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Medical rehabilitation is by far the
actual direction of modern medicine, which
is due to its great social importance. De�
spite the development of modern technolo�
gies rehabilitation questions of theoretical
frameworks and mechanisms of formation
of the effects of rehabilitation treatment is
practically described. Accordingly, the WHO
definition of rehabilitation ( fr. Rehabilitation
from lat. Re again + habilis comfortable fit)
is a set of coordinated activities carried out
by the medical, physical, mental, social, pro�
fessional and pedagogical nature, aimed at
possibly achievable for a given individual’s
recovery of health, physical, mental and
social (including health) status, due to the
lost illness or injury to restore autonomy,
disability and health of persons with phys�
ical and mental disabilities as a result of
postponed (rehabilitation) or congenital (ha�
bilitation) diseases as well as a result of
injuries. Medical rehabilitation (MR) � a
system of measures aimed at the recovery
of the patient, compensation and restora�
tion of disturbed body functions and sys�
tems, prevention of recurrence of the dis�
ease, its complications.

УДК 615.82(075.8)
THEORETICAL FOUNDATIONS OF MEDICAL REHABILITATION

Gozhenko E.A., Badin I.Yu., Gozhenko A.I.
Ukrainian Research Institute for Medicine of Transport, Odessa

In modern medicine, medical rehabilitation technology successfully developed
and are an integral part of the effectiveness of the treatment of most diseases. The
main objective in this case is to restore the structural and functional organization of
organs and tissues to restore directed by discount disease functionality of an organism.
It should be emphasized that the stimulation of the pathology of the compensation of
disturbed functions in rehabilitation of existing technologies is always based on the
inclusion of urgent adaptation mechanisms by increasing the intensity of functioning
structures which, through subsequent actions (processes) are activated processes of
hypertrophy and regeneration to ensure an increase in the number of functioning
structures the basis of morphological changes are the basis of long�term mechanisms
of adaptation / compensation, which are the basis of clinical adaptation. One of the
promising methods of adaptation can be external bioprogramming.

Keywords: medical rehabilitation, external bioprogramming, adaptation.

Обзорные статьи Review Articles

Perhaps MR should be represented
as linear network structure based on the
holistic nature of the response to injury.
Thus, in fact, formed pathological process�
es largely determines the state of the dis�
ease. However, at the same time in the
body triggered numerous adaptive mecha�
nisms, ie, included, and then picking up and
there are even “replacement power” (by VV
Podvysotskiy). Adaptive mechanisms to vary�
ing degrees affect the course of patholog�
ical processes, reduce the extent of the
damage, that is to modulate the course of
disease, contributing to the recovery of the
body. The combination of these predomi�
nantly compensatory adaptive mechanisms
can be defined as sanogenesis.

Sanogenetic mechanisms are essen�
tial to the completion of the period of the
disease, when there is incomplete recovery
of previously lost functions. The set of health
interventions aimed at restoring the adap�
tive capacities of the organism and is the
essence of rehabilitation medicine.

When exposed to sanogenesis possi�
ble stimulation:
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� The intensity of the functioning of the
damaged organ (system) � functional,
metabolic;

� The intensity of the functioning of other
organs and systems, followed by
“unloading” of the damaged organ � a
functional, metabolic;

� Formation of a new dynamic stereotype
adaptation functions like, metabolic;

� Increasing the number of elements in
the functioning of organ damage �
hypertrophy, hyperplasia, stem cells,
gene therapy;

� Replacement of the affected organ or
part of it � the replacement heart valve,
kidney transplants, etc.

Important to forecasting and evaluate
the effectiveness of rehabilitation is rehabil�
itation potential (RP) � a set of biological
and psychological characteristics of the
person, as well as social and environmental
factors that allow a greater or lesser extent
to realize his potential ability. Evaluation of
RP involves determining somatic�personal
abilities of the individual, preserved in spite
of the disease and a prerequisite for the
restoration of the status, as well as the pos�
sibility of predicting the level of restoration
or compensation of limitations. It includes
the definition of the level of physical devel�
opment and physical endurance, level of
mental and emotional development and
sustainability, the definition of social � psy�
chological status, taking into account the
overall development, personality, status and
sustainability of mental processes. In deter�
mining the RP are three levels that charac�
terize patient rehabilitation opportunities for
certain types of activity. High RP � provides
a full recovery or a high degree of recovery
of the specific form of life in the process of
rehabilitation. Moderate RP � suggests a
partial restoration of the specific form of
life in the rehabilitation process. Low RP �
indicates the absence or slight recovery of
a particular kind of life as a result of reha�
bilitation. The influence of physical factors
should head to optimize the reactivity and
correction processes of excitation and inhi�

bition in the central nervous system.

Interconnection and interdependence
of the etiology and pathogenesis substanti�
ates the possibility of pathogenetic therapy
affect to some extent the cause of the dis�
ease. Eliminating the symptoms of patho�
logical syndromes under the influence of
treatment, is the basis of syndromic treat�
ment. In this regard, it is necessary to
analyze the clinical picture of the syndrome
of the disease with the release of the dom�
inant (leading) syndrome, based on identi�
fied clinical syndromes pathogenetic choose
optimal rehabilitation factors.

Important in the MR is the principle
of individual treatment. On the basis of it,
the use of physical factors, the doctor must
take into account the reactivity of the or�
ganism and its form factors: age, sex, pres�
ence of comorbid conditions, the degree of
training of its adaptive and compensatory
mechanisms biorhythmic activity of the major
functions of the body. Optimal therapeutic
effect of physical factors in patients occurs
due to conducted a course of treatment.
Only reflex�humoral mechanism of action of
physical factors provides orientation reac�
tions systemic nature closely related to the
initial functional state system (s), as you can
see an improvement in self�regulation mech�
anisms of homeostasis. The patient should
be treated by bringing the disease to the
optimal variant thereof depending on the
mechanism and the degree of deviation from
it. Solve local objectives must be based on
the leading syndrome, in ways that do not
conflict with the global goal of optimal vari�
ant of the disease. Therapeutic measures
should be correlated with the state of health
of the patient and his changes.

Among the many pathophysiological,
and pathomorphological pathobiochemical
factors and processes that make up the
nosologic forms of diseases, dysmetabolic
syndrome is not only typical, but has a
universal meaning in the formation of any
and all disease. Correction of metabolic
disorders should be differentiated and de�
fined by their type, compensation, electro�
lyte disturbances, and clinical manifestations.
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In modern medicine, medical rehabil�
itation technology successfully developed and
are an integral part of the effectiveness of
the treatment of most diseases. The main
objective in this case is to restore the struc�
tural and functional organization of organs
and tissues to restore directed by discount
disease functionality of an organism. It is
known that the state of health and disease
is different levels of adaptive abilities of the
organism. Increase healthy human adapta�
tion to a constantly changing environment
is the primary measure of health and made
the main measure of health and at the
expense of adaptation mechanisms. Adap�
tation to the conditions of the sick person
carried out due to the existence of com�
pensation mechanisms. Adaptive and com�
pensatory mechanisms are based on the
identical nature of the functional, biochem�
ical and morphological properties and reac�
tions of the organism. This conclusion has
already been formulated by R. Virchow and
lies in the fact that the disease does not
appear in the body is nothing new, and
there are any changes in the number of
operating elements, and they can vary in
time and location, which is manifested in
disease diagnosed in quantitative morpho�
logical functions and biochemical changes.
Thus, the development of both adaptation
and compensation is based on increasing
the functionality of the existing structures
and functions. Over thirty years ago FZ Mey�
erson described two possible mechanisms
for increasing the power of any functioning
structure. Firstly s, improving body functions
(tissue), possibly by increasing the intensity
of functioning structures e.e. thus increas�
ing the adaptive capacity of the organism
by increasing the functions of existing struc�
tures. This series provides adaptive response
in the first place, immediate coping mech�
anisms of the organism to external and
internal factors in health, but they are the
same as the trigger mechanism for imme�
diate compensation for pathology.

Morpho�functional basis of the reac�
tions of urgent adaptation compensation are
on the one hand the inclusion of functional

response increases the device, structures
previously not functioning (or little). So well
known that in the lungs, kidneys and other
organs in a functional rest works only some
of the structural and functional elements.
On the other hand, the function of elements
working body at rest, ie, basic functional
state usually is not maximal, so the force
of cardiac contraction may increase largely,
though always engaged during the entire
cardiac muscle. However, the strength of
the interaction of actin and myosin in car�
diomyocytes varies widely.

Increasing input Ca++ in cardiomyocytes
is the signal that increases the interaction of
myofibrils and increases the power of the
heartbeat. Due to urgent adaptation
mechanisms can increase the specific
functionality of virtually any body at least
twice that evolutionarily incorporated as one
of the most important mechanisms for the
adaptation of the organism. In physiology
and diagnosis, there is the concept of func�
tional reserve, which characterizes the max�
imum functionality of the body. This con�
cept is widely used in functional diagnostics
in cardiology and in recent years � kidney.

Inclusion and stimulation intensification
functioning structures engaged by the rele�
vant regulatory authority for each signal
(neurogenic, endocrine), which is usually
accompanied by an adequate increase in
blood supply to the organ or tissue. How�
ever, intensification of functioning structures
provides only short�term adaptation mecha�
nisms (compensation) due to the fact that
the energy and the plastic possibilities par�
enchymatous cells vigorously functioning,
exhausted.

Along with the intensification of the
structures begin to form stable long�term
adaptation mechanisms. Morpho�functional
basis of these mechanisms is to increase
the number of functioning structures that
occurs either in hypertrophy, when the num�
ber of structures increases strongly func�
tioning cell (increase in the number of mi�
tochondria, myofibrils, lysosomes, etc.) or
an increase in the cells themselves � hy�
perplasia. Due to hypertrophy and hyper�
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plasia formed the foundations of long�term
morphological adaptations, thus ensuring
long�term adaptation in the health status of
or compensation for an illness.

It should be noted that the term ad�
aptation mechanisms are preferably volatile
to (ergotrophic) reactions, while the long�
formed on the basis of reactions with in�
creasing trophotropic synthesis of proteins
and other polymeric biostructures. In this
connection, the first switch occurs almost
immediately after the regulator signal, and
to generate second must usually 7 to 12
days, and that way, and determines the
period of rehabilitation, as the time required
to form the structural basis of the physio�
logical mechanisms of adaptation and com�
pensation in pathology.

The notion of stress�limiting systems,
their role in the modulation of the stress
response, providing resistance of the or�
ganism and its prevention of stress and
other damage is the ideal point in this book.
It is necessary to take into account, re�
spectively, under emotional stress, which
arose under the influence of the new com�
plex situation, the device determines the
emotions of at least two interconnected link
holistic response. With Tresses�limiting mod�
ulatory systems of the body ensure the
effectiveness of behavioral reactions, warn�
ing him of stress damage, and consequently,
the major non�communicable diseases in the
pathogenesis stress plays a crucial role. This
combination of problems of stress�limiting
systems is one of the many great exam�
ples of how evolution generates economi�
cally regulatory mechanisms of the body.

The first link, turned into the environ�
ment of the patient, it is � emotional behav�
ior and thinking � energetically wasteful and
chaotic at first glance, the processes actu�
ally provide the search for new solutions,
new mode of behavior and, thus, are of
primary biological importance. The second
link is realized “inside” of the body, mani�
fested by activation of adrenergic and pitu�
itary�adrenal systems, which cause standard
set of metabolic and physiological changes
necessary to ensure that the energy and

structural search behavior, ie. E. Ultimately to
the formation of a new structural fixed
functional system responsible for adaptation.

Currently, it is obvious that stress�limit�
ing systems simulate both link constituting
being emotional stress, thereby limiting re�
dundancy vector and specify how behavior�
al reactions and standard stress reaction,
deployed inside the body. It is this that
determines the adaptive biological signifi�
cance of stress�limiting systems.

The adaptation process consists of two
steps:

· Stage 1 of urgent adaptation;

· 2nd stage of stable and long�term adap�
tation.

Special adaptation � Is an immediate
response of the organism in the form of
enhancing the function of a system to the
action of some external factor without sig�
nificant morphological changes. This func�
tional adaptation. In the case of acute ex�
posure to it and the lack of preparedness
of the body has to function at maximum
capacity, so it is not always able to cope
with the stresses arising. Such is often the
case when to participate in sports compe�
titions, sports and recreational activities for
the delivery of standards for physical edu�
cation allowed poorly trained or even un�
trained persons. If the impact is much more
than functionality, the special adaptation may
result in breakdown or even damage to the
body. For example, not enough trained ath�
lete or groups, even a relatively small load
can lead to over�development of infarction
and congestive heart failure.

It should be noted that it is always
sufficiently strong impact special adaptation
is accompanied stress reaction, ie. Activa�
tion of the pituitary�adrenal system with in�
crease in the blood concentration of adren�
aline, noradrenaline, corticosteroids, and
other hormones that facilitate the adapta�
tion of the organism to the new conditions
of operation. L is affixed to a sufficiently
strong influence of the environment causes
the formation of a specific dominant func�
tional system responsible for the mainte�
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nance of homeostasis. For example, when
exposed to cold, in addition to the ther�
moregulatory system, in reactions include
additional mechanisms, such as activation
of the cardiovascular system, the redistri�
bution of blood between the separate ar�
eas, and others. Furthermore, regardless of
the specificity factor arises nonspecific stress
reaction, whose role is primarily to mobilize
energy reserves.

To go urgent adaptation into sustain�
able, long�term need to within a specific
functional system structural changes took
place that would have increased the reserve
capabilities of the system to the required
level, which would allow the body to suc�
cessfully and long cope with the effects of
the environment. And this is possible only
through prolonged or repeated exposure of
a given factor. Thus, the long�term adapta�
tion � is gradually evolving body’s response
to repeated or prolonged exposure to ex�
ternal factors, leading to an expansion of
the functional capacity of the organism due
to morphological changes. At the heart of
this process is the activation of the synthe�
sis of nucleic acids and proteins in the cells
of organs and systems responsible for the
adaptation, which leads to structural chang�
es in the formation of a system of structur�
al trace and ultimately is the material basis
of reliable and sustainable improvement of
body functions.

Single brief exposure and load limited
time only, predominantly functional changes
in the body in the form of urgent adapta�
tion responses; under the influence of suf�
ficiently long or repeated exposure to cell
structures of bodies responsible for the
adaptation, there is a constant activation of
the synthesis of nucleic acids and proteins
that gradually provides enhanced function�
ality of organs and systems. So urgent
adaptation is gradually transformed into a
long�term with the formation of a system of
structural trace.

Proteins are synthesized in the cell
structures � ribosomes � the matrices�RNA
samples, which are obtained by copying a
single gene with DNA. In gene contains a

set of models for all kinds of cellular proteins,
and in addition, the mass of special genes that
control the synthesis of certain proteins,
depending on the activity of cells in a given
period. “Broken” genes are disabled. They
include activated only by signals coming from
the working cell elements and from the regu�
latory systems of the organism, acting through
specific hormones. That is, there must be a
“request for synthesis.”

Consequently, one of the main mecha�
nisms of transition to long�term adaptation is
existing in the relationship between the
function of cells and genetic machinery. In
connection with this regularity any function�
al biological load, any sufficiently strong
effects leading to activation of the genetic
system, which, in turn, causes increased
synthesis of nucleic acids and proteins,
forming the basic cell structure. As a re�
sult, the growth of these cell structures
formed structural system track which leads
to an increase in the functional capacity of
the system responsible for adaptation. In
turn, the presence of the relationship be�
tween the function and the genetic appara�
tus may lead to the opposite eventuality.
Thus, the termination of the influence of
environmental factors on the adapted or�
ganism leads to a fairly rapid decrease in
the activity of the genetic apparatus of cells
in the system responsible for adaptation.
This is followed by an adaptive decay pro�
tein, the disappearance of the structural
system track constituting the basis of the
adaptation, which leads to maladaptation,
ie. a decrease of functional, adaptive capa�
bilities of the organism.

It has been established that all living
proteins naturally break down into simpler
molecules at a constant speed. Its value is
defined as a “half�life”. For example, for
cardiac muscle proteins it is about 30 days.
This means that 200 grams of protein a
month there will be only 100, and a month
later � only 50 grams, and so on. G., If
during that time no new molecules are
synthesized. Thus, in the cell, and accord�
ingly in the body, two processes. In the
case of training (enhancing the function of any
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organ or system) is sufficiently strong external
stimulus causes the molecule to function all
“workers” elements of the cell with a maximum
voltage, maximum of them is “Request for
synthesis” in the DNA of the ribosome, and
they synthesize new protein. The “old” protein
which continues to decay at a constant rate.
However, as a result of sufficient load synthesis
overtakes decay and weight of the protein
increases. Of course, increases and power
functions. In the case of a sharp weakening
of external influences occurs corresponding
reduction function and a decrease in “request
for the synthesis of” new protein molecules.
At the same time The accumulated weight
of the protein previously continues to decay
at the same rate. Decay begins to overtake
synthesis, reduced protein mass (atrophy),
and the ability to function decreases.

These mechanisms of training and
detraining are universal for all cells (mus�
cle, nerve, and others.) And for all func�
tions. There is an increase in heart weight,
capacity of coronary arteries, the masses
of the respiratory muscles, developing phe�
nomenon of hypertrophy and hyperplasia of
the lung alveoli, the respiratory center neu�
rons, increased affinity for oxygen CNS.
Activated neurohumoral mechanisms of ad�
aptation, in particular, the hypothalamic�pi�
tuitary�adrenal system, which increases the
level of endurance and the body’s resis�
tance to various stresses. Normalized neu�
rohumoral response to traumatic exposure,
increases resistance to psychoemotional
factors.

In MR is to eliminate all the patholog�
ical symptoms, correction of homeostasis
autonomic tone and reactivity of the organ�
ism requires a differentiated approach de�
pending on the shape of their violations.
Based on the above set out the mecha�
nisms of adaptation and compensation
modern medical rehabilitation rehabilitation
based on the methodology of management
of adaptation and compensation. Moreover,
it should be emphasized that the restora�
tion of functionality based on the fact that
the disease is always the case damage
(violation) of organs and tissues, which causes

The decrease of physiological functions, and
hence the level of adaptation to the environ�
ment, ie level of health.

Of course, these mechanisms restore
the body’s adaptive capabilities and achieve
a state of complete recovery is only a first
attempt to systematize the theoretical prin�
ciples of rehabilitation medicine. In summa�
ry, it should be emphasized that the stim�
ulation of the pathology of the compensa�
tion of disturbed functions in rehabilitation
of existing technologies is always based on
the inclusion of urgent adaptation mecha�
nisms by increasing the intensity of func�
tioning structures which, through subsequent
actions (processes) are activated process�
es of hypertrophy and regeneration to en�
sure an increase in the number of function�
ing structures the basis of morphological
changes are the basis of long�term mech�
anisms of adaptation / compensation, which
are the basis of clinical adaptation.
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Резюме

ТЕОРЕТИЧЕСКИЕ ОСНОВЫ
МЕДИЦИНСКОЙ РЕАБИЛИТАЦИИ

Гоженко Е.А., Бадин И.Ю.,
Гоженко А.И.

В современной медицине техноло�
гии медицинской реабилитации успешно
разрабатываются и являются неотъемле�
мой частью эффективности лечения боль�
шинства заболеваний. Основной задачей
при этом является восстановление струк�
турно�функциональной организации орга�
нов и тканей неправленое на восстанов�
ление сниженных при болезни функцио�
нальных возможностей организма. Сти�
муляция процессов компенсации нару�
шенных при патологии функций в суще�
ствующих реабилитационных технологиях
всегда основана на включении срочных
механизмов адаптации за счет увеличе�
ния интенсивности функционирующих
структур, которые посредством последу�
ющих воздействий (процессов) активиру�

ют процессы гипертрофии и регенерации
обеспечивающих увеличению количества
функционирующих структур на основе мор�
фологических изменений, являющих базой
долговременных механизмов адаптации/
компенсации, которые являются основой
клинической адаптации. Одним из перс�
пективных методов адаптации может быть
внешнее биопрограммирование.

Ключевые слова: медицинская реаби�
литация, внешнее биопрограммирова�
ние, адаптация.

Резюме

ТЕОРЕТИЧНІ ОСНОВИ МЕДИЧНОЇ
РЕАБІЛІТАЦІЇ

Гоженко Е.А., Бадин І.Ю., Гоженко А.І.

У сучасній медицині технології
медичної реабілітації успішно
розробляються і є невід’ємною частиною
ефективності лікування більшості
захворювань. Основним завданням при
цьому є відновлення структурно�
функціональної організації органів і тканин
неправленое на відновлення знижених при
хворобі функціональних можливостей
організму. Стимуляція процесів
компенсації порушених при патології
функцій в існуючих реабілітаційних
технологіях завжди заснована на
включенні термінових механізмів адаптації
за рахунок збільшення інтенсивності
функціонуючих структур, які за допомогою
наступних дій (процесів) активують
процеси гіпертрофії і регенерації
забезпечують збільшення кількості
функціонуючих структур на основі
морфологічних змін, що виявляють базою
довготривалих механізмів адаптації /
компенсації, які є основою клінічної
адаптації. Одним з перспективних методів
адаптації може бути зовнішнє
біопрограммірованіе.

Ключові слова: медична реабілітація,
зовнішнє біопрограммірованіе, адапта�
ція.

Впервые поступила в редакцию 17.04.2015 г.
Рекомендована к печати на заседании
редакционной коллегии после рецензирования



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 2 (40), 2015 г.

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 2 (40), 2015

14

УДК 616.89�008.444.4
ТОКСИЧНЫЕ И ЭССЕНЦИАЛЬНЫЕ МИКРОЭЛЕМЕНТЫ В

БИОСУБСТРАТАХ ДЕТЕЙ ПРИ ЗАБОЛЕВАНИЯХ

АУТИСТИЧЕСКОГО СПЕКТРА: ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ И ДАННЫЕ

СОБСТВЕННЫХ ИССЛЕДОВАНИЙ

Пыхтеева Е.Г., Большой Д.В.
Украинский НИИ медицины транспорта, г. Одесса

Последние десятилетия ознаменованы повышением актуальности проблемы
заболевания аутизмом, что сопровождается всплеском интереса к обозначенной
тематике со стороны врачей и исследователей.

Многочисленные научные изыскания в этом направлении требуют осмысле�
ния и систематизации. Настоящий обзор, не претендуя на полноту, показывает
новые взгляды на природу заболевания и достижения в борьбе с ним.

В работе приводятся данные о микроэлементном статусе больных аутизмом
(а именно уровни Hg, Zn, Cu, Cd, Pb, Mn, Cr, Fe в крови, плазме, моче и воло�
сах), полученные авторами статьи.

Ключевые слова: заболевания аутистического спектра, микроэлементы в крови,
мочи, волосах, плазме..

Актуальность

В конце XX – начале XXI столетия
в нашей стране возросло внимание
врачей�клиницистов, генетиков, токси�
кологов, гигиенистов, психиатров и
психотерапевтов к заболеваниям аути�
стического спектра у детей младшего
возраста, что вызвано повышением
количества обращений родителей,
столкнувшихся с соответствующими
нарушениями у своих детей. В соответ�
ствии с классификацией МКБ�10 [1]
такие заболевания относятся к общим
расстройствам психологического раз�
вития (F84). Среди заболеваний выде�
ляется:

1. Детский аутизм (F84.0), ко�
торый определяется наличием: а) ано�
малий и задержек в развитии, прояв�
ляющихся у ребенка в возрасте до трех
лет; б) психопатологических измене�
ний во всех трех сферах: эквивалент�
ных социальных взаимодействиях,
функциях общения и поведения, кото�
рое ограничено, стереотипно и моно�
тонно. Эти специфические диагности�
ческие черты обычно дополняют дру�

гие неспецифические проблемы, такие,
как фобии, расстройства сна и приема
пищи, вспышки раздражения и направ�
ленная на себя агрессивность [2]. Дру�
гие аспекты, такие как избиратель�
ность в еде, тоже часто встречаются
при аутизме, но при диагностике несу�
щественны. [3]. Иногда синдром под�
разделяют на низко�, средне� и высо�
кофункциональный аутизм, используя
для этого шкалу IQ [4] или оценивая
уровень поддержки, в котором нужда�
ется человек в повседневной жизни;
для этого типирования не выработано
стандарта, и вокруг него ведутся спо�
ры [5].

2. Атипичный аутизм (F84.1),

отличающийся от детского аутизма
возрастом, в котором начинается рас�
стройство, или отсутствием триады па�
тологических нарушений, необходимой
для постановки диагноза детского
аутизма. Атипичный аутизм чаще все�
го развивается у лиц с глубокой задер�
жкой развития и у лиц, имеющих тяже�
лое, специфическое рецептивное рас�
стройство развития речи.
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3. Гиперактивное расстрой�

ство, сочетающееся с умственной

отсталостью и стереотипными дви�

жениями (F84.4) — плохо обозначен�
ное расстройство неопределенной но�
зологии. Эта категория предназначена
для группы детей с выраженной ум�
ственной отсталостью (IQ ниже 50),
проявляющих гиперактивность, нару�
шение внимания, а также стереотипное
поведение. Данный синдром часто свя�
зан с различными отставаниями в раз�
витии общего или специфического ха�
рактера. Неизвестна степень этиологи�
ческого участия в этом поведении низ�
кого IQ или органического поражения
мозга.

4. F84.5 Синдром Аспергера —

Расстройство неопределенной нозоло�
гии, характеризующееся такими же ка�
чественными аномалиями социальных
взаимодействий, какие характерны для
аутизма, в сочетании с ограниченнос�
тью, стереотипностью, монотонностью
интересов и занятий. Отличие от аутиз�
ма в первую очередь состоит в том, что
отсутствует обычная для него останов�
ка ил задержка развития речи и позна�
ния. Это расстройство часто сочетает�
ся с выраженной неуклюжестью. Выра�
жена тенденция к сохранности выше�
указанных изменений в подростковом
и зрелом возрасте [6].

В основе диагноза лежит анализ
поведения, а не причинных факторов
или механизмов расстройства [7].

Большинство недавних обзоров
сходятся на том, что уровень болезнен�
ности составляет 1—2 человека на
1000 для аутизма и около 6 человек на
1000 для расстройств аутистического
спектра, хотя из�за недостаточности
данных в последнем случае реальное
количество может быть выше [8]. Не�
уточнённое глубокое нарушение разви�
тия отмечается у 3,7 человек из 1000,
синдром Аспергера — приблизительно
у 0,6, детское дезинтегративное рас�
стройство — у 0,02 на 1000 [9].

На сегодня сложно сказать, выз�
ван ли рост количества выявленных
случаев совершенствованием диагнос�
тических процедур, правил выдачи на�
правлений, доступностью соответству�
ющих служб, снижением возраста ди�
агностики и уровнем осведомлённости
населения о проблеме аутизма или
реальным увеличением частоты воз�
никновения соответствующих состоя�
ний [10]. По данным сайта http://
www.autismspeaks.org, аутизмом стра�
дает каждый 88�й ребёнок в мире, при�
чём у мальчиков подобные состояния
отмечаются примерно в 4 раза чаще,
чем у девочек. По данным из США [11],
в 2011—2012 годах аутизм и расстрой�
ства аутистического спектра офици�
ально диагностированы у 2 % школь�
ников, что намного больше по сравне�
нию с 1,2 % в 2007 году.

Современный взгляд на причины

аутизма

Причины аутизма тесно связаны с
генами, влияющими на созревание си�
наптических связей в головном мозге,
однако генетика заболевания сложна,
и в настоящий момент не ясно, что
больше влияет на возникновение рас�
стройств аутистического спектра: вза�
имодействие множества генов либо
редко возникающие мутации [12, 13].
В редких случаях обнаруживается ус�
тойчивая ассоциация болезни с воз�
действием веществ, вызывающих
врождённые дефекты [14], хотя нельзя
исключать появления неких дополни�
тельных факторов внешней среды [15].
Невозможность выделить биологичес�
ки обоснованные субпопуляции затруд�
няет исследования причин расстрой�
ства [16]. Были высказаны предложе�
ния классификации аутизма с исполь�
зованием как поведения, так и генети�
ки, при этом предполагается отвести
название «аутизм 1 типа» для редких
случаев, при которых тестирование
подтверждает мутацию гена CNTNAP2
[17].

Причиной появления большого
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числа аутистов в здоровых семьях мо�
гут быть вариации числа копий — спон�
танные делеции и дупликации геном�
ных участков при мейозе [18]. Следо�
вательно, значительное количество
случаев может быть отнесено на счёт
генетических изменений: это новые
мутации, вызвавшие аутизм у ребёнка,
но отсутствующие у родителей [19].

В настоящее время ведется ак�
тивный поиск не связанных с генети�
ческими нарушениями причин аутизма.
Среди таких факторов — определён�
ные продукты питания, инфекционные
заболевания, тяжёлые металлы, ра�
створители, выхлопы дизельных двига�
телей, ПХД, фталаты и фенолы, ис�
пользуемые в производстве пластиков,
пестициды, броминированные огнеза�
щитные материалы, алкоголь, курение,
наркотики, вакцины и пренатальный
стресс [20].

Не смотря на то, что в подавляю�
щем числе научных исследований не
найдено связи между вакцинацией и
аутизмом [21, 22], а также убедитель�
ных научных доказательств воздей�
ствия тимеросала, добавляемого в вак�
цины, на риск развития аутизма [23�
25], во многих странах, в том числе и
Украине, возросло количество отказов
от иммунизации, что повысило риск
вспышек заболеваемости корью. В
2010 г. связывание аутизма с тимеро�
салом в вакцинах признано самой
вредной мистификацией за последние
100 лет, т.к. это привело к массовым
отказам от прививания детей [26].

Аутизм и микроэлементология

У аутичных детей часто наблюда�
ются дефицит цинка и высокие уровни
меди, что приводит к снижению соот�
ношения цинк/медь. Ретроспективный
обзор содержания цинка в плазме,
меди в сыворотке и расчет соотноше�
ния цинк/медь осуществлен на основе
данных 230 детей с аутизмом, disorder�
NOS и синдромом Аспергера. Средний
уровень цинка всей когорты был 0,772

мг/л, средний уровень меди был 1,315
мг/л, а значит, Zn/Cu было 0,608, что
ниже 0,7 отсечки самой низкой 2,5 %
здоровых детей. Соотношение цинка в
плазме к меди в сыворотке может быть
биомаркером воздействия ТМ, в част�
ности ртути, у детей с ASDs. [27]. Те�
рапия с введением цинка и витамина
В6 улучшала состояние аутичных детей
по отношению к осознанности, рецеп�
тивной речи, концентрации и внима�
нию, гиперактивности, зрительному
контакту, звуковой чувствительности.
Ни один из параметров не ухудшился
после терапии [28, 29].

В плазме 102 лиц, страдающих
аутизмом, и 18 здоровых, были изме�
рены уровни цинка и меди в плазме и
проанализированы на предмет воз�
можного соотношения с тяжестью 19
симптомов. У аутистов наблюдался по�
вышенный уровень меди и незначи�
тельно сниженный уровень Zn в плаз�
ме, что вызывало повышение соотно�
шения Cu/Zn по сравнению с конт�
рольной группой. Наблюдалась корре�
ляция между соотношением Cu/Zn и
выразительным языком, рецептивной
речью, вниманием, гиперактивностью,
мелкой моторикой, грубыми двигатель�
ными навыками. Наблюдалась отрица�
тельная корреляция между концентра�
цией цинка в плазме, гиперактивнос�
тью, и мелкой моторикой. Эти резуль�
таты указывают на связь между соот�
ношением Cu/Zn в плазме и тяжестью
симптомов, связанных с аутизмом [30].
Причиной этого может быть тот факт,
что Zn и Сu, может играть определен�
ную роль в этой системе ГАМК, кото�
рая, вероятно, изменена при аутичес�
ком синдроме [31].

Получены данные о взаимосвязи
между низким уровнем миелоперокси�
дазы, найденной в группе лиц, страда�
ющих аутизмом и терапией пробиоти�
ками. Меняя бактерии кишечника и тем
самым изменяя свойства поглощения в
кишечнике, пробиотическая терапия
снижала уровень меди [32]. Уровень
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миелопероксидазы может быть био�
маркером дисфункции кишечника при
аутизме [33].

В литературе существуют немно�
гочисленные отрывочные сведения об
изменении содержания токсичных тя�
желых металлов в биосубстратах детей
с аутизмом. Так Yorbik O. et al. [34],
показали, что в моче детей с аутизмом
наблюдались пониженные уровни Cd и
Pb и повышенные – хрома, по сравне�
нию со здоровыми испытуемыми (p
<0,05). Данные о концентрациях ртути
в крови детей с аутизмом и здоровых
детей противоречивы – некоторые ис�
следователи наблюдали рост, другие –
снижение средних по группе концент�
раций ртути в крови [35�43].

В исследованиях, проведенных в
США, изучали корреляции между коли�
чеством ртути, выбрасываемой в окру�
жающую среду (по данным Агентства
по охране окружающей среды от ток�
сичных выбросов, ретроспективно) и
количеством случаев аутизма (по дан�
ным Агентства образования). Относи�
тельный риск заболевания аутизмом
возрастал до 1,614 (95 % ДИ, 1.487�
1.752) [44�46]. При приближении жилья
к источникам выброса ртути экспонен�
циально увеличивается распространен�
ность аутизма [47]. Распространен�
ность аутизма коррелирует с содержа�
нием ртути и свинца в атмосферном
воздухе [48] и с концентрацией ртути
в образцах рыбы в разных регионах (P
< 0,001) [49, 50]. Кроме того, наблю�
далась значительная корреляция для
данных о выбросах никеля в воздух и
аутизмом (относительный риск = 1,71;
95 % ДИ 1.12�2.60). Следует отметить,
что на основании приведенных иссле�
дований нельзя делать окончательные
выводы о причинно�следственной свя�
зи, но они обеспечивают доказатель�
ства связи между аутизмом и концент�
рацией тяжелых металлов в окружаю�
щей среде, что делает актуальным
дальнейшие эпидемиологические ис�
следования для изучения возможной

роли тяжелых металлов при аутизме.

В недавнем обзоре [51] обобще�
на роль факторов окружающей среды
на развитие аутизма. Изучены взаимо�
связи между токсичными веществами
и развитием аутизма по трем катего�
риям: (А) токсичное воздействие при
зачатии, гестации и раннем периоде
детского возраста; (Б) исследование
биомаркеров токсикантов; и (С) иссле�
дования по изучению потенциальной
генетической восприимчивости к ток�
сикантам. Большинство исследований
(34/37; 92 %) показали наличие связи
«воздействие экотоксикантов –
аутизм». Большинство из этих исследо�
ваний были ретроспективными при
описании случаев выявленного аутиз�
ма. Анализировалось потенциальное
воздействие пестицидов, фталатов, по�
лихлорированных бифенилов (ПХБ),
растворителей, воздушных поллютан�
тов и тяжелых металлов. Установлено,
что наиболее сильно влияют пестици�
ды. Гестационное воздействие метил�
ртути (повышенное потребление заг�
рязненной рыбы, одно исследование)
и экспозиция загрязняющими веще�
ствами с водой в детском возрасте
(два исследования) не были связаны с
расстройствами аутистического спект�
ра.

Одно из последних исследований,
в котором обследованы 192 пар близ�
нецов, показало, что факторы окружа�
ющей среды, по оценкам, составляют
55 % риска развития аутизма по срав�
нению с 37 % для генетических факто�
ров [52]

Воздействие токсичных веществ
(ртуть, свинец, мышьяк, полихлориро�
ванные бифенилы (ПХБ) и толуол) мо�
гут быть причиной нарушения развития
нервной системы [53]. Несовершен�
ство токсикологической оценки в пла�
не нейротоксических эффектов для
большинства из них, в том числе мно�
гих, которые используются в больших
количествах, приводит к тому, что риск
развития психомоторного расстрой�



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 2 (40), 2015 г.

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 2 (40), 2015

18

ства после воздействия конкретного
токсиканта, вероятно, как правило, не�
дооценивается, а не завышается [54].
Кроме того, индивидуальная изменчи�
вость в генетической предрасположен�
ности может повлиять на проявление
воздействия токсических веществ и
способствовать повышению уязвимос�
ти [55]. Например, в нескольких иссле�
дованиях показано, что у некоторых
людей с расстройствами аутистическо�
го спектра выражен полиморфизм в
генах, участвующих в детоксикации
загрязнителей окружающей среды и
более 100 таких генов могут способ�
ствовать реализации заболеваний
аутистического спектра [56, 57].

Результаты обзора [36] показыва�
ют, что этиология заболеваний аутис�
тического спектра может включать в
себя, по крайней мере у детей, слож�
ные взаимодействия между генетичес�
кими факторами и некоторыми токси�
ческими веществами, которые могут
действовать синергично или парал�
лельно в критические периоды разви�
тия нервной системы, таким образом,
увеличивая вероятность развития
аутизма.

Результаты собственных

исследований

Начиная с 2005 года в токсиколо�
гической лаборатории УкрНИИ меди�
цины транспорта (г. Одесса) ведётся
учёт результатов микроэлементного
анализа биосубстратов больных аутиз�
мом детей, направляемых лечебными
учреждениями. Всего было обследова�
но 24 ребёнка возрастом от 3 до 13 лет
— 21 мальчик и 4 девочки.

Анализировались кровь (цельная

и плазма), моча и волосы на содержа�
ние цинка, меди, ртути (у всех пациен�
тов), а также железа, марганца, хрома,
кадмия и свинца (у части больных).

Количественное измерение со�
держания микроэлементов вбиосубст�
ратах осуществлялось атомно�эмисси�
онным методом с дуговой атомизаци�
ей на АЭС�спектрометре ЭМАС�
200CCD.

Из данных таблицы и других по�
лученных нами данных видно, что:

1. Уровни ртути во всех случаях лежа�
ли в пределах среднепопуляцион�
ной нормы для данного региона.

2. Уровни меди в плазме, цельной
крови и моче не были повышены, в
шести случаях отмечалось повы�
шенное содержание меди в воло�
сах; содержание цинка в большин�
стве случаев (в 18 из 24 случаев в
крови, в 12 из 24 — в плазме и в
17 из 24 — в волосах) было пони�
жено либо находилось на нижней
границе нормы, а в моче, напротив,
в половине случаев наблюдались
повышенные уровни цинка.

3. Ни в одном из случаев не наблю�
далось повышенных уровней кад�
мия или свинца.

4. Амплитуда распределения результа�
тов измерения железа, марганца и
хрома в цельной крови, моче и во�
лосах была широкой и разнонап�
равленной. Если судить о средне�
арифметических значениях, то
хром в волосах содержится на
уровнях, близких к нижней грани�
це нормы (5 случаев из 16 — ниже
нормы), в моче — на уровнях, близ�

Таблица 1

Результаты измерения содержания микроэлементов в биосубстратах детей с диагнозом «аутизм» 
Цельная кровь Плазма крови Моча Волосы Химический элемент 

Найдено, мг/л Норма, мг/л Найдено, мг/л Норма, мг/л Найдено, мг/л Норма, мг/л Найдено, мкг/г Норма, мкг/г 
Hg 0,00307 ± 0,00040 < 0,05 (0,025) 0,00234 ± 0,00036 < 0,04 0,00195 ± 0,00029 < 0,025 (0,010) 0,112 ± 0,026 < 0,7 
Zn 1,153 ± 0,292 1,16-9,0 0,771 ± 0,163 0,7-1,5 0,376 ± 0,056 0,2-0,4 99,9 ± 24,2 120-230 
Cu 1,03 ± 0,08 0,7-1,4 1,282 ± 0,115 0,8-1,9 0,0078 ± 0,0012 < 0,030 1,282 ± 0,115 8,0-20,0 
Cd 0,00120 ± 0,00013 < 0,01 0,00059 ± 0,00012 < 0,001 0,0007 ± 0,0001 < 0,002 0,049 ± 0,013 < 0,4 
Pb 0,035 ± 0,007 < 0,15 0,018 ± 0,005 < 0,1 0,011 ± 0,002 < 0,09 1,31 ± 0,42 < 8,0 
Mn 0,067 ± 0,010 0,03-0,16 0,00034 ± 0,00009 < 0,001 0,0066 ± 0,0007 0,006-0,008 0,090 ± 0,023 0,3-3,0 
Cr 0,0295 ± 0,0054 < 0,045 0,0242 ± 0,0067 < 0,14 0,635 ± 0,178 0,0001-0,0015 0,635 ± 0,178 0,5-1,5 
Fe 677,3 ± 64,1 440-760 0,750 ± 0,117 0,5-1,2 0,405 ± 0,066 < 1,1 14,29 ± 3,08 10,0-25,0 

Примечание: *(значения норм даны по [58-62]; данные в колонке «Найдено» показаны в формате M ± m, где M — среднее арифмети-
ческое по выборке, m — средняя ошибка средней арифметической для P = 0,95) 
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ких к верхней границе (3 случая из
16 — выше нормы). По марганцу (в
моче) и железу (в крови и волосах)
наблюдаются случаи выхода за
пределы как верхней, так и нижней
границ нормы.

5. Для эссенциальных элементов
(цинк, медь, железо, марганец) и
хрома имеет место заметная поло�
жительная корреляция между со�
держаниями в крови и волосах (ко�
эффициенты корреляции от 0,39 до
0,57). Это говорит о долговремен�
ном (хроническом) характере мик�
роэлементного статуса организма.
Взаимосвязь между уровнями ме�
таллов в крови и моче, как прави�
ло, не выражена; исключением яв�
ляется железо, где прослеживает�
ся отрицательная корреляция (ко�
эффициент �0,38).

Выводы

Актуальными задачами на сегод�
няшний день являются следующие:

— разработка строгих классификаци�
онных критериев, позволяющих
разграничить случаи заболеваний
аутизмом от иных болезней, обус�
ловленных задержкой развития или
патологией психики;

— исследование механизмов инициа�
ции, развития и протекания аутиз�
ма (в первую очередь на молеку�
лярном и клеточном уровне), а так�
же связь между развитием болез�
ни и факторами внешней среды —
химическими, физическими и со�
циальными.

Проведенное нами изучение мик�
роэлементного состояния больных мо�
жет быть полезно для решения второй
из указанных задач. Представляется,
что разрозненные данные, полученные
нами и другими исследователями, це�
лесообразно свести в единую базу
данных и систематизировать для даль�
нейшей их обработки. Таким образом,
решение актуальных задач требует
проведения масштабных санитарно�
эпидемиологических и статистических

исследований.
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Резюме

ТОКСИЧНІ І ЕСЕНЦІАЛЬНІ
МІКРОЕЛЕМЕНТИ В БІОСУБСТРАТАХ

ДІТЕЙ ПРИ ЗАХВОРЮВАННЯХ
АУТИСТИЧНОГО СПЕКТРУ: ОГЛЯД

ЛІТЕРАТУРИ І ДАНІ ВЛАСНИХ
ДОСЛІДЖЕНЬ

Пихтєєва О.Г., Большой Д.В.

Останні десятиліття ознаменовані
підвищенням актуальності проблеми
захворювання на аутизм, що супровод�
жується сплеском інтересу до позначе�

ної тематики з боку лікарів і дослід�
ників.

Численні наукові дослідження в
цьому напрямку вимагають осмислен�
ня та систематизації. Цей огляд, не
претендуючи на повноту, показує нові
погляди на природу захворювання і до�
сягнення в боротьбі з ним.

У роботі наводяться дані про
мікроелементний статус хворих аутиз�
мом (а саме рівні Hg, Zn, Cu, Cd, Pb,
Mn, Cr, Fe в крові, плазмі, сечі та во�
лоссі), отримані авторами статті.

Ключові слова: захворювання аутис�
тичного спектру, мікроелементи в
крові, сечі, волоссі, плазмі.

Summary

TOXIC AND ESSENTIAL TRACE
ELEMENTS IN BIOSUBSTRATES

CHILDREN AT THE AUTISTIC
SPECTRUM DISORDER: REVIEW OF
LITERATURE AND OWN RESEARCH

DATA

Pykhtieieva E.G., Bolshoy D.V.

Recent decades have seen an
increase in the relevance of the problem
of autism, which is accompanied by a
surge of interest in the indicated category
by doctors and researchers.

Numerous scientific studies in this
area require reflection and
systematization. This review does not
claim to be complete, showing new
perspectives on the nature of disease and
advances in the fight against it.

The paper shows the microelement
status autism (namely levels Hg, Zn, Cu,
Cd, Pb, Mn, Cr, Fe in the blood plasma,
urine and hair), obtained by the authors
of the article.

Key words: autistic spectrum disease,
trace elements in blood, urine, hair,
plasma.
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Вступ

Невпинний процес погіршення при�
родного довкілля негативно впливає на
стан здоров’я і якість життя українців та
генерує загрози національній безпеці в
екологічній сфері. Тому особливого зна�
чення набуває питання гігієнічної діагнос�
тики навколишнього середовища, що є
необхідною умовою для своєчасного ви�
явлення та відстеження проблем негатив�
ного впливу факторів довкілля на організм
людини, визначення шляхів їх запобіган�
ня та подолання [1, 6]. Проте аналіз та
оцінка ситуації за отриманими даними
спостережень з метою виявлення нега�
тивних тенденцій, визначення та оцінки
рівня їх небезпеки з подальшим вироб�
ленням науково обґрунтованих пропозицій
щодо їх подолання, потребує здійснення
наукових досліджень з використанням
сучасних методів кількісного та якісного
аналізу [4, 7]. Серед таких методів слід
відмітити значущість індикативного анал�
ізу, що передбачає використання гранич�
но�припустимих (порогових) значень інди�

Гигиена, эпидемиология, экология
Hygiene, Epidemiology,
Ecology

Гигиена, эпидемиология, экология
Hygiene, Epidemiology,
Ecology

УДК: 614.7:669.018.674:504
ДЕЯКІ АСПЕКТИ ГІГІЄНІЧНОЇ ДІАГНОСТИКИ НАВКОЛИШНЬОГО

СЕРЕДОВИЩА

Головкова Т.А.
Державний заклад «Дніпропетровська медична академія Міністерства

охорони здоров’я України»

Хімічна агресія техногенного забруднення середовища існування людини, на
думку фахівців, є провідним фактором ризику для популяційного здоров’я населен�
ня. Екологічна ситуація в промислових районах, характеризується негативним впли�
вом на мешканців розповсюджених токсикантів — важких металів. У зв’язку з цим,
у роботі проаналізовані дані комплексних досліджень, присвячених гігієнічної діагно�
стики навколишнього середовища. З метою оцінки впливу свинцю і кадмію техно�
генного походження на організм чутливих верств населення проведено: аналіз вмісту
цих металів в об’єктах довкілля; біомоніторинг в крові та сечі вагітних жінок — жительок
промислового міста Дніпропетровська; визначеня величини їх сумарного добового
надходження; розрахування коефіцієнтів конверсії для характеристики можливих взає�
мозв’язків зовнішніх і внутрішніх експозицій ксенобіотиків.

Ключові слова: важкі метали, свинець, кадмій, порогові концентрації, відносні ко�
ефіцієнти.

каторів, вихід за межі яких свідчить про ви�
никнення ризику в досліджуваній сфері.

Одним з основних та перспективних
напрямків профілактичної медицини є
удосконалення гігієнічної діагностики в умо�
вах зростаючого техногенного забруднен�
ня довкілля промисловими токсикантами,
серед яких пріоритетну позицію займають
важкі метали (ВМ). В дійсний час ВМ увій�
шли до переліку найбільш розповсюджених
забруднювачів навколишнього середови�
ща, які формують комплексне “металеве”
навантаження організму та погіршують здо�
ров’я населення і в перш за все найчутли�
віших його верств – вагітних жінок, у зв’яз�
ку з їх несприятливою тропністю до репро�
дуктивної системи людини [2, 5, 8]. Сучас�
ний стан цієї проблеми вимагає не�
обхідність подальших наукових розробок
щодо вивчення взаємовідносин «організм
– важкі метали навколишнього середови�
ща» для виявлення і прогнозування змін у
стані здоров’я населення техногенно заб�
руднених територій та визначення донозо�
логічних показників, критеріїв небезпечності
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впливу ВМ, інформативних біосубстратів,
регламентуючих величин вмісту цих ксено�
біотиків в індикаторних середовищах люди�
ни [9, 10]. Це дасть підставу для обґрунту�
вання та впровадження відповідних заходів
профілактики для збереження та зміцнен�
ня здоров’я населення.

Досвід наукових робот вказує, що,
незважаючи на те, що зовнішні експозиції
ВМ не перевищують відповідних норма�
тивних значень, їх систематичне надход�
ження формує досить суттєве внутрішнє
забруднення організму людини і викли�
кає екологічно�обумовлені зміни в
організмі людини – від фізіологічних по�
рушень до захворювання. Серед розмаї�
ття значущості металів особливе місце
займає вплив свинцю та кадмію на гене�
ративну функцію людини, яка дуже склад�
на, пов’язана з іншими системами та є
однією з найбільш чутливих в організмі
[2, 8, 9]. Негативна дія цих металів на
критичні групи населення проявляється у
зв’язку не тільки з підвіщенням інтенсив�
ності фактору, а й із зниженням адапта�
ційних резервів, що має місце, наприк�
лад, у період вагітності, яка змінює реак�
тивність організму і може слугувати пус�
ковим механізмом ушкоджуючого впливу
ксенобіотичних металів [7].

У зв’язку з цим, нашу увагу при�
вернув коефіцієнтів конверсії (відносні
коефіцієнти), як регламентуючий критерій.
Подібний коефіцієнт – фактор конверсії
[3] був запропонований експертами ФАО/
ВООЗ з харчових добавок, і дозволяє
розрахувати концентрацію свинцю у крові
за даними фактичного його вмісту у хар�
човому раціоні. Тому, нами проведено
визначення величини сумарно добового
надходження (СДН) свинцю і кадмію та
їх концентрацій у крові і сечі вагітних жінок
— мешканок промислового міста Дніпро�
петровська з метою розрахунку «віднос�
них коефіцієнтів» для характеристики віро�
гідних взаємозв’язків зовнішньої та внут�
рішньої експозиції.

Методи досліджень

Для проведення досліджень обрані
два промислових райони м.Дніпропет�

ровська. Контрольним районом було обра�
но місто Новомосковськ Дніпропетровської
області. Програма досліджень передбача�
ла оцінку вмісту Pb, Cd, Fe, Zn, Mn, Cu, Cr,
в життєзабезпечующих об’єктах довкілля та
крові і сечі вагітних жінок. Виконаний мон�
іторинг свинцю і кадмію у атмосферному
повітрі, питній воді і продуктах харчування
дозволив визначити СДН цих металів для
жительок районів, що досліджуються. Для
біомоніторингу відібрали 89 практично здо�
рових жінок віком 20�25 років, без профес�
ійних шкідливостей, при відсутності сома�
тичних, спадкових хвороб і шкідливих зви�
чок, з фізіологічно нормальним перебігом
вагітності другого триместру. Жінок розпо�
ділили на три групи за районом мешкання.

Результати досліджень

Отримані нами результати свідчать,
що ВМ постійно визначаються в атмос�
ферному повітрі, воді, харчових продук�
тах порівняльних міст у концентраціях,
середні значення яких здебільш не пере�
вищують гранично допустимих концент�
рацій (ГДК). СДН свинцю для мешканок
м.Дніпропетровська в середньому стано�
вить 0,14мг/доб., що нижче допустимого
– 0,24 мг/доб. [9], але за максимальним
значенням йому майже відповідає – 0,26
мг/доб. Ці дані збігаються з результата�
ми аналогічних досліджень у промисло�
вих містах Росії – 0,079�0,165 мг/доб. [7],
але вищі, ніж для населення м.Києва та
Західної України – 0,09�0,1 мг/доб. [2, 8].
Що стосується кадмію, то його добове
надходження складає 28 мкг/доб., що
відповідає даним західних областей Ук�
раїни – 30 мкг/доб. і даним Донецького
регіону – 0,3�95 мкг/доб., але за макси�
мальними величинами – 0,207 мг/доб. –
перевищує допустиме значення у 3 рази.
Організм мешканок міста порівняння в се�
редньому отримує за добу свинцю на 30
% (0,098мг) менше, ніж у дослідних рай�
онах м.Дніпропетровська. СДН кадмію
(0,0278 мг/доб.) збігається з даними для
промислового міста, однак за максималь�
ним значенням у 4 рази менше, ніж у
м.Дніпропетровську.

Результати проведення біомоніторин�
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гу та їх аналіз свідчать, що в індикаторних
біосубстратах вагітних жінок промислових
районів відзначаються перевищення кон�
центрацій металів�токсикантів відносно
відповідних нормативів: свинцю у крові у
6,7�24 %, а у сечі – у 40�44,8 %, кадмію в
сечі – у 36�50 % обстежених жінок. При
цьому середні значення свинцю у крові
мешканок промислових районів становили
0,27 ± 0,017 та 0,35 ± 0,027 мкг/мл, що
збігається з аналогічними даними техноген�
но забруднених територій [7, 9]. Насторо�
жуючі результати отримані при аналізі да�
них біомоніторингу у жінок, які не мали пе�
ревищення нормативних значень вмісту
металів�токсикантів в біосубстратах: у 68 %
обстежених промислового міста визначе�
но металоносійство свинцю у крові, а у 55
% – металоносійство кадмію. Для пошуку
кількісного зв’язку зовнішніх і внутрішніх ек�
спозицій металів застосовано кореляційний
і регресійний аналіз. Результати проведен�
ня цих статистичних опрацювань визначи�
ли “пороги” вмісту абіотичних металів у
повітрі і воді, при яких їх концентрації у
крові вагітних жінок можуть виходити за
межі нормативів. Так, порогові концентрації
для повітря визначені на рівні: 0,012 мкг/м3

свинцю, 0,007 мкг/м3 кадмію, 0,01мкг/м3

хрому і 0,05 мкг/м3 марганцю, а для питної
води порогові величини для свинцю і хро�
му становлять відповідно 0,006 і 0,015 мг/
дм3. Викликає занепокоєння той факт, що
встановлені значення у 1,6�150 разів мен�
ше відповідних гранично допустимих кон�
центрацій металів. Отримані фактичні дані
співпадають з результатами досліджень
інших авторів про значне перевищення
нормативів промислових хімічних речовин
у вітчизняній практиці у порівнянні з заруб�
іжними аналогами [6, 7], що ставить питан�
ня про надійність ГДК ВМ в об’єктах довк�
ілля і потребує уваги спеціалістів.

Математично�статистичний аналіз
також дозволив розрахувати «відносні
коефіцієнти» (коефіцієнти конверсії), ви�
користання яких дає можливість орієнтов�
но визначити концентрації свинцю, кад�
мію, міді і цинку у крові і сечі населення
за результатами їх сумарного добового

надходження. Величини цих коефіцієнтів
представлені на рисунку. Отримані “поро�
гові концентрації” та “відносні коефіцієнти”
дозволять у подальшому за даними
зовнішніх експозицій металів розрахунко�
вим методом визначати та давати гігієнічну
оцінку їх вмісту в організмі мешканців тех�
ногенно забруднених територій. У свою
чергу, величини показників внутрішнього
забруднення організму металами, як біо�
маркерів дії, у сукупності з біомаркерами
ефекту служать критеріями для характери�
стики впливу ВМ на стан здоров’я населен�
ня.

Висновки та перспективи подальших

досліджень в даному напрямку

Визначення вмісту ВМ в об’єктах дов�
кілля та їх гігієнічна оцінка свідчить про
те, що в умовах Дніпропетровської об�
ласті має місце систематичне комплекс�
не їх надходження в організм людини з
повітрям, водою, харчовими продуктами.
Незважаючи на допустимі середні вели�
чини сумарного добового надходження
свинцю і кадмію, в організмі мешканок
промислових районів визначено значний
їх вміст. Поглиблений математично�ста�
тистичний аналіз даних досліджень доз�
волив розрахувати коефіцієнти конверсії
для орієнтовного визначення концентрацій
свинцю і кадмію у крові і сечі людини за
результатами їх СДН. У свою чергу, ве�
личини показників внутрішнього забруд�
нення організму металами, як біомаркерів
дії, служать критеріями для прогнозуван�
ня їх впливу стан здоров’я населення з
метою розробки та своєчасного впровад�

Рис. Відносні коефіцієнти вмісту металів в крові та сечі людини в 
залежності від сумарного добового надходженням (ум.од.) 
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ження профілактичних заходів.

Розраховані порогові концентрації ВМ
для атмосферного повітря та питної води
актуалізує питання гармонізації вітчизняних
стандартів та законів з діючими міжнарод�
ними нормативами і є пріоритетним на�
прямком економічного розвитку України,
що визначає її інтеграцію у європейську та
світову спільноту. На початку XXI століття
відбувається перегляд уявлень щодо пріо�
ритету медико�біологічних показників доно�
зологічної шкідливої дії ксенобіотиків, ком�
плексного і комбінованого їх впливу, вив�
чення кумулятивних властивостей як один
з універсальних критеріїв оцінки токсич�
ності. Ці зміни ґрунтуються на результатах
багатопланових гігієнічних досліджень та
негативній тенденції у стані здоров’я нації.
Хоча біологічні й фізіологічні особливості
сучасної людини майже не змінилися,
проте наші знання про людський організм
стрімко розвиваються. Сьогодні при вир�
ішенні гігієнічних завдань, пов’язаних з об�
ґрунтуванням принципів системи єдиного
нормування, необхідно враховувати досяг�
нення інших наук, а саме: фізіології,
біохімії, анатомії, фармакології і токсико�
логії. Продовження наукових досліджень
в даному аспекті гігієнічної проблеми
дозволить не тільки поліпшити стан здо�
ров’я нації, але і підвищити якість життя,
працездатність населення і демографічну
ситуацію в Україні.
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Резюме

НЕКОТОРЫЕ АСПЕКТЫ
ГИГИЕНИЧЕСКОЙ ДИАГНОСТИКИ

ВНЕШНЕЙ СРЕДЫ

Головкова Т.А.

Химическая агрессия техногенного
загрязнения среды обитания человека, по
мнению специалистов, является ведущим
фактором риска для популяционного здо�
ровья населения. Экологическая ситуация
в промышленных районах, характеризу�
ется негативным влиянием на жителей
распространенных токсикантов – тяжелых
металлов. В связи с этим, в работе про�
анализированы данные комплексных ис�
следований, посвященных гигиенической
диагностики окружающей среды. С це�
лью оценки влияния свинца и кадмия
техногенного происхождения на организм

чувствительных групп населения проведен:
анализ содержания этих металлов в объек�
тах внешней среды; биомониторинг в кро�
ви и моче беременных женщин – житель�
ниц промышленного города Днепропет�
ровска; определение величины их суммар�
ного суточного поступления; рассчет коэф�
фициентов конверсии для характеристики
возможных взаимосвязей внешних и внут�
ренних экспозиций ксенобиотиков.

Ключевые слова: тяжелые металлы,
свинец, кадмий, пороговые концентра�
ции, относительные коэффициенты.

Summary

SOME ASPECTS OF HYGIENIC
DIAGNOSTICS OF THE ENVIRONMENT

Golovkova T.A.

Chemical aggression of technogenic
contamination of the environment, according
to experts, is a leading risk�factor for
population health. The ecological situation
in industrial regions characterized by a
negative influence of widespread toxicants
— heavy metals on the inhabitants. Therefore
in this article analysis of the data of complex
researches, devoted to sanitary diagnostic
of environment, is done. In order to assess
the influence of technogenic origin lead and
cadmium on the organism susceptible
populations carried out: analysis of the
content of these metals in the environmental
objects; biomonitoring in blood and urine of
pregnant women — residents of the industrial
city of Dnipropetrovsk; determination of the
value of their total daily intake; calculation
of conversion coefficients for characterizing
the possible relationship between external
and internal exposures xenobiotics.

Keywords:, heavy metals, lead, cadmium,
threshold concentrations, relative
coefficients.
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Вступ

 У структурі інфекційних захворю�
вань значний відсоток припадає на па�
разитарні захворювання. Серед останніх
особливе місце займає ентеробіоз, ас�
каридоз, токсокароз [1].

Паразитарні хвороби є причиною
затримки психічного та фізичного роз�
витку дітей, спаду працездатності до�
рослого населення. Визиваючи алергі�
зацію ураженого організму людини, дані
хвороби знижують опір до інфекційних
та соматичних захворювань, зменшую�
чи тим самим ефективність вакциноп�
рофілактики [2].

В теперішній час санітарно�епіде�
міологічна ситуація у відношенні пара�
зитарних захворювань в масштабах
нашої країни залишається дуже напру�
женою. Це пояснюється декількома
причинами: по�перше, до більшості
гельмінтів населення має всезагальну
сприйнятливість, по�друге, низька діаг�
ностична цінність існуючих методів дос�
лідження і, по�третє, застосування не�
правильних підходів до терапії глистя�
ної інвазії [3, 4].

Мета роботи –  вивчення ступеню
розповсюдження геогельмінтів та оцін�
ка санітарно�гігієнічного контролю

УДК 595.1: 574.2: 656.22: 656.025 (477.74)
ПАРАЗИТОЛОГІЧНИЙ МОНІТОРИНГ ПАСАЖИРСЬКИХ

ПЕРЕВЕЗЕНЬ НА ОДЕСЬКІЙ ЗАЛІЗНИЦІ

1Кириленко Н. А., 2Кузнєцов О. В., 2Гамарц Т. К., 2Фролова Н. Д
1Одеський національний університет ім. І. І. Мечникова;

2Санепідемстанція Одеської залізниці

Метою роботи було вивчення ступеня поширення геогельмінтів і оцінка са�
нітарно�гігієнічного контролю об’єктів пасажирських перевезень. Результати пара�
зитологічних досліджень змивів, стічної води і баласту залізничних колій свідчать
про значне забруднення довкілля збудниками паразитарних захворювань і склали
в середньому за 3 роки 1,5%; 4,2%; 5,6% відповідно. Виявлення яєць гельмінтів
є найбільш прямим показником забруднення навколишнього середовища фекал�
іями, ніж індекс БГКП, тому, що саме яйця є найбільш стійкими до впливу не�
сприятливих факторів навколишнього середовища і найбільш довго зберігають
життєздатність.

Ключові слова: яйця геогельмінтов, змиви, стічна вода, баласт шляхів.

об’єктів пасажирських перевезень на
Одеській залізниці.

Матеріал та методи дослідження

Дослідження проводились в Цент�
ралізованій лабораторії санітарної епі�
деміологічної служби на Одеській залі�
зниці протягом 2006� 2008 р.р. Для
проведення моніторингу були визначені
об’єкти: вокзал, вагони пасажирських
потягів далекого слідування, електропо�
тяги приміського сполучення, вагони –
ресторани, залізничні колії. Досліджува�
ний матеріал: змиви з об’єктів довкіл�
ля, вода, баласт залізничних колій.

Для вивчення ступеню забруднен�
ня яйцями гельмінтів і шляхів передачі,
змиви відбирали до та після проведен�
ня дезінфекційних робіт [5]:

� на вокзалі � з крісел та диванів в
залах очікування, дверей і ручок
дверей в туалетах, стін (на висоті
1,5 � 2 м), поручнів білетних кас;

� у вагонах (в день прибуття та в
день відправлення, після профілак�
тичних заходів в депо) � з матраців,
подушок, столів, ручок кранів, по�
ручнів біля вікон, дверей туалетів та
купе, полиць та сидінь;

� у вагонах�ресторанах � з посуду,
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скатертин, рук обслуговуючого пер�
соналу.

Для обробки поверхонь застосо�
вували 2,3 % дезінфект.

З метою виявлення яєць гельмінтів
у воді дослідженню щорічно підлягало
25 проб питної та 288 проб стічної
води, об’ємом 50 дм3 кожна [6].

Проби баласту залізничних колій
відбирали на платформах Одеса�Мала,
Житомирська, Слобідська та станції
Раухівка. Баласт відбирали на зупинках
у кількості 3 проб на відстані 50 м.
Пробу формували з баласту, відібрано�
го на відстані 25�30 см. від зовнішньо�
го та внутрішнього боку рельс. В кожній
точці відбирали 50�60 г. баласту (2
столові ложки) поверхневого шару за�
гальною вагою 400�500 г.

Результати та їх обговорення

Всього за 2006�2008 роки прове�
дено 4400 санітарно�гельмінтологічних
досліджень (табл. 1). Питома вага дос�
ліджень змивів складала 85,5 %, води
стічної – 6,5 %, води питної – 1,7 %,
баласту залізничних колій – 6,3 %.

Результати санітарно � паразито�
логічних досліджень змивів, стічної води,
баласту залізничних колій свідчать про

значну забрудненість довкілля збудни�
ками паразитарних хвороб і склали в
середньому за три роки по залізниці
1,5 %; 4,2 %; 5,6 %, відповідно.

За 2006�2008 роки було дослід�
жено 3764 змиви з об’єктів довкілля.
Питома вага позитивних результатів
становила: у 2006 році � 2,1 %; у 2007
році � 1,4 %; у 2008 році � 0,9 % (табл.
2).

У приміщеннях вокзалу та у ваго�
нах пасажирських потягів (поручні ко�
ридору, постільна білизна) в період
збільшення пасажиропотоку, а саме
влітку, були виявлені яйця Enterobius
vermicularis (гострик дитячий). Врахову�
ючи міграцію населення та безпосе�
реднє спілкування пасажирів, останні
можуть сприяти розповсюдженню
інфекції контактно�побутовим шляхом
[7]. Після дезінфекційних робіт (конт�
роль) питома вага позитивних резуль�
татів в цілому зменшувалась, незважа�
ючи на збільшення кількості досліджень
(табл. 2).

Паралельно з відбором проб
змивів на яйця гельмінтів відбирали
проби з метою виявлення бактерій гру�
пи кишкових паличок (далі БГКП). Ви�
являємість БГКП у вагонах потягів спо�

стерігалась від 17
% у 2006 році до
15,6 % у 2008 році.
У приміщенні вокза�
лу БГКП виявили у
5 % випадків від
загальної кількості
проведених дослід�
жень. У повторних
змивах БГКП не
виявляли, а яйця
гельмінтів у деяких
поодиноких випад�
ках знаходили і
після дії дез�
інфікантів. Ймовір�
но, це свідчить про
стійкість останніх та
більш вагому зна�
чимість при оцінці

Таблиця 1 
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абс. % абс. % абс. % абс. % 

Змиви 770 16 2,1 995 14 1,4 1999 18 0,9 3764 48 4,4 

Баласт 
колій 100 4 4,0 92 4 4,3 81 7 8,6 273 15 16,9 

Вода 
стічна 96 5 5,2 96 3 3,1 96 4 4,2 288 12 12,5 

Вода 
питна 

25 0 0,0 25 0 0,0 25 0 0,0 75 0 0 

Всього 991 25 11,3 1208 21 8,8 2201 29 13,7 4400 75 33,8 
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санітарно�гігієнічного стану об’єктів дов�
кілля.

У 2008 році у пробах змивів з
об’єктів довкілля вагонів � ресторанів
виявлено Enterobius vermicularis. Найб�
ільша забрудненість збудниками гель�
мінтозів виявлена у вагонах приміських
потягів (3,6 % � 2006 рік, 2,5 % � 2007
рік, 1,8 % � 2008 рік) (табл. 2), в яких
окрім яєць гостриків виявлені яйця ас�
кариди людської (Ascaris lumbricoides).
Останні  були  виявлені  в  змивах  з
полиць для сидіння в літньо�осінню
пору: в період збільшення пасажиропо�
току та  перевезення у  вагонах харчо�

вих продуктів (садовина, городина) і си�
ровини.

Дослідження баласту залізничних
колій на платформах Одеса�Мала, Жи�
томирська, Слобідська та станції Раух�
івка показали, що у 2008 році спосте�
рігалось зростання забруднення заліз�
ничних колій яйцями гельмінтів порівня�
но з попередніми роками (табл. 3).

Так, на залізничних коліях плат�
форми Житомирська та станції Раухів�
ка окрім яєць Toxocaris canis (аскариди
собачої) виявлено ще й яйця Ascaris
lumbricoides. Ймовірно, це пов’язано, з
одного боку – з віддаленням вищезгада�

них станцій від са�
нітарної зони
міста, а з другого �
значним забруд�
ненням залізнич�
них колій випо�
рожненнями собак
та людей.

Загальнові�
домо, що якість
води централізо�
ваного госпо�
дарсько�питного
водопостачання, в
тому числі і на
Одеській залізниці,
за паразитологіч�

Таблиця 2 
Розповсюдженість яєць гельмінтів у рухомому складі та на вокзалі 
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Приміщення 
вокзалу 120 2 1,7 0 0 200 3 1,5 1 0,5 200 2 1,0 0 0 

Пасажирські 
вагони 290 3 1,0 0 0 375 2 0,5 1 0,3 1314 9 0,7 2 0,2 

Вагони– рес-
торани 60 0 0,0 0 0,0 60 0 0,0 0 0,0 105 2 1,9 0 0,0 

Вагони 
приміських 
потягів 

300 11 3,6 4 1,3 360 9 2,5 2 0,6 380 7 1,8 1 0,3 

Всього до-
сліджень 770 16 6,3 4 1,3 995 14 4,5 4 1,4 1999 20 5,4 3 0,5 

 

Таблиця 3 

Дослідження баласту залізничних колій на яйця гельмінтів 
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абс. % абс. % абс. % 
Одеса-Мала 25 0 0 25 0 0 25 0 0 

Житомирська 35 2 5,7 35 2 5,7 25 2 8 

Слобідська 25 1 4,0 25 1 4,0 25 2 8 

Раухівка 15 1 6,7 7 1 14,3 23 3 13 

Всього  
досліджень 

100 4 16,4 92 4 24 98 7 29 
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ними показниками (цисти лямблій, крип�
тоспоридій, яйця гельмінтів та ін.) повин�
на відповідати санітарним нормам. За
даними МОЗ України у 2006�2008 роках
за результатами гельмінтологічного дос�
лідження питної води у вищезгаданій
системі водопостачання, яйця гельмінтів
не виявлено жодним з санепідемзакладів
України [8]. У досліджених нами пробах
питної води зберігається та ж тенденція.

За 2006�2008 роки було дослід�
жено 288 проб стічної води. Найбільша
виявляємість яєць гельмінтів (гостриків
та аскарид) у стічній воді з колектору
вокзалу Одеса – Головна була в 2006
році – 5,2 % (в 2007 році –3,1 %; в
2008 році – 4,2 %). В Україні цей по�
казник в середньому складав 2,9 % [8],
а в Одеській обл. 5,1 % [9]. За вказані
роки частота виявлення яєць аскарид,
порівняно з яйцями гостриків, зроста�
ла. Найбільше зростання відмічалось
влітку та на початку осені. А в 2006�
2007 роках, в ці ж сезони, даний по�
казник за зростанням в 2 рази пере�
вищив частоту виявлення яєць гос�
триків.

Наявність яєць гельмінтів у зми�
вах, пробах баласту залізничних колій
та води являється більш інформатив�
ним показником забруднення навколиш�
нього середовища, ніж індекс БГКП.

Висновки

Таким чином, паразитологічний
моніторинг пасажирських перевезень
надає змогу своєчасно виявити рівень
забруднення навколишнього середови�
ща і територій, які прилягають до зал�
ізної дороги, в тому числі і всіх еле�
ментів інфраструктури пасажирських
перевезень. Контроль за дотриманням
режимних вимог на залізничному транс�
порті допомагає раціонально направля�
ти зусилля на ліквідацію причин і шляхів
розповсюдження основних гельмінтозів
людини.
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Резюме

ПАРАЗИТОЛОГИЧЕСКИЙ МОНИТОРИНГ
ПАСАЖИРСКИХ ПЕРЕВОЗОК НА
ОДЕССКОЙ ЖЕЛЕЗНОЙ ДОРОГЕ

Кириленко Н. А., Кузнецов А. В.,
Гамарц Т. К., Фролова Н. Д.

Целью работы явилось изучение
степени распространения геогельмин�
тов и оценка санитарно�гигиеническо�
го контроля объектов пассажирских
перевозок. Результаты паразитологичес�
ких исследований смывов, сточной воды
и балласта железнодорожных путей
гласят о значительном загрязнении
окружающей среды возбудителями па�
разитарных заболеваний и составили в
среднем за 3 года 1,5 %; 4,2 %; 5,6 %
соответственно. Выявление яиц гель�
минтов является наиболее прямым по�
казателем загрязнения окружающей

среды фекалиями, нежели индекс БГКП,
потому, что именно яйца являются наи�
более стойкими к влиянию неблагопри�
ятных факторов окружающей среды и
наиболее длительно сохраняют жизне�
способность.

Ключевые слова: яйца геогельминтов,
смывы, сточная вода, баласт путей.

Summary

PARASITOLOGICAL MONITORING OF
PASSENGERS TRANSPORTATION IN

ODESSA RAILWAY

Kirilenko N.A., Kuznetsov A.V.,
Gamarts T.K., Frolova N. D.

The aim of the investigation was to
detect soil�transmitted helminthes which
are spread contaminantly, on the objects
of passenger’s transportation. The results
of sanitary�parasitological investigations of
washouts, sewages, railway ballasts show
significant environmental pollution caused
by the pathogens of parasitic diseases
and averaged 1,5 %; 4,2 %; 5,6 % over
the three years period respectively. The
detection of the helminthes eggs is a
more direct and accurate indicator of
environmental pollution by excrements,
then BGEB (bacterial groups enteric
bacilli), because it is the eggs that are
more resistant to adverse environment
factors and remain viable for a longer
time.

Key words: helminthes eggs,
washouts, sewages, railway ballasts
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Введение

Криворожский железорудный бас�
сейн – наиболее крупный в Украине по
запасам железных руд, главный горно�
добывающий центр Днепропетровской
области. В городе Кривом Роге скон�
центрировано 21 млрд. т запасов же�
лезных руд, промышленные запасы
железной руды составляют 18 млрд. т
[1]. Промышленный и хозяйственный
комплекс Криворожского региона сфор�
мировался на базе использования ми�
нерально – сырьевых ресурсов, что
повлияло на развитие производства, и
привело к высокой территориальной
концентрации предприятий горнодобы�
вающей и металлургической промыш�
ленности [2, 3]. Ежегодно действующи�
ми горнорудными предприятиями в
бассейне откачивается около
40,0 млн. м3 подземных вод (шахтные,
карьерные), среди которых 17�18 млн.
м3 высокоминерализованных шахтных
вод [4]. Максимальные возможности по
использованию подземных вод в обо�

УДК 61.614.7: 644.6 (477)
КАЧЕСТВО ВОДЫ КАРАЧУНОВСКОГО ВОДОХРАНИЛИЩА В

КРИВОРОЖСКОЙ ЗОНЕ УРБАНИЗАЦИИ

Григоренко Л.В., Шевченко А.А., Дзяк Н.В.1, Коток Р.Ю2., Маршалов К.Е.,
Клочко Р.И.3

“Днепропетровская медицинская академия МЗУ”1

ФПО “Днепропетровская медицинская академия МЗУ”2

“Криворожская клиническая стоматологическая поликлиника № 2
Днепропетровского обласного совета”3,, ask_lubov@mail.ru

Качество воды из Карачуновского водохранилища – источника поверхност�
ного водоснабжения населения Криворожской зоны урбанизации, относится к “4
классу” (по уровням среднемноголетних показателей азота аммонийного, нитри�
тов) в отдельные годы наблюдения; к “3 классу” – по содержанию тяжёлых
металлов (Mo, Mg, Cd); ко “2 классу” – (по содержанию Ni, Zn, Fe, Cu); к “1
классу” – (по содержанию Pb, F, Cr, фенолов, СПАВ). Отмечается увеличение в
динамике содержания азота аммонийного, на фоне снижения нитратного азота,
что убедительно свидетельствует об ухудшении способности Карачуновского во�
дохранилища к самоочищению воды за 2008–2012 года.

Ключевые слова: класс водоисточника, показатели качества воды, Криворожская
зона урбанизации, горнодобывающие предприятия, Карачуновское водохранили�
ще, среднемноголетние показатели, солевой состав, предельно допустимая кон�
центрация.

ротных циклах горнорудных предприятий
граничат на уровне 28�29 млн. в год,
остальные 11�12 млн. м3 ежегодно вре�
менно аккумулируется и удерживается в
ставке – накопителе шахтных вод [5].
Значительная концентрация потенциаль�
но опасных объектов на территории Кри�
ворожского региона (шахты, карьеры,
отвалы, хвостохранилища, терриконы),
при условии прекращения откачки под�
земных вод или переполнения накопите�
лей неизбежно станут источником разви�
тия крупномасштабных техногенных ка�
тастроф [6]. Инфраструктура города
Кривого Рога связана с функционирова�
нием мощных предприятий горнодобы�
вающей отрасли и металлургической
промышленности, по показателям урба�
низации и негативного влияния на окру�
жающую среду достигли критического
уровня [7].

Цель исследования: гигиеничес�
кая оценка химического и солевого со�
става воды, по среднемноголетним по�
казателям, из Карачуновского водохра�
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нилища – основного источника питьево�
го водоснабжения населения Криворож�
ской зоны урбанизации.

Материалы и методы

Для проведения исследования по�
казателей качества воды из местного
водоисточника – Карачуновского водо�
хранилища — в качестве опытной зоны
была выбрана западная (Криворожская)
зона урбанизации (охватывает 9 % пло�
щади Днепропетровской области, чис�
ленность населения – 740 тысяч чело�
век, из них — 94 % городского насе�
ления). В исследовании применяли ком�
плекс санитарно�гигиенических, эпиде�
миологических, физико – химических,
статистических методов. Определяли
среднемноголетние показатели качества
воды из поверхностного водоисточника
– Карачуновского водохранилища, со�
гласно требованиям Санитарных правил
и норм 4630�88 [8]. Класс воды водо�
источника по каждому из исследуемых
показателей определяли согласно
ГОСТ 4008:2007 [9]. В качестве инди�
каторных показателей загрязнения воды
водоисточника были выбраны следую�
щие: общая жёсткость, сухой остаток,
сульфаты, хлориды, содержание хими�
ческих веществ: Mo, As, Ni, Zn, Ca, Mg,
Fe, Mn, Cu, F, цианиды, азот аммиака,
нитриты и нитраты, СПАВ, нефтепродук�

ты. Исследование проводили по данным
среднемноголетних показателей за
(1965 – 1979), (1980 – 1990), (1991 –
2001), (2002 – 2012) годы. Статистичес�
кая обработка результатов проведена на
персональном компьютере с использо�
ванием стандартных статистических па�
кетов STATISTICA 6.0.

Результаты и обсуждение

Установлена динамика роста общей
жёсткости в воде из Карачуновского во�
дохранилища, по уровням среднемного�
летних показателей: от (6,76 ± 0,40) мг�
экв/дм3 — за 1965�1979 годы до (10,28
± 0,44) мг�экв/дм3 — за 2002 –
2012 годы. При этом, на протяжении
1965�1979 годов по показателю общей
жёсткости вода из водохранилища отно�
силась к 3 классу поверхностных источ�
ников водоснабжения, согласно ГОСТ
4008:2007, то есть “удовлетворительное,
приемлемое качество воды”. По уровням
среднемноголетних показателей общая
жёсткость превышала 7,0 мг�экв/дм3, т.е.
вода из Карачуновского водохранилища
относится к 4 классу поверхностных вод,
качество которой можно охарактеризо�
вать как “посредственная, ограниченно
пригодная, нежелательное качество
воды”. Сухой остаток за (1965 — 1979),
(1980�1990) годы не превышал
ПДК (1000 мг/м3), вода из этого водохра�

нилища относится к
3 классу. Показана
динамика к увеличе�
нию сухого остатка,
с превышением
ПДК: в 1991�2001
годах — в 1,04 раза;
в 2002�2012 годах
— в 1,23 раза (рис.
1).

Показана тен�
денция к увеличе�
нию среднемного�
летнего показателя
по содержанию
сульфатов в воде из
Карачуновского во�
дохранилища. При
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Рис. 1. Значения среднегодовых показателей солевого состава питьевой
воды из Карачуновского водохранилища за 1965-2012 года 
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этом, концентрация сульфатов стреми�
тельно увеличивалась от (283,50 ± 8,50)
мг/дм3 за 1965�1979 годы, и превышала
ПДК в 1,13 раз до (526,95 ± 6,27) мг/дм3

в 2001�2012 годах, с превышением ПДК
в 2,11 раза. По содержанию сульфатов
вода из этого водохранилища относи�
лась к 4 классу опасности за весь пери�
од наблюдения (1965�2012 года). По со�
держанию хлоридов наблюдается дина�
мика уменьшения в 1,34 раза: от (139,58
± 2,49) до (104,33 ± 1,80) мг/дм3. За
2008�2012 годы хлориды не превышали
ПДК (250 мг/дм3) в воде водоёма, а ка�
чество воды соответствовало 3 классу
(101 – 250 мг/дм3). Наиболее высокое
содержание марганца наблюдалось на
протяжении (1980 — 1990), (1991�2001)
годов и колебалось в пределах (2,2 —
2,1) ПДК. В целом, качество воды из это�
го водоёма относится к 3 классу и нахо�
дится на уровне (0,162 ± 0,018) мг/дм3

за весь период наблюдения (1965�2012
года). По уровню среднемноголетнего
показателя молибдена (0,036 ±
0,006) мг/дм3 вода из Карачуновского
водохранилища характеризовалась как
“удовлетворительного, приемлемого ка�
чества” (3 класс). Мышьяк в воде водо�
хранилища не превышает ПДК (0,05 мг/
дм3) за 2008 — 2012 годы, по качеству
вода относилась ко 2 классу. Содержа�
ние цианидов в воде оставалось посто�
янным и колебалось в пределах (0,02 —
0,05) мг/дм3, при этом значение средне�
многолетнего показателя находились на
уровне (0,035 ± 0,015) мг/дм3, вода от�
носилась к 3 классу качества (11 –
50 мкг/дм3), и не превышала ПДК (0,1 мг/
дм3) за весь период наблюдения.

По среднемноголетнему показате�
лю содержания никеля (0,043 ±
0,007) мг/дм3 вода относится ко 2
классу качества (20 — 50 мкг/дм3).
Свинец не превышал ПДК (0,03 мг/дм3)
в воде, при этом значение этого хими�
ческого элемента постоянно находились
на уровне < 0,001 мг/дм3, поэтому вода
из поверхностного водоисточника была
наилучшего качества (1 класс). По

уровню среднемноголетнего показателя
цинка вода из водохранилища характе�
ризовалась “хорошим, приемлемым ка�
чеством” (2 класса), в пределах средней
концентрации цинка (0,025 ± 0,02) мг/
дм3.

Азот аммонийный не превышал
значения ПДК (2 мгN/дм3), однако на�
блюдалась тенденция увеличения со�
держания этого соединения за 2008�
2012 годы, с высоким содержанием в
2010 году (0,393 ± 0,025) мгN/дм3. При
этом, качество воды в 2010 –
2011 году соответствовало 3 классу,
тогда как в предыдущие годы — 2 клас�
су. По уровню среднемноголетнего
показателя, в пределах 0,262 ± 0,013
мгN/дм3, азот аммонийный отвечал 2
классу качества водоисточника (0,10 —
0,30) мгN/дм3. Азот нитритный не пре�
вышал значения ПДК (3,3 мгN/дм3) за
весь период наблюдения, а вода отно�
силась преимущественно к 3 классу
качества. Следует отметить, что по
содержанию нитратного азота наблю�
дается негативная тенденция к сниже�
нию в течение 2008�2012 годов, но
концентрации этих соединений не пре�
вышали значения ПДК (45 мгN/дм3).
Воду из Карачуновского водохранили�
ща за весь период наблюдения можно
отнести к 4 классу качества (> 1,00
мгN/дм3), с высоким содержанием азо�
та нитратного в 2008 году — 1,58 ±
0,17 мгN/дм3.

Установлена тенденция увеличения
среднего содержания железа в воде
водохранилища в течение 2008�2012
годов, с превышением ПДК (0,3 мг/дм3)
в 1,14 раз в 2010 году (0,342 ± 0,003)
мг/дм3. Кадмий в воде находился ниже
ПДК (<0,001 мг/дм3) во все годы на�
блюдения, при этом источник водоснаб�
жения соответствовал 3 классу (0,6 —
5,0 мкг/дм3). Синтетические поверхно�
стно�активные вещества (СПАВ) с 2008
до 2009 года находились на уровне (<
0,001 мг/дм3), вода принадлежала к 1
классу (<10 мкг/дм3). Нефтепродукты ни
разу не превышали значения ПДК
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(0,3 мг/дм3). За 5�летний период наблю�
дения происходит динамика снижения
содержания этих соединений в 1,2 раза
в воде водохранилища: от (0,113 ± 0,009)
до (0,094 ± 0,007) мг/дм3, с наивысшим
значением в 2012 году. Таким образом,
вода из Карачуновского водохранилища
относится к 3 классу качества (51�200
мкг/дм3) по содержанию нефтепродук�
тов.

Выводы

Показана тенденция к увеличению
в динамике содержания азота аммоний�
ного, на фоне снижения нитратного
азота, что убедительно свидетельству�
ет об ухудшении способности Карачу�
новского водохранилища к самоочище�
нию воды на протяжении 2008–2012
годов. В воде Карачуновского водохра�
нилища отмечается неблагоприятная
тенденция к увеличению солевого со�
става, по содержанию общей жёсткос�
ти, сухого остатка, сульфатов и хлори�
дов, на протяжение длительного пери�
ода наблюдения: с 1965 по 2012 годы,
что обусловлено систематическим сбро�
сом высокоминерализованных шахтных
вод с горнодобывающих предприятий
города Кривого Рога в реку Ингулец и
Саксагань, и последующим загрязнени�
ем Карачуновского водохранилища –
основного водоисточника централизо�
ванного хозяйственно – питьевого во�
доснабжения 94 % городского населе�
ния.
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Резюме

ЯКІСТЬ ВОДИ КАРАЧУНІВСЬКОГО
ВОДОСХОВИЩА В КРИВОРІЗЬКІЙ

ЗОНІ УРБАНІЗАЦІЇ

Григоренко Л.В., Шевченко О.А.,
Дзяк М.В., Коток Р.Ю., Маршалов К.Є.,

Клочко Р.І.

Якість води з Карачунівського водо�
сховища – джерела поверхневого водо�
постачання населення Криворізької
зони урбанізації, відноситься до “4 кла�
су” (за рівнями середньобагаторічних
показників азоту амонійного, нітритів) у
окремі роки спостереження; до “3 кла�
су” – за вмістом важких металів (Mo,
Mg, Cd); до “2 класу” – (за вмістом Ni,
Zn, Fe, Cu); до “1 класу” – (за вмістом
Pb, F, Cr, фенолів, СПАР). В динаміці
відбувається зростання вмісту азоту
амонійного, на тлі зменшення вмісту
нітратів, що переконливо свідчить про
погіршення здатності Карачунівського
водосховища до самоочищення протя�
гом 2008 – 2012 років.

Ключові слова: клас вододжерела,
показники якості води, Криворізька
зона урбанізації, гірничовидобувні
підприємства, Карачунівське водосхо�
вище, середньобагаторічні показники,
сольовий склад, гранично допустима
концентрація.

Summary

KARACHUNOVSKYI RESERVOIR WATER
QUALITY IN THE KRIVORIZSKYI

URBANIZATION ZONE

Hryhorenko L.V., Shevchenko O.A.,
Dziak N.V., Kotok R.Yu.,

Marshalov K.E., Klochko R.I.

Water quality in Karachunovskyi
reservoir as a source of surface water
supply population in Krivoy Rog zone of
urbanization refers to “class 4” (by levels
of annual indicators ammonium nitrogen,
nitrite) in some years of observation; to
“3rd class” by the content of heavy metals
(Mo, Mg, Cd); to “class 2” — (Ni, Zn,
Fe, Cu); “class 1” — (content of Pb, F,
Cr, phenols, detergents). Increasing in the
dynamics content of ammonium nitrogen,
with decline of nitrate nitrogen should be
provided as the result of deterioration
ability of Karachunovskyi reservoir to the
self–cleaning since 2008�2012 years.

Keywords: class of water source, water
quality, Krivoy Rog zone of
urbanization, mining, Karachunovskyi
reservoir, average annual indicators,
salt composition, maximum allowable
concentration.
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Вступ

Одним з найбільш характерних про�
цесів у стані здоров’я населення сього�
дення є негативні зміни в структурі  па�
тології. Так, якщо у минулому столітті
домінуюче положення в цій структурі зай�
мали інфекційні захворювання, то в те�
перішний час це місце зайняли хвороби
неінфекційної природи, в тому числі по�
в’язані  зі станом довкілля, і по�перше,
із забрудненням атмосферного повітря.
Проведені останнім часом дослідження
наводять переконливі докази негативно�
го впливу стану антропогеного наванта�
ження атмосферного повітря на здоро�
в’я населення [1,2]. Вони свідчать про те,
що такий вплив має суттєві відмінності в
залежності від регіону, техногенних та
інших місцевих умов. Це зумовлює на�
укову актуальність і практичну зна�
чущість необхідністі проведення відпо�
відних наукових досліджень, особливо
в промислово розвинутих регионах [3].

Методи досліджень

З метою встановлення законо�
мірностей стану забруднення атмосфер�
ного повітря техногенно навантаженої
території міста Дніпропетровська про�
ведений гігієнічний аналіз вмісту таких
основних полютантів, як завислі част�
ки, двооксиди сірки та азоту, оксид
вуглецю, а також специфічних речовин –

УДК 504.3.054:614.8.026.1:711.454
АНТРОПОГЕННЕ ЗАБРУДНЕННЯ АТМОСФЕРНОГО ПОВІТРЯ ЯК

ФАКТОР РИЗИКУ ДЛЯ ЗДОРОВ’Я НАСЕЛЕННЯ ПРОМИСЛОВОГО

МІСТА

Білецька Е.М., Антонова О.В., Землякова Т.Д., Чорна Н.О.
Кафедра загальної гігієни ДЗ «Дніпропетровська медична академія МОЗ

України», м.Дніпропетровськ

Представлений гігієнічний аналіз стану забруднення атмосферного повітря
техногенно забрудненої території (Дніпропетровськ) основними полютантами за
п’ятирічний період спостереження. Розраховані коефіцієнти сумарного забруднен�
ня. Постійне тривале навантаження токсичними сполуками може обумовити підви�
щену захворюванність мешканців міста.

Ключові слова: гігієна, екологія, атмосферне повітря, забруднення, здоров’я на�
селення.

сірководню, фенолу, аміаку, формальде�
гіду, бенз(а)пірену (БП) протягом 5 років.

Результати дослідженьта їх обгово�
рення

Отримані дані свідчать, що на те�
риторії міста сформувався складний
індустріально�промисловий комплекс,
який в умовах нераціонально розташо�
ваної  інфраструктури та зростаючої
потужної урбанізації міста, формує ви�
сокий рівень забруднення навколишнь�
ого середовища. Належить підкресли�
ти, що при дифузному розташуванні в
місті сельбищної зони в межах санітар�
но�захисних зон промислових об’єктів,
значна мережа автомагістралей, склад�
ний пагорбний рельєф, створюють умо�
ви розсіювання атмосферних домішок
і, таким чином, впливають на форму�
вання різних концентрацій полютантів,
перш за все – в приземному шарі ат�
мосфери.

Кількісна характеристика  вмісту
основних забруднювачів за 2008�2012
роки наведена в таблиці. Як свідчать
отримані дані практично за всі роки
спостереження концентрації завислих
часток, двооксиду азоту та формальде�
гіду перевищували відповідні гігієнічні
регламенти, а фенолу, аміаку та БП –
незначно в окремі роки.  Стосовно коли�
вань середньорічних концентрацій цих
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речовин протягом років спостереження,
то слід відмітити відносну стабільність
концентрацій, окрім двооксиду сірки та
формальдегіду, концентрації яких  мали
мінімальні значення відповідно 0,004 та
0,007 мг/м3  у 2011  році та максимальне
для двооксиду сірки у 2008 році 0,0096
мг/м3 та для формальдегіду у 2010 році
� 0,0126 мг/м3.

В цілому, за пјять років, середні
величини пилу, діоксиду азоту, фор�
мальдегіду та БП у повітрі перевищу�
вали  відповідні середньодобові ГДК у
1,7�3,0 рази.  Решта забруднювачів виз�
начається у повітрі міста у концентраці�
ях в діапазоні  0,12�0,98 ГДК.

Аналіз сумарного
забруднення атмос�
ферного повітря за се�
редньогодовими зна�
ченнями для забруд�
нюючих речовин (рис.)
свідчить, що його ко�
ливання мали хвилепо�
дібний характер та в
різні періоди складали
від 4916,7 до 6453,6,
а в середньому �
5655,9 ум. од. Ко�
ефіцієнт сумарного
забруднення атмос�
ферного повітря м.
Дніпропетровська заб�
руднюючими речовина�
ми за роки спостере�
ження мав тенденцію

до зниження.

Висновки

Таким чином, отримані дані
свідчать про зростання значення про�
мислових викидів у формуванні якості
атмосферного повітря непромислових
міст, яке створює тотальне розповсюд�
ження полютантів та ставить перед
гігієністами проблему необхідності по�
глиблених досліджень стану повітряно�
го середовища в різних містах України.
Тривале реальне аерогенне навантажен�
ня токсичними сполуками, навіть у кон�
центраціях близьких до нормативних, на
населення, яке мешкає в промислово
розвинутих регіонах, може обумовити
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Рис. Динаміка змін коефіцієнта сумарного забруднення атмосферного
повітря м.Дніпропетровська забруднюючими речовинами 
 

2012 2011 2010 2009 2008 

Таблиця 1 

Вміст забруднюючих речовин в атмосферному повітрі м. Дніпропетровська  
(2008-2012 р. спостереження) 

Роки 
Забруднюючі речовини, мг/м3 (M±σ) 

Завислі частки SO2 CO NO2 H2S Фенол NH3 
Формаль-

дегід 
Бенз(а)пі- 
рен (·10-6) 

2008 0,2013 ± 0,0460 0,0096 ± 
0,0175 

2,825 ± 
0,6442 

0,0733 ± 
0,0098 

0,0024 ± 
0,0007 

0,0019 ± 
0,0004 

0,0357 ± 
0,0098 

0,0086 ± 
0,0018 1,39 ± 2,2 

2009 0,2138 ± 0,0322 0,0064 ± 
0,0025 

2,475 ± 
0,2761 

0,0757 ± 
0,0061 

0,0029 ± 
0,0005 

0,0026 ± 
0,0009 

0,0447 ± 
0,0147 

0,0089 ± 
0,0034 1,37 ± 2,68 

2010 0,2475 ± 0,0322 0,0053 ± 
0,0025 

2,475 ± 
0,2761 

0,0943 ± 
0,0147 

0,0029 ± 
0,0007 

0,0031 ± 
0,0006 

0,0377 ± 
0,0123 

0,0126 ± 
0,0068 

1,55 ± 2,05 

2011 0,3138 ± 0,0644 0,004 ± 
0,0012 

2,175 ± 
0,2761 

0,068 ± 
0,0086 

0,0023 ± 
0,0005 

0,0027 ± 
0,0006 

0,0383 ± 
0,0086 

0,007 ± 
0,0034 0,75 ± 1,2 

2012 0,2738 ± 0,0322 
0,0043 ± 
0,0012 

2,25 ± 
0,2761 

0,0723 ± 
0,0123 

0,0027 ± 
0,0005 

0,0034 ± 
0,0009 

0,0393 ± 
0,0160 

0,0087 ± 
0,0046 0,95 ± 1,88 

ГДК* 0,15 0,05 3,0 0,04 0,008 0,003 0,04 0,003 1,0 
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збільшення захворюванності людей.
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Резюме

АНТРОПОГЕННОЕ ЗАГРЯЗНЕНИЕ
АТМОСФЕРНОГО ВОЗДУХА КАК

ФАКТОР РИСКА ДЛЯ ЗДОРОВЬЯ
НАСЕЛЕНЯ ПРОМЫШЛЕННОГО

ГОРОДА

Белецкая Э.Н., Антонова Е.В.,
Землякова Т.Д., Чорная Н.А.

Кафедра общей гигиены ГУ «ДМА МЗ
Украины», г.Днепропетровск

Представлен гигиенический анализ
состояния загрязнения атмосферного
воздуха техногенно загрязненной тер�
ритории (Днепропетровск) основными
полютантами за пятилетний период на�
блюдения. Рассчитаны коэффициенты
суммарного загрязнения. Постоянная
длительная нагрузка токсичными соеди�
нениями може обусловить повышенную
заболеваемость жителей города.

Ключевые слова: гигиена, экология,
атмосферный воздух, загрязнение,
здоровье населения.

Summary

ANTROPOGENIC POLLUTION OF AIR AS
A RISK FACTOR FOR PUBLIC HEALTH

OF INDUSTRIAL CITY

Biletska E.M., Antonova O.V.,
Zemlyakova T.D., Chorna N.O.

General Hygiene Department of  SE
“DMA of Health Ministry of Ukraine”,
Dnipropetrovsk

There are hygienic analysis of air
pollution technogenic pollution areas
(Dnepropetrovsk), the main substances
during 5 years. Coefficients of the total
pollution was calculated. Constant
continuous load toxic compounds can
cause increased morbidity residents.

Keywords: hygiene, ecology, air,
pollution, population health.
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Вступ

Грунт є полікомпонентним середо�
вищем, в якому циркулюють та депо�
нуються хімічні речовини як природно�
го, так і антропогенного походження
(складові викидів промислових
підприємств, автотранспорту, скидів
стічних вод, тощо). Відтак, важливе
гігієнічне значення грунту обумовлено
опосередкованим впливом через хар�
чові ланцюжки на здоров’я населення
[1].

На сьогодні нафтопродукти відно�
сять до одних з найбільш поширених
та небезпечних сполук, що забрудню�
ють довкілля, зокрема грунт [2].

В залежності від напрямків вико�
ристання земельних ділянок (сільсько�
господарське, функціональне зонування
територій населених пунктів, тощо),
вимоги до якісних та кількісних показ�
ників грунту можуть суттєво відрізняти�
ся. У цьому зв’язку для еколого�
гігієнічної оцінки грунтів різних плану�
вальних зон, перш за все сільськогос�
подарського використання, необхідно
розробляти свої безпечні рівні вмісту
нафтопродуктів.

УДК 614.7:351.777
ПОРІВНЯЛЬНА ОЦІНКА РІВНІВ ЗАБРУДНЕННЯ

НАФТОПРОДУКТАМИ ГРУНТІВ СІЛЬСЬКОГОСПОДАРСЬКОГО

ПРИЗНАЧЕННЯ ТА ТЕРИТОРІЙ НАСЕЛЕНИХ МІСЦЬ

 (ЗА РЕЗУЛЬТАТАМИ НАТУРНИХ ДОСЛІДЖЕНЬ)

Коваль Н.М.

Державна установа „Інститут гігієни та медичної екології ім. О.М. Марзєєва
Національної академії медичних наук України” (ДУ „ІГМЕ ім. О.М. Марзєєва

НАМНУ”), м. Київ, Україна (nakoval@i.ua)

На підставі результатів натурних досліджень встановлено перевищення рівнів
забруднення нафтопродуктів грунтів різних планувальних територій і ґрунтів сільгос�
пугідь.

Результати досліджень підтверджують необхідність встановлення окремого
нормативу безпечного вмісту нафтопродуктів у ґрунтах сільськогосподарського
призначення.

Ключові слова: рівні забруднення нафтопродуктами, сільськогосподарські уг�
іддя, території населених місць

Метою роботи було проведення
порівняльної санітарно�гігієнічної оцінки
рівнів вуглеводневого забруднення
грунтів сільськогосподарського призна�
чення та територій населених місць
різного функціонального призначення на
підставі результатів власних натурних
досліджень.

Матеріали і методи

Для визначення фактичних рівнів
забруднення грунту нафтопродуктами
різних за функціональним призначенням
територій (сільськогосподарські угіддя;
виробничо�складська; промислова, у т.ч.
специфічні об’єкти, що є джерелами
надходження нафтопродуктів у довкіл�
ля (ставок�випаровувач Кременчуцько�
го НПЗ АТ «УКРТАТНАФТА»); сельбищ�
на території; тверді дорожні покриття
(штучні грунти) були відібрані проби
грунту (з твердого дорожнього покрит�
тя – проби змету) в кількості 1 кг.
Відбір проб на території різних плану�
вальних зон проводився в населених
пунктах Київської області та м. Київ, у
межах заповідної території «Мис Казан�
тип» АРК (рекреаційна зона), безпосе�
редньо з твердого штучного покриття
автомобільних доріг і на їх узбіччях.
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Визначення вмісту нафтопродуктів
у пробах грунту проводився за допо�
могою гравіметричного методу з екст�
ракцією вуглеводнів хлороформом
згідно з методикою [3], а також грав�
іметричного методу з екстракцією вуг�
леводнів гексаном згідно з [4].

Результати та їх обговорення

За результатами дослідження проб
грунту, відібраних у регіоні розміщення
Кременчуцького НПЗ АТ «УКРТАТНАФ�
ТА» (ставок�випаровувач та прилеглі до
нього території), вміст нафтопродуктів
був у межах від 280,0 мг/кг (mіn) до
1760,0 мг/кг (max) проби грунту.

Отримані результати виявили в
розподілі рівнів забруднення вивчених
територій цими речовинами певну тен�
денцію, яка залежить від призначення
та виду діяльності (технологічних про�
цесів) досліджених об’єктів.

Визначені рівні забруднення зе�
мель сільськогосподарського призначен�
ня не співставні з такими як для сель�
бищної території досліджених населе�
них місць, так і для інших плануваль�
них зон, зокрема виробничої та зі штуч�
ними грунтами, рівень забруднення
нафтопродуктами яких у 15 разів ви�
щий у порівнянні з грунтами сільгос�
пугідь.

Найбільш наближені показники
вмісту нафтопродуктів у грунтах сільгос�
пугідь до рівнів забруднення територій
ландшафтно�рекреаційних зон, де не
передбачається розміщення та розвит�
ку промислових об’єктів, які б були
джерелами викидів нафтопродуктів.

Рівні забруднення (середні значен�
ня) територій м. Києва, прилеглих до
автодоріг різної категорії, були найви�
щими і знаходились у межах від 1269,0
до 8006,0 мг/кг грунту. Такі високі по�
казники забруднення цих територій
обумовлені викидами від автотранспор�
ту, в т. ч. вантажівок, потік якого особ�
ливо щільний на вказаних автодорогах
(Велика кільцева дорога).

Рівні забруднення нафтопродукта�

ми територій проммайданчиків
підприємств у різних регіонах України
(мм. Київ, Рівне, Кременчук) становили
від 2022,5 до 2560,4 мг/кг грунту. Слід
зазначити, що жодне з цих підприємств
не відноситься до нафтопереробної чи
нафтовидобувної галуззі, тобто не може
розглядатись як специфічне джерело
забруднення прилеглої території влас�
не нафтопродуктами та продуктами їх
переробки.

Забруднення грунту на території
лікарні (1007,2�1306,6 мг/кг грунту) у м.
Кременчук Полтавської обл. (сельбищ�
на зона) було виявлено на рівні, який
співставний з таким показником для
автомагістралей. На нашу думку, грунт
зазнав такого суттєвого забруднення в
результаті незначних, але частих про�
ливів паливо�мастильних матеріалів від
техніки, яка обслуговує лікарню та від
приватного автотранспорту відвідувачів,
а також  від викидів міського автотран�
спорту.

Проведені дослідження забруднен�
ня території рекреаційної зони АР Крим
– мису Казантип, виявили, що вміст
нафтопродуктів у грунті (середні зна�
чення) в бухті Широкій був у 3,7 рази
менший, ніж біля бази нафтовидобув�
ного підприємства «Кримтехаснафта».
Рівень забруднення грунту території,
прилеглої до нафтобази, як специфіч�
ного джерела забруднення довкілля
нафтопродуктами, не перевищує отри�
мані показники забруднення територій
проммайданчиків підприємств населених
пунктів різних регіонів України, які не
відносяться до таких джерел, проте є
достатньо високим як для території
заповідної та рекреаційної зони Криму.

Висновки

Отримані результати натурних дос�
ліджень грунту різних планувальних те�
риторій населених місць та земель
сільгоспугідь виявили суттєву різницю
в рівнях забруднення нафтопродуктами
(у 15 разів вищий у порівнянні з грун�
тами сільгоспугідь).
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Проведені дослідження підтверджу�
ють необхідність встановлення окремо�
го нормативу безпечного вмісту нафтоп�
родуктів у грунтах сільськогосподарсь�
кого призначення як для найбільш ураз�
ливого типу грунту за своїм призначен�
ням – для вирощування продовольчої
сировини та харчових продуктів.
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Резюме

СРАВНИТЕЛЬНАЯ ОЦЕНКА УРОВНЕЙ
ЗАГРЯЗНЕНИЯ НЕФТЕПРОДУКТАМИ
ПОЧВ СЕЛЬСКОХОЗЯЙСТВЕННОГО

НАЗНАЧЕНИЯ И ТЕРРИТОРИИ
НАСЕЛЁННЫХ МЕСТ  (ЗА

РЕЗУЛЬТАТАМИ НАТУРНЫХ
ИССЛЕДОВАНИЙ)

 Коваль Н.М.

На основании результатов натур�
ных исследований установлено превы�
шение уровней загрязнения нефтепро�
дуктов грунтов различных планировоч�
ных территорий и почв сельхозугодий.

Результаты исследований подтвер�
ждают необходимость установления
отдельного норматива безопасного со�
держания нефтепродуктов в почвах
сельскохозяйственного назначения.

Ключевые слова: уровни загрязнения
нефтепродуктами, сельскохозяйствен�
ные угодья, территории населенных
мест

Summary

COMPARATIVE EVALUATION OF OIL
POLLUTION LEVELS AGRICULTURAL

SOILS AND TERRITORIES POPULATED
AREAS (FOR THE RESULTS OF FIELD

INVESTIGATIONS)

Koval N.

Based on the results of field studies
found excess levels of oil contamination
of soils of different planning areas and
farmland soils.

The results confirm the need to
establish a single standard of safe oil
content in the soils for agricultural
purposes.

Keywords: levels of oil pollution,
agricultural lands, territories populated
areas
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Вступ

Робота машиніста електропоїзда
метрополітену (МЕП) має всі характерні
ознаки операторської праці і відносить�
ся до категорії робіт з високою нерво�
во�емоційною напруженістю. Складність
поєднання особливостей роботи в умо�
вах підземних споруд метрополітену
(тунелях), інтенсивності пасажиропотоків
сучасного мегаполісу та специфічних
умов праці (шум, вібрація, несприятли�
вий мікроклімат, інфразвук, повна або
часткова відсутність освітленості, різка
зміна штучного та природнього освіт�
лення, вимушена робоча поза та ін.)
вимагає від машиніста належної про�

УДК 621.372
ОСОБЛИВОСТІ ЗМІН ПОКАЗНИКІВ ДОБОВОГО МОНІТОРУВАННЯ

ЕЛЕКТРОКАРДІОГРАМИ ТА АРТЕРІАЛЬНОГО ТИСКУ У

МАШИНІСТІВ ЕЛЕКТРОПОЇЗДІВ МЕТРОПОЛІТЕНУ В

ЗАЛЕЖНОСТІ ВІД УЧАСТІ У ВИРОБНИЧОМУ ПРОЦЕСІ
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В статті представлені питання впливу несприятливих виробничих факторів
виробничого середовища на організм машиністів електропоїздів метрополітену.
Серед несприятливих виробничих факторів основними являється: шум і вібрація,
нервово�емоційна напруженість, стреси, вимушена робоча поза, гіподинамія, не�
сприятливий мікроклімат, повна або часткова відсутність природньої освітленості,
різка зміна освітленості. Ці фактори найбільш достовірно призводять до зриву
механізмів адаптації та появи патологічних відхилень від норми у машиністів елек�
тропоїздів. При аналізі результатів добового моніторування електрокардіограми у
28 обстежуваних, зроблено висновок про вегетативний дисбаланс за рахунок
переважання тонусу симпатичної нервової системи, що може бути ризиком ви�
никнення серцево�судинних захворювань. Захворюваність машиністів електропоїздів
метрополітену потребує подальшого вивчення і вирішення питань щодо покра�
щення умов праці, розроблення заходів профілактики та корекції виявлених пато�
логічних відхилень та захворювань внутрішніх органів.

Ключові слова: шкідливі умови праці, виробничий процес, вплив на організм, до�
бове моніторування електрокардіограми та артеріального тиску.

Клинические аспекты медицины
транспорта

Clinical Aspects of Transport
Medicine

фесійної підготовки, стабільного психо�
фізіологічного стану, збалансованості
центральної нервової системи для без�
перервного виконання всіх правил,
інструкцій, вказівок диспетчерів, прий�
няття єдино правильних та швидких
рішень в екстремальних ситуаціях [1, 2].

Організм людини, який зазнає в
сучасних умовах постійного стресу (як
під час роботи у МЕП), необхідно роз�
глядати як динамічну систему, яка без�
перервно пристосовується до умов на�
вколишнього середовища шляхом змін
рівня функціонування окремих органів і
систем і відповідного напруження регу�
ляторних механізмів. Перенапруження і
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виснаження регуляторних механізмів
призводить до зриву адаптації і появи
патологічних відхилень від норми, в
результаті чого може відбуватися брак
у роботі і виникати аварійна ситуація.

Як відомо, в патогенезі багатьох
хвороб, особливо серцево�судинної си�
стеми, суттєву роль відіграє вегетатив�
ний дисбаланс. Різноманітні види стре�
су – фізичного чи емоційного – супро�
воджуються активацією симпато�адре�
налової системи. Вплив симпатичної
частини вегетативної нервової системи
визначає посилення роботи серця шля�
хом збільшення частоти і сили його
скорочень. Відповідно до посилення
роботи серця збільшується потреба
міокарду в кисні, що несприятливо по�
значається на діяльності серцево�судин�
ної системи, приводить до розвитку
тахікардії, серцевих аритмій, підвищен�
ня АТ [3, 4]. Дисбаланс ланок вегета�
тивної нервової системи з підвищенням
активності симпатичної і пригнічення
парасимпатичної частини є одним із
патогенетичних механізмів виникнення
нейроциркуляторної дистонії, формуван�
ня гіпертонічної хвороби та ішемічної
хвороби серця, серцевої недостатності
[5].

Мета дослідження – визначити
особливості змін показників добового
моні торування (ДМ) електрокардіогра�
ми (ЕКГ) та АТ у МЕП в залежності від
участі у виробничому процесі: «до ро�
боти», «під час роботи», «після робо�
ти».

Обстежено 28 МЕП, які працюють
в шкідливих умовах праці та робота
яких пов’язана з безпекою руху поїздів
(основна група). До контрольної групи
увійшли працівники інженерно�технічно�
го персоналу, робота яких не пов’яза�
на з безпекою руху поїздів. Усі обсте�
жені – чоловіки. Вік становив в серед�
ньому (33,2 ± 1,3) та (32,4 ± 1,2) років
відповідно.

Для обстеження використовували
систему холтерівського моніторування
(ЕКГ) та (АТ). Під час моніторування

пацієнти вели анкету, в якій реєструва�
ли відомості про періоди участі у ви�
робничому процесі: «до роботи», «під
час роботи», «після роботи». Визнача�
ли частоту серцевих скорочень (ЧСС)
– середню, мінімальну, максимальну за
добу, «до роботи», «під час роботи»,
«після роботи»; частоту винекнення
шлуночкової та суправентрикулярної ек�
страсистолії: за добу, «до роботи», «під
час роботи», «після роботи»; кількість
епізодів порушень ритму на 1 обстежу�
ваного за добу: «до роботи», «під час
роботи», «після роботи»; оцінювали се�
редню кількість епізодів зміни інтерва�
лу QT «під час роботи».

Базу даних сформовано в системі
«Microsoft Exel 97», статистична оброб�
ка проведена за допомогою пакета
інтегрованих програм. Для перевірки
статистичних гіпотез про рівність се�
редніх значень показника в двох різних
підгрупах використовували t�критерій
Стьюдента. За допомогою кореляційно�
го аналізу оцінювали взаємозв’язок
показників.

Результати та їх обговорення

За результатами добового моніто�
рування (ДМ) ЕКГ та АД «під час робо�
ти» переважала активність симпатичної
нервової системи, що проявлялося:
збільшенням ЧСС, підвищенням АТ,
появою шлуночкових та суправентрику�
лярних екстрасистол та подовженням
інтервалу QT.

Отримані результати ЧСС пред�
ставлені у таблиці 1.

З таблиці 1 видно, що під час
роботи ЧСС у МЕП була у середньому
85,8 ± 1,8, що на 9,1 більше ніж «до
роботи» та на 20,4 – ніж «після робо�
ти». В контрольній групі цей показник
становив 73,8 ± 1,7, що на 0,6 та 5,5
більше відповідно.

В наступних таблицях представлені
дані щодо середнього систолічного АТ
(табл. 2) і середнього діастолічного АТ
(табл. 3) відповідно.

З таблиці 2 видно, що під час ро�
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боти АТ систолічний у МЕП був у серед�
ньому 138,4 ± 2,9, що на 8,4 більше ніж
«до роботи» та на 13,1 – ніж «після ро�
боти». Достовірне підвищення систоліч�
ного АТ у осіб основної групи «під час ро�
боти» є закономірним відображенням
підвищеного психоемоційного переван�
таження у МЕП, що пов’язано з безпе�
кою руху. В контрольній групі цей показ�
ник становив 130,1 ± 2,0, що на 2,1 та
5,1 більше відповідно. З таблиці 3 вид�
но, що АТ діастолічний в основній групі в
середньому становив – 84,3 ± 4,3, що на
3,9 більше ніж «до роботи» та на 9,1 –
ніж «після роботи». В контрольній групі
цей показник становив 78,6 ± 3,7, що на
2,1 та 3,3 більше відповідно.

В процесі виконання роботи вивча�
лася розповсюдженість екстрасистол в
обох групах обстежених за добу, що
представлено в наступній табл. 4.

За результатами холтерівського мо�

ніторування МЕП у клінічній структурі ек�
страсистолій, що були зареєстровані в
цілому за добу, переважала суправент�
рикулярна екстрасистолічна аритмія
(табл. 4), яка виявлена у 21 (75 %)
обстежених. Кількість пацієнтів, у яких
була виявлена шлуночкова екстрасис�
толічна аритмія, становить 10 осіб (35,7
%). У контрольній групі ці показники
становили 10 (35,7) та 4 (14,3) відпов�
ідно.

Характеристику шлуночкової екст�
расистолічної аритмії в залежності від
періоду роботи за даними холтерівсь�
кого моніторування ЕКГ представлено
в таблиці 5.

Найбільша кількість пацієнтів, у
яких була виявлена шлуночкова екст�
расистолічна аритмія, – 10 чоловік (35,7
%) – припадала на період «під час
роботи», в т. ч. у 1 (3,6 %) кількість
екстрасистол становила 100�150. У кон�

Таблиця 1 

Середні значення ЧСС за даними ДМ ЕКГ (М ± m) 

ЧСС середня «До роботи» «Під час роботи» «Після роботи» 
Основна група 
(n = 28) 76,7 ± 1,6* 85,8 ± 1,8# 65,4 ± 2,9 

Контрольна група 
(n = 23) 73,2 ± 1,9 73,8 ± 1,7& 68,3 ± 2,5 

Примітки: 1. * – достовірна різниця між даним показником і іншими у межах однієї групи  
(p < 0,05); 
2. # — достовірна різниця між даним показником і іншими у межах однієї групи (p < 0,05); 
3. & – достовірна різниця між даним показником і аналогічним між групами (p < 0,05). 

 
Таблиця 2 

Середні значення систолічного АТ за даними ДМ АТ (М ± m). 

АТ систолічний «До роботи» «Під час роботи» «Після роботи» 
Основна група 
(n = 28) 

130,2 ± 2,8 138,4 ± 2,9* 125,3 ± 2,8 

Контрольна група 
(n = 23) 

128,0 ± 2,2 130,1 ± 2,0 125,0 ± 2,7 

Примітка. * — достовірна різниця між даним показником і аналогічним між групами (p < 0,05). 

 
Таблиця 3 

Середні значення діастолічного АТ за даними ДМ АТ (М ± m). 

АТ діастолічний «До роботи» «Під час роботи» «Після роботи» 
Основна група 
(n = 28) 

80,4 ± 2,9 84,3 ± 4,3 75,2 ± 2,8 

Контрольна група 
(n = 23) 

76,5 ± 3,7 78,6 ± 3,7 75,3 ± 3,0 
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трольній групі ці показники становлять 4
(17,4 %) та 0 відповідно. Кількість шлу�
ночкових екстрасистол на 1 обстежува�
ного «під час роботи» становить 55,2 ±
21,8, що достовірно більше (p < 0,05), ніж
у контрольній групі.

 Частоту виявлення суправентрику�

лярних екстрасистол в залежності від пе�
ріоду роботи наведено у табл. 6

З таблиці 6 видно, що найбільша
кількість пацієнтів, у яких була виявле�
на суправентрикулярна екстрасистоліч�
на аритмія, – 21 чоловік (75 %) – при�
падала на період «під час роботи», в т. ч.

Таблиця 4 

Частота виявлення екстрасистол за даними ДМ ЕКГ  

 Основна група (n = 28) Контрольна група (n = 23) 
Екстрасистол
и за добу: 

шлуночкові суправентрикул
ярні 

шлуночков
і 

суправентрикуляр
ні 

0-49 6 (21,4 %) 15 (53,6 %) 3 (13,0 %) 7 (30,4 %) 
50-99 3 (10,7 %) 4 (14,3 %) 1 (3,6 %) 3 (10,7 %) 
100-150 1 (3,6 %) 2 (7,1 %) 0 0 
Всього 10 (35,7 %) 21 (75 %) 4 (14,3 %) 10 (35,7 %) 

 
Таблиця 5 

Частота виявлення шлуночкових екстрасистол за даними ДМ ЕКГ в 
залежності від участі у виробничому процесі 

Показник Основна (n = 28) Контрольна (n = 23) 
Шлуночкових 
екстрасистол 

До роботи Під час 
роботи 

Після 
роботи 

До роботи Під час 
роботи 

Після 
роботи 

0-49 1 (3,6 %)  6 (21,4 %) 1 (3,6 %) 1 (4,3 %) 3 (13,0 %) 0 
50-99 0 3 (10,7 %) 0 0 1 (4,3 %) 1 (4,3 %) 
100-150 0 1 (3,6 %) 0 0 0 0 
Всього 1 (3,6 %) 10 (35,7 %) 1 (3,6 %) 1 (4,3 %) 4 (17,4 %) 1 (4,3 %) 
 Величина показника (М ± m) 
Кількість 
екстрасистол на 1 
обстежуваного 

12 ± 4,8 55,2 ± 21,8 26,4 ± 64 6 ± 2,2 28,2 ± 2,2 12,2 ± 2,3 

 
Таблиця 6 

Частота виявлення суправентрикулярних екстрасистол за даними ДМ ЕКГ  
Показник Основна (n = 28) Контрольна (n = 23) 

Суправентрикуля
рних 
екстрасистол 

До роботи Під час 
роботи 

Після 
роботи До роботи Під час 

роботи 
Після 

роботи 

0-49 2 (7,1 %) 15 (53,6 %) 3 (10,7 %) 1 (4,3 %) 7 (30,5 %) 2 (8,7 %) 
50-99 1 (3,6 %) 4 (14,2 %) 1 (3,6 %) 0 3 (13,0 %) 1 (4,3 %) 
100-150 0 2(7,1 %) 0 0 0 0 
Всього 3 (10,7 %) 21 (75 %) 4(14,3 %) 1 (4,3 %) 10 (43,5 %) 3 (13 %) 

Величина показника (M ± m) 
Кількість 
екстрасистол на 
1 обстежуваного 

0,9 ± 0,3 4,1 ± 1,3 2,7 ± 0,7 0,4 ± 0,1 1,9 ± 0,2 1,4 ± 0,5 

 
Таблиця 7 

Частота виявлення подовження інтервалу QT за даними ДМ ЕКГ 

Показник Кількість пацієнтів абс. ( %), у групах 
Основна (n = 28) Контрольна (n = 23) 

Подовження інтервалу QT 13 4 
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у 2 (7,1 %) — кількість екстрасистол ста�
новила 100�150. У контрольній групі ці
показники становлять 10 (43,5 %) та 0
відповідно. Кількість суправентрикуляр�
них екстрасистол на 1 обстежуваного
«під час роботи» становить 4,1 ± 1,3, що
перевищувало дані «до роботи», «після
роботи», що достовірно більше (p <
0,05), ніж у контрольній групі.

В останні роки в клінічній кардіології
проблема подовження інтервалу QT при�
вертає до себе пильну увагу вітчизняних
та зарубіжних дослідників як чинник, який
призводить до фатальних порушень рит�
му. Вважають, що збільшення інтервалу
QT пов’язане з підвищеною активністю
симпатичної нервової системи [6]. В про�
цесі виконання роботи вивчалося роз�
повсюдження феномену подовження
інтервалу QT в обох групах обстежених
під час роботи, що представлено в на�
ступній таблиці 7.

Подовження інтервалу QT спостер�
ігалось в 3,3 рази більше у пацієнтів ос�
новної групи, ніж в контрольній, що може
свідчити про підвищення активності сим�
патичної нервової системи у МЕП під час
роботи.

Висновки

1. На основі отриманих даних у МЕП
під час роботи спостерігається до�
стовірно виражене збільшення ЧСС
і систолічного АТ, що може бути ре�
акцією на стресовий фактор, пов’я�
заний з безпекою руху.

2. На цьому фоні у 2 рази частіше у
пацієнтів основної групи зростає
кількість осіб із зареєстрованими
шлуночковими та суправентрикуляр�
ними екстрасистолами порівняно з
обстеженими особами контрольної
групи.

3. Порушення ритму асоціювалися з
епізодами подовження інтервалу QT.

4. Таким чином, під час роботи у МЕП
переважає активність симпатичної
нервової системи, що проявляється:
підвищенням ЧСС, АТ, появою шлу�
ночкових та суправентрикулярних

екстрасистол, подовженням інтерва�
лу QT.
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Резюме

ОСОБЕННОСТИ ИЗМЕНЕНИЙ
ПОКАЗАТЕЛЕЙ СУТОЧНОГО

МОНИТОРИРОВАНИЯ
ЭЛЕКТРОКАРДИОГРАММЫ И

АРТЕРИАЛЬНОГО ДАВЛЕНИЯ У
МАШИНИСТОВ ЭЛЕКТРОПОЕЗДОВ

МЕТРОПОЛИТЕНА В ЗАВИСИМОСТИ
ОТ УЧАСТИЯ В ПРОИЗВОДСТВЕННОМ

ПРОЦЕССЕ

Думка И.В., Квитка Н.И.

В статье представлены вопросы
влияния неблагоприятных факторов
производственной среды на организм
машинистов электропоездов метропо�
литена. Среди неблагоприятных произ�
водственных факторов основными яв�
ляются: шум и вибрация, нервно�эмо�
циональное перенапряжение, стрессы,
вынужденная рабочая поза, гиподина�
мия, неблагоприятный микроклимат,
полное или частичное отсутствие есте�
ственного освещения, резкие перепа�
ды освещения. Эти факторы наиболее
достоверно приводят к срыву механиз�
мов адаптации и возникновению пато�
логических отклонений от нормы у
машинистов электропоездов. При ана�
лизе результатов суточного монитори�
рования электрокардиограммы у 28
обследуемых сделан вывод о вегета�
тивном дисбалансе за счет преоблада�
ния тонуса симпатической нервной си�
стемы, что может быть риском разви�
тия сердечно�сосудистых заболеваний.
Заболеваемость машинистов электропо�
ездов метрополитена требует дальней�
шего изучения и решения вопросов по
улучшению условий труда, разработки

мероприятий профилактики и коррекции
выявленных патологических отклонений
и заболеваний внутренних органов.

Ключевые слова: вредные условия
труда, производственный процесс,
влияние на организм, суточное мони�
торирование электрокардиограммы и
артериального давления.

Summary

PECULIARITIES OF DATA CHANGES IN
DAILY MONITORING OF

ELECTROCARDIOGRAM AND BLOOD
PRESSURE OF SUBWAY TRAIN
DRIVERS DEPENDING ON THE

PARTICIPATION IN WORKING PROCESS

Dumka I.V., Kvitka M.I.

The article presents the issues of
the impact of favorable factors of working
environment on organisms of subway train
drivers. The main unfavorable factors of
this occupation are: noise and vibration,
nervous and emotional strains, stress,
forced labour posture, hypodynamia
(physical inactivity), total or partial lack
of lighting’ rapid changes of illumination.
These factors most reliably lead to the
disruption of the mechanisms of
adaptation and formation of pathological
abnormalities in train drivers. According
to the results of daily monitoring of the
electrocardiogram in 28 surveyed people,
it is predominance of the nervous system,
which could be a risk for cardiovascular
disease. Sick rate of subway train driver
needs further investigations and
resolutions of issues to improve the
development of preventive measures and
correction of abnormalities and diseases
of internal organs.

Keywords: шкідливі умови праці, ви�
робничий процес, вплив на організм,
добове моніторування електрокардіог�
рами та артеріального тиску.
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Вступ

В літературі широко обговорюється
тема “чи можлива профілактика лейоміо�
ми (міоми) матки в загалі та її ефек�
тивність”. Виникнення цього питання є
правомірним і має пояснення. Багаточи�
сельні наукові дослідження підтверджують
багатофакторність етіологічних чинників
та патогенетичних механізмів утворення
доброякісної пухлини матки [1, 3].

На теперішній час немає єдиного
алгоритму діагностики, профілактики, те�
рапевтичної тактики ведення хворих з
лейоміомою матки та сумісною їй пато�
логією [4].

В літературі не існує єдиної точки
зору щодо тригерних чинників виникнен�
ня та росту вузлів матки. Переважна
більшість відомих теорій цього захворю�
вання набуває першочергового значення
або викликає сумнів [1, 5].

Сучасні, більш глибокі дослідження
на молекулярно�генетичному, лаборатор�
ному рівні постійно досконалюються.

Дуже важливим підгрунтям для па�
тогенетичного обґрунтування комплексу

УДК: 618.14�006.363.03�07�084
ЕФЕКТИВНІСТЬ ПАТОГЕНЕТИЧНО ОБҐРУНТОВАНОГО

КОМПЛЕКСУ ПРОФІЛАКТИКИ ЛЕЙОМІОМИ МАТКИ

ПРОЛІФЕРАТИВНОГО ТИПУ ВИСОКОГО СТУПЕНЯ ПРОЛІФЕРАЦІЇ

ЗА КЛІНІКО�АНАМНЕСТИЧНИМИ ДАНИМИ У ЖІНОК

РЕПРОДУКТИВНОГО ВІКУ

Запорожченко М.Б., Танцюра О.М.
Одеський національний медичний університет; marinemare@mail.ru

Метою роботи було на основі аналізу даних клініко�анамнестичних методів
дослідження у 112 жінок з діагностованою лейоміомою матки проліферативного
типу вивчити ефективність застосування патогенетично обґрунтованого комплексу
профілактики лейоміоми матки проліферативного типу. Встановлено, що пробле�
ма низької ефективності профілактичних заходів лейоміоми матки пов’язана з
відсутністю її етіологічної направленості, недостатнього розуміння ключових ме�
ханізмів утворення пухлинного процесу та його росту як мультифакторної пато�
логії. Профілактика виникнення та росту лейоміоми, особливо проліферативного
типу, повинна бути патогенетично обґрунтуваною і базуватись на клініко�анамне�
стичних даних.

Ключові слова: лейоміома матки, жінки репродуктивного віку, комплекс проф�
ілактики.

профілактики лейоміоми матки проліфе�
ративного типу у жінок репродуктивного
віку є дослідження клініко�анамнестичних
особливостей, які дають можливість зро�
бити підхід до вибору профілактичних
заходів суто індивідуальним і патогене�
тично обґрунтованим із урахуванням інди�
відуальних особливостей організму жінки
на молекулярно�генетичному рівні, оцін�
ки висхідного стану її організму [1, 2, 3,4,
5].

Мета: На основі аналізу даних
клініко�анамнестичих методів досліджен�
ня вивчити ефективність патогенетично
обґрунтованого комплексу профілактики
лейоміоми матки проліферативного типу
високого ступеня проліферації у жінок
репродуктивного віку.

Матеріали та методи

Аналіз ефективності профілактики
лейоміоми матки проведено у 112 жінок
репродуктивного віку з діагностованою
лейоміомою матки проліферативного
типу високого ступеня проліферації, які
були поділені на групи: 56 хворих (група
Б), які отримували загальгоприйнятий
комплекс профілактики згідно наказів
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МОЗ України № 620 від 29.12.2003 р. та
№ 676 від 31.12.2004 р. “Про затверджен�
ня клінічних протоколів з акушерської та
гінекологічної допомоги”, і 56 (група В) —
хворі, які отримували патогенетично об�
ґрунтований комплекс профілактики.

Патогенетично обґрунтований ком�
плекс профілактики лейоміоми матки
проліферативного типу носить сугубо
індивідуальний характер і полягає у сліду�
ючому:

� активний здоровий спосіб життя,
культура харчування (вживання в до�
статній кількості овочів, фруктів, про�
дуктів рослинного походження), що
сприятиме антиоксидантному ефекту
та вітамінотерапії;

� вживання щодобово від 1,5 до 2,0 л
рідини, що сприятиме профілактиці
згущення крові;

� збалансоване харчування з дозова�
ним вмістом вітамінів С, А, Е, В6, В12,
макро�, мікроелементів (кальцій,
магній, марганець, цинк, залізо) з ме�
тою профілактики порушень вугле�
водного, ліпідного обмінів, ожиріння,
антиоксидантного захисту;

� профілактика інфекційних процесів
статевих органів та сечовивідної си�
стеми, в тому числі захворювань, що
передаються статевим шляхом
(ЗПСШ), особливо вірусної та мікоп�
лазмової етіології (особиста гігієна,
упорядковане статеве життя);

� виключення абортів та запобігання
різновидних травм матки під час
абортів, пологів, діагностичних виш�

крібань стінок порожнини матки);

� своєчасна корекція гормональних
дисфункцій;

� етіопатогенетичне лікування і проф�
ілактика гінекологічних захворювань,
запальних (інфекційних) захворювань,
в тому числі ЗПСШ;

� своєчасна реалізація репродуктивної
функції.

� за наявності вузлів на маткі показано
онкопрофогляди та УЗД кожні 6
місяців, фітотерапія, терапія негормо�
нальними та гормональними препа�
ратами.

Результати та їх обговорення

Показники ефективності патогене�
тично обґрунтованого комплексу проф�
ілактики лейоміоми матки проліфератив�
ного типу у жінок репродуктивного віку з
високим ступенем проліферації за дани�
ми анамнезу та клінічними проявами
представлені у таблиці 1.

В наслідок застосування патогене�
тично обґрунтованого комплексу проф�
ілактики лейоміоми матки проліфератив�
ного типу високого ступеня проліферації
у жінок репродуктивного віку частка не�
благоприємної дії анамнестичних фак�
торів у групі В була у середньому у 2,5
рази меншою по відношенню до групи па�
цієнток, які отримували стандартну тера�
пію (різниця достовірна — p < 0,01), час�
тота екстрагенітальної патології — 1,9
рази (p < 0,01), порушення менструаль�
ної функції — 1,8 рази (p < 0,01), больо�
вий синдром, який не повязаний з мен�
струацією — у 1,7 (p < 0,001), а частота

Таблиця 1 
Ефективність патогенетично обґрунтованого комплексу профілактики 
лейоміоми матки проліферативного типу з високим ступенем ризику 

проліферації у жінок репродуктивного віку за даними анамнезу та 
клінічними проявами 

Показники Різниця, у скільки 
разів 

Неблагоприємні анамнестичні фактори 2,5** 
Екстрагенітальна патологія  1,9** 
Порушення менструальної функції 1,8** 
Больовий синдром, який не пов’язаний з менструацією 1,7*** 
Гінекологічна патологія 2,1** 

Примітки: ** — p < 0,01; *** — p < 0,001 до групи Б. 
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гінекологічної патології зменшилась у 2,1
рази (p < 0,01).

Висновки

1. Проблема низької ефективності
профілактичних заходів лейоміоми
матки пов’язана з відсутністю її етіо�
логічної направленості, недостатньо�
го розуміння ключових механізмів ут�
ворення пухлинного процесу та його
росту як мультифакторної патології.

2. Профілактика виникнення та росту
лейоміоми, особливо проліфератив�
ного типу, повинна бути патогенетич�
но обґрунтуваною і базуватись на
клініко�анамнестичних даних.

3. Отримані дані достовірно підтверджу�
ють ефективність патогенетично об�
ґрунтованого комплексу профілакти�
ки лейоміоми матки проліферативно�
го типу з високою ступінню ризику
проліферації у жінок репродуктивно�
го віку та дозволяють рекомендувати
його для застосування у практичній
медицині.
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Резюме

ЭФФЕКТИВНОСТЬ ПАТОГЕНЕТИЧЕСКИ
ОБОСНОВАННОГО КОМПЛЕКСА

ПРОФИЛАКТИКИ ЛЕЙОМИОМЫ МАТКИ
ПРОЛИФЕРАТИВНОЙ ТИПА ВЫСОКОЙ

СТЕПЕНИ ПРОЛИФЕРАЦИИ ПО
КЛИНИКО�АНАМНЕСТИЧЕСКИМ

ДАННЫМ У ЖЕНЩИН
РЕПРОДУКТИВНОГО ВОЗРАСТА

Запорожченко М.Б., Танцюра Е.М.

Целью работы было на основе ана�
лиза данных клинико�анамнестических
методов исследования у 112 женщин с
диагнозом лейомиомы матки пролифера�
тивного типа изучить эффективность при�
менения патогенетически обоснованного
комплекса профилактики лейомиомы
матки пролиферативного типа. Установ�
лено, что проблема низкой эффективно�
сти профилактических мероприятий лей�
омиомы матки связана с отсутствием ее
этиологической направленности, недо�
статочного понимания ключевых меха�
низмов образования опухолевого процес�
са и его роста как мультифакторной па�
тологии. Профилактика возникновения и
роста лейомиомы, особенно пролифера�
тивного типа, должна быть патогенети�
чески обосновано и базироваться на кли�
нико�анамнестических данных.

Ключевые слова: лейомиома мат�
ки, женщины репродуктивного возраста,
комплекс профилактики.
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Summary

EFFICACY PATHOGENETIC A WELL�
FOUNDED COMPLEX OF PREVENTIVE

MAINTENANCE LEIOMYOMA OF UTERUS
PROLIFERATIVE TYPE OF HIGH DEGREE

PROLIFERATION ON CLINICO�
ANAMNESTIC OF THE DATA AT WOMEN

OF REPRODUCTIVE AGE

Zaporozhchenko M.B., Tantsjura E.M.

The work purpose was on the basis of
the analysis yielded clinico�anamnestic
methods of research at 112 women with the
diagnosis leiomyoma of uterus proliferative
type to study efficacy of application
pathogenetic a well�founded complex of
preventive maintenance of the leiomyoma of
uterus proliferative type. It is positioned that

Впервые поступила в редакцию 17.04.2015 г.
Рекомендована к печати на заседании
редакционной коллегии после рецензирования

the problem of low efficacy of preventive
actions of the leiomyoma of uterus is bound
to its absence aetiology orientations,
insufficient understanding of key
mechanisms of formation of tumoral process
and its growth as multifactor pathology.
Preventive maintenance of occurrence and
leiomyoma growth, especially proliferative
type, should be pathogenetic is proved and
base on clinico�anamnestic the data.

Keywords: leiomyoma of uterus, women
of reproductive age, preventive
maintenance complex.

УДК 616.61�008.64�07
ЛИПОКАЛИН КАК ИНФОРМАТИВНЫЙ БИОМАРКЕР ПРИ ОСТРОМ

ПОРАЖЕНИИ ПОЧЕК

Квасневский А.Я.
Клиника урологии и нефрологии Военно�медицинского клинического центра

Южного региона, Одесса;e�mail: maxima_1989@mail.ru

Число зарегистрированных случаев острого поражения почек (ОПП) среди
населения во всем мире прогрессивно нарастает, а летальность, даже в стаци�
онарах, составляет 15�74 %. Отсутствие ранних и высокочувствительных биомар�
керов служит препятствием для выработки единых подходов к решению задач
диагностики, прогнозирования дальнейшего течения и обоснованного выбора схем
лечения пациентов с признаками ОПП. Поэтому целью исследования было изу�
чение уровня выведения с мочой липокалина�2 (связанного с желатиназой ней�
трофилов липокалина (NGAL) у 150 стационарных больных с разными видами
почечной патологии (1�мочекаменная болезнь, 2�доброкачественные и 3�злокаче�
ственные опухоли мочевыделительной системы), сопоставление полученных дан�
ных с традиционными показателями (уровень креатинина в моче — CRU и ско�
рость клубочковой фильтрации – GFR) для решения вопроса о целесообразности
использования NGAL как раннего биомарекера в нефрологической клинике. Ис�
следования показали, что уровни NGAL в моче изменялись в широком диапазоне
величин, превышая по средним значениям контроль в 11,6 (2), 13,1 (1) и 55,1 (3)
раза. При этом степень клинических проявлений ОПП и нарастание уровня NGAL
в моче коррелировали между собой. При этом изменения традиционных марке�
ров ОПП, CRU и GFR, совпадали по направленности изменений, но отставали по
времени появления сдвигов. Сделан вывод об информативности NGAL как био�
маркера ОПП, особенно в сочетании с классическими показателями. Необходимы
дальнейшие исследования для углубления и дифференциации данных в зависи�
мости от особенностей этиопатогенеза конкретного вида основной патологии.

Ключевые слова: острое поражение почек, диагностика, липокалин, креатинин,
скорость клубочковой фильтрации как биомаркеры
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Актуальность темы

Острое поражение почек (ОПП) или
англ.: аcute kidney injury (AKI), ранее из�
вестное как острая почечная недостаточ�
ность (ОПН), в течение последнего де�
сятилетия находится в центре интересов
широкого круга клиницистов, патофизи�
ологов, морфологов и экспериментато�
ров и является объектом глубокого ана�
лиза в ряде монографий и обзоров [1�
5]. Это в значительной мере обусловле�
но тем обстоятельством, что число заре�
гистрированных случаев ОПП в стацио�
нарах, среди населения в целом в во
всем мире прогрессивно нарастает [6].
Прогноз выздоровления пациентов при
развитии ОПП резко ухудшается, а ле�
тальность даже в стационарах и сейчас
составляет 15�74 % [7]. Положение ус�
ложняется тем, что диагноз этого слож�
ного и грозного заболевания ставится
достаточно часто не только у нефроло�
гических больных. Авторы справедливо
связывают с ростом ОПП ряд типичных
факторов, способствующих развитию
ОПН. Среди них такие, как сепсис, се�
рьезные операции, застойная сердечная
недостаточность, более старший возраст
и сопутствующие заболевания (протеи�
нурия, диабет, ожирение, расширение
приема привычного списка лекарств),
которые либо непосредственно нефро�
токсичны или могут снизить порог раз�
вития и поддержания ОПП [8�10]. Эта
многоплановая междисциплинарная про�
блема продолжает привлекать к себе
внимание исследователей, открывая все
новые не изученные аспекты.

По оценкам специалистов, в лите�
ратуре существует более 30 определе�
ний ОПП и ОПН [11], что, наряду с от�
сутствием ранних и высокочувстви�
тельных биомаркеров, служит препят�
ствием для выработки единых подхо�
дов к решению задач диагностики,
прогнозирования дальнейшего течения
и обоснованного выбора схем лечения
пациентов с признаками ОПП.

Традиционно применяемые пока�
затели недостаточно информативны и

характеризуются длительным (для оказа�
ния неотложной помощи) латентным пе�
риодом своего появления [12]. Поэтому
большинство авторов справедливо счи�
тает, что поиск и внедрение в клиничес�
кую практику новых биомаркеров для вы�
явления и оценки риска развития ОПП
относится к числу приоритетных про�
блем современной нефрологии [13, 14].

Разработка и построение новой
классификации ОПП в 2002�2004 гг., уг�
лубленный анализ результатов монито�
ринговых и эпидемиологических иссле�
дований, позволили критически пере�
смотреть существующий арсенал мето�
дов лабораторной диагностики этого
опасного состояния и выявить его сла�
бые стороны [15]. Среди кандидатов и
уже достаточно успешно применяемых
биомаркеров выделяют связанный с
желатиназой нейтрофилов липокалин�2
(NGAL) [16]. Он принадлежит суперсе�
мейству липокалинов, небольших вне�
клеточных белков, характеризующихся
своей способностью связывать малые
гидрофобные молекулы, такие как ре�
тинол. NGAL обычно экспрессируется в
очень низких концентрациях во многих
тканях человека, включая почки, легкие,
кишечник. Из�за небольшого размера
и относительно высокой устойчивости к
действию протеиназ в экстрацеллюляр�
ном пространстве NGAL секретируется и
может быть измерен в моче, что делает
его ранним маркером различных видов
патологии почек. В моче NGAL детекти�
руют как свободную молекулу, так и в
комплексе с MMP�9. В моче липокалин�
2 появляется, как правило, только при
повреждении проксимальных канальцев
за счет роста его синтеза de novo в ди�
стальных отделах нефрона, что и проис�
ходит при ОПП. Однако, существуют и
его другие источники, поскольку NGAL,
хотя и в незначительных количествах,
синтезируется в печени, легких и других
органах и тканях. Поэтому в проблеме
использования липокалина в качестве
раннего биомаркера ОПП остаются мно�
гие нерешенные вопросы, что требует
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дальнейшего набора клинического мате�
риала, осмысления и интерпретации по�
лученных данных.

Поэтому целью настоящего иссле�

дования было сопоставление данных
лабораторных исследований у стацио�
нарных больных для решения вопроса
о возможном использовании показате�
ля уровня липокалина�2 в моче в каче�
стве интегрального, высокочувствитель�
ного раннего биомаркера ОПП в нефро�
логической и урологической практике.

Материалы и методы

Под наблюдением находилось 150
больных, находящихся на стационарном
лечении в клинике урологии и нефро�
логии Военно�медицинского клиническо�
го центра Южного региона МО Украины,
с наиболее типичными для нефроуроло�
гической практики диагнозами. Распре�
деление обследованных по группам за�
болеваний и возрасту представлены в
табл. 1.

Как видно из табличных данных,
возрастной состав больных весьма нео�
днороден. Причем, только 9,2 % всех
больных были в возрасте до 50 лет. В
группе пациентов с мочекаменной бо�
лезнью (МКБ) таких было 37,4 %, в груп�
пе больных с доброкачественными опу�
холями почек и мочевыводящих путей
(ДОП) все наблюдавшиеся пациенты
были в возрасте свыше 70 лет, а в груп�
пе больных со злокачественными опухо�
лями почек (ЗОП) их было только 17,7 %.
Возраст лиц контрольной группы не пре�
вышал 40 лет. Далее по тексту: 1�я груп�
па – больные МКБ, 2�я – ДОП; 3�я — ЗОП
и 4�я – контроль.

Параллельно с ведением истории
болезни, у каждого больного подробно
фиксировали клинические проявления
заболевания, влияние проводимых хи�
рургических вмешательств и лекар�
ственной терапии на показатели функ�
ционального состояния организма для
сопоставления с результатами лабора�
торных исследований. У всех больных
в динамике наблюдений проводили

общий анализ крови и мочи по традици�
онной схеме [17]. При этом наибольшее
внимание уделяли традиционным и наи�
более универсальным биомаркерам фун�
кционального состояния почек — уров�
ню креатинина в моче (CRU), а также
результатам расчета скорости клубочко�
вой фильтрации (GFR). В качестве одно�
го из новых и перспективных биомарке�
ров, имеющего важное диагностическое,
патогенетическое и прогностическое
значение для раннего обнаружения ОПП
и хронической болезни почек (ХБП) [18�
20], использовали показатель содержа�
ния липокалина�2 (связанного с желати�
назой нейтрофилов липокалина — NGAL)
в моче, который определяли методом
иммуноферментного анализа (ELISA) с
помощью набора фирмы “Hycult Biotech”
(Нидерланды) на анализаторе RT —
2100C “Rayto” (Япония). Перемешивание
и термостатирование реагентов прово�
дили в шейкере�инкубаторе – ELMI Sky
line Shaker ST�3 (Латвия). Для центрифу�
гирования образцов использовали цен�
трифугу 5415R «Eppendorf» (Герма�
ния), для промывания планшетов –
устройство отмывки иммунологических
планшетов автоматическое МВ�350
фирмы “Technoform Bautec” (Германия).
Статистическую обработку данных про�
водили методами вариационного и кор�
реляционного анализа с использовани�
ем t�критерия Стюдента, непараметри�
ческих критериев χ2, Пирсона и Вилкок�
сона [21].

Результаты исследований и их

обсуждение

Поскольку до сего времени доми�
нирующими показателями в диагности�
ке ОПП являются именно CRU и GFR,
уже на первом этапе работы содержа�
ние липокалина�2 в моче сравнивали с
этими показателями. При этом учиты�
вался тот факт, что именно по их от�
клонению от нормы диагностируют на�
чальные проявления ОПП и ХБП [22].
Полученные данные суммированы в
табл. 2.

Как видно из представленных в таб�
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лице данных, сред�
ние значения уров�
ней CRU у обследо�
ванных пациентов
всех групп были на
достаточно высоком
уровне с тенденцией
к относительному
снижению у больных
3�й группы (p <
0,05). Значения GFR
и NGAL у пациентов
всех групп также до�
стоверно отличались
от контроля (p <
0,05). Однако, если
показатели CRU и
GFR находились в
пределах диапазона
допустимых норм, то уровни NGAL в
моче изменялись в широком диапазоне
величин, что позволило (с учетом клини�
ческого статуса больных подразделить
полученные величины на 3 группы: низ�
кий (0�30 нг/мл), средний (31�100 нг/мл)
и высокий (> 100 нг/мл). Характер рас�
пределения больных разных групп по
уровню NGAL в моче может быть просле�
жен по данным, приведенным на рис. 1.

Как видно из представленных на
рисунке данных, распределение больных
в группах в зависимости от уровня вы�
деления липокалина с мочой существен�
но отличаются между собой. Причем,
наиболее значительные изменения, по
сравнению с контрольной группой, уста�
новлены среди больных с диагнозом
ЗОП.

Особенно показательны данные
при сопоставлении суммарного количе�
ства больных с высокими и средними
уровнями NGAL в моче. По этому кри�
терию они соотносились как 1,2:1,0:3,3,
т.е., число таких больных в группе ЗОП
было в 3,3 раза больше, чем в группе
ДОП. В контрольной группе у 100 %
обследованных уровни липокалина�2 в
моче не превышали значения нормы (0�
20,0 нг/мл).

Необходимо отметить, что оценить

подобное распределение в группах по
показателям CRU и GFR оказалось на�
много сложнее, поскольку число боль�
ных в возрасте старше 60 лет в 1�й груп�
пе составило 53,0 %, в 3�й – 58,0 и во 2�
й – 100 %. Между тем, известно [23], что
в возрасте свыше 40 лет темп снижения
GFR составляет 1 % в год, т.е., к 80 го�
дам жизни данный показатель снижает�
ся вдвое. Такое положение может при�
водить как к агравированным оценкам
степени риска развития угрожающих
состояний, так и к недоучету опасности,
тем более, что степень изменений этих
показателей в целом по группе изменя�
лась не столь значительно. Эти положе�
ния наглядно иллюстрируются данными,
приведенными на рис. 2.

Из представленных на рисунке дан�
ных отчетливо прослеживаются две тен�
денции: изменения показателя CRU бо�
лее лабильны, чем GFR, а изменения
оцениваемых величин по отношению к
контролю более информативны, чем их
соотношения между сравниваемыми
группами больных.

В этом плане следует подчеркнуть
высокую информативность в качестве
биомаркера, как непосредственно оп�
ределяемых значений содержания NGAL
в моче, так и соответствующих соотно�

Таблица 1. 
Распределение обследованных по возрастным группам 

Группа 
больных* 

Число 
лиц в 

группе 

Возраст в годах, % в группе 
До 
20 

21-30 31-40 41-50 51-60 61-70 71-
80 

 > 
80 

1. МКБ 48 - 21,0 15.9 10.5 - 26,5 26,5 - 
2. ДОП 42 - - - - - - 82,4 17,6 

3. ЗОП 40 - - 5.9 11,8 23,5 41,2 17,6 - 
4. Контроль 20 15,0 65,0 20,0 - - - - - 
Примечание: * — МКБ – мочекаменная болезнь; ДОП – доброкачественные опухоли почек; 
ЗОП – злокачественные опухоли почек 
 

Таблица 2. 
Уровни экскреции NGAL с мочой у больных с разными видами патологии 

почек в сопоставлении с показателями CRU и SGF 

Группа больных Показатели, значения 
NGAL, нг/мл CRU, ммоль/л GFR, мл/мин 

МКБ 100,7 ± 17,4 2,6 ± 0,18 100,9 ± 6,2 
ДОП 89,5 ± 14,6 3.2 ± 0,21 98.7 ± 4,9 
ЗОП 424,6 ± 29,3 1,9 ± 0,17 104,3 ± 7,5 
Контроль 7,7 ± 0,46 2,4 ± 0,09 137,6 ± 5,8 
Примечания: NGAL – липокалин-2; CRU – креатинин в моче; GFR – скорость клубочковой 
фильтрации 
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шений по группам, даже в абсо�
лютном выражении. Так, напри�
мер, соотношение средних значе�
ний NGAL

ЗОП
/ NGAL

К
 составляло

55,1 (рост показателя в 55 раз),
тогда по другим группам больных
(с ДОП и МКБ) рассматриваемые
биомаркеры были на уровне 11,6
и 13, 1, соответственно. Величины
межгрупповых соотношений меж�
ду рассматриваемыми классами
заболеваний по средним значени�
ям NGAL изменялись незначитель�
но (от 1,1 до 4,7), что оказалось
сопоставимым и с аналогичными
соотношениями GFR (2,2 — 5,7). И
только показатели межгрупповых
соотношений CRU изменялись в
более широком диапазоне значе�
ний (19,7 — 40,6). Другими слова�
ми, уровень креатинина в моче
остается важным маркером остро�
го поражения почек различной
этиологии. В сочетании с показа�
телями GFR и NGAL он открыва�
ет широкие возможности для ди�
агностики ОПП, оценки вида и тя�
жести поражения нефрологичес�
ких больных.

Выводы

1. Проведены мониторинговые иссле�
дования уровня липокалина�2
(NGAL) в моче у находящихся на
лечении в нефрологической клини�
ке больных с основными видами
почечной патологии (МКБ, ДОП,
ЗОП), что позволило подтвердить
гипотезу о возможности использо�
вания данного показателя в каче�
стве информативного биомаркера
для раннего выявления ОПП и его
риска, уточнить ряд позиций по
степени поражения и других допол�
нительных количественных соотно�
шений.

2. В связи с мультимодальным харак�
тером синтеза NGAL в почечном эпи�
телии и нейтрофильных лейкоцитах
остается актуальным сопоставление
получаемой информации с с величи�

нами таких информативных традици�
онных биомаркеров, как CRU и GFR,
хотя они оказались более инерцион�
ными и изменялись у большинства
обследованных больных в меньшем
диапазоне и, как правило, лишь пос�
ле выраженного развития клиничес�
ких признаков ОПП.

3. Необходимы дальнейшие углублен�
ные исследования для выявления и
конкретизации возможностей био�
маркера NGAL в нефрологической
клинике.
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Резюме

ЛІПОКАЛІН ЯК ІНФОРМАТИВНИЙ
БІОМАРКЕР ГОСТРОГО УРАЖЕННЯ

НИРОК

Кваснєвський А.Я.

Число зареєстрованих випадків гос�
трого ураження нирок (ГУН) серед насе�
лення в усьому світі прогресивно нарос�
тає, а летальність, навіть у стаціонарах,
становить 15�74 %. Відсутність ранніх і
високочутливих біомаркерів служить пере�
шкодою для вироблення єдиних підходів
до вирішення завдань діагностики, прогно�
зування подальшого перебігу і обгрунто�
ваного вибору схем лікування пацієнтів з
ознаками ГУН. Тому метою дослідження
було вивчення рівня виведення із сечею
ліпокаліна�2 (пов’язаного з желатиназою
нейтрофілів ліпокаліна (NGAL) у 150 стац�
іонарних хворих з різними видами нирко�
вої патології (1�сечокам’яна хвороба, 2�
доброякісні та 3�злоякісні пухлини сечови�
відної системи), зіставлення отриманих
даних з традиційними показниками (рівень
креатиніну в сечі — CRU та швидкість клу�
бочкової фільтрації — GFR) для вирішення
питання про доцільність використання
NGAL як раннього біомарекера в нефро�
логічній клініці. Дослідження показали, що
рівні NGAL в сечі змінювалися в широко�
му діапазоні величин, перевищуючи за
середнім значенням контроль у 11,6 (2),
13,1 (1) і 55,1 (3) рази. При цьому ступінь
клінічних проявів ГУН і наростання рівня
NGAL в сечі корелювали між собою. В той
же час зміни традиційних маркерів ГУН,
CRU і GFR, збігалися за спрямованістю
змін, але відставали за часом появів відпо�
відних зрушень. Зроблено висновок про
інформативність NGAL як біомаркера ГУН,
особливо в поєднанні з класичними показ�
никами. Необхідні подальші дослідження
для поглиблення і диференціації даних в
залежності від особливостей етіопатогене�
зу конкретного виду основної ниркової
патології.

Ключові слова: гостре ураження нирок,
діагностика, ліпокалін, креатинин,
швидкість клубочкової фільтрації як біо�
маркери

Summary

LIPOCALIN AS AN INFORMATIVE
BIOMARKER IN ACUTE KIDNEY INJURY

Kvasnevsky A.Ya.

The number of reported cases of acute
kidney injuries (AKI) of the population is
growing worldwide progressively and
mortality even in clinics is up to 15�74 %. The
question of early and highly sensitive
biomarkers is an obstacle for the
development of common approaches to
solving problems of diagnostics, forecasting
future therapy and informed choice of
treatment schemes of patients with signs of
AKI. Therefore, the aim of the study was to
examine the level of urinary excretion of
lipocalin�2 (neutrophil gelatinase associated
lipocalin (NGAL) in 150 hospitalized patients
with different types of renal disease (1.
urolithiasis, 2. non malignant and 3.malignant
tumors of the urinary system) in comparison
with traditional indeces (the urine creatinine
level — CRU and glomerular filtration rate —
GFR) to decide on the advisability of NGAL
using as an early biomareker of AKI in the
nephrology clinic. Studies have shown that
the levels of NGAL in urine vary widely values
exceeding the average values for control in
11.6 (2) 13.1 (1), and 55.1 (3) times,
accordingly. The degree of AKI clinical
manifestations and increased urinary NGAL
level correlate each other. At the same time
the traditional AKI markers (CRU and GFR)
changes coincides with the direction of
dynamic, but dismissed in the time of the
symptoms occurrence. The conclusion was
made of the informativeness of NGAL as a
biomarker of AKI, especially in combination
with classical indeces. There are required
more complex studies to deep and
differentiate the data depending on the
specific features of etiopathogenesis type of
underlying nephropathies.

Keywords: acute kidney injury diagnostics,
lipocalin, creatinine, glomerular filtration
rate as biomarkers
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Вступ

За даними численних досліджень,
ендотеліальна дисфункція (ЕД), артері�
альна гіпертензія (АГ) та метаболічний
синдром (МС, зокрема, інсулінорезис�
тентність) є тісно асоційованими ста�
нами, що формують «порочне коло» [1,
2]. Проте зміни ендотеліальної регуляції
судинного тонусу у хворих АГ далеко
не однозначні [3, 4]. Окрім наявності
ЕД при ізольованій АГ, безперечна знач�
на роль інсулінопосередкованої дис�
функції ендотелію при МС. Питання про
особливості взаємозв’язку інсулінорези�
стентності при МС та ЕД досі зали�
шається дискусійним [5, 6].

ЕД є раннім проявом метаболіч�
ної та кардіоваскулярної патології, що
може мати несприятливе прогностичне
значення, але, незважаючи на наявність
безлічі досліджень з проблеми ЕД при
АГ і МС, причинно�наслідкові зв’язки
цих процесів до теперішнього часу за�
лишаються до кінця нез’ясованими [7].

При вивченні рівня маркерів ЕД
встановлено, що дані показники були
достовірно вище у осіб з обтяженою
спадковістю щодо АГ [8�10]. Описано

УДК 616.12�008.331.1:616.379�008.9�056.7]�085:575.191
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Представлені результати аналізу розподілу генотипів і алелей поліморфізмів
T (�786) C і G894T гена ендотеліальної NO�синтетази (eNOS) у хворих на арте�
ріальну гіпертензію (АГ) в залежності від наявності або відсутності метаболічного
синдрому (МС) в популяції південного регіону України. При вивченні поліморфізму
T (�786) C гена eNOS не виявлено асоціації з АГ і МС в даній популяції, наявність
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Ключові слова: артеріальна гіпертензія, NO�синтетаза, поліморфізм, метаболіч�
ний синдром

декілька механізмів розвитку ЕД. Один з
них — конкурентне пригнічення і/або
зниження активності ендотеліальної NO�
синтази (eNOS), за допомогою яких
синтезується NO [9].

Значення гена eNOS у розвитку АГ
підтверджується тим, що у мишей із
зруйнованими генами eNOS відзнача�
ють більш високий рівень АТ, ніж у кон�
трольних [11]. Пригнічення eNOS при�
зводить до збільшення артеріального
тиску, як у людей, так і в експерименті,
а підвищена експресія гена eNOS вик�
ликає розвиток гіпотензії. Введення гена
eNOS покращує функцію ендотелію і ен�
дотелійзалежну вазодилатацію як in
vitro, так in vivo [9, 12].

Ген eNOS локалізован в 7�й хро�
мосомі (7q35�36) і складається з 26
екзонів [13]. В екзонах та інтронах гена
eNOS виявлено декілька поліморфних
ділянок, серед яких найбільш значущи�
ми є поліморфізм G894T (Glu298Asp) 7�
го екзона і поліморфізм T(�786)C про�
мотора гена eNOS. Останній пол�
іморфізм, за сучасними даними, більшою
мірою асоційований зі спазмом коронар�
них судин і різними формами ІХС [14,
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15]. Заміна азотистої основи тиміну (T)
на цитозин (С) в 5'�кінці гена NOS3 при�
зводить до значного пригнічення промо�
торної активності гена і відповідно до
зниження синтезу ендотеліального NO. У
сучасній літературі показано, що у хво�
рих з гострим коронарним синдромом
(ГКС) в 3 рази частіше, ніж у здорових
донорів, виявляли гомозиготи з патоло�
гічним генотипом СС промотора гена
NOS3, що вказує на роль поліморфізму
T(�786)C в патогенезі ГКС, особливо у
чоловіків з передчасним розвитком ате�
росклерозу [14].

Поліморфізм G894T екзону 7 гена
eNOS є структурним і полягає в транс�
версії G/T в позиції 894 нуклеотидної
послідовності гена eNOS, що призво�
дить до заміни глутаміну аспарагіном в
298�й позиції [12, 16]. За даними ме�
тааналізу 26 досліджень залежності
різних поліморфізмів гена eNOS з на�
явністю АГ та ІХС, гомозиготи ТТ асо�
ціювалися з підвищеним ризиком роз�
витку цих захворювань [17]. Однак ре�
зультати інших досліджень дуже супе�
речливі, залежать від етнічної приналеж�
ності, статі, особливостей перебігу АГ
[18].

Наявність MC, в поняття якого
входять інсулінорезистентність, абдомі�
нальне ожиріння, АГ і дисліпідемія, знач�
но обтяжує перебіг АГ, ЕД і погіршує
прогноз. Однак роль поліморфізмів T(�
786)C і G894T гена eNOS при супутнь�
ому МС вивчена недостатньо.

Мета дослідження

Аналіз розподілу генотипів і але�
лей поліморфізмів T (�786) C і G894T
гена eNOS у хворих АГ в залежності
від наявності або відсутності МС в по�
пуляції південного регіону України, а
також можливості використання даних
поліморфізмів в якості діагностичних та
прогностичних маркерів.

Матеріали і методи

Нами були обстежені 68 хворих на
АГ з МС, які склали основну групу, і 59
хворих АГ без МС, які склали контрольну

групу. Хворі обох груп були порівнянні за
статтю, віком, тривалістю та рівнем АГ та
супутньої патології.

Діагноз артеріальної гіпертензії
встановлювався на підставі протоколу
МОЗ України 2008 року і консенсусу
ЄТК 2010 року. Для виявлення метабо�
лічного синдрому користувалися крите�
ріями IDF 2006.

Клініко�демографічна характерис�
тика обстежуваних хворих представле�
на в таблиці 1.

Аналіз поліморфних маркерів гена
eNOS проводився методом полімераз�
ної ланцюгової реакції (ПЛР) в умовах
медичної лабораторії «Synevo» м.Оде�
си. Для детекції поліморфізму T(�786)C
гена eNOS використовували пару прай�
мерів: сенс�праймер 5'�
CAGATGACACAGAACTACAA�3' і анти�
сенс–праймер 5'� GAGTCTGACAT�
TAGGGTATCC�3'. Визначення поліморф�
ізму G894T гена eNOS здійснювалося
за допомогою сенс�праймера 5'�
GGCTGGACCCCAGGAAAC�3' і антисенс�
праймера 5'� CCACCCAGTCA�
ATCCCTTTG�3'. Достовірність відмінно�
стей визначали з використанням кри�
терію Фішера (ц емп). Достовірною
різницею вважався критерій p < 0,05.

Результати та їх обговорення

Результати проведеного дослід�
ження представлені в таблиці 2. Як
видно з представлених даних, генотип
ТТ поліморфізму T (�786) C гена eNOS
(«нормальна гомозигота») переважав як
у групі хворих на АГ з МС, так і без
нього, склав (44,11 ± 3,24) % і (46,22
± 3,35) % відповідно. Різниця між гру�
пами була недостовірною (p > 0,05). В
обох групах в меншому відсотку вияв�
лено генотип СС поліморфізму T (�786)
C гена eNOS («патологічна гомозигота»)
— (20,78 ± 1,89) % у хворих АГ з МС
і (17,23 ± 1,69) % у хворих АГ без МС,
різниця між групами була недостовірною
(p > 0,05). Генотип ТС у хворих обох груп
за частотою зайняв проміжне положен�
ня і з недостовірною (p > 0,05) різницею
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між групами склав (35,11 ± 2,76) % і
(34,55 ± 2,53) % відповідно. Частота але�
ля Т («нормального») як у групі хворих на
АГ з МС, так і без МС перевищувала ча�
стоту алеля С («патологічного») в обсте�
жуваних групах: (62,36 ± 5,66) % і (63,45
± 5,78 % проти (37,64 ± 3,01) % і (36,55
± 2,96) % відповідно, різниця між група�
ми була недостовірною (p > 0,05). Таким
чином, при вивченні поліморфізму T (�
786) C гена eNOS не виявлено асоціації
з АГ і МС в даній популяції.

При аналізі розподілу генотипів і
алелей поліморфізму G894T гена eNOS
було виявлено, що частота генотипу GG
(«нормальний генотип») у хворих АГ без
МС достовірно (p < 0,05) перевищувала
даний показник у хворих АГ з МС: (27,58

± 2,65) % про�
ти (12,59 ±
1,26) % відпов�
ідно. Крім того,
у хворих АГ
при наявності
МС найбільш
часто зустрі�
чався «патоло�
гічний гено�
тип» ТТ і був
достовірно (p
< 0,01) вище, в
порівнянні з
хворими АГ
без МС: (46,24
± 3,13) % про�
ти (23,27 ±
2,79) % відпов�
ідно. Частота
генотипу GT у
хворих АГ з
МС і без МС
розподілилася
таким чином:
(41,17 ± 3,12)
% проти (49,15
± 3,05) %
в і д п о в і д н о ,
різниця між
групами була
недостовірною

(p > 0,05). Алель T («патологічний») дос�
товірно (p < 0,05) частіше зустрічався у
хворих АГ при наявності МС: (67,65 ±
4,89) % проти (50,85 ± 3,97) % у хворих
АГ без МС. Отримані дані свідчать про
наявність асоціації генотипу ТТ і алеля Т
поліморфізму G894T гена eNOS з АГ і МС
у цій популяції, що підтверджується інши�
ми дослідженнями [19, 20].

Можливо, що висока частота «па�
тологічного генотипу» ТТ і алеля Т пол�
іморфізму G894T гена eNOS при наяв�
ності супутнього МС пояснюється гене�
тичною детерміновістю більш вираже�
ної ЕД у хворих на АГ з МС, у по�
рівнянні з ізольованою АГ, що вкотре
підтверджує значимість ЕД в патогенезі
даних захворювань.

Таблиця 1 
Клініко-демографічні показники обстежуваних хворих, (M ±± m) 

Показник АГ с МС 
(N = 68) 

АГ без МС 
(N = 59) 

Середній вік (років)  50,6 ± 0,9 52,3 ± 1,1 
Тривалість АГ (років) 6,3 ± 0,3 6,7 ± 0,3 
САТ (мм рт ст) 157,8 ± 0,5 156,9 ± 0,6 
ДАТ (мм рт ст) 93,0 ± 0,4 91,3 ± 0,4 
ІМТ, кг/м2 33,6 ± 0,2* 23,8 ± 0,3 
Індекс HOMA, од.  5,2 ± 0,1* 2,6 ± 0,2 

Примітка: САТ — систолічний артеріальний тиск; ДАТ — діастолічний артеріальний тиск; ІМТ 
— індекс маси тіла. 
* — достовірність відмінності показників (p <0,01) 

Таблиця 2 
Порівняльний аналіз розподілу частоти генотипів і алелей поліморфізмів T 

(-786) C і G894T гена eNOS у хворих АГ при наявності та відсутності МС,  
(M ± m) 

 АГ с МС 
(N = 68) 

АГ без МС 
(N = 59) 

Критерій Фішера 

N  % N  % φ емп p 
Поліморфний маркер T (-786) C гена eNOS 

Генотипи  
TT 31 44,11±3,24 28 46,22±3,35 0,214  > 0,05 
TC 24 35,11±2,76 20 34,55±2,53 0,163  > 0,05 
CC 13 20,78±1,89 11 17,23±1,69 0,073  > 0,05 
Алелі  
T 86 62,36±5,66 76 63,45±5,78 0,304  > 0,05 
C 50 37,64±3,01 42 36,55±2,96 0,304  > 0,05 

Поліморфний маркер G894T гена eNOS 
Генотипи  
GG 8 12,59±1,26 15 27,58±2,65 1,995 <0,05 
GT 28 41,17±3,12 29 49,15±3,05 0,174  > 0,05 
TT 32 46,24±3,13 15 23,27±2,79 2,569 <0,01 
Алелі       
G 44 32,35±2,83 58 49,15±3,16 1,933 <0,05 
T 92 67,65±4,89 59 50,85±3,97 1,933 <0,05 
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Висновки

1. Частота алеля Т і «нормального ге�
нотипу» ТТ поліморфізму T (�786)
C гена eNOS як у групі хворих АГ
з МС, так і без МС перевищувала
частоту алеля С і генотипу СС в
обстежуваних групах, при цьому
наявність МС або відсутність МС
достовірно не вплинуло (p > 0,05) на
даний розподіл частот в досліджу�
ваній популяції.

2. У групі хворих АГ з МС алель T і «па�
тологічний генотип» ТТ поліморфізму
G894T гена eNOS зустрічалися дос�
товірно (p < 0,01) частіше, порівняно
з хворими АГ без МС в досліджуваній
популяції.

3. Поліморфізм G894T гена eNOS може
бути маркером формування МС у
гіпертензивних пацієнтів.
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Резюме

ОСОБЕННОСТИ РАСПРЕДЕЛЕНИЯ
ПОЛИМОРФИЗМОВ ГЕНА

ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ NO�СИНТЕТАЗЫ У
ПАЦИЕНТОВ С АРТЕРИАЛЬНОЙ

ГИПЕРТЕНЗИЕЙ И МЕТАБОЛИЧЕСКИМ
СИНДРОМОМ

Бондарь В.Н., Чернышова Е.С.

Представлены результаты анали�
за распределения генотипов и аллелей
полиморфизмов T (�786) C и G894T
гена эндотелиальной NO�синтетазы
(eNOS) у больных артериальной гипер�
тензией (АГ) в зависимости от наличия
или отсутствия метаболического синд�
рома (МС) в популяции южного регио�
на Украины. При изучении полимор�
физма T (�786) C гена eNOS не обна�

ружено ассоциации с АГ и МС в дан�
ной популяции, наличие МС достовер�
но не повлияло на распределение час�
тот данного полиморфизма. При изуче�
нии полиморфизма G894T гена eNOS
была обнаружена ассоциация данного
полиморфизма с АГ при наличии со�
путствующего МС. Полученные резуль�
таты могут быть использованы в каче�
стве диагностических и прогностичес�
ких маркеров.

Ключевые слова: артериальная ги�
пертензия, NO�синтетаза, полимор�
физм, метаболический синдром

Summary

THE FEATURES OF DISTRIBUTION OF
ENDOTHELIAL NO�SYNTHETASE GENE
POLYMORPHISMS IN PATIENTS WITH

ARTERIAL HYPERTENSION AND
METABOLIC SYNDROME

Bondar V.N., Chernyshova E.S.

The results of analysis of the
distribution of genotypes and alleles of
polymorphisms T (�786) C and G894T of
endothelial NO� synthetase (eNOS) in
patients with arterial hypertension (AH),
depending on the presence or absence
of metabolic syndrome (MS) in the
population of the southern region of
Ukraine are presented. In the study of
polymorphism T (�786) C of eNOS gene
was not found association with
hypertension and MS in this population,
the presence of MS was not significantly
affected the frequency of distribution of
this polymorphism. In the study of
polymorphism G894T of eNOS gene it is
demonstrated the association of this
polymorphisms with hypertension with
concomitant MS. The obtained results
can be used as diagnostic and prognostic
markers.

Key words: arterial hypertension, NO�
synthetase, polymorphism, metabolic
syndrome
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Вступ

Актуальність вивчення патогенетич�
них особливостей остеоартрозу (ОА)
обумовлена значною і постійно зроста�
ючою його поширеністю, величезними
втратами як з позиції погіршення якості
життя (тривала втрата працездатності у
осіб молодого віку), так і матеріальни�
ми (витрати на лікування та протезу�
вання).

Важливою патогенетичною ланкою
ОА є порушення співвідношення між
анаболічною та катаболічною активністю
клітинних елементів хряща. Активація
катаболічних процесів призводить до
руйнування суглобового хряща [1].

Доведено безсумнівний вплив на
метаболізм суглобового хряща гормонів
(соматотропного, тиреотропного (ТТГ),
адренокортикотропного, гормонів щито�
подібної залози, наднирників, статевих
гормонів, інсуліну), медіаторів гормонів

(зокрема, інсулінподібних факторів рос�
ту) та цитокінів. Вплив біологічно актив�
них речовин на трофіку суглобового хря�
ща залежить від їх концентрації,
співвідношення і стану суглобового хря�
ща [2�4].

Надмірна маса тіла – потужний
фактор виникнення та прогресування ОА
опорних суглобів, а також суглобів ки�
стей. Це явище пояснюється тим, що
на трофіку суглобового хряща значний
вплив мають адипокіни – речовини, що
їх виділяє жирова тканина. Адипокіни
та цитокіни можуть справляти як про�
тективний, так і деструктивний вплив і
сприяти деградації суглобового хряща.
Доведена наявність асоціації високого
рівня деяких адипокінів (інтерлейкінів –
1, �4 та – 6, лептину) з прогресуван�
ням ураження суглобового хряща при
ОА [5,6], однак інформація з цього
приводу обмежена.

УДК 616.71 – 007: 234�06 : 616�008.9 : 616.43
ЕНДОКРИННИЙ СТАТУС ХВОРИХ НА ОСТЕОАРТРОЗ ПРИ

МЕТАБОЛІЧНОМУ СИНДРОМІ

Єфременкова Л.Н.
Одеський національний медичний університет, e�mail: ivv25@ukr.net

Обстежено 30 жінок з остеоартрозом колінних суглобів при метаболічному
синдромі. Вивчали інтенсивність больового синдрому по 10 – бальній візуально�
аналоговій шкалі (ВАШ), якість життя за індексами Лекена і EuroQol�5D. Дослід�
жували рівні глюкози, інсуліну, тиреотропного гормона, лептину, С�реактивного
білка, інтерлейкіна�1. В дослідження включені хворі з І�ІІ рентгенологічною ста�
дією остеоартрозу по J.H. Kellgren и J.S. Lawrence. Повторне дослідження прово�
дили через 2 роки.

Установлено, що у хворих з негативною рентгенологічною динамікою (n = 4)
в порівнянні з групою за відсутності такої (n = 26) вихідно більш інтенсивний
больовий синдром (більш інтенсивний біль за ВАШ), гірша якість життя (вище
альгофункціональний індекс Лекена та індекс EuroQol�5D). В групі з негативною
динамікою вищі рівні інсуліну, індекса НОМА, тиреотропного гормону, лептину, С�
реактивного білка та інтерлейкіна�1.

Таким чином, у хворих на остеоартроз при метаболічному синдромі високі
рівні лептину, тиреотропного гормону, інсуліну, інтерлейкіну�1 та С�реактивного
білка асоціюються з більш інтенсивним больовим синдромом, гіршою якістю жит�
тя і негативною динамікою суглобової щілини при тривалому спостереженні.

Ключові слова: остеоартроз колінних суглобів, метаболічний синдром, якість жит�
тя, адипокіни
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Тому метою цього дослідження було
вивчення особливостей перебігу остео�
артрозу при метаболічному синдромі з
огляду на особливості вмісту деяких гор�
монів та адипокінів.

Об’єкт і методи дослідження

 Обстежено 30 жінок хворих на ОА
колінних суглобів, середній вік обсте�
жених становив 55,9 + 0,92 року. Всім
пацієнтам проводили клініко�лаборатор�
не дослідження, що включало антропо�
метрію з обчисленням індексу маси тіла
за формулою : ІМТ = маса (кг)/
зріст2(м)2, вимірювання окружності жи�
вота, загальні аналізи крові і сечі, коа�
гулограму, ліпідограму, визначення рівня
глюкози натще загальноприйнятими
методами. Діагноз МС ставили на ос�
нові критеріїв ВООЗ [7]. Діагноз осте�
оартрозу ставили на основі критеріїв
ACR [8]. Больовий синдром при ОА
оцінювався за 10� бальною візуально�
аналоговою шкалою (ВАШ) та індексом
Лекена, якість життя – за шкалою
EuroQol�5D. Проводилась рентгеногра�
фія колінних суглобів у 2�х проекціях
для уточнення рентгенологічної стадії
ОА. Рентгенологічну стадію ОА визна�
чали за допомогою критеріїв Kellgren
J.H і Lawrence J.S. [8]. У хворих вияв�
лено I�II рентгенологічну стадію ОА за
Kellgren J.H і Lawrence J.S. Повторне
клінічне та рентгенологічне досліджен�
ня проводили через 2 роки з моменту
початку дослідження.

У 4 хворих (досліджувана група)
спостерігалась негативна рентгенологі�
чна динаміка (зменшення висоти суг�
лобової щілини, збільшення розміру
наявних або поява нових остеофітів,
формування кіст в субхондральній
кістці). Решта 26 хворих склали групу
порівняння.

Всім хворим на початку досліджен�
ня проведено дослідження рівнів леп�
тину, ТТГ, глюкози та інсуліну з обчис�
ленням індекса НОМА, С�реактивного
білка, інтерлейкіну –1 (ІЛ�1) імунофер�
ментним методом.

Одержані дані оброблялися за до�
помогою програми Microsoft Exel з
обчисленням достовірності відмінностей
за допомогою Т�критерія Стьюдента.

Одержані результати та їх

обговорення

Cпівставлення інтенсивності боль�
ового синдрому та якості життя за аль�
гофункціональним індексом Лекена та
індексом EuroQol�5D показало, що у
хворих досліджуваної групи достовірно
більш інтенсивний больовий синдром,
гірша рухливість та інтегральна якість
життя – вищі показники болю за ВАШ
(3,8 + 0,1 та 3,2 + 0,2 відповідно),
альгофункціональний індекс Лекена (7,9
+ 0,2 та 6,5 + 0,2 відповідно) та індекс
EuroQol�5D (3,6 + 0,1 та 3,1 + 0,1 відпо�
відно), відмінність кругом достовірна, p
< 0,05. Спостерігався вищий рівень триг�
ліцеридів в досліджуваній групі (2,3 +
0,04 та 2,0 + 0,05 ммоль/л).

Співставлення рівнів ТТГ, лептину,
інсуліну та індексу НОМА, рівнів СРБ,
ІЛ�1 показало достовірно вищі рівні ТТГ
(3,6 + 0,07 та 2,1 + 0,07 мОД/л), леп�
тину (19,9 + 0,5 та 17,3 + 0,6 пг/мл),
інсуліну (17,5 + 0,05 та 14,2 + 0,09
мкОД/мл), індексу НОМА (3,9 + 0,01 та
3,5 + 0,02), СРБ (13,5 + 0,3 та 9,4 +
0,1 мг/л) та ІЛ�1 (10,5 + 0,1 та 7,2 +
0,06 пг/мл) в досліжуваній групі та в
групі порівняння відповідно, відмінність
кругом достовірна, p < 0,05.

Більш інтенсивний больовий син�
дром в досліджуваній групі може бути
пов’язаний з більш вираженою лептин�
резистентністю, наявністю хронічного
запалення, що активується лептин� та
інсулінрезистентністю, вищим вмістом
прозапальних цитокінів та збудженням
під впливом адипокінів больових рецеп�
торів. Вміст ТТГ хоча знаходиться в
межах референтних величин, а саме на
рівні верхніх 50 % норми, може бути
ознакою компенсаторної реакції на зни�
ження продукції тиреоїдних гормонів,
що спостерігається при метаболічному
синдромі і негативно впливає на троф�
іку суглобового хряща.
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Вищий рівень ТГ асоціюється з інсу�
лінрезистентністю, ендотеліальною дис�
функцією та погіршенням кровопостачан�
ня периферійних тканин, зокрема й суб�
хондральних кісток, від яких залежить
трофіка суглобового хряща як аваскуляр�
ної тканини.

Висновки

Таким чином, прогресування осте�
оартрозу колінних суглобів при мета�
болічному синдромі асоційоване з
більшою інтенсивністю больового син�
дрому, гіршою рухливістю і якістю жит�
тя за даними індекса Лекена і опиту�
вальника EuroQol�5D, а такох з підви�
щенням рівнів тиреотропного гормону,
інсуліну та лептину. Прозапальний стан
імунної системи ілюструє збільшення
вмісту С�реактивного білка та інтерлей�
кіна�1, що свідчить про негативну роль
лептин� та інсулінрезистентності, ади�
покінів (С�реактивного білка та інтер�
лейкіна�1) в метаболізмі суглобового
хряща при остеоартрозі.
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Резюме

ЭНДОКРИННЫЙ СТАТУС БОЛЬНЫХ
ОСТЕОАРТРОЗОМ ПРИ

МЕТАБОЛИЧЕСКОМ СИНДРОМЕ

Ефременкова Л.Н.

Одесский национальный медицинский
университет

Обследованы 30 женщин с остео�
артрозом коленных суставов при мета�
болическом синдроме. Изучали интен�
сивность болевого синдрома по 10 –
балльной визуально� аналоговой шка�
ле (ВАШ), качество жизни по индексам
Лекена и EuroQol�5D. Исследовали
уровни глюкозы, инсулина, тиреотроп�
ного гормона, лептина, С�реактивного
белка, интерлейкина�1. В исследование
включены больные с І�ІІ рентгенологи�
ческой стадией остеоартроза по J.H.
Kellgren и J.S. Lawrence. Повторное
исследование проводили через 2 года.

Установлено, что у больных с не�
гативной рентгенологической динамикой
(n = 4) в сравнении с группой в отсут�
ствие таковой (n = 26) исходно более
интенсивный болевой синдром (более
интенсивная боль по ВАШ), хуже каче�
ство жизни (выше альгофункциональный
индекс Лекена и индекс EuroQol�5D). В
группе с негативной рентгенологичес�
кой динамикой выше уровни инсулина,
индекса НОМА, тиреотропного гормо�
на, лептина, С�реактивного белка и
интерлейкина�1.

Таким образом, у больных остео�
артрозом при метаболическом синдро�
ме высокие уровни лептина, тиреотроп�
ного гормона, инсулина, интерлейкина�
1 и С�реактивного белка ассоциируют�
ся с более интенсивным болевым син�
дромом, худшим качеством жизни и
негативной динамикой суставной щели
при длительном наблюдении.

Ключевые слова: остеоартроз колен�
ных суставов, метаболический синд�
ром, качество жизни, адипокины

Summary

ENDOCRINE STATUS OF PATIENTS WITH
OSTEOARTHRITIS AND METABOLIC

SYNDROME

Yefremenkova L.N.

Odessa National Medical University

The investigation involved 30 women
with osteoarthritis of the knee with the
metabolic syndrome. Examined pain
intensity 10 — point visual�analogue scale
(VAS), the quality of life Lequesne’s index
and EuroQol�5D. Examined the levels of
glucose, insulin, thyreoitropine, leptin, C�
reactive protein, interleukin�1. The
investigation included patients with I�II
stage radiographic osteoarthritis in JH
Kellgren and J.S. Lawrence. Repeated
clinical investigation was performed in 2
years.

It was found that patients with a
negative X�ray dynamics (n = 4)
compared with the group in its absence
(n = 26) at baseline more intense pain
(more intense pain VAS), worse quality
of life (above algofunсtional Lequesne
index and the index of EuroQol �5D). In
the group with negative radiological
dynamics of higher levels of insulin, HOMA
index, thyreoitropine, leptin, C�reactive
protein and interleukin�1.

 Thus, in patients with osteoarthritis
and metabolic syndrome high levels of
leptin, thyreoitropine, insulin, interleukin�
1 and C�reactive protein are associated
with more intensive pain, worse quality of
life and the negative dynamic of the joint
space with long�term follow�up.

Key words: osteoarthritis of knee,
metabolic syndrome, quality of life,
adipokines
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Множинний склероз (МС) є самим
поширеним, після судинних захворювань
та епілепсії, органічним захворюванням
центральної нервової системи, а також
найбільш частою (після травматичних
ушкоджень) причиною інвалідизації у
осіб молодого віку. В останні роки МС
стали відносити до захворювань, роз�
виток яких є асоційованим з дефіцитом
вітаміну D [1].

Слід визнати, що на сьогодні
найбільш контроверсійними є результа�
ти досліджень впливу D�дефіциту на ча�
стоту загострень, радіологічну активність
та прогресування МС. Результати ряду
досліджень показали, що ризик реци�
диву нижче при більш високому сиро�
ватковому рівні 25(OH)D, причому ос�
танній корелює зі ступенем інвалідизації
при прогресуючих формах захворюван�
ня [1, 2, 3]. В інших дослідженнях асо�
ціації між сироватковими рівнями вітам�
іну D, маркерами запалення при МС [4,
5] та прогресуванням інвалідності у
пацієнтів з МС [6, 7] виявлено не було.
Не можна виключити і ймовірність «зво�
ротного причинно�наслідкового зв’язку»,
оскільки більш високий ступінь інвалід�
ності або тяжкі рецидиви МС можуть
позбавляти пацієнтів перебування на
свіжому повітрі, а, отже, зменшувати
сонячну експозицію, котра є необхідною
для утворення вітаміну D в організмі [1].
До теперішнього часу не ясним є, чи

має дефіцит вітаміну D негативний вплив
на довгостроковий прогноз розвитку зах�
ворювання.

Мета роботи – визначити особли�
вості перебігу захворювання в залеж�
ності від показників обміну 25�гідрокси�
холекальциферолу – 25(ОН)D та відно�
шення до сукупності інших демографіч�
них і клінічних факторів.

Матеріал та методи

Обстежено 79 пацієнтів із достов�
ірним діагнозом МС згідно критеріїв
McDonald (2010), котрі народилися та
проживають у Вінницькій області. Жінок
було 53 (67,1 %), чоловіків 26 (32,9 %).
Середній вік пацієнтів складав 36,2 ±
8,4 років (М ± StD), середня тривалість
захворювання – 8,44 ± 5,35 років, се�
редній ступінь тяжкості за шкалою
Expanded Disability Status Scale (EDSS)
– 3,8 ± 0,55 бали (медіана = 4, LQ =
3,5, НQ = 4). Переважна більшість хво�
рих мала рецидивуючо�ремітуючий тип
перебігу МС – 69 (87,3 %), а інші 10
пацієнтів (12,7 %) оцінювались як такі,
що мають вторинно�прогресуючий пе�
ребіг.

Визначення концентрації 25(ОН)D у
сироватці крові здійснювали за допомо�
гою рідинної хроматографії з викорис�
танням стандартного комерційного на�
бору реактивів «25�OH�VITAMIN D»
(«Agilent Technologies», США) згідно з

УДК: 616.832�004.2:614.253.8(477.44):577.16
ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ МНОЖИННОГО СКЛЕРОЗУ У ХВОРИХ

ВІННИЦЬКОЇ ОБЛАСТІ З УРАХУВАННЯМ РІВНЯ ЗАБЕЗПЕЧЕНОСТІ

ВІТАМІНОМ D

Малик С.Л.
Вінницький національний медичний університет імені М.І. Пирогова

Проаналізовано дані спостереження за 79 пацієнтами з множинним склеро�
зом (МС). Поширеність дефіциту вітаміну D склала 35,4 %. Найнижчі значення
рівня 25(OH)D в сироватці крові виявлено у хворих з вторинно�прогресуючим
типом перебігу МС та під час фази загострення захворювання. Показник забез�
печеності організму вітаміном D зворотно корелював із індексом прогресування
МС (EDSS/тривалість захворювання в роках) (r = �0,30; p = 0,007).

Ключові слова: множинний склероз, вітамін D, Вінницька область.
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інструкціями фірми�виробника.

Статистичну обробку даних викону�
вали у статистичному пакеті SPSS 20,0 –
Statistical Package for the Social Sciences
(©SPSS Inc.).

Результати та обговорення

Поширеність дефіциту вітаміну D в
досліджуваній когорті склала 35,4 % (28/
79), а у 5,1 % хворих з МС була вияв�
лена тяжка форма дефіциту вітаміну D
(діагностується при показнику 25(ОН)D
нижче 25 нмоль/л). Середнє значення
концентрації 25(ОН)D в сироватці крові
у хворих з МС Вінницької області є ниж�
чим порівняно з нормативними даними
(54,84 ± 15,25 нмоль/л проти 75 нмоль/
л відповідно), що свідчить про його не�
достатність.

Для подальшого аналізу була
відібрана група хворих на МС з дефі�
цитом вітаміну D, котра складалася з
28 осіб. Група пацієнтів без дефіциту
вітаміну D, що складалася з 51 осіб,
була визначена як група порівняння.

Групи виявилися однорідними за
статтю (p = 0,268) та місцем проживання
(p = 0,508). Значущо відрізняється се�
редній вік учасників дослідження в групах.
Так, у хворих на МС з дефіцитом вітаміну
D він склав 38,71 ± 9,56 років, серед
пацієнтів без дефіцитом вітаміну D 34,75
± 7,4 років (t = 2,05; p = 0,044). Це може
свідчити про тенденцію до збільшення
відсотку осіб, котрі мають дефіцит вітам�
іну D, із збільшенням віку, що підтверд�
жують результати й інших досліджень [1].

При порівнянні структури супутніх
захворювань на момент обстеження
знайдено більшу схильність хворих на
МС з дефіцитом вітаміну D до гіпертен�
зивних розладів (СШ: 6,68; ДІ: [1,25�
35,76]), хронічних обструктивних захво�
рювань легень (СШ: 8,33; ДІ: [0,88�
78,64]), болю в нижній частині спини
(СШ: 3,27; ДІ: [1,24�8,65]) та фібромі�
алгії (СШ: 3,48; ДІ: [1,19�10,14]), p < 0,05.

Порівняння анамнестичних даних
виявило значущі відмінності середніх зна�
чень віку дебюту захворювання: 26,98 ±

7,2 роки у хворих на МС без дефіциту
вітаміну D проти 31,07 ± 8,98 роки у осіб
з дефіцитом цього вітаміну (p = 0,044).
Водночас, середня тривалість МС у дос�
ліджуваних групах достовірно не відрізня�
лась (p = 0,933). Порівняння особливос�
тей дебюту захворювання у двох групах
не виявило відмінностей щодо загальної
кількості загострень у перший рік МС та
типології першого загострення (рГ0,05).

Виявлено, що хворі з вторинним
прогресуванням мають дещо нижчу се�
редню сироваткову концентрацію
25(ОН)D, порівняно з рецидивуючо�ре�
мітуючий МС (44,04 ± 22,14 проти 56,23
± 13,74 нмоль/л відповідно; p = 0,023).

Під час порівняння кількості загост�
рень в анамнезі значущих відмінностей
між групами знайдено не було (p = 0,71).
Водночас, рівень 25(OH)D у сироватці
крові хворих під час фази загострення МС
(n = 18) виявився достовірно нижчим по�
рівняно з періодом ремісії (51,87 ± 14,27
проти 53,71 ± 14,37 нмоль/л відповідно;
p < 0,001).

За нашими даними, вміст 25(OH)D
у плазмі крові хворих на МС не впли�
вав на наявну оцінку стадії захворюван�
ня (оцінену за шкалою EDSS), рГ0,05,
але коли оцінювалась відносна агре�
сивність перебігу МС – за показником
індексу прогресування (EDSS/тривалість
МС у роках), то зв’язок встановлювався
на рівні коефіцієнта лінійної кореляції �
0,30 (p = 0,007). Так, у пацієнтів без деф�
іциту вітаміну D індекс прогресування в
середньому склав 0,88 ± 0,98 бали/рік
проти 1,41 ± 0,76 в групі хворих з дефі�
цитом вітаміну D (p = 0,032).

Виходячи з отриманих даних, вміст
25(OH)D можна використовувати як мар�
кер тяжкості патологічного процесу при
МС, оскільки зменшення його концент�
рації у сироватці крові корелює з зро�
станням агресивності перебігу захворю�
вання, тобто його прогресуванням.

Висновки

1. Поширеність дефіциту вітаміну D в
популяції хворих Вінницької області
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складає 35,4 %.

2. Клінічні характеристики МС в попу�
ляції хворих Вінницької області за�
лежать від рівня забезпеченості
вітаміну D. Найнижчі значення рівня
25(OH)D в сироватці крові виявле�
но у хворих з вторинно�прогресую�
чим типом перебігу МС та під час
фази загострення захворювання.
Показник забезпеченості організму
вітаміном D зворотно корелює із
індексом прогресування МС (EDSS/
тривалість захворювання в роках) (r
= �0,30; p = 0,007).
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Резюме

ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ
РАССЕЯННОГО СКЛЕРОЗА У БОЛЬНЫХ

ВИННИЦКОЙ ОБЛАСТИ С УЧЕТОМ
УРОВНЯ ОБЕСПЕЧЕННОСТИ

ВИТАМИНОМ D.

Малык С.Л.

Проанализированы данные наблю�
дений за 79 пациентами с рассеянным
склерозом (РС). Распространенность
дефицита витамина D составила 35,4 %.
Наиболее низкие значения уровня
25(OH)D в сыворотке крови выявлено
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у больных с вторично�прогрессирующим
типом течения РС и во время фазы обо�
стрения заболевания. Показатель обес�
печенности организма витамином D об�
ратно коррелирует с индексом прогрес�
сирования МС (EDSS / продолжитель�
ность заболевания в годах) (r = �0,30; p
= 0,007).

Ключевые слова: рассеяный склероз,
витамин D, Винницкая область.

Summary

CLINICAL COURSE PECULIARITIES IN
PATIENTS WITH MULTIPLE SCLEROSIS IN

VINNYTSIA REGION ON THE BASIS OF
VITAMIN D CONTENT

Мalyk S.L.

Data were analyzed from 79 multiple
sclerosis (MS) patients. The prevalence
of low Vitamin D status was 35.4 %.
Рatients with secondary�progressive MS
and during MS exacerbation had the
lowest 25(OH)D level. Low Vitamin D
status was inversely associated with the
progression index (disability grade divided
by the duration of the disease) (r = �
0.30; p = 0.007).

Key words: multiple sclerosis, vitamin D,
Vinnitsa region.
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Наиболее распространенным ос�
ложнением оказывающим существенное
влияние на прогноз и качество жизни
пациентов c хронической сердечной не�
достаточностью (ХСН) является вторич�
ная пневмония, которая возникает на
фоне расстройства кровообращения,
иммунометаболических нарушений, а
так же нарушения иммунологической

УДК: 616.12 — 008.46 — 036.13: 616.24 – 002:616.411 – 018 �092.18
ИММУНОГИСТОХИМИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ ТКАНИ

СЕЛЕЗЕНКИ ПРИ ПНЕВМОНИИ, ВОЗНИКШЕЙ НА ФОНЕ

ХРОНИЧЕСКОЙ СЕРДЕЧНОЙ НЕДОСТАТОЧНОСТИ

Павлова Е.А.
Харьковский национальный медицинский университет, Украина

При пневмонии, возникшей на фоне хронической сердечной недостаточно�
сти по сравнению с контролем, с помощью иммуногистохимических методов
установлено, что в ткани селезенки отмечается уменьшение плотности клеток как
в Т�, так и в В — зонах, обнаруживаются признаки дистрофических и некроби�
отических изменений эндотелиоцитов и, очагово — десквамация эндотелиальной
выстилки. Наблюдается угнетение Т�клеточного звена на фоне активация макро�
фагального (CD56) и В�клеточного звеньев, а так же активация плазмобластов —
продуцентов IgG, IgM, IgА, IL�1, что указывает на компенсаторную активацию
неспецифичекого гуморального звена иммунитета для восстановления функцио�
нального состояния иммунной системы в целом.

Ключевые слова: пневмония, хроническая сердечная недостаточность, селезен�
ка, иммунокомпетентные клетки.

реактивности при ХСН [1, 2, 3, 4]. Поэто�
му представляет интерес изучение кле�
точного и гуморального иммунитета а
именно, данных о содержании макро�
фагов, функционально активных попу�
ляциях В� и Т�лимфоцитов в перифе�
рических лимфоидных органах, к кото�
рым, в частности, относится селезенка
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[5, 6, 7, 8, 9].

Целью исследования явилось изу�
чение иммуногистохимических измене�
ний в ткани селезенки при пневмонии
осложнившей ХСН в сравнении с ХСН
для получения более полного представ�
ления об участии клеток иммунной си�
стемы в местных иммунных реакциях.

Материалы и методы

Исследована селезенка в 18
аутопсийных наблюдениях (судебно�
медицинский материал) у лиц сопоста�
вимых по полу и возрасту. Причинами
смерти была ХСН (контроль) и пнев�
мония осложнившая ХСН. На основа�
нии макро� и микроскопического иссле�
дования в контроле были исключены
воспалительные заболевания. Матери�
ал фиксировали в 10 % водном раство�
ре нейтрального формалина и после
спиртовой проводки подвергали пара�
финовой. Готовили серийные срезы
толщиной 4�5х10�6 м. Иммуногистохими�
ческие исследования проводили на
парафиновых срезах толщиной 5�6 мкм
непрямым и прямым методами Кунса
по методике Brosman. Иммунные клет�
ки дифференцировали с помощью мо�
ноклональных антител (МКА) фирмы
«Serotec» к различным лимфоцитам:
CD3+� (общая популяция Т�клеток),
CD22+� (общая популяция В�клеток),
CD8+�(цитотоксические лимфоциты),
CD4+�(Т�хелперы), CD56+� (моноциты�
макрофаги), CD18+� (нейтрофильные
гранулоциты), IgА, IgМ, и IgG, а также
ИЛ�1 и ИЛ�6 продуцирующим клеткам.
Относительные объемы основных кло�
нов иммунных клеток определяли с
помощью сетки Г.Г. Автандилова в лю�
минисцентном микроскопе. Полученные
данные обрабатывали с использовани�
ем пакета программного обеспечения
STATISTYKA v6.0 компании «StatSoft».

Результаты исследований и их

обсуждение

При исследовании селезенки было
установлено, что по сравнению с кон�
трольной группой (ХСН), при пневмо�
нии, осложнившей ХСН, микроскопичес�

кая структура органа была несколько
смазана вследствие опустошения белой
пульпы селезенки. Плотность клеточных
элементов в как в Т�, так и в В� зонах
фолликула была резко уменьшена. Не
во всех фолликулах зональность была
четко выражена. Встречались редуци�
рованные и практически «пустые» фол�
ликулы, в которых подразделение на Т�
и В�зоны выявлялось только при им�
муно�гистохимическом исследовании
(рис. 1).

В периартериальных зонах при
пневмонии на фоне ХСН как и в контро�
ле, обнаруживались преимущественно
CD3+�, CD4+�, CD8+�, встречались
CD22+� и CD56+�. Встречались единич�
ные фолликулы, в которых отмечалась
картина «звездного неба». В мантийных
зонах преобладали В�лимфоциты
(CD22+�), а также клетки�продуценты IgM
и IgG, макрофаги и немногочисленные Т�
лимфоциты. Фолликулы со светлыми
центрами практически отсутствовали. В
цитоплазме и ядре эндотелиоцитов име�
лись признаки дистрофических и некро�
биотических изменений. Очагово отме�
чалась десквамация эндотелиальной вы�
стилки. Красная пульпа селезенки в од�
них наблюдениях была полнокровна, а в
других — малокровна. Обращало внима�
ние уменьшение плотности клеточных
элементов в составе селезеночных тя�
жей. Среди клеточных элементов крас�
ной пульпы исследуемой группы отмеча�
лись� CD3+�, CD4+�, CD8+�, CD56+�,

 
Рис. 1. Скопления CD4-лимфоцитов в мелких фол-
ликулах селезенки при пневномии. Непрямой метод 
Кунса с МКА к CD4, х100. 
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CD22+�, а также клетки — продуценты
IgM, IgG, изредка� IgA (табл. 1).

Были выявлены существенные осо�
бенности при анализе относительных
объемов иммунных клеток. Несколько
увеличились популяции CD22+�, и
CD56+�, тогда как количество CD3+� до�
стоверно снижалось. Среди Т�лимфоци�
тов незначительно увеличивалась доля
CD4+� и, уменьшалось присутствие
CD8+�. Среди плазмобластов возраста�
ло количество продуцентов как IgG, IgM
и IgA, так и ИЛ�1, тогда как количество
продуцентов ИЛ�6 несколько снижалось
(табл. 1).

Принимая во внимание вышеука�
занные иммуногистохимические изме�
нения — активацию гуморального и
макрофагального звеньев иммунитета
на фоне истощения Т�клеточного, мож�
но говорить о компенсаторной актива�
ции неспецифичекого гуморального
звена иммунитета направленной на
восстановление функционального состо�
яния иммунной системы больных при
жизни.

Выводы

1. В ткани селезенки при пневмонии,
осложнившей ХСН по сравнению с
контролем отмечается уменьшение
плотности клеток как в Т�, так и в
В — зонах, а так же обнаружива�
ются признаки дистрофических и
некробиотических изменений эндо�
телиоцитов и, чагово — десквама�

ции эндотелиаль�
ной выстилки.

2. Иммунный про�
филь клеточной по�
пуляции в ткани се�
лезенки при пнев�
монии характери�
зуется угнетением
Т�клеточного звена
на фоне активации
макрофагального
(CD56) и В�клеточ�
ного звеньев, а так
же активации плаз�
мобластов — кле�

ток продуцентов IgG, IgM, IgА, IL�1,
что указывает на компенсаторную
активацию неспецифичекого гумо�
рального звена иммунитета для вос�
становления функционального со�
стояния иммунной системы в целом.
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Таблица 1 
Иммуногистохимические показатели в препаратах селезенки (в %) при 

пневмонии осложнившей ХСН (М (m), n = 9) 

Группы Клетки экспрессирующие рецепторы 
CD3+- CD4+- CD8+- CD22+- СD56+- CD4+/CD8 

ХСН 37,0 (3,1) 72,0(6,3) 26,0 (2,0) 53,0 
(6,2) 9,6 (0,9) 2,76 (0,8) 

пневм. на 
фоне ХСН 29,0(2,0)* 76,0(7,0) 20,0 (1,7) 59,0 

(6,0) 12,0(1,0) 3,8 (0,9)* 

Группы ИЛ-продуцирующие Ig-продуцирующие 
ИЛ-1β ИЛ-6 IgM IgA IgG 

ХСН 1,6 (0,2) 1,9 (0,3) 
2,2 

(0,5) 
0,1 (0,02) 2,8 (0,2) 

пневм.на 
фоне ХСН 2,9 (0,3)* 1,7 (0,1) 

2,9 
(0,7)* 0,6 (0,09)** 3,3 (0,7) 

Примечание: *р < 0,05, **p < 0,01 — достоверность различий с контролем. 
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Резюме

ІМУНОГІСТОХІМІЧНІ ОСОБЛИВОСТІ
ТКАНИНИ СЕЛЕЗІНКИ ПРИ ПНЕВМОНІЇ,

ЯКА ВИНИКЛА НА ТЛІ ХРОНІЧНОЇ
СЕРЦЕВОЇ НЕДОСТАТНОСТІ

Павлова О.О.

При пневмонії, яка виникла на тлі хро�
нічної серцевої недостатності в порівнянні
з контролем, за допомогою імуногістохімі�
чних методів встановлено, що в тканини
селезінки відзначається зменшення
щільності клітин як в Т�, так і в В — зонах,
виявляються ознаки дистрофічних і некро�
біотичні змін ендотеліоцитів і, очагово —
десквамація ендотеліальної вистилки. Спо�
стерігається пригнічення Т�клітинної ланки
на тлі активація макрофагальної (CD56+�) і
В�клітинної ланок, а так само активація
плазмобластів — продуцентів IgG, IgM, IgА,
IL�1, що вказує на компенсаторну актива�
цію неспеціфічної гуморальної ланки імуні�
тету для відновлення функціонального ста�
ну імунної системи в цілому.

Ключові слова: пневмонія, хронічна сер�
цева недостатність, селезінка, імуноком�
петентні клітини.

Summary

IMMUNOHISTOCHEMICAL FEATURES OF
SPLEEN IN PNEUMONIA ARISEN ON THE
BACKGROUND CHRONIC HEART FAILURE

Pavlova Ye.A.

In pneumonia during chronic heart
failure compared with the control with the help
of immunohistochemical methods, it is
established that in spleen tissue observed
decrease cell density in both T and B – zone,
there are indications of dystrophic and
necrobiotic changes of endothelial cells and,
focally — desquamation of endothelial lining.
Observed inhibition of T�cell on the
background activation macrophage (CD56+�)
and B�cell links, as well as the activation of
plasma blasts — producers of IgG, IgM, IgA,
IL�1, which indicates compensatory activation
nonspecific humoral immunity for the
restoration of the functional state of the
immune system as a whole.

Key words: pneumonia, chronic heart
failure, spleen, immunocompetent cells.
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На сучасному етапі розвитку меди�
цини судинні захворювання ЦНС залиша�
ються однією з найбільш значущих про�
блем клінічної неврології. Основними
причинами формування хронічної ішемії
мозку (ХІМ) є атеросклероз і артеріаль�
на гіпертензія. Зниження мозкового кро�
вообігу облігатно сполучається з гіпок�
сією та призводить до оксидантного
стресу з посиленням процесів перекис�
ного окислення ліпідів та зменшенням
антиоксидантної забезпеченості організ�
му, що є одним з основних механізмів
ураження клітин при ішемії мозку [1].
Враховуючи повільний розвиток хвороби
одним з базових компонентів успішної
стратегії лікування та моніторингу ре�
зультатів ХІМ є біомаркери ішемії мозку
[2]. Суперечливим лишається питання
застосування нейропротекторів для ліку�
вання ХІМ. Їх ефективність доведена в
дослідженнях на моделях ішемії мозку [3,
4], але в клінічних дослідженнях їх пози�
тивна дія при ХІМ підтверджена не була
[5, 6]. Враховуючи вище сказане ми
спробували довести дослідити ефек�
тивність нейропротекторів за допомогою
моніторингу біомаркерів ішемії мозку.

Мета роботи – визначити та про�
аналізувати доцільність застосування
нейропротекторів (кортексин, гліатилін,
мексидол) у хворих з ХІМ, ґрунтуючись

УДК: 616.89�008.19�053.9
ЗМІНИ РІВНІВ БІОМАРКЕРІВ ІШЕМІЇ ГОЛОВНОГО МОЗКУ ПІД

ВПЛИВОМ НЕЙРОПРОТЕКТОРІВ У ХВОРИХ ІЗ ХРОНІЧНИМ

ПОРУШЕННЯМ МОЗКОВОГО КРОВООБІГУ

Смолко Д.Г.
Вінницький національний медичний університет імені М.І. Пирогова

Проведено аналіз перебігу захворювання у 320 пацієнтів в гострому періоді
ішемічного інсульту, котрі отримували цитопротектори (кортексин, гліатилін або
мексидол). Досліджено рівні аутоантитіл до NMDA�рецепторів, AMPA�рецепторам
та до білку S100 у сироватці крові. Виявлено взаємозв‘язок між проведеним ліку�
ванням із застосуванням нейропротекції та результатом захворювання. Кортексин
сприяє найбільш вираженому зниженню концентрації біомаркерів (на 70%), по�
рівняно з гліатиліном (на 60%) і мексидолом (на 40%).

Ключові слова: хронічне порушення мозкового кровообігу, лікування, нейропро�
тектори, біомаркери ішемії мозку.

на змінах рівня біомаркерів ішемії мозку.

Матеріал та методи

У дослідженні взяли участь 320
пацієнтів (159 чоловіків (49,7%) та 161
(50,3%) жінка) у віці від 37 років до 71
років  (в середньому – 52,4±9,17) років
з ішемічним інсультом, що знаходили�
ся на лікуванні у неврологічних стаціо�
нарах Вінницького (98 пацієнтів, 1 гру�
па), Хмільницького (103 хворих, 2 гру�
па) та Гайсинського (119 пацієнтів, 3
група) районів. Пацієнти групи 1 отри�
мували на додаток до стандартного
лікування (наказ МОЗ України № 602
від 3.08.2012 р.) мексидол дозою 200–
300 мг в/в крапельно в перші 2–4 дні,
а потім 100 мг 3 рази на добу в/м;
пацієнтам в групі 2 було призначено
кортексин 20 мг в/м, а в групі 3 –
гліатілін 1000 мг в/м.

Для оцінки неврологічного дефіци�
ту була використана Шкала тяжкості
інсульту Національних інститутів здоро�
в’я CША (National Institutes of Health
Stroke Scale – NIHSS). Визначення тит�
ру аутоантитіл до NMDA�рецепторів,
AMPA�рецепторів та до білку S100 у
сироватці крові здійснювали за допо�
могою методу імуноферментного анал�
ізу (ELISA) з використанням діагностич�
них систем Gold Dot NR2 Antibody test
(CIS Biotech, Inc., Атланта, США), GluR1
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Antibody test (CIS Biotech,
Inc., Атланта, США) та
ліцензованих тест�систем
для визначення антитіл до
білка S100 («Герофарм»,
Росія). Облік результатів
проводили спектрофото�
метрично при довжині
хвилі 450 нм (оптична
щільність, OD). Всі показ�
ники оцінювалися тричі: 1)
при рандомізації та взятті
крові для дослідження біо�
маркерів на першому
візиті, 2) після завершен�
ня курсу лікування дослід�
жуваними нейропротекто�
рами, 3) через 12 місяців
після завершення лікуван�
ня.

Статистичну обробку
даних виконували у стати�
стичному пакеті SPSS 20,0
– Statistical Package for the Social
Sciences (©SPSS Inc.).

Результати та обговорення

На початку дослідження середня
оцінка за шкалою NIHSS у досліджува�
них хворих складала  22,1±13,5 бали
та достовірно не відрізнялась в аналі�
зованих групах (рГ0,05). Аналіз динам�
іки неврологічного дефіциту не виявив
достовірних відмінностей результатів
оцінки по шкалою NIHSS після завер�
шення курсу лікування досліджуваними
нейропротекторами та через 12 місяців
після завершення лікування.

При дослідженні маркерів ішемії
мозку було виявлено, що у всіх пацієнтів
в гострому періоді ішемічного інсульту
на 1–4�у добу лікування має місце ста�
тистично значуще збільшення концент�
рації аутоантитіл до NMDA�рецепторів,
AMPA�рецепторів та до білку S100 (по�
рівняно з контрольною групою) (p<0,05).
Аналіз динаміки цих показників показав,
що у пацієнтів, у яких застосовувався
кортексин (група 2), через 12 місяців
спостереження концентрації цих біомар�

керів були достовірно нижчими порівня�
но з вихідними рівнями (в середньому
на 70%) та в середньому на 60% і 40%
нижчими, ніж у пацієнтів, котрі в якості
нейропротекторів отримували мексидол
та гліатилін (група 1 і група 3) відпов�
ідно, p<0,05 (рис. 1).

Висновки

1. Нейропротекція із застосуванням кор�
тексину, гліатиліну або мексидолу пол�
іпшує неврологічний статус пацієнтів,
котрі перенесли ішемічний інсульт.

2. Додавання до стандартного лікування
хворих із синдромами ХІМ кортексину
сприяє найбільш вираженому знижен�
ню концентрації біомаркерів ішемії моз�
ку (на 70%), порівняно з гліатиліном (на
60%) і мексидолом (на 40%).
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Рис. 1 Динаміка титрів антитіл до NMDA-рецепторів (А), антитіл до AMPA-
рецепторів (Б) та антитіл до білку S100 у групах порівняння на початку спостере-
ження та через 12 місяців.  
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Резюме

 ИЗМЕНЕНИЯ УРОВНЕЙ
БИОМАРКЕРОВ ИШЕМИИ ГОЛОВНОГО

МОЗГА ПОД ВЛИЯНИЕМ
НЕЙРОПРОТЕКТОРОВ У БОЛЬНЫХ С

ХРОНИЧЕСКИМ НАРУШЕНИЕМ
МОЗГОВОГО КРОВООБРАЩЕНИЯ.

Смолко Д.Г.

Проведен анализ течения заболе�
вания у 320 пациентов в остром пери�
оде ишемического инсульта, которые
получали цитопротекторы (кортексин,
глиатилин или мексидол). Исследова�
ны уровни аутоантител к NMDA�рецеп�
торам, AMPA�рецепторам и к белку
S100 в сыворотке крови. Выявлена
взаимосвязь между проведенным лече�
нием с применением нейропротекции
и исходом заболевания. Кортексин спо�
собствует более выраженному сниже�
нию концентрации биомаркеров (на
70%), по сравнению с глиатилином (на
60%) и мексидолом (на 40%).

Ключевые слова: хроническое нару�
шение мозгового кровообращения,
лечения, нейропротекторы, биомарке�
ры ишемии мозга.

Summary

CHANGES IN THE LEVELS OF
BIOMARKERS OF CEREBRAL ISCHEMIA

UNDER THE INFLUENCE OF
NEUROPROTECTIVE TREATMENT IN

PATIENTS WITH CHRONIC BRAIN
ISCHEMIA

Smolko D.G.

The analysis of the disease at 320
patients with acute ischemic stroke is
given. Investigated levels of NMDA�
Receptor Antibody, AMPA�Receptors
Antibody and Antibody to S100 in serum.
The relation between being treated with
neuroprotection and disease outcome was
detected. Cortexin promotes more
pronounced decrease in concentration of
the biomarkers (70%) compared with
Gliatilin (60%) and Mexidol (40%).

Key words: chronic brain ischemia,
treatment, neuroprotectors, biomarkers
of cerebral ischemia.
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УДК 616.72 – 002.77 – 06: 616.31
УРАЖЕННЯ РОТОВОЇ ПОРОЖНИНИ ПРИ ХВОРОБІ ШЕГРЕНА

Якименко Д.О.
Одеський національний медичний університет

Вивчали характер ураження ротової порожнини у 25 хворих з хворобою
Шегрена. Всі обстежені жінки, середній вік 56,4 + 1,1 роки. Діагноз верифікували
за критеріями Інституту ревматології (2001). Проводили клінічне та лабораторно�
інструментальне дослідження, що включало суб’єктивне та об’єктивне досліджен�
ня, загальні аналізи крові та сечі, визначення вмісту загального білка та фракцій,
ревматоїдного фактора, антинуклеарних антитіл, антитіл Ro/SS�А та La/SS�B.

 Виявлено погіршення гігієни ротової порожнини (збільшення індексу Грін�
Верміліона), пришийковий карієс, часткова (у 23 хворих) та повна (у 2 хворих)
адентія, збільшення в об’ємі білявушних та підщелепних слинних залоз (у 13
хворих). Спостерігали зменшення швидкості салівації та виділення сліз, вмісту
лізоциму в слині, переважання в мікробному пейзажі ротової порожнини
Enterococcus faecalis, Enterobacter spp. та грибів роду Candida.

 У частини хворих спостерігались анемія (у 17 обстежених — 68 %), збільшен�
ня ШОЕ (у 5 хворих – 20 %), вмісту г�глобулінів (у 15 хворих� 60 %), виявлено
ревматоїдний фактор (у 9 обстежених – 36 %), антинуклеарні антитіла (у 15
обстежених – 60 %) та антитіла Ro/SS�a та La/SS�B (у 8 хворих – 32 %).

 Таким чином, хвороба Шегрена характеризується облігатним ураженням
слизової оболонки ротової порожнини та зубів за рахунок аутоімунного процесу
і потребує постійного контролю ревматолога, офтальмолога і стоматолога.

Ключові слова: хвороба Шегрена, гігієна ротової порожнини, аутоантитіла

Вступ

Хвороба Шегрена – системне захво�
рювання залоз зовнішньої секреції з пере�
важним ураженням слинних та слізних за�
лоз, а також залоз шлунково�кишкового
тракту. Дійсна поширеність хвороби невідо�
ма, оскільки існують стерті форми, що мо�
жуть бути виявлені лише при прицільному
дослідженні. Характерними рисами і діаг�
ностичними критеріями хвороби є суб�
’єктивні та об’єктивні ознаки ураження
слинних та слізних залоз і системні прояви
[1]. Cубєктивними ознаками хвороби є ура�
ження очей (сухий кератокон’юнктивіт) та
ротової порожнини    (зменшення продукції
слини аж до повної її відсутності) [2,3]. Мо�
жуть спостерігатися ознаки зниження
функції інших екзокринних залоз (потових,
залоз шлунково�кишкового тракту), які при�
зводять до розвитку сухості шкіри, атрофії
слизової оболонки шлунку та кишечника.

 До системних проявів відносяться

лімфаденопатії, артралгії або артрити, син�
дром Рейно, ураження шлунково�кишково�
го тракту, легень, серця, нирок, цитопенії,
феномени, пов’язані з гіперпродукцією ан�
титіл (синдром гіперв’язкості, поява кріог�
лобулінів, ревматоїдного фактора, антинук�
леарних антитіл, антитіл Ro/SS�А та La/SS�
B [4]. Комбінація проявів сухого синдрому
та системних проявів у різних виглядах над�
звичайно утруднює діагностику і збільшує
тривалість періоду з моменту появи скарг
до установлення правильного діагнозу.

 Облігатним елементом хвороби Шег�
рена є ураження слинних залоз – їх лімфоп�
лазмоцитарна інфільтрація, яка призводить
до зменшення продукції слини. Гіпосаліва�
ція в поєднанні з іншими імунними пору�
шеннями призводить до зміни мікробного
пейзажу ротової порожнини, що спричиняє
ураження слизової оболонки та зубів.

 При хворобі Шегрена спостерігаєть�
ся перебудова структури дентину, яка при�
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зводить до швидкого розвитку пришиєчно�
го карієсу, відмінного від звичайного, пов’я�
заного з особливостями гігієни ротової
порожнини. Відмічається також гірша вижи�
ваємість пломб та переносимість незнімних
і знімних зубних протезів [5]. Тому вивчен�
ня особливостей ураження ротової порож�
нини та його поєднання з іншими проява�
ми хвороби, а також вдосконалення методів
діагностики і лікування, є актуальним зав�
данням. Метою дослідження було вивчен�
ня особливостей ураження ротової порож�
нини при хворобі Шегрена в поєднанні з
системними проявами.

Матеріали і методи

Обстежено 25 хворих з хворобою
Шегрена, всі жінки, середній вік хворих
становив 56,4 + 1,1 року. Тривалість зах�
ворювання становила від 2 до 6 років (в
середньому 4,2 + 0,2 року).

 Проведене клінічне та лаборатрно
– інструментальне дослідження, що вклю�
чало аналіз скарг, збір анамнезу. Дослід�
ження проводили ревматолог, стоматолог
та офтальмолог. При об’єктивному досл�
ідженні звертали особливу увагу на стан
слизової оболонки очей та ротової по�
рожнини. Проводили тест Ширмера, виз�
начали швидкість нестимульованої салі�
вації та вміст лізоциму у слині, посів ро�
тового вмісту для вивчення мікрофлори.

 Лабораторне дослідження включа�
ло загальні аналізи крові, сечі, вміст за�
гального білка та фракцій, глюкози, біліру�
біну, креатиніну, виявлення ревматоїдно�
го фактору. Виявляли антинуклеарні ан�
титіла, антитіла Ro/SS�А та La/SS�
B.Проводили ЕКГ та рентгенографію
органів грудної клітки.

Діагноз верифікували за критеріями
Інституту ревматології (2001)[1].

Одержані результати та їх

обговорення

В результаті дослідження виявлено,
що скарги на сухість в роті та утруднен�
ня при ковтанні сухої їжі, необхідність за�
пивати її пред’являли всі хворі, рецидиву�
ючі паротити відмічали 16 хворих (65 %).
Скарги на сухість очей та відчуття “піску” в

них визначали 23 хворих (92 %). Періодичні
артралгії турбували 17 хворих (68 %), пер�
іодично виникаюча дисфагія — 3 хворих (12
%).

 Збільшення підщелепних, завушних
та шийних лімфовузлів відмічалось у 13
хворих (52 %). Синдром Рейно спостер�
ігався у 10 хворих (40 %).

 Часткова адентія виявлена у 23 (92
%) хворих і повна – у 2 (8 %) хворих. У
всіх хворих виявлено пришиєчний карієс
різного ступеня вираженості. Слизова
оболонка ротової порожнини у всіх хво�
рих була суха, гіперемована спостеріга�
лись тріщини в кутах рота, у трьох хво�
рих спостерігалось тяжке ураження сли�
зової оболонки ротової порожнини – різка
гіперемія слизової, гладка, червона сли�
зова язика – «палаючий рот». Хронічний
генералізований пародонтит легкого сту�
пеня спостерігався у 14 хворих (56 %),
пародонтит середнього ступеня – у 11
хворих (44 %). Індекс гігієни ротової по�
рожнини Грін�Верміліона становив 5,5 +
0,03, що відповідає незадовільному рівню
гігієни ротової порожнини.

 Зменшення сльозовиділення у тесті
Ширмера менше 10 мм /5 хв (в серед�
ньому — 5,5 + 0,05 мм) спостерігалось у
24 хворих, у всіх хворих спостерігалось
зменшення спонтанної салівації до 1,5 мл
/15 хв Виявлено зменшення вмісту лізо�
циму в слині до 75 мкг/мл, що в по�
єднанні зі зниженням продукції слини
призвело до збільшення активності в
ротовій порожнині патогенної мікрофло�
ри (Enterococcus faecalis виявлений у 15
хворих (59 %), Enterobacter spp. – у 17
(68 %)) та грибів роду Candida (виявлені
у всіх хворих).

 Зменшення вмісту гемоглобіну мен�
ше 110 г/л виявлено у 17 хворих (68 %),
збільшення ШОЕ вище 15 мм /год – у 5
(20 %). Збільшення вмісту г�глобулінів
більше 21 % — у 15 хворих (60 %). Рев�
матоїдний фактор виявлено у 9 хворих
(36 %), антинуклеарні антитіла у низько�
му титрі – у 15 хворих (60 %), антитіла
до Ro/SS�А та La/SS�B – у 8 хворих (32
%).
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Висновки

Таким чином, хвороба Шегрена ха�
рактеризується різноманітністю системних
уражень і облігатним ураженням слизо�
вої оболонки ротової порожнини та зубів
за рахунок аутоімунного процесу. Знижен�
ня місцевої резистентності потребує по�
стійного контролю та об’єднання зусиль
ревматолога, офтальмолога і стоматоло�
га для оптимального лікування.
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Резюме

ПОРАЖЕНИЕ РОТОВОЙ ПОЛОСТИ ПРИ
БОЛЕЗНИ ШЕГРЕНА

Якименко Д.О.

 Изучали характер поражения рото�
вой полости у 25 больных с болезнью
Шегрена. Все обследованные женщины,
средний возраст 56,4 + 1,1 года. Диаг�
ноз верифицировали по критериям Ин�
ститута ревматологии (2001). Проводили
клиническое и лабораторно�инструмен�
тальное исследование, включавшее
субъективное и объективное исследова�
ние, общие анализы крови и мочи, опре�
деление содержания общего белка и
фракций, ревматоидного фактора, анти�
нуклеарных антител, антител Ro/SS�А и
La/SS�B.

 Выявлено ухудшение гигиены ро�
товой полости (увеличение индекса Грин�
Вермилиона), пришеечный кариес, частич�
ная (у 23 больных) и полная (у 2 боль�
ных) адентия, увеличение в объеме око�
лоушных и подчелюстных слюнных желез
(у 13 больных). Наблюдали уменьшение
скорости саливации и выделения слез,
содержания лизоцима в слюне, преобла�
дание в микробном пейзаже ротовой
полости Enterococcus faecalis, Enterobacter
spp. и грибов рода Candida.

 У части больных наблюдалась ане�
мия (у 17 обследованных – 68 %), уве�
личение СОЭ (у 5 больных – 20 %), со�
держания г�глобулинов (у 15 больных –
60 %), выявлен ревматоидный фактор (у
9 обследованных – 36 %), антинуклеар�
ные антитела (у 15 обследованных – 60
%) и антитела Ro/SS�a и La/SS�B (у 8
больных – 32 %).

 Таким образом, болезнь Шегрена
характеризуется облигатным поражением
слизистой оболочки ротовой полости и
зубов за счет аутоиммунного процесса и
требует постоянного контроля ревматоло�
га, офтальмолога и стоматолога.

Ключевые слова: бoлезнь Шегрена, ги�
гиена ротовой полости, аутоантитела
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УДК 616.314.8�007�036�056.7
КЛИНИКО�ГЕНЕТИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ АНОМАЛИЙ

ПРОРЕЗЫВАНИЯ ЗУБОВ МУДРОСТИ

Желнин Е.В.
Харьковский национальный медицинский университет; tana_zv@list.ru

Проведенное исследование посвящено изучению полиморфизмов генов�кан�
дидатов IL1в и TNFRSF11B и их ассоциации с затрудненным прорезыванием зубов
мудрости. Носительство генотипа СС гена IL1в является фактором повышенного
риска развития патологии, а носительство генотипа ТТ не отражало связи с
развитием патологии. Носители генотипа Lys/Lys гена TNFRSF11B имели повы�
шенный риск развития затрудненного прорезывания зубов мудрости, а генотипов
Lys/Asp и Asp/Asp – низкую степень ассоциации с развитием данной патологии.

Ключевые слова: ген интерлейкина 1в, ген остеопротегерина, затрудненное
прорезывание зубов мудрости

Summary

DEFEAT MOUTH DISEASE SJOGREN

Yakimenko D.O.

  We studied the nature of lesions of the
oral cavity in 25 patients with Sjogren’s
disease. All surveyed women, average age
54,2 + 1,1 years. The diagnosis is verified
by the Institute of Rheumatology criteria
(2001). Clinical and laboratory researchs are
conducted which included subjective and
objective study of general blood and urine
tests, determination of total protein and
fractions, rheumatoid factor, antinuclear
antibodies, antibodies Ro / SS�A and La /
SS�B.

Deterioration of oral hygiene (increase
index Green — Vermilion), cervical caries,
partial (in 23 patients) and complete (2
patients) aedentia, an enlargmentses of
parotid and submandibular salivary glands
were revealed. There was a decrease in
the rate salivation and tears secretion content
of lysozyme in saliva, the prevalence in the

Впервые поступила в редакцию 17.04.2015 г.
Рекомендована к печати на заседании
редакционной коллегии после рецензирования

microbial landscape of oral cavity
Enterococcus faecalis, Enterobacter spp. and
fungi of the genus Candida.

  The majority of patients anemia (17
surveyed – 68 %), increased erythrocyte
sedimentation rate (in 5 patients – 20 %),
г�globulin (in 15 patients – 60 %)were
observed; content rheumatoid factor (in 9
surveyed – 36 %), antinuclear antibodies
(in 15 surveyed – 60 %), antibodies Ro /
SS�a and La / SS�B (in 8 patients– 32 %)
were found.

 Thus, Sjogren’s disease is
characterized by obligate lesions of oral
mucosa and teeth due to an autoimmune
process and requires constant monitoring
rheumatologist, ophthalmologist and dentist.

Key words: Sjogren’s disease, oral
hygiene, autoantibodyes

Вступление

Проблема развития патологических
состояний, обусловленных аномалиями
формирования и прорезывания зубов муд�
рости, остается актуальной в современной
стоматологии и челюстно�лицевой хирургии
в связи с большим количеством пациентов.
Значительное количество отечественных и
зарубежных публикаций посвящено форми�

рованию и прорезыванию зубов мудрости,
а также осложнений, вызванных затруднен�
ным прорезыванием третьих моляров [1, 2,
3]. Возникшее по различным причинам зат�
рудненное прорезывание нижнего зуба муд�
рости может, в свою очередь, вызвать це�
лый ряд патологических процессов: перико�
ронарит, язвенный гингивит, стоматит, осте�
омиелит нижней челюсти, околочелюстную
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флегмону, невралгию тройничного нерва [3,
4, 5, 6]. Из фолликула ретинированного ниж�
него зуба мудрости при затрудненном его
прорезывании может развиться фоллику�
лярная кислота с деструкцией альвеолярной
кости и последующим переломом челюсти.
Причинами нарушения прорезывания, ре�
тенции и аномалии положения могут быть
объяснены анатомическими особенностями
[3, 4, 5, 7]. Авитаминозы, рахит, инфекцион�
ные заболевания, нарушение эндокринного
баланса, особенно развивающиеся в юно�
шеском возрасте и в период прорезывания
зубов мудрости, способствуют возникнове�
нию условий, при которых эти зубы проре�
зываются с затруднениями и осложнениями
[4, 5].

Процесс затрудненного прорезывания
зубов сопряжен с функциональной активно�
стью системы провоспалительных цитоки�
нов и их индуцирующим влиянием на тече�
ние и исход воспалительной реакции. Сте�
пень функционирования системы цитокинов
определяется генетическими свойствами.
Определяющее значение имеет полимор�
физм генов, кодирующих экспрессию ре�
цепторов либо сигнальных регуляторов кле�
ток моноцитарно�лимфоцитарного звена,
цитокинов. В этой связи, представляется
перспективным проведение молекулярно�
генетического анализа иммунорегуляторных
веществ, участвующих как в поддержании
защитных свойств ткани дистопированных
зубов, так и в инициировании остеосинтеза
или резорбции альвеолярной кости.

Комплексное изучение молекулярно�
генетических особенностей факторов имму�
нитета и маркеров костного метаболизма
при затрудненном прорезывании зубов яв�
ляется перспективным направлением для
разработки методов прогнозирования и оп�
ределения дальнейшей тактики при данной
патологии.

Целью исследования явилось изуче�
ние распределения аллелей и генотипов
полиморфных маркеров генов иммунорегу�
ляторных цитокинов IL�1в и TNFRSF11B у
пациентов с затрудненным прорезыванием
зубов мудрости (ЗПЗ).

Материал и методы

В исследовании приняли участие 32
человека с нарушенным/затрудненным про�
резыванием зубов мудрости в возрасте от
18 до 40 лет обоего пола (женщины 59 %,
мужчины 41 %). Контрольную группу соста�
вили 60 человек без признаков деструктив�
но�воспалительных заболеваний органов
ротовой полости, находившихся на профи�
лактическом стоматологическом осмотре.

Дезоксирибонуклеиновую кислоту вы�
деляли из биологического материала (рото�
вой жидкости) с помощью реагента «ДНК�
экспресс» НПФ ЛИТЕХ (Россия). Использо�
вали диагностические тест�системы «ДНК�
экспресс» Т�31С гена IL�1в и Lys3Asp гена
TNFRSF11B, производства НПФ ЛИТЕХ
(Россия). Анализ полиморфных ДНК�локусов
осуществляли методом полимеразной цеп�
ной реакции (ПЦР) синтеза ДНК в реальном
времени с последующей визуализацией по
кривым плавления. Амплификацию прово�
дили на амплификаторе «Rotor�Gene 6000»
(Австралия).

Статистическую обработку проводили
с помощью программы Statistica 6. Частоту
каждого из полиморфизмов определяли с
помощью анализа таблиц сопряженности
(критерий ч2), различия количественных по�
казателей между группами определяли по�
средством дисперсионного анализа (F�крит)
с уровнем значимости р d” 0,05. Ассоциа�
ции аллелей и генотипов с признаками ЗПЗ
оценивали с помощью отношения шансов
(ОR) с 95 % доверительным интервалом.
Степень ассоциаций оценивали в значени�
ях показателя отношения шансов odds ratio,
OR, по формуле: OR = (a х d)/(b х c), где a —
частота аллеля (генотипа) в выборке боль�
ных, b — частота аллеля (генотипа) в конт�
рольной выборке, с — сумма частот осталь�
ных аллелей (генотипов) в выборке больных,
d — сумма частот остальных аллелей (гено�
типов) в контрольной выборке [8].

Результаты и их обсуждение

Частота генотипа СС, сопряженного с
гиперпродукцией [5] провоспалительного
цитокина IL�1в в группе пациентов с ЗПЗ
(12,5 %) статистически достоверно (p =
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Рис. 1. Частота встречаемости полиморфизмов гена IL-1β среди пациен-
тов с затрудненным прорезыванием зубов и в контрольной группе 
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Рис. 2. Частота встречаемости полиморфизмов гена TNFRSF11B среди
пациентов с затрудненным прорезыванием зубов и в контрольной группе  
 

0,032) превышала частоту в контрольной
группе (6,7 %) практически в 2 раза (рис. 1).
Учитывая важную роль, которую играет IL�
1в в индукции воспалительного процесса с
активацией фагоцитирующих мононуклеа�
ров – остеокластов с последующей резорб�
цией альвеолярной кости, можно предполо�
жить, что носительство полиморфного вари�
анта СС гена IL�1в сопровождалось наруше�
нием остеосинтеза с проявлением ЗПЗ.

Отмечалось статистически недосто�
верное уменьшение частоты генотипа ТТ
(31,3 %) в группе с ЗПЗ в сравнении с час�
тотой в контрольной группе (41,7 %), что
свидетельствовало об уменьшении протек�
тивного влияния цитокина IL�1в у пациентов
с аномалиями прорезывания зубов. Часто�
ты встречаемости генотипа ТС в группе па�
циентов с ЗПЗ и в контрольной группе име�
ли близкие значения 56,3 % и 51,7 % соот�
ветственно (рис. 1).

Далее изучена частота полиморфиз�
мов гена TNFRSF11B в группе пациентов с
ЗПЗ и контрольной группе (рис. 2).

Частота встречаемости генотипа Lys/
Lys с ЗПЗ превышала в 1,9 раза
исследуемый показатель в кон�
трольной группе, данное отли�
чие являлось статистически
значимым (рис. 2). Известно,
что генотип Lys/Lys сопряжен с
увеличением продукции белка
OPG, связывающим RANK�ли�
ганд, тем самым блокируя ме�
ханизм активации остеокласто�
генеза. Результаты сравнитель�
ного анализа частоты встреча�
емости генотипа Lys/Asp выя�
вили статистически достовер�
ные отличия у пациентов с ЗПЗ
и контрольной группой. По дан�
ному генотипу отмечалось сни�
жение более чем в 2 раза ко�
личества лиц с ЗПЗ в сравне�
нии с контролем. Можно пред�
положить, что процесс ЗПЗ у
большей половины наблюдав�
шихся лиц имеет генетические
маркеры остеоформирования
или полиморфный вариант Lys/

Lys гена TNFRSF11B.

Носительство генотипа СС (OR = 2,0,
ДИ 0,465 — 8,597) является фактором по�
вышенного риска развития патологии, а но�
сительство генотипа TT (OR = 0,64, ДИ 0,26
— 1,58) и ТС (OR = 1,2, ДИ 0,5 — 2,85) не
отражали связи с НПЗ (табл. 1). Патологи�
ческий генотип СС гена IL1в связан с актив�
ным синтезом провоспалительного цитоки�
на, что является индуцирующим фактором
костной резорбции, ретенции зубов, про�
грессировании воспалительных осложнений
ЗПЗ.

Таким образом, CC генотип гена IL1в
имеет тенденцию к ассоциации с риском
ЗПЗ, однако уровень статистической значи�
мости достигнут не был (χ2 = 1,494; p =
0,494). Учитывая важную роль иммунорегу�
лятора IL�1в, которую он играет в индукции
воспалительного процесса, вполне допусти�
мо предположить, что у пациентов с гено�
типом СС гена IL�1в ЗПЗ имеет агрессив�
ное течение с развитием осложнений.

Отсутствие влияния на развитие ЗПЗ
полиморфного маркера –31Т > С гена IL1в,
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вероятно, связано с возможным существо�
ванием других этиологических факторов
данной патологии.

Изучение степени ассоциации поли�
морфизма Lys3Asp гена TNFRSF11B и ЗПЗ
показало, что вероятность возникновения
ЗПЗ у носителей генотипа Lys/Lys (OR = 2,75,
ДИ 1,12�6,755) статистически достоверна и
значительно выше по сравнению с носите�
лями иных генотипов (табл. 2).

Варианты генотипов Lys/Asp (OR =
0,299, ДИ 0,112 — 0,797) и Asp/Asp (OR =
1,174, ДИ 0,446 — 3,088) имели низкую сте�
пень ассоциации с ЗПЗ. Следовательно, ре�
гуляторный синтез остеопротегерина при
ЗПЗ оказывал влияние на дифференциров�
ку остеобластов с последующим остеосин�
тезом.

При выявлении ассоциации полимор�
фного варианта гена TNFRSF11B с развити�
ем ЗПЗ установлено, что повышенный риск
имели носители генотипа Lys/Lys, обеспечи�
вающего функциональную генерацию осте�
областов. Вероятно, связь данной патологии
и остеопродуктивной функции можно рас�
сматривать как протективный или приспо�
собительный механизм, направленный на
преодоление задержки роста и развития зу�
бов.

Оценивая в комплексе генетические
варианты и клинические признаки длитель�
ности прорезывания зубов, сочетания вос�
палительных явлений, можно создать про�
гностическую модель. Данная модель позво�

лит определить эф�
фективную лечебно�
диагностическую так�
тику при НПЗ.

Выводы

Изучение рас�
пределения аллелей и
генотипов полиморф�
ных маркеров –31Т >
С гена IL1в и Lys/3Asp
гена TNFRSF11B в
группе у пациентов с
затрудненным проре�
зыванием зубов муд�

рости установило:

1. Носительство генотипа СС гена IL1в
является фактором повышенного риска
развития патологии, а носительство ге�
нотипа ТТ не отражает связи с развити�
ем патологии.

2. Носители генотипа Lys/Lys гена
TNFRSF11B имеет повышенный риск
развития затрудненного прорезывания
зубов мудрости, а генотипов Lys/Asp и
Asp/Asp – низкую степень ассоциации
с развитием данной патологии.
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степень ассоциации с нарушением прорезывания зубов 

Генотипы 
5 группа 
(N = 32) 

Контроль 
(N = 60) OR 95 % ДИ χ2 p (χ2) 

n  % n  % 
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Таблица 2 

Распределение частот генотипов полиморфизма Lys3Asp гена 
TNFRSF11B и степень ассоциации с нарушением прорезывания зубов 

Генотипы 
5 группа 
(N = 32) 

Контроль (N 
= 60) OR 95 % ДИ χ2 p 

(χ2) n  % n  % 
Lys/Lys 16 50,0 16 0,267 2,750 1,12 — 6,755 

7,078  0,03 Lys/Asp 7 21,9 29 0,483 0,299 0,112 — 0,797 
Asp/Asp 9 28,1 15 0,250 1,174 0,446 — 3,088 
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Резюме

КЛІНІКО�ГЕНЕТИЧНІ ОСОБЛИВОСТІ
АНОМАЛІЙ ПРОРІЗУВАННЯ ЗУБІВ

МУДРОСТІ

Желнін Є.В.

Проведене дослідження присвячене
вивченню поліморфізмов генів�кандидатів
IL1в и TNFRSF11B та їх асоціації з утрудне�
ним прорізуванням зубів мудрості. Носійство
генотипу СС гена IL1в є чинником підвище�
ного ризику розвитку патології, а носійство
генотипу ТТ не відображало зв’язку з роз�
витком патології. Носії генотипу Lys/Lys гена
TNFRSF11B мали підвищений ризик розвит�
ку утрудненого прорізування зубів мудрості,
а генотипів Lys/Asp і Asp/Asp – низьку ступінь
асоціації з розвитком даної патології.

Ключові слова: ген інтерлейкіну 1в, ген
остеопротегерину, ускладнене прорізуван�
ня зубів мудрості

Summary

CLINICAL AND GENETIC CHARACTERISTICS
OF WISDOM TEETH ERUPTION

ABNORMALITIES

Zhelnin Ye.V.

This study deals with the study of IL1в and
TNFRSF11B candidate genes polymorphisms
and their association with difficult wisdom teeth
eruption. IL1в gene SS genotype is a factor of
increased risk of this abnormality development
and TT genotype was not found to reflect the
connection with the development of the
abnormality. TNFRSF11B gene Lys/Lys
genotype was found to be associated with an
increased risk of difficult wisdom teeth eruption
and Lys/Asp and Asp/Asp genotypes were
observed to have low degree of association with
the development of this pathology.

Keywords: 1в interleukin gene,
osteoprotegerin gen, difficult wisdom teeth
eruption
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Введение

Бронхиальная астма (БА) с часты�
ми обострениями относится к феноти�
пу, который характеризуется тяжёлым
течением и низкой эффективностью
лечения, что объяснятся огромной раз�
нообразностью вариантов хроническо�
го воспаления [1].

Эндотоксин грамнегативных бакте�
рий является одним с основных индук�
тором воспаления и при попадании в
организм связывается со специфичес�
ким белком LBP (Lipopolysaccharide
binding protein) с последующим присо�
единением к рецепторам CD14 и TLR�
4 на поверхности моноцитов, макрофа�
гов и гранулоцитов [2]. Функция раство�
римой формы CD14 (sCD14) рецептора
связана с активацией клеток, на повер�
хности которых отсутствует данный
рецептор [3].

Эффекты эндотоксина могут быть
связаны с полиморфизмом генов, ко�
торые кодируют CD14 рецептор. Дан�
ный ген локализован в длинном плече
5 хромосомы в близости к локусу 5q31�
q33, в котором находятся гены, ответ�
ственные за синтез IgE. Полиморфизм
гена рецептора CD14 в 159 позиции
промоторного участка с замещением

УДК 616.248�07�478.75+575.22
C159T ПОЛИМОРФИЗМ ГЕНА CD14 РЕЦЕПТОРА И

АНТИЭНДОТОКСИНОВЫЙ ИММУНИТЕТ У ПАЦИЕНТОВ С

ЧАСТЫМИ И РЕДКИМИ ОБОСТРЕНИЯМИ АСТМЫ

Бисюк Ю. А., Курченко А.И., Кондратюк В.Е., Дубовой А.И.
Национальный медицинский университет им. А.А. Богомольца, Киев,
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Изучен С159Т полиморфизм гена CD14 рецептора, антиэндотоксиновий
иммунитет у 219 пациентов с редкими и у 112 с частыми обострениями бронхи�
альной астмы. Установлено, что в популяции АР Крым риск развития астмы с
редкими обострениями повышен (ОШ = 1.502, p = 0,041) при наличии генотипов СТ
или ТТ. Риск развития бронхиальной астмы с частыми обострениями не зависит от
С159Т полиморфизма. У пациентов с ТТ генотипом наблюдается гиперпродукция
антиэндотоксиновых антител класса М и sCD14.

Ключевые слова: бронхиальная астма, эндотоксин, полиморфизм C159T рецеп�
тора CD14.

цитозина (С�cytosine) тимином (Т�
Thymine) и присутствием в популяции
гомозигот по цитозину и тимину (СС,
ТТ) и гетерозиготы цитозин�тимин (СТ)
является наиболее часто изучаемым [4].

Было обнаружено, что ТТ генотип
связан с высоким уровнем циркулиру�
ющего sCD14 и слабыми положитель�
ными кожными тестами, а для СС ге�
нотипа характерны высокий уровень
общего IgE и резко положительные
кожные пробы [5].

В популяции АР Крым исследова�
ний по изучению состояния антиэндо�
токсинового иммунитета с учётом по�
лиморфизма C159T гена рецептора
CD14 у больных с редкими и частыми
обострениями астмы не проводились.

Цель исследования – изучить по�
лиморфизм C159T гена CD14 рецепто�
ра и состояние антиэндотоксинового
иммунитета у больных с редкими и
частыми обострениями бронхиальной
астмой в популяции АР Крым.

Материал и методы

В исследования был включён 331
больной БА. Диагноз и лечение брон�
хиальной астмы проводились в соответ�
ствии с критериями действующего при�
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каза МЗ Украины № 128 от 19.03.2007 г.
4 и более обострений за последний год
считали критерием для фенотипа БА с
частыми обострениями [6].

Для анализа полиморфизма гена
CD14 (C159T) был использован метод
аллель�специфической полимеразной
цепной реакции с электрофоретической
детекцией. Выделение ДНК осуществ�
лялось из цельной крови пациентов с
БА и здоровых добровольцев c помо�
щью набора «ДНК�экспресс кровь»
(«Литех», РФ) согласно инструкции про�
изводителя. Постановка аллель�специ�
фической ПЦР осуществлялась с помо�
щью наборов «Мутация антигена диф�
ференцировки моноцитов С�159Т» («Ли�
тех», РФ) согласно инструкции произ�
водителя. Идентификация продуктов
амплификации осуществлялась методом
горизонтального электрофореза с по�
мощью готового набора производства
«Литех», РФ.

Группу контроля для генетическо�
го исследования составили 285, а для
оценки антиэндотоксинового иммуните�
та 92 практически здоровых лиц АР
Крым. Все волонтёры исследовались на
предмет аллергической патологии по�
средством изучения анамнеза и про�
ведения кожных аллерготестов. Для
проведения кожных «прик» тестов ис�
пользовали аллергенны производства
«Иммунолог», г. Винница.

Уровни антиэндотоксиновых анти�
тел классов А, М, G (соответственно
анти�ЭТ�IgA, анти�ЭТ�IgM и анти�ЭТ�IgG)
в сыворотке и секреторного антиэндо�
токсинового иммуноглобулина А (анти�
ЭТ�sIgA) в индуцированной мокроте
определяли методом твердофазного
иммуноферментного анализа по прото�
колам, разработанным в лаборатории
клинической иммунологии ЦНИЛ ГУ
«Крымский государственный медицин�
ский университет имени С.И. Георги�
евского» [7�8]. Уровни анти�ЭТ�IgA,
анти�ЭТ�IgM и анти�ЭТ�IgG выражали в
условных единицах оптической (ед. опт.
пл.) плотности конечного продукта фер�

ментативной реакции.

Уровень sCD14 в сыворотке и
индуцированной мокроте определяли
методом твердофазного иммунофер�
ментного анализа с использованием
тест�системы «Hbt Human sCD14 ELISA
Kit, Product Number: HK320» производ�
ства «Hycult biotechnology» (Голландия).
Оптическую плотность определяли на
анализаторе «StatFаx 2100» на длине
волны 450 нм. Содержание sCD14 в
сыворотке выражали в мкг/мл, в инду�
цированной мокроте – в нг/мл.

Все полученные результаты под�
вергнуты статистической обработке для
параметрических и непараметрических
критериев с использованием програм�
мы «Minitab 16». При анализе проверки
распределения на нормальность ис�
пользовали тест Колмогорова�Смирно�
ва, сравнение центральных тенденций
двух независимых выборок с исполь�
зованием U�критерия Манна�Уитни и
сравнение средних двух независимых
выборок по критерию Стьюдента. Ко�
личественные переменные представле�
ны в виде средних значений и средне�
квадратических отклонений для пара�
метрических методов и медианы (Me)
с 1 (Q1) и 3 (Q3) квартилем для непа�
раметрических. При множественном
сравнении показателей антиэндотокси�
нового иммунитета использовали кри�
терий Краскела�Уоллиса.

Для установления распределения
генотипов соответственно закону Хар�
ди�Вайнберга использовали точный тест
Фишера и ч2. Для определения разни�
цы в частоте генотипов и аллелей кон�
троля и больных с бронхиальной аст�
мой была использована логистическая
регрессия с помощью on�line калькуля�
тора (http://ihg.gsf.de/cgi�bin/hw/hwa1.pl)
c вычислением отношения шансов (ОШ)
и его 95% доверительного интервала
(ДИ).

В нашей работе риск по аллелю
Т подразумевал доминантную модель Т,
когда частота генотипа СТ объединя�
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ется с генотипом ТТ и сравнивается с
генотипом СС. Для модели с риском
по аллелю С генотип СС объединяется
с генотипом СТ и сравнивается с ге�
нотипом ТТ. Подсчёт частоты аллеля С
проводили по следующей формуле:
частота аллеля С = n

CC
Ч2+n

CT
, где n

CC

– количество исследуемых с генотипом
СС, n

CT
 – количество исследуемых с

генотипом СТ; для аллеля T использо�
валась аналогичная формула: частота
аллеля T = n

TT 
Ч 2 + n

CT
, где n

ТТ
 –

количество исследуемых с генотипом
СС, n

CT
 – количество исследуемых с

генотипом СТ.

Для всех пациентов и волонтёров
получено добровольное письменное
согласие на участие в научном иссле�
довании, на которое есть разрешение
комиссии по биоэтике ГУ «КГМУ имени
С.И. Георгиевского».

Результаты и обсуждение

В нашей работе было выявлено
219 пациентов с редкими и 112 с ча�
стыми обострениями БА.

Распределение генотипов конт�
рольной группы ((СС – 97 (34 %), СТ –
146 (51 %), ТТ – 42 (15 %)) достовер�
но не отличалось (χ2 = 3,318, Р = 0,190)
от пациентов с частыми обострениями
БА ((СС – 49 (44 %), СТ – 48 (43 %), ТТ
– 15 (13 %)). Риск по аллелю Т ([СС] <�
> [CT+TT]) выявил тенденцию (ОШ =
0,663, ДИ = [0,424�1,037] χ2 = 3,26, p =
0,071) к уменьшению CT+TT генотипа у
больных с частыми обострениями БА
((СС – 49 (44%), СТ+ТТ – 63 (56%)) по
сравнению с контролем ((СС – 97 (34%),
СТ+ТТ – 188 (66%)). При сравнении рис�
ка по аллелю С ([СС+СТ] <�> [ТТ]) дос�
товерных отличий ((ОШ = 1,118, ДИ =
[0,592�2,109], χ2 = 0,12, p = 0,731) между
контролем ((СС+СТ – 243 (85%), ТТ – 42
(15%)) и группой с частыми обострени�
ями БА ((СС+СТ – 97 (87%), ТТ – 15
(13%)) не было выявлено. Разница час�
тот аллелей ([С] <�> [Т]) также достовер�
но не отличалась (ОШ = 0,790, ДИ =
[0,572�1,090], χ2 = 2,07, p = 0,150) между

контролем ((С – 340 (60%), Т – 230
(40%)) и пациентами (С – 146 (65%), Т –
78 (35%)).

Анализ результатов не выявил
связи частоты распределения геноти�
пов и аллелей у больных с частыми
обострениями БА по сравнению с кон�
тролем. Следующим этапом работы
стал анализ частоты генотипов у боль�
ных с редкими обострениями БА в
сравнении с контролем.

В контрольной группе частота рас�
пределения генотипов СС – 97 (34%),
СТ – 146 (51%), ТТ – 42 (15%) досто�
верно не отличалась (χ2 = 4,767, P =
0,092) от БА с редкими обострениями
((СС – 56 (26%), СТ – 121 (55%), ТТ –
42 (19%)). Анализ риска по аллелю Т
([СС] <�> [CT + TT]) выявил, что час�
тота генотипа CT + TT у больных с
редкими обострениями БА ((163 (74%))
достоверно выше (ОШ = 1,502,
ДИ=[1,017�2,218], χ2 = 4,20, p= 0,041)
контроля (188 (66%)). При сравнение
риска по аллелю С ([СС + СТ] <�> [ТТ])
достоверных отличий (ОШ = 0,728, ДИ
= [0,455�1,165] χ2 = 1,76, p = 0,185) меж�
ду контролем ((СС + СТ – 243 (85%), ТТ
– 42 (15%)) и группы пациентов с ред�
кими обострениями БА ((177 (81%), ТТ –
42 (19%)) не было выявлено. В свою оче�
редь было обнаружены достоверные от�
личия ((ОШ = 1,301, ДИ = [1,011�1,672],
χ2 = 4,20, p = 0,040)) в разнице частот
аллелей ([С] <�> [Т]) для контроля ((С –
340 (60%), Т – 230 (40%)) и больных с
редкими обострениями БА ((С – 233
(53%), Т – 205 (47%)).

С учётом, достоверного увеличения
частоты CT+TT генотипа и Т аллеля у
пациентов с редкими обострениями БА
необходимо сравнить данные распреде�
ления с группой частых обострений.

Доминантная модель по аллелю Т
([СС] <�> [CT + TT]) выявила высокую
частоту (ОШ = 2,264, ДИ = [1,399�
3,663], χ2 = 11,31, p = 0,001) генотипа СТ
+ ТТ у пациентов с редкими обострени�
ями астмы (74 %) в сравнении с группой
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частых обострений (56 %). Разница час�
тот аллелей С и Т также была достовер�
ной (ОШ = 1,647, ДИ = [1,181�2,297], χ2

= 8,69, p = 0,003) между данными груп�
пами.

Выявленные отличия могут быть
связаны с состоянием антиэндотокси�
нового иммунитета. Содержание анти�
эндотоксиновых антител класса А (ед.
опт. пл) в сыворотке и индуцирован�
ной мокроте у пациентов с частыми
((Анти�ЭТ�IgA: СС (Me – 0,252, Q1 –
0,194, Q3 – 0,341), СТ (Me – 0,264, Q1
– 0,195, Q3 – 0,332), ТТ (Me – 0,280,
Q1 – 0,204, Q3 – 0,304); Анти�ЭТ�sIgA:
СС (Me – 0,152, Q1 – 0,122, Q3 –
0,199), СТ (Me – 0,155, Q1 – 0,120, Q3
– 0,201), ТТ (Me – 0,164, Q1 – 0,110,
Q3 – 0,262)) и редкими ((Анти�ЭТ�IgA:
СС (Me – 0,233, Q1 – 0,183, Q3 –
0,326), СТ (Me – 0,265, Q1 – 0,199, Q3
– 0,310), ТТ (Me – 0,244, Q1 – 0,207,
Q3 – 0,318); Анти�ЭТ�sIgA: СС (Me –
0,162, Q1 – 0,118, Q3 – 0,189), СТ (Me
– 0,146, Q1 – 0,113, Q3 – 0,192), ТТ
(Me – 0,156, Q1 – 0,102, Q3 – 0,205))
обострениями БА при множественном
анализе достоверно не отличалось (p >
0,05) от контроля ((Анти�ЭТ�IgA (Me –
0,266, Q1 – 0,184, Q3 – 0,354); Анти�ЭТ�
sIgA: (Me – 0,178, Q1 – 0,119, Q3 –
0,217)).

Уровни антиэндотоксиновых анти�
тел класса М и G (ед. опт. пл) были
достоверно выше (p < 0,001) контроля
((Анти�ЭТ�IgМ (Me – 0,322, Q1 – 0,203,
Q3 – 0,400); Анти�ЭТ�IgG (Me – 0,357,
Q1 – 0,261, Q3 – 0,442)) для пациен�
тов с частыми ((Анти�ЭТ�IgМ: СС (Me
– 0,377, Q1 – 0,308, Q3 – 0,481), СТ
(Me – 0,425, Q1 – 0,324, Q3 – 0,479),
ТТ (Me – 0,348, Q1 – 0,233, Q3 – 0,464;
Анти�ЭТ�IgG: СС (Me – 1,014, Q1 –
0,764, Q3 – 1,264), СТ (Me – 0,899, Q1
– 0,634, Q3 – 1,245), ТТ (Me – 1,239,
Q1 – 0,823, Q3 – 1,533)) и редкими
((Анти�ЭТ�IgМ: СС (Me – 0,389, Q1 –
0,299, Q3 – 0,469), СТ (Me – 0,401, Q1
– 0,317, Q3 – 0,476), ТТ (Me – 0,455, Q1
– 0,389, Q3 – 0,534; Анти�ЭТ�IgG: СС (Me

– 1,035, Q1 – 0,713, Q3 – 1,391), СТ (Me
– 1,022, Q1 – 0,761, Q3 – 1,236), ТТ (Me
– 1,133, Q1 – 0,785, Q3 – 1,406)) обо�
стрениями БА. У пациентов с редкими
обострениями БА и генотипом ТТ уро�
вень Анти�ЭТ�IgМ был достоверно выше
(p < 0,05) по сравнению с генотипами СС
и СТ.

Концентрация sCD14 в сыворотке
(мкг/мл) была достоверно выше (p <
0,05) контроля (Me – 4,99, Q1 – 3,53,
Q3 – 6,90) только для пациентов с
генотипом ТТ, как для БА с частыми
((СС (Me – 5,30, Q1 – 4,07, Q3 – 7,62),
СТ (Me – 5,74, Q1 – 3,84, Q3 – 7,55),
ТТ (Me – 9,04, Q1 – 6,11, Q3 – 11,80)),
так и редкими ((СС (Me – 5,32, Q1 –
3,97, Q3 – 7,21), СТ (Me – 4,84, Q1 –
3,64, Q3 – 6,20), ТТ (Me – 11,38, Q1 –
7,00, Q3 – 13,23)) обострениями. Со�
держание sCD14 в индуцированной
мокроте (нг/мл) у пациентов с часты�
ми обострениями БА ((СС (Me – 10,4,
Q1 – 7,4, Q3 – 17,4), СТ (Me – 9,0, Q1
– 5,9, Q3 – 11,7), ТТ (Me – 17,7, Q1 –
8,7, Q3 – 21,0)) было достоверно выше
(p < 0,05) контроля (Me – 6,7, Q1 – 4,3,
Q3 – 9,3) для всех генотипов, а для ге�
нотипа ТТ достоверно (p < 0,05) больше
СТ. В свою очередь, уровень этого ме�
диатора у пациентов с редкими обостре�
ниями БА ((СС (Me – 8,5, Q1 – 5,4, Q3 –
11,3), СТ (Me – 7,4, Q1 – 5,1, Q3 – 10,4),
ТТ (Me – 17,0, Q1 – 12,3, Q3 – 22,9)) был
достоверно выше (p < 0,05) контроля
только для генотипов СС и ТТ. Для гено�
типа ТТ зафиксированы самые значения,
которые достоверно отличались (p <
0,05) от СС и СТ групп.

Наблюдаемое в нашем исследова�
нии резкое увеличение уровней сыворо�
точного sCD14 у больных с БА и ТТ гено�
типом согласуется с данными китайских
учёных [9]. В этом исследовании было
установлено, что у детей с астмой и ТТ
(C159T) генотипом наблюдается возра�
стание сывороточного уровня sCD14,
при этом отсутствует корреляция данно�
го показателя с уровнем общего IgE и
ОФВ

1. 
В популяции Польши [10] и Герма�
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нии [11] также была обнаружена связь
астмы с ТТ генотипом и увеличением
концентрации сывороточного sCD14.

Выводы

1. В популяции АР Крым риск развития
астмы с редкими обострениями до�
стоверно повышен (ОШ = 1.502, p =
0,041) при наличии генотипов СТ или
ТТ полиморфного участка (С159Т)
гена CD14 рецептора.

2. Риск развития бронхиальной астмы
с частыми обострениями не зави�
сит от исследуемого полиморфиз�
ма. У пациентов с ТТ генотипом на�
блюдается повышенная активация
иммунного ответа на эндотоксин,
которая реализуется гиперпродукци�
ей антиэндотоксиновых антител
класса М и sCD14.
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Резюме

C159T ПОЛІМОРФІЗМ ГЕНУ CD14
РЕЦЕПТОРА ТА

АНТИЕНДОТОКСИНОВИЙ ІМУНІТЕТ У
ПАЦІЄНТІВ НА ЧАСТІ Й РІДКІ

ЗАГОСТРЕННЯМИ АСТМИ

Бісюк Ю. А., Курченко А.І.,
Кондратюк В.Є., Дубовий А.І.

Вивчено С159Т поліморфізм гену
CD14 рецептора та антиендотоксиновиЙ
імунітет у 219 пацієнтів з рідкісними і у

112 з частими загостреннями бронхіаль�
ної астми. Встановлено, що в популяції
АР Крим ризик розвитку астми з рідки�
ми загостреннями підвищений (ВШ =
1,502, p = 0,041) при наявності генотипів
СТ або ТТ. Ризик розвитку бронхіальної
астми з частими загостреннями не зале�
жить від С159Т поліморфізму. У пацієнтів
з ТТ генотипом спостерігається гіперп�
родукція антиендотоксинових антитіл
класу М і sCD14.

Ключові слова: бронхіальна астма, ен�
дотоксин, поліморфізм C159T рецепто�
ра CD14.

Summary

C159T POLYMORPHISM OF CD14 AND
ANTI�ENDOTOXIN IMMUNITY IN

PATIENTS WITH FREQUENT AND RARE
EXACERBATIONS OF ASTHMA

Bisyuk Yu.A., Kurchenko A.I.,
Kondratiuk V.E., Dubovyi A. I.

There were studied C159T
polymorphism of CD14 receptor and anti�
endotoxin immunity in 219 patients with
rare and 112 with frequent exacerbations
of asthma. It was found that in a
population of Crimea the risk of asthma
with rare exacerbations elevated (OR =
1.502, p = 0.041) in the presence of CT or
TT genotypes. The risk of asthma with
frequent exacerbations did not dependent
from C159T polymorphism. There was
observed overproduction of anti�endotoxin
antibodies of class M and sCD14 in
patients with the TT genotype.

Key words: bronchial asthma, endotoxin,
C159T polymorphism of CD14.
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Актуальность

Псориаз до настоящего времени
остается актуальной проблемой дерма�
тологии из�за распространенности дер�
матоза как среди взрослых, так и детей,
отчетливым влиянием на качество жиз�
ни, трудоспособность, социальную адап�
тацию[5, 7]. Известна ко�морбидность
псориаза с метаболическим синдромом,
сердечно�сосудистой патологией, сахар�
ным диабетом 2�го типа, наличие кото�
рых обоюдно отягощает течение заболе�
ваний, влияет на прогноз и эффектив�
ность терапии[2]. Многочисленные триг�
герные факторы способствуют рециди�
вирующему течению дерматоза, в том
числе ангины и стрептококковая сенси�
билизация, фокальная инфекция и пара�
зитарная инвазия, эндокринные наруше�
ния и гормональная дисфункция[7]. Хро�
ническая вирусная инфекция (ХВИ), за�
ражение которой может произойти как
внутриутробно, так и в течение всей пос�

УДК 616.517�007.523�06
ОСОБЕННОСТИ ТЕЧЕНИЯ ПСОРИАЗА У ЛИЦ С ХРОНИЧЕСКОЙ

ВИРУСНОЙ ИНФЕКЦИЕЙ

Богатырева И.Н.
Донецкий национальный медицинский университет им. М. Горького

info@meregi.com

Под наблюдением находились 98 больных, в возрасте от 7 до 58 лет, с
давностью заболевания от 3 до 18 лет, в том числе 40 мужчин и 48 женщин.
Был проведен анализ особенностей клиники и течения псориаза с хронической
вирусной инфекцией (ХВИ) у 42 (47,7 %) больных псориазом и 46 (52,3 %) боль�
ных псориазом без ХВИ. Индекс PASI свыше 10 установлен у 20 (47,6 %) боль�
ных псориазом с ХВИ и лишь у 15 (32,6 %) больных псориазом без ХВИ. Сред�
не�тяжелое и тяжелое течение псориаза было у 30 (71,4 %) больных с ХВИ и
лишь у 23 (50 %) больных псориазом без ХВИ. Ежегодные осенне�весенние
обострения отмечены у 29(69 %) больных псориазом с ХВИ и лишь у 18 (39,1 %)
больных псориазом без ХВИ.

Выявлена зависимость степени выраженности псориатических симптомов и
тяжесть течения дерматоза с наличием ХВИ.

Хроническая вирусная инфекция (CMV,EBV) усугубляет течение псориаза,
способствуя большей выраженности клинических симптомов дерматоза, более
тяжелому течению дерматоза с частыми рецидивами. Выявленные данные необ�
ходимо учитывать при планировании лечебно�диагностической тактики.

Ключевые слова: псориаз, хроническая вирусная инфекция, клиника, лечение,
липоферон.

ледующей жизни, персистируя в спинно�
мозговых ганглиях, влияет на процессы
неспецифической резистентности и им�
мунологической реактивности организ�
ма, что, в свою очередь, способствует
рецидивирующему течению имеющихся
заболеваний, в том числе и дермато�
зов[3]. В последние десятилетия отме�
чают эпидемическое распространение
ХВИ, обусловленной цитомегаловирусом
(CMV),вирусом Эпштейна�Барра (EBV) и
др., которая не только отягощает тече�
ние заболеваний, но и негативно влияет
на эффективность терапии[3].Однако до
настоящего времени лишь единичные
работы посвящены изучению их влияния
на течение псориаза.

В связи с этим целью нашей ра�
боты было изучить особенности клини�
ки и течения псориаза у лиц с ХВИ (ци�
томегаловирусной и обусловленной ви�
русом Эпштейна�Барра).
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Материал и методы исследования

Под наблюдением находились 98
больных в возрасте от 7 до 58 лет и с
давностью заболевания от 3 до 18 лет, в
том числе 40 мужчин и 48 женщин.

Всем пациентам проводили дерма�
тологический осмотр с определением
состояния кожи, степени выраженности
симптомов болезни по системе PASI.
Интенсивность признаков оценивали в
баллах от 0 до 3, где 0 – отсутствие сим�
птома, 1 балл – слабо выраженный, 2
балла – умеренно выраженный, 3 балла
– сильно выраженный признак. Легкое
течение псориаза расценивали при сум�
ме баллов до 10, средне�тяжелое – от
10 до 20 баллов, тяжелое – свыше 20
баллов.

Пациенты были обследованы по
общепринятым рекомендациям с опре�
делением общего анализа крови развер�
нутого, биллирубина, трансаминаз, глю�
козы, С�реактивного белка, ревмопроб,
креатинина, общего анализа мочи, УЗИ
щитовидной железы, органов малого
таза и брюшной полости. Диагностику
ХВИ (CMV,EBV,HCV) проводили методом
ПЦР, определением IgG иIgMв перифе�
рической крови методом иммунофер�
ментного анализа.

ХВИ (цитомегаловирусная, Эпш�
тейн�Барра�вирусная, герпесвирусная)
диагносцирована у 42 (47,7 %) больных.
Анализ особенностей клинических про�
явлений и течения псориаза проведен в
двух группах сравнения: у больных псо�
риазом с наличием ХВИ �1�я группа – 42
(47,7 %) чел. и убольных псориазом без
ХВИ � 2�я группа – 46 (52,3 %) чел. По�
лученные результаты обрабатывали ста�
тистическими методами по общеприня�
тым программам с помощью персональ�
ного компьютера.

Результаты и их обсуждение

При анализе клинических форм
псориаза отмечено, что в обеих группах
сравнения (у больных с ХВИ и без ХВИ)
преобладали пациенты с бляшечным
псориазом – 38(90,5 %) и 41(89,1 %)

больных соответственно.

Высыпания у всех пациентов соот�
ветствовали прогрессирующей стадии
псориаза, располагались в типичных
местах с поражением разгибательной
поверхности верхних и нижних конечно�
стей, туловища и были представлены
ярко�розового цвета папулами и бляш�
ками до 10�15 см в диаметре, плотнова�
той консистенции с выраженным асбес�
товидным или мелкопластинчатым шелу�
шением в центральной части очагов и
эритематозным венчиком по периферии
большей части элементов.

При анализе особенностей локали�
зации клинических проявлений псориа�
за в группах сравнения существенных
различий не отмечено. Так, поражение
волосистой части головы, являющееся
одним из предикторов тяжести течения
дерматоза и выявленное у 24 (27,3 %)
больных, одинаково часто встречалось в
обеих группах � у 11(26,2 %) и у 13(28,3
%) больных соответственно (табл. 1).

При оценке степени выраженности
клинических симптомов псориаза обра�
щало внимание, что если в целом боль�
ных псориазом с индексом PASI свыше
10было 35(39,8 %), то в 1�й группе та�
ких пациентов было почти в 1,3 раза
больше, чем во 2�й группе: 20 (47,6 %)
и 15 (32,6 %) больных соответственно(�
табл. 2).

Легкое течение псориаза в наших
наблюдениях было у 35(39,8 %) больных,
но при этом у каждого второго пациен�
та без ХВИ – у 23(50 %) больных и лишь
у 12 (28,7 %) больных на фоне ХВИ.В то
же время средне�тяжелое и тяжелое те�
чение псориаза установлено у 30 (71,4
%) больных с ХВИ и лишь у23 (50 %)
больных псориазом без ХВИ (табл.3).П�
сориатический артрит, установленный у
16 (18,2 %) больных, несколько чаще был
выявлен среди пациентов 1�й группы,
чем во 2�й � у 9 (21,4 %) и у 7(15,2 %)
больных соответственно.

Особый интерес представлял ана�
лиз влияния ХВИ на рецидивирование



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 2 (40), 2015 г.

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 2 (40), 2015

96

дерматоза (табл.4).
Осенне�весенние обо�
стрения были у 47 (53,4
%) больных, при этом
они отмечены у 29(69
%) больных псориазом
с ХВИ и лишь у 18 (39,1
%) больных псориазом
без ХВИ. Беспрерывное
течение дерматоза и
более 3�х рецидивов в
год зафиксировано
всего лишь у 8 (9,1 %)
больных псориазом, но
при этом у лиц с ХВИ
они встречались в 3
раза чаще, чем у боль�
ных псориазом без ХВИ
– у 6 (14,3 %) и у 2(4,4
%) больных соответ�
ственно. Единичные рецидивы в 2�3 года
были у трети пациентов в наших наблю�
дениях, в то же время они отмечены у
большей половины больных псориазом
без ХВИ – у 26 (56,5 %) и лишь у 7 (16,7
%) пациентов с псориазом на фоне ХВИ.

При обследовании больных про�

анализированы ко�морбидные состояния
в двух группах сравнения (табл. 5).Зна�
чимых отличий в наших наблюдениях по
этим показателям не выявлено.

В то же время у каждого третьего
больного в наших наблюдениях был об�
наружен хронический тонзиллит – у 26

(29,5 %) больных, в 2
раза чаще у больных
псориазом с ХВИ, чем
без него – у 17 (40,5 %)
и 9 (19,6 %) больных
соответственно. Хрони�
ческие бронхиты, отме�
ченные в анамнезе у 24
(27,3 %) больных, также
значительно чаще были
у пациентов с псориа�
зом на фоне ХВИ – у
14(33,3 %) и 10 (21,7 %)
больных соответствен�
но. Многочисленные
ОРВИ, особенно в
осенне�зимний период,
отраженные в медицин�
ской амбулаторной до�
кументации, также чаще
были в больных псори�
азом 1�й группы
(табл.6).

Таблица 1 

Локализация псориатических поражений в группах сравнения 

Локализация Всего, абс/ % 
N = 88 

1-я группа,абс/ % 
N = 42 

2-я группа,абс/ % 
N = 46 

Волосистая часть  
головы 24/27,3 11/26,2 13/28,3 

Крупные складки 24/27,3 14/33,3 10/21,7 
Ладони, подошвы 16/18,2 7/16,7 9/19,6 
Ногтевые пластинки 21/23,9 12/28,6 9/19,6 

 
Таблица 2 

Степень выраженности симптомов псориаза в группах сравнения 
Индекс PASI Всего, абс/ %, 

N = 88 
1-я группа, 
абс/ %, N = 42 

2-я группа, 
абс/ %, N = 46 

до 10 53/60,2 22/52,4 31/67,4 
от 10 до 20 32/36,4 18/42,9 14/30,4 
свыше 20 3/3,4 2/4,7 1/2,2 

 
Таблица 3 

Особенности течения псориаза в группах сравнения 
Течение Всего, абс/ %, N 

= 88 
1-я группа, абс/ 
%, N = 42 

2-я группа, абс/ 
%, N = 46 

Легкое 35/39,8 12/28,7 23/50,0 
Средне-тяжелое 46/52,3 26/61,9 20/43,5 
Тяжелое 7/7,9 4/9,5 3/6,5 

 
 

 

Таблица 4 
Частота рецидивов псориаза в группах сравнения 

Рецидивы Всего,  
абс/ %, N = 88 

1-я группа,  
абс/ %, N = 42 

2-я группа,  
абс/ %, N = 46 

З и более рециди-
вов в год, беспре-
рывное течение 

8/9,1 6/14,3 2/4,4 

1-2 рецидива/год 47/53,4 29/69,0 18/39,1 
Единичные реци-
дивы в 2-3 года 33/37,5 7/16,7 26/56,5 

 
Таблица 5 

Ко-морбидные состояния у больных псориазом в группах сравнения 

Состояния Всего,  
абс/ %,N = 88 

1-я группа,  
абс/ %, N = 42 

2-я группа,  
абс/ %, N = 46 

Повышенное АД 9/10,2 4/9,5 5/10,9 
Избыточная мас-
са тела 17/19,3 8/19,1 9/19,6 

Сахарный диабет 
2-го типа 3/3,4 1/2,4 2/4,3 

 
Таблица 6 

Сопутствующие инфекционные бактериально-вирусные заболевания у 
больных псориазом в группах сравнения 

Заболевание Всего, абс/ %, N 
= 88 

1-я группа, абс/ 
%, N = 42 

2-я группа, абс/ 
%, N = 46 

Хронический тон-
зиллит 

26/29,5 17/40,5 9/19,6 

ОРВИ 27/30,7 16/38,2 11/23,9 
Хронический 
бронхит 

24/27,3 14/33,3 10/21,7 
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Таким образом, при отсутствие
взаимосвязи особенностей локализации
высыпаний и ХВИ, выявлена зависи�
мость степени выраженности псориати�
ческих симптомов и тяжесть течения
дерматоза с наличием ХВИ. У этих па�
циентов чаще выявляли сопутствующие
бактериально�вирусные заболевания
ЛОР�органов и бронхолегочной систе�
мы, что необходимо учитывать при пла�
нировании лечебно�профилактических
мероприятий.

Выводы

1. Хроническая вирусная инфекция
(CMV,EBV)влияет на степень выра�
женности псориатической сыпи и
тяжесть течения дерматоза.

2. У больных псориазом с ХВИ чаще
наблюдали сопутствующие бактери�
ально�вирусные заболевания ЛОР�
органов и бронхолегочной системы,
что необходимо учитывать при пла�
нировании лечебно�профилактичес�
ких мероприятий.

Литература

1. Клинические рекомендации. Дермато�
венерология /Под ред. А.А. Кубановой.
– М.: ДЭКС�Пресс, 2007. – С. 143�153.

2. Кочергин Н., Смирнова Л., Потекаев Н.
Псориаз: коморбидность и комедикация
//Врач. – 2009.� № 5. – С.15 � 20.

3. Крамарев С.А., Выговская О.В. Хрони�
ческая Эпштейн�Барр вирусная инфек�
ция у детей: клинические проявления,
диагностика, лечение с использованием
препарата Липоферон //Клінічна імуно�
логія. Алергологія. Інфектологія. – 2010.�
№ 9�10 (38�39). – С. 26�31.

4. Халдин А.А. Изучение эффективности
различных методов терапии больных ре�
цидивирующим герпесом с использова�
нием индукторов интерферона и реком�
бинантного альфа�2 интерферона. – Ав�
тореф. дис. … канд. мед.н.� М., 2000. –
23 с.

5. Fouere S., AdjadjL., PawinH. How patients
experience psoriasis:results from a Europe
ansurvey//JEADV. – 2005. – Vol. 19, N 3. –
P. 2�6.

6. KatsambasA.D., LottiT.M. European
Handbook of Dermatological Treatments. �
Springer�Verlag Berlin Heidelberg, 1999. �

384 р.

7. Psoriasis/EdbyH. Roenigk,J. Maibach. –
Marcel Dekker:New York, 1991. �204 р.

References

1. Clinical recommendations.
Dermatovenerology /Under the editorship
of A. A. Kubanova. – M.: DEX Press, 2007.
– P. 143�153.

2. Kochergin N., Smirnova L., Potekaev N.
Psoriasis: comorbidities and comedical //
Doctor. – 2009.� No. 5. – S. 15 � 20.

3. Kramarev S. A., O. V.” Chronic Epstein�Barr
virus infection in children: clinical
manifestations, diagnosis, treatment using
the drug Lipoferum //Clona monologue.
Alergologia. Infectologia. – 2010.� № 9�10
(38�39). – P. 26�31.

4. Khaldin A. A study of the effectiveness of
various methods of therapy of patients with
recurrent herpes with the use of interferon
inducers and recombinant alpha�2
interferon. – Author. dis. ... candidate.
honey.N.� M., 2000. – 23 p.

5 Fouere S., AdjadjL., PawinH. How patients
experience psoriasis:results from a Europe
ansurvey//JEADV. – 2005. – Vol. 19, N 3. –
P. 2�6.

6 KatsambasA.D., LottiT.M. European
Handbook of Dermatological Treatments. �
Springer�Verlag Berlin Heidelberg, 1999. �
384 p.

7 Psoriasis/EdbyH. Roenigk,J. Maibach. –
Marcel Dekker:New York, 1991. �204 р.

Резюме

ОСОБЛИВОСТІ ПЕРЕБІГУ ПСОРІАЗУ У
ОСІБ З ХРОНІЧНОЮ ВІРУСНОЮ

ІНФЕКЦІЄЮ

Богатирьова І.М.

Донецький національний медичний уні�
верситет ім. М. Горького

Під спостереженням знаходилися
98 хворих, у віці від 7 до 58 років, з дав�
ністю захворювання від 3 до 18 років, у
тому числі 40 чоловіків і 48 жінок. Був
проведений аналіз особливостей клініки
та перебігу псоріазу з хронічною вірус�
ною інфекцією (ХВІ) у 42 (47,7 %) хворих
на псоріаз та 46 (52,3 %) хворих на псо�
ріаз без ХВІ. Індекс PASI понад 10 вста�
новлений у 20 (47,6 %) хворих на псор�
іаз з ХВІ і лише у 15 (32,6 %) хворих на
псоріаз без ХВІ. Середньо�тяжкий і тяж�
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УДК 616—092.11:656.02] – 092
АКТИВНОСТЬ ГОРМОНОВ СТРЕССА У ВОДИТЕЛЕЙ

ГОРЭЛЕКТРОТРАНСПОРТА В ЗАВИСИМОСТИ ОТ

ДЛИТЕЛЬНОСТИ ПРОФЕССИОНАЛЬНОГО СТАЖА

Горша В.И., Горша О.В., Гоженко А.И., Андрейченко Н.В.
ГП «УКРНИИ медицины транспорта МЗ Украины», г. Одесса

МСЧ КП «Одесгорэлектротранс»

У водителей горэлектротранспорта – лиц, находящихся в условиях хрони�
ческого психоэмоционального стресса, наблюдается этапная (волнообразная)
перестройка метаболизма стресс�зависимой гормональной регуляции, которая
связана с длительностью стажа их работы и практически не зависит от половоз�
растных особенностей. Пик изменений приходится на период 6�10 года работы
водителей, а в дальнейшем изменения в системе поддерживаются или деком�
пенсируются.

Ключевые слова: водители, стресс, гормональная регуляция.

кий перебіг псоріазу був у 30 (71,4 %)
хворих з ХВІ і лише у 23 (50 %) хворих
на псоріаз без ХВІ. Щорічні осінньо�вес�
няні загострення відзначені у 29 (69 %)
хворих на псоріаз з ХВІ і лише у 18 (39,1
%) хворих на псоріаз без ХВІ.

Виявлено залежність ступеня вира�
женості псоріатичних симптомів і
тяжкість перебігу дерматозу з наявністю
ХВІ.

Хронічна вірусна інфекція (СМV,
EBV) впливає на ступінь вираженості
псоріатичного висипу і тяжкість перебігу
дерматозу.

Ключевые слова: псоріаз, хронічна
вірусна інфекція, клініка, лікування, лиі�
поферон.

Summary

SPECIFICS OF PSORIASIS IN
INDIVIDUALS WITH CHRONIC VIRAL

INFECTIONS

Bohatyrova I.

The study included 98 patients, aged
from 7 to 58 years, with disease duration
from 3 to 18 years, including 40 men and
48 women. We analyzed clinical features

and course of psoriasis with chronic viral
infection (CVI) in 42 (47.7 %) patients with
psoriasis and 46 (52.3 %) patients with
psoriasis without CVI.

PASI index over 10 is set in 20 (47.6
%) patients with psoriasis and only 15 (32.6
%) patients with psoriasis without CVI.
Medium�heavy and heavy psoriasis were 30
(71.4 %) patients with CVI and only in 23
(50 %) patients with psoriasis. without CVI.
The annual autumn and spring aggravation
observed in 29 (69 %) patients with
psoriasis with CVI and only 18 (39.1 %)
patients with psoriasis without CVI.

The dependence of the degree of
severity of psoriasis symptoms and severity
of the dermatosis with the presence of CVI.

Chronic viral infections (CMV, EBV)
affects the severity of psoriasis rash and
severity of dermatoses.

Key words: psoriasis,
chronicallyinfected, clinic, treatment,
lipoferum.

Впервые поступила в редакцию 03.05.2015 г.
Рекомендована к печати на заседании
редакционной коллегии после рецензирования

Введение

Современные условия жизнедея�
тельности человека характеризуются

нарастающей интенсификацией труда в
неблагоприятных условиях [1, 2]. Высо�
кий уровень напряжения труда предста�
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вителей операторских профессий, в том
числе и водителей транспорта, создает
условия для психоэмоционального на�
пряжения, выходящего за рамки адап�
тативного и создающего условия для
нарушения вегетативной и биохимичес�
кой регуляции [2�4]. Возникающие при
этом психофизиологические и вегета�
тивные реакции формируют основу для
дизрегуляторных расстройств, которые,
в свою очередь, являются фоном и па�
тогенетическим фактором развития
психосоматических заболеваний, в том
числе и цереброваскулярных наруше�
ний [3�5].

Одним из компонентов напряжен�
ности труда водителей транспортных
средств является информационный
стресс – состояние, возникающее в
условиях неблагоприятного действия
информационной триады: 1 – увели�
чение объема информации, необходи�
мой для принятия решений: 2 – со�
кращение времени для обработки этой
информации, 3 – высокая мотивация
принятия оптимального решения [6]. В
условиях дефицита времени и/или ин�
формации сочетание этих факторов
выступает, как механизм хроническо�
го стресса и при длительном действии
способно вызвать дизрегуляторные
расстройства [7].

Авторы концепции информацион�
ного стресса полагают, что реализа�
ция его влияния осуществляется че�
рез вегетативные, гуморальные и гор�
мональные системы. К гормонам, наи�
более задействованным во многообра�
зии механизмов стресса, относят ка�
техоламины и кортизол. Однако в до�
ступной литературе мы не встретили
данных о зависимости между длитель�
ностью информационного стресса
(стаж работы водителя), возрастом
оператора и активности стресс�реали�
зующих гормональных механизмов.

Исходя из вышесказанного, целью
нашей работы была оценка зависимо�
сти изменений активности катехолами�
нов и кортизола у водителей горэлект�

ротранспорта от стажа работы и возра�
ста.

Материал и методы исследований

Материалом настоящего исследо�
вания послужили данные, полученные
в ходе предрейсового обследования 50
водителей горэлектротранспорта г.О�
дессы. Среди обследованных 36 жен�
щин и 14 мужчин, средний возраст об�
следованных 43,48 ± 13,1 года; средний
стаж работы водителей – 13,14 ± 12,1
года.

В соответствии с задачами рабо�
ты обследованные были ранжированы в
зависимости от стажа работы на 5 групп
(шаг – 5 лет): I группа, стаж работы 0�5
лет; II группа 6�10 лет; III группа 11�15
лет; IV группа – 16�20 лет; V группа –
свыше 21 года. При проведении клини�
ческого исследованя водители сомати�
ческих жалоб не предъявляли.

Методы исследования: обще�
клинические, цитохимические (содер�
жание суммарных катехоламинов в
эритроцитах крови по методу Коломий�
ца: по количеству гранул, отложивших�
ся в эритроцитах), биохимические (оп�
ределение кортизола в слюне). Содер�
жание кортизола в слюне определяли
методом иммуноферментного анализа
с помощью набора Cortisol saliva Elisa
Kit, Diagnostic Biochem Canada Inc. Для
регистрации и расчетов результатов
использовали иммуноферментный ана�
лизатор RT — 2100C «Rayto».

Полученные данные подвергали
стандартной статистической обработ�
ке, принятой в медицинских исследо�
ваниях, анализ осуществляли по об�
следованному контингенту в целом и по
каждой из выделенных групп. В каче�
стве контроля использовали референ�
сные значения оцениваемых показате�
лей.

Результаты и их обсуждение

Как следует из данных таблицы 1,
для контингента операторов транспор�
тных средств характерно значительное
увеличение содержания суммарных ка�
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техоламинов крови и достоверное по�
вышение содержания кортизола в слю�
не. Другими словами, состояние гормо�
нальных регулирующих систем соответ�
ствует проявлениям хронического
стресса, в данном случае – психоэмо�
ционального (информационного).

Однако при анализе динамики
этих изменений в связи с длительно�
стью производственного стажа можно
отметить следующее: в выделенных
стажных группах возраст водителей в
интервале до 20 лет стажа (I — IV
группа) – практически одинаков. Из�
менение этого показателя для V груп�
пы обусловлено естественными причи�
нами (нельзя приобрести более, чем
20� летний опыт в возрасте до 40 лет).
Соотношение мужчин и женщин в каж�
дой из стажных групп было репрезен�
тативным – женщин среди обследован�
ных каждой группы в 1,5� 1,8 раза
больше, чем мужчин. Следовательно,
половозрастные изменения в оценива�
емых показателях нивелируются, а зна�
чит – именно длительность информаци�
онного стресса коррелирует с выявлен�
ными изменениями.

 В целом, по контингенту обследо�
ванных, содержание кортизола выше,
но находится в пределах устойчивой
тенденции. Однако если рассматривать
эти изменения по стажевым группам, то
видно, что у лиц, стаж работы которых
не превышает 10 лет, содержание кор�

тизола находится в пределах нормы, т.е.
можно полагать, что пластичность не�
рвных и гуморальных процессов ком�
пенсирует неблагополучное влияние
психоэмоциональной нагрузки на води�
телей.

У водителей со стажем работы от
11 до 20 лет содержание кортизола до�
стоверно повышено. Можно полагать,
что лица с таким стажем профессии
испытывают затруднения в поддержа�
нии циркуляторного и сосудистого го�
меостаза, что требует повышенного ко�
личества кортизола – гормона надпо�
чечников, регулирущего эту функцию.

Наконец, в группе водителей со
стажем более 20 лет мы наблюдаем
нормализацию содержания котризола.
Поскольку средний возраст лиц, вклю�
ченных в эту группу, превышает или
очень близок к 60 годам, можно пола�
гать, что возрастные изменения сосу�
дов (склерозирование) исключает воз�
можность резкого колебания их тонуса
без повреждения, что обуславливает
компенсаторное снижение секреции
кортизола и, за счет этого – ослабле�
ние адаптационных реакций на стрессо�
генные воздействия.

Рассматривая изменения содер�
жания суммарных катехоламинов в
эритроцитах, мы отмечали достоверные
его увеличение в целом и по группам.
Поскольку лица обследованного контин�
гента находятся в процессе своей

профдеятельности в
условиях постоянно�
го воздействия
стрессирующих фак�
торов, увеличение
содержания катехо�
ламинов является
адаптационной реак�
цией. Рассматривая
связь содержания
катехоламинов и
длительности стажа
можно отметить, что
у лиц со стажем до 5

Таблица 1 

Показатели активности катехоламинов и кортизола у водителей  
горэлектротранспорта в зависимости от стажа работы и возраста 

Группа 
Характеристика 

групп 
Показатели 

Возраст 
(лет) 

Стаж 
(лет) 

Кортизол 
(нг/мл) 

Катехоламины 
(усл.ед) 

Контроль  - - 11,3±5,3 2,0±0,2 

I группа 36,3±4,6 3,12±1,9 11,6±43,0 2,64±0,43 

I I группа 40,28±4,7 7,2±2,1 9,95±4,07 3,01±0,27 

I I I группа 41,71±6,7 13,1±1,9 14,25±3,21 3,35±0,11 

I V группа 44,42±4,2 17,4±2,2 14,25±41,1 3,22±0,21 

V группа 58,71±7,1 29,1±4,9 11,29±0,3 3,14±0,13 

Контингент 43,48±13,1 13,14 ± 12,1 14,0±3,3 3,08±0,72 
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лет содержание катехоламинов остает�
ся близким к верхней границе физио�
логического коридора, очевидно, состо�
яние адаптационно�компенсаторных
механизмов у них позволяет преодоле�
вать стрессовую нагрузку без пере�
стройки системы управления. Высокая
ошибка средней этого показателя в
данной группе позволяет полагать, что
реакция на стресс у данных лиц носит
выраженный индивидуальный характер.

 В группах со стажем профессии
более 6 лет содержание суммарных
катехоламинов достоверно выше нор�
мы, а сравнительные отличия этого по�
казателя между остальными группами
недостоверно. Однако содержание ка�
техоламинов в группах II – V досто�
верно выше нормы. Можно полагать,
что при увеличении стажа работы за
счет постоянного действия стессоген�
ных факторов происходит перестрой�
ка системы гормонального регулиро�
вания. При этом собственно пере�
стройка приходится на период 6 — 10
года работы водителей, а в дальней�
шем изменения в системе поддержи�
ваются.

Выводы

Таким образом, результаты про�
веденного исследования показали, что
у водителей горэлектротранспорта, т.е.
у лиц, находящихся в условиях дли�
тельного (хронического) психоэмоцио�
нального стресса происходит пере�
стройка системы стресс�зависимой
гормональной регуляции. Перестройка
связана с длительностью стажа рабо�
ты и практически не зависит от поло�
возрастных особенностей изучаемых
показателей. Выявленные изменения
состоят в том, что после 5 лет стажа у
водителей возрастает содержание сум�
марных катехоламинов крови, а изме�
нение содержания кортизола носит вол�
нообразный характер. Волнообразность
состоит в том, что в период 11 – 20 лет
работы содержание кортизола возрас�
тает, а до и после этого периода сохра�
няется близким к контролю.

 Поскольку катехоламины исполь�
зуются клетками мозга в качестве ме�
диаторов, особенно locus cocruleus
(ядер ствола) – центров, ответствен�
ных за давление крови и диаметр
сосудов, можно полагать, что повыше�
ние содержания катехоламинов через
эти центры обеспечивает сосудистые
механизмы реализации стресса, как
эквивалент срочных механизмов адап�
тации.

 Кортизол – гормон, преимуще�
ственно регулирующий долговремен�
ные адаптационные нейро�гуморальные
стрессогенные механизмы. Увеличение
его содержания в период 11 – 20 лет
работы на транспорте, также как и
увеличение катехоламинов, будет спо�
собствовать реализации механизмов
стресса. Наблюдается этот феномен,
имеющий выраженный адаптационный
характер, в период наибольшего про�
фессионального напряжения. Следует
отметить, что период наивысшего про�
фессионального подъема приходится
на возраст 40�45 лет, когда в сосудах
наблюдаются структурно — функцио�
нальные изменения, связанные с воз�
растом, что в сочетании с перестрой�
кой гормональной системы регуляции
может создавать фон для неблагопри�
ятных изменений здоровья.
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Резюме

АКТИВНІСТЬ ГОРМОНІВ СТРЕСУ У
ВОДІЇВ МІСЬКЕЛЕКТРОТРАСПОРТУ В

ЗАЛЕЖНОСТІ ВІД ТРИВАЛОСТІ
ПРОФЕСІЙНОГО СТАЖУ

Горша В.І., Горша О.В., Гоженко А.І.,
Андрійченко Н.В.

У водіїв міськелектротранспорту –
осіб, які перебувають в умовах хронічно�
го психоемоційного стресу – спостері�
гається етапна (хвилеподібна) перебудо�
ва метаболізму стрес�залежної гормо�
нальної регуляції, що пов’язана з тривал�
істю професійного стажу та майже не за�
лежить від статі та віку. Максимальні по�
рушення реєструються на перід 6�10 року
роботи водія, а в подальшому зміни в
системі нівелюются або демпенсуються.

Ключові слова: водії, стрес, гормо�
нальна регуляція.

Summary

THE ACTIVITY OF STRESS HORMONES
FOR THE DRIVERS OF URBAN ELECTRIC

TRANSPORT ACCORDING TO THE
LENGTH OF PROFESSIONAL EXPERIENCE

Gorsha V.I., Gorsha O.V., Gozhenko A.I.,
Andreichenko N.V.

For the drivers of urban electric
transport i.e. at the persons, being in the
conditions of chronic psycho�emotional
stress there is stage (undulating) alteration
of the system of the stress�dependent
hormonal regulation which is related with the
duration of the experience of their work and
practically does not depend on the age and
sex features. A peak of the changes is on a
period 6�10 years of the work of drivers, and
in the future changes in the system are
supported or decompensate.

Keywords: drivers, stress, hormonal
regulation.
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Вступ

Медична допомога працівникам
промислових підприємств являється
важливою складовою системи охорони
здоров’я, яка забезпечує здоров’я пра�
цюючого населення [3]. В наслідок не�
досконалості системи медичної допо�
моги працівникам промислових
підприємств, обумовленої низьким
рівнем підготовки лікарів з професійної
патології, застарілою матеріально —
технічною базою, низьким рівнем за�
безпеченості сучасними інформаційни�
ми технологіями ЗОЗ, залучених до
проведення профілактичних медичних
оглядів, рівень виявлення та реєстра�
ція професійних захворювань зали�
шається низьким [6].

Сучасний етап розвитку охорони
здоров’я в Україні характеризується
реформуванням медичної галузі з про�
вадженням засад сімейної медицини,

УДК: 613.62+331.47
ОСОБЛИВОСТІ НАДАННЯ МЕДИЧНОЇ ДОПОМОГИ ПРАЦЮЮЧИМ

В НОВИХ УМОВАХ

Гречківська Н.В., Нагорная А.М., Лубянова І.П., Тімошина Д.П.
Національна медична академія післядипломної освіти ім. П.Л.Шупика,

м. Київ
ДУ «Інститут медицини праці НАМН України», м. Київ

Запропонована система медичної допомоги працюючому населенню в Ук�
раїні включає структурно�функціональні підрозділи для надання (спеціалізованої)
профпатологічної допомоги працюючому населенню в Україні: Центр первинної
медико�санітарної допомоги (ПМСД) з мережею лікарських амбулаторій (ЛА) для
забезпечення первинної медичної допомоги, кабінет профпатології консультатив�
но�діагностичного центру (КДЦ) та Міський центр профпатології.

Аналіз отриманих даних медико�соціологічного дослідження показав, що 49,3
% лікарів ЗОЗ з бюджетним фінансуванням, 40,0 % лікарів медико�санітарних
частин (МСЧ) та 54,5 % лікарів приватних ЗОЗ підтримують необхідність залучен�
ня сімейного лікаря ЛА до системи надання медичної допомоги працюючим.
Доцільність введення структурно�функціонального підрозділу- – кабінету профпа�
тології з лікарем�профпатологом на базі КДЦ підтримало 72,5 % лікарів ЗОЗ з
бюджетним фінансуванням, 50,0 % лікарів МСЧ та 45,5 % лікарів приватних ЗОЗ.
Позитивно оцінили запропоновану систему 80,3 % лікарів ЗОЗ з бюджетним фінан�
суванням, 64,0 % лікарів МСЧ та 81,8 % лікарів приватних ЗОЗ.

Ключові слова: система медичної допомоги, працююче населення, профпатологі�
чна допомога, профілактика.

поверненням профілактичної спрямо�
ваності загальної системи охорони здо�
ров’я, де наріжним каменем у цьому
процесі стає спроможність країни
адаптуватися до змін, які визначатиме
майбутнє. Особливого акценту пробле�
ма набуває в аспекті Європейської
інтеграції України у світове товариство,
де організація системи медичної допо�
моги населенню орієнтована на кінцеві
результати для забезпечення права
громадян на охорону здоров’я шляхом
його збереження і зміцнення [1,4].

Ринкові умови, різноманітність
форм власності закладів охорони здо�
ров’я, страхова медицина, потужний
фармацевтичний ринок вимагають роз�
робки нової системи медичної допомо�
ги працюючому населенню з визначен�
ням медичних структур та їх функцій на
всіх рівнях її надання з відповідним
порядком взаємодій між ними.



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 2 (40), 2015 г.

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 2 (40), 2015

104

В практиці світової медицини спо�
стерігається суттєвий прогрес в ро�
зумінні необхідності вибудовування мо�
делей медичної допомоги і забезпечен�
ня якості існуючих систем охорони здо�
ров’я [5].

Широкомасштабне реформування
медичної галузі, яке розпочато в Ук�
раїні, повинно враховувати позитивний
досвіт розвинених європейських країн,
базуватися на позитивному досвіді
минулих стратегічних рішень і викори�
стовувати потенціал перспективного
мислення управлінських кадрів на крок
попереду. Спроби механічного запози�
чення фрагментів досвіду інших країн
не дасть позитивних результатів. Необ�
хідно вибудовувати свою власну систе�
му охорони здоров’я, в тому числі, і
систему медичної допомоги працез�
датному населенню в Україні [4].

Мета дослідження

Розробити та оцінити систему
медичної допомоги працюючим в су�
часних умовах з визначенням етапності
та обсягів надання медичної допомоги
працівникам певних категорій заклада�
ми охорони здоров’я (ЗОЗ) незалежно
від форми власності.

Об’єкт дослідження

Проаналізовано в історичному ас�
пекті існуючи моделі медичної допомо�
ги працюючим в країнах Європейсько�
го Союзу та в Україні в сучасних умо�
вах. Надано аналіз нормативно�право�
вої бази щодо організації профілактич�
них медичних оглядів працюючих в
шкідливих та небезпечних умовах
праці. Проведена оцінка ефективності
запропонованих структурно�функціо�
нальних підрозділів для надання (спец�
іалізованої) профпатологічної допомо�
ги лікарями закладів охорони здоров’я,
залучених до надання медичної допо�
моги працюючому населенню. Медико�
соціологічне дослідження проведено в
м. Києві в ЗОЗ різних форм власності,
які залучені до надання профпатологі�
чної допомоги працюючому населенню.

Було опитано 203 медичних працівни�
ка. Розрахунки вибіркової сукупності
здійснювалися згідно з загальноприй�
нятою для соціологічних досліджень
методикою. Для опрацювання анкет
було використано пакет програм
«ОСА».

Результати досліджень та їх

обговорення

Державна політика України в га�
лузі охорони праці визначається Кон�
ституцією України, Законами України
«Основи законодавства України про
охорону здоров’я», «Кодекс законів про
працю України», «Про охорону праці»
тощо і спрямована на створення на�
лежних, безпечних умов праці, запобі�
гання нещасним випадкам і професій�
ним захворюванням, які задекларова�
но [2, 8].

Проведений аналіз існуючих мо�
делей надання медичної допомоги пра�
цюючим в сучасних умовах визначив,
що профпатологічна допомога працю�
ючому населенню забезпечується з
використанням ЗОЗ з бюджетним
фінансуванням, МСЧ та приватними
ЗОЗ [1, 4].

Характерною ознакою сучасної
системи медичного забезпечення пра�
цівників є відсутність профілактичної
складової та якісної диспансеризації
працюючого працездатного населення.

Все вищевикладене визначило
необхідність проведення системати�
зації структурних підрозділів всіх рівнів
надання медичної допомоги, які залу�
чено до надання профпатологічної до�
помоги працюючим, і  створення
найбільш ефективної системи медичної
допомоги працюючому населенню, хво�
рим на професійну патологію з ураху�
ванням соціально�економічних змін в
суспільстві і реформуванні системи
охорони здоров’я в Україні.

Запропонована система медичної
допомоги працюючим базується на
розроблених критеріях розмежування
закладів охорони здоров’я за рівнями
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надання медичної допомоги і передба�
чає вдосконалення організаційної скла�
дової щодо порядку надання медичної
допомоги працівникам певних кате�
горій. Запропонована система врахо�
вує структуру та етапність надання пер�
винної, вторинної (спеціалізованої) та
третинної (високоспеціалізованої) ме�
дичної допомоги працівникам зайнятим
на важких роботах, роботах зі шкідли�
вими та небезпечними факторами ви�
робничого середовища та трудового
процесу (рис. 1).

Розроблена система медичної до�
помоги працівникам враховує наявне
матеріально�технічне оснащення зак�
ладів охорони здоров’я та кадрове за�
безпечення, передбачає впровадження
сучасних інформаційних систем обліку,
збереження та аналізу інформації в
діяльність медичних комісій.

Порядок надання медичної допо�
моги працівникам певних категорій
враховує запроваджені критерії розме�
жування медичної допомоги за видами,
відповідно до Закону України «Основи
законодавства України про охорону

здоров’я» та наказу МОЗ України №
646 від 05.10.2011 р. «Про затверджен�
ня нормативно�правових актів «Про по�
рядок проведення реформування сис�
теми охорони здоров’я у Вінницькій,
Дніпропетровській, Донецькій областях
та місті Києві».

Передбачається, що на підприєм�
ствах зі збереженими МСЧ, медична
допомога та спеціалізована (профпато�
логічна) допомога працівникам певних
категорій надаватиметься лікарями�те�
рапевтами цехової лікарської дільниці,
медичним працівником здоровпункту
підприємства (організації) за місцем
роботи працівника. Працівникам
підприємств (організацій), де не ство�
рені МСЧ, первинна медична допомо�
га надаватиметься лікарями загальної
практики�сімейними лікарями, лікаря�
ми�терапевтами дільничними Центрів
ПМСД за місцем прикріплення (прожи�
вання, перебування) працівника, ме�
дичним працівником фельдшерсько�
акушерського пункту.

Вторинна (спеціалізована) проф�
патологічна допомога надаватиметься
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працівникам лікарем — профпатологом
кабінету профпатології та лікарями�
спеціалістами КДЦ, лікарнями віднов�
ного (реабілітаційного) і планового
лікування, Міським центром професій�
ної патології.

Третинна (високоспеціалізована)
профпатологічна допомога надавати�
меться усім працівникам в амбулатор�
них або стаціонарних умовах в плано�
вому порядку або екстрених випадках
високоспеціалізованими багатопроф�
ільними ЗОЗ незалежно від підпоряд�
кування, що акредитовані та ліцензо�
вані на відповідну медичну практику.

Слід наголосити, що метою робо�
ти передбачено не тільки розробку си�
стеми медичної допомоги працюючому
населенню, а й впровадження її струк�
турно�функціональних підрозділів з оц�
інкою дієздатності та ефективності.

Апробація запропонованої систе�
ми проводилась в м. Києві, яке за свої�

ми медико�демогра�
фічними та економіч�
ними показниками і
станом організації
медичної допомоги
працюючому насе�
ленню є типовим для
всіх міст України. В
м. Києві представле�
на велика кількість
підприємств різних
галузей промисло�
вості з різними фор�

мами власності і кількістю працюючих
робітників, умови праці яких пов’язані
з впливом шкідливих та небезпечних
виробничих факторів. На сучасному
етапі медична допомога працівникам
надається ЗОЗ з бюджетним фінансу�
ванням, МСЧ та приватними ЗОЗ на
договірних умовах.

Оцінка ефективності запропонова�
них структурно�функціональних
підрозділів для надання профпатологі�
чної допомоги визначалась лікарями
закладів охорони здоров’я з викорис�
танням медико�соціологічного дослід�
ження. Було опитано 203 медичних
працівника ЗОЗ різних форм власності,
які залучені до надання профпатологі�
чної допомоги.

Аналіз отриманих даних медико�
соціологічного дослідження показав,
що 49,3 % лікарів ЗОЗ з бюджетним
фінансуванням, 40,0 % лікарів МСЧ та
54,5 % лікарів приватних ЗОЗ підтри�
мують необхідність залучення сімейно�
го лікаря ЛА до системи надання ме�
дичної допомоги працюючим.

Доцільність введення структурно�
функціонального підрозділу- – кабіне�
ту профпатології з лікарем�профпато�
логом на базі КДЦ підтримало 72,5 %
лікарів ЗОЗ з бюджетним фінансуван�
ням, 50,0 % лікарів МСЧ та 45,5 %
лікарів приватних ЗОЗ (рис. 2).

 Позитивно оцінили запропонова�
ну систему надання медичної допомо�
ги працюючим в цілому 80,3 % лікарів
ЗОЗ з бюджетним фінансуванням, 64,0

 
Рис. 2. Оцінка лікарями запропонованих структурно-функціональних підрозділів
системи надання профпатологічної допомоги (%) 

 

 

 

 

 

 

 

Рис. 3. Результати медико-соціологічного дослідження 
лікарів медичних комісій щодо доцільності запропоно-
ваної системи медичної допомоги працюючим.  
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% лікарів МСЧ та 81,8 % лікарів при�
ватних ЗОЗ (рис. 3).

Таким чином, запропонована си�
стема медичної допомоги дозволяє
працівнику, не залежно від місця при�
кріплення за медичною допомогою,
отримати якісну профпатологічну допо�
могу в повному обсязі з метою проф�
ілактики професійних захворювань, ук�
ріплення здоров’я та подовження тру�
дового довголіття. Перевагою наведе�
ної моделі є гнучкість та можливість
адаптації її в систему охорони здоро�
в’я з урахуванням реальних умов існу�
вання та потреб часу.

Висновки

1. Запропонована система медичної
допомоги працюючому населенню
в Україні передбачає введення но�
вих структурно�функціональних
підрозділів для надання профпато�
логічної допомоги працюючому на�
селенню в Україні включає: Центр
ПМСД з мережею ЛА для забезпе�
чення первинної медичної допомо�
ги, кабінет профпатології КДЦ та
Міський центр профпатології для
забезпечення (спеціалізованої)
профпатологічної медичної допо�
моги.

2. В основу системи покладений
принцип диференціації, що дозво�
ляє врахувати види медичної допо�
моги, заклади охорони здоров’я,
залучені до надання цієї допомоги
і спрямувати потоки працюючих ро�
бітників та хворих на професійні
захворювання між структурними
підрозділами незалежно від джерел
їх фінансування, форми власності і
підпорядкування.

3. Запропонована система медичної
допомоги працюючому населенню
враховує можливість отримання
(спеціалізованої) профпатологічної
допомоги працюючим, як за місцем
роботи (за наявністю МСЧ), так і за
місцем прикріплення працівника за
медичною допомогою (за місцем

проживання, перебування) і по�
єднує існуючу ієрархічну структуру
взаємодії між підрозділами систе�
ми охорони здоров’я – МОЗ Украї�
ни, Державною санітарно�епідеміо�
логічною службою України з нови�
ми структурно�функціональними
підрозділами профпатологічної до�
помоги. Перевагою наведеної сис�
теми є гнучкість та можливість
адаптації її в систему охорони здо�
ров’я з урахуванням реальних умов
існування та потреб часу.

4. Медико�соціологічним досліджен�
ням встановлено, що запропонова�
ну систему надання медичної допо�
моги працюючим в цілому 80,3 %
лікарів ЗОЗ з бюджетним фінансу�
ванням, 64,0 % лікарів МСЧ та 81,8
% лікарів приватних ЗОЗ.
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Резюме

ОСОБЕННОСТИ ОКАЗАНИЯ
МЕДИЦИНСКОЙ ПОМОЩИ

РАБОТАЮЩИМ НА СОВРЕМЕННОМ
ЭТАПЕ

Гречковская Н.В., Нагорная А.М.,
Лубянова І.П., Тимошина Д.П.

Национальная медицинская академия
последипломного образования им.
П.Л.Шупика, г. Киев

ДУ «Институт медицини труда НАМН
Украины», г. Киев

Предложенная система медицин�
ской помощи работающему населению
включает структурно�функциональные
подразделения для оказания (специа�
лизированной) профпатологической
медицинской помощи работающему
населению в Украине: Центр первичной
медико�санитарной помощи с сетью
врачебных амбулаторий, кабинет
профпатологии консультативно�диаг�
ностического центра (КДЦ) и Городской
центр профпатологии.

Анализ полученных данных меди�
ко�социологического исследования по�
казал, что 49,3 % врачей медицинских
учреждений с бюджетной формой фи�
нансирования, 40,0 % врачей медико�
санитарных частей (МСЧ) и 54,5 % вра�
чей частных медицинских учреждений
поддерживают привлечение врачей
семейной медицины к системе оказа�
ния медицинской помощи работающим
контингентам. Введение кабинета
профпатологии КДЦ позитивно оцени�
ли 72,5 % врачей бюджетных медицин�
ских учреждений, 50,0 % — врачей
МСЧ и 45,5 % врачей частных меди�
цинских учреждений. В целом оценили
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положительно предложенную систему
80,3 % врачей бюджетных медицинских
учреждений, 64,0 % врачей МСЧ и 81,8
% врачей частных медицинских цент�
ров.

Ключевые слова: система меди�
цинской помощи, работающее населе�
ние, профпатологическая помощь, про�
филактика.

 Summary

MODERN MEDICAL ASSISTANCE TO
THE WORKING POPULATION

Grechkivska N.V., Nahornaya A.M.,
Lubyanova I.P., Timoshyna D.P.

P.L.Shupyk National Medical Academy
of Postgraduate Education

SI “Institute for Occupational Health of
NAMS of Ukraine», Kyiv

The current stage of development of
Ukraine’s healthcare reform is
characterized by the implementation of
the family medicine.

This problem is getting special
emphasis with the view to European
integration of Ukraine into the world
community, where organization of medical
care focused on the outcomes for
citizens’ rights to health care through its
preservation and strengthening.

A system of medical care is based
on investigation of material base and staff
of medical organizations of different
forms of ownership. The proposed
system of medical care of the working
population in Ukraine includes new
structural and functional units to provide
occupational assistance to the working

population in Ukraine, which will direct the
flow of workers and people with
occupational diseases between structural
units regardless of the source of funding
or ownership.

Analysis of the data of medical and
sociological research showed that 49.3 %
of doctors of budgetary financing, 40.0
% of doctors of sanitary units and 54.5
% of private doctors support the need to
involve the family doctor to the system of
medical assistance to the working
population.

The necessity of implementation of
new structural and functional unit — the
cabinet of occupational diseases
physician was supported by 72.5 % of
physicians of budgetary financing, 50.0 %
of physicians of sanitary unit and 45.5 %
of private doctors.

Positively evaluated the proposed
system of medical care 80.3 % of doctors
budget funding, 64.0 % of physicians of
sanitary unit and 81.8 % of private
doctors.

Conclusions. The advantage of the
proposed system is the flexibility and
adaptability of the health care system
basing on the real conditions of existence
and needs time.

Key words: health care, working
population, occupational care and
prevention.
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Термин “аэробный” заимствован из
физиологии спорта и означает “живущий
в воздухе” или “использующий кисло�
род”. Аэробные упражнения относятся к
таким видам физической нагрузки, ког�
да необходимо наличие кислорода в те�
чение продолжительного времени [1].
Часто аэробные занятия называют заня�
тиями на выносливость или «кардио».
Для того, чтобы такое занятие было мак�
симально эффективно, оно должно вы�
полняться длительное время с низкой
или средней интенсивностью и соответ�
ствовать аэробной зоне, при которой не
происходит накопления молочной кисло�
ты. Так как фитнес�занятия отличаются
от спортивной тренировки, то аэробная
зона в ходе кардио занятий составляет
приблизительно 120�140 уд. в мин. Не�
смотря на это реакция организма каж�
дого занимающегося может быть раз�
личной, что зависит от многих факторов:
возраст, пол, вес, уровень физ. подго�
товки, внешние факторы и т.д. [2].

В спортивной науке адаптацию
организма к физической нагрузке приня�
то делить на срочную и долговременную
[3]. Срочная адаптация – это ответ орга�
низма на однократное воздействие тре�
нировочной нагрузки. Долговременная
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адаптация – реакция организма в тече�
ние определенного периода времени на
повторяющиеся циклы нагрузок.

О том, как реагирует организм на
физическую нагрузку наиболее объек�
тивно свидетельствуют показатели сер�
дечно�сосудистой системы (ССС), а
именно частота сердечных сокращений
(ЧСС), артериальное давление (АД).

У нетренированных людей ЧСС
покоя составляет 70�80 уд/мин [4]. По
мере увеличения аэробных способнос�
тей ЧСС покоя значительно снижается.
У хорошо подготовленных спортсменов
на выносливость (велосипедистов, бе�
гунов�марафонцев, лыжников и др.)
ЧСС покоя может составлять 40�50 уд/
мин, а в некоторых случаях этот пока�
затель может быть еще ниже. У жен�
щин ЧСС покоя примерно на 10 уда�
ров выше, чем у мужчин того же воз�
раста. Утром ЧСС покоя у большинства
людей примерно на 10 ударов ниже,
чем вечером.

Частота сердечных сокращений
зависит от возраста человека. Разра�
ботанные нормы свидетельствуют, что
у детей до года сердце сокращается
100�140 раз в минуту, в 10 лет — 90 раз,
в 20 лет — 60�80 раз. После 60 лет сер�
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дечные сокращения
вновь учащаются до
90�95 ударов в мину�
ту [5].

Артериальное
давление в пределах
нормы для состояния
покоя принято счи�
тать от 110\70 до
130\85 мм. рт. ст. Но
так же как и ЧСС ар�
териальное давление
зависит от возраста (табл.1.) [6].

При каждом сокращении сердца в
артерии выбрасывается определенное
количество крови, которое называют
систолическим или ударным объемом
крови (СО). Разница между систоличес�
ким и диастолическим давлением полу�
чила название пульсового давления (ПД).
Оно является важным показателем фун�
кционального состояния сердечно�сосу�
дистой системы. В норме пульсовое
давление равно 35–55 мм рт ст [6].

Цель исследования: путем изуче�
ния зависимости между возрастом,
стажем занятий фитнесом, дозирован�
ной физической нагрузкой и показате�
лями ССС проследить срочные и дол�
говременные механизмы адаптации на
аэробную нагрузку в ходе занятий фит�
несом.

Методы и организация исследования

В процессе эксперимента мы ис�
пользовали следующие методы диагно�
стики: анкетирование, антропометрию,
измерение артериального давления и
кардиоинтервалографию в покое, пос�
ле физической нагрузки, и в период
восстановления.

В исследование, которое проходи�
ло на базе фитнес клуба “Fresh” г.
Одесса приняли участие 50 женщин,
средний возраст которых составил 27
лет, минимальный возраст 15 лет, мак�
симальный 54 года. Средний стаж по�
сещения занятий составил 2.4 года,
минимальный срок посещения 1 неделя,
максимальный 15 лет.

Все испытуемые систематически
посещали групповые классы. Средний
показатель регулярности посещения
групповых занятий 3�4 раза в неделю.

В качестве физической нагрузки
использовались аэробные групповые
занятия продолжительностью 55 мин.

 Результаты и их обсуждение

В ходе исследования были уста�
новлены средние показатели ЧСС и
пульсового давления в покое, после
физической нагрузки, и в период вос�
становления (10�ая мин.) в зависимос�
ти от возрастных групп и групп по ста�
жу посещения групповых занятий. В за�
висимости от возраста испытуемые де�
лились на 4 группы:

1�ая гр. – 15�20 лет, средний по�
казатель составил 16,2 лет;

2�ая гр. – 20�30 лет, средний по�
казатель — 24,1 года;

3�яя гр. – 30�40 лет, средний по�
казатель� 35 лет;

4�ая гр. – более 40 лет, средний
показатель — 46,5 лет.

В зависимости от стажа занятий испы�
туемые делились на 3 группы:

1�ая гр. – до 1 года, средний
показатель составил 0,13 года;

2�ая гр. – от 1 до 3 лет, средний
показатель составил 0,71 года;

3�яя гр. – 3 года и более, сред�
ний показатель составил 5 лет.

На первом графике мы видим
зависимость ЧСС от возраста (рис.1.).
Так средний показатель ЧСС до нагруз�

Таблица 1

Возрастные показатели кровяного давления (мм рт. ст.) 

 

 

Возраст Систолическое давление Диастолическое давление 
1 — 10 дней 60-89 30-54 
11 дней — 6 мес 70-109 40-74 
7 мес — 2 года 70-129 40-79 
13-14 лет 106 64 
15-17 лет 116 67 
18-20 лет 117 69 
20-30 лет 120 72 
70 лет 136 78 
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ки во 2�ой, 3�ей, и 4�ой группах соста�
вил 80 уд/мин, 76 уд/мин, 80 уд/мин,
что является нормой для всех 3�х воз�
растных групп (табл.1.). Показатель же
1�ой группы значительно выше 89,1 уд/
мин, что характеризуется возрастными
особенностями испытуемых этой груп�
пы (эмоциональная лабильность), а так�
же детренированностью организма.

Средний показатель ЧСС после
аэробный нагрузки увеличился во всех
возрастных группах. Так в 3�ей группе
этот показатель оказался самым низ�
ким и составил 81,6 уд/мин, характе�
ризуется хорошей работоспособностью
организма, во 2�ой и 4�й группе пока�
затели существенно не отличаются, они
составили 91,3 и 89 уд/мин, что явля�
ется допустимым. Показатель же 1�ой
гр. составил 106,8 уд/мин, что харак�
теризует возрастные особенности ис�
пытуемых этой группы, малый стаж
занятий фитнесом, а в результате – не
достаточный уровень физической рабо�
тоспособности организма.

Средний показатель ЧСС в пери�
од восстановления в каждой возраст�
ной группе существенно не снизился, что
является результатом как психоэмоцио�

нального возбуждения, так и утомления
организма.

На втором графике мы видим
зависимость ЧСС от стажа занятий
(рис.2.). Средний показатель ЧСС до
нагрузки в 1�ой группе составил 85.6
уд/мин, во второй группе составил 75.1
уд/мин, в третьей группе 85 уд/мин.
Все показатели находятся в пределах
нормы.

В первых 2�ух группах наблюда�
ется зависимость – чем больше стаж
занятий, тем ниже ЧСС в состоянии
покоя. Но показатель третей группы
противоречит этой зависимости, что
связано уже с возрастными изменени�
ями ССС.

Средний показатель ЧСС после
нагрузки увеличился во всех трёх груп�
пах и составил: в 1�ой группе — 98,6
уд/мин, во 2�ой группе — 89,1 уд/мин,
в 3�ей группе — 92,8 уд/мин. Показа�
тели имеет ту же тенденцию, что и в
состоянии покоя. В период восстанов�
ления особых изменений ЧСС в каж�
дой возрастной группе не произошло.
Не произошло полного восстановления
ЧСС до исходного уровня, что может
отражать влияние процессов чрезмер�
ного утомления при детреннированно�
сти более молодых занимащихся и
превалировании возрастных изменений
при стаже занятий более 5 лет.

На третьем графике мы видим за�
висимость ПД от возраста (рис.3.). Сред�
ний показатель ПД до нагрузки в 1�ой
группе составил 39,7 мм. рт. ст., во 2�
ой группе составил 41,9 мм. рт. ст., в
3�ей группе� 48,4 мм. рт. ст., в 4�ой
группе — 44,3 мм. рт. ст. Все показате�
ли находятся в пределах нормы.

Средний показатель ПД после
нагрузки увеличился в 1�ой и 2�ой груп�
пах и составил 40,7 мм. рт. ст. и 45,6
мм. рт. ст., что связано с увеличением
систолического давления. В 3�ей и 4�
ой возрастных группах этот показатель
уменьшился, и составил 46,2 мм. рт. ст.
и 41,8 мм. рт. ст. Связано это с тем, что

 
Рис. 1. График зависимости ЧСС от возраста. 

 
Рис. 2. График зависимости ЧСС от стажа занятий. 
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у большинства испытуемых этих групп
артериальное давление в покое было
более высоким. После физической на�
грузки произошло небольшое уменьше�
ние систолического объёма крови, а ди�
астолическое давление осталось практи�
чески неизменным, что является нор�
мальной реакцией на нагрузку.

Средний показатель ПД в период
восстановления в первых двух группах
уменьшился практически до исходных
показателей и составил 38,7 мм.рт.ст.
и 39 мм.рт.ст. и является нормой. В 3�
ей группе показатель увеличился, что
связано с высоким артериальным дав�
лением перед нагрузкой. В 4�ой же
группе этот показатель уменьшился, что
связано с уменьшением систолическо�
го давления.

На четвёртом графике мы видим
зависимость ПД от стажа занятий
(рис.4.). Средний показатель ПД до
нагрузки в 1�ой группе составил 39,6
мм. рт. ст., во 2�ой группе составил
45,4 мм. рт. ст., в 3�ей группе� 49,3 мм.
рт. ст. Все показатели находятся в пре�
делах нормы.

 Средний показатель ПД после на�
грузки в 1�ой группе увеличился и соста�
вил 42,3 мм. рт. ст., что связано с увели�
чением систолического давления. Во 2�
ой и 3�ей возрастных группах этот пока�
затель уменьшился, и составил 44,1 мм.
рт. ст. и 44,3 мм. рт. ст. Связано это в
основном с тем, что у большинства ис�
пытуемых этих групп артериальное дав�
ление в покое превышает допустимые
нормы. После физической нагрузки про�
изошло небольшое уменьшение систо�
лического объёма крови, а диастоличес�
кое давление осталось практически не�
изменным, что является нормальной ре�
акцией на нагрузку.  Средний показатель
ПД в период восстановления во всех
трёх группах уменьшился и составил
37,5 мм. рт. ст., 42,4 мм. рт. ст., и
42,7 и является нормой.

Выводы

Проведенный нами анализ позво�
лил выявить некоторые особенности
механизмов адаптации ССС к фитнес�
нагрузке аэробного характера. Так, сле�
дует отметить четкие критерии реакций
ССС (высокий пульс, повышенное САД
в покое и дальнейшая тенденция к их
росту при физической нагрузке, неудов�
летворительные показатели восстанов�
ления), свидетельствующие о снижении
физической работоспособности моло�
дых людей при небольших сроках за�
нятий фитнесом. Затем мы наблюдали
результаты адаптации и нормализации
данных показателей у занимающихся
год и более.

Также нужно подчеркнуть, что у
обследаванных старшего возраста ре�
гистрируются возрастные тенденции к
повышению АД, однако при стаже за�
нятий более 3�х лет наблюдается вклю�
чение как срочных, так и долговремен�
ных адаптационных механизмов на до�
зированную фитнес�нагрузку аэробно�
го характера, что способствут норма�
лизации АД и ЧСС после нагрузки и в
период восстановления.

Наблюдение показало ухудшение
процессов восстановления после пред�

 
Рис.3. График зависимости ПД от возраста. 
 

 
Рис.4. График зависимости ПД от стажа. 
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ложенной нагрузки продолжительностью
55 мин, что может свидетельствовать
о преобладании процессов утомления
и необходимости индивидуального под�
хода к интенсивности и длительности
занятий.
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Резюме

ТЕРМІНОВА ТА ДОВГОЧАСНА
АДАПТАЦІЯ ОРГАНІЗМУ ДО АЕРОБНОГО

ФІЗИЧНОГО НАВАНТАЖЕННЯ В
ПРОЦЕСІ ЗАНЯТЬ ФІТНЕСОМ

Тодосюк С.А., Горша О.В.

В ході дослідження були встанов�
лені середні показники ЧСС та пульсо�
вого тиску у спокої, після фізичного
навантаження та в період відновлення
(10�а хв.) в залежності від вікових груп
та груп за стажем відвідування групо�
вих занять. Спостереження показало по�
гіршення процесів відновлення після
запропонованого навантаження трива�
лістю 55 хв, що може свідчити про
переважання процесів стомлення та
необхідність індивідуального підходу до
інтенсивності та тривалості занять.

Ключові слова: термінова адаптація,
довгочасна адаптація, аеробне наван�
таження, фітнес.

Summary

IMMEDIATE AND LONG�TERM
ORGANIZM ADAPTATION FOR AEROBIC
ACTIVITY DURING FITNESS EXERCISES

Todosiuk S.А., Gorsha О.V.

In the course of study the mean
values of heart rate and pulse pressure
were established at rest, after physical
activity and during the recovery period
(10th minute) depending on age groups
and groups ranking on experience of
attending group exercises.

The examination showed the
worsening of recovery processes after
proposed physical activity of 55 min in
length that can attest to prevailing of
fatigue processes and necessity for
individual approach to intensity and
duration of exercises.

Key words: immediate adaptation, long�
term adaptation, aerobic activity,
fitness.
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Вступ

В умовах сучасного урбанізованого
суспільства пневмонія посідає провідне
місце в структурі смертності поруч з сер�
цево�судинними та онкологічним захво�
рюваннями. Перебіг запального процесу
супроводжується синдромом поліорган�
ної недостатності, а ендотоксикоз
відіграє провідну роль в розвитку пнев�
монії. Це стадійний, схильний до генера�
лізації патологічний процес, зумовлений
накопиченням в кров‘яному руслі речо�
вин, що мають пошкоджуючу дію на біо�
логічні системи організму. Джерелом
ендогенної інтоксикації є вогнище запа�
лення, деструкції легеневої тканини, осе�
редки вегетації мікрофлори. Взаємодія
токсинів бактерій з плазмовими білками
й імунокомпетентними клітинами веде до
гіперпродукції медіаторів запалення:
комплементу й цитокінів, активних форм
кисню (стадія токсемії) [1, 6, 7, 10]. Крім
того, гіпоксія при пневмонії є причиною
спотворення клітинного метаболізму, на�
громадження недоокислених продуктів

УДК: 61624–002�036.11–092:612.020
РОЗВИТОК ЕНДОГЕННОЇ ІНТОКСИКАЦІЇ В ОРГАНІЗМІ

МОРСЬКИХ СВИНОК ПРИ ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНІЙ ПНЕВМОНІЇ В

УМОВАХ ІММОБІЛІЗАЦІЙНОГО СТРЕСУ ТА КОРЕКЦІЯ

КОРВІТИНОМ

Гоженко А.І.*, Ференц Н.М.**
*Український НДІ медицини транспорту МОЗ України, м. Одеса
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В динаміці розвитку експериментальної пневмонії та іммобілізаційного стре�
су підвищується рівень молекули середньої маси і еритроцитарного індексу інток�
сикації, особливо на 10 — ту добу експерименту, що може свідчити про наявність
ендогенної інтоксикації організму. Застосування вітчизняного препарату корвітину
призвело до істотного зниження змінених показників молекул середньої маси і
експериментальної пневмонії в умовах формування експериментальної пневмонії
і іммобілізаційного стресу, що вказує на позитивний коригуючий вплив.

Ключові слова: експериментальна пневмонія, стрес, молекули середньої маси,
еритроцитарний індекс інтоксикації, корвітин.

обміну й розвитку метаболічного ацидо�
зу [7]. Напруження й подальше висна�
ження захисних і регуляторних систем,
здатних знешкодити ендотоксини, зу�
мовлює появу патологічних метаболітів
[1, 6, 10], а в легеневій тканині – пошкод�
ження ендотелію й пневматоцитів. По�
трапляння біологічно активних речовин у
системний кровоплин веде до реалізації
системної відповіді організму на запа�
лення [9].

Тому метою нашої роботи було
з‘ясувати особливості змін показників
ендогенної інтоксикації: молекул серед�
ньої маси (МСМ) і еритроцитарного
індексу

(ЕІІ) у крові морських свинок при
експериментальній пневмонії (ЕП) в
умовах іммобілізаційного стресу (ІС) та
провести їх корекцію корвітином.

Матеріали та методи дослідження

Дослідження проводилось на 48
морських свинок (самців) масою тіла
180 – 220 г., які розподілялись на 6 груп:
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Рис. 1. Показники ендогенної інтоксикації у крові морських сви-
нок (самців) при ЕП і ІС (% від контролю). 
 

 
Рис. 2. Показники ендогенної інтоксикації у крові морських сви-
нок (самців) при ЕП і ІС до та після лікування корвітином (% від
контролю). 
 

перша група – контрольні (інтактні) тва�
рини (8); друга група – тварини з ЕП та
ІС (8) на 1 – шу добу до лікування; третя
група – тварини з ЕП та ІС (8) на 3 – тю
добу до лікування; четверта група – тва�
рини з ЕП та ІС (8) на 6 – ту добу до ліку�
вання; п’ята група – тварини з ЕП та ІС
(8) на 10 – ту добу до лікування; шоста
група тварин з ЕП і ІС на 10 – ту добу
після лікування корвітином, який вводив�
ся внутрішньом‘язево у дозі 40 мг/кг
маси впродовж 10 днів.

Експериментальну модель пнев�
монії відтворювали шляхом інтраназаль�
ного зараження тварин культурою
Staphylococcus aurus за методом
В.Н.Шляпнікова, Т.Л.Солодова, С.А.Сте�
панова [14]. Іммобілі�
заційний стрес за ме�
тодом П.Д.Горозонто�
ва, О.И.Белоусова
(1983) шляхом не�
травматичної фіксації
тварин на спині впро�
довж 3�х годин [4].

Потім декапіту�
вали інтактних тварин
під ефірним нарко�
зом та морських сви�
нок на 1 – шу, 3 – тю,
6 – ту і 10 – ту доби
розвитку ЕП та ІС до
та після лікування
корвітином на 10�ту
добу експерименту.

Вміст МСМ в
крові визначали за
методом І.А.Волче�
горського, Д.Я.Дят�
лова, Е.І.Львовскої
[11], ЕІІ за методом
В . К . К а з и м и р к о ,
В.І.Мальцева [8].

Опрацювання
цифрових данних
проводилось за ме�
тодом варіаційної
статистики з викори�
станням критерію

Стьюдента.

Результати досліджень та їх

обговорення

Синдром інтоксикації, який супро�
воджує патологічні процеси, зумовлений
багатьма механізмами. Він пов‘язаний
з дизкоординацією метаболічних про�
цесів, які відбуваються при патології
різного ґенезу [5]. Для оцінки стану
ендогенної інтоксикації організму в ди�
наміці розвитку ЕП і ІС ми визначали
за допомогою МСМ і ЕІІ.

Еритроцитарний індекс інтоксикації
є одним із маркерів ендогенної інтокси�
кації. Враховуючи, що мембрани дозрі�
лих еритроцитів розглядаються як прото�
тип плазматичних мембран усіх клітин
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організму, то підвищення їх проникності
(зростання ЕІІ) можна вважати характер�
ним для клітин організму, що проявляєть�
ся цитолізом їх та виходом з цитоплаз�
ми органо – та органоспецифічних фер�
ментів [2].

Молекули середньої маси є про�
дуктами катаболізму ендо — і екзоген�
них білків. Окремі фракції пептидів во�
лодіють: 1) нейротоксичною активністю;
2) інгібують глікогенез, біосинтез білка,
еритропоез, тканинне дихання; 3) бе�
руть участь в розвитку імунодепресії; 4)
змінюють проникність мембран; 5) пору�
шують натрій – калієвий баланс, проце�
си транспорту амінокислот, виведення
креатиніну; 6) мають цитотоксичну дію; 7)
викликають порушення мікроциркуляції і
лімфодинаміки [2, 5, 12, 13].

Для лікування ЕП і ІС ми вибрали
вітчизняний препарат корвітин, який
володіє мембраностабілізуючою, анти�
оксидантною, імуномоделюючою, проти�
запальною, гепатопротекторною, не�
фропротекторною та іншими діями [3].

Проведені нами дослідження по�
казали, що за умов розвитку експери�
ментальної пневмонії в умовах іммобі�
лізаційного стресу показники ендоген�
ної інтоксикації підвищувались. Вміст
МСМ у крові морських свинок на пер�
шу добу експерименту зріс на 36.8 % (P
< 0,05), на 3 – тю добу ЕП і ІС зріс на
47,3 % (P < 0,05) в порівнянні з контро�
лем. На 6 – ту та 10 – ту доби розвитку
ЕП та ІС зростає відповідно на 65,7 % (P
< 0,05) і 97,3 % (P < 0,05) протии групи
здорових тварин.

Вміст МСМ є одним з найхарак�
терніших з маркерів ступеня вираже�
ності токсичного синдрому.

Водночас аналогічні зміни відбува�
ються з іншим досліджуваним нами
показником – ЕІІ. На першу добу цієї хво�
роби спостерігали підвищення ЕІІ в крові
на 46,6 % (P < 0,05), на 3 – тюдобу на
61.8 %(P < 0,05), пізніше на 6 – ту добу
цей показник зріс на 70,7(P < 0,05), а на
10 – тудобу ЕП і ІС досягнув максималь�

ної величини – зріс на 91 % (P < 0,05)
відносно інтактної групи тварин (рис. 1).

Одержані результати вказують на
розвиток ендогенної інтоксикації органі�
зму морських свинок при експеримен�
тальній пневмонії в умовах іммобілізац�
ійного стресу.

Після проведеного лікування корві�
тином у крові 6 – ї групи тварин ми спо�
стерігали зниження вмісту МСМ і ЕІІ на
67,0 % (P < 0,05) та 47,0 % (P < 0,05)
відповідно в порівнянні з групою морсь�
ких свинок з ЕП і ІС (п’ята група) до ліку�
вання (рис. 2).

Висновок

Таким чином можна зробити висно�
вок, що в динаміці розвитку експеримен�
тальної пневмонії і іммобілізаційного
стресу підвищується рівень молекул се�
редньої маси і еритроцитарного індексу
інтоксикації, особливо на 10�ту добу ек�
сперименту, що може свідчити про на�
явність ендогенної інтоксикації організму.
Застосування вітчизняного препарату
корвітину призвело до суттєвого знижен�
ня змінених показників молекул серед�
ньої маси і експериментальної пневмонії
за умов формування експериментальної
пневмонії і іммобілізаційного стресу, що
вказує на його позитивний корегуючий
вплив.
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Резюме

РАЗВИТИЕ ЭНДОГЕННОЙ
ИНТОКСИКАЦИИ В ОРГАНИЗМЕ

МОРСКИХ СВИНОК ПРИ
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНОЙ ПНЕВМОНИИ

В УСЛОВИЯХ
ИММОБИЛИЗАЦИОННОГО СТРЕССА И

ИХ КОРРЕКЦИЯ КОРВИТИНОМ

Гоженко А.І., Ференц Н.М.

В динамике развития эксперимен�
тальной пневмонии и иммобилизацион�
ного стресса повышается уровень мо�
лекул средней массы и эритроцитар�
ного индэкса интоксикации, особенно
на 10 – е сутки эксперимента, что
свидетельствует о наличии эндогенной
интоксикации организма. Применение
отечественного препарата корвитина
привело к существенному снижению
измененных показателей молекул сред�
ней массы и эритроцитарного индекса
интоксикации, в условиях формирования
экспериментальной пневмонии и иммо�
билизационного стресса, что указывает
на положительное корректирующее вли�
яние.

Ключевые слова: экспериментальная
пневмония, стресс, молекулы средней

массы, эритроцитарный индекс инток�
сикации, корвитин.

Summary

DEVELOPMENT ENDOGENOUS
INTOXICATION IN THE BODY OF

GUINEA PIGS IN EXPERIMENTAL IN
EXPERIMENTAL PNEUMONIA IN AN

IMMOBILIZATION STRESS AND
CORRECTION CORVITIN

Gozhenko A., Ferents N.

In the dynamics of development of
experimental pneumonia and
immobilization stress increases the level
of medium�weight molecules and
erythrocyte Index intoxication, especially
in the 10 — th day of the experiment,
that the presence of endogenous indicates
intoxication. Application Corvitin domestic
preparation led to a significant reduction
of the changed parameters and the weight
average molecular index erythrocyte
toxicity in experimental pneumonia forming
conditions and immobilization stress,
indicating that positive corrective effect.

Keywords: Experimental pneumonia,
stress, molecules of average weight,
erythrocyte index of intoxication,
Corvitin.
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Introduction

Menthol is well known for cooling
effect due to its ability to chemically
activate the cold�sensitive transient recep�
tor potential cation channel (TRPM8) [1].
In addition to this peripheral action, a
number of studies have demonstrated that
menthol has actions within the CNS. In
animal behavioral tests, systemic or di�
rect central administration of menthol
produces a variety of effects, including
sedative, anticonvulsant, analgesic and
nootropic actions [2]. Along with TRPM8
there are other potential cellular targets
for menthol such as glycine receptors [3].
Glycine is well known to be the most
important inhibitory neurotransmitter in the
spinal cord. This amino acid is of partic�
ular interest to the neuropharmacology
since many commonly studied drugs work
by selectively affecting tothis neurotrans�
mitter system [4]. Taking into consider�
ation aforementioned facts, it was of in�
terest to investigate pharmacological prop�
erties of compound including both men�
thol and glycine fragments. So the present
study was designed to evaluate the anti�
convulsant, sedative and muscle relaxant

УДК 615.213
NEUROTROPIC EFFECTS OF GLYCINE MENTHYL ESTER

1Nesterkina Mariia, 1,2 Kravchenko Iryna
1I.I. Mechnikov Odessa National University, 2 Dvorjanskaya st., 65026, Odessa

2A.V. Bogatsky Physico�Chemical Institute, National Academy of Sciences of
Ukraine, 86 Lustdorfskaya doroga, 65080, Odessa

The objective of this study was to evaluate toxicity and some pharmacological
effects of glycine menthyl ester hydrochloride (2�isopropyl�5�methylcyclohexyl 2�
aminoacetate) in animal models.Acute toxicity (LD

50
 value) in mice was determined for

different routes of administration – orally and intravenously. Anticonvulsant activity was
assessed by using pentylenetetrazole and strychnine induced seizures.The sedative
and muscle relaxant actions were investigated with open field and rota�rod tests,
accordingly. Present findings indicate that menthyl ester of glycine hydrochloride
possesses anticonvulsant activity, prolonged sedative action but does not influences
the muscle relaxation.

Key words: menthyl ester of glycine hydrochloride, acute toxicity, anticonvulsant
activity, sedative action.

activity of glycine menthyl ester using
animal models.

Materials and methods

Menthyl ester of glycine hydrochloride
(2�isopropyl�5�methylcyclohexyl 2�
aminoacetate) was synthesized using
DCC/DMAP coupling method [5] (fig. 1).

ClH
O

NH2

O
.

Fig. 1. Chemical structures of glycine
menthyl ester hydrochloride.

Pharmacological activity of glycine
menthyl ester was studied using outbred
male white mice (18�22 g) as experimen�
tal animals. They were kept under 12�
hour light regime and in a standard an�
imal facility with free access to water and
food, in compliance with the European
Convention for the Protection of Verte�
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brate Animals Used for Experimental and
Other Specific Purposes [6] (Strasbourg,
1986) and the principles of the National
Ukrainian Bioethics Congress (Kiev, 2003)
[7]. All the animals were purchased from
Odessa National Medical University,
Ukraine. The animal ethics committee of
the Odessa National University (Ukraine)
approved the study.

Acute toxicity (LD
50

 value) in mice was
determined for different routes of
administration – orally and intravenously.
Mice were divided into groups of six each
and menthyl ester of glycine was admin�
istered in doses from 1300�1500 mg/kg
for orally and in doses from 25�75 mg/kg
for intravenousdetermination. The animals
were observed for toxic symptoms within 24
hours after the compound administration.

The anticonvulsant activity of the
compound was evaluated in model of
acute generalized seizures induced by
intravenous infusion of 1 % pentylenetetra�
zole (PTZ) or 0,06 % strychnine solution
with the determination of PTZ/strychnine
minimum effective doses (MED) inducing
clonic�tonic convulsions (CTC) and tonic
extension (TE) in test animals. PTZ/strych�
ninedoses for inducing clonic�tonic con�
vulsions (DCTC) and tonic extension (DTE)
were calculated relative to control.

The sedative effect was investigat�
ed using open field test (OFT).The open
field apparatus consisted of a plastic field
of half square meter with a series of
squares. It had a wall of 50 cm height
and was placed in a dimly lit room. Mice
were treated with menthyl ester of gly�
cine hydrochloride (87�700 mg/kg), men�
thol, glycine (equimolar amounts) and
were placed in the middle of the open
field. Thenlocomotor (lateral, vertical) and
research (hole visits) activities were reg�
istered for 3 minutes at 3 hours after
administration.

Muscle relaxant activity was exam�
ined by rota�rod test that was performed
using horizontal rotation rod set at a rate
of 5 revolutions per minute. Three hours

after menthyl ester administration (87�700
mg/kg) each mouse was placed on the
rod for 2 minutes. Motor coordination was
then assessed by recording the falling
time from the rotating rod for each
mouse.

Results and discussion

Acute toxicity study of glycine men�
thyl ester revealed the following LD

50

values: 1350 mg/kg by oral route admin�
istration and 50 mg/kg intravenously.

Glycine menthyl ester wasnot shown
to demonstrate significant anticonvulsant
activity at the doses of 87�350 mg/kg via
oral routeat 3 hour after administration.
However, at the dose of 700 mg/kg it
produces anticonvulsant effect as indicat�
ed by increasing of DCTC and DTE val�
ues that amounts to 2.0 and 1.7 timeswith
comparison of control, respectively.

Strychnine has been demonstrated
to have a well�defined mechanism of
convulsant action reported to be by di�
rectly antagonizing the inhibitory spinal
cord and brainstem reflexes of glycine
and thus increasing spinal reflexes [8].
Taking into account this fact, we have
evaluated ester anticonvulsant effect in
strychnine induced seizure model. Men�
thyl ester at the dose of 700 mg/kg was
found to modify strychnine actionslightly
with DCTC and DTE values 1.5 and 1.4
times with comparison of control, accord�
ingly; this might be assigned to menthol
predominant contribution into anticonvul�
sant activity of synthesized ester.

Investigation of sedative effect was
performed by recording spontaneous lo�
comotor activity of mice in open field test.
In this test any agent with sedative prop�
erties produces a decrease in the num�
ber of movements, interpreted as a de�
crease in curiosity of the new environ�
ment. As far as menthol and glycine were
reported to possess sedative activity [9],
they also have been investigated under
experiment conditions. Our results dem�
onstrate that the oral administration of
menthyl ester at doses of 350�700 mg/kg
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causes a marked reduction both in lateral
(fig. 2) and vertical (fig. 3) activities, but
does not affect the research activity.

We should point outthat underadmin�
istration of lowdose (87�175 mg/kg) of
ester, we observed an increase the motor
activity of mice in 1.4�2.0 times, as
compared with the control. With increasing

doses, we observed a decrease
inlocomotor activity that can be ex�
plained by the appearance of
estersedative activity.

Considering the possible pro�
longed action of obtained ester, seda�
tive effect was estimated over the time
range: 1�24 hours. This enables the
pharmacokinetics of synthesized
compound to be expressed as a func�
tion of time after oral administration. Our
data reveal that menthyl ester of glycine
at 175 mg/kg dose causes a time�
dependent reduction of locomotor
(table) and research activity (fig. 4).
Maximum suppressive effect was found
within the time of 3�6 hours and contin�
ued up to 24 hours after oral adminis�
tration, indicating prolonged sedative
action.

Results obtained from rota�rod test
reveal no mice fallings for all concentra�
tions of glycine menthyl ester (87�700
mg/kg) in 3 h after oral administration.
Thus, we can assume that there is no
significant muscle relaxant activity of
synthesized compound at aforemen�
tioned concentrations and time point.

Conclusions

In conclusion,the present findings
in our study indicate that menthyl ester

of glycine
h y d r o c h l o r i d e
possesses anticonvul�
sant activity, prolonged
sedative action but
does not influences the
muscle relaxation in
animal models. Addi�
tionally, investigation of
acute toxicity for the
compound was carried

out both for oral and intravenous routes of
administration.
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Table 
Locomotor activity of mice after oral administration of glycinementhyl ester at 

dose175 mg/kg (time-response relationship) 
Time after oral administra-

tion, h 
Locomotor activity 

lateral Vertical 
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1 130.3 ± 7.4 80.9 ± 7.2 
3 64.7 ± 5.2 19.2 ± 5.4 
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Резюме

НЕЙРОТРОПНЫЕ ЭФФЕКТЫ
МЕНТИЛОВОГО ЭФИРА ГЛИЦИНА

1Нестеркина М.В.,1,2Кравченко И.А.

Целью данного исследования слу�
жит определение токсичности и фар�
макологических свойств ментилового
эфира глицина гидрохлорида (2�изоп�
ропил�5�метилциклогексил 2�аминоаце�
тат) на экспериментальных моделях с
использованием лабораторных живот�
ных. Острая токсичность (значение
ЛД

50
)соединения определена при перо�

ральном и внутривенном путях введе�
ния. Противосудорожную активность
оценивали на модели острых генерали�

зованных судорог, индуцируемых пенти�
лентетразолом и стрихнином. Седатив�
ный и миорелаксантный эффекты иссле�
довали с помощью тестов открытого
поля и вращающегося стержня. Получен�
ные результаты свидетельствуют о нали�
чии противосудорожной и пролонгиро�
ванной седативной активности у изучае�
мого соединения при отсутствии миоре�
лаксации.

Ключевые слова: ментиловый эфир
глицина гидрохлорида, острая токсич�
ность, противосудорожная активность,
седативное действие.

Резюме

НЕЙРОТРОПНІ ЕФЕКТИ
МЕНТИЛОВОГОЕСТЕРУГЛІЦИНУ

1Нестеркіна М.В., 1,2Кравченко І.А.

Метою даного дослідження є вив�
чення токсичності та фармакологічних
властивостей ментилового естеру гліци�
ну гідрохлориду (2�ізопропіл�5�метил�
циклогексил 2�аміноацетат) на експери�
ментальних моделях із використанням
лабораторних тварин. Гостра ток�
сичність (значення ЛД

50
) сполуки виз�

начена для перорального та внутрішнь�
овенного шляхів введення. Протисудом�
ну активність оцінювали на моделі гос�
трих генералізованих судом, індукова�
них пентилентетразолом та стрихніном.
Седативний та міорелаксантний ефек�
ти досліджували за допомогою тестів
відкритого поля та обертового стриж�
ня. Отримані результати свідчать про
наявність у досліджуваної сполуки про�
тисудомної та пролонгованої седатив�
ної дії за відсутності міорелаксації.

Ключові слова: ментиловий естер
гліцину гідрохлориду, гостра ток�
сичність, протисудомна активність, се�
дативна дія.
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Введение

К наиболее серьезным токсическим
эффектам лекарственных средств, выяв�
ление которых возможно на доклиничес�
ком этапе исследований, относится те�
ратогенность и эмбриотоксичность. Эм�
бриотоксическое действие, как правило,
заключается в отрицательном влиянии
вещества на зиготу и бластоцисту, ре�
зультатом которого является формиро�
вание грубых пороков развития и преры�
вание беременности в ранних сроках.
Тератогенное действие препаратов
представляет наибольшую опасность,
так как приводит к развитию врождённых
аномалий у плода. Предварительное те�
стирование тератогенной и эмбриоток�
сической активности существенно
уменьшает вероятность использования
при беременности лекарственных
средств, оказывающих вредное воздей�
ствие на развитие эмбрионов, что явля�
ется одной из мер профилактики эмбри�
опатий и врожденных пороков развития
человека [1].

УДК: 615.385:623.33
ИССЛЕДОВАНИЕ ТЕРАТОГЕННЫХ И ЭМБРИОТОКСИЧЕСКИХ

СВОЙСТВ СУБСТАНЦИЙ ИММУНОМОДУЛИРУЮЩИХ

ЛЕКАРСТВЕННЫХ СРЕДСТВ ФРУГЛЮМИН А И ФРУГЛЮМИН Б

Кривенко С.И.1, Мельнова Н.И.2, Гапанович В.Н.2

1Учреждение здравоохранения «9�я городская клиническая больница»,
Минск

2 Республиканское унитарное предприятие «Научно�практический центр
ЛОТИОС», svtl_kr@tut.by

Представлены результаты исследования тератогенных и эмбриотоксических
свойств группоспецифических полисахаридов А и группоспецифических полиса�
харидов Б, являющихся субстанциями иммуномодулирующих лекарственных средств
Фруглюмин А и Фруглюмин Б. Установлено, что группоспецифические полисаха�
риды в дозе, превышающей суточную терапевтическую для Фр А и Фр Б в 5 раз,
в различные периоды беременности у крыс не вызывают отклонений в развитии
плода и расположении внутренних органов эмбрионов, а также не изменяют
основных показателей эмбриогенеза и эмбриотоксичности, что свидетельствует
об отсутствии у данных иммуномодулирующих препаратов тератогенных и эмбри�
отоксических свойств.

Ключевые слова: тератогенность, эмбриотоксичность, группоспецифические по�
лисахариды, иммуномодулирующие лекарственные средства.

Тератогенные и эмбриотоксические
эффекты установлены для достаточно
широкого перечня лекарственных
средств. Выраженным эмбриотоксичес�
ким и тератогенным действием обла�
дают антибиотики (тетрациклин, лево�
мицитин), сульфаниламиды, салицила�
ты, противогрибковые препараты (ле�
ворин и гризеофульвин), сахаропонижа�
ющие и гормональные препараты, ан�
тикоагулянты непрямого действия (вар�
фарин, неодикумарин, фенилин и дру�
гие), гипотензивные, противосудорож�
ные, антигистаминные (димедрол, суп�
растин) препараты, витамины (при их
применении в высоких дозах) [2�6].

Возможность реализации потенци�
ально опасного воздействия на плод
лекарственных препаратов определяет�
ся их способностью проникать через
плацентарный барьер. Для переноса
лекарственных веществ через плацен�
тарный барьер наибольшее значение
имеет пассивная диффузия, а скорость
переноса также зависит от размера
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молекул, так как плацента непроницае�
ма для веществ с молекулярной мас�
сой более 1000. Однако при длитель�
ном использовании многие препараты
с большей молекулярной массой могут
постепенно проникать в организм пло�
да.

Была разработана технология по�
лучения из слизистых оболочек желуд�
ков свиней и лошадей группоспецифи�
ческих полисахаридов А (ПА) и груп�
поспецифических полисахаридов Б (ПБ),
отличительным свойством которых яв�
ляется способность нейтрализовать
изогемагглютинины плазмы крови че�
ловека. На основе этих полисахаридов
были созданы оригинальные иммуномо�
дулирующие лекарственные средства
Фруглюмин А (Фр А) и Фруглюмин Б
(Фр Б) [7]. При оценке безопасности
группоспецифических полисахаридов
было доказано отсутствие у данных
субстанций общетоксических свойств
при их введении беспородным мышам
в 5�кратной курсовой терапевтической
дозе [8], а также было установлено, что
в дозе, превышающей суточную тера�
певтическую в 15 раз, ПА и ПБ не
вызывают увеличения количества лим�
фоцитов крови человека с микроядра�
ми, не повышают число хромосомных
аберраций в клетках костного мозга и
не влияют на частоту возникновения
аденом легких у мышей линии Аf, что
однозначно указывает на отсутствие
возможных мутагенных и канцерогенных
эффектов у данных препаратов.

Несмотря на то, что вещества
полисахаридной природы, за исключе�
нием низкомолекулярных соединений,
характеризуются высокой молекулярной
массой и, как правило, не способны
проникать через плацентарный барьер,
группоспецифические ПА и ПБ были
подвергнуты исследованию на предмет
их безопасности по отношению к эмб�
риону и плоду.

Целью настоящей работы являлось
изучение возможных тератогенных и
эмбриотоксических свойств группоспе�

цифических полисахаридов А и группос�
пецифических полисахаридов Б – суб�
станций иммуномодулирующих лекар�
ственных средств Фруглюмин А и Фруг�
люмин Б.

Объекты и методы исследования

Исследование проведено в соот�
ветствии с правилами испытаний ле�
карственных средств на тератогенность
и эмбриотоксичность, составленными на
основании опыта работы Отдела эмб�
риологии ИЭМ АМН РФ [9], а также
правилами доклинической оценки безо�
пасности фармакологических средств
[1].

В опытах использованы здоровые
половозрелые животные линии “Вистар”
массой 200 ± 20 г, содержащиеся в
оптимальных условиях вивария (темпе�
ратурный и световой режим, полноцен�
ное кормление, просторные клетки,
вентилируемые помещения и т.д.). Сам�
ки содержались отдельно от самцов,
время их спаривания точно регистри�
ровалось. День обнаружения спермиев
в вагинальном мазке учитывался как
первый день беременности.

Было сформировано по 3 серии
животных для каждой из исследуемых
субстанций группоспецифических поли�
сахаридов: одна опытная и две конт�
рольные. В опытной серии изучались
тератогенные и эмбриотоксические
эффекты субстанции группоспецифи�
ческого полисахарида. Сравнение по
всем исследуемым показателям прово�
дилось с контрольными сериями. Кры�
сам первой контрольной серии ника�
ких введений не проводилось (интакт�
ные животные), во второй контрольной
серии инъецировался разрешенный к
клиническому использованию и про�
мышленно выпускаемый препарат –
физиологический раствор 0,9 % натрия
хлорида.

Взятый в качестве контроля 0,9 %
раствор натрия хлорида вводили в хво�
стовую вену ежедневно на протяжении
3 дней в максимально допустимой для
данного вида животных дозировке – 15
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мл/кг массы тела. Субстанции группос�
пецифических полисахаридов вводили
внутримышечно (в соответствии с пред�
полагаемым путем введения лекар�
ственных средств на их основе при
клиническом применении) также на про�
тяжении 3 дней в дозе 1,5 мг/кг мас�
сы, что 5�кратно превышало суточную
терапевтическую для Фр А и Фр Б.

Действие исследуемых соедине�
ний изучали в различные периоды бе�
ременности, для чего в каждой серии
эксперимента было выделено 5 групп:
1 группе растворы вводили на 1�4 сут�
ки беременности, 2 группе – на 5�7, 3
группе – на 8�11, 4 группе – на 12�15
и 5 группе – на 16�19 сутки, соответ�
ственно. Каждая группа включала в
себя не менее 10 особей.

На 20�21 сутки беременности жи�
вотных выключали из опыта декапита�
цией. После вскрытия крыс проводили
извлечение эмбрионов из матки, изу�
чение их внешнего вида под биноку�
лярной лупой на наличие аномалий раз�
вития, а также подкожных гематом. Осу�
ществляли подсчет количества живых и
мертвых плодов, измерение их кранио�
каудального размера, взвешивание эм�
брионов и плаценты. Изучали количе�
ство желтых тел в яичниках и мест им�
плантаций и резорбций в матке.

Показатели общей эмбриональной,
предимплантационной, постимплантаци�
онной смертности и выживаемости рас�
считывали по общепринятым формулам.

После наружного осмотра одну
часть плодов от каждой самки фикси�
ровали в 96 % спирте и после про�
светления раствором щелочи и промы�
вания водой, окрашивали ализарином,
обезвоживали в различных смесях гли�
церина с 96 % спиртом и использова�
ли для изучения костного скелета по
методике Доусона (ССЫЛКА). Другую
часть плодов фиксировали в жидкости
Буэна и использовали для изучения
внутренних органов на микроанатоми�
ческих срезах по Вильсону (ССЫЛКА).

Данные обрабатывали методами

вариационной статистики с использова�
нием пакета программ статистической
обработки «Origin» и «Microsoft Excel».
Достоверность различий между сравни�
ваемыми величинами определяли с по�
мощью t�критерия Стьюдента. Различия
считали достоверными при P < 0,05.

Результаты и их обсуждение

При вскрытии беременных самок
ни в одной из исследуемых серий эк�
сперимента не было обнаружено мер�
твых плодов. При внешнем осмотре эм�
брионов не отмечено аномалий разви�
тия и подкожных гематом.

Проведение серий продольных и
поперечных разрезов головы и тулови�
ща плодов показало, что при введении
субстанций группоспецифических ПА и
ПБ самкам крыс в различные периоды
беременности не наблюдается отклоне�
ний в развитии и расположении внут�
ренних органов эмбрионов. Исследова�
ние состояния костной системы эмб�
рионов после ее предварительного
прокрашивания раствором ализарина
также не выявило каких�либо отклоне�
ний от нормы, что позволяет сделать
заключение об отсутствии тератогенных
свойств у субстанций группоспецифи�
ческих полисахаридов.

Детальный анализ показателей
эмбриогенеза (таблица 1) и их произ�
водных (таблица 2) позволил констати�
ровать следующее.

Количество желтых тел при вве�
дении ПА и ПБ в различные периоды
беременности статистически достовер�
но не отличалось от контрольных се�
рий – животных с введением 0,9 %
раствора натрия хлорида и интактных
крыс.

Анализ количества резорбций
(прекращение развития плода на пла�
центарном уровне) при введении ПБ
крысам на 5�8 день и на 16�19 день
беременности выявил тенденцию к уве�
личению данного показателя по срав�
нению с соответствующими значения�
ми интактных крыс. Так в указанные
сроки показатель количества резорбций
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при введении ПБ составил 0,30 ± 0,267
и 0,30 ± 0,189, тогда как в группе
интактных крыс он регистрировался на
уровне 0,10 ± 0,100. Однако эти зна�
чения не превышали таковые во всех

группах эксперимента контрольной се�
рии животных при введении им 0,9 %
раствора натрия хлорида. При введе�
нии ПА количество резорбций (0,09 ±
0,091) не отличалось от показателя в

Таблица 1 
Показатели эмбриотоксичности при введении субстанций группоспецифических полисахаридов самкам 

крыс линии “Вистар” в различные периоды беременности 

Исследуемые показа-
тели 

Контроль 
(интактные 

крысы) 

Сроки введения 
1-4 день  
(1 группа) 

5-8 день 
(2 группа) 

8-11 день 
(3 группа) 

12-15 день 
(4 группа) 

16-19 день 
(5 группа) 

0,9 % раствор натрия хлорида 
Количество желтых тел 9,10 ± 0,623 10,10 ± 1,048 8,70 ± 0,666 7,50 ± 0,654 8,50 ± 0,749 10,40 ± 0,452 
Количество эмбрионов 6,50 ± 0,847 5,20 ± 1,093 7,60 ± 0980 4,40 ± 1,002 5,80 ± 1,123 6,70 ± 1,106 
Количество резорбций 0,30 ± 0,153 0,40 ± 0,306 0,30 ± 0,213 0,20 ± 0,200 0,40 ± 0,221 0,40 ± 0,306 
Рост плода, мм 37,83 ± 1,233 35,23 ± 1,294 35,24 ± 1,882 37,27 ± 1,882 35,11 ± 1,283 38,16 ± 0,889 
Вес плода, г 3,37 ± 0,352 3,27 ± 0,427 3,02 ± 0,188 3,55 ± 0,287 3,24 ± 0,340 3,15 ± 0,315 

Вес плаценты, мг 528,89 ± 
28,568 

639,47 ± 
49,772 

644,96 ± 
63,792 

695,71 ± 
42,565* 

641,22 ± 
52,986 

564,36 ± 
41,892 

Группоспецифические полисахариды А 
Количество желтых тел 10,18 ± 0,630 8,91 ± 0,315 9,25 ± 0,566 9,92 ± 0,657 9,73 ± 0,574 10,00 ± 0,302 
Количество эмбрионов 7,36 ± 0,527 5,36 ± 0,576* 6,83 ± 0,833 8,00 ± 0,778 7,91 ± 0,719 7,92 ± 0,557 
Количество резорбций 0,09 ± 0,091 0,09 ± 0,091 0,17 ± 0,112 0,17 ± 0,112 0,00 ± 0,000 0,18 ± 0,122 

Рост плода, мм 35,04 ± 0,671 38,75 ± 
0,970* 36,79 ± 0,675 34,49 ± 0,977 35,83 ± 0,552 33,84 ± 0,533 

Вес плода, г 3,22 ± 0,319 4,08 ± 0,248* 3,63 ± 0,251 3,36 ± 0,328 3,48 ± 0,276 2,70 ± 0,089 

Вес плаценты, мг 584,84 ± 
26,141 

617,96 ± 
30,585 

541,05 ± 
28,801 

543,59 ± 
44,823 

589,71 ± 
21,639 

530,25 ± 
21,561 

Группоспецифические полисахариды Б 
Количество желтых тел 9,30 ± 0,597 8,40 ± 0,718 8,29 ± 0,447 9,40 ± 0,777 10,00 ± 0,671 8,67 ± 0,726 
Количество эмбрионов 7,20 ± 1,041 6,40 ± 1,097 6,00 ± 0,873 6,50 ± 1,195 6,38 ± 1,149 6,00 ± 1,022 
Количество резорбций 0,10 ± 0,100 0,20 ± 0,133 0,30 ± 0,267 0,30 ± 0,213 0,30 ± 0,213 0,30 ± 0,189 
Рост плода, мм 37,83 ± 1,047 35,16 ± 1,114 38,83 ± 0,758 37,82 ± 0,894 37,16 ± 1,038 35,81 ± 0,953 
Вес плода, г 3,67 ± 0,212 3,23 ± 0,126 3,93 ± 0,148 3,81 ± 0,262 3,99 ± 0,288 3,61 ± 0,131 

Вес плаценты, мг 518,54 ± 
46,256 

475,60 ± 
19,606 

568,46 ± 
34,983 

583,34 ± 
33,746 

597,70 ± 
44,496 

540,01 ± 
31,733 

Примечание: * – достоверность различий по отношению к контролю (серии интактных крыс) при уровне значимости Р < 0,05 
 Таблица 2 
Расчетные показатели эмбриотоксичности субстанций группоспецифических полисахаридов при введении 

крысам в различные периоды беременности 
 

Условия 
эксперимента 

(группы беременных 
самок, срок 

беременности) 

Показатели эмбриотоксичности 

Общая эмбрио-
нальная смерт-

ность ( %) 
Смертность до 

имплантации ( %) 
Смертность после 
имплантации ( %) 

Выживаемость 
( %) 

0,9 % раствор натрия хлорида 
Интактный контроль 28,6 25,3 4,4 71,4 
1 группа (1-4 день) 48,5 52,5 7,1 51,5 
2 группа (5-8 день) 12,6 16,1 3,8 87,4 
3 группа (8-11 день) 41,3 44,0 4,3 58,7 
4 группа (12-15 день) 31,8 36,5 6,4 68,2 
5 группа (16-19 день) 35,6 39,4 5,6 64,4 

Группоспецифические полисахариды А 
Интактный контроль 27,7 26,8 1,2 72,3 
1 группа (1-4 день) 39,8 38,8 1,7 60,2 
2 группа (5-8 день) 26,1 24,3 2,4 73,9 
3 группа (8-11 день) 19,3 17,7 2,1 80,7 
4 группа (12-15 день) 18,7 18,7 1,0 81,3 
5 группа (16-19 день) 20,8 19,2 2,2 79,2 

Группоспецифические полисахариды Б 
Интактный контроль 22,6 21,5 1,4 77,4 
1 группа (1-4 день) 23,8 21,4 3,0 76,2 
2 группа (5-8 день) 27,6 17,2 12,5 72,4 
3 группа (8-11 день) 30,9 27,7 4,4 69,2 
4 группа (12-15 день) 36,3 32,5 5,5 63,8 
5 группа (16-19 день) 38,5 32,7 8,6 61,5 
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серии интактных крыс.
Введение ПБ самкам в различные

периоды беременности практически не
вызывало изменения количества эмб�
рионов, тогда как в ответ на введение
ПА в период 1�4 дня беременности
наблюдалось достоверное уменьшение
данного показателя по сравнению с
контрольной серией интактных живот�
ных (5,36 ± 0,576 и 7,36 ± 0,527, соот�
ветственно, p <0,05). Уменьшение коли�
чества эмбрионов сопровождалась уве�
личением роста и веса плода.

При исследовании влияния ПА и
ПБ на вес плаценты, являющийся чрез�
вычайно важным показателем эмбрио�
генеза, интегрально отражающим про�
цесс внутриутробных взаимоотношений
между организмами матери и плода,
было установлено, что исследуемые
субстанции не вызывали значительных
изменений этого параметра, а неболь�
шие колебания значений по группам
эксперимента были статистически не�
достоверными и находились в преде�
лах физиологической нормы для дан�
ного вида животных.

Особый интерес представляют
данные производных показателей эмб�
риогенеза, позволяющие охарактеризо�
вать эмбриотоксические свойства ис�
следуемых субстанций, представленные
в таблице 2.

Общая эмбриональная смертность
при введении ПБ была сравнима с
аналогичным показателем у интактных
животных. При этом отмечалась тенден�
ция к возрастанию этого показателя с
увеличением срока беременности у
крыс этой опытной серии. В серии
животных, получавших ПА лишь в 1�4
день беременности, показатель общей
эмбриональной токсичности был выше,
чем в интактном контроле (39,8 % и
27,7 %, соответственно). У животных,
которым вводили 0,9 % натрия хлорид,
значения показателя «общая эмбрио�
нальная смертность» не только были
выше показателя интактного контроля,
но и по некоторым периодам беремен�

ности превышали соответствующие по�
казатели в сериях животных, получавших
исследуемые субстанции группоспеци�
фических полисахаридов. Аналогичная
картина прослеживалась и для показате�
лей смертности до и после имплантации.

Показатель выживаемости у крыс,
которым внутримышечно вводили ПБ на
1�4 сутки беременности, был сопоста�
вим с интактным контролем (77,4 %) и
являлся самым высоким в этой опыт�
ной серии – 76,2 %. В опытной серии
животных, получавших ПА, лишь при
введении исследуемой субстанции кры�
сам на 1�4 день беременности регис�
трировали снижение данного показате�
ля по сравнению с интактным контро�
лем: 60,2 % и 72,3 %, соответственно.
В остальных группах животных, полу�
чавших ПА в другие сроки беременно�
сти, показатель выживаемости был со�
поставим либо превышал аналогичный
показатель у интактных крыс. Самый
низкий показатель выживаемости во
всех сериях экспериментов составил
51,5 % в группе животных, получавших
0,9 % натрия хлорида в 1�4 день бе�
ременности (в интактном контроле в
аналогичный период – 71,43 %).

Обращает на себя внимание ста�
тистически значимое уменьшение коли�
чества эмбрионов в 1 группе экспери�
ментальных животных (введение препа�
рата на 1�4 дни беременности) и, как
следствие, увеличение роста и веса
плодов. Остальные показатели, харак�
теризующие эмбриотоксичность, нахо�
дились в пределах физиологической
нормы и не отличались от таковых в
контрольных группах. Сравнительный
анализ расчетных показателей эмбри�
отоксичности опытной и контрольных
групп не выявил существенных отличий
по группам эксперимента, кроме жи�
вотных, которым вводили ПА и 0,9 %
натрия хлорид в 1�4 дни беременнос�
ти. Увеличение общей эмбриональной
смертности в этих группах, а также
отмеченное выше уменьшение количе�
ства эмбрионов, по�видимому, связаны
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с особой чувствительностью экспери�
ментальных животных на любые манипу�
ляции, включая введение препаратов, в
этот период беременности.

Проведенный обобщенный анализ
основных показателей эмбриогенеза и
эмбриотоксичности по всем периодам
беременности в опытных сериях живот�
ных, получавших ПА и ПБ, позволяет
сделать заключение о том, что выявля�
емые незначительные отклонения от�
дельных параметров не выходят за
рамки соответствующих сдвигов, вызы�
ваемых разрешенным к клиническому
применению и широко используемым
препаратом – 0,9 % раствором натрия
хлорида.

Выводы

Полученные результаты позволяют
констатировать следующее.
1. Субстанции группоспецифических ПА

и ПБ в дозе, превышающей суточ�
ную терапевтическую для Фр А и
Фр Б в 5 раз, не вызывают в раз�
личные периоды беременности у
крыс отклонений в развитии плода
и расположении внутренних органов
эмбрионов.

2. Группоспецифические полисахариды
в дозе, 5�кратно превышающей
суточную терапевтическую для Фр
А и Фр Б, по сравнению с контро�
лем (0,9 % натрия хлорид) не из�
меняют основных показателей эм�
бриогенеза и эмбриотоксичности по
всем периодам беременности у
крыс.

Таким образом, проведенное ис�
следование специфических токсиколо�
гических свойств группоспецифических
ПА и ПБ, являющихся субстанциями
новых иммуномодулирующих лекар�
ственных средств Фруглюмин А и Фруг�
люмин Б, указывает на то, что данные
иммуномодулирующие препараты тера�
тогенными и эмбриотоксическими свой�
ствами не обладают.
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Резюме

ДОСЛІДЖЕННЯ ТЕРАТОГЕННИХ І
ЕМБРІОТОКСИЧНИХ ВЛАСТИВОСТЕЙ

СУБСТАНЦІЇ ІМУНОМОДУЛЮЮЧИХ
ЛІКАРСЬКИХ ЗАСОБІВ ФРУГЛЮМІН А

І ФРУГЛЮМІН Б
Кривенко С.І., Мельнова Н.І.,

Гапановіч В.Н.
Представлені результати дослід�

ження тератогенних і ембріотоксичних
властивостей групоспецифічних поліса�
харидів А і группоспецифічних поліса�
харидів Б, що є субстанціями імуномо�
дулюючих лікарських засобів Фруглюмін
А і Фруглюмін Б. Встановлено, що гру�

поспецифічні полісахариди в дозі, що
перевищує добову терапевтичну для
Фруглюміна А і Фруглюміна Б в 5 разів, в
різні періоди вагітності у щурів не викли�
кають відхилень у розвитку плоду і роз�
ташуванні внутрішніх органів ембріонів, а
також не змінюють основних показників
ембріогенезу та ембріотоксичності, що
свідчить про відсутність у даних імуномо�
дулюючих препаратів тератогенних і ем�
бріотоксичних властивостей.
Ключові слова: тератогенність, ембрі�
отоксичність, групоспецифічні поліса�
хариди, імуномодулюючі лікарські за�
соби

Summary

STUDIES OF THE TERATOGENIC AND
EMBRYOTOXIC PROPERTIES

SUBSTANCES OF
IMMUNOMODULATORY DRUGS

FRUGLYUMIN A AND FRUGLYUMIN B
Krivenko S.I., Melnova N.I.,

Gapanovich V.N.
The results of the study to be

teratogenic and embryotoxic properties of
the group�specific in AB0 system
polysaccharides is the substance of new
immunomodulatory drugs Fruglyumin A
and Fruglyumin B. It is found that the
group�specific polysaccharide in a dose
exceeding the daily therapeutic for
Fruglyumin A and Fruglyumin B by 5
times, at different stages of pregnancy in
rats did not cause fetal abnormality and
the location of the internal organs of
embryos and do not do not change the
basic indicators of embryogenesis and
embryotoxicity, which indicates the
absence of teratogenic and embryotoxic
properties from these immunomodulatory
drugs.
Keywords: teratogenicity, embryotoxicity,
group�specific polysaccharides,
immunomodulatory drugs.
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Введение

В комплекс средств, используемых
для антихеликобактерной терапии
(АХБТ), входят антибиотики и ингиби�
торы протонной помпы [1].

Побочным действием этих веществ
является возможное развитие дисбио�
за, поскольку антибиотики часто ис�
пользуются для моделирования кишеч�
ного дисбиоза [2, 3]. Поскольку при
дисбиозе мы имеем не только измене�
ние видового состава микробов (рез�
кое снижение числа пробиотических
видов), но и вполне ощутимую инток�
сикацию (главным образом за счет
липополисахарида) [4], профилактика
этого патологического состояния пре�
дусматривает использование антидис�
биотических препаратов, направленное
на восстановление численности проби�
отических видов и снижение степени
микробной интоксикации [5].

Целью настоящего исследования
стало определение вероятного продис�
биотического действия АХБТ и возмож�
ных дисбиотических нарушений в сли�
зистой желудка, а также изучение воз�
можности их профилактики с помощью
кверцетинсодержащих антидисбиотичес�
ких препаратов. Мы остановили свое
внимание на двух комплексных препа�
ратах – квертулине (кверцетин + ину�
лин + цитрат кальция) и квертулидоне

УДК 616.33+342.092
ДИСБИОТИЧЕСКИЕ ОСЛОЖНЕНИЯ В ЖЕЛУДКЕ КРЫС ПРИ

АНТИХЕЛИКОБАКТЕРНОЙ ТЕРАПИИ И ИХ ПРОФИЛАКТИКА

КВЕРЦИТИН�СОДЕРЖАЩИМИ ПРЕПАРАТАМИ

Гоженко А.И.1, Шухтина И.Н.1, Петренко А.А.2

1Украинский НИИ медицины транспорта МЗУ, г. Одесса
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У крыс, которые получали антихеликобактерную терапию (АХБТ) в течение 8
дней, в желудке развивался дисбактериоз и гастрит, которые можно было пре�
дотвратить кверцетинсодержащими препаратами «Квертулин» и «Квертулидон».

Ключевые слова: антихеликобактерная терапия, желудок, дисбиоз, воспаление,
кверцетин.

(квертулин + имудон). Первый из них
содержит биофлаваноид квертулин и
пребиотик инулин, а второй дополни�
тельно содержит иммуностимулятор
имудон.

Материалы и методы исследования

Исследования были проведены на
40 белых крысах линии Вистар (самки
10 месяцев, средняя живая масса 300
г), распределенных в 4 равные группы:
1�ая – контроль, 2�ая, 3�я и 4�ая груп�
пы получали ежедневно per os в тече�
ние 8 дней АХБТ (смесь омепразола,
амоксила и кларитромицина) в дозе
омепразол 1,33 мг/кг, амоксил 50 мг/
кг и кларитромицин 7,5 мг/кг. 3�я груп�
па дополнительно получала оральные
аппликации геля «Квертулин» в дозе 0,5
мл на крысу в течение 18 дней, начи�
ная с первого дня опыта, а 4�ая груп�
па получала оральные аппликации геля
«Квертулидон» в такой же дозировке.
Гель «Квертулин» производства НПА
«Одесская биотехнология», ТУ 20.4�
13903778�032:2012. Гель «Квертулидон»
производства ООО «Биохимтех», ТУ У
20.4�13903778�032:2012.

Эвтаназию животных осуществля�
ли на 12�й день под тиопенталовым
наркозом (20 мг/кг) путем тотального
кровопускания из сердца. В крови оп�
ределяли содержание лейкоцитов и
лейкоцитарную формулу [6], в гомоге�
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нате слизистой желудка – активность
уреазы (маркер микробного обсемене�
ния) [7], лизоцима (показатель неспе�
цифического иммунитета) [7], уровень
маркеров воспаления [8]: содержание
малонового диальдегида (МДА) и ак�
тивность эластазы. Кроме того, опре�
деляли активность антиоксидантного
фермента каталазы [8] и по соотноше�
нию активности каталазы и содержа�
ния МДА рассчитывали антиоксидант�
но�прооксидантный индекс АПИ [8].

Определяли также активность пеп�
сина по расщеплению гемоглобина при
рН 1,5 и изменению содержания тиро�
зинсодержащих продуктов [9].

Степень дисбиоза по Левицкому
[10] в слизистой желудка рассчитыва�
ли по соотношению относительных ак�
тивностей уреазы и лизоцима.

В каждой группе результатов опы�

тов рассчитывали среднюю величину и
ошибку средней величины. Различия
между группами рассчитывали по t–кри�
терию Стьюдента и считали достовер�
ными значения р менее 0,05 [11].

Результаты и их обсуждение

В табл. 1 представлены результа�
ты определения содержания лейкоци�
тов и лейкоцитарной формулы в крови
крыс, получавших АХБТ и оральный гель
с квертулином. Из этих данных видно,
что АХБТ вызывает значительные изме�
нения в лейкоцитарной формуле: в 2
раза увеличивается доля нейтрофилов
и в 1,5 раза увеличивается доля лим�
фоцитов, что увеличивает лимфоцитар�
ный индекс (соотношение лимфоциты/
нейтрофилы) в 3 раза. Наблюдается
снижение доли моноцитов (на 30 %).

Оральные аппликации геля «Квер�
тулин» достоверно увеличивают содер�

жание лейкоцитов,
в 1,5 раза увеличи�
вает долю нейтро�
филов и в 2 раза
снижают лимфоци�
тарный индекс. Еще
больше снижается
доля моноцитов (по
сравнению с нор�
мой более чем в 2
раза) и достоверно
снижается доля
эозинофилов.

В отличие от
квертулина, кверту�
лидон не повышает
существенно содер�
жание лейкоцитов,
несколько снижает
долю нейтрофилов
и повышает лимфо�
цитарный индекс,
достоверно повы�
шает долю моноци�
тов и проявляет
явную тенденцию к
нормализации доли
эозинофилов.

Таблица 1 
Влияние кверцетин-содержащих гелей на содержание лейкоцитов и 

лейкоцитарную формулу крови крыс, получавших АХБТ (M ± m, все n = 10) 

Группы Лейкоциты, 
г/л 

Нейтрофилы,
% 

Лимфоциты,
% Л/Н Моноциты,  

% 
Эозинофилы,

% 

Контроль 13,3 ± 0,3 42,4 ± 1,0 45,2 ± 1,6 1,07 ± 0,05 8,8 ± 0,5 3,2 ± 0,3 

АХБТ 14,0 ± 0,3 
p > 0,05 

21,0 ± 0,9 
р < 0,001 

66,0 ± 2,8 
p < 0,01 

3,14 ± 0,09 
p < 0,01 

6,2 ± 0,9 
p < 0,05 

2,6 ± 0,6 
p > 0,3 

АХБТ+ 
Кверце-
тин 

17,3 ± 0,3 
p < 0,01 
p1 < 0,01 

36,4 ± 2,0 
p < 0,05 
p1 < 0,01 

57,4 ± 5,7 
p > 0,05 
p1 > 0,05 

1,57 ± 0,08 
p < 0,05 
p1 < 0,01 

4,2 ± 0,6 
p < 0,01 
p1 > 0,05 

2,0 ± 0,5 
p < 0,05 
p1 > 0,1 

АХБТ+ 
Кверту-
лидон 

14,9 ± 0,8 
p < 0,05 
p1 > 0,05 
p2 < 0,05 

31,2 ± 2,0 
p < 0,01 
p1 < 0,01 
p2 > 0,05 

58,6 ± 1,3 
p < 0,01 
p1 < 0,05 
p2 > 0,5 

1,88 ± 0,07 
p < 0,05 
p1 < 0,01 
p2 < 0,05 

7,4 ± 1,0 
p > 0,05 
p1 > 0,3 
p2 < 0,05 

2,8 ± 0,3 
p > 0,3 
p1 > 0,5 
p2 > 0,05 

Примечания: p – в сравнении с гр. 1; p1 – в сравнении с гр. 2; p2 – в сравнении с гр. 3. 
 

Таблица 2 
Влияние кверцетин-содержащих гелей на активность уреазы, лизоцима и 
степень дисбиоза по Левицкому в слизистой желудка крыс, получавших 

АХБТ (M ± m, все n = 10) 

Группы Уреаза, 
мк-кат/кг 

Лизоцим, 
ед/кг 

Степень 
дисбиоза 

Контроль 0,10 ± 0,01 39 ± 7 1,00 ± 0,15 

АХБТ 0,25 ± 0,02 
p < 0,001 

19 ± 2 
p < 0,01 

5,10 ± 0,78 
р < 0,01 

АХБТ+ 
квертулин 

0,13 ± 0,01 
p > 0,05 
p1 < 0,01 

22 ± 4 
p < 0,05 
p1 > 0,3 

2,32 ± 0,33 
p < 0,05 
p1 < 0,05 

АХБТ+ 
квертулидон 

0,15 ± 0,02 
p < 0,05 
p1 < 0,05 
p2 > 0,3 

30 ± 5 
p > 0,1 

p1 < 0,05 
p2 > 0,05 

1,35 ± 0,20 
p > 0,05 
p1 < 0,01 
p2 < 0,05 

Примечания: см. табл. 1. 
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В таблице 2 показаны изменения в
слизистой желудка активности уреазы и
лизоцима, а также рассчитанная по этим
показателям степень дисбиоза. Как вид�
но, АХБТ достоверно (в 2,5 раза) увели�
чивает активность уреазы, что свиде�
тельствует о росте микробной обсеме�
ненности.

Обращаем внимание на то обсто�
ятельство, что продуцентом уреазы
является не только Н. pylori, но и иные
грамм�отрицательные и условно�пато�
генные микробы. Поэтому судить о
наличии Н. pylori по уровню уреазы не
совсем корректно.

Аппликации обоих гелей достовер�
но снижают активность уреазы в сли�
зистой желудка, причем существенной
разницы между двумя препаратами нет.

В отличие от уреазы, активность
лизоцима в слизистой желудка крыс,
получавших АХБТ, снижается в 2 раза,
что свидетельствует о существенном
снижении неспецифического иммуните�
та. Аппликации геля «Квертулин» не
оказывают существенного влияния на
активность лизоцима, тогда как аппли�
кации «Квертулидона» достоверно
(вплоть до нормы) увеличивают актив�
ность лизоцима, что свидетельствует об
иммуностимулирющем действии этого
препарата (по�видимому, за счет иму�
дона).

Рассчитанная по относительным
активностям уреазы и лизоцима степень
дисбиоза по Левицкому у крыс, полу�
чавших АХБТ, возрастает более чем в
5 раз. Аппликации геля «Квертулин»
снижают ее более чем в 2 раза, одна�
ко не возвращают к норме, тогда как
аппликации геля «Квертлидон» снижа�
ют степень дисбиоза в 3,8 раза, прак�
тически возвращая ее к норме. Это
свидетельствует о более сильном ан�
тидисбиотическом действии геля «Квер�
тулидон».

В таблице 3 представлены резуль�
таты определения в слизистой желуд�
ка уровня маркеров воспаления: МДА

и эластазы. Видно, что оба показателя
возрастают (правда, достоверно лишь
активность эластазы). Повышение уров�
ня маркеров воспаления свидетельству�
ет о развитии воспаления в слизистой
желудка (гастрит?) под влиянием АХБТ.
Аппликации гелей снижают оба пока�
зателя воспаления (правда, достовер�
но лишь эластазу), и существенных
различий в действии двух гелей не
обнаружено.

В таблице 4 показано изменение
в слизистой желудка активности ката�
лазы и индекса АПИ. Видно, что АХБТ
достоверно снижает и активность ката�
лазы и индекс АПИ, что свидетельству�
ет о нарушении баланса антиоксидан�
тных и прооксидантных систем в пользу
вторых.

Аппликации гелей повышают оба
показателя (однако, достоверно, лишь
квертулин), при этом оба показателя
после воздействия препаратов досто�
верно не отличаются от нормы. Важно
отметить, что и действие обоих препа�
ратов существенно не отличается друг
от друга.

В таблице 5 представлены резуль�
таты определения в слизистой желуд�
ка активности пепсина. Из этих данных
видно, что АХБТ существенно (в 1,7
раза) увеличивает активность пепсина.
Оба геля снижают активность пепсина,
однако не возвращают ее к норме. И
опять, оба препарата мало отличаются
друг от друга по своей способности
снижать активность пепсина.

Таким образом, проведенные ис�
следования показали, что АХБТ суще�
ственно изменяет направленность им�
мунитета, увеличивая лейкоцитарный
(специфический) и снижая нейтрофиль�
ный (неспецифический). Следствием
этого являются развитие дисбиоза, на
фоне которого происходят воспалитель�
но�дистрофические процессы (развитие
гастрита?) и снижается уровень защит�
ных систем (неспецифического имму�
нитета и антиоксидантной системы).
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Оральные апп�
ликации гелей, со�
держащих антидис�
биотические сред�
ства (кверцетин,
инулин), существен�
но улучшают состо�
яние слизистой же�
лудка (уменьшают
степень дисбиоза,
уровень маркеров
воспаления и уве�
личивают уровень
защитных систем —
неспецифического
иммунитета и анти�
оксидантной систе�
мы). Отличие пре�
паратов состоит в
том, что квертули�
дон (за счет имудо�
на) в большей сте�
пени стимулирует
неспецифический
иммунитет и пока�
зывает более высо�
кую антидисбиоти�
ческую активность.

Что касается
о б н а р у ж е н н о г о
нами существенно�
го увеличения в
слизистой желудка
активности пепсина,
то это можно рас�
сматривать не столько как положитель�
ный, сколько негативный фактор, сви�
детельствующий об усилении протео�
литического и, следовательно, ульцеро�
генного действия.

На основании полученных нами
данных необходимо считать целесооб�
разным применение антидисбиотичес�
кой профилактики при проведении
АХБТ.

Выводы

1. АХБТ вызывает снижение уровня
неспецифического иммунитета и ан�
тиоксидантной защиты, что приво�

дит к развитию в слизистой желудка
дисбиоза.

2. На этом дисбиотическом фоне раз�
вивается воспаление в слизистой
желудка.

3. Оральные аппликации антидисбио�
тических гелей, содержащих квер�
цетин («Квертулин» и «Квертули�
дон»), усиливают неспецифический
иммунитет, повышают уровень ан�
тиоксидантной защиты и тем самым
снижают степень дисбиоза и вос�
паления.

4. «Квертулидон», отличающийся от
«Квертулина» тем, что содержит

Таблица 3 
Влияние кверцетин-содержащих гелей на уровень биохимических маркеров 
воспаления в слизистой желудка крыс, получавших АХБТ (M ± m, все n = 10) 

№ 
п/п Группы МДА, 

ммоль/кг 
Эластаза, 
мк-кат/кг 

1 Контроль 9,5 ± 0,5 0,067 ± 0,003 

2 АХБТ 11,6 ± 1,2 
p > 0,05 

0,094 ± 0,03 
p < 0,01 

3 АХБТ+ 
квертулин 

10,4 ± 0,8 
p > 0,3 
p1 > 0,3 

0,078 ± 0,007 
p > 0,05 
p1 < 0,05 

4 АХБТ+ 
квертулидон 

10,4 ± 0,8 
p > 0,3 
p1 > 0,3 
p2 = 1,0 

0,080 ± 0,05 
p < 0,05 
p1 < 0,05 
p2 > 0,5 

Примечания: см. табл. 1. 
 

Таблица 4 
Влияние кверцетин-содержащих гелей на активность каталазы и индекс 

АПИ в слизистой желудка крыс, получавших АХБТ (M ± m, все n = 10) 
№ 
п/п Группа Каталаза, 

мкат/кг АПИ 

1 Контроль 3,45 ± 0,11 3,63 ± 0,28 

2 АХБТ 2,90 ± 0,08 
p < 0,01 

2,50 ± 0,20 
p < 0,05 

3 АХБТ+квертулин 
3,52 ± 0,09 

p > 0,4 
p1 < 0,05 

3,39 ± 0,31 
p > 0,3 

p1 < 0,05 

4 АХБТ+квертулидон 

3,17 ± 0,20 
p > 0,05 
p1 > 0,05 
p2 > 0,05 

3,05 ± 0,27 
p > 0,05 
p1 > 0,05 
p2 > 0,3 

Примечания: см. табл. 1. 
 

Таблица 5 
Влияние кверцетин-содержащих гелей на активность пепсина в слизистой 

желудка крыс, получавших АХБТ (M ± m, все n = 10) 
№ 
п/п Группа Пепсин, мк-кат/кг 

1 Контроль 25,7 ± 1,7 
2 АХБТ 43,7 ± 2,1 

p < 0,001 
3 АХБТ+квертулин 35,2 ± 3,7 

p < 0,05 
p1 < 0,05 

4 АХБТ+квертулидон 37,2 ± 3,6 
p < 0,05 
p1 > 0,05 
p2 > 0,5 

Примечания: см. табл. 1. 
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дополнительно имудон, усиливает в
большей степени иммунитет и ока�
зывает более сильное антидисбио�
тическое действие.

5. АХБТ повышает в слизистой желуд�
ка активность пепсина, которая
снижается под влиянием кверцетин�
содержащих оральных гелей.
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Резюме

ДИСБІОТИЧНІ УСКЛАДНЕННЯ В
ШЛУНКУ ЩУРІВ, ЯКІ ОТРИМУВАЛИ

АНТИХЕЛІКОБАКТЕРНУ ТЕРАПІЮ ТА ЇХ
ПРОФІЛАКТИКА КВЕРЦЕТИН�

ВМІСНИМИ ПРЕПРАТАМИ

Гоженко А.І., Шухтіна І.М.,
Петренко О.А.

У щурів, які отримували антихелі�
кобактерну терапію (АХБТ) протягом 8
днів, в шлунку розвивався дисбіоз і
гастрит, які можливо попередити квер�
цетин�вмісними препаратами «Квер�
тулін» або «Квертулідон».

Ключові слова: антихелікобактерна
терапія, шлунок, дисбіоз, запалення,
кверцетин.

Summary

DYSBIOTIC COMPLICATIONS IN THE
STOMACH OF RATS AFTER ANTI�

HELICOBACTER PYLORI THERAPY AND
THEIR PREVENTION USING

QUERCETIN�CONTAINING DRUGS

Gozhenko A.I., Shukhtina I.N.,
Petrenko A.A.

Aim: To establish a pro�dysbiotic
effect of anti�helicobacter pylori therapy
(AHBT) on the stomach and identify
preventive effectiveness of quercetin�
containing drugs.

Materials and methods: The rats have
received AHBT (omeprazole 1.3 mg/kg,
amoxil 50 mg/kg and clarithromycin 7.5
mg/kg) daily for 8 day; and oral applications
of quercetin�containing gels “Quertulin”
(quercetin + inulin + calcium citrate) or
“Qertulidon” (qertulin + imudon) for 11
days. After euthanasia of animals on day 12
there were determined leukocytes levels
and leukocyte formula in the blood, and the
activity of urease, lysozyme, catalase,
pepsin and content of malondialdehyde
(MDA) in the homogenate of the gastric
mucosa. Prooxidant�antioxidant index (PAI)
was calculated as the ratio of the catalase
activity and MDA content, the degree of
dysbiosis by Levitsky was calculated as
the ratio of the relative activities of urease
and lysozyme.

Results: AHBT reduces neutrophils
and increases the portion of lymphocytes
by 1.5 times in the blood. AHBT also
increases urease activity by 2.5 times and
reduces the lysozyme activity by 2�fold,
which gives the 5�fold increase in the
degree dysbiosis in the gastric mucosa.
This increases the elastase level (a marker
of inflammation) and reduces PAI.
Quercetin�containing drugs, especially
Qertulidon, show a protective effect.

Conclusion: AHBT causes the
development of dysbiosis and gastritis,
which can be prevented by oral
applications with quercetin�containing gels.

Keywords: anti�helicobacter pylori
therapy (AHBT), stomach, dysbiosis,
inflammation, quercetin.
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Введение

Под дисбиозом мы понимаем не
только нарушение видового состава эн�
догенной микрофлоры (дисбактериоз),
но и проявления микробной интокси�
кации (системная эндотоксинемия),
когда налицо нарушения в функцио�
нальной деятельности организма [1�3].

Важнейшими причинами дисбиоза
могут быть: 1) подавление роста про�
биотической микрофлоры под влияни�
ем антибиотиков; 2) снижение иммуни�
тета (прежде всего, неспецифического);
3) алиментарные нарушения (дефицит
пребиотиков и других макро� и микро�
нутриентов, необходимых для роста
пробиотической микрофлоры); 4) уве�
личение проницаемости тканевых барь�
еров за счёт повышения уровня ПОЛ и
увеличения активности таких гидролаз
как гиалуронидаза и протеиназы. В
результате этого снижается содержание
гиалуроновой кислоты и коллагеновых
белков, что способствует более легко�
му проникновению из биотопов (кишеч�
ник, ротовая полость, влагалище и др.)
не только микробных токсинов, но и
самих микробов – так называемая мик�
робная транслокация [4].

Вещества, снижающие степень
дисбиоза, получили название антидис�
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Антихеликобактерная терапия (АХБТ), которая включала омепразол, амоксил
и кларитромицин, вызывает развитие в ротовой полости дисбиоза и воспаления,
увеличение атрофии альвеолярного отростка и числа кариозных поражений. Ап�
пликации орального геля «Квертулидон» (кверцетин + инулин + имудон + цитрат
кальция) устраняет патологические явления в ротовой полости, возникающие при
АХБТ.

Ключевые слова: антихеликобактерная терапия, полость рта, дисбиоз, воспале�
ние, антидисбиотические средства.

биотических и в настоящее время на�
считывают несколько десятков препа�
ратов, способных влиять на те или иные
причины возникновения дисбиоза, ком�
пенсировать нарушения микробного
баланса или оказывать антитоксическое
действие при микробной интоксикации
[5].

Одним из последних, разработан�
ных в Институте стоматологии НАМН,
антидисбиотических препаратов являет�
ся квертулидон, в состав которого вхо�
дит биофлавоноид кверцетин, пребио�
тик инулин, иммуностимулятор имудон
и цитрат кальция [6]. Кверцетин обла�
дает антиоксидантными, антигиалурони�
дазными и антипротеиназными свой�
ствами, стабилизирует клеточные и
сосудистые мембраны (ангиопротектор�
ные свойства), оказывает гепатопротек�
торный и противовоспалительный эф�
фект [7]. Пребиотик инулин (полифрук�
тозид) является субстратом для роста
многих пробиотических бактерий (би�
фидобактерий, лактобацилл, стрепто�
кокков и др.) [8], обеспечивая их энер�
гией и строительным материалом. Им�
муностимулятор «Имудон» представля�
ет собой гидролизаты многих условно�
патогенных микробов полости рта и
обладает способностью усиливать им�
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мунитет [9]. Цитрат кальция выполняет
важную функцию не только как источ�
ник необходимого для бактерий мак�
роэлемента, но и стабилизатора кле�
точных мембран и гисто�гематических
барьеров.

Целью настоящего исследования
стало определение лечебного действия
орального мукозо�адгезивного геля
«Квертулидон» на состояние тканей
полости рта крыс, получавших антихе�
ликобактерную терапию (АХБТ). При
АХБТ используют ингибиторы протон�
ной помпы и ряд антибиотических
средств, в результате чего развивает�
ся дисбиоз [10].

Материалы и методы исследования

Опыты были проведены на 30
белых крысах линии Вистар (самки, 10
месяцев, средняя масса 300 ± 11 г),
разделенных на 3 равных группы: 1�ая
– интактный контроль, 2�ая и 3�ья по�
лучали per os в течение 8 дней АХБТ
следующего состава: омепразол 1,3 мг/
кг, амоксил 50 мг/кг и кларитромицин
7,5 мг/кг. Именно такое соотношение
омепразола и двух антибиотиков ис�
пользуется для АХБТ [11]. Крысы 3�ей
группы получали в течение 11 дней
аппликации на слизистую оболочку
полости рта геля «Квертулидон» в дозе
0,5 мл на крысу один раз в день ут�
ром за 30 мин до
еды.

Умерщвление
животных проводи�
ли на 12�ый день
опыта под тиопен�
таловым наркозом
(20 мг/кг) путём то�
тального кровопус�
кания из сердца. В
крови животных
проводили опреде�
ление содержания
лейкоцитов и лей�
коцитарную форму�
лу [12]. В гомоге�
натах слизистой

щеки и десны (20 мг/мл трис�HCl буфе�
ра, рН 7,5) определяли активность уреа�
зы (маркер микробного обсеменения)
[13] и активность лизоцима (показатель
неспецифического иммунитета) [14]. По
соотношению относительных активнос�
тей уреазы и лизоцима рассчитывали
степень дисбиоза по Левицкому [15].
Кроме того, в гомогенатах слизистой
полости рта определяли уровень биохи�
мических маркеров воспаления [16]: со�
держание малонового диальдегида
(МДА) и активность эластазы, а также
активность антиоксидантного фермента
каталазы [16]. По соотношению активно�
сти каталазы и содержания МДА рассчи�
тывали антиоксидантно�прооксидантный
индекс АПИ [16]. На выделенной нижней
челюсти крыс подсчитывали степень ат�
рофии альвеолярного отростка по Нико�
лаевой, а также число кариозных пора�
жений и определяли глубину кариеса
зубов [17].

Статистическую обработку полу�
ченных результатов осуществляли в
соответствии с рекомендациями [18],
рассчитывали среднюю величину М,
ошибку средней величины ± m. Досто�
верность различий между средними
величинами определяли по t�критерию
Стьюдента, принимая за достоверность
значения p < 0,05.

Таблица 1 
Влияние геля «Квертулидон» на содержание лейкоцитов и лейкоцитарную 

формулу в крови крыс, получавших АХБТ 
№ 
п/п 

Группы, n = 10 Интактный 
контроль  

АХБТ АХБТ + 
квертулидон 

1 Лейкоциты, х109/л 13,3 ± 0,3 14,0 ± 0,3 
p > 0,05 

14,9 ± 0,8 
p < 0,05 
р1 > 0,05 

2 Нейтрофилы, % 42,4 ± 1,0 21,0 ± 0,9 
p < 0,001 

31,2 ± 2,0 
p < 0,001 
р1<0,01 

3 Лимфоциты, % 45,2 ± 1,6 
66,0 ± 2,8 
p < 0,01 

 

58,6 ± 1,3 
p < 0,01 
р1<0,05 

4 Моноциты, % 8,8 ± 0,5 
6,2 ± 0,9 
p < 0,05 

 

7,4 ± 1,0 
p > 0,05 
р1 > 0,05 

5 Эозинофилы, % 3,2 ± 0,3 
2,6 ± 0,6 
p > 0,3 

 

2,8 ± 0,3 
p > 0,3 
р1 > 0,5 

6 Лимфоциты 
/нейтрофилы 1,07 ± 0,05 3,14 ± 0,09 

p < 0,01 

1,88 ± 0,07 
p < 0,05 
р1<0,01 

Примечание. р — в сравнении интактным контролем; р1- в сравнении с гр. АХБТ. 
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Результаты и их обсуждение

В табл. 1 представлены ре�
зультаты определения в крови со�
держания лейкоцитов и лейкоци�
тарной формулы. Как видно из этих
данных, АХБТ вызывает лишь тен�
денцию к росту лейкоцитоза, тог�
да как аппликации геля «Квертули�
дон» достоверно увеличивают лей�
коцитоз в сравнении с контролем.
В то же время, доля лейкоцитов в
крови крыс, получавших АХБТ, сни�
жается в 2 раза, а квертулидон
увеличивает её в
1,5 раза, однако
она все равно ос�
тается ниже конт�
рольных значений.
Напротив, доля
лимфоцитов в кро�
ви крыс, получав�
ших АХБТ, возрас�
тает в 1,5 раза, а
после аппликаций
геля достоверно
снижается. При
АХБТ достоверно
снижается доля мо�
ноцитов, а апплика�
ции геля проявляют
тенденцию к росту
этого показателя.
Уровень эозинофи�
лов мало изменяет�
ся. Зато лимфоци�
тарный индекс (от�
ношение лимфоци�
тов к доли нейтро�
филов) возрастает
при АХБТ почти в 3
раза, а после аппли�
каций геля «Кверту�
лидон» достоверно
снижается, однако
не возвращается к
уровню интактного
контроля.

В табл. 2 и 3
представлены ре�
зультаты определе�

Таблица 2 
Влияние Квертулидона на активность уреазы и лизоцима в десне крыс, 

получавших АХБТ 
№ 
п/п Группы Активность уреазы, 

мк-кат/кг 
Активность лизоцима, 

ед/кг 
1 Интактный контроль 0,32 ± 0,02 151 ± 11 

2 АХБТ 0,38 ± 0,03 
p > 0,05 

103 ± 10 
p < 0,05 

3 АХБТ + квертулидон 
0,33 ± 0,02 

p > 0,6 
р1 > 0,05 

124 ± 11 
p > 0,05 
р1 > 0,05 

 

Таблица 3 
Влияние Квертулидона на активность уреазы и лизоцима в слизистой щеки 

крыс, получавших АХБТ 
№ 
п/п Группы Активность уреазы, 

мк-кат/кг 
Активность лизоцима, 

ед/кг 
1 Интактный контроль 0,41 ± 0,04 300 ± 40 

2 АХБТ 
0,65 ± 0,04 
p < 0,01 

140 ± 40 
p < 0,05 

3 АХБТ + квертулидон 
0,56 ± 0,03 

p < 0,05 
р1 > 0,05 

240 ± 50 
p > 0,3 

р1 > 0,05 
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Рис. 1. Влияние Квертулидона на степень дисбиоза в СОПР крыс, 
получавших АХБТ (*– p < 0,05 в сравнении с гр. «контроль»; **– p < 0,05 в
сравнении с гр. «АХБТ») 
 

Таблица 4 
Влияние Квертулидона на уровень маркеров воспаления в десне крыс, 

получавших АХБТ 
№ 
п/п 

Группы Содержание МДА, 
ммоль/кг 

Активность эластазы, 
мкат/кг 

1 Интактный контроль 13,2 ± 1,2 20 ± 1 
2 

АХБТ 
19,1 ± 1,5 
p < 0,05 

33 ± 2 
p < 0,01 

3 
АХБТ + квертулидон 

14,1 ± 1,5 
p > 0,3 
р1<0,05 

23 ± 2 
p > 0,05 
р1<0,05 

 

Таблица 5 
Влияние Квертулидона на уровень маркеров воспаления в слизистой щеки крыс, 

получавших АХБТ 

№ 
п/п Группы Содержание МДА, 

ммоль/кг 
Активность эластазы, 

мкат/кг 
1 Интактный контроль 15,4 ± 1,5 20 ± 2 

2 АХБТ 23,8 ± 2,8 
p < 0,05 

28 ± 3 
p < 0,05 

3 АХБТ + квертулидон 
18,9 ± 2,5 
p > 0,05 
р1 > 0,05 

21 ± 2 
p > 0,7 
р1<0,05 
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ния в слизистой полости рта активности
уреазы и лизоцима. Из этих данных вид�
но, что при АХБТ возрастает активность
уреазы и снижается активность лизоци�
ма. Аппликации геля «Квертулидон» про�
являют тенденцию к нормализации этих
показателей (хотя p > 0,05).

Рассчитанная по соотношению от�
носительных активностей уреазы и ли�
зоцима степень дисбиоза представле�
на на рис. 1, из которого следует, что
аппликации геля «Квертулидон» досто�
верно снижают в СОПР степень дис�
биоза, т.е. препарат обладает антидис�
биотическим действием.

В таблицах 4 и
5 представлены ре�
зультаты определе�
ния уровня марке�
ров воспаления.
Видно, что АХБТ
достоверно увели�
чивает уровень
маркеров воспале�
ния и в слизистой
щеки и в десне.
Аппликации Кверту�
лидона достоверно
снижают уровень
маркеров, что сви�
детельствует о про�
тивовоспалитель�
ном действии пре�
парата.

В таблицах 6 и
7 представлены результаты определения
активности каталазы и индекса АПИ. Ак�
тивность каталазы в СОПР проявляет
лишь тенденцию к снижению, а кверту�
лидон – тенденцию к повышению. Зато
индекс АПИ достоверно снижается при
АХБТ, а применение Квертулидона его
повышает (правда, в слизистой щеки p
> 0,05).

На рис. 2 показано, что оральные
аппликации геля «Квертулидон» досто�
верно снижают и степень атрофии аль�
веолярного отростка (пародонтопротек�
торное действие) и достоверно умень�

шают число кариозных поражений
(кариеспрофилактическое дей�
ствие).

Таким образом, проведен�
ные исследования показали, что
АХБТ вызывает развитие дисби�
оза в ротовой полости, возмож�
но, как результат угнетения за�
щитных систем (снижение индек�
са АПИ и активности лизоцима).
Развитие орального дисбиоза
приводит к стоматогенной эндо�
токсинемии [19], при этом вос�
палительно�дистрофические про�
цессы развиваются и в тканях по�
лости рта.

Таблица 6 
Влияние Квертулидона на активность каталазы и индекс АПИ в десне крыс, 

получавших АХБТ 
№ 
п/п 

Группы Активность 
каталазы, мкат/кг 

АПИ 

1 Интактный контроль  6,00 ± 0,66 4,55 ± 0,35 

2 АХБТ 4,71 ± 0,42 
p > 0,05 

2,46 ± 0,26 
p < 0,01 

3 АХБТ + квертулидон 
5,62 ± 0,48 

p > 0,3 
р1 > 0,1 

3,99 ± 0,41 
p > 0,3 
р1<0,05 

 

Таблица 7 
Влияние Квертулидона на активность каталазы и индекс АПИ в слизистой 

щеки крыс, получавших АХБТ 
№ 
п/п 

Группы Активность 
каталазы, мкат/кг 

АПИ 

1 Интактный контроль  6,27 ± 0,52 4,01 ± 0,32 

2 АХБТ 5,66 ± 0,36 
p > 0,3 

2,38 ± 0,28 
p < 0,01 

3 АХБТ + квертулидон 
5,71 ± 0,31 

p > 0,3 
р1 > 0,8 

3,02 ± 0,31 
p < 0,05 
р1 > 0,05 
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Рис. 2. Влияние Квертулидона на степень атрофии альвеолярного 
отростка и число кариозных поражений крыс, получавших АХБТ (*–
p < 0,05 в сравнении с гр. «контроль»; **– p < 0,05 в сравнении с гр.
«АХБТ») 
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Комплексный антидисбиотический
препарат «Квертулидон» существенно
снижает степень дисбиоза за счёт по�
вышения индекса АПИ и уровня неспе�
цифического иммунитета. Следствием
этого является существенное ослабле�
ние воспалительно�дистрофических про�
цессов, о чём свидетельствует сниже�
ние уровня биохимических маркеров
воспаления, степени атрофии пародонта
и снижение уровня кариозного процес�
са.
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Резюме

ЛІКУВАЛЬНА ДІЯ
АНТИДИСБІОТИЧНОГО ЗАСОБУ

«КВЕРТУЛІДОН» НА СТАН ТКАНИН
ПОРОЖНИНИ РОТА ЩУРІВ, ЯКІ

ОТРИМАЛИ АНТИХЕЛІКОБАКТЕРНУ
ТЕРАПІЮ

Левицький А.П., Макаренко О.А.,
Селіванська І.О., Іванов В.С.

Ніколаєва., Г.В., Томіліна Т.В.

Антихелікобактерна дія (АХБТ), яка
складалась з омепразолу, амоксилу і
кларітроміцину, викликає розвиток в
ротовій порожнині дисбіозу, запалення,
збільшення атрофії альвеолярного
відростка та числа каріозних уражень.
Аплікації геля «Квертулідон» (кверцетин
+ інулін + імудон + цитрат кальція)
усувають патологічні явища в ротовій
порожнині за умов АХБТ.

Ключові слова: антихелікобактерна
терапія, порожнина рота, дисбіоз, за�
палення, антидисбіотичні засоби.

Summary

THE THERAPEUTIC EFFECT OF ANTI�
DYSBIOTIC DRUG “QERTULIDON” ON

THE CONDITION OF ORAL TISSUES IN
RATS AFTER ANTI�HELICOBACTER

PYLORI THERAPY

Levitsky A.P., Makarenko O.A.,
Selivanska I.O., Ivanov V.S.,

Nikolajeva G.V., Tomilina T.V.

Aim: To determine the therapeutic
effect of the oral gel “Qertulidon” on the
state of oral tissues of rats exposed to
anti�helicobacter pylori therapy (AHBT).

Materials and methods: Rats have
received AHBT of the following
composition for 8 days: omeprazole (1.3
mg/kg/day), amoxil (50 mg/kg/day) and
clarithromycin (7.5 mg/kg/day). A part of
AHBT treated rats have received oral
applications of “Qertulidon” gel (quercetin
+ inulin + imudon + calcium citrate)

produced by “Biochimtech” (Odessa)
according to TI U 20.4�13903778�032:2012
from the first day on for 11 days. After rats
euthanasia on day 12 there were
determined the levels of leukocytes and
leukocyte formula in the blood. The activity
of urease, lysozyme, elastase, catalase and
the content of malondialdehyde (MDA) were
determined in the homogenates of buccal
mucosa and gums. The degree of dysbiosis
by Levitsky was calculated as the ratio of
the relative activities of urease and
lysozyme. Prooxidant�antioxidant index
(PAI) was calculated as the ratio of the
catalase activity and MDA content. On a
dedicated mandible of rats there was
determined the degree of atrophy of the
alveolar process after the Nikolaeva‘s
method, and also there was found the
number of carious lesions.

Results: «Qertulidon” increases
leukocytosis and the portion of
neutrophils; it decreases the degree of
dysbiosis and the levels of inflammation
markers (elastase and MDA) in oral
tissues; it increases PAI. “Qertulidon”
reduces the degree of atrophy of the
alveolar process and the number of
carious lesions.

Conclusion: AHBT causes the
development of oral dysbiosis and
inflammation, which are significantly
reduced by the application of gel
“Qertulidon”.

Keywords: anti�helicobacter pylori
therapy, oral cavity, dysbiosis,
inflammation, anti�dysbiotic drugs.
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ИДЕНТИФИКАЦИЯ БИОЛОГИЧЕСКИ АКТИВНЫХ ВЕЩЕСТВ В

СЛОЕВИЩЕ CETRARIA ISLANDICA
1Коберник А.А., 1,2Кравченко И.А., 3Червоненко Е.Ф., 2Михайлова Т.В.,

1Набих М.
1Одесский национальный университет имени И.И. Мечникова;

2Физико–химический институт имени А. В. Богатского НАН Украины, Одесса
3ПАО «Киевмедпрепарат», koberni@mail.ru

В результате проведенных исследований определено содержание ряда био�
логически активных веществ в слоевище Cetraria islandica.

Ключевые слова: мхи, биологически активные вещества, усниновая кислота, ли�
хенан.

Введение

В настоящее время продолжает
расти интерес к лекарственным расте�
ниям и препаратам на их основе, ко�
торые обладают достаточно выражен�
ным воздействием на биологические
процессы организма при минимальных
побочных токсических эффектах.

Значительный интерес к лекар�
ственным растениям связан с наличи�
ем в них комплекса биологически ак�
тивных веществ (БАВ). Препараты, по�
лучаемые из лекарственных растений,
как правило, малотоксичны и высоко�
эффективны. Поэтому фармацевтичес�
кий рынок в значительной степени на�
сыщен фитопрепаратами, предназна�
ченными для введения в организм раз�
личными путями. В настоящее время
востребованы наружные лекарственные
средства, содержащие в качестве дей�
ствующих веществ извлечения из рас�
тительного сырья. Практический опыт
показывает, что такие препараты ока�
зываются более эффективными, им
свойственно пролонгированное и раз�
ностороннее фармакологическое дей�
ствие [1].

Фармацевтический рынок Украины
располагает множеством фитопрепара�
тов, которые разнообразны как по сво�
ей видовой принадлежности, так и по
направленности фармакотерапевтичес�

кого эффекта. Менее изучены на данный
момент биофармацевтические и фарма�
кологические свойства мхов, несмотря
на то, что их целебные свойства в меди�
цине известны с 17 века. Особый инте�
рес представляет исландский мох или
Cetraria islandica. Содержание в слоеви�
ще Cetraria islandica биологически актив�
ных веществ различных фармакологи�
ческих групп, обусловливает довольно
широкое ее использование в официаль�
ной и народной медицине для лечения
болезней желудочно�кишечного тракта
(гастритов, язв), дистрофий, общего ис�
тощения, заболеваний дыхательных пу�
тей и легких (бронхит, кашель различной
интенсивности, бронхиальная астма, ту�
беркулез), инфекционных заболеваний
кожи, ожогов и опрелостей, нарушений
деятельности щитовидной железы, ане�
мии [2].

Противокашлевое и противорвот�
ное действие этих препаратов обуслов�
лено наличием полисахаридов. Слизи�
стые вещества Cetraria islandica дей�
ствуют на слизистую верхних дыхатель�
ных путей, поэтому применяются при
бронхите с сильным кашлем, бронхи�
альной астме, коклюше, хроническом
бронхиальном катаре. При желудочно�
кишечных заболеваниях, слизь Cetraria
islandica стабилизирует выделительную
функцию желез желудка при гиперацид�



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 2  (40), 2015

145

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 2 (40), 2015 г.

ном гастрите, язве желудка и двенадца�
типерстной кишки, ослабляет рвотные
позывы при раннем токсикозе беремен�
ных. Наличие дубильных веществ в
Cetraria islandica позволяет применять ее
как вяжущее и бактерицидное средство
при воспалительных процессах слизис�
тых оболочек, при ожогах, при наруше�
нии деятельности желудочно�кишечного
тракта, а также как вяжущее средство
при отравлении тяжелыми металлами и
растительными ядами [3].

Противовоспалительное действие
основано на том, что, покрывая тонким
слоем очаг поражения, они препятству�
ют дальнейшему раздражению и уско�
ряют регенерацию поврежденных тка�
ней [4].

Наибольшую ценность среди БАВ
Cetraria islandica представляют лишай�
никовые кислоты, малорастворимые в
воде, но растворимы в щелочной сре�
де. Среди лишайниковых кислот прак�
тическое применение нашла усниновая
кислота, обладающая сильным антибак�
териальным действием в отношении
стафилококков, стрептококков и мико�
бактерий [5, 6].

Из�за высокого содержания поли�
сахаридов в сочетании с микроэлемен�
тами Cetraria islandica является ценным
иммуномодулирующим средством. По�
лисахариды Cetraria islandica обладают
антигипотоксичными свойствами, они
относятся к интерфероностимуляторам
и адаптогенам [2].

Все это указывает на перспектив�
ность использования Cetraria islandica
как объекта для дальнейшего изучения
ее химического состава, а также для
определения механизмов фармакотера�
певтических эффектов.

Целью работы была идентифика�
ция и количественное определение БАВ
Сetraria islandiсa, произрастающей в
украинских Карпатах.

Материалы и методы исследования

Для анализа использовали слое�
вище Cetraria islandica, сырье было со�

брано в Ивано�Франковской области.

Выделение аскорбиновой и фоли�
евой кислот из исследуемого сырья
проводили путем его 3х кратной вод�
ной экстракции при нагревании (t° =
не более 60°С) [7].

Идентификацию аскорбиновой кис�
лоты в полученном экстракте проводи�
ли по реакции с нитратом серебра
(образуется темный осадок металличес�
кого серебра – фармакопейная реак�
ция) и с сульфатом железа (II) в при�
сутствии гидрокарбоната натрия (обра�
зуется аскорбинат натрия – фиолето�
вая окраска раствора). Количественное
содержание аскорбиновой кислоты оп�
ределяли методом йодометрии. Фоли�
евую кислоту идентифицировали бла�
годаря ее кислотным свойствам, так как
она с солями тяжелых металлов обра�
зует нерастворимые характерно окра�
шенные комплексы: с сульфатом меди
(II) – зеленый, с нитратом кобальта –
темно�желтый, с хлоридом железа (III)
– красно�желтый осадок [8].

Выделение и количественное оп�
ределение полисахаридов проводили
согласно стандартной методике (ст. 20
ДФ ХІ). Выделение основано на вод�
ной экстракции при нагревании, с пос�
ледующим центрифугированием и
фильтрацией (раствор А). Полученный
раствор смешивали с этанолом (96 %)
в соотношении 1 : 3 и нагревали на
водяной бане для лучшей коагуляции
осадка, потом отстаивали и фильтро�
вали. В полученном осадке идентифи�
цировали восстанавливающие моноса�
хариды по образованию кирпично�крас�
ного осадка окиси меди (І) с реакти�
вом Фелинга при нагревании (после
предварительного добавления хлорис�
товодородной кислоты). Строение и
преобладающие конформации получе�
ных полисахаридов определяли мето�
дом ядерного магнитного резонанса на
ядрах 13C на приборе Bruker AVANCE
DRX 500 (500 MГц) для ~ 25 % раство�
ров в D

2
O при температуре 60 ЪС, внут�

ренний стандарт – МеОН [9].
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Для количественного определения
использовали прокоагулировавший со
спиртом осадок, его нагревали при 30
°С в течении 5 мин, центрифугирова�
ли, полученный осадок переносили на
фильтр и последовательно промывали
30 % этанолом, ацетоном и этилацета�
том, после чего фильтр с осадком
высушивали до постоянного веса (на
каждом этапе проводили взвешивание).
Содержание полисахаридов рассчиты�
вали по формуле:

 где

m1 — масса фильтра, г; m2 — масса
фильтрата с осадком, г; m — масса
сырья, г; W — потеря в массе при
высушивании сырья, %.

Выделение усниновой кислоты
проводили путем экстракции бензолом
(при нагревании). Экстракт настаивали,
после чего растворитель отгоняли, а
полученный сухой остаток обрабатыва�
ли хлороформом и спиртом с последу�
ющей их отгонкой. В полученном су�
хом остатке определяли усниновую
кислоту. Идентификация основана на
характерных реакциях: в спиртовом
растворе с хлорным железом – корич�
нево�красная окраска, а с реактивом
Ерлиха – синяя окраска (реакция идет
при нагревании до тех пор, пока ра�
створ не станет красно�бурого цвета,
а потом при добавлении этилового
спирта он приобретает интенсивною
синюю окраску [10]. Идентификация вы�
деленной усниновой кислоты была про�
ведена с помощью масс�спектрометрии.

Дубильные вещества экстрагиро�
вали из сырья горячей водой, с после�
дующей обработкой органическими
растворителями для очистки от возмож�
ных примесей. Наличие дубильных ве�
ществ определяли с помощью каче�
ственных реакций (с солями железа,
нитритом натрия в кислой среде) по
образованию соответствующей окраски
растворов. Идентификацию танина про�
водили методом ТСХ [11]. Количествен�

ное определение дубильных веществ
проводили по методу Левенталя, кото�
рый основан на окислении танина мар�
ганцевокислым калием в присутствии
индигокармина [6].

Обсуждение результатов

По результатам проведенных ис�
следований установлено наличие в сло�
евище Cetraria islandica ряда БАВ, их
содержание в 100 г сырья приведено
в таблице 1.

Сравнивая полученные результаты
с опубликованными данными других
авторов, следует отметить, что Cetraria
islandica, собранная в Ивано�Франко�
вской области содержит 73 % полиса�
харидов, тогда как сырье, собранное в
Финляндии и Магаданской области, –
50 % и 70 %, соответственно [12].
Выделенные полисахариды были иден�
тифицированы с помощью 13С ЯМР
спектроскопии, преимущественное их
большинство представлено изолихена�
ном.

Из литературы известно, что ус�
ниновая кислота обладает бактериос�
татическим действием. Механизм ее
антибиотического действия обусловлен
прекращением окислительного фосфо�
рилирования у бактерий. Из 100 г
Cetraria islandica было выделено 0,944
г усниновой кислоты, которую иденти�
фицировали с помощью масс�спектро�
метрии. Наличие молекулярного пика
344 свидетельствует о наличии усни�
новой кислоты, вместе с тем, в спект�
ре присутствует молекулярный пик 386,
соответствующий гирофоровой кислоте.
Таким образом, следует, что в экстрак�
те усниновой кислоты присутствует
примесь гирофоровой кислоты.

При исследовании лишайников
рода Usneaceae выход усниновой кис�
лоты составил 2,5 % [11,13], такую
разницу (примерно 1,5 %,) в показате�
лях объясняет видовая принадлежность
мхов, поскольку исследованное нами
сырье – Cetraria islandica относится к
роду Parmeliaceae.

Методом ТСХ установлено наличие
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в исследуемом сырье танина. Его содер�
жание составляет 6,1 г/100г сырья (ко�
личественное определение основано на
окислении в присутствии индигокарми�
на).

Выводы

Таким образом, нами был иссле�
дован химический состав слоевища
Cetraria islandica (сырье было собрано
в Ивано�Франковской области). С по�
мощью качественного и количественно�
го определения идентифицирован ряд
БАВ, которые обуславливают широкий
спектр фармакологической активности.

Основываясь на полученных ре�
зультатах химического анализа, можно
сделать вывод, об актуальности даль�
нейшего изучения фармакологического
действия Cetraria islandica.

Литература

1. Попова О.И. Полисахариды омелы бе�
лой / О.И. Попова, Д. А. Муравьева //
Фармация. – 1990. – №3. – С. 41�44.

2. Криштанова Н.А. Перспективы исполь�
зования растительных полисахаридов в
качестве лечебных и лечебно�профилак�
тических средств / Н. А. Криштанова,
М.Ю. Сафонова, В.Ц. Болотова, Е.Д.
Павлова // Вестник ВГУ. – 2005. – №1.
– С. 212�221

3. Исламбеков Ш.Ю. Растительные дубиль�
ные вещества / Ш.Ю. Исламбеков, А.К.
Каримджанов, С.М. Мавлянов // Химия
природных соединений. – 1990. – №3.
– С. 293–307.

4. Оспищева Л.А. О противовоспалитель�
ных и гемостатических свойствах неко�
торых полифенолов и растительных
полисахаридов / Л.А. Оспищева, Г.В.
Оболенцева, А.Г. Сербин // Результаты и

перспективы научных
исследований в обла�
сти создания лекарств
из растительного сы�
рья. М. – 1985. – С.
110�114.

5. Vladimirova I.
N. Еxtracted
compounds from
Cetraria islandica / I. N.
Vladimirova, V. A.
Georgiyants //

Chemistry of Natural Compounds. – 2013.
– Vol. 49, №. 2. – Р. 347�348.

6. Аньшакова В.В. Интенсификация про�
цессов получения природных веществ
антибиотического действия из лишай�
никового сырья с использованием ме�
ханохимической технологии / В.В. Ань�
шакова, Б.М. Кершенгольц, В.И. Аньша�
ков // Химия растительного сырья. –
2011. – №2. – С. 133–136.

7. Ковальов В.М. Практикум по фармаког�
нозії/ Ковальов В.М., Попова Н.В., Кис�
личенко В.С., Ісакова Т.І., Журавель І.О.
– Харків.: Видавництво НФаУ «Золоті
сторінки», 2003. – 44 с.

8. Безуглий П.О. Фармацевтична хімія/
Безуглий П.О. – Вінниця.: «Нова книга»,
2006. – 341 с.

9. Шемякин М. М. Химия антибиотичес�
ких веществ/ Шемякин М. М., Хохлов
А. С. – М.: «Высшая школа», 1953. – 48
с.

10. HakomoriS. On the structure of the
capsular polysaccharide/ HakomoriS. J.
Biochem. (Tokio), 1964. – V.55. – P.205
– 208.

11. Хворост О.П. Сравнительная количе�
ственная оценка содержания дубильных
веществ у Alnus glutinosa (L.) Gaertn. /
О.П. Хворост, В.В. Беликов, А.Г. Сер�
бин, Н.Ф. Комиссаренко // Раститель�
ные ресурсы. – 1986. — Т.22. – 1986.
— Вып. 2. – С. 258–262.

12. Wichtl M. Herbal drugs and
phytopharmaceuticals// Wichtl M.
(BissetNGed.) Englished. BocaRaton, FL,
CRCPress, 1994 – Р. 48.

13. Горшкова Р.П. Структурное исследова�
ние полисахаридов лишайников Cetraria
сисиlata и С.islandica / Р.П. Горшкова,
Е.Л. Назаренко, В.А. Зубков, Л.С. Сте�
паненко, В.В. Исаков// Биоорганичес�
кая химия. – 1997. – т. 23 № 2. – С. 134�
138.

Таблица 1 

Содержание некоторых БАВ в 100 г сырья исландского мха 
БАВ г/100 г сырья 

Аскорбиновая кислота 0,176 

Полисахариды 73 

Усниновая кислота 0,944 

Дубильные вещества 6,1 
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Резюме

ІДЕНТИФІКАЦІЯ БІОЛОГІЧНО
АКТИВНИХ РЕЧОВИН У СЛАНІ

CETRARIA ISLANDICA

Кобернік А.О., Кравченко І.А.,
Червоненко О.Ф., Михайлова Т.В.,

Набих М.

В результаті проведених дослід�
жень визначено вміст ряду біологічно
активних речовин у слані Cetraria
islandica.

Ключові слова: біологічно активні ре�
човини, уснінова кислота, полісахари�
ди.

Summary

THE IDENTIFICATION OF ACTIVE
COMPOUND CONTENT IN THE
THALLUS CETRARIA ISLANDICA

Кobernik А.О., Кravchenko І.А.,
Chervonenko О.F., Myhаylovа Т.V.,

Nаbych М.

The study determined the content
of a number of biologically active
substances in the thallus Cetraria
islandica.

Keywords: biologically active
substances, usnic acid, polysaccharide.
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Введение

Малоподвижный образ жизни, по�
стоянное повышенное употребление
продуктов с животными жирами (осо�
бенно с транс�изомерами жирных кис�
лот), яйцами, быстро усвояемыми уг�
леводами, особенно у водителей�даль�
нобойщиков, использующих быстрое
питание (хот�дог, фаст�фуд), послед�
ствия стресса, воспаления, радиацион�
ного облучения способствуют развитию
гиперхолестеринемии, накоплению в
крови липопротеидов низкой плотнос�
ти. Выброс холестерина в кровь явля�
ется защитным механизмом в ответ на
усиление свободно�радикального пере�
кисного окисления биополимеров, пре�
имущественно липидов. Холестерин
стабилизирует жидкокристаллическую
структуру мембран клеток, делает мем�
браны жёсткими. Нарушение экспрес�
сии рецепторов к белку В�100 липоп�
ротеидов низкой плотности способству�
ет атерогенезу. Есть сведения, что
антиоксиданты в повышенных дозах

УДК 615.916’175+577.16+577.115
ЭФФЕКТЫ СОЧЕТАННОГО ХРОНИЧЕСКОГО ВОЗДЕЙСТВИЯ

ФТОРИДА НАТРИЯ, ХОЛЕСТЕРИНА, КОМПЛЕКСА

БИОАНТИОКСИДАНТОВ В ЭКСПЕРИМЕНТЕ

Цебржинский О.И.
Полтавский национальный педагогический университет имени

В.Г.Короленко

Проведены хронические (100 дней) опыты на морских свинках по воспроиз�
ведению гиперфтороза, холестериноза, совместного введения фторида натрия и
холестерина, коррекция совместного введения комплексом биоантиоксидантов (Е,
С, Р) в повышенных дозах. Холестериноз характеризовался гиперхолестеринеми�
ей, гипогликемией, перекисной деструкцией мембран эритроцитов, креатинурией
и активацией глютатионпероксидазы. Сочетанное воздействие фторида натрия и
холестерина привело к увеличению в 34 раза по сравнению с гиперфторозом
концентрации фтора в моче, что снизило интенсивность перекисного окисления.
Введение комплекса биоантиоксидантов на фоне гиперфтороза и гиперхолесте�
ринемии резко усилило и антиоксидантный потенциал и перекисное окисление,
в печени, сердце, мозгу, почках снизилась активность цитохромоксидазы; выжи�
ваемость животных (60%) сохранилась на уровне коррекции гиперфтороза биоан�
тиоксидантами. В целом повышенные дозы антиоксидантов проявили проокси�
дантный эффект.

Ключевые слова: гиперфтороз, холестериноз, комплекс витаминов Е, С, Р.

оказывают благотворное влияние и при
флюорозе и при холестеринозе [2; 7].
Поэтому целью работы было установ�
ление эффекта влияния комплекса био�
антиоксидантов на сочетанное хрони�
ческое воздействие фторида натрия и
холестерина в эксперименте.

Объекты и методы исследования

Опыты проведены на 76 морских
свинках�самцах средней массой 250�
350 г. Морские свинки выбраны как
животные, организм которых (как и
человека) не синтезирует аскорбиновую
кислоту. Морским свинкам опытной
группы (n=12) в течение 100 дней вво�
дили per оs в ежедневной дозе на кг
массы тела 25 мг фторида натрия (в
виде 3% водного раствора), холесте�
рин (2 г/кг [2]) в виде 50% раствора в
подсолнечном масле и комплекс био�
антиоксидантов (АО), включающий: б�
токоферола ацетат – 50 мг/кг, аскор�
биновую кислоту – 100 мг/кг, кверце�
тин – 25 мг/кг (1 раз в 5 дней). В



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 2 (40), 2015 г.

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 2 (40), 2015

150

литературе есть сведения о позитивной
роли больших доз антиоксидантов при
фтористой интоксикации [7]. Три конт�
рольные группы составили животные,
получавшие в указанные сроки и дозы
фторид натрия (n=20), холестерин
(n=12), фторид натрия и холестерин
(n=12). Интактную группу (условная нор�
ма) образовали 20 морских свинок.

В крови и органах определяли ве�
личины показателей, которые наибо�
лее реагируют на воздействие фторид�
иона [5]: СРПО, антиоксидантной защи�
ты (АОЗ), окислительного, липидного
обменов [1; 6]. Отметим, что концент�
рация вторичного продукта СРПО ма�
лонового диальдегида (МДА�0) указы�
вает на уровень пероксидации, а ДМДА
– на уровень АОЗ в обратно пропор�
циональной зависимости, снижение
активности цитохромоксидазы опреде�
ляет тканевую гипоксию, креатинурия
может быть маркером токоферольной
недостаточности [4].

Результаты и их обсуждение

Выживаемость животных (округ�
лённо) к концу эксперимента при флю�
орозе составила 75%, при холестери�
новой диете – 90%, при сочетании
флюороза и гиперхолестеринемии –
100% (как и в интактной группе), при
коррекции АО сочетанного хроническо�
го действия фторида и холестерина –
60%. Результаты исследования приве�
дены в таблицах 1 и 2..

Скармливание животным холесте�
рина в течение 100 дней способство�
вало развитию гиперхолестеринемии,
перекисной деструкции эритроцитарных
мембран, гипогликемии, повышению
активности глютатионпероксидазы в
крови (табл.1) и концентрации аскор�
биновой кислоты в почках, креатинурии
(табл. 2). Избыток экзогенного холес�
терина не успевает переработаться
полностью в желчные кислоты в пече�
ни, но частично встраивается в мемб�
раны клеток, придавая им жесткость.
Возможно, это приводит к потере мемб�

ранами токоферола, о чём свидетель�
ствует креатинурия, и к перекисной
деструкции эритроцитарных мембран.
Накопление перекисей липидов активи�
рует глютатионпероксидазу. Гипоглике�
мия может быть связана с увеличени�
ем содержания НАДН из�за резкого
снижения активности цитохромоксида�
зы, НАДН необходимо для глюконеоге�
неза, но его избыток идёт в лактат�
дегидрогеназную реакцию, увеличива�
ется образование лактата за счёт пи�
рувата – источника глюконеогенеза в
печени и почках.

 Главным эффектом сочетанного
хронического воздействия фторида на�
трия и холестерина является увеличе�
ние в 34 раза (по сравнению с вели�
чинами контроля на гиперфтороз) экс�
креции фтора с мочой. В результате
снижается активирующее влияние фто�
рида на дыхательный взрыв фагоцитов,
снижение генерации супероксиданион�
радикала приводит к уменьшению пе�
рекисной деструкции мембран эритро�
цитов и активации супероксиддисмута�
зы табл. 1). Возможный механизм свя�
зан с тем, что фторид натрия блокиру�
ет V2�рецептор к вазопрессину в по�
чечных канальцах, а это даёт приобре�
тенный несахарный диабет [3], кроме
этого, стабилизация мембран холесте�
рином может влиять на аквапорин
AQP6, пропускающий анионы хлорида
и, возможно, фторида или HF.

Введение комплекса биоантиокси�
дантов на фоне гиперфтороза и гипер�
холестеринемии резко увеличивало ан�
тиоксидантный потенциал, о чём сви�
детельствует отрицательное значение
ДМДА крови. При этом избыток анти�
оксидантов проявил прооксидантное
действие, о чём свидетельствует сни�
жение содержания реактанта острой
фазы церулоплазмина, усиление пере�
кисного гемолиза эритроцитов, актива�
ция глютатионпероксидазы в крови,
понижение уровня МДА�0 в печени
(табл. 1). Уменьшается активность ци�
тохромоксидазы в печени, сердце, моз�
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гу, почках (табл. 1, 2), что отражает раз�
витие тканевой гипоксии; возможно, ак�
тивность мембраносвязанного митохон�
дриального фермента блокируется не
только фторидом, но и активными фор�
мами кислорода. Особенно страдает
мозг, где снижено содержание НАД, за
счёт неиспользования в тканевом дыха�
нии НАДН. Сохраняется, характерная для

Таблица 1 
Эффекты сочетанного воздействия фторида натрия, холестерина, комплекса; 
биоантиоксидантов в хроническом эксперименте (сыворотка крови и печень) 
Показатель Интакт NaF Холестерин NaF  ±  Хол NaF ± Хол ± АО 

СЫВОРОТКА КРОВИ 

Фтор; мкмоль/л 35,9±3,9 83,8±8,4;  
р1 < 0,001 

50,0±1,0;  
р1 < 0,001 

49,0±2,0; р1 < 
0,01; р2 < 0,01 

62,5±2,1; р1,3,4 < 
0,001; р2 < 0,01 

Церулоплазмин, 
ЕД 30,8±1,7 24,4±2,1;  

p1 < 0,02 25,3±0,7; р1 < 0,01 24,6±1,0; 21,1±1,5; р1 < 
0,001 

Холестерин, 
моль/л 1,39±0,1 3,27±0,20;  

р1 < 0,001 
2,68±0,16;  
p1 < 0,05 

1,17±0,10;  
р2,3 < 0,001; 

1,62±0,10; р1,2,3 < 
0,001; р4 < 0,01 

КРОВЬ 

СГЭ, % 20,1±1,7 30,6±2,7;  
р1 < 0,01 36,0±10,9; 14,6±1,2; p1 < 0,05; 

р2 < 0,001 
36,8±3,0; р1,4 < 

0,001; 

МДА-0; мкмоль/л 4,0±0,4 7,5±1,1;  
р1 < 0,01 

2,9±0,4; р1,2 < 
0,01; 

4,4±0,4; р2,3 < 
0,02; 

4,3±0,4; р2 < 0,05; 
р3 < 0,001 

МДА-3; мкмоль/л 4,8±0,4 9,5±0,9;  
р1 < 0,001 

4,3±0,5;  
р2 < 0,001 

5,9±0,5; р2 < 0,002; 
р3 < 0,05; 

3,9±0,3; р1 < 0,1; 
р2 < 0,001; р4 < 

0,01 
ΔМДА, % 20 27 48 37 -10 
Пероксидаза, ЕД 16,5±4,1 21,8±4,3; 10,1±1,4 14,3±2,8 9,8±2,4; р2 < 0,05 

СОД; ЕД 1,05±0,09 1,72±0,12;  
р1 < 0,001 – 0,97±0,11;  

р2 < 0,001 – 

Каталаза, ЕД 2,08±0,48 0,96±0,01;  
p1 < 0,05 

0,91±0,12;  
р1 < 0,01 

0,83±0,14; р1 < 
0,01 

1,12±0,21;  
р1 < 0,1 

ГSH-пероксидаза, 
ЕД 58±12 108±17; p1 < 

0,05 63±18 94±16 108±15; р1 < 0,05 

Глюкоза; ммоль/л 3,44±0,34 7,67±0,34;  
р1 < 0,001 

2,49±0,15;  
p1 < 0,02 

4,09±1,46; р2 < 
0,05; 

2,58±0,23; р1 < 
0,1; р2 < 0,001 

НАД; мкмоль/л 409±67 474±24;  
р1 < 0,02 367±10 369±16 525±8;  

р3,4 < 0,001 
ПЕЧЕНЬ 

МДА-0, ; мкмоль/кг 63,0 ± 4,7 72,2 ± 6,3 53,8 ± 15,4 59,6±4,5 45,7±3,6; р1 < 0,02; 
р2 < 0,01; р4 < 0,1 

МДА-3; мкмоль/кг 79,8 ± 4,6 106,0 ± 9,2  
p1 < 0,002 102,4 ± 20,6 90,9±8,4 73,1±5,8;  

р2 < 0,05 
ΔМДА, % 27 47 90 53 60 

АК; ммоль/кг 1,55 ± 0,24 1,32 ± 0,15 3,01 ± 0,77; 1,25 ± 0,40 2,56 ± 0,45;  
р2,4 < 0,1 

ДАК; ммоль/кг 0,87 ± 0,14 0,76 ± 0,11 1,56 ± 0,15; p1 < 
0,01; р2 < 0,001 1,30 ± 0,59; 1,64 ± 0,16;  

p1,2 < 0,01 

ГSH-пероксидаза, 
ЕД 49,0 ± 12,0 24,3 ± 5,9;  

р1 < 0,1 
131,1 ± 15,9;  
p1 < 0,001 

54,6 ± 11,3;  
р2 < 0,05;  
p3 < 0,01 

76,7 ± 10,3;  
р1 < 0,1; p2 < 

0,002; р3 < 0,01 

НАД; мкмоль/кг 1108 ± 196 1144 ± 70 1012 ± 54 866 ± 51;  
р3 < 0,01 943 ± 28; p2 < 0,01 

Цитохромоксидаза
ЕД 0,82 ± 0,05 0,49 ± 0,07  

p1 < 0,001 0,73 ± 0,09; 0,64 ± 0,09;  
р1 < 0,1; 

0,31 ± 0,04; p1,3 < 
0,001; р2 < 0,05;  

р4 < 0,01 

Фтор; мкмоль/кг 11,7±1,4 57,0±21,6;  
р1 < 0,05 8,4±0,6 19,5±4,2;  

p3 < 0,02 
14,9±1,0; р2 < 0,05; 

p3 < 0,001 
 

гиперхолестеринемии, гипогликемия
(табл. 1). По сравнению с величинами
контроля на совместное воздействие
фторида и холестерина концентрация
фтора в моче снизилась в 24 раза, но
при этом оставалась больше величин
остальных контролей и нормы. По мно�
гим указанным параметрам наблюдает�
ся схожесть с коррекцией гиперфтороза
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Таблица 2 
Эффекты сочетанного воздействия фторида натрия, холестерина, комплекса 
биоантиоксидантов в хроническом эксперименте (сердце, мозг, почки, моча) 

Показатель  Интакт  NaF Холестерин NaF + Хол NaF+Хол+АО  
СЕРДЦЕ 

АК,  
ммоль/кг  

0,63+0,09 1,16+0,16 
p1<0,01 

2,09+0,15 
p1<0,001 

 

2,02+0,34 
р1,2<0,002 

1,84+0,23, 
p1<0,001, р2<0,05 

ДАК,  
ммоль/кг  

0,62+0,14 0,43+0,14 0,99+0,12 
p1<0,1 

0,42+0,18 
p3<0,05 

1,15+0,05, p1<0,01 
p2<0,001, р4<0,1 

НАД,  
мкмоль/кг  

868+67 1041+12 p1<0,05 916+80 899+47 
p2<0,01 

1066+40, p1<0,05 
р4<0,02 

Цитохром-  
оксидаза, ЕД  

1,36+0,13 1,21+0,09 1,32+0,10 1,42+0,19 1,04+0,06, p1<0,05 

МОЗГ 
МДА-0,  
мкмоль/кг  

64,9+5,6 56,8+7,7 48,6+7,0 
 

54,1+2,7 29,5+0,7, 
p1,4<0,001, 

p2<0,01, р3<0,02 
МДА-3,  
мкмоль/кг  

127,4+14,5 148,1+13,2 169,7+7,9 
p1<0,05 

140,7+12,0 125,8+15,9 
р3<0,05 

ΔМДА, % 96 161 249 160 326 
АК,  
ммоль/кг 

1,31+0,37 1,14+0,19 2,50+0,36 
р1<0,05 

1,47+0,45 
 

1,97+0,30 
р2<0,05 

ДАК,  
ммоль/кг  

0,63+0,11 
 

0,95+0,18 
 

1,33+0,12 
p1<0,001 

1,69+0,45 
 

1,49+0,11 
p1<0,001 

НАД,  
мкмоль/кг  

864+98 1039 +33 912+48 902+63 821+24 
р2<0,001 

Цитохром-  
оксидаза, ЕД  

1,09+0,05 0,92+0,05 
р1<0,05 

0,96+0,10 
 

0,82+0,04 
p1<0,001 

0,78+0,03, 
p1<0,001, р2<0,05 

ПОЧКИ 
МДА-0,  
мкмоль/кг  

55,3+7,2 52,9+5,3 51,5+3,9 54,1+2,7 29,5+0,7, p1,2<0,01 
p4<0,001 

МДА-3,  
мкмоль/кг 

110,6+12,1 113,0+13,2 88,0+20,1 91,1+8,4 71,4+3,1, p1,2<0,01 
р4<0,05 

ΔМДА, % 100 114 71 68 142 
АК,  
ммоль/кг  

1,45+0,34 1,72+0,20 2,84+0,49 
p1<0,05 

2,01+0,49 2,09+0,35 

ДАК,  
ммоль/кг  

0,36+0,11 0,66+0,15 
 

1,06+0,11 
p1<0,001 

0,70+0,36 1,32+0,25, 
p1<0,002, p2<0,05 

НАД,  
мкмоль/кг  

914+166 1054+75 906+35 924+31 1003+75 

Цитохром-  
оксидаза, ЕД  

1,06+0,04 0,88+0,09 
p1<0,001 

0,91+0,13 0,99+0,15 0,77+0,04 
p1<0,001 

Фтор,  
мкмоль/кг  

20,7+2,3 87,3+9,5 
p1<0,001 

13,6+0,5 
p1<0,01 

94,7+21,8 
p1<0,01 

p3<0,002 

29,2+1,3, p1,4<0,01 
p2,3<0,001 

МОЧА 
Креатин,  
ммоль/л  

0,39+0,06 2,49+0,46 
p1<0,001 

2,91+1,16 
р1<0,05 

2,24+0,55 
p1<0,01 

0,86+0,15, p1<0,01 
p2<0,001, p3<0,1; 

р4<0,05 
Креатинин,  
ммоль/л  

6,66+1,45 12,65+0,46 
p1<0,01 

12,44+1,77 
р1<0,02 

9,08+1,75 
р2<0,1 

14,12+0,86, 
р4<0,001 

Фтор,  
мкмоль/л 

33,3+1,7 550+60; 
p1<0,001 

66,9+3,4 
p1<0,001 

18785+319 
p1,2<0,001 

771,4+12,7 
p1,2,4<0,001 

Примечание: р<0,1 не указаны, р1 – сравнение с величинами интакта, р2 – с контролем на фтористую 
интоксикацию, р3 – с контролем на холестериновую диету, р4 – с контролем на сочетанное воздействие 
фторида и холестерина. Сокращения: СГЭ – спонтанный гемолиз эритроцитов, СОД – 
супероксиддисмутаза, АК – аскорбиновая кислота, ДАК – дегидроаскорбиновая кислота, ГSН – 
глютатион, МДА-3 – малоновый диальдегид, образовавшийся после трёхчасовой инкубации гомогената 
органа в железо-аскорбинатном прооксидантном буферном растворе, МДА-0 – ТБК-реагирующие 
продукты до инкубации пробы, ΔМДА – прирост за время инкубации. 
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антиоксидантами, в том числе и по низ�
кой выживаемости (60%).

Выводы

1. Холестериноз характеризовался ги�
перхолестеринемией, гипогликеми�
ей, перекисной деструкцией мемб�
ран эритроцитов, креатинурией и
активацией глютатионпероксидазы.

2. Сочетанное воздействие фторида
натрия и холестерина привело к
увеличению в 34 раза по сравне�
нию с гиперфторозом концентрации
фтора в моче, что снизило интен�
сивность перекисного окисления.

3. Введение комплекса биоантиокси�
дантов на фоне гиперфтороза и
гиперхолестеринемии резко усили�
ло и антиоксидантный потенциал и
перекисное окисление, в печени,
сердце, мозгу, почках снизилась
активность цитохромоксидазы; вы�
живаемость животных (60%) сохра�
нилась на уровне коррекции гипер�
фтороза биоантиоксидантами. В
целом повышенные дозы антиокси�
дантов проявили прооксидантный
эффект.
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Резюме

ЕФЕКТИ ПОЄДНАНОГО ХРОНІЧНОГО
ВПЛИВУ ФТОРИДУ НАТРІЮ,
ХОЛЕСТЕРИНУ, КОМПЛЕКСУ

БІОАНТИОКСИДАНТОВ В
ЕКСПЕРИМЕНТІ

Цебржинський О.І.

Проведено хронічні (100 днів) досл�
іди на морських свинках по відтворенню
гіперфтороза, холестериноза, спільного
введення фториду натрію і холестерину,
корекції спільного введення комплексом
біоантиоксидантов (вітаміни Е, С, Р) в
підвищених дозах. Холестериноз характе�
ризувався гіперхолестеринемією, гіпоглі�
кемією, перекисною деструкцією мемб�
ран еритроцитів, креатинурією і актива�
цією глютатіонпероксидази. Одночасний
вплив фториду натрію і холестерину
призвів до збільшення в 34 рази в по�
рівнянні з гіперфторозом концентрації
фтору в сечі, що знизило інтенсивність
перекисного окислення. Введення комп�
лексу біоантиоксидантів на тлі гіперфто�
роза і гіперхолестеринемії різко підсили�
ло і антиоксидантний потенціал і перекис�
не окислення, в печінці, серці, мозку, нир�
ках знизилася активність цитохромокси�
дази; виживання тварин (60%) зберегла�
ся на рівні корекції гіперфтороза біоанти�
оксидантами. В цілому підвищені дози ан�
тиоксидантів проявили прооксидантний
ефект.

Ключові слова: гіперфтороз, холесте�
риноз, комплекс вітамінів Е, С, Р.

Summary

COMBINED EFFECTS OF CHRONIC
EXPOSURE TO SODIUM FLUORIDE

CHOLESTEROL COMPLEX EXPERIMENT
BIOANTIOXIDANTS

Tsebrzhinsky O.I.

Chronic performed (100 days) tests
on guinea pigs hiperftoroza reproduction,
holesterinoz, co�administration of sodium
fluoride and cholesterol complex
correction coadministration bioantioxidants
(vitamins E, C, F) in high doses.
Holesterinoz characterized by
hypercholesterolemia, hypoglycemia,
peroxide destruction of erythrocyte
membranes, and activation of glutathione
peroxidase, kreatinuriey. The combined
effect of sodium fluoride and cholesterol
led to an increase of 34 times compared
to hiperftorozom fluorine concentration in
the urine, thereby reducing intensity of
peroxide oxidation. Introduction to
complex bioantioxidants background
hiperftoroz and hypercholesterolemia have
increased dramatically and the antioxidant
capacity and lipid peroxidation in the liver,
heart, brain, kidneys, decreased activity
of cytochrome oxidase; animal survival
(60%) remained at the level of correction
hiperftoroz bioantioxidants. In general,
higher doses of antioxidants showed
prooxidant effect.

Keywords: hiperftoroz, holesterinoz,
vitamins E, C, R.
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16 мая 2015 отметил свой 80$й
день рождения советник директора
по научной работе, член редакцион$
ного совета нашего журнала доктор
медицинских наук В.А. Лисобей.

Владимир Александрович рабо$
тает в институте Медицины транспор$
та более 30$ти лет. За это время це$
леустремленность, профессионализм
и преданность науке позволили Вла$
димиру Александровичу не только
раскрыть свой потенциал, но и дос$
тичь значительных результатов.

Сфера научных интересов В.А.$
Лисобея очень велика и разнообраз$
на $ это вирусология, эпидемиология,
курортология, социальная гигиена,
организация здравоохранения, морс$
кая медицина, гигиена и медицина
труда.

В развитие каждого из этих на$
правлений Владимир Александрович
сделал существенный вклад. Благода$

ря этому его имя в научном мире известно не только в Украине, но и далеко за
ее пределами.

К своему 80$летию В.А.Лисобей подошел опытным ученым, организатором,
эрудированным, добросовестным специалистом, бесконечно преданным свое$
му делу. Его биография $ это блестящий пример многолетнего добросовестного
служения отечественной науке, это образец профессионального мастерства для
нынешнего и будущих поколений.

Все, кто имел и имеет возможность работать с Владимиром Александрови$
чем, высоко ценят его знания, совершенный профессионализм, компетентность
и преданность науке. Встречи с ним всегда приносят удовольствие, и не только
из$за их научного содержания, но и потому, что приятно иметь дело с доброже$
лательным, искренним и тактичным человеком, который всегда покоряет своей
внутренней культурой.

Мы искренне поздравляем Владимира Александровича с замечательным
юбилеем, желаем ему здоровья, счастья, радости от каждого прожитого дня. Мы
счастливы, что нам довелось работать бок о бок с таким замечательным ученым
и прекрасным человеком.

С  80�ЛЕТИЕМ, ВЛАДИМИР АЛЕКСАНДРОВИЧ!

(К ЮБИЛЕЮ Д.М.Н. ЛИСОБЕЯ В.А.)

Редакционная коллегия журнала “Актуаль�
ные проблемы транспортной медицины”



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 2 (40), 2015 г.

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE �# 2 (40), 2015

156

ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ
1. К публикации принимаются статьи на русском, украинском и английском языках научного харак�

тера в соответствии с тематикой журнала.

2. Необходимым условием для публикации статьи является соответствие её требованиям и положе�
ниям Этической декларации, принятой издательством Elsevier (с Этической декларацией можно
ознакомиться на сайте нашего журнала http://aptm.org.ua).

3. Оформление статьи: код УДК, название, фамилия и инициалы авторов (инициалы располагаются
после фамилии), организация, в которой была выполнена работа (необходимо указать адрес элек�
тронной почты или адрес для переписки), ключевые слова (на 3 языках). Реферат на английском,
русском и украинском языках после текста статьи в объёме, достаточном для понимания ключе�
вых положений статьи, — обязательно!

4. Структура статьи: введение; объекты, контингенты, методы исследования; результаты и их обсуж�
дение; выводы; список цитируемой литературы (в порядке упоминания). Заголовки структурных
частей выносятся на отдельную строку, к левому краю, полужирным шрифтом.

5. Список цитируемой литературы должен быть оформлен в соответствии с требованиями ГОСТ 7.1�
84. "БИБЛИОГРАФИЧЕСКОЕ ОПИСАНИЕ ДОКУМЕНТА. ОБЩИЕ ТРЕБОВАНИЯ И ПРАВИЛА СОСТАВ�
ЛЕНИЯ.", все сокращения должны отвечать требованиям ДСТУ 3582�97 "Скорочення слів в ук�
раїнській мові у бібліографічному описі. Загальні вимоги та правила". Кроме того, следует также
прилагать список литературы, набранный латинским алфавитом на английском языке с подзаго�
ловком "References".

При этом после ссылок на статьи на русском или украинском языке следует указывать "(in Russian)"
либо "(in Ukrainian)". Пример оформления ссылок в этом случае:

Author A.A., Author B.B., Author C.C. 2013, "Title of article", Title of Journal, Vol. 10, No 2, pp. 49�
53.

Подробную инструкцию по оформлению списка литературы на латинице можно прочесть на сайте
нашего журнала aptm.org.ua.

6. Если статья, присланная для публикации, содержит материалы диссертационной работы, к ней
должна прилагаться рецензия профильного специалиста. В случае отсутствия рецензии статья
будет рецензирована членами научного редакционного совета.

7. Рукописи принимаются на рассмотрение редколлегии в электронном виде  в формате документов
Microsoft Word (*.doc, *.rtf) (на носителях либо по электронной почте — journal�medtrans@rambler.ru).
Рисунки, фотографии, схемы, графики могут быть встроены в текст статьи либо прилагаться в
виде отдельных файлов растровой или векторной графики. Убедительная просьба не формиро�
вать рисунки из отдельных фреймов и текстовых блоков. Графические объекты в растровом фор�
мате должны иметь разрешение, достаточное для передачи всех значимых деталей изображения.
Иллюстрации должны иметь сквозную нумерацию и подписи. Таблицы и диаграммы желательно
сохранять в формате Microsoft Excel.

8. Правила оформления текста общекультурного характера:

� После знака препинания (но ни в коем случае не перед) ставится пробел. Это касается
точки, запятой, двоеточия, многоточия, точки с запятой, вопросительного и восклицательного
знака. Исключение — десятичная запятая в числе; она не отделяется пробелом.

� Пробел ставится слева от открывающих кавычек и скобок и справа от закрывающих, но
никак не наоборот.

� Целая часть в десятичных дробях отделяется от дробной запятой, а не точкой.

� Абзацный отступ (красная строка) выставляется средствами форматирования абзаца тексто�
вого редактора (например, в программе Microsoft Word «Формат >> Абзац >> Первая стро�
ка» либо путём перемещения бегунка на верхней линейке). Не допускается выставлять аб�
зацный отступ пробелами или при помощи знака табуляции.

� Форматирование текста многократным повторением пробелов или табуляторов не допускает�
ся.

� Следует различать дефис и тире. Тире длиннее дефиса и обрамляется с обеих сторон про�
белами; дефис не имеет пробела ни справа, ни слева.

� Знаки «±», «=», «<», «>» должны с двух сторон отделяться от текста пробелами.

� Ссылки на литературные источники следует давать в квадратных скобках (не в круглых и не
в косых).

� Буквенные константы и переменные, латинские термины и названия организмов следует да�
вать курсивом, например: t = 2,3 (но не t=2.3); «Исследования in vitro показали…»; «из
аэробного компонента факультативной нормальной кишечной флоры наибольшее значение
имеют Escherichia coli и Enterococcus faecium».

� Наконец, необходимо соблюдать правила грамматики и пунктуации.

9. Данные в таблицах, тексте и иллюстрациях не должны дублировать друг друга (а тем более друг
другу противоречить).

10. Редакция оставляет за собой право отклонить статью, если её содержание или оформление не
соответствуют требованиям для авторов или тематике журнала.


