і тканин запального характеру [11]. 

Отже, механічне пошкодження шкіри викликає 
суттєве зростання ендотоксикозу та імунних реакцій, 
а також зумовлює їх значне поглиблення та тлі ске-
летної травми, ускладненої гострою крововтратою. 
Все це дозволило припустити, що стимуляція про-

Рис. 3. Вплив поєднаної травми на динаміку вмісту в сироватці крові циркулюючих імунних комплексів (у відсотках до рівня контролю).
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цесів репаративної регенерації шкіри є важливим 
компонентом лікування політравми та зниження 
інтенсивності її системних проявів. Дійсно, засто-
сування PRP-терапії супроводжувалося істотним 
зниженням вмісту в сироватці крові фракції МСМ280 
та ЦІК, особливо у період пізніх проявів травматичної 
хвороби. Отриманий результат, очевидно, пов’язаний 
зі значним репаративним і регенераторним потенці-
алу біотрансплантатів на основі тромбоцитів, що з 
одного боку сприяє пришвидшенню загоєння шкіри, 
а з іншого, ймовірно володіє системним впливом на 
організм, що зумовлене видвленням ряду факторів 
росту (тромбоцитарний фактор росту (PDGF), фак-
тор росту фибробластів (FGF), трансформуючий 
фактор росту (TGF-β1), інсуліноподібний фактор 
росту (IGF-1), фактор росту судин та ендотелію 
(VEGF, VGF)), які стимулюють гістіогенез, хемотаксис 
і диференціювання клітин [12, 13]. 

Таким чином, PRP-терапія є вагомим чинником 
корекції тяжкої травми, в патогенезі якої відіграє 
вагому роль механічне пошкодження шкіри, що 
вимагає свого подальшого поглибленого доклініч-

Рис. 4. Вплив PRP-терапії на динаміку вмісту в сироватці крові циркулюючих імунних комплексів за умов поєднаної травми (у відсотках до 
рівня контролю).
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ного вивчення. У подальшому необхідно розширити 
спектр досліджень системних порушень, зумовле-
них механічним пошкодженням шкірних покривів, 
та оцінити ефективність PRP-терапії.

ВИСНОВКИ
1. Механічне пошкодження шкіри в організмі

дослідних щурів викликає посилення процесів 
ендотоксикозу та імунних реакцій, що порівняно з 
контролем, проявляється зростанням вмісту в си-
роватці крові фракції МСМ280 та ЦІК з максимумом 
через 7 діб, який не стихає до рівня контролю до 28 
доби експерименту. 

2. Нанесення механічного пошкодження шкіри
суттєво поглиблює виявлені порушення, зумовле-
ні скелетною травмою та гострою крововтратою. 
Внутрішньодермальне введення на цьому тлі зба-
гаченої тромбоцитами аллогенної плазми порівняно 
з травмованими тваринами без корекції суттєво 
знижує вміст у сироватці крові фракції МСМ280, по-
чинаючи з 7 доби експерименту та ЦІК – починаючи 
з 21 доби. 
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Резюме. На сьогодні безпліддя, яке пов’язане із 
синдромом полікістозних яєчників, є актуальною про-
блемою акушерства, гінекології та репродуктології. 
Синдром полікістозних яєчників (СПКЯ) – поширене ен-
докринне захворюванням, яке спостерігається близь-
ко у 6–20 % жінок репродуктивного віку. Основними 
ознаками його є порушення овуляторної та менстру-
альної функції (у тому числі ановуляція), підвищення 
рівнів гонадотропін-рилізинг-гормону, гіперсекреція 
лютеїнізуючого гормону, гіперандрогенемія, метабо-
лічні порушення та морфологічні зміни ендометрія та 
яєчників.

Мета дослідження – оцінити гістероскопічні та 
морфологічні зміни стану ендометрія у жінок із без-
пліддям на тлі СПКЯ і хронічного ендометриту та 
проаналізувати вплив модифікованої схеми лікування у 
протоколах екстракорпорального запліднення на про-
яви хронічного ендометриту.

Матеріали і методи. Проведено обстеження 
140 жінок із ендокринним безпліддям на тлі СПКЯ 
та хронічного ендометриту, яких поділили на 2 клі-
нічні групи залежно від причини та схеми лікування 
безпліддя, а також 35 жінок із чоловічим фактором 
безпліддя, які склали контрольну групу. Усім об-
стеженим пацієнткам проводили гістероскопію, 
здійснювали прицільну біопсію та імуногістохімічне 
дослідження ендометрія. З метою вивчення струк-
турних змін ендометрія у жінок дослідних груп 
проводилось гістологічне дослідження. Тканину 
ендометрія фіксували у нейтральному формаліні, 
забарвлювали гематоксиліном та еозином, дослі-
джували за стандартною методикою. Проведення 
імуногістохімічного дослідження включало виявлен-
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Summary. Today, infertility, which is associated 
with polycystic ovary syndrome, is a pressing problem 
in obstetrics, gynecology and reproductive medicine. 
Polycystic ovary syndrome (PCOS) is a common 
endocrine disease that affects about 6 to 20 % of women 
of childbearing potential. Its main signs are ovulatory and 
menstrual dysfunction (including anovulation), increased 
levels of gonadotropin-releasing hormone, hypersecretion 
of luteinizing hormone, hyperandrogenemia, metabolic 
disorders and morphological changes in the endometrium 
and ovaries.

The aim of the study – to evaluate hysteroscopic and 
morphological changes in the endometrium of women with 
infertility against the background of PCOS and chronic 
endometritis and to analyze the effect of a modified 
treatment regimen in the protocols of in vitro fertilization on 
the manifestations of chronic endometritis.

Materials and Methods. We examined 140 women 
with endocrine infertility against the background of PCOS 
and chronic endometritis, who were divided into 2 study 
groups, depending on the cause and treatment approach 
for infertility, as well as 35 women with male-caused 
infertility who comprised the control group. All examined 
patients underwent hysteroscopy, targeted biopsy 
and immunohistochemical study of the endometrium. 
Histological study of the endometrium was performed by 
staining the tissue with hematoxylin and eosin according 
to a standard protocol in order to understand the structural 
changes of the endometrium in women of the study groups. 
Immunohistochemical testing involved the detection of 
CD138 using standard Daco antibody kits (Denmark). 

Results. Patients with PCOS and chronic endometritis 
used standard anti-inflammatory treatment which followed 
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ня CD138 із використанням стандартних наборів 
антитіл «Daco» (Данія).

Результати. У пацієнток із СПКЯ та хронічним 
ендометритом застосування стандартної протиза-
пальної терапії за схемою, яку ми модифікували, вклю-
чає інозитол та альфа-ліпоєву кислоту в преграві-
дарній підготовці, PRP-терапію порожнини матки та 
інфузію ліпофундину на 2–3 день менструального ци-
клу та в день перенесення ембріонів, достовірно зни-
жує прояви хронічного ендометриту, що відображено у 
результатах наших досліджень. 

Висновки. Гістологічне дослідження ендометрія із 
проявами стромально-аденоматозних поліпів та/або 
гіперплазії виявляло зниження ознак проліферації ци-
тогенної строми, зменшення периваскулярного набря-
ку та кількості еритродіапедезів. Кількість залозис-
тих елементів та розміри залоз також зменшувались. 

Ключові слова: безпліддя; гістероскопія; екстракор-
поральне запліднення; синдром полікістозних яєчників; 
хронічний ендометрит; CD138.

our modified protocol. This resulted in significantly reduced 
manifestations of chronic endometritis. The modified 
protocol includes inositol and alpha-lipoic acid in pre-
pregnancy preparation; PRP therapy of the uterine cavity; 
and lipofundin infusions on day 2–3 of the menstrual cycle 
and on the day of embryo transfer. 

Conclusions. Histological examination of the 
endometrium with manifestations of stromal-adenomatous 
polyps revealed reduced signs of cytogenic stroma 
proliferation, decreased perivascular edema and the 
number of erythrocyte diapedesis. The number of glandular 
elements and the size of the glands also decreased. 

Key words: infertility; hysteroscopy; IVF; PCOS; chronic 
endometritis; CD138.

ВСТУП
На сьогодні безпліддя, яке пов’язане із синдро-

мом полікістозних яєчників, є актуальною проблемою 
акушерства, гінекології та репродуктології. Синдром 
полікістозних яєчників (СПКЯ) – поширене ендокринне 
захворюванням, яке спостерігається близько у 6–20 
% жінок репродуктивного віку [1, 2]. Основними озна-
ками його є порушення овуляторної та менструальної 
функції (у тому числі ановуляція), підвищення рівнів 
гонадотропін-рилізинг-гормону, гіперсекреція лютеїні-
зуючого гормону, гіперандрогенемія, метаболічні по-
рушення та морфологічні зміни ендометрія та яєчників 
[3]. Протягом останнього часу все більша кількість 
наукових досліджень спрямована на вивчення змін у 
структурі ендометрія при синдромі полікістозних яєч-
ників. У пацієнток із синдромом полікістозних яєчників 
часто бувають наступні репродуктивні порушення: 
низька частота настання вагітності, високі показники 
виникнення ранніх та пізніх викиднів, низька частота 
живонародження. Саме ці прояви зумовлені не лише 
вищеперерахованими симптомами, характерними при 
даній ендокринопатії, але й зумовлені змінами у стані 
слизової оболонки матки у пацієнток на тлі СПКЯ. 
Доведено, що кілька факторів, таких, як: відсутність 
овуляції, наявність метаболічних та ендокринних по-
рушень зумовлюють зміни у структурі ендометрія, а 
саме, призводять до виникнення запальних та гіпер
пластичних процесів, порушення імплантації ембрі-
онів та перебігу вагітності [4]. Хронічний ендометрит 
також впливає на імплантацію перенесених ембріонів 
під час циклів ЕКЗ/ІКСІ шляхом сповільнення дозріван-
ня децидуальної оболонки, зменшуючи дію естрогену 
та прогестерону за рахунок запалення, яке може бути 
відповідальним за резистентність до статевих стеро-
їдів [5, 6], що потребує додаткових методів корекції. 
Основними маркерами для встановлення діагнозу ХЕ 

є наявність маркерів запалення методом імуногістохі-
мії за результатами біопсії ендометрія (CD138+) або 
діагностичної гістероскопії. Проте інформативність 
результатів біопсії ендометрія є відносно низькими, 
лише 27,1 % [7]. Це пов’язано із проведенням так зва-
ного сліпого дослідження ендометрія без попередньої 
візуальної оцінки стану порожнини матки, що можливе 
під час проведення діагностичної гістероскопії. Отже, 
гістероскопія підвищує чутливість/точність діагностики 
ХЕ [8]. Під час гістероскопії виявляють мікрополіпи, 
гіперемію (симптом «полуниці»), набряк строми і 
гіперплазію ендометрія [9].

 До сучасних потенційних методів лікування 
безпліддя у протоколах ДРТ відносять введення 
ліпідних емульсій та аутоплазми, збагаченої тром-
боцитами [10, 11].

Таким чином, коморбідність СПКЯ та хронічного 
ендометриту є зростаючою проблемою, яка супрово-
джується безпліддям. Актуальним залишається ви-
вчення проведення одночасної гістероскопії та біопсії 
ендометрія для виявлення морфологічних змін ендо-
метрія, що буде сприяти верифікації діагнозу хронічного 
ендометриту та розробці нових підходів до лікування.

Мета дослідження – оцінити гістероскопічні та 
морфологічні зміни стану ендометрія у жінок із без-
пліддям на тлі СПКЯ і хронічного ендометриту та 
проаналізувати вплив модифікованої схеми лікуван-
ня у протоколах екстракорпорального запліднення 
на прояви хронічного ендометриту.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
Проведено клінічне обстеження 140 жінок з ен-

докринним безпліддям на тлі СПКЯ та хронічного ен-
дометриту. Пацієнток поділили на три клінічні групи 
залежно від причини та схем лікування безпліддя.
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У першу клінічну групу включили 43 жінки 
(30,71 %) із ендокринним безпліддям на тлі СПКЯ 
та хронічного ендометриту, яким було запропо-
новано загальноприйняте лікування хронічного 
ендометриту та проведено відтерміноване пере-
несення ембріонів у кріоциклах через 2–4 місяці із 
використанням замісної гормональної терапії та в 
природному циклі.

У другу клінічну групу були включені 62 жінки 
(44,29 %) із ендокринним безпліддям на тлі СПКЯ 
та хронічного ендометриту. Перед проведенням КОС 
та після пункції фолікулів до ембріотрансферу паці-
єнтки отримували комбіновану терапію вітамінним 
комплексом «FT 500 Рlus» («Інозитол» – 2000  мг 
(вітамін B8), вітамін С – 160 мг, вітамін Е –12 мг, фо-
лієва кислота – 400 мкг, селен – 55 мкг, глутатіон – 
50 мг, цинк – 10 мг, лютеїн – 3 мг) 1 пакетик 1 раз на 
добу, та препарат «Pelvidol» (600 мг альфа-ліпоєвої 
кислоти та 241,2 мг магнію) у середньопрофілак-
тичних дозах (1 таблетка 1 раз на добу протягом 
2–4 місяців). Ці препарати використовували з ме-
тою відновлення овуляції та в комплексі лікування 
хронічного ендометриту. Пацієнткам було зроблено 
відтерміноване кріоперенесення – через 2–4 місяці 
після проведеного лікування хронічного ендометриту 
за модифікованою схемою, яка включала препарат 
альфа-ліпоєвої кислоти, PRP-терапію ендометрія та 
інфузію ліпофундину на 2–3 день менструального 
циклу та в день кріоембріотрансферу. Кріопрото-
кол вели із використанням замісної гормональної 
терапії та в природному циклі. Контрольну групу (25,0 
%) склали 35 жінок із чоловічим фактором безпліддя. 

Оскільки у жінок із СПКЯ часто виявляють  гі-
перпластичні процеси ендометрія, їм рекомендова-
на підготовка ендометрія перед ембріотрансфером 
у вигляді гістероскопії, а також гормонотерапії пре-
паратами прогестеронового ряду.

Під загальним знеболюванням проводили 
гістероскопію механічним чи електрохірургічним 
шляхом за допомогою  гістерорезектоскопа  фір-
ми «KarlStorz». Оцінювали стан порожнини матки, 
кутів матки, огляд вічка маткових труб, стан ен-
дометрія, наявність та локалізацію патологічних 
утворень, цервікальний канал. 

За допомогою ріжучої петлі механічним шля-
хом видаляли поліпи ендометрія чи гіперплазовані 
ділянки. Також здійснювали прицільну біопсію 
ендометрія із наступним імуногістохімічним дослі-
дженням з використанням маркера для виявлення 
хронічного ендометриту (CD138). Після проведеного 
оперативного втручання усім пацієнткам була при-
значена адекватна гемостатична, антибактеріальна 
та гормональна терапії. 

З метою вивчення структурних змін ендометрія 
у жінок дослідних груп проводилось гістологічне 
дослідження ендометрія шляхом забарвлення тка-
нини гематоксиліном та еозином за стандартною 

методикою [12]. Проведення імуногістохімічного 
дослідження включало виявлення CD138 із викорис-
танням стандартних наборів антитіл «Daco» (Данія). 
Імунозабарвлене предметне скло оцінювали на 
наявність мембранного імунного фарбування плаз-
матичних клітин за допомогою світлової мікроскопії, 
щонайменше 10 HPF. Кожен зріз оцінювався як не-
гативний (-): коли не було забарвлених плазматич-
них клітин CD138; позитивний (+) при виявленні <5 
плазматичних клітин; (++), коли було виявлено 5–10 
плазматичних клітин, і (+++), коли було забарвлено 
>10 плазматичних клітин [13].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
Для досягнення позитивного результату в про-

грамах ДРТ важлива не тільки адекватна відповідь 
яєчників на контрольовану оваріальну стимуляцію 
суперовуляції, а й необхідно мати відповідність 
стану ендометрія. Саме тому одним з етапів на-
шого дослідження стало проведення гістероскопії 
для визначення оптимальних умов для імплантації 
ембріона та оптимізації тактики ведення пацієнток 
у програмах ЕКЗ. Пацієнткам було проведено діа-
гностично-лікувальну гістероскопію з дослідженням 
біоптату ендометрія та імуногістохімічним дослі-
дженням CD138 для верифікації його патологічного 
стану та подальшої розробки індивідуальної тактики 
ведення пацієнток. 

Під час виконання гістероскопії візуально про-
водилася оцінка форми та розмірів порожнини 
матки, її деформації, наявність внутрішньоматко-
вих синехій, ендометріоїдних ходів, складчастість 
ендометрія, огляд вічка маткових труб, наявність та 
локалізацію патологічних утворень, цервікальний 
канал.

У першій та другій дослідних групах під час 
виконання гістероскопії мали місце морфологічні 
ознаки хронічного ендометриту: наявність склеро-
зованих судин, прояви склерозу строми, наявність 
лімфоїдних фолікулів або лімфоїдних інфільтратів. 
Також в окремих випадках візуалізувались пучки 
спіральних артерій та плазматичних клітин. Мі-
крополіпоз та гіперплазія ендометрія становили 
36,20 % досліджуваних випадків. Практично у всіх 
досліджуваних випадках мала місце дифузна або 
вогнищева гіперемія слизової оболонки із помірним 
набряком цитогенної строми.

Ми виконали функціональну оцінку ендометрія 
і провели порівняльний аналіз із структурою ендо-
метрія групи контролю. 

Так, у жінок досліджуваних груп виявлялись мор-
фологічні ознаки хронічного ендометриту, а саме, 
ущільнення строми через насиченість дрібними 
лімфоцитами, місцями із формуванням дрібних 
фолікулів (рис. 1, 2). В полі зору спостерігались 
сегментоядерні лейкоцити, переважно навколо 
судин. Окремі маткові залози відставали у розвитку.
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Цитогенна строма була представлена великими 
клітинами проміжного та епітеліального типу, із ді-
лянками лімфоцитарної та лейкоцитарної інфільтра-
ції (рис. 2). Окремі залози частково розширювались, 
у їх просвітах виявлялась десквамація епітеліоцитів 
унаслідок збільшення лімфоцитарної та лейкоци-
тарної інфільтрації базального шару із частковим 
їх проникненням у просвіт залоз. Більшість залоз 
не розгалужена, а їх просвіти не містили секрету. 
Таким чином, хронічний ендометрит супроводжу-
ється недостатнім розвитком залозистих структур 
ендометрія, що ймовірно перешкоджає імплантації 
ембріонів через структурні зміни ендометрія. 

Результати гістологічного дослідження більшості 
випадків виявили ознаки хронічного ендометриту, 
які супроводжувались функціональними змінами 

залоз та строми, що викликало необхідність про-
ведення імуногістохімічного дослідження біопсій 
для визначення експресії CD138 Ab-2 (Clone Mi 15) 
маркер плазматичних клітин, що підтверджує діа-
гноз хронічного запалення ендометрія.

Невелику кількість плазматичних клітин у біо-
псії ендометрія важко ідентифікувати на зрізах, за-
барвлених гематоксиліном та еозином. Крім того, 
гістологічні зміни проліферативної та секреторної 
фаз ендометрія також можуть перешкоджати вияв-
ленню плазматичних клітин та діагностиці хронічно-
го ендометриту. Так, у ранній стадії проліферації в 
тканині ендометрія з’являються значні лімфоцитарні 
інфільтрації, збільшується кількість мітозів у стромі 
та плазмоцитоїдних клітин, схожих на стромальні 
клітини. Вони можуть імітувати плазматичні клітини 
в тканині ендометрія і заважати діагностиці хроніч-
ного ендометриту. 

У ході імуногістохімічної реакції CD138+ ви-
являвся у вигляді забарвлених мембран або цито-
плазми клітин у коричневий колір. Даний маркер 
був виявлений як при фарбуванні плазматичних 
клітин інфільтрату, так і у вигляді окремих клітин при 
розсіяній лімфогістіоцитарній інфільтрації (рис. 3). 
У всіх випадках реакція була позитивною, що дозво-
лило підтвердити наявність класичного хронічного 
ендометриту в усіх пацієнтів з попереднім діагнозом 
хронічного ендометриту, що становило 15 % 2+. 

Дослідження ендометрія у пацієнтів із проявами 
хронічного ендометриту підтверджують, що лімфо-
цити цитогенної строми стимулюють імунні реакції, 
які потенційно повертають циркулюючі В-клітини 
в строму ендометрія та в ділянці залоз. Мігруючі 
В-клітини можуть диференціюватися в плазматичні 
клітини у стромі ендометрія. Встановлено, що стро-
мальні плазматичні клітини ендометрія експресують 
кілька підкласів імуноглобулінів (IgM, IgA1, IgA2, 

Рис. 1. Хронічний ендометрит. Вогнищева гіперемія судин цитоген-
ної строми, помірний набряк, помірна дифузна лімфоїдна інфіль-
трація. Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×200.

Рис. 2. Комплексна гіперплазія ендометрія. Формування лімфоїд-
них фолікулів у цитогенній стромі, помірне розширення окремих за-
лоз. Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×100.

Рис. 3. Плазмоцити у лімфогістіоплазмоцитарних інфільтратах 
строми ендометрія при хронічному ендометриті (15% 2+). ІГХ з МАТ 
до CD138+ ×100.
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IgG1 та IgG2) з переважаючим IgG2. Збільшена 
кількість антитіл до слизової оболонки негативно 
впливає на процес імплантації ембріона [6].

Після проведенння стандартної протизапальної 
терапії за модифікованою схемою, яка включає 
інозитол та альфа-ліпоєву кислоту в прегравідар-
ній підготовці, PRP-терапію порожнини матки та 
інфузію ліпофундину на 2–3 день менструального 
циклу та в день перенесення ембріонів протягом 
2–4 місяців, ми встановили різке зменшення про-
явів хронічного ендометриту. Так, при гістологічному 
дослідженні ендометрія із проявами стромально-
аденоматозних поліпів візуалізувалось зниження 
ознак проліферації цитогенної строми, зменшувався 
периваскулярний набряк та кількість еритродіапеде-
зів. Кількість залозистих елементів та розміри залоз 
також зменшувались. Проте в ділянках судинних 
пучків візуалізувались вогнищеві лімфогістіоцитарні 
інфільтрати (рис. 4). 

У пацієнтів із попередньою верифікацією про-
стої гіперплазії ендометрія помірно зменшувалась 
проліферація цитогенної строми та знижувались 
прояви гіперплазії епітелію залоз. Кількість зало-
зистого компоненту знижувалась, розміри та форми 
залоз практично не змінювались (рис. 5). 

Iмуногістохімімічне дослідження з моноклональ-
ними антитілами до CD138 не виявило плазмоцитів 
як у ділянках базальних мембранах залоз, так і в 
цитогенній стромі ендометрія (рис. 6). ІГХ дослі-
дження лімфоїдних інфільтратів навколо судинного 
пучка строми (рис. 7) також не встановило наявності 
клітин запалення – плазмоцитів, що свідчить про 
відсутність класичного хронічного ендометриту. В 
стромі різко зменшувався набряк та прояви пролі-
ферації епітелію залоз (рис. 8). Лімфогістіоцитарна 
інфільтрація залишалась помірною. 

Таким чином, у пацієнтів першої та другої груп 
із синдромом полікістозних яєчників морфологічно 

Рис. 4. Вогнищева гіперплазія залоз ендометрія, порушення їх 
структури та розмірів. Вогнищеві лімфогістіоцитарні інфільтрати 
навколо структур судинного пучка цитогенної строми. Забарвлення 
гематоксиліном та еозином. ×200.

Рис. 5. Зменшення проявів набряку цитогенної строми та практична 
відсутність еритродіапедезів. Залози переважно округлої форми, 
невеликих розмірів. Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×200.

Рис. 6. Імунореактивність до синдекану-1 у цитогенній стромі ендо-
метрія не відмічається. ІГХ з МАТ до CD138. ×400.

Рис. 7. Імунореактивність до синдекану-1 у цитогенній стромі ен-
дометрія навколо судинного пучка не відмічається. ІГХ з МАТ до 
CD138. ×400.
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було виявлено прояви хронічного ендометриту за 
комплексом основних гістологічних проявів: на-
явність в ендометрії запальних інфільтратів, які 
складаються переважно з лімфоїдних елементів із 
домішкою макрофагів, розташованих частіше на-
вколо залоз, і кровоносних судин, рідше дифузно, 
наявність плазматичних клітин; осередкований 
фіброз строми, склеротичні зміни стінок спіральних 
артерій ендометрія. Прояви хронічного ендометриту 
були підтверджені імуногістохімічним дослідженням, 

а саме, маркерами запалення ендометрія CD138, 
які верифікують плазмоцити в лімфоїдних інфіль-
тратах. 

Перспективи подальших досліджень полягають 
в удосконаленні методів лікування безпліддя в жі-
нок із СПКЯ у поєднанні з ХЕ в протоколах ЕКЗ із 
застосуванням сучасних медикаментозних засобів, 
які ґрунтуються на впливі на основні патогенетичні 
ланки досліджуваних патологій.

ВИСНОВКИ 
У пацієнток із СПКЯ та хронічним ендометри-

том після проведення стандартної протизапальної 
терапії за модифікованою схемою, яка включає 
інозитол та альфа-ліпоєву кислоту в прегравідар-
ній підготовці, PRP-терапію порожнини матки та 
інфузію ліпофундину на 2–3 день менструального 
циклу та в день перенесення ембріонів протягом 
2–4 місяців ми встановили різке зменшення проявів 
хронічного ендометриту. Гістологічне дослідження 
ендометрія із проявами стромально-аденоматозних 
поліпів візуалізувало зниження ознак проліферації 
цитогенної строми, зменшення периваскулярного 
набряку та еритродіапедезів. Кількість залозистих 
елементів та розміри залоз також зменшувались. 
ІГХ-дослідження не встановило наявності плазмо-
цитів у цитогенній стромі та базальних мембранах 
залоз, що свідчить про відсутність класичного хро-
нічного ендометриту.

Рис. 8. Вогнищева гіперплазія залоз ендометрія. Залози невеликих 
розмірів, переважно округлої форми, без проявів проліферації за-
лозистого епітелію. Забарвлення гематоксиліном та еозином. ×200.
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Діагностичне значення лептину в пацієнтів з 
ішемічною хворобою серця на тлі метаболічного 
синдрому
М. М. Щурко, Л. Є. Лаповець, Н. Д. Бойків
Львівський національний медичний університет 
імені Данила Галицького

Резюме. У презентованій статті наведено зміни 
показників лептину, вуглеводного та ліпідного обміну 
в пацієнтів із хронічною хворобою серця (ІХС) та при 
ускладнені метаболічним синдромом (МС). Ожиріння 
позитивно корелює із втратою здоров’я та скорочен-
ням тривалості життя [1], оскільки сприяє високому 
ризику розвитку багатьох патологічних процесів, та-
ких, як ішемічна хвороба серця, інсульт, цироз печін-
ки, ЦД 2 типу та низки випадків різних типів раку [1, 
2]. Ожиріння та інсулінорезистентність є основними 
компонентами метаболічного синдрому та основними 
факторами ризику серцево-судинних захворювань [6]. 
Високий рівень лептину позитивно пов’язаний із сис-
темними маркерами запалення.

Мета дослідження – вивчити рівні лептину, глю-
кози, триацилгліцеролів (ТГ), глікованого гемоглобіну 
(HbA1c) у крові хворих на ІХС та у пацієнтів з ІХС на тлі 
метаболічного синдрому.

Матеріали і методи Обстежено 120 пацієнтів 
із верифікованою ІХС, з них 60 осіб із ІХС без МС (30 
чоловіків, 30 жінок) і 60 пацієнтів з ІХС на тлі МС (29 
чоловіків, 31 жінка). Середній вік пацієнтів (50±5) року. 
Контрольна група – 30 практично здорових осіб відпо-
відного віку та статі. 

Результати. Результати дослідження показали, що 
ожиріння супроводжується високим рівнем лептину, 
який поглиблює резистентність до інсуліну та є три-
гером розвитку ІХС. Також було виявлено більш вираже-
ніші зміни показників вуглеводного та ліпідного обмінів у 
пацієнтів з ІХС на тлі метаболічного синдрому, що свід-
чить про тяжкість клінічного перебігу ІХС на тлі МС.

Висновки. Дослідження показали, що резистент-
ність до лептину може бути потенційною причиною 
інсулінорезистентності, а отже, ожиріння, що в кінце-
вому підсумку призводить до метаболічного синдрому і 
розвитку ІХС. Отримані дані свідчать про більшу схиль-
ність до ожиріння жінок, хворих на ІХС, ускладнену МС.

Ключові слова: лептин; ожиріння; глюкоза; триацилглі-
цероли; холестерол; метаболічний синдром; ішемічна 
хвороба серця; інсулінорезистентність.

Diagnostic significance of leptin in patients with 
ischemic heart disease on the basis of metabolic 
syndrome
M. M. Shchurko,  L. Ye. Lapovets,  N. D. Boikiv
Danylo Halytskyi Lviv National Medical University 

e-mail: moyseyivna@ukr.net

Summary. This article presents changes in leptin, 
carbohydrate and lipid metabolism in patients with coronary 
heart disease and complicated by metabolic syndrome 
(MS). Obesity is positively correlated with loss of health 
and reduced life expectancy, as it contributes to a high 
risk of many pathological processes, such as coronary 
heart disease, stroke, liver cirrhosis, type 2 diabetes and a 
number of different cancers. Obesity and insulin resistance 
are major components of the metabolic syndrome and 
major risk factors for cardiovascular disease. High leptin 
levels are positively associated with systemic markers of 
inflammation.

The aim of the study – to research the levels of 
leptin, glucose, triacylglycerols (TG), glycated hemoglobin 
(HbA1c) in the blood of patients with coronary heart disease 
and patients with coronary heart disease on the background 
of metabolic syndrome.

Materials аnd Methods. 120 patients with verified 
coronary heart disease were examined, including 60 pa-
tients with coronary heart disease without MS (30 men, 30 
women) and 60 patients with coronary heart disease on the 
background of MS (29 men, 31 women). The mean age of 
patients was (50±5) years. Control group – 30 healthy peo-
ple of appropriate age and sex.

Results. Studies have shown that obesity is accompanied 
by high levels of leptin, which deepens insulin resistance and 
is a trigger for coronary heart disease. Also, more pronounced 
changes in carbohydrate and lipid metabolism in patients with 
coronary heart disease on the background of metabolic syn-
drome, which indicates the severity of the clinical course of 
coronary heart disease on the background of MS.

Conclusions. Studies have shown that leptin resis-
tance can be a potential cause of insulin resistance and 
therefore obesity, which ultimately leads to metabolic syn-
drome and the development of coronary heart disease. The 
data indicate a greater tendency to obesity in women with 
coronary heart disease complicated by MS.

Key words: leptin; obesity; glucose; triacylglycerols; cho-
lesterol; metabolic syndrome; coronary heart disease; insu-
lin resistance.
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ВСТУП
Надмірне споживання висококалорійної їжі в 

поєднанні з малорухливим способом життя різко 
підвищує ризик розвитку ожиріння. Останнє пози-
тивно корелює із втратою здоров’я та скороченням 
тривалості життя [1], оскільки сприяє високому ри-
зику розвитку багатьох патологічних процесів, таких, 
як ішемічна хвороба серця, інсульт, цироз печінки, 
ЦД 2 типу та низки випадків різних типів раку [1, 2].

Ожиріння та інсулінорезистентність є основ
ними компонентами метаболічного синдрому та 
основними факторами ризику серцево-судинних 
захворювань [6]. Позитивна кореляція між ожи-
рінням та інсулінорезистентністю добре відома з 
даних літературних джерел та досліджень. Однак 
у них є ще одна спільна ланка у вигляді гіперлеп-
тинемії [1, 3].

Лептин – це гормон, що виділяється жировою 
тканиною та клітинами тонкої кишки для регулювання 
енергетичного балансу через певні нейронні шляхи, 
головним чином, гіпоталамус, щоб пригнічувати від-
чуття голоду, що, у свою чергу, зменшує накопичення 
жиру в адипоцитах [2, 4, 8]. Вважають, що через свій 
механізм дії лептину відіграє важливу роль у розвитку 
ожиріння та інсулінорезистентності [2, 3, 5].

У всьому світі поширеність ожиріння неухильно 
зростає протягом останніх 30 років [2]. Гіперлептине-
мія призводить до блокування пригнічення відчуття 
голоду і збільшення споживання їжі, що в кінцевому 
підсумку призводить до ожиріння [9]. У людей з 
ожирінням також частіше розвивається резистент-
ність до інсуліну та виявляється високий рівень 
триацилгліцеролів, що може призвести до розвитку 
численних хронічних захворювань, зокрема ІХС [5, 
9]. Резистентність до інсуліну (ІР) визначається не-
чутливістю тканин до регулюючої вуглеводний обмін 
концентрації інсуліну, як це відбувається у здорових 
людей [1]. Вважають, що патофізіологія індукованого 
ожирінням ІР та цукрового діабету 2 типу зумовлена ​​
системним запаленням. Лептин також бере участь 
у запаленні. Високий рівень лептину позитивно 
пов’язаний із системними маркерами запалення, 
такими як С-реактивний білок [2, 3, 7]. 

Необхідно звернути увагу на те, що розвиток 
ускладнює ІХС ряд захворювань, зокрема мета-
болічний синдром (МС) [3, 4]. 

За даними Національного інституту серця, ле-
генів і крові, у пацієнтів із МС в три рази частіше 
розвивається ІХС [1, 6].

Тому раннє виявлення та лікування факторів 
ризику розвитку ІХС вкрай необхідні для при-
швидшення профілактики та зменшенню розвитку 
ускладнень [1, 6].

Метою дослідження було вивчити рівень леп-
тину, глюкози, триацилгліцеролів (ТГ), глікованого 
гемоглобіну (HbA1c) у крові хворих на ІХС та у паці-
єнтів з ІХС на тлі метаболічного синдрому.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Обстежено 120 пацієнтів із верифікованою ІХС, 

з них 60 пацієнтів з ІХС без МС (30 чоловіків, 30 
жінок) і 60 пацієнтів з ІХС на тлі МС (29 чоловіків, 
31 жінка). Середній вік пацієнтів (50±5) року. Конт
рольна група – 30 практично здорових осіб відпо-
відного віку та статі. 

Вміст глікованого гемоглобіну (HbA1c) визначали 
колориметричним методом, вміст глюкози – ензи-
матичним методом на автоматичному аналізаторі 
COBAS INTEGRA 400 plus. Триацилгліцероли ви-
значали колориметричним ензиматичним методом 
(GPO-PAP). Рівень лептину – імуноферментним 
методом. 

Статистичну обробку одержаних результатів 
здійснювали за допомогою даних із використанням 
методів математичної статистики за допомогою про-
грами STATISTICA 8,0 (Statsoft, USA).

Результати представлені у вигляді середнього 
значення й стандартного відхилення. Вірогідними 
вважали значення при р<0,05. 

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ 
При аналізі отриманих результатів лаборатор-

них досліджень крові пацієнтів виявлено вірогідні 
відмінності показників різних груп (табл.1).

Згідно з результатами досліджень, рівень 
лептину в першій групі вірогідно перевищував по-
казник контрольної групи у жінок на 16 % (р<0,05), 
а у чоловіків – на 22 % (р<0,05). Показники рівня 
лептину в пацієнтів другої групи перевищували 
показники контрольної групи у жінок у 5,5 раза 
(р<0,05), а у чоловіків – у 4 рази (р<0,05). Показ-
ники другої групи перевищували рівень лептину 

Таблиця 1. Показники лептину, глюкози, ХС, ТГ, HbA1c у пацієнтів з ІХС та з ІХС на тлі МС

Показник
Контрольна група Перша група (ІХС) Друга група (ІХС з МС)

жінки чоловіки жінки чоловіки жінки чоловіки
Лептин, нг/мл 7,4±2,8 3,8±1,8 8,8±2,2* 4,8 ±1,7 40,85±9,7*# 14,87±3,7*#
Глюкоза, ммоль/л 3,8±0,1 5,88±0,19* 6,63±0,10*#
ТГ, ммоль/л 1,0±0,09 1,12±0,05 2,37±0,12*#
Глікований Нb, % 4,1±0,2 5,6±0,17* 6,5±0,9*#

Примітки: 1) * – вірогідність відмінності порівняно з показниками контрольної групи (р<0,05);
2) # – вірогідність відмінності порівняно з показниками першої групи (р<0,05).
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в першій групі: у 4,6 раза в жінок та у 3 рази в 
чоловіків (р<0,05) (рис. 1).

Можна вирахувати «гендерний» показник лепти-
ну (ГПЛ): співвідношення рівнів лептину в жінок та 
чоловіків у контрольній групі та при патології (рис. 2).

Отримані дані свідчать про більшу схильність 
до ожиріння жінок, хворих на ІХС, ускладнену МС.

Вміст глюкози в плазмі крові хворих на ІХС 
перевищував показники норми на 35 % (р<0,05), 

у пацієнтів з ІХС на тлі МС вміст глюкози переви-
щує контроль на 43 % (р<0,05). Між показниками 
в групах пацієнтів теж виявляється вірогідна від-
мінність (р<0,05): показники другої групи пацієнтів 
перевищують показники у пацієнтів першої групи 
на 19 %.

Вміст триацилгліцеролів у плазмі крові хворих на 
ІХС вірогідно не відрізняється від показників норми 
(р>0,05), у хворих на ІХС на тлі МС, вміст триацил-

Рис. 1. Зміни рівня лептину в сироватці крові при ішемічному ураженні серця у поєднанні з метаболічним синдромом.

Примітки: 1) * – вірогідність відмінності показників порівняно з показниками контрольної групи (р<0,05); 
2) # – вірогідність відмінності показників порівняно з показниками першої групи (р<0,05).

Рис. 2. Співвідношення рівнів лептину в жінок до рівнів лептину в чоловіків (ГПЛ) у обстежуваних групах.

Примітки: 1) * – вірогідність відмінності показників порівняно з показниками контрольної групи (р<0,05); 
2) # – вірогідність відмінності показників порівняно з показниками першої групи (р<0,05).
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гліцеролів перевищує контроль та показники першої 
групи пацієнтів вдвічі (р<0,05).

Вміст HbA1c в плазмі крові хворих на ІХС переви-
щує показники норми на 27 % (р<0,05), у пацієнтів з 
ІХС на тлі МС перевищує контроль на 58 % (р<0,05), 
а показники першої групи – на 14 % (р<0,05).

Це свідчить, що при ІХС на тлі метаболічного 
синдрому наявні значніші дисметаболічні зміни.

Результати дослідження показали, що ожиріння 
супроводжується високим рівнем лептину, який по-
глиблює резистентність до інсуліну та є тригером 
розвитку ІХС. Також було виявлено більш вира-
женіші зміни показників вуглеводного та ліпідного 
обмінів у пацієнтів з ІХС на тлі метаболічного син-
дрому, що свідчить про тяжкість клінічного перебігу 
ІХС на тлі МС.

Верифіковано позитивний кореляційний зв’язок 
рівня сироваткового лептину з метаболічним син-
дромом, зокрема з ожирінням [1, 7].

ВИСНОВКИ 
Результати дослідження показали, що резис-

тентність до лептину може бути потенційною при-
чиною інсулінорезистентності, а отже, ожиріння, що 
в кінцевому підсумку призводить до метаболічного 
синдрому і розвитку ІХС. Отримані дані свідчать 
про більшу схильність до ожиріння жінок, хворих 
на ІХС, ускладнену МС.

Важливо, щоб рівень лептину періодично конт
ролювали у пацієнтів із високим ризиком та про-
водили відповідне лікування для зниження рівня 
лептину. Оскільки це дасть змогу зменшити інвалі-
дизацію та смертність унаслідок ІХС. 
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Морфологічні особливості ремоделювання серця 
у посткомпресійному періоді синдрому тривалого 
стиснення
Я. І. Юрик
Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

Резюме. У посткомпресійному періоді синдрому три-
валого стиснення (СТС) розвиваються відновні процеси 
в органах-мішенях, зокрема серці. Проте динаміка реге-
нераторних змін міокарда у посткомпресійному періоді 
при СТС висвітлена у фаховій літературі недостатньо 
та потребує комплексного вивчення й уточнення.

Мета дослідження – з'ясувати особливості реге-
нераторних змін міокарда лабораторних щурів у дина-
міці розвитку посткомпресійного періоду при СТС.

Матеріали і методи. Проведено світлооптичне і 
поляризаційне дослідження міокарда 48 лабораторних 
щурів через 1, 3, 7 та 14 діб (по 12 тварин у кожному пе-
ріоді) після припинення 6-годинного стиснення стегна 
правої тазової кінцівки. Синдром стиснення моделював-
ся за умов знеболюванням шляхом внутрішньочеревно-
го введення кетаміну гідрохлориду (100 мг/кг маси тіла) 
у спеціально пристрої, які ми сконструювали, сила комп-
ресії становила 7 кг/см2, площа стискаючої поверхні –
5 см2. Контрольну групу становили 12 тварин. 

Результати. Відмічено стадійність ремоделювання 
міокарда в посткомпресійному періоді, що відображають 
його структурне відновлення. У ранньому посткомпре-
сійному періоді світлоптично переважали розлади мі-
кроциркуляції та альтеративні зміни кардіоміоцитів, 
які набули максимального розвитку через 3 доби. Через 
7 діб у стомі міокарда зареєстровано клітинні інфіль-
трати, в яких переважали лімфоцити та фібробласти. 
Кардіоміоцити втрачають компактне розташування, 
хід клітин ставав звивистим, виявлялися мікроосеред-
ки контроактур і фрагментації, мала місце слабо вира-
жена проліферація колагенових волокон. Через 14 діб у 
пізньому посткомпресійному періоді невелюються про-
яви розладів мікроциркуляції. В окремих ділянках зареє-
стровано процеси колагеноутворення.

Висновки. У перші 3 доби після припинення стис-
ненння зберігаються дистрофічно-некротичні зміни 
міокарда у поєднанні з мікроциркуляторними розла-
дами. Через 7 діб спостерігається розвиток інтер-
стиціальної лімфогістіоцитарної інфільтрації на фоні 
поступового зниження альтеративних і гемодинаміч-
них процесів. Через 14 діб реєструються відновлення 

Morphological features of heart remodeling 
in the postcompression period of crush  
syndrome
Ya. I. Yuryk
І. Horbachevsky Ternopil National Medical University

е-mail: yuryk@tdmu.edu.ua

Summary. In the postcompression period of crush 
syndrome regenerative processes develop restorative pro-
cesses in target organs, in particular in the heart. However, 
the dynamics of myocardial regenerative changes in the 
postcompression period in crush syndrome is insufficiently 
covered in professional literature and requires comprehen-
sion study and clarified.

The aim of the study – to find out features of 
regenerative changes in heart of laboratory rats in the 
dynamics in the postcompression period of crush syndrome.

Materials and Methods. Light-optical and polarization 
were performed examination of the myocardium of 48 labo-
ratory rats after 1, 3, 7 and 14 days (12 animals in each 
period) after cessation of 6 hour compression of the thigh 
right pelvic limb. Crush syndrome was modeled under an-
esthesia by intraperitoneal input of ketamine hydrochloride 
(100 mg/kg body weight) in a specially designed device, the 
compression force was 7 kg/cm2, the compressive surface 
area – 5 cm2. The control group consisted of 12 animals. 

Results. The stages of myocardial remodeling in 
the postcompression period are noted, reflecting its 
structural recovery. In the early postcompression period 
light-optical disorders predominated microcirculation and 
alternate changes in acquired cardiomyocytes maximum 
development after 3 days. After 7 days in myocardial 
stroma registered cellular infiltrates in which predominate 
lymphocytes and fybroblasts. Cardiomyocytes lose 
a compact, gait cells became fortuous, microfoci of 
contractures were detected and fragmentation, there was 
a weak proliferation of collagen fibers. After 14 days in the 
late postcompression period the manifestation do not fade 
microcirculation disorders. Processes were registered in 
some areas collagen formation.

Conclusions. In the first three days after the cessation 
of compression of compression of the lower extremity 
dystrophic–necrotic changes of the myocardium persist in 
combination with microcirculatory disorders. After 7 days 
the development of interstitial lympho–histiocytic infiltration 
is observed against the background of a gradual decrease 
alternative and hemodynamic processes. After 14 days 
registration a restoration of myocardial histostructure 
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гістоструктури міокарда із залишковими процесами 
мікроосередкової контрактурної дегенерації кардіомі-
оцитів та посилення колагеноутворення.

Ключові слова: синдром тривалого стиснення; міо-
кард; щури.

with residual processes of microfocal contracture of 
cardiomyocyte degeneration and increased collagen 
formation are registered.

Key words: crush syndrome; myocardium; rats.

ВСТУП
Синдром тривалого стиснення (СТС) є зна-

чним стресовим фактором для організму людини, 
що проявляється значним викидом катехоламінів, 
які мають здатність розщеплювати мембрану кар-
діоміоцитів, що підвищує їх проникність для іонів 
натрію. Це призводить до внутрішньоклітинного 
набряку. Супутнє перевантаження серцевого м'яза 
продуктами пероксидного окиснення ліпідів, по-
ява високих концентрацій активних форм кисню, 
ацидозу супроводжується порушенням гомеостазу 
Са2+ у кардіоміоцитах та розвитком контрактур [1–5]. 
Другим потужним фактором у патогенезі ураження 
серця за умов СТС є ендотоксикоз, який запускає 
механізм розвитку токсичної кардіоміопатії [6–8]. 
Водночас, особливості морфологічних змін серце-
вого м'яза за у посткомпресійному періоді потребує 
уточнення і додаткового вивчення.

Метою дослідження було з'ясувати особливос-
ті морфологічних змін у серці лабораторних щурів у 
динаміці розвитку посткомпресійного періоду СТС.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ
Дослідження проведено на 60 білих лабора-

торних щурах масою 240–270 г. Експериментальна 
група була представлена 48 тваринами, яких по-
ділили на 4 груп по 12 тварин у кожній, яких ви-
водили з експерименту через 1, 3, 7 та 14 діб, що 
відповідали періодам розвитку синдрому тривалого 
стиснення: від 1 до 3 діб – ранній період; від 3 до 7 
діб – проміжний період; від 7 до 21 діб – пізній (від-
новний період) [9]. Контрольну групу становили 12 
інтактних щурів-самців.

СТС моделювали шляхом стискання м'яких 
тканин стегна правої тазової кінцівки протягом 6 год 
за умов знеболюванням шляхом внутрішньоочере-
винного введення кетаміну гідрохлориду (100 мг/кг 
маси тіла) у пристрої, спеціально сконструйованому, 
сила компресії становила 7 кг/см2, площа стискаю-
чої поверхні – 5 см2 без ушкодження магістральних 
судин та кісток [10]. Виведення дослідних тварин з 
експерименту здійснювали шляхом кровопускання 
після внутрішньочеревного введення тіопенталу на-
трію у дозі 50 мг/кг. Для гістологічного дослідження 
тканину міокарда фіксували в 10 % розчині ней-
трального формаліну, процесинг тканин міокарда 
проводили у гістопроцесорі закритого вакуумного 
типу Logos ONE та заливали в парафінові блоки. 
Зрізи товщиною 5–6 мкм, отримані на роторному 

мікротомі, фарбували гематоксиліном та еозином. 
Гістологічні препарати досліджували за допомо-
гою мікроскопа Eclipse Ci-E (Японія) з цифровою 
фотокамерою Sigeta M3CMOS 14000. При роботі 
з тваринами дотримувались правил поводження з 
експериментальними тваринами згідно з директи-
вою Ради ЄС 2010/63/EU про дотримання постанов, 
законів, адміністративних положень Держав ЄС з 
питань захисту тварин, які використовуються з на-
уковою метою [11, 12].

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
У першу-третю доби після усунення компре-

сії задньої кінцівки в міокарді виявлено виражені 
дистрофічно-некротичні зміни кардіоміоцитів на 
тлі виражених порушень мікроциркуляції (рис. 1). 
Останні характеризувалися наявністю крововили-
вів, повнокров’ям капілярів та венул, дилатацією 
просвітів судин, сладжування еритроцитів. Стінки 
артеріол і дрібних артерій помірно потовщувалися 
й розрихлювалися за рахунок плазматичного прося-
кання. Ендотеліальні епітеліоцити набували округлої 
форми, випиналися в просвіт судин. На окремих 
ділянках спостерігалася їх десквамація із «оголен-
ням» базальної мембрани, створюючи таким чином 
передумови для плазморагії. Перивазальна строма 
виглядала помірно розрихленою за рахунок набряку. 
Кардіоміоцити розміщувалися рихло, спостерігалися 
ділянки хвилеподібного розташування клітин, широкі 
поля фрагментації. У кардіоміоцитах зникала по-
перечна посмугованість, цитоплазма нерівномірно 
вбирала барвник, що створювало ефект мозаїчності 

Рис. 1. Розлади мікроциркуляції: крововиливи, стази еритроцитів, 
набряк строми. Хвилеподібне ремоделювання кардіоміоцитів, го-
могенізація саркоплазми. Забарвлення гематоксиліном та еозином. 
Зб.: ок. 10, об. 40.
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гістопрепарату. В поляризованому світлі виявлялися 
осередки глибокого розпаду саркоплазми та міоцито-
лізу. Ядра не завжди мали класичну локалізацію. У 
частині клітин вони зміщувалися в сторону мембрани 
та зморщувалися. В окремих кардіоміоцитах або їхніх 
групах ядра не візуалізувалися. 

Через 7 діб після компресії у проміжному періоді 
СТС зберігалася загальна картина структурних змін, 
описаних вище. В міокарді виявлялося повнокров’я 
дилатованого венозного сегмента МЦР із стазом 
крові та сладжем еритроцитів. Нерегулярно спо-
стерігалися повнокровні артеріоли та артеріальні 
прекапіляри. В просвітах артеріол візуалізувалися 
злущені ендотеліоцити. Периваскулярна строма на-
брякла. Характерною особливістю даного періоду 
є розвиток процесів репарації. З’являлися клітинні 
інфільтрати, в яких переважали лімфоцити та фі-
бробласти (рис. 2). В таких ділянках кардіоміоцити 
втрачали компактне розташування, хід клітин ставав 
звивистим, виявлялися осередки фрагментації. 
Саркоплазма багатьох кардіоміоцитів нерівномірно 
просвітлювалась, по полюсах мав місце її глибковий 
розпад. Ядра візуалізувалися не у всіх клітинах.

Через 14 діб у пізньому посткомпресійному 
періоді повнокров’я набряк строми виражений 
незначно. В окремих випадках стан кровоносної 
системи наближався до такого у контрольній групі 
тварин. Однак стінки окремих судин виглядали 
потовщеними. Ендотелій нерівномірно вкривав ба-
зальну мембрану. Навколо судин та в міжклітинній 
стромі набряк виразно зменшувався. Характерною 
особливістю було розростання в периваскулярному 
просторі фіброзної тканини (рис. 3). Зустрічалися 
поодинокі малоінтенсивні клітинні інфільтрати та 
тонковолокнисті проліферати колагенових волокон. 
Кардіоміоцити розташовувалися компактно, хід 
волокон не змінювався, саркоплазма залишалась 
переважно однорідною. В поляризованому світлі 
відмічалося посилення анізотропії дисків А, вкоро-
чення ізотропних дисків, а також поодинокі осередки 
внутрішньоклітинного міоцитолізу 

Ядра мали звичайну локалізацію. Проте поряд 
із зазначеними змінами ми виявляли поодинокі 
клітини без візуалізації ядер. 

ВИСНОВКИ
Морфологічні зміни міокарда після декомпресії 

за умов СТС є відображенням стадійності компен-
саторно-пристосувальних механізмів та характери-

зуються найсуттєвішими розладами кровообігу в 
ранньому посткомпресійному періоді, що проявля-
лися набряком строми, стазами та крововиливами 
у поєднанні з дистрофічно-некротичними змінами 
кардіоміоцитів. 

Через 7 діб у проміжному посткомпресійному 
періоді СТС структурні зміни міокарда відобража-
ли помірну стабілізацію процесу, яка проявлялася 
зниженням дисциркуляторних розладів та дистро-
фічних змін кардіоміоцитів та лімфогістіоцитарною 
інфільтацією строми.

Через 14 діб у пізньому посткомпресійному 
періоді СТС спостерігається відновлення структури 
міокарда із залишковими явищами периваскуляр-
ного фіброзу і посилення анізотропії дисків А та 
вкорочення ізотропних дисків кардіоміоцитів.

Рис. 2. Осередкова клітинна інфільтрація і набряк строми. Забарв-
лення гематоксиліном та еозином. Зб.: ок. 10, об. 40.

Рис. 3. Розростання фіброзної тканини в периваскулярному про-
сторі. Забарвлення гематоксиліном та еозином. Зб.: ок. 20, об. 40.
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Summary. Predicting the course of acute myocardial 
infarction without ST-segment elevation is one of the priority 
tasks of modern cardiology.

The aim of the study – to analyze gender and age 
features and possibilities of predicting the quality of life 
in patients to assess the quality of life with myocardial 
infarction without ST segment elevation. 

Materials and Methods. We examined 200 patients 
with acute myocardial infarction without ST-segment elevation 
(NSTEMI) aged 38 to 80 years. All patients were examined 
according to the current treatment protocol for patients with acute 
coronary syndrome without ST segment elevation. Quality of life 
assessment was performed according to the valid MIDAS-35, 
which was conducted on the 5–7 day of hospitalization.

Results. It was found that there are no statistically 
significant gender differences in the overall quality of life 
score on the MIDAS-35 scale. Also, there is a connection 
with the deterioration of quality of life and increasing age 
requirements.

Conclusions. Predicting quality of life in this category 
of patients encourages the use of early invasive strategy in 
this category of patients.

Key words: NSTEMI; quality of life; MIDAS-35. 

Гендерно-вікові особливості та можливості 
прогнозування якості життя у пацієнтів з інфарктом 
міокарда без елевації ST-сегмента 
В. Ю. Масловський
Вінницький національний медичний університет 
імені М. І. Пирогова

Резюме. Прогнозування перебігу гострого інфарк-
ту міокарда без елевації ST-сегмента є одним із пріо-
ритетних завдань у сучасній кардіології.

Мета дослідження – проаналізувати гендерно-ві-
кові особливості та можливості прогнозування оцінки 
якості життя у пацієнтів з інфарктом міокарда без 
елевації ST-сегмента. 

Матеріали і методи. Ми обстежили 200 паці-
єнтів із гострим інфарктом міокарда без елевації  
ST-сегмента (NSTEMI) віком від 38 до 80 років відповід-
но до діючого протоколу лікування пацієнтів із гострим 
коронарним синдромом без елевації ST-сегмента. 
Оцінку якості життя проводили за валідною шкалою 
MIDAS-35, якиу проводили на 5–7 добу госпіталізації.

Результати. Встановлено, що відсутні статис-
тично значущі гендерні відмінності у величині загаль-
ного бала якості життя за шкалою MIDAS-35. А та-
кож зв'язок із погіршенням показників якості життя та 
збільшенням вікового цензу. 

Висновки. Прогнозування показників якості життя 
у даної категорії пацієнтів спонукає до застосування 
ранньої інвазивної стратегії даної категорії пацієнтів.

Ключові слова: NSTEMI; якість життя; MIDAS-35.

INTRODUCTION
The priority of modern cardiology is to improve 

the diagnosis and treatment of myocardial infarction 
(MI), especially its form, such as ST-segment elevation 
myocardial infarction, which remains one of the leading 
causes in the structure of general and cardiovascular 
morbidity and mortality worldwide [1]. Despite significant 
progress in the treatment of acute myocardial infarction 
in most developed countries, much remains unclear 
about the occurrence and prevention of early and 
late complications [2]. The long-term prognosis of this 
category of patients remains disappointing, primarily 

due to the development of myocardial dysfunction 
due to postinfarction remodeling and the development 
of prognostically unfavorable arrhythmias on the 
background of electrically unstable myocardium [3]. 
Search for opportunities to predict the development of 
complications, study of remodeling processes and their 
impact on the development of electrical instability of the 
myocardium, which is currently considered a promising 
area of ​​non-invasive diagnosis of myocardial infarction [4].

The aim of the study was to analyze gender and 
age features and possibilities of predicting the quality 
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of life in patients to assess the quality of life with 
myocardial infarction without ST segment elevation. 

MATERIALS AND METHODS
We examined 200 patients with acute myocardial 

infarction without ST-segment elevation (NSTEMI) 
aged 38 to 80 (mean 62.0 ± 0.71, median – 62 and 
interquartile range – 55 and 70) years, who were 
hospitalized in the Municipal Non-Profit Enterprise 
"Vinnytsia Regional Clinical Medical and Diagnostic 
Center for Cardiovascular Pathology" with urgent 
indications.

The criteria for including patients in the study were: 
1. Verified NSTEMI, first diagnosed;
2. Age up to 80 years;
3. The absence of contraindications to percutaneous

coronary interventions and the use of the main groups 
of pharmacological agents included in the basic therapy 
of NSTEMI;

4. Informed consent of the patient to participate
in the study.

The criteria for exclusion from the study were: 
1. STEMI, transferred in the past and recurrent

acute myocardial infarction; 
2. Age of patients 80 years and older;
3. The presence of sinoatrial or atrioventricular

block II-III degree, implanted or the need for implanta-
tion of an artificial pacemaker; 

4. Chronic heart failure NYHA-III, IV before the
incident of acute myocardial infarction; 

5. Diseases of the respiratory system, kidneys and
liver, which were accompanied by signs of pulmonary, 
renal and hepatic failure; anemic conditions with a 
hemoglobin level below 110 g / L; 

6. The presence of rheumatic and congenital heart
defects, idiopathic and inflammatory myocardial lesions; 

7. Malignancies, severe neuropsychiatric disorders,
alcohol abuse; 

8. The presence of contraindications to percuta-
neous coronary interventions and the use of the main 
groups of pharmacological agents included in the basic 
therapy NSTEMI; 

9. Reluctance and refusal of the patient to partici-
pate in the study.

All patients were examined according to the 
NSTEMI protocol [5]. 

Overall Quality of Life Assessment (QL) was per-
formed according to the valid MIDAS-35 score © Oxford 
University Innovation Limited, 2002. All rights reserved 
[6], which was conducted on day 5-7 MI, in the general 
group of NSTEMI patients examined, ranged from 13.2 
to 74.4 and averaged 38.6 (mathematical error of the 
average – 1.12), median – 37.9 and interquartile varia-
tion – 24.4 and 48.6, respectively.

All of the research corresponds to the principles 
of the Declaration of Helsinki of the World Medical 
Association.

RESULTS AND DISCUSSION
The overall quality of life (QL) score on the valid 

MIDAS-35 scale, which was performed on day 5–7 MI, 
in the general group of NSTEMI patients examined 
showed that the total QL score ranged from 13.2 to 74.4 
and averaged 38.6 (mathematical mean error – 1.12), 
median – 37.9 and interquartile variation – 24.4 and 
48.6, respectively. The assessment was performed on 
the following indicators – Physical activity, Insecurity, 
Emotional reaction, Dependency, Diet, Concerns over 
medication, Side effects.

Analysis of the QL level on the MIDAS-35 scale 
depending on gender (Fig. 1) did not reveal statistically 
significant differences in the total score (38.6 and 36.7 
points, p=0,30 according to the Mann – Whitney U 
test). The situation was similar when comparing the 
value of points for different components (subscales) 
of the MIDAS-35 scale (Table 1). There was only a 
slight tendency to increase the score for nutritional 
status (33.3 vs. 25.0 points, p=0,13) and the feeling 
of dependence on outside help (33.3 vs. 25.0 points, 
p=0,21) in men compared to women.

In turn, the analysis of the level of QL in NSTEMI 
patients depending on age (Fig. 2) showed no significant 
difference in the overall score on the MIDAS-35 scale in 
different age groups. Instead, there was only a certain 
tendency to increase it in the age category of 60–74 
years compared to both the category up to 60 and 75 
years and older (40.9 against 36.7 and 35.7 points, 
respectively, p=0.27 for Kruskal-Wallis ANOVA test).

Fig. 1. Overall sex quality score on the MIDAS-35 scale in NSTEMI patients by sex.

38,6 

36,7 
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The results of the analysis of scores for different 
components of the MIDAS-35 scale (Table 2) showed 
that NSTEMI patients aged 75 years and older had a 
significantly higher score of danger and anxiety com-
pared to the group of patients < 60 years (41,6 vs. 27,7 
points, p = 0,04 according to Kruskal-Wallis ANOVA test). 
In addition, patients aged 60-74 years had a significantly 
higher score of drug concern compared to other age 
groups of patients (50,0 vs. 37,5 points, p = 0,05 for 
the group under 60 years and 50,0 vs. 25,0 points, p = 

0,03 for the group of 75 years and older, respectively).
Using non-parametric methods of statistical data 

processing, such as Mann-Whitney U test and Kruskal-
Wallis ANOVA test, we found no statistically significant 
gender differences in the overall quality of life score on 
the MIDAS-35 scale. A number of studies have also 
studied the quality of life in myocardial infarction, as well 
as the evaluation of treatment regimens for heart attacks 
[7, 8]. However, the gender and age characteristics of 
the examined category of patients were not taken into 

Table.1. The nature of changes in the components of the quality of life of the MIDAS-35 scale in NSTEMI patients depending 
on gender

Subscales (components) MIDAS-35 Men (n=142) Woman (n=58) P
Physical activity 45.8 (27.0; 66.6) 45.8 (27.0; 62.5) 0.42
Insecurity 38.3 (13.8; 50.0) 27.7 (13.8; 47.2) 0.46
Emotional reaction 37.5 (18.7; 50.0) 37,5 (18.8; 43.7) 0.97
Dependency 33.3 (16.6; 50.0) 25.0 (8.3; 41.6) 0.21
Diet 33.3 (16.6; 50.0) 25.0 (8.3; 41.6) 0.13
Concerns over medication 37.5 (25.0; 62.5) 37.5 (25.0; 62.5) 0.81
Side effects 50.0 (37.5; 62.5) 50.0 (25.0; 75.0) 0.87

Fig. 2. Overall quality of life score on the MIDAS-35 scale in NSTEMI patients depending on age

Note. The results are presented as median and interquartile range.
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35,7
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Р=0,27 by Kruskal-Wallis ANOVA test 
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Table 2. The nature of changes in the components of the quality of life of the MIDAS-35 scale in patients with NSTEMI 
depending on age

Subscales (components) MIDAS-35
1. Up to 65

years (n=85)
2. 60–74

years (n=83)
3.>75 years 

(n=32)
p

1–2 1–3 2–3
Physical activity 39.6 

(27.0; 66.6)
41.9 

(27.0; 68.7)
47.9 

(27.0; 52.5)
 Un  Un  Un

Insecurity 27.7 
(11.1; 47.2)

40.0 
(22.2; 50.0)

41.6 
(14.1; 54.0)

 Un  Un 0,04

Emotional reaction 31.2 
(18.7; 43.7)

37.5 
(18.7; 50.0)

34.3 
(18.7; 50.0)

 Un  Un  Un

Dependency 25.0 
(16.6; 41.6)

33.3 
(16.6; 58.3)

25,0 
(16.6; 41.6)

 Un  Un  Un

Diet 33.3 
(8.3; 50.0)

33.3 
(8.3; 50.0)

25.0 
(16.6; 41.6)

 Un  Un  Un

Concerns over medication 37.5 
(12.5; 62.5)

50.0 
(25.0; 75.0)

25.0 
(0; 62.5)

0,05 0,03  Un

Side effects 50.0 
(37.5; 75.0)

50.0 
(25.0; 62.5)

43.7 
(25.0; 62.5)

 Un  Un  Un

Notes: 1) The reliability of the percentage difference between different age groups is calculated by Kruskal-Wallis ANOVA test; 
2) Un – unreliable (p>0.05).
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account during these studies. In addition, there are no 
data on the treatment protocol for patients with NSTEMI, 
while the patients in our study received treatment 
according to the general guidelines of this population. 
Undoubtedly, this was also reflected in the total quality 
of life score determined by the MIDAS-35 scale.

CONCLUSIONS 
1. There are no statistically significant gender

differences in the overall quality of life score on the 
MIDAS-35 scale in NSTEMI patients.

2. The connection with the deterioration of quality of life
and increasing the age requirement has been established.

3. Forecasting quality of life indicators in this
category of patients encourages the use of early 
invasive strategy of this category of patients.

Conflicts of Interest. Authors declare no conflict of 
interest. 
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ОПАНУВАННЯ ТЕХНОЛОГІЙ ТА ПРАКТИЧНИХ НАВИЧОК НАДАННЯ 
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Опанування технологій та практичних навичок надання 
екстреної медичної допомоги за умов реагування 
при надзвичайних ситуаціях у системі підготовки 
лікарів загальної практики – сімейної медицини в 
контексті формування фахових компетентностей на 
додипломному та післядипломному рівнях
А. М. Гринзовський, О. О. Луцак, С. І. Калашченко, 
І. О. Дюдіна, Л. М. Черненко 
Національний медичний університет імені О. О. Бого-
мольця МОЗ України, м. Київ

Pезюме. Лікарі загальної практики – сімейної ме-
дицини повинні володіти алгоритмами надання екс-
треної медичної допомоги. Вважається надзвичайно 
важливим навчання та закріплення практичних вмінь 
екстреної медичної допомоги (ЕМД) у лікарів загальної 
практики – сімейної медицини. Також потрібно покра-
щити додипломну підготовку лікарів загальної прак-
тики – сімейної медицини з акцентом на надання не-
відкладної допомоги. 

Мета дослідження – підкреслити необхідність під-
готовки до якісного надання екстреної медичної до-
помоги у випадку надзвичайних ситуацій (НС) лікарів 
загальної практики – сімейної медицини на додиплом-
ному та післядипломному рівнях.

Матеріали і методи. За допомогою проведеного ана-
лізу фахових видань за останні роки визначено основні ас-
пекти необхідності належної підготовки лікарів загальної 
практики – сімейної медицини на додипломному та після-
дипломному рівнях. Також застосовували аналітико-порів-
няльні методи та методи інформаційного пошуку.

Результати. Важко переоцінити додипломну підго-
товку лікарів загальної практики – сімейної медицини, 
яка обов’язково повинна розпочинатись під час навчан-
ня. У зв’язку зі збільшенням випадків НС підвищується 
і потреба у підготовці як лікарів загальної практики 
– сімейної медицини, так й інших фахівців первинної
ланки. Методи безперервного постійного навчання є

Mastering the technology and practical skills of 
emergency medical care in response to emergencies 
in the system of training general practitioners – 
family medicine in the context of the formation of 
professional competencies at the undergraduate and 
postgraduate level
A. M. Hrynzovskyi, О. О. Lutsak, S. І. Kalashchenko,
I. O. Diudina, L.M. Chernenko
O. Bohomolets National Medical University, Kyiv

е-mail: grin_am@ukr.net

Summary. Doctors of general practice must know the 
algorithms to provide emergency medical care (EMC). It’s 
considered to be an extremely important part of learning 
and consolidating EMC practical skills for the doctors 
of general practice. Also, necessary to improve the pre-
graduate training level for doctors of general practice with 
an emphasis on emergency medical care.

The aim of the study – to emphasize the need for 
qualitative provision of emergency medical care in case of 
emergencies by doctors of general practice on a pre- and 
postgraduate level.

Materials and Methods. With the help of the analysis of 
professional publications in recent years, the main aspects 
of the need for proper training of general practitioners-family 
medicine at the undergraduate and postgraduate levels 
were determined. Analytical and comparative methods and 
information retrieval methods were also used.

Results. It is difficult to overestimate the undergraduate 
training of general practitioners in family medicine, which 
must begin during training. As the number of emergencies 
increases, so does the need to train general practitioners 
in family medicine and other primary care professionals. 
The methods of continuous lifelong learning are the most 
suitable for consolidating theoretical knowledge and 
practical skills for constant readiness to provide quality 
medical care in the event of an emergency. Prospects 
for further research are aimed at improving the level of 
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найбільш придатними для закріплення теоретичних 
знань та практичних навичок для постійної готовнос-
ті надавати якісну медичну допомогу при виникненні 
НС. Перспективи подальших досліджень направлені 
на покращення рівня лікарів первинної ланки надавати 
якісну медичну допомогу при виникненні НС. 

Висновки. Цілком усвідомлюючи важливість ліка-
рів первинної ланки бути готовими до надання медич-
ної допомоги у випадках НС.

Ключові слова: сімейна медицина; екстрена медична 
допомога; надзвичайні ситуації.

primary care physicians to provide quality medical care in 
the event of an emergency.

Conclusions. Thus, fully aware of the importance of 
primary care physicians to be prepared to provide medical 
care in emergencies.

Key words: family medicine; emergency medical care; 
emergencies.

ВСТУП 
Сімейна медицина – клінічна спеціальність, 

що орієнтована перш за все на надання первинної 
медичної допомоги населенню (WONCA EUROPE, 
2013 р.). Головним завданням лікаря загальної прак-
тики – сімейного лікаря є забезпечення населення 
медичною допомогою, яка, у свою чергу, має бути 
комплексною, зорієнтованою на пацієнта та його 
родину, а також з урахуванням їх індивідуальних 
особливостей [4]. Сімейний лікар надає медичну 
допомогу саме як спеціаліст первинної ланки, а 
також організовує її надання своїм пацієнтам на 
вторинному та третинному рівнях. 

Головним документом в царині екстреної медич-
ної допомоги (ЕМД) є Закон України «Про екстрену 
медичну допомогу» № 2179 від 24.09.2020 р. [3]. 
Цей закон визначає організаційно правові засади 
забезпечення громадян України та інших осіб, які 
перебувають на її території, екстреною медичною 
допомогою, в т. ч. під час виникнення надзвичайних 
ситуацій (НС), ліквідацій їх наслідків та засади ство-
рення, функціонування й розвитку системи ЕМД. 

Наказом України № 1269 від 06.06.2019 р. «Про 
затвердження та впровадження медико-технологіч-
них документів зі стандартизації екстреної медичної 
допомоги» затвердили уніфіковані клінічні прото-
коли ЕМД. Клінічні настанови Національної моделі 
клінічних настанов EMД призначені для надання 
максимальної допомоги пацієнтам, незалежно від 
існуючих можливостей у системі ЕМД. Вони являють 
собою набір клінічних настанов, які можуть бути 
використані як самостійно, так і як адаптовані для 
використання на державному, регіональному або 
місцевому рівнях для покращення рівня допомоги 
пацієнтам та орієнтовної ефективності практики 
EMД [15].

Закон України визначив, що першочергове 
надання медичної допомоги зобов'язані забезпечу-
вати центри первинної медичної допомоги та лікарі 
загальної практики – сімейні лікарі. Таким чином, 
сімейний лікар зобов’язаний мати змогу самостій-
но надавати допомогу та також для збереження 
життя своїм пацієнтам лікар загальної практики – 
сімейної медицини повинен вміти самостійно при-

ймати рішення при невідкладних станах, володіти 
алгоритмами наданням невідкладної (екстреної) 
допомоги [6].

Високий рівень компетентності, зокрема вмінь 
та практичних навичок у сімейних лікарів із надання 
екстреної медичної допомоги населенню призво-
дить до значного зменшення кількості летальних 
випадків та ускладнень під час лікування хворих 
(що значно покращує якість життя пацієнтів). Тому 
вважається надзвичайно важливим навчання та 
закріплення практичних вмінь ЕМД у лікарів за-
гальної практики – сімейної медицини. Виходячи з 
вищеописаного, вважається необхідним покращити 
додипломну підготовку лікарів загальної практи-
ки – сімейної медицини з акцентом на надання 
невідкладної допомоги [7]. Також лікарі-інтерни 
зобов'язані проходити 6–12 год підготовки по суміж-
ній дисципліні «Організація невідкладної медичної 
допомоги населенню при НС».

Метою дослідження було підкреслити необ-
хідність підготовки до якісного надання екстреної 
медичної допомоги у випадку НС лікарів загальної 
практики – сімейної медицини на додипломному та 
післядипломному рівнях.

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
За допомогою проведеного аналізу фахових 

видань за останні роки визначено основні аспекти 
необхідності належної підготовки лікарів загальної 
практики – сімейної медицини на додипломному 
та післядипломному рівнях. Також застосовували 
аналітико-порівняльні методи та методи інформа-
ційного пошуку.

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
На даний час виявляється стійка тенденція до 

зростання частоти НС. Відповідно, зростає роль 
медицини надзвичайних ситуацій (катастроф), що 
стосується практично усіх лікарів, особливо лікарів 
загальної лікарської практики – сімейної медицини. 
Важливо зазначити, що кожен сімейний лікар, як 
представник первинної ланки з надання первинної 
допомоги, повинен володіти необхідними знаннями 
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та вміннями, які дозволяють йому правильно реагу-
вати в разі виникнення НС різного походження [9]. 
Належне та ефективне медичне реагування на НС 
потребує добре скоординованих та спланованих 
зусиль з фахівцями, які добре володіють та можуть 
застосувати навички та вміння в критичних ситу-
аціях. Дуже незначна кількість лікарів має досвід 
праці в умовах НС, більшості сімейних лікарів не 
вистачає досвіду та навичок роботи в надзвичайних 
ситуаціях. Кожний заклад охорони здоров’я, у тому 
числі амбулаторії сімейної медицини, повинні мати 
детально розроблений план дій на випадок НС. Зо-
крема, сімейний лікар має бути готовим надавати 
ЕМД постраждалим разом із лікарями швидкої 
медичної допомоги.

Виходячи з досвіду подолання медико-санітар-
них наслідків НС за минулі роки, робота сімейного 
лікаря як спеціаліста, що першим надає допомогу 
постраждалому населенню, може бути поділена на 
такі напрямки:
• Це власне і надання постраждалому населенню

ЕМД. Особливо це важливо для сімейних лікарів
в сільській місцевості, особливо у віддалених,
важкодоступних районах.

• Проведення як самого медичного сортування
постраждалих так і організація медичної допо-
моги до приїзду швидкої медичної допомоги,
лікарсько-сестринських бригад та спеціалізова-
них бригад.

• Взяття участі у реабілітації та диспансеризації
постраждалих.

• Потрібно вміти надати первинну психологічну
допомогу як самим постраждалим, так і їх родині
(не повинна бути застосована в постраждалих,
реакції яких виходять за межі психічної норми).

• Сімейний лікар також повинен займатися про-
філактичними, протиепідемічними та санітарно-
гігієнічними заходами. Беручи до уваги на вищео-
писані завдання сімейного лікаря при виникненні
НС, стає цілком зрозуміло, що сімейний лікар має
мати якісну підготовку в медицині катастроф [2].

• Знати та належним чином вміти застосувати
принципи деконтамінації [2, 8].
Щоб переконатись, що медичні кадри належним

чином підготовлені до роботи в умовах НС, насам-
перед, потрібно визначити та чітко сформулювати 
перелік необхідних знань та навичок для роботи в 
НС. Основні компетенції забезпечують фундамен-
тальну основу групового навчання та допомагають 
забезпечити поступове застосування та переве-
дення набутих теоретичних знань в практику [16].

Згідно з даними американських дослідників, не 
усі сімейні лікарі здатні до належного реагування 
на НС та координацію своїх дій з іншими рятівними 
організаціями [12]. В Україні набутий досвід щодо 
ліквідації медичних наслідків у зоні НС також свід-
чить про недостатню підготовку сімейних лікарів 

щодо питань надання допомоги постраждалим. Це 
неприпустимо, адже саме від своєчасного та без-
помилкового надання ЕМД лікарями, які першими 
можуть надавати допомогу на місці події, а це сімей-
ні лікарі та лікарі швидкої медичної допомоги, за-
лежать наслідки уражень населення під час аварій 
та стихійних лих. Отже, на перший план виходить 
потреба у постійному навчанні та додатковій під-
готовці як лікарів сімейної медицини, так й інших 
спеціалістів первинної ланки охорони здоров’я.

Також потрібно розуміти, що праця лікаря при 
виникненні НС не обходиться лише наданням пер-
винної медичної допомоги, а також включає в себе 
збільшення кількості звертань безпосередньо після 
НС. Є дані літератури, що використання послуг 
первинної медико-санітарної допомоги збільшу-
ється протягом 12 місяців після стихійних лих [13]. 
Концептуальна основа для надання допомоги тим 
особам, які постраждали унаслідок стихійних явищ 
включає у себе розуміння індивідуальних та еколо-
гічних факторів ризику, які впливають на фізичне та 
психологічне здоров’я постраждалих. 

На сьогодні національні системи охорони 
здоров’я всіх країн повинні бути готові до різно-
манітних сценаріїв НС як природного походження 
(землетрус, повінь, урагани тощо), так і соціально-по-
літичного походження (тиснява, голод, теракт та ін.). 

Щоб найкращим чином підготувати лікарів до 
надання допомоги в умовах НС фахова підготовка 
майбутніх спеціалістів повинна розпочинатись під 
час навчання в медичних вузах. Ще більше деся-
ти років тому Асоціація американських медичних 
коледжів вважала вкрай необхідним включення 
медицини катастроф до навчальної програми сту-
дентів-медиків [10]. Проте не кожний навчальний 
заклад викладає у належному об’ємі цю дисциплі-
ну. З метою покращення впровадження медицини 
катастроф провели дослідження, що мало на меті 
оцінити ефективність програми добровільного ви-
вчення медицини катастроф. Студенти навчались 
протягом двох років та після кожного заняття про-
ходили перевірку знань за допомогою опитника. 
В результаті було виявлено, що знання студентів 
значно покращилися, та середній тестовий бал 
виріс з 5,30±1,05 (при максимальному балі 10) до 
7,98±0,96 [10]. В країнах Євросоюзу, наприклад у 
Німеччині, Німецька асоціація медичних факульте-
тів рекомендувала включити вивчення медицини 
катастроф у навчальні програми студентів-медиків. 
В Італії, незважаючи на офіційне включення меди-
цини катастроф у навчальну програму, більшість 
студентів ніколи не знайомиться з її основними 
положеннями. Тому в 2008 р. була розроблена за-
гальнонаціональна освітня програма з медицини 
катастроф – DisasterSISM. У 2013 р., в рамках про-
грами був розроблений підхід взаємного навчання, 
що включав у себе навчання тренерів та базовий 
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курс. Участь в цій програмі значно покращило їх рі-
вень знань та підготувала до майбутньої роботи [14]. 

Цікаве дослідження провели в Хорватії для 
вивчення готовності до реагування при НС. Було 
проведено анкетування сімейних лікарів, які оці-
нювали свої знання та готовність до дій при НС 
відповідаючи на 18 питань розробленої анкети. В 
опитуванні взяли участь 80 лікарів, більшість лікарів 
(66 %) була віком від 25–30 років. Значна частина 
лікарів (73,8 %) не брала участь в освітніх програ-
мах, які були присвячені стихійним лихам протягом 
останніх двох років. Також вони вважають, що не 
мають достатньої професійної підготовки для участі 
в національній та місцевій програмах реагування на 
НС. Не були виявлені суттєві відмінності у ставленні 
до реагування на НС та усвідомлення ризиків між 
лікарями чоловічої та жіночої статей. Лікарі-чоловіки 
показали більшу готовність до участі в програмах 
реагування на НС порівняно з колегами-жінками. 
Після обробки даних анкетування зроблено ви-
сновок, що система первинної медичної допомоги 
Хорватії цікавить багатьох молодих лікарів, проте 
відсутність у них достатнього досвіду та недостатній 
рівень підготовки потребує ґрунтовного вивчення 
медицини катастроф [11].

В обов’язки сімейного лікаря входить готовність 
попереджувати НС для системи охорони здоров’я 
в межах його професійної компетенції, що включає 
у себе проведення протиепідемічних та санітарно-
гігієнічних заходів, які спрямовані на профілактику 
виникнення епідемій. Для того, щоб лікар загальної 
практики – сімейної медицини міг продемонструва-
ти цілковиту готовність до надання допомоги при 
виникненні НС, необхідне регулярне проведення 
тематичних занять у межах післядипломної освіти. 

Таким чином, вважається необхідним безперервне 
постійне навчання (БПН) та закріплення практичних 
навичок лікарями загальної практики – сімейної 
медицини [5]. Для цього щонайкраще підходить 
метод симуляційного навчання, що за допомогою 
різних манекенів та тренажерів, комп’ютерного та 
віртуального моделювання багатоманітних клінічних 
випадків, готує до ситуацій, які можуть бути під час 
практичної діяльності. 

Виходячи з досвіду надання ЕМД під час вій-
ськових дій на території України, стає цілком оче-
видною важливість своєчасного та безпомилкового 
надання ЕМД усіма лікарями, незалежно від їх 
первинної спеціалізації. 

ВИСНОВКИ
Цілком усвідомлюючи важливість лікарів пер-

винної ланки бути готовими до надання медичної 
допомоги у випадках НС, головними висновками 
є наступні:

1. Важко переоцінити додипломну підготовку
лікарів загальної практики – сімейної медицини, 
яка обов’язково повинна розпочинатись під час 
навчання.

2. У зв’язку зі збільшенням випадків НС підви-
щується і потреба у підготовці як лікарів загальної 
практики – сімейної медицини, так й інших фахівців 
первинної ланки.

3. Методи БПН є найбільш придатними для за-
кріплення теоретичних знань та практичних навичок 
для постійної готовності надавати якісну медичну 
допомогу при виникненні НС. Перспективи подаль-
ших досліджень направлені на покращення рівня 
лікарів первинної ланки надавати якісну медичну 
допомогу при виникненні НС. 
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Філософські засади античної медицини
У. О. Наумова, В. Д. Дідух, Л. В. Наумова, 
Л. С. Мілевська-Вовчук
Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

Резюме. У статті розглянуто філософські засади 
античної медицини з кінця VII ст. до н. е. до початку VI 
ст. н. е. На зорі свого зародження антична медицина 
була тісно пов’язана з філософським знанням. Багато 
мислителів не лише вирішували філософські пробле-
ми, а й займалися медичною практикою, зокрема Га-
лен, Герафіл, Геракліт, Ерасістрат, Піфагор, Філолай, 
Емпедокл, Алкмеон, Діоген. Медичну освіту мав також 
і Аристотель. 

Мета дослідження – розширити та поглибити 
знання з основ античної медицини, а також надихнути 
та мотивувати сучасних лікарів до індивідуально-орі-
єнтованого підходу в роботі з кожним пацієнтом. 

Матеріали і методи. За допомогою пошукових баз 
даних мережі «Інтернет» здійснено огляд та аналіз 
матеріалів про античну медицину та роль філософії 
у її становленні.

Результати. Внесок античних філософів і меди-
ків – греків і римлян – у духовну скарбницю людства 
не можливо переоцінити. Гіппократ вважав, що вкрай 
необхідним є «спостереження біля ліжка хворого», 
бо один лише досвід «обманливий». Він підкреслював 
необхідність, хоча одночасно і складність, міркування, 
тобто участі розуму, мислення в постановці діагно-
зу хвороби. Гіппократ писав: «Життя коротке, шлях 
мистецтва довгий, зручний випадок скороминучий, до-
свід обманливий, міркування складне.” Лише дослідив-
ши взаємопроникнення душі й тіла, можна розрахову-
вати на ефективність лікування. Горацій пропонував 
визначати душевне здоров’я як стан, при якому люди-
на задоволена собою, правильно ставиться до інших 
і здатна протистояти життєвим негараздам. Арис-
тотель слідував принципу, що душу від тіла відокре-
мити не можна, отже, якщо у людини здорове тіло, у 
неї здорова й душа. Філософ поєднував поняття фізич-
ного і психічного здоров’я. Перефразовуючи Ньютона, 
скажемо: якщо ми бачимо далі, ніж вони, це тому, що ми 
стояли на їхніх плечах.

Висновки. Процес історії становлення та розви-
тку філософії і медицини нерозривно пов’язаний із за-
гальною історією людства й науки. Прогрес медицини 
безумовно безпосередньо впливає на життя кожного 
з нас зокрема та суспільства загалом, та має таку 
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Summary. The article describes the philosophical 
principles of ancient medicine from the end of VII century 
B.C. to the beginning of VI century A.D. At the beginning
the ancient medicine was closely linked to philosophical
knowledge. Many personalities not only solved philosophical
problems, but also were engaged in medical practice. Doctors
and philosophers were: Galen, Heraphilus, Heraclitus,
Erasistratus, Pythagoras, Philolaus, Empedocles, Alcmaeon,
Diogenes. Aristotle also had a medical education.

The aim of the study – to expand and deepen the 
knowledge of the basics of ancient medicine, as well as to 
inspire and motivate modern physicians to an individual-
oriented approach to every patient.

Materials and Methods. Based on the Internet 
searching data bases, a review and analysis of materials 
about ancient medicine and the role of philosophy in its 
development has been made.

Results. The contribution of ancient philosophers and 
physicians – Greeks and Romans – in the spiritual treasury 
of humankind cannot be overestimated. Hippocrates 
believed that "observation at the patient's bedside" 
was extremely necessary, because experience alone 
was "deceptive." He emphasized the need, although, 
complexity, at the same time of reasoning, the participation 
of the mind, thinking in the process of putting diagnosis of 
the disease. Hippocrates wrote: "Life is short, the path of 
art is long, a convenient case is fleeting, the experience 
is deceptive, and reasoning is difficult." Only by studying 
the interpenetration of soul and body, you can count on 
the effectiveness of treatment. Horace suggested defining 
mental health as a state in which a person is satisfied with 
himself, treats others correctly and is able to withstand 
life's troubles. Aristotle followed the principle that the soul 
cannot be separated from the body, so if a person has 
a healthy body, he has a healthy soul. The philosopher 
combined the concepts of physical and mental health. To 
paraphrase Newton, if we see further than they do, it is 
because we are standing on their shoulders.

Conclusions. The process of history formation and 
development of philosophy and medicine is inextricably 
linked with the general history of humankind and science. 
The progress of medicine certainly directly affects the life 
of each of us in particular and society in general, and has 
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соціальну вагу, що не брати його до уваги, аналізуючи 
розвиток суспільства та його перспективи, просто 
неможливо.

Ключові слова: антична медицина; філософія; медич-
на освіта; природа людини; давня Греція. 

such a social significance that it is simply impossible not to 
consider it when analyzing the development of society and 
its prospects.

Key words: ancient medicine; philosophy; medical 
education; human nature; ancient Greece.

ВСТУП
Антична філософія – це сукупність філософ-

ських учень, які розвивалися в древньогрецькому і 
древньоримському суспільствах з кінця VII ст. до н. е.  
до початку VI ст. н. е. Філософія, як писав Бертран 
Рассел, є чимось проміжним між теологією і наукою. 
Все визначене знання належить науці; всі догми, 
оскільки вони виходять за межі визначеного знання, 
належать теології. Але між теологією і наукою зна-
ходиться Нічийна Земля, відкрита для нападок із 
обох боків; ця Нічийна Земля і є філософія. Мабуть, 
так можна сказати і про античну медицину.

На зорі свого зародження антична медицина 
була тісно пов’язана із філософським знанням. 
Багато мислителів не лише вирішували філософські 
проблеми, а й займалися медичною практикою, 
зокрема Гален, Герафіл, Геракліт, Ерасістрат, Піфа-
гор, Філолай, Емпедокл, Алкмеон, Діоген. Медичну 
освіту мав також і Аристотель. Пізнаючи картину 
світу, філософи вивчали природу людини, причини її 
хвороб, взаємозв’язок душі й тіла. Внесок античних 
філософів і медиків – греків і римлян – у духовну 
скарбницю людства не можливо переоцінити. Пе-
рефразовуючи Ньютона, скажемо: якщо ми бачимо 
далі, ніж вони, це тому, що ми стояли на їхніх плечах.

Метою дослідження було розширити та по-
глибити знання з основ античної медицини, а також 
надихнути та мотивувати сучасних лікарів до інди-
відуально-орієнтованого підходу в роботі з кожним 
пацієнтом. 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
За допомогою пошукових баз даних мережі «Ін-

тернет» здійснено огляд та аналіз матеріалів про ан-
тичну медицину та роль філософії у її становленні. 

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
Важливі відомості про методи лікування в ан-

тичній Греції донесли до нас поеми «Іліада» та 
«Одісея», приписувані Гомеру. Автор підкреслював 
роль та значення лікаря у суспільстві: «Вмілий бо 
лікар один від людей багатьох є вартніший – вийме 
стрілу і вигойними ліками рану посипле». 

Серед найвизначніших постатей у медицині 
античності – Гіппократ (460–377(356) pp. до н. е.) 
та Гален (бл. 130–210 р. н. е). 

Спершу Гіппократ був лікарем і жерцем, що було 
в ті часи звичайним явищем. Та він став першим, 

хто розділив ці два види діяльності. І це стало не 
лише важливим кроком на шляху формування сфе-
ри медичної діяльності, але і необхідним чинником 
подальшого становлення лікаря-філософа.

Достовірні відомості про життя Гіппократа дуже 
обмежені. Близько 300 р. до н. е. всі медичні рукопи-
си були упорядковані в Гіппократів збірник, який на-
лічує майже 70 творів різноманітної медичної те-
матики. Які праці написані саме ним, достеменно 
не відомо. Припускають, що Гіппократу належать 
найвидатніші роботи збірки, зокрема «Афоризми», у 
якій зібрані дієтичні та лікарські настанови з лікуван-
ня внутрішніх хвороб, хірургії; «Прогностика» – ви-
датний твір давньогрецькою з терапії, а також праці 
з хірургії: «Про переломи», «Про рани голови», «Про 
вправлення суглобів». У Гіппократовому збірнику 
описано понад 250 лікарських засобів рослинного 
і близько 50 тваринного походжень. До списку голо-
вних робіт відносяться також етичні твори: «Клят-
ва», «Закон», «Про лікаря», «Про благопристойну 
поведінку», «Настанови». 

Лікар у своїй діяльності, стверджував Гіппократ, 
повинен виходити із розуміння природи як цілого, 
макрокосмосу, тобто всесвіту, а також мікрокосмосу, 
людини, якщо він хоче збагнути природу людини, її 
тіло і душу. Всупереч деяким лікарям і філософам, 
які вважали, що перш ніж вивчати медицину, треба 
встановити, що являє собою природа людини взагалі, 
стверджував, що «чітке пізнання природи запозичу-
ється не звідкілясь, а лише з медичного мистецтва». У 
Гіппократа «медицина – це мистецтво йти за цілющою 
дією природи… У будові людського тіла усяке пору-
шення порядку веде до зміни рівноваги, що руйнує 
незриму гармонію» [1].

Визначивши ознаки здорового стану організму, 
лікар повинен розпізнати і його протилежність – хво-
робу, лише так він здатний знайти шлях до повернення 
здоров’я, а філософ здійснює «терапію душі», бо його 
завдання – повернення здоров’я душі [2]. 

Платон відзначав, не можна зрозуміти природу 
тіла чи природу душі, «не осягнувши природу ціло-
го». При цьому Платон посилається на Гіппократа, 
який застосовував цей принцип до пізнання люд-
ського тіла. А цілісність людини – це функціонуюча 
єдність тіла і душі. 

Гіппократ вважав, що вкрай необхідним є «спо-
стереження біля ліжка хворого», бо один лише до-
свід «обманливий». Він підкреслював необхідність, 
хоча одночасно і складність, міркування, тобто учас-
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ті розуму, мислення в постановці діагнозу хвороби. 
Гіппократ писав: «Життя коротке, шлях мистецтва 
довгий, зручний випадок скороминучий, досвід об-
манливий, міркування складне.” 

Лише дослідивши взаємопроникнення душі й 
тіла, можна розраховувати на ефективність ліку-
вання. Свою думку про їхній взаємозв’язок сказав і 
Сократ: «Не можна лікувати окремо тіло, не лікуючи 
душу».

Гіппократ застосував у медицині положення 
Демократа про те, що людину «творить» природа, 
що її оточує. Він виділив чотири типи людей, які 
відрізняються тілобудовою і темпераментом. По-
ходження цих чотирьох типів він пов’язує із чотирма 
частинами світу: Схід, Захід, Північ і Південь. Із ними 
Гіппократ поєднує чотири протилежні властивості 
природи: сухе, вологе, холодне і тепле, які й «тво-
рять» природу самої людини.

За Гіппократом, життя організму визначається 
чотирма соками (влагами, рідинами): кров, слиз 
(флегма), жовч жовта й жовч чорна. Кожному із 
чотирьох соків відповідає певний «темперамент»: 
крові – сангвінічний, слизу (флегмі) – флегматичний, 
жовтій жовчі – холеричний, чорній жовчі – меланхо-
лійний. Темперамент кожної людини визначається 
перевагою в нього відповідного соку. 

Гіппократ вказував: «Слід перенести мудрість 
(філософію) в медицину, а медицину в мудрість 
(філософію)». Іншими словами, необхідне тісне 
поєднання теорії і практики. 

Яскравий слід у медицині античності залишив 
Гален, який систематизував біологічні й медичні 
знання свого часу. Він написав більше 400 трактатів. 
У своїх поглядах на природу організму Гален до-
тримувався вчення Гіппократа і гуморальної теорії 
виникнення хвороб. Він повчав, що стан здоров’я 
людини залежить від збалансованості в організмі 
соків чи гуморів і їхніх якостей. І лише при правиль-
ному співвідношенні цих соків в організмі, людина 
буде здорова, вважаючи, що всі процеси у тілі люди-
ни породжує душа, яка міститься у крові й що живі 
істоти не могли виникати як наслідок випадкового 
зчеплення атомів, як вважали Епікур, Асклепід, Лу-
крецій, а їхню появу на світ породив «Вселенський 
розум», який пронизує увесь всесвіт [3].

 Гален описав симптоми захворювань біль-
шості органів людини, зокрема докладно описав 
очні хвороби, дав ряд практичних порад із ліку-
вальної гімнастики, описував, як треба ставити 
п'явки, прикладати компреси, оперувати рани. І 
саме Гален першим впровадив у  практику меди-
цини експеримент, дослідивши функцію легень 
та механізм дихання, приділивши велике зна-
чення дієтотерапії та профілактиці захворювань. 
[3].

Рецепти Галена на порошки, пігулки, настої, 
відвари, збори, розчини, мікстури, примочки, комп-

реси, мазі, витяжки, хоча й у дещо видозміненому 
вигляді застосовуються і до тепер. Він – автор 
першого систематизованого підручника з космети-
ки, виділив окремо косметику з метою маскування 
косметичних недоліків (тобто грим) і косметику для 
збереження природної краси. 

Саме Гален розробив рецептуру вживаного 
дотепер косметичного засобу «Кольдкрем», що 
складається з ефірного масла, воску й рожевої 
води. Відкриття та помилкові судження Галена ви-
значили розвиток західної медицини на подальших 
15 століть.

Горацій пропонував визначати душевне здоров’я 
як стан, при якому людина задоволена собою, пра-
вильно ставиться до інших і здатна протистояти 
життєвим негараздам [4]. Аристотель слідував прин-
ципу, що душу від тіла відокремити не можна, отже, 
якщо у людини здорове тіло, у неї здорова і душа. 
Філософ поєднував поняття фізичного і психічного 
здоров’я. Він вважав, що підтримка цих станів є 
найвищою професійністю самої людини і лікаря [5].

А ось які поради і настанови стосовно ставлен-
ня до хвороби і лікування дає римський філософ 
і письменник Луцій Анней Сенека (бл. 4 до н. е. –  
65 н. е) своєму братові Луцилію (ЛИСТ LХХVIII).

«Сенека вітає свого Луцілія!
Те, що страждаєш на частий нежить і напади 

легкої лихоманки, – а це буває, коли запущений не-
жить переходить у звичку, – мені прикро чути ще й 
тому, що я сам колись був у такому стані. Спочатку я 
цим нехтував: молодість стійка до всяких недомагань 
і зухвало поводиться з хворобою. Потім я таки під-
дався недузі; здавалося, що й сам до останку спливу 
з тим нежитем, – висох, як скіпка. Не раз поривався 
накласти на себе руки, але зупиняла думка про 
старість батька, що тільки й жив любов'ю до мене. 
Я думав не про те, наскільки мужньо зможу піти з 
життя, як про те, наскільки мало залишиться у ньо-
го мужності, аби зостатися при житті. От я і повелів 
собі жити, адже іноді й продовжувати життя - справа 
мужності. Скажу тобі, в чому я знайшов розраду, 
але перед тим хочу зауважити, що власне те, чим я 
заспокоював себе, виявило й свою лікувальну силу. 
Рятівним засобом стає почесна розрада: все, що 
підносить дух, допомагає також тілу. Наші заняття 
пішли мені на здоров'я. Філософії я завдячую тим, 
що звівся на ноги, що видужав. їй я зобов'язаний жит-
тям, і це - найменше з усього, чим я їй зобов'язаний. 
До мого одужання чимало спричинилися друзі: їхні 
вмовляння, бесіди, невсипуще піклування давали 
мені велику полегкість. Ніщо, найкращий мій Луцілію, 
ніщо так не підбадьорює, не допомагає хворому, як 
увага, яку виявляють йому друзі; ніщо так не розвіює 
з-перед його очей марева смерті й холодного страху. 
Мені здавалося, що я й не помру, коли вони залиша-
ються жити: був певний, що житиму, хоч не з ними, та 
в них; складалося враження, що я не видихну дух, а 
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передам його друзям. Ось що додало мені бажання 
допомогти собі й витерпіти будь-які страждання; 
інакше можна було опинитися в найжалюгіднішому 
стані: коли втратиш мужність померти, але не здо-
будешся на мужність жити.

Спробуй і собі вдатися до таких засобів. Лікар 
припише, скільки маєш проходжуватися, скільки 
вправлятися; застереже від надмірної бездіяльнос-
ті, до якої схиляє слабке здоров'я; порадить гучніше 
читати, щоб сильнішим стало дихання, чиї шляхи 
та вмістища ослаблені хворобою, скаже плавати 
в човні, щоб м'якими поштовхами розрухати свої 
нутрощі; визначить, яку вживати їжу, вкаже, коли 
звернутись до вина, щоб підкріпити сили, а коли від 
нього відмовитись, щоб не подразнити ним горло й 
не викликати кашлю. Я ж дам тобі настанову, що є 
рятівною не тільки для тієї хвороби, а й для всього 
життя: зневажай смерть! Хто позбудеться страху 
перед нею, того вже не торкнеться жодна печаль.

Будь-яка недуга гнітить ось цими трьома чинни-
ками: страхом перед смертю, болем тіла, перервою 
насолод. Про смерть сказано достатньо. Додам ось 
що: цей страх, по суті, не перед хворобою, а хіба 

що перед самою природою. Багатьом людям саме 
хвороба відстрочила смерть, і те, що їм здавалось, 
наче вони вмирають, було для них порятунком. По-
мремо не тому, що хворіємо, а тому, що живемо. Так 
і з одужанням: ти повернувся до здоров'я – значить, 
не від смерті втік, а від хвороби. Та повернімося 
до другого чинника, що обтяжує недугу. Кожна бо-
лячка - це прикрий біль. Але ж він не постійний, ми 
звикаємо до нього. Коли він сягає вершини, то сягає 
й межі. Не буває ж так, щоб ми страждали і дуже 
сильно, й довго. Так уже подбала найприхильніша 
до нас природа, що біль створила або стерпний, 
або короткотривалий…» [6].

ВИСНОВКИ 
Процес історії становлення та розвитку філосо-

фії і медицини нерозривно пов’язаний із загальною 
історією людства й науки. Прогрес медицини бе
зумовно безпосередньо впливає на життя кожного 
з нас зокрема та суспільства загалом, та має таку 
соціальну вагу, що не брати його до уваги, аналі-
зуючи розвиток суспільства та його перспективи, 
просто неможливо.
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Статистичний аналіз впливу SARS-CОV-2 на перебіг 
вагітності та пологів
А. В. Бойчук, С. О. Берегуляк, О. О. Берегуляк, 
Ю. Б. Якимчук 
Тернопільський національний медичний університет 
імені І. Я. Горбачевського МОЗ України

Резюме. Відомо, що вагітність підвищує ризик 
акушерських та неонатальних наслідків при бага-
тьох вірусних ускладненнях. COVID-19, згідно з дани-
ми ВООЗ, – захворювання, викликане інфекцією SARS-
CoV-2. Коронавірусна хвороба в 2019 р., спричинена 
тяжким гострим респіраторним синдромом, пошири-
лась стрімко в усьому світі й набула характеру панде-
мії. Сьогодні активно вивчаються дані про вплив цього 
захворювання на перебіг вагітності та розвиток мож-
ливих ускладнень для плода. 

Мета дослідження – вивчити вплив захворюва-
ності на SARS-CoV-2 у вагітних на подальший перебіг 
вагітності та пологів. Провести порівняльний аналіз 
частоти розвитку даних ускладнень у жінок, які пере-
хворіли на SARS-CoV-2, із середньостатистичними 
показниками в перинатальному центрі КНП «Терно-
пільська комунальна міська лікарня (ТКМЛ) № 2».

Матеріали і методи. Проаналізовано архівну ме-
дичну документацію історій вагітності та пологів 
(форма № 096/о) в 33 породіль, які народжували в пери-
натальному центрі КНП «ТКМЛ № 2» за 2021–2022 рр.,  
та хворіли під час даної вагітності на коронавірус 
SARS-CoV-2. Вивчено частоту розвитку ускладнень 
вагітності та пологів у даної групи, порівняно з серед-
ньостатистичними показниками по даному пологово-
му центрі за 2021 р., які вираховували на 2218 пологів, 
що відбулись за цей період. 

Результати. Результати показали, що у поро-
діль, які під час вагітності перехворіли на коронавірус  
SARS-CoV-2, відмічалось зростання частоти усклад-
нень вагітності та пологів порівняно із середньоста-
тистичною групою. Так, у досліджуваній групі жінок після 
захворювання на коронавірус, частота ускладнень вагіт-
ності складала (порівняно з середньостатистичною): 
дисфункції плаценти – 75,7 % (33,6 %), прояви гестозу – 
51,5 % (24,3 %), патологія кількості вод – 27,2 % (18,5 %), 
інфекції сечостатевої системи –15,1% (8,8 %). Також до-
стовірно зростала частота ускладнень перебігу пологів 
у групі жінок, які перехворіли на коронавірус SARS-CoV-2.  
Так, у цій групі кількість фізіологічних пологів склала 
45 % (при середньостатистичному показнику 51%),  

Statistical analysis of the SARS-CoV-2 effect on the 
gestation and childbirth course
A. V. Boychuk, S. O. Berehulyak, О. O. Berehulyak,
Y. B. Yakumchuk
I. Horbachevsky Ternopil National Medical University

е-mail: sofiaberegulyak@ukr.net

Summary. Pregnancy is known to increase the risk of 
obstetric and neonatal sequelae in many viral complications. 
COVID-19, according to the WHO, is a disease caused 
by SARS-CoV-2 infection. Coronavirus disease in 2019, 
caused by severe acute respiratory syndrome, has spread 
rapidly around the world and has become a pandemic. 
Today, data on the impact of this disease on pregnancy and 
the development of possible complications for the fetus are 
being actively studied. 

The aim of the study –  to learn the effect of SARS-
CoV-2 in pregnant women on the subsequent gestation and 
childbirth course; to conduct a comparative analysis of the 
incidence of these complications with the overall average 
for the Perinatal Center "MUNICIPAL NON-PROFIT 
ENTERPRISE "TERNOPIL MUNICIPAL CITY HOSPITAL 
No. 2".

Materials and Methods. The archived medical records 
including pregnancy and childbirth record form No. 096/o 
were analyzed in 33 parturient women, who labored in the 
Perinatal Center "MUNICIPAL NON-PROFIT ENTERPRISE 
"TERNOPIL MUNICIPAL CITY HOSPITAL No.2" in 
2021–2022 and had SARS-CoV-2 coronavirus during this 
pregnancy. The incidence of pregnancy and childbirth 
complications in this group was analyzed in comparison 
with the overall average for this maternity hospital in 2021. 
The overall average for the Perinatal Center "MUNICIPAL 
NON-PROFIT ENTERPRISE "TERNOPIL MUNICIPAL 
CITY HOSPITAL No.2" for 2021 was calculated for 2218 
childbirths that took place during this period.

Results. The results showed that there was an increase 
in the incidence of pregnancy and childbirth complications in 
parturient women who had SARS-CoV-2 coronavirus during 
pregnancy compared with the average group. Thus, in the 
study group of women after coronavirus disease, the incidence 
of pregnancy complications was (compared to the average): 
placental dysfunction – 75.7 % (33.6 %), gestational toxicosis 
development – 51.5 % (24.3 %), abnormal amniotic fluid 
volume – 27.2 % (18.5 %), urinary tract infections – 15.1 %  
(8.8 %). The incidence of childbirth complications in the group 
of women who had SARS-CoV-2 coronavirus also increased 
significantly.  Thus, in this group of women the number 
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кількість кесаревих розтинів – 36,3 % (при середньоста-
тистичному показнику 25,2 %), утруднені пологи та ано-
малії пологової діяльності виникли у 18 % жінок (при 4,4 %  
середньостатистичному показнику), вакуум-екстракцію 
застосовували у 6 % жінок (при 2,2 % у середньостатис-
тичній групі). Серед новонароджених у групі жінок, які пе-
рехворіли на коронавірус SARS-CoV-2, зросла кількість 
передчасно народжених (15 %) та дітей із малою масою 
тіла (21,2 %).

Висновки. У результаті проведеного аналізу вста-
новлено, що у породіль, які перехворіли на SARS-CoV-2,  
відмічено достовірно вищу частоту ускладнень вагіт-
ності та пологів порівняно із середньостатистични-
ми показниками. Вчасна профілактика та діагности-
ка ускладнень після SARS-CoV-2 дозволяє ефективно 
пролікувати та вчасно родорозрішити дану групу жі-
нок, що має позитивні наслідки як для жінки, так і для 
новонародженого.

Ключові слова: вагітність; SARS-CoV-2-коронавірус; 
ускладнення вагітності та пологів; передчасні пологи; 
плід з малою масою тіла. 

of physiological childbirths was 45 % (with an average 
of 51 %), the number of cesarean sections was 36.3 %  
(with an average of 25.2 %), dystocia and abnormal labors 
occurred in 18 % of women (with an average of 4.4  %), 
vacuum extraction was used in 6 % of women (with 2.2 % in 
the average group). The number of premature babies (15 %) 
and low birth-weight babies (21.2  %) increased among 
newborns in the group of women who had SARS-CoV-2 
coronavirus.

Conclusions. As a result of the analysis it was found 
that parturient women after SARS-CoV-2 had a significantly 
higher incidence of pregnancy and childbirth complications 
compared with the average. Timely prevention and 
diagnosis of complications after SARS-CoV-2 allows to 
treat effectively and perform on time delivery in this group 
of women and has positive consequences for both women 
and newborns.

Key words:  pregnancy; SARS-CoV-2-coronavirus; 
pregnancy and childbirth complications; premature 
childbirth; low birth-weight.

ВСТУП 
Відомо, що вагітність підвищує ризик акушер-

ських та неонатальних наслідків при багатьох ві-
русних ускладненнях [1]. COVID-19, згідно даних 
ВООЗ, – захворювання, викликане інфекцією 
SARS-CoV-2 [2]. Коронавірусна хвороба в 2019 р.,  
спричинена тяжким гострим респіраторним синдро-
мом, поширилась стрімко в усьому світі й набула 
характеру пандемії [3]. Сьогодні активно вивчають-
ся дані про вплив цього захворювання на перебіг 
вагітності та розвиток можливих ускладнень для 
плода [4, 5].

Фізіологічна вагітність викликає зміни імунної, 
дихальної, серцево-судинної, згортальної та ви-
дільної систем, що сприяє розвитку ускладнень у 
вагітних з інфекцією SARS-CoV-2 [6–10]. В умовах 
інфікування SARS-CoV-2 простежується синергізм 
різних факторів ризику тромбозу, що сприяє роз-
витку та ускладнює прееклампсію, дисфункцію 
плаценти, порушує клінічний статус плода [14–17]. 
Наявні також і випадки з безсимптомним інфікуван-
ням вагітних даною інфекцією [11–13]. 

Світові дані про коронавірусну хворобу [13, 19], 
які ми отримали, є доволі обмежені й суперечливі 
щодо можливостей фізіологічної адаптації вагітності 
до умов інфікування, тяжкості гострого респіратор-
ного синдрому та ймовірності розвитку ускладнень 
у вагітних [18, 20, 21].

Тому завданням було проаналізувати цей вплив 
на вагітність та пологи в нашому пологовому за-
кладі.

Мета дослідження – вивчити вплив захворю-
ваності на SARS-CoV-2 у вагітних на подальший 
перебіг вагітності та пологів. Провести порівняльний 

аналіз частоти розвитку даних ускладнень у жінок 
після SARS-CoV-2 із середньостатистичними по-
казниками в перинатальному центрі КНП «Терно-
пільська комунальна міська лікарня (ТКМЛ) № 2». 

МАТЕРІАЛИ І МЕТОДИ 
Проаналізовано архівну медичну документацію 

історій вагітності та пологів (форма № 096/о) у 33 
породіль (перша група), які народжували в перина-
тальному центрі КНП «ТМКЛ № 2» за 2021–2022 рр., 
та хворіли під час даної вагітності на коронавірус 
SARS-CoV-2. Вивчено частоту розвитку ускладнень 
вагітності та пологів у даної групи порівняно з се-
редньостатистичними показниками у даному поло-
говому центрі за 2021 р., які вираховували на 2218 
пологів, що відбулись за цей період (друга група). 

Жінки досліджуваної групи перехворіли на 
SARS-CoV-2 у І триместрі – 6 % (2 жінки), у ІІ три-
местрі – 55 % (18 жінок) та у ІІІ триместрі – 39 % (13 
жінок) у легкій формі.

Обчислення результатів дослідження проводили 
на основі застосування стандартних систем обробки 
інформації Statistica. 

РЕЗУЛЬТАТИ Й ОБГОВОРЕННЯ
Результати показали, що у породіль, які під час 

вагітності перехворіли на коронавірус SARS-CoV-2, 
відмічалось зростання частоти ускладнень вагіт-
ності та пологів порівняно з середньостатистичною 
групою.

Так, у досліджуваній групі жінок (перша група) 
після захворювання на коронавірус частота усклад-
нень вагітності складала (порівняно із середньо-
статистичною другою групою): дисфункції плаценти 
– 75,7 % (33,6 %), прояви гестозу – 51,5 % (24,3 %),
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патологія кількості вод – 27,2 % ( 18,5 %); інфекції 
сечостатевої системи – 15,1% (8,8 %) (рис. 1).

Серед даної групи жінок, після захворювання 
на коронавірус SARS-CoV-2, зростала частоти 
перебування на стаціонарному лікуванні з приводу 
ускладнень вагітності (45,5 %). Також відмічено 
достовірно значне зростання у даній групі анемії 
(15,1 %) та тромбоцитопеній вагітних (15,1 %), тоді 
як в середньостатистичній групі дані ускладнення 
були діагностовані менше як у 1% жінок.

Також достовірно зростала частота ускладнень 
перебігу пологів у групі жінок, які перехворіли на 
коронавірус SARS-CoV-2. Так, у даній групі жінок 
(перша група) кількість фізіологічних пологів склала 
45 % (при середньостатистичному показнику в дру-
гій групі 51%), кількість кесаревих розтинів – 36,3 % 
(при показнику 25,2 %), утруднені пологи та аномалії 
пологової діяльності виникли у 18 % жінок (при 4,4 %  
в другій групі), вакуум-екстракцію застосовували у 
6 % пацієнток (при 2,2 % в середньостатистичній 
другій групі) (рис. 2).

Зростання частоти дисфункції плаценти у до-
сліджуваних жінок, які хворіли на SARS-CoV-2, 
призвело до збільшення частоти розвитку дистресу 
плода при пологах у 6 жінок (18 %). Дані жінки були 
родорозрішені шляхом кесаревого розтину – 12 %  
(4 жінки) та з використанням вакуум-екстракції – 6 % 
(2 жінки). Післяпологова кровотеча виникла у 3 % об-
стежених (1 жінка), що супроводжувалась анемією 
та тромбоцитопенією вагітних після коронавірусу.

Зростання ускладнень вагітності у досліджу-
ваної групи жінок супроводжувалось збільшенням 
кількості передчасно народжених дітей – 15 % (при 
середньостатистичному показнику 4,5 %) та дітей із 
малою масою тіла – 21,2 % (при середньостатистич-
ному показнику 4,1%). Серед новонароджених у гру-
пі жінок, які перехворіли на коронавірус SARS-CoV-2, 
зросла кількість передчасно народжених (15 %)  
та дітей із малою масою тіла (21,2 %). 

Подальші дослідження дадуть змогу вдоско-
налити діагностично-лікувальний алгоритм у групі 
вагітних, які перехворіли на SARS-CoV-2, та по-

Рис. 1. Частота ускладнень вагітності у жінок досліджуваних груп, %. 

Рис. 2. Особливості родорозрішення жінок досліджуваних груп, %.
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кращити стан дітей, які народились у даній групі. 
Особливу увагу необхідно приділити дослідженню 
застосування антикоагулянтної терапії при ліку-
ванні ускладнень вагітності після захворювання на 
SARS-CoV-2.

ВИСНОВКИ 
У результаті проведеного аналізу встановлено, 

що у породіль, які перехворіли на SARS-CoV-2, від-
мічено достовірно вищу частоту ускладнень вагіт-

ності та пологів порівняно із середньостатистичними 
показниками. Тому вагітні після захворювання на 
коронавірус мають спостерігатись у групі підвище-
ного ризику з розвитку дисфункції плаценти, гесто-
зу, патології кількості вод та інфекції сечостатевої 
системи, захворювань крові.

Вчасна діагностика ускладнень після SARS-CoV-2  
дозволяє ефективно пролікувати та вчасно родороз-
рішити дану групу жінок, що має позитивні наслідки 
для їх життя та новонародженого.
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