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Резюме (Summary)

Актуальність роботи обумовлена погіршенням якості питної води в Україні та
необхідністю впровадження термінових заходів щодо її покращання.

Мета роботи. Загальна гігієнічна оцінка якості питної води та стану питного
водопостачання в Україні.

Методи досліджень: бібліометричні, компелятивні, аналітичні.

Результати досліджень та їх обговорення. Узагальнено результати сучасних
аналітичних досліджень щодо гігієнічних аспектів якості води в Україні. Представ-
лено коротку характеристику водопостачання населення України із поверхневих та
підземних джерел. Проаналізовано основні проблеми забезпечення якості питної
води. Для водопроводів це невідповідність санітарним нормам через відсутність
зон санітарної охорони — 75,3 %, необхідного комплексу очисних споруд — 19,3
%, знезаражуючих установок — 23,1 %. Представлено аналіз загальних водогос-
подарських проблем водозабезпечення і водокористування міст: віддаленість від
джерел водозабезпечення, відсутність альтернативних джерел водозабезпечення,
проблема якості питної води, вторинне забруднення питних вод. Надано рекомен-
дації щодо розвитку підприємств водопровідно-каналізаційного господарства.
Приведено точку зору щодо пошуку швидких, ефективних та економічно обґрунто-
ваних шляхів поліпшення якості питної води. З позицій гігієни це доочищення во-
допровідної питної води в місцях її безпосереднього споживання за допомогою
побутових фільтрів або колективних водоочисних систем. Акцентовано на необхі-
дності впровадження нових технологій очищення та знезараження води.

Ключові слова: питна вода, якість, питне водопостачання, гігієнічна оцінка.
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Актуальность работы обусловлена ухудшением качества питьевой воды в
Украине и необходимостью внедрения срочных мер по ее улучшению.

Цель работы. Общая гигиеническая оценка качества питьевой воды и состо-
яния питьевого водоснабжения в Украине.

Методы исследований: библиометрические, компилятивные, аналитические.

Результаты исследований и их обсуждение. Обобщены результаты современ-
ных аналитических исследований по гигиеническим аспектам качества воды в
Украине. Представлена краткая характеристика водоснабжения населения Украи-
ны из поверхностных и подземных источников. Проанализировано основные про-
блемы обеспечения качества питьевой воды. Для водопроводов это несоответ-
ствие санитарным нормам из-за отсутствия зон санитарной охраны — 75,3 %,
необходимого комплекса очистных сооружений — 19,3 %, обеззараживающих
установок — 23,1 %. Представлен анализ общих водохозяйственных проблем во-
дообеспечения городов: отдаленность от источников водозабезпечення, отсутствие
альтернативных источников водообеспечения, проблема качества питьевой воды,
вторичное загрязнение питьевых вод. Предоставлены рекомендации по развитию
предприятий водопроводно-канализационного хозяйства. Приведена точка зре-
ния относительно поиска быстрых, эффективных и экономически обоснованных
путей улучшения качества питьевой воды. С позиций гигиены это доочистка водо-
проводной питьевой воды в местах ее непосредственного потребления с помо-
щью бытовых фильтров или коллективных водоочистных систем. Акцентировано
на необходимости внедрения новых технологий очистки и обеззараживания воды.

Ключевые слова: питьевая вода, качество, питьевое водоснабжение, гигиени-
ческая оценка.

The urgency of the work is due to the deterioration of the quality of drinking water
in Ukraine and the need to introduce urgent measures to improve it.

Objective. General hygienic assessment of the quality of drinking water and the
state of drinking water supply in Ukraine.

Research methods: bibliometric, comparative, analytical.

Research results and discussion. The results of modern analytical studies on the
hygienic aspects of water quality in Ukraine are summarized. A brief description of the
water supply of Ukrainian population from surface and underground sources is present-
ed. The main problems of ensuring the quality of drinking water are being analyzed. For
water pipes, this is discrepancy to sanitary standards due to the lack of sanitary protec-
tion zones (75.3 %); the required complex of treatment facilities (19.3 %), disinfecting
installations (23.1 %). An analysis of the general water management problems of urban
water supply is presented, they are: remoteness from water supply sources, lack of
alternative sources of water supply, the problem of drinking water quality, secondary
pollution of drinking water. Recommendations for the development of water supply and
sanitation enterprises are given. The point of view on the search for fast, efficient and
economically viable ways to improve the quality of drinking water is given. From the
standpoint of hygiene, this is the tertiary treatment of tap drinking water in places where
it is directly consumed using household filters or collective water treatment systems. It
is focused on the need to introduce new technologies for water purification and disin-
fection.

Key words: drinking water, quality, drinking water supply, hygienic assessment.
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Вступ

Україна належить до найменш за-
безпечених власними водними ресурса-
ми країн Європи і є одним з регіонів зі
значним антропогенним навантаженням
на водні джерела та нестачею достат-
ньої кількості прісної води.

В Україні склалася ситуація, за
якою практично всі поверхневі, а в ок-
ремих регіонах і підземні води, за рівнем
забруднення не відповідають вимогам
санітарного законодавства на джерела
водопостачання. У той же час наявні
очисні споруди, технології очистки та
знезараження питної води не спроможні
очистити її до рівня показників безпеки.

Питне водопостачання України
майже на 80 % забезпечується поверх-
невими водами. Водночас більшість ба-
сейнів річок згідно з гігієнічною класиф-
ікацією водних об’єктів за ступенем заб-
руднення можна віднести до забрудне-
них та дуже забруднених, проте склад
очисних споруд та технології водопідго-
товки фактично не змінились [1].

Аналіз даних літератури свідчить
про необхідність додаткового узагаль-
нення інформації з цієї актуальної про-
блеми.

Мета роботи: Загальна гігієнічна
оцінка якості питної води та стану пит-
ного водопостачання в Україні.

Методи досліджень: бібліомет-
ричні, компелятивні, аналітичні.

Результати досліджень та їх

обговорення.

Кількість питної води, як і її якість,
має суттєве значення для забезпечення
комфортних і безпечних умов проживан-
ня людини. В Законі України «Про питну
воду та питне водопостачання» в статті
7 наголошується, що держава гарантує
забезпечення кожної людини питною
водою нормативної якості в межах нау-
ково-обґрунтованих нормативів питного
водопостачання залежно від району та
умов проживання [2]. Це положення

міститься також у статті 18 Закону Ук-
раїни «Про забезпечення санітарного та
епідемічного благополуччя населення»
[3].

Найбільші об’єми питної води спо-
живаються населенням, яке забезпече-
не централізованим водопостачанням.
Централізоване (водопровідне) питне
водопостачання — це сукупність заходів
із забезпечення населених пунктів доб-
роякісною питною водою в достатній
кількості, яка передбачає механізований
забір води із джерел, її очищення, зне-
заражування та за потреби спеціальне
оброблення та доставку користувачам
мережею водопровідних труб. Цей вид
питного водопостачання населення є і
залишається основним в Україні.

У колишньому СРСР державна пол-
ітика передбачала забезпечення водо-
провідною питною водою якомога
більшої кількості населених пунктів. На
сьогодні в Україні усі великі міста —
обласні центри мають централізовані
системи водопостачання. Також цим
видом водопостачання охоплено знач-
ний відсоток середніх, малих міст і се-
лищ міського типу, меншою мірою —
сільських населених пунктів, у яких пе-
реважає нецентралізоване питне водо-
постачання.

За даними державної звітності,
нині загальне середнє питоме водоспо-
живання водопровідної води по адміні-
стративних областях становить 315 л/
добу на 1 мешканця, по обласних цент-
рах — 354 л/добу, при середній санітар-
но-гігієнічній нормі для населення Украї-
ни 150 л/добу.

У багатьох вододефіцитних регіо-
нах країни населення при централізова-
ному водопостачанні не забезпечується
достатньою кількістю водопровідної пит-
ної води відповідно до встановлених
нормативів. У населених пунктах таких
регіонів (переважно середні та малі
міста, селища міського типу) нормати-
ви питної води на 1 мешканця зазвичай
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є нижчими за встановлені для житлових
будинків з урахуванням ступеня їх сані-
тарного благоустрою, споживачі більше
половини міст з населенням понад 100
тис. отримують воду за графіком. Така
ситуація негативно впливає на стан здо-
ров’я населення: погіршуються умови
проживання та якість життя, виникають
занепокоєність, роздратованість і навіть
стрес, унаслідок чого реєструються сер-
цево-судинні та нервові порушення
тощо [4].

В Україні на сьогодні водопровідна
питна вода, яку споживає населення в
багатьох населених пунктах, не завжди
має задовільну якість за окремими по-
казниками, що підлягають обов’язково-
му контролю за нормативним докумен-
том колишнього СРСР (28 показників за
ГОСТ 2874-82 «Вода питьевая. Гигиени-
ческие требования и контроль за каче-
ством») та з його скасуванням — за чин-
ними в Україні ДСанПіН 2.2.4-171-10
«Гігієнічні вимоги до води питної, при-
значеної для споживання людиною» (у
2010 р. — 33—42, у 2015 р. — 40—51 та
в 2020 р. — 46—60 показників) [5].

За гігієнічними критеріями, водо-
провідна питна вода повинна мати спри-
ятливі органолептичні властивості, не-
шкідливий хімічний склад і бути безпеч-
ною в епідемічному відношенні. Голов-
ною задачею при виробництві питної
води, насамперед із поверхневих во-
дойм, є забезпечення після її очищення
епідемічної безпечності (шляхом вико-
ристання знезаражувальних засобів),
що, зазвичай досягається. Лише в окре-
мих випадках водопровідна питна вода
може становити потенційну епідеміоло-
гічну загрозу здоров’ю населення.

Окремі гідрохімічні показники во-
допровідної питної води в разі викорис-
тання застарілих очисних технологій, що
сьогодні застосовуються на річкових
водопроводах, можуть не відповідати
гігієнічним вимогам. Особливу небезпе-
ку несуть хімічні речовини, що мають

токсикологічну ознаку шкідливості, зок-
рема, галогенорганічні сполуки (трига-
лометани, галоген- оцтові кислоти
тощо), які утворюються при викорис-
танні в технології підготовки питної води
на водопровідних станціях хлору та його
похідних [4].

В Україні є чимало водопроводів,
на яких питна вода виробляється з
підземних джерел питного водопоста-
чання. Така вода в багатьох регіонах не
відповідає 1 класу якості і тому потре-
бує кондиціювання, що практично зас-
тосовується лише на поодиноких водо-
проводах. Здебільшого це стосується
показників мінерального складу підзем-
ної води, підвищені рівні яких найчасті-
ше мають природне походження. На
відміну від води річкових водопроводів,
в артезіанських водопроводах некон-
диційні показники води мають стабіль-
ний характер і майже не змінюються в
динаміці [4].

Некондиційні хімічні компоненти
питної води переважно є факторами
малої інтенсивності, тому існує мож-
ливість виявлення лише довготривало-
го хронічного впливу їх на організм лю-
дини за показниками специфічних і не-
специфічних реакцій. Складність полягає
у встановленні межі між зривом адап-
тації (патологія), передпатологією та
функціональними змінами в межах фізіо-
логічної норми. Повільна, хронічна дія
малих концентрацій хімічних компо-
нентів води, пригнічення захисних
функцій організму знижує загальну ре-
зистентність організму до інших по-
шкоджувальних факторів і сприяє про-
порційному зростанню загальної захво-
рюваності, у тому числі захворюваності
на інфекційні хвороби за рахунок зни-
ження імунної реактивності [4].

Державний моніторинг водопрові-
дної питної води, який проводиться в
нашій країні, свідчить, що відсоток не-
стандартних проб щорічно майже не
змінюється і становить у середньому
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12—14 за санітарно-хімічними та 4—6 —
за мікробіологічними показниками. У
водопровідній воді на сході та півдні
країни (Луганська та Донецька області,
АР Крим) цей показник є значно вищим,
здебільшого за рахунок невідповідності
гігієнічним нормативам мінерального
складу питної води, що виробляється з
підземних джерел питного водопоста-
чання [4].

Незадовільна якість водопровідної
питної води за умови її постійного спо-
живання населенням залежно від вмісту
в ній конкретних показників, що не
відповідають нормативним вимогам,
може обмежувати водокористування,
безпосередньо впливати на здоров’я
людей, що проявлятиметься у вигляді
інфекційних та неінфекційних захворю-
вань.

Під наглядом і контролем ЛЦ МОЗ
(до липня 2017 року — Держсанепідс-
лужби України) у 2016 році знаходилось
10522 (у 2015 — 16215, 2014 — 16967,
2013 — 18455) джерела централізовано-
го водопостачання населення, з них
1154 комунальних (у 2015 — 1741, 2014
— 1336, 2013 — 1569), 3256 відомчих (у
2015 — 4641, 2014 — 4474, 2013 —
4818), 3757 сільських водопроводів (у
2015 — 6684, 2014 — 6566, 2013 —
7447); і 118110 джерел нецентралізова-
ного водопостачання (у 2015 — 160343,
2014 — 160225, 2013 — 162642) [1].

На протязі останніх років до 5 %
водопроводів не відповідають санітар-
ним нормам (у 2015 — 3,2 %, 2014 —
3,1 %, 2013 — 3,8 %, 2012 — 4,5 %). Із
загальної кількості водопроводів не
відповідають санітарним нормам через
відсутність зон санітарної охорони —
75,3 %, необхідного комплексу очисних
споруд — 19,3 %, знезаражуючих уста-
новок — 23,1 %.

У 2016 році через зняття функцій
держсанепіднагляду та передачу їх до

Державної служби України з питань

безпечності харчових продуктів та захи-
сту споживачів, Державної служби Украї-
ни з питань праці відсутній ряд показ-
ників, які характеризували об’єкти.

Найбільша кількість водопроводів,
що не відповідають санітарним нормам,
у Луганській, Закарпатській, Донецькій,
Херсонській та Житомирській областях
(при середньому по Україні — 3,2 %). Не
мають водопроводів, які не відповідають
санітарним нормам, м. Київ, Полтавсь-
ка, Черкаська, Чернігівська і Чернівець-
ка області [1].

За прогнозними оцінками, до 2030
р. в міських районах проживатиме по-
над 60 % населення світу (майже 5 млрд
осіб), що визначає важливість стратегі-
чного управління водними ресурсами
міст і промислово-міських агломерацій
[6].

Сучасний стан розвитку міст Украї-
ни (концентрування населення й обсягу
економічної діяльності) зумовлює чис-
ленні екологічні проблеми, що виявля-
ються насамперед у деградації водних
ресурсів, зумовлюють специфічний ха-
рактер проблеми управління ними. Зок-
рема якість води поверхневих джерел
водопостачання основної частини міст
України є незадовільною і часто переви-
щує критичну позначку, за якої існуючі
технології очищення води не є дієвими.
До того ж існує висока ймовірність заб-
руднення підземних водоносних гори-
зонтів унаслідок інфільтрації води з по-
верхонь вулиць і дворів, просочення
крізь нещільності конструкцій дренажних
канав і каналізаційних систем, проход-
ження атмосферних опадів крізь звали-
ща твердого сміття.

Важливою екологічною проблемою
міст України є стан каналізаційного гос-
подарства та очищення стічних вод —
майже усюди каналізаційні системи по-
требують заміни або капітального ре-
монту; прориви каналізаційних колек-
торів є постійними джерелами небез-
печного забруднення міського середо-



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	�

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

вища, можуть спричинювати спалахи
інфекційних захворювань. У переважній
більшості міст України споруди з очи-
щення загальноміських стічних вод пе-
ревантажені (за винятком Києва і Хар-
кова), а існуюча потужність очисних спо-
руд у рази нижча за потрібну.

Для міст, як техноприродних сис-
тем, зазвичай характерна зміна водно-
го балансу між поверхневими, ґрунтови-
ми і глибокими підземними водами.
Найпоширенішим наслідком зміни вод-
ного балансу на міських територіях є
підвищення рівнів ґрунтових вод через
забудовування й асфальтування природ-
ного ґрунтового покриву, що мінімізує
випаровування вологи, а також у резуль-
таті втрат з водопровідних і каналізацій-
них мереж, що слугують джерелом до-
даткового живлення грунтових вод. У
поєднанні з плануванням території, по-
вною або частковою ліквідацією природ-
них дрен це призводить до підтоплення
основ і фундаментів будівель, споруд,
зниження несівної здатності ґрунтів ос-
нов і, як наслідок, до деформацій, а в
критичних ситуаціях — до руйнування
будівель і споруд.

Деякі із загальних водогосподарсь-
ких проблем водозабезпечення і водо-
користування міст і промислово-міських
агломерацій схарактеризовані нижче.

Віддаленість міст від джерел водо-
забезпечення. Заснуванню та історично-
му розвитку міст значною мірою сприя-
ло їх розташування поблизу водних ар-
терій та інших водних об’єктів, що
містять прісні води. Тому водозабезпе-
чення таких міст України, як Київ,
Дніпропетровськ, Черкаси, Запоріжжя,
Миколаїв, Вінниця поверхневими вода-
ми зумовлене історично.

З кінця XIX ст. розпочалось промис-
лове освоєння Східного регіону України,
що пов’язано з виявленням там корис-
них копалин і розвитком значних вироб-
ничих потужностей. Тому формування і
зростання таких міст, як Донецьк, Лу-

ганськ та інших міст і промислово-
міських агломерацій регіону, насампе-
ред прив’язується до розвитку промис-
ловості і відбувається відповідно без
урахування кількісних аспектів наявності
водних ресурсів.

Значна відстань до джерел водоза-
безпечення, що становить, наприклад,
для Харкова — 140 км, Львова — 105,
Миколаєва — 73 км, спричинює потре-
бу у великій кількості технологічного
обладнання (насосних станцій) для пе-
рекачування води, значні перевитрати
електричної енергії, що позначається на
кінцевій вартості спожитих водних ре-
сурсів. Тому вкрай необхідною є модер-
нізація галузі водопостачання та водо-
відведення з метою заміни зношеного
обладнання, водопровідних і каналізац-
ійних мереж (мінімізація втрат, забруд-
нення питної води), впровадження ре-
сурсо-енергоощадих технологій
(мінімізація кінцевої вартості води), по-
шук і в міру можливості перехід на нові
джерела водопостачання, що знаходять-
ся поблизу та в межах міст, впроваджен-
ня водоощадних технологій серед про-
мислових підприємств, проведення пол-
ітики заощадження водних ресурсів се-
ред населення.

Відсутність альтернативних джерел
водозабезпечення. Для 75 % мешканців
України (35 млн осіб) головним джере-
лом водозабезпечення є р. Дніпро з
численними притоками. Воду р. Дніпро
використовують десятки промислових
центрів; на річці побудований каскад
водосховищ (докорінно змінена еколог-
ічна рівновага, умови водообміну та
взаємодії з підземною гідросферою), 6
гідроелектростанцій та 3 атомні елект-
ростанції. Через значний техногенний
тиск на поверхневі води річки останні за
рівнями хімічного і бактеріального заб-
руднення характеризуються як забруд-
нені й дуже забруднені. Крім того,
збільшується теплове забруднення ба-
сейну (теплові скиди АЕС, промислово-
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міських агломерацій тощо). Основними
хімічними забруднювальними речовина-
ми є нітрити, азот амонійний, біогенні та
органічні речовини, важкі метали, на-
фтопродукти, феноли. Притоки Дніпра
залежно від специфіки техногенної
діяльності районів також значно забруд-
нені. Тому в стратегічному відношенні на
випадок надзвичайних ситуацій природ-
ного і техногенного характеру слід пе-
редбачити резервні (альтернативні) дже-
рела водопостачання міст, насамперед
спроектувати водозабори підземних вод
(де це можливо), залучити кондиційні
шахтні води, підготовити місцеві джере-
ла водопостачання.

Проблема якості питної води. Пи-
тання водокористування та водозабез-
печення стосується багатьох проблем,
найголовнішою з яких є проблема за-
безпечення населення якісною питною
водою. Якість питної води — вирішаль-
ний чинник санітарного та епідемічного
благополуччя населення.

Близько 4,6 мільйона громадян, які
проживають у 161 місті й 100 селищах
міського типу 25 регіонів держави, от-
римують з місцевих джерел питну воду
з відхиленнями від нормативних вимог
за тимчасовими дозволами. В такій воді
підвищені показники загальної твер-
дості, вміст хлоридів, сухих залишків,
сульфатів, фтору, заліза, нітратів, аміа-
ку, мангану. Через відсутність в окремих
населених пунктах місцевих джерел во-
дозабезпечення значна кількість насе-
лення частково чи повністю споживає
привізну питну воду [6].

Для поліпшення якісної складової
питно-господарського водозабезпечен-
ня міст особливу увагу слід приділити
розширенню використання підземних
вод, врахувавши, що в окремих регіонах
питна вода в природному стані за фізи-
ко-хімічними показниками (загальна
мінералізація, твердість, вміст заліза,
фтору тощо) не відповідає нормативам,
що потребує вжиття спеціальних заходів

з водопідготовки.

Позитивним моментом є наявність
у ДСанПІН 2.2.4-171-10 [5] вимоги по-
етапного збільшення кількості показ-
ників безпеки та якості, які контролюють
у питній воді до 52 показників.

Для поліпшення якості питних вод
необхідно замінити застарілі технології
її очищення хлоруванням на сприят-
ливіші щодо впливу на організм людини
(озонування, лазерні, акустичні та інші
впливи).

Вторинне забруднення питних вод.
Якість питної води, яку отримує насе-
лення із централізованих мереж водопо-
стачання, залежить від таких чинників, як
наявність водних ресурсів у регіонах, їх
санітарний стан, ефективність водоохо-
ронних заходів, технічний рівень та
відповідність систем очищення й розпо-
ділу води, стан водогонів тощо. Водно-
час на тлі погіршення якості води повер-
хневих джерел водопостачання, дефіци-
ту водних ресурсів, недостатнього вико-
ристання ресурсів підземних вод на
якість питної води систем централізова-
ного водопостачання негативно вплива-
ють незадовільний технічний стан водо-
провідних споруд і мереж та значна їх
зношеність, несвоєчасне проведення
капітальних і поточних планово-проф-
ілактичних ремонтів та ліквідації
наслідків аварій, постійне відключення
водопроводів від електропостачання,
подача води за графіками, що призво-
дить до її вторинного бактеріального
забруднення, створює небезпечну епі-
демічну ситуацію в різних регіонах краї-
ни.

В останні роки погіршення якості
питних вод у мережах водопостачання
й водовідведення значною мірою обу-
мовлене зростаючим впливом процесів
корозії та підтоплення, що за умов по-
годинної водоподачі призводить до
гідравлічних перетоків забруднень у тру-
бопровідні системи та формування сан-
ітарно-гігієнічного ризику для населен-
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ня (міста Донбасу, АР Крим, Причорно-
мор’я та ін.) [6].

На думку авторів останньої Націо-
нальної доповіді про якість питної води
та стан питного водопостачання в Ук-
раїні у 2016 році [1] рекомендації щодо
розвитку підприємств водопровідно-ка-
налізаційного господарства полягають у
наступному.

1. Посилити роботу із залучення інве-
стицій, в т.ч. і від Міжнародних
фінансових організацій, для можли-
вості модернізації систем водопос-
тачання та/або водовідведення як в
цілому, так і їх окремих елементів.

2. Для покращення якості питної води з
метою досягнення вимог ДСанПіН
2.2.4-171-10 [5] сумісно з відповід-
ними науковими установами прове-
сти комплексні дослідження з вибо-
ру оптимальних методів підготовки
питної води, зокрема:

- знезараження води (мікробіологічні
показники, вміст тригалогенме-
танів);

- видалення органічних речовин з по-
верхневих джерел (показник пер-
манганатної окиснюваності);

- знезалізнення та деманганація підзем-
них вод (показники заліза та марган-
цю).

3. Для підприємств, що використову-
ють воду з підвищеною мінераліза-
цією, розглянути питання щодо за-
безпечення населення якісною пит-
ною водою шляхом облаштування
локальних пунктів розливу.

4. Розробити та розпочати впровад-
ження на підприємствах геоінфор-
маційних систем, провести паспор-
тизацію мереж, що сприятиме цілес-
прямованому зниженню втрат питної
води.

Наведена картина з якістю водо-
провідної питної води в Україні вимагає
пошуку швидких, ефективних та еконо-
мічно обґрунтованих шляхів поліпшення

її якості. З позицій гігієни реальним шля-
хом досягнення цієї мети може стати
доочищення водопровідної питної води
в місцях її безпосереднього споживан-
ня за допомогою побутових фільтрів або
колективних водоочисних систем. У
країнах дальнього зарубіжжя, включаю-
чи США, доочищення водопровідної пит-
ної води розпочалося давно і сприй-
мається населенням як звичайний захід
із поліпшення якості питної води у своє-
му помешканні. У нас це стало можли-
вим із появою на початку 90-х років
минулого століття спершу зарубіжних
індивідуальних фільтрів, а пізніше і ко-
лективних систем малої та середньої
продуктивності, що пропонувалися для
доочищення питної води. Останніми ро-
ками в Україні з’явилися і вітчизняні во-
доочисники різних конструкцій, що ви-
робляються з імпортних і вітчизняних
елементів. Найбільшого поширення у
нас набули побутові фільтри. Колективні
водоочисні системи, хоча і мають пере-
ваги перед фільтрами, використовують-
ся ще обмежено (окремі багатоповер-
хові будинки, дошкільні та шкільні зак-
лади, лікарні тощо). Соціологічне опиту-
вання, проведене нами та деякими
іншими дослідниками, засвідчило, що
населення загалом позитивно сприймає
доочищення водопровідної питної води
із використанням різних водоочисників,
що дає змогу досягти суттєвого пол-
іпшення якості питної води. Доочищен-
ня водопровідної питної води безпосе-
редньо в місцях її споживання в умовах
сьогодення є найбільш реальним шля-
хом забезпечення населення якісною
питною водою.

Реалізація цього заходу не потре-
бує значного державного фінансування,
у помешканнях доочищення питної води
здійснюється за особисті кошти жителів,
а для громадських будівель (школи,
лікарні тощо) кошти можуть надавати
держава або спонсори. Загальнодер-
жавною програмою «Питна вода Украї-
ни» на 2006—2020 роки [7], що вико-
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нується в країні, шлях поліпшення якості
водопровідної питної води з використан-
ням побутових і колективних водоочис-
ників вважається найбільш перспектив-
ним і потребує швидшого впроваджен-
ня. У системах централізованого питно-
го водопостачання та пунктах розливу
питної води планується встановити 23
000 станцій (установок) доочищення
питної води. У першу чергу їх викорис-
товуватимуть у регіонах з кризовою еко-
логічною ситуацією, а також для осна-
щення лікувально-профілактичних,
шкільних і дошкільних закладів,
підприємств харчової промисловості та
громадського харчування.

Висновок

У вищенаведених даних літератури
нема жодного слова щодо необхідності
впровадження нових технологій очищен-
ня та знезараження води, як це декла-
рується згаданими законами [2,3,7]. Тут
буде прийнятним порівняння двох цифр.
За офіційними даними сфера водопос-
тачання у 2018 р. вперше за 6 років от-
римала фінансування на рівні 200 млн
грн. У доповіді Агентства США з Міжна-
родного розвитку «Розширення досвіду
реформування сфери комунальних по-
слуг» (2008 р.), за якою для доведення
води до нормативних вимог необхідно
або міняти технології водоочищення, або
використовувати нові реагенти, сумар-
ний обсяг інвестицій повинен був скла-
дати 200 млрд грн. Тому, слід вважати
вкрай необхідним термінове виконання
вищезгаданих законів шляхом фінансу-
вання галузі як державою, так і шляхом
покращання інвестиційного клімату у цій
сфері. Тому, що, за оцінками закордон-
них експертів, кожний долар, інвестова-
ний у воду і поліпшення санітарних умов,
приносить економічну вигоду у розмірі
7-12 доларів.
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Резюме (Summary)

Актуальність теми. Серед 130 000 хімічних речовин і матеріалів, що засто-
совуються в різних галузях світової економіки, полімерні і синтетичні композиції
складають більше 2/3, а їх щорічне виробництво перевищує 300 млн. т. Пріори-
тетну значимість і специфічну модель для досліджень представляють полімери
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транспортного призначення, оскільки ця галузь є системоутворюючою в сучасній
економіці і споживає більше 18 % усіх вироблених у світі полімерних матеріалів
(ПМ). Насиченість полімерами сучасних транспортних засобів досягає 10 м2 по-
верхні полімерів на кожен м3 повітря приміщень з постійним перебуванням лю-
дей. Однак багато гігієнічних аспектів проблеми безпечного застосування ПМ на
транспорті вивчені недостатньо.

Мета дослідження — обґрунтування і розробка наукових підходів до систе-
ми гігієнічної регламентації ПМ транспортного призначення в штатних умовах
експлуатації і при виникненні надзвичайних ситуацій на основі вивчення токсико-
лого-гігієнічних властивостей і закономірностей міграції в навколишнє середо-
вище сукупності їх компонентів, як в модельних умовах (лабораторні досліджен-
ня), так і під час експлуатації транспортних засобів.

Матеріали та методи. Проведено випробування 328 ПМ різних класів, при-
значених для застосування в автомобілебудуванні, вагонобудуванні, сучасній
військовій техніці як конструкційних, декоративно-оздоблювальних, тепло-, шумо-
, вібро- і гідроізоляційних, а також кабельної та електротехнічної продукції. 38
матеріалів (11,6 %) за своїми токсиколого-гігієнічних властивостей було відхиле-
но. Дослідження проведені методами газової хроматографії, хромато-мас-спек-
трометрії та атомної абсорбції, а також з використанням розроблених за участю
автора установки і оригінального методу випробувань кабельної продукції на
токсичність продуктів горіння. Запропоновано новий показник гігієнічної безпеки
полімерного матеріалу (ІПГБ ПМ) з урахуванням гігієнічно значимих співвідно-
шень і насиченості матеріалу в приміщенні транспортного об’єкта з постійним
або перманентним перебуванням людей.

Результати. Встановлено закономірності токсікокінетікі, особливості міграції
в повітря кабін, салонів, приміщень з постійним перебуванням людей газо-паро-
аерозольної суміші компонентів, залежність якісних і кількісних показників хімічно-
го забруднення від виду, фізико-хімічних властивостей, насиченості і супутніх умов
експлуатації (температура, вологість повітря, вібрація тощо). В натурних хіміко-
аналітичних і гігієнічних дослідженнях на об’єктах автомобільного, водного, зал-
ізничного та громадського транспорту визначено склад і рівні хімічного забруд-
нення повітря службових, пасажирських і громадських приміщень. Сумарне заб-
руднення залізничних вагонів летючими сполуками оцінюється величиною від 4,2
до 11,8 балів. У відібраних в салонах транспортних засобів зразках пилу (в понад
90 % зразків) виявлені полібромдіфенілефіри (антипірени) і ефіри фталевої кис-
лоти (пластифікатори) в діючих концентраціях.

Висновки. Виявлені в модельних і натурних дослідженнях летючі низькомо-
лекулярні речовини і сполуки (53-х найменувань), що мігрують з ПМ, представ-
ляють комплексну систему, якій притаманні певні закономірності токсікокінетіки
і токсікодінаміки в залежності від насиченості, подовжених періодів безперерв-
ної (протягом доби, неділь і місяців) експозиції, рівнів міграції, співвідношень
компонентів. що лежить в основі істотного впливу на характер формування
хімічного забруднення в просторово-часових координатах з урахуванням строків
експлуатації ПМ, механізмів комбінованої і поєднаної дії в особливих умовах ек-
сплуатації на транспортних засобах (підвищена температура, вологість повітря,
вібрація, електромагнітне випромінювання тощо). Широкий асортимент матері-
алів і різноманітність фізико-хімічних, технологічних, експлуатаційних і небезпеч-
них в гігієнічному плані властивостей ПМ вимагають подальшої стандартизації
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методичних підходів, контролю за обмеженнями областей і масштабів застосу-
вання, а також наукового обґрунтування і розробки нових вимог до гігієнічної
регламентації ПМ транспортного призначення.

Ключові слова: полімери транспортного призначення, гігієна застосування,
токсичні компоненти, міграція, закономірності, гігієнічна регламентація

Актуальность темы. Среди 130 000 химических веществ и материалов, при-
меняемых в различных отраслях мировой экономики, полимерные и синте-
тические композиции составляют более 2/3, а их ежегодное производство пре-
вышает 300 млн. т. Приоритетную значимость и специфическую модель для ис-
следований представляют полимеры транспортного назначения, поскольку эта
отрасль является системообразующей в современной экономике и потребляет
более 18 % всех производимых в мире полимерных материалов (ПМ). Насыщен-
ность полимерами современных транспортных средств достигает 10 м2 поверх-
ности полимеров на каждый м3 воздуха помещений с постоянным пребыванием
людей. Однако многие гигиенических аспекты проблемы безопасного примене-
ния ПМ на транспорте изучены недостаточно.

Цель исследования — обоснование и разработка научных подходов к сис-
теме гигиенической регламентации ПМ транспортного назначения в штатных
условиях эксплуатации и при возникновении чрезвычайных ситуаций на основе
изучения токсиколого-гигиенических свойств и закономерностей миграции в
окружающую среду совокупности их компонентов, как в модельных условиях
(лабораторные исследования), так и во время эксплуатации транспортных
средств.

Материалы и методы. Проведены испытания 328 ПМ различных классов,
предназначенных для применения в вагоностроении, автомобилестроении, со-
временной военной технике в качестве конструкционных, декоративно-отделоч-
ных, тепло-, шумо-, вибро- и гидроизоляционных, а также кабельной и электро-
технической продукции. 38 материалов (11,6 %) по своим токсиколого-гигиени-
ческим свойствам было отклонено. Исследования проведены методами газовой
хроматографии, хромато-масс-спектрометрии и атомной абсорбции, а также с
использованием разработанных с участием автора установки и оригинального
метода испытаний кабельной продукции на токсичность продуктов горения. Пред-
ложен новый показатель гигиенической безопасности полимерного материала
(ИПГБ ПМ) с учетом гигиенично значимых соотношений и насыщенности мате-
риала в помещении транспортного объекта с постоянным или перманентным
пребыванием людей.

Результаты. Установлены закономерности токсикокинетики, особенности
миграции в воздух кабин, салонов, помещений с постоянным нахождением лю-
дей газо-паро-аэрозольной смеси компонентов, зависимость качественных и
количественных показателей химического загрязнения от вида, физико-химичес-
ких свойств, насыщенности и сопутствующих условий эксплуатации (температу-
ра, влажность воздуха, вибрация и т.д.). В натурных химико-аналитических и
гигиенических исследованиях на объектах автомобильного, водного, железно-
дорожного и общественного транспорта определены состав и уровни химичес-
кого загрязнения воздуха служебных, пассажирских и общественных помеще-
ний. Суммарное загрязнение железнодорожных вагонов летучими соединения-
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ми оценивается величиной от 4,2 до 11,8 баллов. В отобранных в салонах транс-
портных средств образцах пыли (в более 90 % образцов) обнаружены полибром-
дифенилэфиры (антипирены) и эфиры фталевой кислоты (пластификаторы) в
действующих концентрациях.

Выводы. Определенные в модельных и натурных исследованиях летучие
низкомолекулярные вещества и соединения (53-х наименований), мигрирующие
из ПМ, представляют комплексную систему, которой присущи определенные
закономерности токсикокинетики и токсикодинамики в зависимости от насыщен-
ности, удлиненных периодов непрерывной (в течение суток, воскресений и ме-
сяцев) экспозиции, уровней миграции, соотношений компонентов. что оказыва-
ет существенное влияние на характер формирования химического загрязнения
в пространственно-временных координатах с учетом сроков эксплуатации ПМ,
механизмов комбинированной и сочетанного действия в особых условиях эксп-
луатации на транспортных средствах (повышенная температура, влажность воз-
духа, вибрация, электромагнитное излучение и т.д.). Широкий ассортимент ма-
териалов и разнообразие физико-химических, технологических, эксплуатацион-
ных и опасных в гигиеническом плане свойств ПМ требуют дальнейшей стан-
дартизации методических подходов, контроля за ограничениями областей и
масштабов применения, а также научного обоснования и разработки новых тре-
бований к гигиенической регламентации ПМ транспортного назначения.

Ключевые слова: полимеры транспортного назначения, гигиена применения,
токсичные компоненты, миграция, закономерности, гигиеническая регламен-
тация

Background. Among 130,000 chemicals and materials used in various sectors of
the global economy, polymeric and synthetic compositions reach for more than 2/3,
and their annual production exceeds 300 mln. t. The priority importance and research-
specific model are transport polymers, since this branch is system-oriented in the
modern economy and consumes more than 18 % of all polymeric materials (PM)
produced in the world. The saturation of modern vehicles with PM reaches 10 m2 of
polymer surface for every m3 of indoor air with a constant stay of people. However,
many hygienic aspects of the problem of safe use of PM in transport branch are not
well understood.

The purpose of the study was to substantiate and develop scientific approaches
to the system of hygienic regulation of PM transport assignments under standard
operating conditions and in case of emergency situations, on the basis of study of
their toxicological and hygienic properties and patterns of migration into the
environment of their components, as in the model conditions (laboratory tests), and
during the operation of the vehicles.

Materials and methods. The testing and admitting of 328 PM of various classes
in automobile, railway vagons, marine vessels construction, and modern military
equipment as structural, decorative finishing, heat, noise, vibration and waterproofing,
as well as cable and electrical products, has been approved. 38 materials (11.6 %)
were rejected for their toxicological and hygienic properties. The research was carried
out using methods of gas chromatography, mass spectrometry and atomic absorption,
a hardware complex for the evaluation of toxic products of thermooxidative destruction,
as well as with the use of the design developed by the author and the original method
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of cable products testing for the toxicity of combustion products. A new integral index
of hygienic safety of PM (IGBT PM) is proposed, taking into account hygienically
significant correlations and saturation of the material in the premises of a transport
objects with сщтыефте щк permanent residence of people.

Results. The laws of toxicokinetic, features of migration to the air of cabins, salons,
rooms with a constant presence of people of the gas-vapor-aerosol mixture, the
dependence of qualitative and quantitative indicators of the type of chemical pollution,
physical and chemical properties, saturation and associated operating conditions
(temperature, humidity, vibration, etc.). In field chemical analysis and hygienic studies
at railway, automobile and public transport facilities, the composition and levels of
chemical pollution of the air from service, passenger and public premises were
determined. The total pollution of railway vagons with volatile compounds is estimated
to be from 4.2 to 11.8 points. Dust pollution was selected in the vehicle salons, besides,
polybromodiphenylene esters (flame retardants) and phthalic acid esters (plasticizers)
were detected in more than 90 % of the samples.

Conclusions. The volatile low molecular weight substances and compounds (53
titles), determined in the model and field studies, represent a complex system of
pollutants, which has certain patterns depending on the saturation, the elongated
periods of the exposure (during the days, weeks and months), the migration levels,
and the ratios of the components. They imposes certain peculiarities on the nature of
the formation of chemical pollution in the spatial-temporal aspect, taking into account
the periods of operation of PM, the mechanisms of combined and conjunctive action
in special conditions of using on vehicles (elevated temperature, humidity, vibration,
electromagnetic radiation, etc.). A wide range of materials and a variety of physico-
chemical, technological, operational and hygienically hazardous properties of PM
require further standardization of methodological approaches, control over constraints
on the scope, as well as scientific substantiation and development of new requirements
for the hygienic regulation of PM for transport applications.

Key words: polymers for transport application, hygiene of use, toxic components,
migration, patterns, hygienic regulation

Актуальність. Серед 130 тисяч
хімічних речовин і матеріалів, що зас-
тосовуються в різних галузях світової
економіки, полімерні і синтетичні ком-
позиції складають більше 2/3, а їх щор-
ічне виробництво, за даними Євро-
пейської економічної комісії (2016), пе-
ревищує 300 млн. т.[1]. Полімери як
альтернатива традиційним матеріалам
стали одним з показників і предикторів
науково-технічного прогресу у всіх га-
лузях економіки і сферах життєдіяль-
ності людини на нашій планеті [2]. З
ними асоціюються інноваційні техно-
логії, що забезпечують життєдіяльність
людини на землі, під водою і в космосі.
Однак, наявність у багатьох з них нега-

тивних та небезпечних для здоров’я
працюючих і населення небезпечних
властивостей, зажадали вже на перших
етапах «тотальної полімеризації» у
другій половині ХХ століття розробки і
застосування засобів і методів комп-
лексного контролю і управління
хімічною безпекою [3]. Це призвело до
появи і розвитку нового напрямку в су-
часному природознавстві — гігієни і
токсикології полімерних матеріалів. У
зв’язку з цим слід нагадати, що біля
витоків нової наукової дисципліни сто-
яли Л.І, Медведь і І.М. Трахтенберг [4],
а в її фундаментальні основи вагомий
внесок внесли українські вчені, такі як
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К.І. Станкевич, В.О. Шефтель, Н.Є. Во-
лощенко, В.Н. Чекаль, Л.М. Шафран,
А.М. Шевченко, А.П. Яворівський та ін.
[5-7]

Не применшуючи значення досяг-
нутих результатів створеною в 70-х ро-
ках минулого століття системою
гігієнічного нормування і безпечного
застосування полімерних і синтетичних
матеріалів, слід звернути увагу на той
незаперечний факт, що за минулі 5 де-
сятиліть істотно змінилися склад, фізи-
ко-хімічні, технологічні та експлуатаційні
властивості, перелік пріоритетних
класів полімерів та допоміжних компо-
нентів, розширилася сфера застосуван-
ня та були встановлені інші, важливі в
токсиколого-гігієнічному плані, характе-
ристики сировини, матеріалів і виробів
(T.J. Lentz et al., 2009 [8], A. Ballesteros-
Gуmez et al., 2016 [9]).

Все це поставило на порядок ден-
ний необхідність перегляду і суттєвого
оновлення наукового підґрунтя сучас-
ного гігієнічного регламентування пол-
імерів, а по суті, обґрунтування і роз-
робки нових підходів до створення ком-
плексної системи, яка покликана забез-
печити хімічну безпеку полімерного
компоненту антропогенно зміненого
довкілля для здоров’я працюючих і на-
селення на основі сучасних уявлень про
полімери як фактори малої інтенсив-
ності в звичайних (штатних) умовах ек-
сплуатації близько до концепції «хворо-
го житла» [10,11] та інтенсивного, не-
рідко небезпечного для життя, впливу
на людей у надзвичайних ситуаціях [12].

В цьому плані пріоритетну зна-
чимість і специфічну для досліджень
модель представляють полімери транс-
портного призначення, оскільки ця га-
лузь є системоутворючою в сучасній
економіці і споживає більше 18 % усіх
виробляємих у світі полімерних матер-
іалів [13]. У сучасному автомобілі вміст
полімерних матеріалів досягає 19 %
його маси, в одному пасажирському

вагоні використовується до 3,5 т пол-
імерів, а маса конструкцій з полімерних
композиційних матеріалів в літаках АН-
124 досягає 5,5 т. Фюзеляж і крила но-
вого лайнера «Боїнг -787» на 50 % за-
гальної маси представлені полімерами
[14]. Експлуатація полімерних виробів
на транспорті відбувається в екстре-
мальних умовах (інтенсивні механічне,
температурне, шумове та вібраційне
навантаження). Насиченість полімера-
ми сучасних транспортних засобів до-
сягає 10 м2 поверхні полімерів на ко-
жен м3 повітря приміщень з постійним
перебуванням людей [15]. Все це ви-
суває підвищені вимоги до технологіч-
них, експлуатаційних, токсиколого-
гігієнічних якостей і безпеки полімерних
матеріалів транспортного призначення
для людини і навколишнього середови-
ща. Останнє витікає з трьох основних
позицій:

- транспорт є системоутворюючою
галуззю економіки, в якій зайняті
мільйони працівників;

- обслуговує практично все населен-
ня Землі в якості пасажирів і ту-
ристів;

- входить в число провідних забруд-
нювачів навколишнього середови-
ща [16].

З урахуванням цих особливостей,
зростанням обсягу, постійним оновлен-
ням номенклатури, розширенням сфер
застосування полімерних матеріалів
(ПМ) транспортного призначення, акту-
альною проблемою профілактичної ме-
дицини в цій області є створення нової
комплексної системи забезпечення
хімічної безпеки не тільки в транс-
портній галузі, а й на національному та
глобальному рівнях в цілому [17]. Сис-
тема повинна будуватися на основі роз-
робки критеріїв і методів вивчення не-
безпечних властивостей, розкриття
механізмів токсичності та небезпеки
для здоров’я працюючих, населення і
навколишнього середовища, доказової
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аргументації наукових принципів
гігієнічного регламентування, в тому
числі і полімерних матеріалів.

Враховуючи вищевикладене, ме-

тою даного етапу багатопланової ком-
плексної роботи стало обґрунтування та
розробка наукових підходів до системи
гігієнічної регламентації полімерних
матеріалів транспортного призначення
в штатних умовах експлуатації і при
виникненні надзвичайних ситуацій на
основі вивчення їх токсиколого-
гігієнічних властивостей та законо-
мірностей міграції у оточуюче середо-
вище їх компонентів, як в модельних
умовах (лабораторні дослідження), так
і під час експлуатації транспортних за-
собів.

Матеріали та методи досліджень

 Проведено випробування і допу-
щено до застосування 328 полімерних
матеріалів різних класів, що застосову-
ються у вагонобудуванні, автомобілебу-
дуванні, сучасній військовій техніці в
якості конструкційних, декоративно-оз-
доблювальних, тепло-, шумо-, вібро- та
гідроізоляційних, а також кабельної та
електротехнічної продукції. При цьому
38 матеріалів (11,6 %) за своїми токси-
колого-гігієнічними властивостями було
відхилено. При виконанні даної роботи
був розроблений та використаний ком-
плексний підхід, який передбачав про-
ведення широкого спектру санітарно-

хімічних та токсиколого-гігієнічних дос-
ліджень.

Санітарно-хімічні методи включа-
ли визначення міграції летких компо-
нентів у повітря та модельні середови-
ща. Натурні дослідження з виявлення
забруднення повітря транспортних за-
собів проведені в купе пасажирських
вагонів (по 3-х одиниць кожного транс-
портного засобу). Для відбору зразків
повітря використовували аспіратори
“Тайфун” і установка пневматична УП
12/115Ф СРЗ з мережевим і автоном-
ним електроживленням. Під час прове-
дення санітарно-гігієнічних досліджень
в лабораторних умовах полімерних ма-
теріалів досліджувалися при різних тем-
пературних режимах (20, 40 та 60оС) із
застосуванням кліматичної камери
«Аналітика-тест» (заводський № 004) та
ексикаторів об’ємом 10 л. Досліджен-
ня сумішей, що утворювалися при тер-
модеструкції та піролізі ПМ, проводили
на спеціальній експериментальній уста-
новці для випробування кабельної про-
дукції згідно патентам України [18, 19]
із застосуванням камери для експозиції
тварин об’ємом 100 л. (Рис. 1.). Дана
установка дозволяє досліджувати ка-
бельну і електротехнічну продукцію, а
також пластикати для виробництва ка-
бельної продукції із урахуванням умов
експлуатації, коли міграція летких про-
дуктів термодеструкції та піролізу йде
не з загальної маси матеріалу, а по

довжині виробу. При цьому змінюєть-
ся сценарій терморозкладання і про-
являються властивості вогнезахище-
них матеріалів — йде процес само-
затухання з утворенням іншого спек-
тру летких продуктів термодеструкції.

Санітарно-хімічні дослідження
також використовували для визначен-
ня складу і рівнів міграції хімічних
речовин під час моделювання умов
експлуатації полімерних матеріалів, а
також процесів їх термодеструкції.
При цьому застосовували методи га-
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зової хроматографії,
хромато-мас-спект-
рометрії, фотоколо-
риметрії, спектро-
фотометрії, атомно-
емісійні згідно МВ
8.8.2.4-127-2006
[20]. Переліки зас-
тосованих методів
та хімічних сполук,
що визначалися під
час проведення
досліджень, наве-
дені в табл. 1.

Рівень запиленості оцінювали за-
гально прийнятим ваговим методом
після відбору зразків аспірацією (при-
стосований пилосос, електроаспіратор)
на фільтри типу АФА.

За результатами хіміко-аналітич-
них досліджень була проведена оцінка
гігієнічної безпеки типових зразків і
розраховано запропонованій нами
інтегральний показник гігієнічної безпе-
ки полімерного матеріалу (ІПГБ ПМ) із
урахуванням гігієнічно значущих
співвідношень та насиченості матеріа-
лу у приміщенні транспортного об’єкту
з постійним або перманентним перебу-
ванням людей.

ІПГБ ПМ розраховували за форму-
лою 1:

ІПГБ ПМ (бали) =  (С
реч

/ГДК
а.п

ЧК
н
)ЧК

нас
.

пм

 (1)

де С
реч — 

визначена концентрація
хімічної речовини в модельних або
натурних умовах при насиченості
матеріалом 1м2/м3;

ГДК
а.п — 

гігієнічний норматив хімічної
речовини у атмосферному повітрі;

К
н
 — коефіцієнт, що враховує клас не-

безпеки хімічної речовини: 4-й клас
— 1 бал, 3-й клас — 1,2 бали, 2-й
клас — 1,4 бали, 1-й клас — 1,6
бали;

К
нас

.
 пм

 — коефіциент, що враховує на-
сиченість ПМ на об’єкті:

 > 0,5 м2/м3– 0,5 бали, 0,5-1 м2/
м3– 1 бал, 1-5 м2/м3– 2 бали, 5-10 м2/
м3 — 3 бали, більше 10 м2/м3 — 4 бали.

Застосування показника ІПГБ ПМ
сприяло об’єктивізації результатів ком-
плексної оцінки матеріалів і є придат-
ним для застосування у інформаційних
системах для проектування та будуван-
ня транспортних об’єктів та систем.

Статистичну обробку результатів
експериментальних досліджень прово-
дили параметричними та непарамет-
ричними методами [21, 22] із застосу-
ванням стандартного пакету програм у
Microsoft® Office Excel 2003 (ліцензій-
ний № 74017–640–0000106–57490).

Результати проведених

досліджень.

Одержані данні свідчать (рис. 2),
що найбільш поширеною з досліджених
матеріалів були композитні, які мали
основою поліефірні смоли (ПЕ), до
складу яких введений стирол (до 30 %
маси матеріалу). Друге місце посідають
матеріали на основі поліаміду (ПА) (до
цієї групи відносяться амінопласти, які
теж використовуються як конструкційні,
а також декоративно-оздоблювальні
матеріали (зокрема, текстильні вироби
із поліамідного волокна). На третьому
місці — полівінілхлоридні (ПВХ) матер-
іали. Це в основному пластифіковані
матеріали — вінілісшкіра, лінолеум ПВХ,
у меншій частині — не пластифіковані
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пластики). Окремо розглядалися
матеріали для кабельної та елек-
тротехнічної продукції. Серед них
питома вага пластифікованих ПВХ
матеріалів складала більш ніж 65
% від загальної кількості дослід-
женої продукції цієї групи. На чет-
верте місце вийшли матеріали на
основі фенол-формальдегідних
смол (декоративно-оздоблю-
вальні — паперово-шаруваті пла-
стики, ламінати, а також теплоізо-
ляційні матеріали (ТІМ)). Менше ніж 10
% прийшлося на матеріали з іншими
зв’язуючими — епоксидними, акрило-
вими смолами, еластомери, пінополіу-
ретани (ППУ), поліетилен тощо.

Під час проведення лабораторних
досліджень полімерів транспортного
призначення за стандартною схемою
були визначені 53 речовини, три з них
— вінілхлорид, толуілендіізоціанат та
бенз (а)пірен відносяться до першого
класу небезпеки, 17 — другого, 17 —
третього, 16 — четвертого класів за
ГОСТ 12.1-007-76 [23] та за нормати-
вами «Гранично допустимими концент-
раціями хімічних і біологічних речовин
в атмосферному повітрі населених
місць» (затверджені ГДСЛ від

03.03.2015). [24]. Їх концентрації у
повітрі модельних камер та транспорт-
них об’єктів, а також комбінації компо-
нентів характеризувалися вираженими
відмінностями, що ускладнює зістав-
лення за ступенем небезпеки для зна-
ходяться в контакті з ними людей. Ви-
користання інтегрального показника су-
марної міграції істотно полегшує цей
процес і дає можливість кількісно оці-
нити матеріал з гігієнічних позицій в
конкретному контексті проектованого
транспортного об’єкта (табл. 2).

Як видно з наведених в таблиці да-
них, оцінка матеріалів за ІПГБ ПМ по-
казала, що найбільш несприятливими
за хімічними критеріями є склопластик,
на другому місці — паперово-шарува-

тий пластик, на треть-
ому — пластик спіне-
ний PVC-UL. В першу
чергу, це пов’язано з
міграцією хімічних ре-
човин, а також висо-
кою насиченістю ма-
теріалів у салоні
транспортного засо-
бу. В умовах реальної
експлуатації до по-
гіршення гігієнічних
властивостей ПМ
може привести підви-
щення температури в
салонах у літній пері-
од, а також відсутність
належного повітрооб-
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міну. Тому модель
і н т е г р а л ь н о г о
гігієнічного показни-
ка безпеки слід по-
довжувати.

В ході виконан-
ня роботи були та-
кож проведені на-
турні хіміко-аналітичні та гігієнічні дос-
лідження на 12 об’єктах залізничного,
автомобільного і громадського транс-
порту: пасажирські вагони Одеської
залізниці, легкові та вантажні авто-
мобілі, автобуси та тролейбуси. Резуль-
тати моніторингових досліджень паса-
жирських вагонів показали, що основ-
ними забруднювачами повітряного се-
редовища є компоненти розчинників
(ацетон та ксилоли), з мономерів вияв-
лені стирол, бензол, фенол і формаль-
дегід. При цьому міграція ацетону пе-
ревищувала ГДК а.п. в 1,2-1,5 рази в 2-
х точках, ксилолів — у 1,4-1,8 рази в 5-
ти точках різних вагонів. Стирол пере-
вищував ГДК в 2,0-3,5 тільки у одному
вагоні, що може бути повґязано із зас-
тосуванням певних видів склопластиків.
Перевищення ГДК

сс
. фенолу в 1,2-2,2

рази виявлено в 7-мі точках, формаль-
дегіду (в 1,2-1,5 рази) — в чотирьох
приміщеннях всіх досліджених вагонів.
Вірогідно, міграція цих компонентів по-
в’язана із високою насиченістю об’єму
купейних вагонів декоративними папе-
рово-шаруватими пластиками. Переви-
щення нормативу для бутилакрилату —
у 1,3-1,7 разів, і для етилацетату — у
1,3 -1,4 рази виявлено у 2-х точках.

Таким чином, сумарне забруднен-
ня пасажирських вагонів леткими спо-
луками (сума відношень знайдених кон-
центрацій всіх речовин до їх ГДК

сс.) 
скла-

дало від 4,2 до 11,8 балів. Серед з виз-
начених речовин шість відносяться до
другого класу небезпеки, п’ять — до
третього і чотири — до четвертого кла-
су. У трьох випадках клас небезпечності
за результатами досліджень (у по-

рівнянні з традиційними) було уточне-
но.

Для вивчення ролі синтетичних
матеріалів в пилоутворенні в процесі
експлуатації транспортних засобів були
проведені дослідження зразків пилу з
повітря, та пилу, що осіла на поверхнях
інтер’єру у пасажирських салонах ва-
гонів та автомобілів. Одержані резуль-
тати свідчать, що запиленість повітря
приміщень транспортних засобів дос-
татньо велика — практично у 20 % проб
рівень пилу перевищував ГДК. Вторин-
ним джерелом забруднення повітря
приміщень є седименти пилу, що осі-
дають на поверхнях полиць вагонів,
сидінь автотранспорту, підлозі), а їх
маса досягає 430-590 мг/м2 площі
відповідного приміщення.

Практично у всіх пробах седи-
ментів, відібраних в транспортних засо-
бах (біля 90 %), виявлені полібромди-
фенілефіри та ефіри фталевої кислоти
(табл. 2). З представлених в таблиці 3
даних видно, що у відібраних зразках
седиментів пилу зустрічаються
бромвмісні антипірени (від 1/4 до 2/3
досліджених зразків), які застосовують-
ся для зниження горючості ПМ і здатні
при довготривалій експлуатації виробів
мігрувати з об’єму матеріалу на його
поверхню.

Найбільший вміст у зразках пилу
перепадає на ефіри фталевої кислоти,
що широко використовуються в пол-
імерних та лакофарбових матеріалах як
пластифікатори. У кількісному відно-
шенні вміст броморганічних сполук
склав 3,5-12,4 мг/10 г пилу, а ЕФК —
1,9-6,8 мг/10 г пилу. У зразках зовніш-
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нього пилу ці сполуки були відсутні.
Забруднення електротранспорту
ПБДФЕ обумовлено великою насичені-
стю трамваїв і тролейбусів електрооб-
ладнанням та кабельними виробами, в
яких вміст антипіренів даного типу є
максимальним. В легкових автомобілях
та пасажирських вагонах джерелами
міграції антипіренів є переважно конст-
рукційні та декоративно-оздоблювальні
матеріали з найбільш високою питомою
вагою у поверхневій насиченості пол-
імерів.

Проведені дослідження були до-
повненні більш розгорнутою схемою
випробувань типових представників
полімерних матеріалів в різних темпе-
ратурних режимах з урахуванням тер-
міну експозиції, насиченості та строків
експлуатації з моменту виробництва. З
урахуванням того, що у сучасному ви-
робництві полімерів транспортного
призначення домінують полістирольні
матеріали (входить до складу склопла-
стиків, утеплювачів тощо), вже на пер-
ших етапах роботи було досліджено
кінетику міграції мономеру стиролу, а
одержані результати були детально
викладені у попередньому повідомленні
[25]. Вивчення динаміки міграції летких
хімічних речовин при різних термінах
експозиції показало, що їх максимальні
концентрації (за винятком, наприклад,
формальдегіду з фенол-формальдегід-
них пластиків та деревно-волокнистих
плит) виявляються не на 2-3-й (як ви-
магають діючі методичні документи), а
тільки на 4-7 день експозиції при більш
широкому температурному діапазоні
(не 20 — 40, а 60 0С). Позиція усклад-
нюється послідовною зміною хімічного
складу повітря камери при подовженні
експозиції. Тому концепція ведучого
небезпечного компоненту для «пол-
імерного середовища» життєдіяльності
людини у транспортному засобі (в пер-
шу чергу, довгострокового перебуван-
ня — морські, річкові судна, паса-

жирські автобуси, залізничні паса-
жирські вагони) не прийнятна. Щодо
строків модельної експозиції та темпе-
ратури в камері, то для більш об’єктив-
ної токсиколого-гігієнічної оцінки необ-
хідно збільшувати час термостатування
до 7 діб при температурі 40 і 60 0С.

Інша закономірність міграції лет-
ких сполук спостерігалася у відношенні
волокнистих теплоізоляційних матері-
алів на фенол-формальдегідному зв’я-
зуючому. Наростання динаміки виділен-
ня фенолу і формальдегіду із даних
матеріалів спостерігалося на протязі 15
діб, це пов’язано із незамкнутою трук-
турою виробів, внаслідок чого міграція
хімічних речовин йде не тільки з по-
верхні матеріалу, а й з усієї його маси.
Цю особливість потрібно враховувати
при проведенні санітарно-гігієнічних
досліджень, що моделюють умови екс-
плуатації.

Особлива увага у плані хімічної
безпеки ПМ приділяється можливості
утворення токсичних продуктів при тер-
модеструкції матеріалів, що виникає під
час надзвичайних ситуацій (пожеж). Як
показали результати проведених нами
досліджень [], найбільша кількість ток-
сичних продуктів утворюється при тем-
пературі безполуменевого горіння (350-
400 0С) для пластифікованих ПВХ мате-
ріалів, поліамідів, поліолефінів, елас-
томірів, полістиролів. Максимальне ви-
ділення пластифікаторів із ПВХ матері-
алів спостерігається при температурі
300 °С, із підвищенням температури
знижується, що необхідно враховувати
при дослідженні даного виду продукції.
При температурному режимі полум’я-
ного горіння (750 0С) слід досліджувати
тільки термостійкі матеріали — склоп-
ластики, волокнисті теплоізоляційні
матеріали тощо.

В ході проведення широкого кола
досліджень з оцінки токсичності про-
дуктів термодеструкції кабельної про-
дукції, що складається з декількох ком-
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понентів, та електротехнічних виробів
були розроблені нові підходи до їх ток-
сиколого-гігієнічної оцінки. Характер-
ний для цієї групи матеріалів лонгітуд-
ний процес розповсюдження вогню
враховується шляхом застосування
нової установки та методу досліджен-
ня, що захищені відповідними патента-
ми, і дозволяє моделювати умови гор-
іння даного виду полімерної продукції.
Такий підхід дозволив значно підвищи-
ти об’єктивність результатів випробу-
вань кабельної продукції і надійність
дозвільної оцінки за даними спостере-
жень на практиці [25, 26].

Обговорення результатів

дослідження

Аналіз літературних джерел та
проведених власних токсиколого-
гігієнічних досліджень, за останні деся-
тиріччя суттєво змінився асортимент та
об’єми застосування полімерних мате-
ріалів у транспортній галузі. Якщо до
2000-х років використовувалися пере-
важно матеріали на основі фенол-фор-
мальдегідних, епоксидних смол та ПВХ,
то на сучасному етапі — на перше місце
виходять полімерні композитні матері-
али (ПКМ) на основі співполімерів не-
насичених поліефірних смол з полісти-
ролом, стирол-акрилонітрил-метилме-
такрилатні сополімери, АБС пластики,
амінопласти, вуглецеві пластики на ос-
нові нанотехнологій тощо [2, 6]. До
складу сучасних матеріалів вводять ве-
лику кількість різноманітних допоміжних
речовин та модифікуючих добавок, пе-
релік яких значно розширився у по-
рівнянні з минулим періодом [27]. Роз-
робка нових добавок до пластичних мас
є одним з найбільших технічних досяг-
нень останнього десятиліття. Саме
вдосконалення технології виготовлення
КПМ дозволило поліпшити якість, роз-
ширити асортимент і збільшити вироб-
ництво рентабельних синтетичних пла-
стиків. Але питання хімічної безпеки
таких матеріалів залишається значною

мірою відкритим. Тому наукові дослід-
ження в цьому перспективному напрям-
ку мають бути подовжені. Вони стануть
основою реформування і суттєвого
підвищення ефективності системи
гігієнічного регламентування полімер-
них матеріалів транспортного призна-
чення.

Висновки

1. За результатами комплексної
гігієнічної оцінки 328 полімерних мате-
ріалів транспортного призначення, на-
турних дослідженнях на 27 об’єктах ав-
томобільного, водного, громадського
електричного, залізничного транспорту
показано, що за останні два десяти-
річчя відбулися суттєві зміни у асорти-
менті, сфері застосування, технологіч-
них і експлуатаційних характеристиках
ПМ, що призвело до значних гігієнічно
значущих наслідків в умовах праці знач-
них контингентів робітників транспорту,
кількісних і якісних показниках хімічно-
го навантаження на організм працюю-
чих і експонованих верств населення у
повсякденних умовах та надзвичайних
ситуаціях.

2. В основі негативного токсиген-
ного впливу на здоров’я і ризиків для
життя людей, як і в попередні роки,
вирішальне значення мають призначен-
ня, види ПМ, що застосовуються в га-
лузі, а також їх фізико-хімічні власти-
вості і характер біологічної дії на
організм людини. Якщо раніше
найбільш широко у транспортній галузі
застосовувалися ПМ на основі ПВХ,
фенол-формальдегідних, алкідних та
епоксидних смол, то на момент прове-
дення досліджень домінують компо-
зитні поліефірні (23,2), поліамідні мате-
ріали та склопластики (17,4), ПВХ
(13,7), та матеріали на основі фенол-
формальдегідних смол (до 10,6 %).
Крім того, 35,1 % матеріалів мають іншу
основу. Їх номенклатура та співвідно-
шення рік за роком швидко змінюєть-
ся, що віддзеркалює динамізм і науко-
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во-технічний прогрес в цьому перспек-
тивному напрямку.

3. Визначені в модельних та натур-
них дослідженнях леткі низькомолеку-
лярні речовини і сполуки (53-х найме-
нувань), що мігрують з полімерних ма-
теріалів та виробів, як правило, пред-
ставляють не просто суміш речовин, а
комплексну систему, якій притаманні
певні закономірності в залежності від
насиченості (до 10 м2/м3), подовжених
періодів безперервної (впродовж діб,
неділь та місяців) експозиції, рівнів
міграції, співвідношень компонентів. що
накладає певні особливості на характер
формування хімічного забруднення у
просторово-часовому аспекті з ураху-
ванням строків експлуатації ПМ, ме-
ханізмів комбінованої та поєднаної дії в
особливих умовах експлуатації на
транспортних засобах (підвищена тем-
пература, вологість повітря, вібрація,
електромагнітне випромінювання
тощо).

4. Серед досліджених матеріалів
найбільш небезпечними у токсиколого-
гігієнічному сенсі є склопластики, деко-
ративні паперово-шаруваті пластики та
пластики на основі ПВХ, що обумовле-
но як високою міграцією із зразків
хімічних сполук, так і високою їх наси-
ченістю на транспортних об’єктах.

5. В натурних хіміко-аналітичних та
гігієнічних дослідженнях на об’єктах
залізничного, автомобільного і гро-
мадського транспорту визначені склад
та рівні хімічного забруднення повітря
службових, пасажирських і громадських
приміщень. Сумарне забруднення зал-
ізничних вагонів леткими сполуками
(сума відношень знайдених концент-
рацій всіх речовин до їх ГДК

а.п.) 
склало

від 4,2 до 11,8 балів. Застосування по-
казника ІПГБ ПМ сприяло об’єктивізації
результатів комплексної оцінки матері-
алів і є придатним для застосування у
інформаційних системах для проекту-
вання та будування транспортних

об’єктів і систем.

Забруднення пилу, що був відібра-
ний у салонах транспортних засобів,
полібромдифенілефірами (антипірени)
та ефірами фталевої кислоти (пласти-
фікатори), виявлено більш ніж у 90 %
зразків. Отримані результати моніто-
рингу транспортних засобів підтверд-
жують гігієнічно значущу роль пол-
імерів, у тому числі і допоміжних ком-
понентів, у формуванні умов хімічного
навантаження на організм працюючих і
пасажирів при довготривалій експлуа-
тації.

6. Лімітуючим критерієм безпечно-
го застосування полімерів на транс-
порті з позицій протипожежного захис-
ту, забезпечення умов життєдіяльності
і хімічної безпеки у надзвичайних ситу-
аціях є визначення токсичних продуктів
термодеструкції матеріалів та виробів у
модельних умовах в ході гігієнічної рег-
ламентації ПМ. Розроблені нові, дифе-
ренційовані, захищені патентами Украї-
ни підходи до оцінки різних видів пол-
імерної продукції (конструкційних, деко-
ративно-оздоблювальних, теплоізоляц-
ійних матеріалів, кабельних та електро-
технічних виробів) дозволяють значно
підвищити надійність отриманих ре-
зультатів і пожежну безпеку транспорт-
них засобів.

7. Широкий асортимент матеріалів
і різноманітність фізико-хімічних, техно-
логічних, експлуатаційних та небезпеч-
них в гігієнічному плані властивостей
ПМ вимагають подальшої стандарти-
зації методичних підходів, контролю за
обмеженнями щодо сфери застосуван-
ня, а також наукового обґрунтування та
розробки нових вимог до гігієнічної
регламентації полімерних матеріалів
транспортного призначення.
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PATIENTS AFTER SEVERE TRAUMATIC BRAIN INJURY AT THE

STAGE OF CONFUSION SYNDROMES

Kulyk O.V.

Scientific and practical center of neuro-rehabilitation “Nodus”

Резюме (Summary)

В основу наукової праці покладено результати діагностики, реабілітації та
відновного лікування 220-ти хворих з посткоматозними тривалими розладами
свідомості після тяжкої ЧМТ.

Детально розглянувши окремо кожну стадію синдромів сплутаної свідомості
і проаналізувавши індивідуальні програми реабілітації (ІПР), процес та результа-
ти реабілітації пацієнтів на цих, стадіях стало очевидним, що достеменної різниці
та принципово нових завдань в частині фізичної медичної реабілітації (включаю-
чи ерготерапію) між пацієнтами на стадіях 6А, 6Б, 6В не встановлено.

Головна увага приділяється актуальній темі відновлення психічної діяльності
на стадії сплутаної свідомості відповідно до стадій класифікації Доброхотової Т.А.
в ході реабілітаційного маршруту. А саме — особливостям реінтеграції реакцій
та психопатологічним проявам на кожній зі стадій (6А, 6Б, 6В).

Виявлені в ході досліджень відмінності, які відділяли стадію від стадії в про-
довж реабілітаційного маршруту, стосувалися виключно методик логопедичної
допомоги та психоневрологічного корегування. Навіть аналіз тих випадків (66
пацієнтів, які залишилися на стадіях сплутаної свідомості і в продовж періоду
дослідження не перейшли до 7-ої стадії перехідних синдромів посткоматозної
свідомості вказує на те, що пацієнти в межах своїх груп на стадіях 6А, 6Б, 6В
мали майже однакові (з індивідуальними коливаннями) фізичні можливості, соц-
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іальні навички, схожий за основними рисами неврологічний статус, проте відрізня-
лися за результатами відновлення психічних (інтелектуально-мнестичних) функцій.

Хоча далі, в продовж міграції від стадії до стадії синдромів реінтеграції свідо-
мості, спостерігалася поява нових фізичних навичок та відбувалося закріплення
попередніх досягнень, але на перший план виступали, все ж таки, впроваджені
нами завдання і методики, спрямовані на покращання мови та вищих коркових
функцій, через які зростала соціальна активність пацієнтів.

Нейропсихіатрична корекція мала комплексний підхід: реінтеграція базових
рефлексів і базових перинатальних відчуттів мали суттєвий вплив в процесі віднов-
лення свідомості, нейро-сенсорна корекція, в тому числі нейро-сенсорна стиму-
ляція, була спрямована на відновлення зони сприйняття, диференціації подраз-
ників, розмежування реакцій на сенсорний вплив, впровадження вправ кінесте-
тичного праксису, психогімнастики, пасивна нейродинамічна корекція тощо дали
можливість покращити внутрішньо-півкульну та міжпівкульну інтеграцію.

Вперше було зафіксовано, що відновлення психічної діяльності відбувалося
швидше, а ніж здобування якихось нових кінетичних чи локомоторних вмінь.
Пацієнт вже досягав стадії амнестичної сплутаності свідомості (6В-АСС), однак
продовжував працювати в апараті функціональної терапії руки, над завданнями,
встановленими ще на стадії сплутаності свідомості з аспонтанністю (6А-СПС з
А).

Було встановлено важливість застосування адекватної психофармакокорекції
на кожній зі стадій відновлення свідомості в залежності від клінічних проявів,
основних синдромів та динаміки психо-емоційних реакцій.

Ключові слова: Психотерапія, когнітивно-поведінкова терапія, черепно-мозко-
ва травма, посткоматозні порушення свідомості, психофармакокорекція, пси-
хоребілітація, нейропсихіатрія, нейропсихологічна реабілітація, реінтеграція
свідомості, вищі психічні функції, нейросенсорна корекція, психостимулотера-
пія, нейродинамічна корекція, нейроінтеграція.

В основу научной работы положены результаты диагностики, реабилитации
и восстановительного лечения 220-ти больных с посткоматозными длительными
расстройствами сознания после тяжелой ЧМТ.

Подробное рассмотрение отдельно каждой стадии синдромов спутанности
сознания и анализ индивидуальных программ реабилитации (ИПР), процессов и
результатов реабилитации пациентов на этих стадиях показало, что различий и
принципиально новых задач в части физической медицинской реабилитации
(включая Эрготерапию) между пациентами на стадиях 6А, 6Б, 6В не установле-
но.

Главное внимание уделяется актуальной теме восстановления психической
деятельности на стадии спутанности сознания в соответствии со стадиями клас-
сификации Доброхотовой Т.А. в ходе реабилитационного маршрута, а именно —
особенностям реинтеграции реакций и психопатологических проявлений на каж-
дой из стадий (6А, 6Б, 6В).

Выявленные в ходе исследований различия, которые отделяли стадию от
стадии в течение реабилитационного маршрута, касались исключительно мето-
дик логопедической помощи и психоневрологической корректировки. Даже 66
пациентов, оставшиеся на стадиях спутанности сознания и в течение периода
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исследования не перешедших к седьмой стадии переходных синдромов постко-
матозного сознания в своих групп на стадиях 6А, 6Б, 6В имели почти одинако-
вые (с индивидуальными колебаниями) физические возможности, социальные
навыки, похожий по основным чертам неврологический статус, однако отлича-
лись по результатам восстановления психических (интеллектуально-мнестичес-
ких) функций.

Хотя дальше, в течение миграции от стадии к стадии синдромов реинтег-
рации сознания, наблюдалось появление новых физических навыков и происхо-
дило закрепление предыдущих достижений, но на первый план выступали, все
же, внедреные нами задачи и методики, направленные на улучшение языка и
высших мозговых функций, благодаря которым росла социальная активность
пациентов.

Нейропсихиатрическая коррекция проводилась комплексно: реинтеграция
базовых рефлексов и базовых перинатальных ощущений имели существенное
влияние в процессе восстановления сознания, нейро-сенсорная коррекция, в том
числе нейро-сенсорная стимуляция, была направлена на восстановление зоны
восприятия, дифференциации раздражителей, разграничение реакций на сен-
сорное влияние, внедрение упражнений кинестетического праксиса, психогим-
настика, пассивная нейродинамическими коррекция и т.д. позволили улучшить
внутриполушарную и межполушарную интеграцию.

Впервые было зафиксировано, что восстановление психической деятель-
ности происходило быстрее, нежели получение каких-то новых кинетических или
локомоторных умений. Пациент уже достигал стадии амнестической спутаннос-
ти сознания (6В-АСС), однако продолжал работать в аппарате функциональной
терапии руки над задачами, установленными еще на стадии спутанности созна-
ния с аспонтанностью (6А-СПС с А).

Была установлена важность применения адекватной психофармакокорек-
ции на каждой из стадий восстановления сознания в зависимости от клиничес-
ких проявлений, основных синдромов и динамики психо-эмоциональных реак-
ций.

Ключевые слова: Психотерапия, когнитивно-поведенческая терапия, череп-
но-мозговая травма, посткоматозное нарушение сознания, психофармакоко-
рекция, психореабилитация, нейропсихиатрия, нейропсихологическая реаби-
литация, реинтеграция сознания, высшие психические функции, нейросенсор-
ная коррекция, психостимулотерапия, нейродинамическая коррекция, нейро-
интеграция.

The scientific work is based on the results of diagnostics, rehabilitation and re-
storative treatment of 220 patients with post-coma long-term consciousness disor-
ders after severe traumatic brain injury.

Having considered separately each stage of confusion syndromes and analyzed
the individual rehabilitation programs (IRP), process and rehabilitation of patients on
these stages, it became apparent that the real difference and fundamentally new prob-
lems in terms of physical medical rehabilitation (including ergotherapy) among pa-
tients at stages 6A, 6B, 6C were not determined. The main attention is paid to the
actual topic of mental activity restoration at the stage of confusion in line with the
stages of classification according to Dobrokhotova T. A. in the course of the rehabil-
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itation route. These are the features of the reintegration of reactions and psychopatho-
logical manifestations at each of the stages (6A, 6B, 6C). The differences identified
during the studies that separated the stage from the stage during the rehabilitation
route concerned only the methods of speech therapy and psycho-neurological cor-
rection. Even analysis of those cases (66 patients remained at the stages of confusion
and during the study period did not pass to the seventh stage of post-coma con-
sciousness transition syndromes) indicates that patients in their groups at stages 6A,
6B, 6C had almost identical (with individual fluctuations) physical capabilities, social
skills, similar in basic features neurological status, but differed in the results of mental
(intellectual-mnestic) functions restoration. Although further, during migration from
stage to stage of syndromes of consciousness reintegration the emergence of new
physical skills was observed and the consolidation of previous achievements occurred,
but nevertheless, the tasks and methods introduced by us aimed at improving the
language and higher cortical functions, through which the social activity of patients
grew, came to the fore.

Neuropsychiatric correction had an integrated approach: the reintegration of basic
reflexes and basic perinatal senses had a significant impact on the process of con-
sciousness recovery, neuro-sensory correction, including neuro-sensory stimulation,
was aimed at restoring the perception zone, differentiation of stimuli, differentiation of
responses to sensory impact, introduction of kinesthetic praxis exercises, psycho-
gymnastics, passive neurodynamic correction, etc. allowed to improve internally hemi-
spheric and interhemispheric integration. For the first time it was recorded that the
restoration of mental activity occurred faster than obtaining some new kinetic or loco-
motor skills. The patient was already reaching the stage of amnestic confusion (6C-
ACC), but he continued to work in the apparatus of functional therapy of the hand
over problems established at the stage of confusion with aspontaneity (6A-ATP with
A). It was determined the importance of using adequate psychopharmacocorrection
at each of the stages of consciousness restoration depending on the clinical manifes-
tations, the main syndromes and the dynamics of psycho-emotional reactions.

Keywords: psychotherapy, cognitive-behavioral therapy, traumatic brain injury,
post-coma disturbance of consciousness, psychopharmacocorrection, psycho-re-
habilitation, neuropsychiatry, neuropsychological rehabilitation, reintegration of
consciousness, higher mental functions, sensory neural correction, psychostimulo-
therapy, neurodynamic correction, neurointegration.

Мета дослідження

Виявити особливості відновлення
психічної діяльності у пацієнтів після
тяжкої черепно-мозкової травми на
стадії сплутаної свідомості відповідно
до стадій класифікації Доброхотової Т.А.
в ході реабілітаційного маршруту, виз-
начити чутливість до кожного методу
психокорекції, з’ясувати практичну
доцільність їх використання, визначити
прогностично значимі особливості в ди-
наміці процесів реінтеграції свідомості.

Матеріал та методи дослідження

В групі досліджень з 220 пацієнтів
було 138 випадків на стадії посткома-
тозного порушення/відновлення свідо-
мості за Доброхотовою Т.А. 6А — сплу-
таної свідомості з аспонтанністю, відпо-
відно згодом — 112 випадків на стадії
6Б — мовнорухової сплутаності та 93
випадки на стадії 6В — амнестичної
сплутаності.

Реабілітаційні програми в період
переходу з однієї стадії реінтеграції
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свідомості в іншу доповнювалися не
стільки новими кінезіологічними мето-
дами, скільки заняттями ерготерапії,
логопеда та сеансами психоневрологі-
чної корекції. Оскільки перехід між ста-
діями даного синдрому, на відміну від
стадій синдрому пригніченої свідомості
відбувався плавно, і мав в основному
розмиті межі між досягненнями в
психічній сфері, дизайн ІПР з клінічни-
ми завданнями обох груп виглядав іна-
кше, (див табл. 1):

Часті відволікання пацієнтів через
нестійку ще увагу та слабку концентра-

цію до спеціальних завдань, вимагали
постійних повторів завдань, тому вит-
рачалося більше часу та заняття з пси-
хоневрологом на стадії 6А у хворих двох
груп були малорезультативні.

У пацієнтів обох груп використову-
валися індивідуальні та групові заняття.

Зміна періодів пасивності на ак-
тивність, загострення, а потім стихан-
ня загально-мозкової симптоматики
(включаючи епілептичні напади та це-
фалгічний синдром), прогресування
гідроцефалії та проведені оперативні
втручання, метеозалежність та інші не-
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гативні транзиторні стани, які були ха-
рактерними для хворих в цей час, і
особливо виразні у пацієнтів групи А,
вносили відповідні корективи в струк-
туру щоденних занять (див. рис. 1), але
розподіл сумарного навантаження та
об’єму занять за добу зберігав розви-
вальний тренд, з притаманною не-
лінійною різницею між групами (див
рис. 2).

Як видно на графіку, сеанси ней-

ропсихологічної ко-
рекції відбувалися
вдень, в години ак-
тивності процесів не-
рвової системи та
були направлені на
відновлення вищих
психічних функцій.

Нейропсихіат-
рична реабілітація,
згідно проведеним
сеансам нейропсихо-
логічної корекції,
відбувалася із залу-
ченням нижче наве-
дених, досить відомих
методик [1, 2, 3, 4, 5,
6, 7]:

- когнітивна реабіліта-
ція, когнітивно-повед-
інкова терапія (психо-
логічна реабілітація

психотерапевтичними методика-
ми), сугестивне направлення;

- нейро-сенсорна та нейро-динаміч-
на корекція (психостимулотерапія);

- психофармакокорекція (в залеж-
ності від провідного синдрому під
час відновлення свідомості).

На фоні когнітивно-поведінкової
терапії (КПТ) до усіх без винятку хво-
рих застосовувалися додаткові методи,
такі як музикотерапія, «контактна іграш-

ка», яка стала можливістю відтво-
рення базових перинатальних
відчуттів, що мало суттєвий
вплив в процесі реінтеграції
свідомості.

Нейро-сенсорна корекція
(методики впливу на пропріоре-
цепторну систему), в тому числі
нейро-сенсорна стимуляція
(Wilbarger protocol, засоби для
сенсорного впливу), та вправи
нейродинамічної корекції, нейро-
візуалізації тощо були спрямовані
на відновлення зони сприйняття,
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диференціації подразників, розмежу-
вання реакцій на сенсорний вплив.

Впровадження вправ кінестетич-
ного праксису, психогімнастики, пасив-
на нейродинамічна корекція тощо було
спрямоване на покращання внутріш-
ньо-півкульної та міжпівкульної інтег-
рації.

Необхідно відмітити, серед іншо-
го, особливо позитивне сприйняття ус-
іма пацієнтами обох груп сеансів ней-
ропсихологічної корекції з додатковим
використовуванням Busy board
(бізіборд). Якщо на інші методи пацієн-
ти, особливо на перших двох стадіях,
реагували не охоче, то заняття з
бізібордом вдавалися майже відразу,
хоча й проходили частково в пасивно-
му режимі. Сам метод по собі перед-
бачав кілька напрямків психо-корегу-
вального впливу [8]:

1. Адаптативний (ознайомлення та
адаптація до системи; виявлення
основних напрямків для подальшої
корекції).

2. Когнітивно-поведінковий, сугестив-
ний (налаштування пацієнта на ро-
боту; вироблення початкових сте-
реотипів).

3. Нейро-сенсорний  (пошук та вста-
новлення основних варіантів впли-

ву на сенсорну систему пацієнта).

4. Сенсорно-моторний (встановлення
та корекція взаємозв’язків в роботі
нервової системи для подальшого
вироблення фізіологічних рефлек-
торних процесів).

5. Психомоторний (встановлення ме-
ханізмів психофізіологічного рівня
для корекції та покращення подаль-
шого психомоторного розвитку па-
цієнта).

Тому його особлива чутливість
саме у пацієнтів на цій стадії посткома-
тозного відновлення свідомості вияви-
лася клінічно доведеною.

Ще одним важливими напрямком
дії бізіборду став ерготерапевтичний
ефект, скерований на покращення
дрібної моторики досліджуваних
пацієнтів. З цією метою бізіборд, з яким
працювали пацієнти обох груп на стадії
сплутаної свідомості в ході реабілітації
був доукомплектований спеціально роз-
робленими елементами, реакція
більшості пацієнтів на які була найбільш
яскравою (емоційні прояви, повторні
торкання).

На рис. 3. зображено одне із за-
нять на бізіборді з пацієнтами групи Б
на стадіях синдрому сплутаної свідо-
мості.
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Важливим моментом в нейропси-
хіатричній корекції стали переходи с
однієї стадії реінтеграції свідомості до
наступної з випадінням різних психічних
функцій, що змінюються. Так, наприк-
лад, в стадії 6А (сплутаність свідомості
з аспонтанністю) пацієнт при дезорієн-
туванні та пасивності піддається стиму-
люючому впливу корекції, що своєчас-
но потрібно змінити в програмі психо-
реабілітації при переході в стадію 6Б
(мовнорухова сплутаність свідомості).
Під час цієї стадії важливим є дозоване
навантаження для запобігання перез-
будження та підтримання адекватних
психічних реакцій з метою подальшого
відновлення психічних функцій та плав-
ному переходу до наступної 6В стадії
(амнестичної сплутанності свідомості).

Головною особливістю стадії 6В є
відсутність знань відносно явищ у виг-
ляді чуттєвих їх образів всіх модально-
стей, які не формуються або є дефект-
ними, особливо по відношенню до про-
сторової та часової приналежності
подій. Тому неможливим стає запам‘я-
товування, де й коли сталися події [2],
що вимагає додаткового вербального
та сугестивно-навчального впливу від
лікаря.

Результати

Відновлення психічної діяльності
пацієнтів відбувалося повільно і поетап-
но. Головні клінічні завдання при цьому
були сформовані за результатами ней-
ропсихологічного тестування хворих
обох груп та доповнені у відповідності
до прийнятих рекомендацій [2], а саме:

1. Формування елементарного афе-
рентного зв’язку.

2. Активізація генералізованих відпов-
ідей мимовільного характеру.

3. Упорядкування відповідей в залеж-
ності від систематизації подраз-
ників.

4. Активізація сенсомоторної коорди-
нації з подальшим закріпленням.

5. Збільшення частоти та об‘єму оріє-
нтовних реакцій в наслідок емоцій-
но-позитивної взаємодії.

6. Формування чітких перцептивних
дій та комплексів (інтерес до ото-
чення).

7. Побутова адаптація та відновлення
соціально-побутових навичок.

В результаті щоденних занять з
пацієнтами групи А і Б протягом усього
періоду синдромів сплутаної свідомості,
вдалося досягнути об’єктивних покра-
щень в психічній діяльності кожного з
них. Але найбільш вражаючими з поміж
усіх, могли похвалитися тільки ті паціє-
нти обох груп, які перейшли до стадії
перехідних синдромів, або хоча б відно-
вилися до стадії 6В. Мова йде про ниж-
ченаведені практичні досягнення, на
базі яких, в подальшому, хворі будува-
ли складніші психічні конструкції та роз-
вивали свої вищі кіркові функції:

1. Утримання уваги.

2. Зменшення латентного часу
відповіді на звернення та рефрак-
терного періоду реакції на виконан-
ня завдань чи інструкції.

3. Стабілізація диференційованих ре-
акцій на подразник, залежно від
його властивостей та тривалості дії.

4. Ускладнення мотивацій та закріп-
лення ініціативи для виконання
цілеспрямованих рухів, втому числі
без підкріплення.

5. Посилення комунікативної взаємодії
на основі зростання критики та волі.

6. Розширення навичок складної
пізнавальної та психомоторної
діяльності.

Було виявлено залежність швид-
кості та якості відновлення свідомості
від особливостей перебігу психічних
процесів та пластичності нервової сис-
теми до отримання травми: родинного
анамнезу, поведінкових реакцій, харак-
теріологічних особливостей та акценту-
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ацій особистості, емоційно-вольового
резерву та реактивності, інтелектуаль-
них здібностей, професійного розвитку,
когнітивного потенціалу, рівня дифе-
ренціації особистості.

На основі отриманих нами даних
під час динамічного спостереження
зроблено висновок про важливість за-
стосування адекватної психофармако-
корекції на кожній зі стадій відновлен-
ня свідомості в за-
лежності від
клінічних проявів,
основних синдромів
та динаміки психо-
емоційних реакцій.
Особливо, на мо-
ментах переходу з
кожної стадії до на-
ступної — у своє-
часних змінах в
призначенні психо-
корегуючої терапії з
метою плавності
переходів та вико-
нанні загальної ІПР,
адже, деякі пато-
психологічні синд-
роми суттєво інколи
заважали пацієнту
під час занять та
процедур, що роби-
ло неможливим
засвоєння денної
програми.

Найбільш ва-
гомі результати
дали препарати з
групи антидепре-
сантів (селективні
інгібітори зворотно-
го захвату серотон-
іну (СІЗЗС) та пре-
парати з антипсихо-
тичним (нейролеп-
тичним) впливом
для згладжуванням
полярних проявів та

патологічних психотичних реакцій.

На прикладі спостереження №171,
подано типову програму психо-невро-
логічної корекції та головні результати
у пацієнта групи Б на стадіях синдрому
сплутаної свідомості (6А, 6Б, 6В), яка
тривала протягом 1 року реабілітацій-
ного лікування (травень 2017-травень
2018), див табл. 2.
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В науковій праці, виходячи з ре-
зультатів досліджень, акцентовано на
великому прогностичному значенні
комбінації методик, яка підключалася
до реабілітаційної програми саме в мо-
мент міграції стадій — від сплутаної
свідомості з аспонтанністю до мовно-
рухової сплутаності та, згодом, амнес-
тичної сплутаності. При цьому чіткої
суттєвої кореляції між відновленням
психічний функцій та рухової активності
не визначалося, оскільки реінтеграція
свідомості відбувалася з індивідуальни-
ми особливостями та реактивним
сприйняттям кожним пацієнтом впливу
кінезіологічних методик.

Виявлено важливість підбору пси-
хокорекційних методик та їх комбінацій
на кожній з ланок ланцюгу відновлення
свідомості. А динаміка змін вказувала
на резерви вищих психічних процесів
кожного пацієнта.

Висновки:

1. Виявлені в ході досліджень
відмінності, які відділяли стадію від
стадії в продовж реабілітаційного
маршруту, стосувалися виключно
методик логопедичної допомоги та
психоневрологічного корегування.

2. Хоча й пацієнти в межах своїх груп
на стадіях 6А, 6Б, 6В мали майже
однакові (з індивідуальними коли-
ваннями) фізичні можливості, соц-
іальні навички, схожий за основни-
ми рисами неврологічний статус,
проте відрізнялися за результатами
відновлення психічних (інтелекту-
ально-мнестичних) функцій.

3. Встановлено, що на перший план
виступали впроваджені завдання і
методики, спрямовані на покращан-
ня мови та вищих коркових функцій,
через які зростала соціальна ак-
тивність пацієнтів.

4. Вперше було зафіксовано, що
відновлення психічної діяльності
відбувалося швидше, а ніж здобу-

вання якихось нових кінетичних чи
локомоторних вмінь.

5. Нейропсихіатрична корекція мала
комплексний підхід: реінтеграція
базових рефлексів і базових пери-
натальних відчуттів мали суттєвий
вплив в процесі відновлення свідо-
мості, нейро-сенсорна корекція, в
тому числі нейро-сенсорна стиму-
ляція, була спрямована на віднов-
лення зони сприйняття, диференц-
іації подразників, розмежування ре-
акцій на сенсорний вплив, впровад-
ження вправ кінестетичного пракси-
су, психогімнастики, пасивна ней-
родинамічна корекція тощо дали
можливість покращити внутрішньо-
півкульну та міжпівкульну інтегра-
цію.

6. Велике прогностичне значення
мала комбінація методик, яка
підключалася до реабілітаційної
програми саме в момент міграції
стадій — від сплутаної свідомості з
аспонтанністю до мовнорухової
сплутаності та, згодом, амнестичної
сплутаності.

7. Було встановлено важливість засто-
сування адекватної психофармако-
корекції на кожній зі стадій віднов-
лення свідомості в залежності від
клінічних проявів, основних синд-
ромів та динаміки психо-емоційних
реакцій.

8. Важливим моментом в нейропсихі-
атричній корекції стали переходи с
однієї стадії реінтеграції свідомості
до наступної з випадінням різних
психічних функцій, що змінюються.
Це вимагає чіткого своєчасного до-
зування навантаження (стимуляція/
розслаблення) для підтримання
адекватних психічних реакцій з ме-
тою подальшого відновлення псих-
ічних функцій та плавному перехо-
ду до наступної стадії.

9. Було виявлено залежність швид-
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кості та якості відновлення свідо-
мості від особливостей перебігу
психічних процесів та пластичності
нервової системи до отримання
травми: родинного анамнезу, пове-
дінкових реакцій, характеріологіч-
них особливостей та акцентуацій
особистості, емоційно-вольового
резерву та реактивності, інтелекту-
альних здібностей, професійного
розвитку, когнітивного потенціалу,
рівня диференціації особистості.

10. Динаміка змін в ході реінтеграції
свідомості вказує на індивідуальні
резерви вищих психічних процесів
кожного пацієнта.
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Резюме (Summary)

Мета роботи полягала в аналізі даних літератури, розробці алгоритму та
впливу питної води з децентралізованих джерел водопостачання з різним вмістом
нітратів як фактора ризику для здоров’я населення. Зазначено, що в Тер-
нопільській області значна кількість децентралізованих джерел водопостачання в
яких кількість нітратів значно перевищує ГДК для питної води. Концепцією ризи-
ку в оцінці впливу факторів довкілля практично не користуються. Тому задача
даного дослідження полягала в у визначені такого ризику для здоров’я населен-
ня Тернопільської області в перспективі для населення, яке потерпає від анало-
гічних санітарно-гігієнічних ситуацій. Проблема набирає актуальності ще в тому,
що кількість аналогічних джерел з часом зростає і збільшується з часом концен-
трація нітратів у питній воді, що веде до зростання частоти захворюваності дітей
грудного віку водно-нітратною метгемоглобінемією і дорослого населення. Об-
ґрунтовано порівнянність обох варіантів та необхідність проведення розрахунків
у двох варіантах в залежності від задачі.

Ключові слова: питна вода, нітрати, коефіцієнт небезпеки, ступінь ризику

Цель работы заключалась в анализе данных литературы, разработке алго-
ритма и влиянию питьевой воды из децентрализованных источников водоснаб-
жения с разным содержимым нитратов как фактора риска для здоровья населе-
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ния. Отмечено, что в Тернопольской области значительное количество децент-
рализованных источников водоснабжения в которых количество нитратов значи-
тельно превышает ГДК для питьевой воды. Концепцией риска в оценке влияния
факторов окружающей среды практически не пользуются. Поэтому задача дан-
ного исследования заключалась в определении такого риска для здоровья насе-
ления Тернопольской области в перспективе для населения, которое страдает
от аналогичных санитарно-гигиенических ситуаций. Проблема набирает актуаль-
ности еще в том, что количество аналогичных источников со временем растет и
увеличивается со временем концентрация нитратов в питьевой воде, которая
ведет к росту частоты заболеваемости детей грудного возраста водно-нитрат-
ной метгемоглобинемией и взрослого населения. Обоснована сравнимость обоих
вариантов и необходимость проведения расчетов в двух вариантах в зависимо-
сти от задачи.

Ключевые слова: питьевая вода, нитраты, коэффициент опасности, сте-
пень риска.

The aim of work consisted in the analysis of data literature, to development of
algorithm and influence of drinking-water from the decentralizing sources of water-
supply with different content of nitrates as a risk factor for the health of population. It
is marked that in Ternopil region in decentralizing sources of water-supply amount of
nitrates considerably exceeds maximum permissible concentration for a drinking-water.
Risk in the estimation of influence of factors of environment does not use practically.
Therefore, the task of this study was to determine the risk to the health of the population
of Ternopil region in the future for the population suffering from similar sanitary and
hygienic situations.Problem collects actuality as early as that the amount of analogical
sources in course of time grows and increases in course of time concentration of
nitrates conduces to the increase frequencies of morbidity of of infancy by a water-
nitrate methemoglobinemia and adult population. The comparableness of both variants
and necessity of realization of calculations is reasonable in two variants depending on
a task.

Keywords: drinking-water, nitrates, coefficient of danger, risk degree
Вступ

На рубежі століть різко загостри-
лись проблеми, пов’язані зі станом ото-
чуючого середовища. Погіршення
якості і вичерпання ресурсів, особливо
життєзабезпечуючих, таких як вода, не
лише негативно відбиваються на стані
здоров’я людей, а і є причиною загос-
трення міждержавних відносин, регіо-
нальних проблем і навіть конфліктів та
війн. На Конференції ООН зі сталого
розвитку, яка нещодавно відбулася в
Ріо-де-Жанейро (РІО+20), проблеми
якості води займали важливе місце в
обговоренні і розглядалися під кутом
зору шляхів, що стосуються якості

води. Окреслюючи важливість пробле-
ми якості води у ХХІ столітті на РІО+20
акцент було зроблено на глобальних
процесах, що спричинили погіршення
якості водних ресурсів безпеки питно-
го і господарського водопостачання [1].

Згідно Закону України «Про Ос-
новні засади (стратегію) державної еко-
логічної політики України на період до
2020 року (Відомості Верховної Ради
України (ВВР), 2011, N 26, ст.218)»
практично всі поверхневі водні джере-
ла і ґрунтові води забруднені сполука-
ми азоту та фосфору, органічними ре-
човинами, що піддаються легкому окис-
ненню, отрутохімікати, нафтопродукти,
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важкі метали, феноли. За рівнем раці-
онального використання водних ре-
сурсів та якості води Україна, за дани-
ми ЮНЕСКО, серед 122 країн світу Ук-
раїна посідає 95 місце [2].

Питне водопостачання України
майже на 80 відсотків забезпечується
використанням поверхневих вод. Вод-
ночас більшість водних об’єктів за сту-
пенем забруднення віднесена до заб-
руднених та дуже забруднених.
Підземні води України в багатьох регі-
онах (Автономна Республіка Крим, Дон-
бас, Придніпров’я) за своєю якістю не
відповідають нормативним вимогам до
джерел водопостачання, що пов’язано
передусім з антропогенним забруднен-
ням. Особливе занепокоєння викликає
стан водопостачання сільського насе-
лення, оскільки централізованим водо-
постачанням забезпечено лише 25
відсотків сільських населених пунктів
України. Забруднення води нітратами
призводить до виникнення різноманіт-
них захворювань, зниження загальної
резистентності організму і, як наслідок,
до підвищення рівня загальної захворю-
ваності, зокрема на інфекційні та онко-
логічні захворювання. Невідповідність
якості питної води нормативним вимо-
гам є однією з причин поширення ба-
гатьох інфекційних та неінфекційних
хвороб [2]. До безпеки водокористу-
вання, враховуючи стратегічне значен-
ня у забезпеченні питного, господарсь-
кого та технічного водопостачання,
віднесено 30 природоохоронних цілей
й тільки по одній — розширення досту-
пу до чистої питної води — відмічено
значний прогрес. Щодо формування
якості води у світі, що визначає безпе-
ку водокористування, то зберігається
тенденція в бік її погіршення.

Матеріали і методи дослідження

За результатами багаторічного
лабораторного моніторингу підземних
питних вод Тернопільської області спо-
стерігається чітка тенденція до знижен-

ня якості питних вод в децентралізова-
них джерелах водопостачання. За да-
ними ДУ «Тернопільський обласний ла-
бораторний центр МОЗ України» (ТОЛЦ
ДСЕСУ) значні відхилення спостерігали-
ся у санітарно-хімічних показниках пит-
них вод. Вміст нітратів, заліза і загаль-
ної твердості в південній, південно-
західній частині області, а саме в Бор-
щівському, Гусятинському, Заліщицько-
му, Чортківському районах значно пе-
ревищував «Гігієнічні вимоги до питної
води, призначеної для споживання лю-
диною» ДержСанПіНу 2.2.4-171-10
(ДСанПіН 2.2.4-400-10) [3]. Можна при-
пустити, що цьому сприяє наявність
значної кількості відкладів вапнякових
та гіпсових порід, які можуть впливати
на хімічний склад підземних вод. Не
виключено, що і антропогенне внесен-
ня мінеральних добрив, особливо азо-
товмісних, змиви з поверхні ґрунту, а
також з забруднених присадибних по-
верхонь підчас атмосферних опадів
сприяють значному забрудненою по-
верхневих і підземних вод.

Хоча за останні роки на території
області середньорічна кількість опадів
суттєво не змінилась, проте зросла їх
інтенсивність (час за який випадає
значно більша кількість опадів), та знач-
не підвищення середньої температури
повітря влітку, що призвело до зміни
динаміки рівня підземних вод, а відпо-
відно і зміни процесів фільтрації в
ґрунті. Рівень підземних вод в колодя-
зях в цей час призводить до катастро-
фічного зменшення об’єму води, особ-
ливо в неглибоких індивідуальних дже-
релах водопостачання. Зменшення
кількості води в криницях при цьому
веде до підвищення концентрації солей
у воді і що погіршення її органолептич-
них властивостей. Особливий ризик в
таких умовах представляє зростання
кількості нітратів у воді. З цих причин
спостерігається значне зростання
кількості нітратів не тільки у питній воді,
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але і в овочах, фруктах, що особливо
небезпечно при використані такої води
і сумішей приготовлених на цій воді для
немовлят до 3 років [4]. Метгемоглобі-
немія, яка виникає при цьому являєть-
ся життєво небезпечним гострим зах-
ворюванням. Утворення метгемоглобі-
ну, який блокує транспортування кисню
в організмі, викликає кисневе голоду-
вання, що несумісне із життям немов-
ляти [5]. Чутливі до нітратів також осо-
би похилого віку, хворі на анемію, люди
із захворюваннями дихальної системи
та хворобами серцево-судинної систе-
ми, новоутворення, тощо.

Результати дослідження та їх

обговорення

Забруднення джерел водопоста-
чання в Тернопільській області з кожним
роком все збільшується. Особливо це
проявляється у воді децентралізованих
джерел. В порівнянні з 2011 р. в наступ-
ному році невідповідність хімічного
складу питної води гігієнічним нормам
в т.ч. по вмісту нітратів із децентралі-
зованих джерел водопостачання
збільшилась з 17,6 % до 18,1 %. В ме-
жах районів це було: в Борщівському —
36,5 %, Підволочиському — 35,1 %,
Збаразькому — 22,7 %. Тернопільсько-
му — 23,0 %. Теребовлянському — 21,8
%, Ланівецькому- 13,7 %. В 2014 р.
було встановлено, що з досліджених
6352 присадибних і громадських децен-
тралізованих колодязів, з яких викори-
стовується вода для господарських і
питних цілей, а також для приготуван-
ня сумішей для дітей віком до 3-х років,
в 11,55 % колодязів вмісту нітратів пе-
ревищував ГДК. Найбільший відсоток
невідповідності якості води — 39,2 %,
був у Борщівському та Заліщицькому
районах. На другому місці — 18,2 %
були у Підволочиському та Збаразько-
му районах, на третьому — у Чортківсь-
кому та Гусятинському районах де пе-
ревищення ГДК становило 10,1 %.

У 2015 р. кількість досліджених

взірців питної води з перевищенням
вмісту нітратів, що не відповідали нор-
мативам становила 11,8 %. Високий
відсоток невідповідності зберігся у Бор-
щівському та Заліщицькому районах і
становив 36,6 %. У Підволочиському та
Збаразькому районах він був у 2,5 рази
більшим — до 45,5 %.

У 2016 р. відсоток невідповідності
води по нітратам в середньому по Тер-
нопільській області зріс на 46 % і ста-
новив 16,8 %. Показник забруднення у
Борщівському та Заліщицькому райо-
нах збільшився до 62,1 % і до 14,8 %
— у Чортківському, Гусятинському і
Підволочиському рвйонах.

Ще хочеться відмітити негативну
тенденцію: у криницях різних районів,
у яких раніше санітарно-хімічні показ-
ники були в нормі, в 2016 р. появилися
нові джерела води з підвищеним
вмістом нітратів. Так, наприклад у Бу-
чацькому та Козівському районих
відділеннях «ТОЛЦ ДСЕСУ» встановили,
що кількість проб, які не відповідають
нормі збільшилось з 1,9 % до 6,5 %, а
в деяких районах (Теребовлянському та
Чортківському) зросли — від 2,4 до 7
разів відповідно.

Таким чином, ситуація з якісним
станом питної води у джерелах децен-
тралізованого водопостачання Терноп-
ільської області впродовж останніх
років залишається незадовільною й
потребує якнайшвидшого рішення з
боку громадськості і держави.

Як відмічалося вище нітрати особ-
ливо небезпечні для дітей до 3-х років
та вагітним жінкам. Тому необхідно по-
стійно контролювати якість води, яку
споживають дані категорії населення. В
2014 р. в Тернопільській області нара-
ховувалось 6485 дітей віком до 3-ох
років, які споживають воду із 5590 дже-
рел децентралізованого водопостачан-
ня, з яких у 696 (11,0 %) криницях мали
перевищений вміст нітратів.

В 2015 р. нараховувалось 7076
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дітей віком до 3-ох років, які спожива-
ють воду із 6758 джерел децентралізо-
ваного водопостачання, з яких 597
взірців (8,8 %) мали перевищений вміст
нітратів. За 2016 р. нараховувалось
9523 дітей віком до 3-ох років, які спо-
живають воду із 9003 джерел децент-
ралізованого водопостачання, з яких
досліджено 5023 (55,8 %) проб питної
води на вміст нітратів, з них 661 взірців
(13,1 %) мали вміст нітратів понад 50
мг/дм3 води.

За результатами лабораторних
досліджень води, відібраної із гро-
мадських та індивідуальних колодязів
на території Тернопільської області,
вміст нітратів значно перевищує допу-
стимі рівні у питній воді в Борщівсько-
му (69,5 %), Заліщицькому (67 %), Тер-
нопільському (26 %), Ланівецькому
(17,6 %), Чортківському (16 %) районах
джерел.

Однією із причин наявності

нітратів у воді коло-
дязів та каптажів є
недотримання влас-
никами вимог сані-
тарних правил в їх
облаштуванні, пору-
шення правил утри-
мання свійських тва-
рин, територій дворів
і присадибних діля-
нок, що призводить
до забруднення
підземних вод виді-
леннями тварин і ро-
бить її непридатною і
шкідливою для спо-
живання людиною [6].

Адже відомо, що
нітрити, поступаючи з
питною водою в
шлунково- кишковий
тракт, блокують ге-
моглобін крові і пору-
шують транспорту-
вання кисню в

організмі, що особливо небезпечне для
немовлят до 3 років [7]. Також встанов-
лено, що нітрати і нітрити є канцероген-
ними речовинами, які можуть ініціюва-
ти утворення злоякісних пухлин. Допу-
стимий вміст нітратів для дорослої лю-
дини складає 5 мг на 1 кг маси тіла і
організм відносно легко справляється з
такою дозою нітратів. 600 мг нітратів є
токсичною дозою для дорослої люди-
ни. Для отруєння нітратами немовляти
буде достатньо 10 мг. Відповідно нітра-
ти для людини представляють певний
ризик.

Концепцією ризику для оцінюван-
ня впливу факторів навколишнього се-
редовища в Україні практично не кори-
стуються [8]. Дослідження переважно
обмежуються констатацією фактів по-
гіршення стану здоров’я, тобто фікса-
цією загрози, що виникає під дією
шкідливих факторів навколишнього се-
редовища, хоча система гігієнічної рег-
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ламентації, прийнята на сьогодні для
забезпечення ефективної профілактики
шкідливого впливу і гармонізації із за-
гальноприйнятими у світовому співто-
варистві уявленнями, вимагає практич-
ного використання методів оцінки ри-
зику. Учені дійшли висновку, що оцінка
ризику відіграє особливу роль в опти-
мізації відбору пріоритетних факторів
для моніторингу, визначенні джерел
забруднення навколишнього середови-
ща, виборі точок і засобів для контро-
лю експозицій, обґрунтуванні вибору
індикаторних показників для середо-
вищ, які впливають, і популяцій, які ек-
спонуються. При цьому визначено ос-
новні поняття, загальний опис методо-
логії оцінки ризику, ідентифікацію
шкідливих факторів, оцінку експозицій,
оцінку залежностей «доза—відповідь»,
характеристику ризику, зв’язок між оц-
інкою ризику і управлінням ним. Але
цього недостатньо. Провідні гігієністи та
екологи України висловлюють думку
щодо раціональності й необхідності
впровадження у природоохоронну
практику методології оцінки ризику для
здоров’я населення у зв’язку з впливом
чинників навколишнього середовища,
насамперед хімічних факторів[9]. Су-
часні методи розрахунків відносного
ризику для здоров’я населення тією чи
іншою мірою засновані на оцінці
співвідношення між «дозою» забрудню-
вача або діючого фактора і результую-
чим «ефектом», який може проявляти-
ся у вигляді як швидких реакцій —
інфекційних захворювань або гострих
отруєнь (якщо дози впливу великі), так
і відтермінованих, наприклад зростан-
ня захворюваності певної нозології че-
рез якийсь час — часовий Лаг [10].

Часовий лаг — це розрив у часі
між двома або кількома подіями, що
перебувають у причинно-наслідковому
зв’язку, наприклад між дією фактора і
виникненням захворювання. Розраху-
нок часового лага і визначення його

тривалості може бути досить складним
завданням, що зумовлено різним часом
розвитку відповідної реакції організму
на певний вплив (наприклад, короткий
інкубаційний період розвитку інфекцій-
ного захворювання або тривалий про-
цес формування каменів у нирках при
вживанні води певного хімічного скла-
ду).

У сучасній літературі поняття не-
безпека і ризик при вивченні впливу
факторів навколишнього середовища
на стан здоров’я населення зводяться
в основному до розробки інтегрованих
критеріїв якості навколишнього середо-
вища. Причому під умовною небезпе-
кою, як правило, розуміють ступінь зро-
стання ймовірності (ризику) розвитку
несприятливих ефектів та їх виразності
(тобто медикобіологічної і соціальної
значущості) у разі певного перевищен-
ня ГДК протягом заданного проміжку
часу. Умовною цю небезпеку названо
тому, що її оцінка обмежена наявними
на сьогодні даними про шкідливі ефек-
ти, спричинені дослідженими концент-
раціями хімічних речовин. На відміну від
показників потенційної небезпеки роз-
глянуте поняття відображує прогнозо-
ваний ризик і вагу впливу концентрацій,
у певне число разів вищих за ГДК. Тому
під терміном умовний ризик розуміють
функцію, що інтегрально відображує
ймовірність і вагу можливих біологічних
відповідей на вплив забруднювача.
Вхідними даними для розрахунків за
такою методикою слугують значення
фактичної концентрації забруднень
[11].

Розрахунок оцінки прийнятого ри-
зику нітратів щоденного введення для
токсикантів (не канцерогенів) стандар-
тна формула розрахунків «прийнятого
щоденного введення» (acceptable daily
intacte ADI) у питній воді виглядає в та-
кий спосіб:

ADI = NOAEL або LOAEL/UF,
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де: NOAEL — рівень відсутності спосте-
режуваного негативного впливу;

LOAEL — рівень найнижчого спостере-
жуваного негативного впливу;

UF — фактор неповності.

Директивний рівень (guideline
vaule GV) обчислюють по формулі:

GV = ADI*BW*P/C

GV — Директивний рівень

ADI — щоденнe введення

де:

BW — вага тіла (для дорослих 60 кг, для
дітей 10 кг, для немовлят 5 кг).

P — фракція ADI у питній воді

C — щоденне споживання води (для
дорослих 2 л, для дітей 1 л, для немов-
лят 0,75 л).

За методикою ЕРА розраховуєть-
ся канцерогенний ризик при вмісті хло-
роформу у питній воді на рівні 1 мг/л
за умови щоденного споживання даної
води протягом усього життя людиною.
На цей же строк визначений і норма-
тив для розрахунків ризику. Середня
кількість щодня споживаної води прий-
мається як 3 л., середня маса тіла лю-
дини — 70 кг.

Таким чином, щодня в цих умовах
людина споживає з питною водою хло-
роформ у дозі (Lifetim daily averadge
doze — ADD).

ADD = 3лх1мг/л/70 кг = 0,043 мг/кг

Використання ризику становить,

при використані лінійної моделі:

Risk = 0,031*0,043 = 0.00133

При використані експонентної мо-
делі значення аналогічне:

Risk = 1-ехр (-0,031*0,043)+0,0043

Це рівноцінно 1330 додатковим
випадкам захворювань раком на
мільйон людей, що постійно спожива-
ють таку воду.

ERA — канцерогенний ризик при
вмісті речовини (Борщівський район)

Приклад розрахунку

ADD = 2 лх347,2 мг/л/60 кг = 11,58

RISK = 0,031х11,58 = 0,36

Будь-яке обчислення ризику знач-
ною мірою залежить від можливої оці-
нки шляхів зараження питної води,
інфекційної дози та сприйнятливості
населення. Хоча спроби оцінки ризиків,
зумовлених патогенами питної води, в
деяких випадках моделюють і дійсно
приблизно прогнозують сферу дії хво-
роби, невизначеність залишається за-
надто великою. Необхідні вдосконалені
методики оцінки ризику, які брали б до
уваги нерівномірний розподіл патогенів
у питній воді, містили б кращі оцінки
інфекційної дози і могли б точніше пе-
редбачити інфекційність мікроорганізму
в природних умовах. Крім того, для точ-
них оцінок необхідне включення до мо-
делі визначення ризику зараження
взаємодій серед мікробів та між мікро-
бами і хімічними речовинами.

П р о в е д е н и й
аналіз кількості
нітратів у підземних
водах різних районів
Тернопільської об-
ласті показав, що
кратність перевищен-
ня ГДК становила від
1,1 до 7,3 раз. В Бор-
щівському районі
відмічалися не лише
найбільша кількість
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криниць з підвищеним вмістом нітратів,
але й найвищі їх концентрації у воді.
Кременецький район мав найменші
відхилення за вмістом нітратів у питній
воді.

Оцінку ризику розвитку неканце-
рогених ефектів здійснювали шляхом
розрахунку коефіцієнта небезпеки, що
відображає відношення оціненої дози
контамінанта до допустимої. Підземна
вода мала підвищений вміст нітратів за
середніми даними (до 2 ГДК), коефіці-
єнта небезпеки був більшим 1, що
свідчить про середній рівень небезпе-
ки, яка може призвести до розвитку
шкідливих ефектів в особливо чутливих
групах дорослого населення.

Висновки

1. Проблема якості питної води в Тер-
нопільській області є досить акту-
альною, оскільки її якість несе заг-
розу здоров’ю дорослому населен-
ню та загрозу життю немовлят.

2. У результаті проведених досліджень
та опрацьованих даних виявлено,
що якість питної води, як централі-
зованого так і з децентралізовано-
го водопостачання, з кожним роком
погіршується у зв’язку з незадовіль-
ним станом водоочисних споруд,
відсутністю достатнього санітарно-
гігієнічного контролю.

3. На основі проведених досліджень
виявлено, що концентрація нітратів
у питній воді з кожним роком зрос-
тає та негативно впливає на якість
здоров’я у здорових осіб та призво-
дить до усугублення хронічних зах-
ворювань.

Перспективи подальших

досліджень

Подальші дослідження полягають
в забезпечені ГДК нітратів у питній воді
з різних джерел водопостачання та по-
кращені якості питної води.
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Резюме (Summary)

Авторы по результатам сравнительного комплексного исследования 62 боль-
ных с пояснично-крестцовым остеохондрозом оценивали влияние двух лечеб-
ных курсов на клинико-неврологическое состояние и на изменения показателей
кальциевого обмена у них. Комплексы включали традиционные методы лечения
пояснично-крестцового остеохондроза с курсом ванн с бромной хлоридно-на-
триевой минеральной водой Лиманского месторождения. Особенность второго
из этих курсов — введения карипаина в поясничную область методом фонофо-
реза. Результаты исследований показали, что дополнение лечебного курса ван-
нами с бромной хлоридно-натриевой водой ускоряет и делает более выражен-
ными позитивные изменения деятельности периферической нервной системы;
и опорно-двигательного аппарата; некоторые улучшения структуры межпозво-
ночных дисков (у небольшой части обследованных). Одновременно отмечается
восстановление сниженных показателей кальциевого обмена до значений физи-
ологического коридора. Включение в лечебный курс ещё и фнофореза карипа-
ина не вызывало дополнительных позитивных изменений в клинико-неврологи-
ческом состоянии больных и состоянии кальциевого обмена, однако несколько
увеличивалось число больных с улучшением состояния межпозвоночных дисков.

Авторы полагают, что бромные ванны оказывают положительное влияние
на нейрогенную регуляцию процессов жизнедеятельности, в том числе и на со-
стояние кальциевого обмена. Последнее способствует улучшению репаративных
процессов в структурах позвоночного стола. Присоединение действия карипаи-
на создает локальное дополнительное позитивное влияние на эти процессы в
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пораженных отделах позвоночника.

Ключевые слова: остеохондроз поясничного отдела; кальциевый обмен;
бромные хлоридно-натриевые воды.

Автори за результатами порівняльного комплексного обстеження 62 хворих
напопереково-крижового остеохондроза, оцінювали вплив двох лікувальних курсів
на клініко-неврологічний стан та зміни показників кальцієвого обміну у цих хво-
рих. Комплекси включали до свого складу традиційні методи лікування цієї пато-
логії та курс ванн з бромної хлоридно-натрієвої мінеральної водою. Особливість
другого з цих курсів, включенні до нього введення карипаїну в поперекову об-
ласть методом фонофорезу. Результати досліджень визначили, що доповнення
лікувального курсу ваннами з бромної хлоридно-натрієвої водою прискорює та
робить більш визначними позитивні зміни діяльності периферійної нервової си-
стеми, опорно-рухового апарата, деяке покращення структури міжхребцевих
дисків (у невеликої частини обстежених). В той же час має місце відновлення
знижених показників кальцієвого обміну до значень фізіологічного коридору.
Включення до складу курсу ще й фонофореза карипаїна не викликало додатко-
вих позитивних змін в клініко-неврологічному стані хворих та стані кальцієвого
обміну, однак дещо збільшувало кількість осіб з покращеним станом міжхребце-
вих дисків.

Автори вважають, що бромні ванни здійснюють позитивний вплив на регу-
ляцію процесів життєдіяльності, в тому числі і на стан кальцієвого обміну. Ос-
таннє сприяє покращенню діяльності периферійної нервової системи та покра-
щенню репаративних процесів у структурах хребта. Приєднання впливу карипаї-
ну створює додатковий позитивний вплив на ці процеси в уражених відділах хреб-
та.

Ключові слова: остеохондроз поперекового відділу; кальцієвий обмін; бромні
хлоридно-натрієви води.

The authors according to the results of a comparative comprehensive study of
62 patients with lumbosacral osteochondrosis assessed the effect of two treatment
courses on the clinical and neurological condition and on changes in calcium
metabolism in them. The complexes included traditional methods of treatment of
lumbosacral osteochondrosis with a course of baths with bromine sodium chloride
mineral water of the Liman deposit. The peculiarity of the second of these courses is
the introduction of caripain into the lumbar region using the phonophoresis method.
The research results showed that the addition of a therapeutic course to baths with
bromine sodium chloride accelerates and makes more pronounced positive changes
in the activity of the peripheral nervous system; and musculoskeletal system; some
improvements in the structure of intervertebral discs (in a small part of the examined).
At the same time, there is a restoration of reduced calcium metabolism to the values
of the physiological corridor. The inclusion of caripain fophoresis in the treatment
course did not cause additional positive changes in the clinical and neurological
condition of patients and the state of calcium metabolism, however, the number of
patients slightly increased with an improvement in the state of intervertebral discs.

The authors believe that bromine baths have a positive effect on the neurogenic
regulation of vital processes, including the state of calcium metabolism. The latter
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contributes to the improvement of reparative processes in the structures of the vertebral
table. The addition of the action of caripain creates a local additional positive effect
on these processes in the affected parts of the spine.

Key words: lumbar osteochondrosis; calcium metabolism; bromine sodium
chloride water.

Актуальность

Боль в спине, на сегодняшний
день, одна из наиболее распространен-
ных причин обращения, лиц трудоспо-
собного возраста к неврапатологу или
ревматологу [1, 2]. Основным патоло-
гическим процессом, лежащим в осно-
ве синдрома боли в спине является
остеохондроз позвоночника. Развитие
этого патологического процесса связа-
но (обусловлено) деструктивными из-
менениями межпозвоночных дисков в
связи, прежде всего, с дегенеративны-
ми изменениями пульпотозных дисков.
Первичное поражение этих структур
чаще всего локализируется либо в
шейном либо в поясничном отделах
позвоночника, т.к. эти отделы испыты-
вают наибольшую нагрузку в процессе
жизнедеятельности [4, 5, 6].

Особенности структурно-функцио-
нальной организации межпозвоночных
дисков состоят в наличии большого
количества межпозвоночного матрик-
са, синтезируемого хондроцитами. Ак-
тивное участие в образовании матрек-
са хрящевой ткани принимает обмен
кальция [7].

Остеохондроз позвоночного стол-
ба представляет собой длительный па-
тологический процесс з частными ре-
цедивами, снижением качества жизни
больных и стойкой утратой трудоспо-
собности [1].

Лечение остеохондроза позвоноч-
ника, в последнее время осуществля-
ется или оперативным или консерва-
тивным путем. Оперативные вмеша-
тельства достаточно неоднозначные т.к.
в 8 % — 24 % случаев (по данным раз-
ных авторов они не препятствуют раз-
витию инвалидности).

Консервативное лечение осуще-
ствляется по двум основным направле-
ниям — первое снятие болевого синд-
рома и восстановление утраченных
функций периодической нервной сис-
темы; а второе восстановление локо-
моторной функций позвоночника [3, 5,
6].

Реализация первого направления
осуществляется применением, на про-
тяжении длительного времени, фарма-
кологических препаратов. Длительные
использования фармакопрепаратов
сопровождается аллергическими или
иными ятропогенными осложнениями,
это требует смены препаратов, что удо-
рожает и усложняет лечения. Немеди-
каментозное восстановительное лече-
ние локомоторной функциями позво-
ночника не уделяет должностного вни-
мания состояния кальциевого обмена у
этих больных, что снижает его эффек-
тивность.

Сложившееся положение вещей
требует включения в лечебные консер-
вативные комплексы лечебных факто-
ров, которые влияли бы на состояние
кальциевого обмена, не вызывали по-
бочных эффектов, способствовали сня-
тию болевого синдрома и соответ-
ственно улучшению деятельности по-
звоночника. Такими средствами явля-
ются природные лечебные факторы, в
частности МВ Лиманского месторожде-
ния Луганской области.

В соответствии с вышесказанны-
ми целью работы было выявление вли-
яние МВ Лиманского месторождения
на обмен кальция у больных с пояснич-
но-реабилитационные комплексы.
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Материалы и методы

исследований

Материалом работы послужили
данные полученные при обслуживании
62 больных с пояснично-крестцовым
остеохондрозом. Среди обследованных
65 % состовляли мужчин (40 человек)
и 35 % женщины (22 человека) длитель-
ность болезни колебалась от 3 до бо-
лее чем 10 лет. Возраст больных нахо-
дился в интервале 30 — 60 лет. На про-
тяжении болезни у больных неоднок-
ратно имели место обострения процес-
са, в связи с чем они проходили ста-
ционарное лечение. До начала и после
окончания курса лечения в Старобель-
ской областной физиотерапевтической
больнице пациенты проходили комп-
лексное обследование, которое, вклю-
чало оценку клинико-неврологического
статуса, предусматривающего деталь-
ный сбор анализа с выделением основ-
ных жалоб и определении их распрос-
траненности; объективную оценку со-
стояния позвоночника (положения тела,
искривление и подвижность позвоноч-
ного столба, длительность двигатель-
ной активности). Детально исследова-
ли алгичный синдром: длительность и
характер боли, ее изменения при на-
грузках или смене положения тела.
Интегративную оценку силы болевого
синдрома осуществляли при помощи
визуальной аналоговой шкалы (ВАШ).
Выделяли три степени тяжести болево-
го синдрома: слабый (ВАШ В 40 мм);
средний (ВАШ — 41 — 60 мм); силь-
ный (ВАШ Г 61 мм).

Состояние периферической не-
рвной системы оценивали по сбаланси-
рованности и уровню рефлексов и со-
стоянию чувствительности в нижних
конечностях. Кроме того объективиза-
ции состояние пораженного отдела
позвоночника по результатам ЯМР-то-
мограмм.

Биохимическими методами в сы-
роватке крови определяли показатели

состояния кальциевого обмена [8]. Со-
стояние Са+2 оценивали фотометричес-
ким методом о-крезолфтаминкомплек-
соном. Концентрацию ионов фосфора
определяли фотометрическим тестом в
ультрафиолетовым диапазоне с ис-
пользованием молибдатфосфорного
комплекса.

Активность щелочной фосфатазы
определяли в соответствии с методи-
ками руководства Морберта [8].

После первоначального обследо-
вания больные были ранжированы на
две, аналогичные по поло-возрастным
характеристикам группы. Первая груп-
па — 30 больных, получала массаж по-
яснично-крестцового отдела позвоноч-
ника, амплипульс; фонофорез Полтав-
ского бишофита, аппликатор Евминова;
подводное вытяжение с 8 кг нагрузки;
ультрафонофорез 5 % хондроитиновой
мази (10 процедур по 10 мин) и курс
ванн бромной хлоридно-натриевой
воды (20 мин через день). Вторая груп-
па — 32 больных которые помимо вы-
шеописанного комплекса получали 10
сеансов электрофореза карипаина (10
— 20 ыа; длительность — 20 мин).

Результаты и обсуждения

Обследование больных при по-
ступлении в больницу выявило много-
численные нарушения, прежде всего
связанные с состоянием нервной сис-
темы. Результаты анализа жалоб боль-
ных и состояния периферической не-
рвной системы отражены в таблице 1.

Как следует из данных таблицы 1
все больные жаловались на боль в спи-
не при этом более чем у 2/3 из них
боли иррадиировали по ходу нижних
конечностей, усиливались при нагруз-
ках, смене положения тела, длительном
нахождении в вертикальном положе-
нии. Движение позвоночного столба
резко ограничены. Достаточно часто
(до 1/3 всех случаев) имеют место вы-
раженные нарушения деятельности пе-
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риферической не-
рвной системы (па-
рестезии, онеме-
ния, судороги, хро-
мота). У 25 % об-
следованных реф-
лексы снижены, у
более чем одной
трети больных нару-
шена чувствитель-
ностью.

Р е з у л ь т а т ы
Я М Р - т о м о г р а м м
(таблица 2) обнару-
жили объективные
предпосылки для
существования вы-
явленных клиничес-
ких нарушений. Это
прежде всего сплю-
щивание дисков, их
пролабация и фор-
мирование межпозвоночных грыж. Оче-
видно эти изменения обуславливают
сужение межпозвоночных отверстий,
нарушение кровоснабжения корешков
и их сдавливание, что проявляется бо-
левым синдромом и нарушениями де-
ятельности периферической нервной
системы. Кроме того распространенны
такие изменения,
как формирование
остеофитов, кальци-
нация продольных
связок, деформация
остистых отростков,
что отражает нару-
шения кальциевого
обмена и формиро-
вания основного ве-
щества хряща.

Определение
содержания Са+2 в
плазме крови обсле-
дованных больных
(рис. 1) показало,
что оно ниже нижней
границы физиологи-

ческого коридора и это снижение боль-
ше выражено у женщин. Одновремен-
но меняются и другие показатели свя-
занные с кальциевым обменом — со-
держание Рі 1,04 ± 0,03 ммоль/л (нор-
ма 1,9 — 2,5 ммоль/л); активность ще-
лочной фосфатазы 936,0 ± 90,0 нмоль/
л (норма 900 2290 ннмоль/л). Посколь-
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ку транспорт Са+2 в
клетки происходит при
участии ионов фосфора
(Рі), которые освобож-
даются из соединений
щелочной фосфатазой,
можно полагать, что
нормальный транспорт
Са+2 у этих больных на-
рушен и он откладыва-
ется в необычных мес-
тах (связки, остеофиты).

О б с л е д о в а н и е
больных после завер-
шения курса лечения,
который включал в себя ванны с бром-
ной хлоридно-натриевой водой показа-
ло, что уже на 3 — 5 день лечения сре-
ди них в разы снижалось число лиц с
болевым синдромом. При этом менял-
ся его характер и выраженность (у 2-х
— средний по (ВАШ; у 4-х — слабый по
ВАШ). В поянично-крестцовом отделе
имело место лишь ощущение тупой не-
приятной тяжести. Иррадиация боли и
её усиление при перемещении положе-
ния сохранялось только у тех больных,
у которых определялись грыжи меж-
позвоночных дисков. Симптомы свя-
занные с болевым синдромом не отме-
чались ни у одного из 30 больных этой
группы. Улучшение субъективной оцен-
ки состояния больных сопровождалось
некоторым увеличением числа больных
со сбалансированными рефлексами и
очень существенным сокращением
числа больных со сниженными рефлек-
сами. Кроме того обследование боль-
ных выявило значительное число лиц с
нормальной чувствительностью на ниж-
них конечностях (таблица 1). Согласно
данным ЯМР-томограмм улучшение
клинко-неврологического состояния
обследованных не сопровождалось
значительными изменениями в структу-
ре позвонков. Из положительных мо-
ментов можно отметить снижение чис-
ла больных со сглаженным лордозом и

утолщение (визуальное) межпозвоноч-
ных дисков у 2-х больных (таблица 2).
В то же время увеличения размеров и
плотности остеофитов не наблюдалось,
а визуально очаги кальцинации в про-
дольных связках становились более
прозрачными. Одновременно отмеча-
лось возвращение содержания кальция
в плазме в физиологический коридор,
более выражен этот феномен у женщин
(рис. 1). Содержание Рі в плазме так же
повышалось до 2,0 ± 0,1 ммоль/л, а так
же повышалась активность щелочной
фосфатазы — 1421 ± 13,0 нмоль/л.
Можно полагать, что под влиянием
бромных хлоридно-натриевых вод про-
исходит восстановление использова-
ния кальция, что в совокупности со сня-
тием оттека корешков и восстановле-
нием гемодинамики приводит к норма-
лизации регуляторной функции не-
рвной системы, а само восстановление
показателей кальциевого обмена спо-
собствует закреплению положительных
сдвигов в её работе.

Комплексное обследование боль-
ных второй группы после лечения выя-
вило ранее наступление положитель-
ных изменений в их организме (макси-
мум 5 сутки курса) (таблица 1) Слабый
болевой синдром в виде тупых непри-
ятных ощущений в поянично-крестцо-
вой области отмечали только 4 больных
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у которых имелись грыжи межпозво-
ночных дисков. Все обследованные
больные отмечали отсутствие симпто-
мов связанных с болевым синдромом.
Более того даже больные с грыжами
дисков отмечали некоторое улучшение
подвижности позвоночника.

Согласно данным таблицы 1 у
больных второй группы в большинстве
случаев восстанавливались рефлексы
на нижних конечностях и чувствитель-
ность. Согласно данным ЯМР-томогра-
фии (таблица 2) у больных данной груп-
пы улучшалось состояние межпозво-
ночных дисков (визуально они утолща-
лись у 4-х больных), очевидно за счет
местного влияния карипаина. Кальци-
фикаты продольных связок визуально
более прозрачные, чем до начала ле-
чения. В то же время количество боль-
ных с пролабацией дисков и грыжами
Шморля не менялось, хотя можно го-
ворить о некотором их визуально
уменьшении.

Одновременно с вышеизложенны-
ми положительными изменениями со-
стояния периферической нервной сис-
темы и структурных элементов позво-
ночного столба имели место измене-
ния показателей кальциевого обмена.
Согласно рисунку 1, содержание каль-
ция в крови повышалось, по сравнению
с данными до начала лечения. При
этом у 4 женщин оно достигало нижней
границы физиологического коридора, а
у мужчин приближалось к средним зна-
чениям. Поскольку при этом содержа-
ние Рі в плазме так же повышалось (в
целом до 1,51 ± 0,17 ммоль/л), у муж-
чин оно достигало нижней границы фи-
зиологического коридора, а активность
щелочной фосфатазы близка к средним
значениям этого коридора (1421 ± 13,0
нмоль/л) можно полагать, что исполь-
зование Са+2 у этих больных оптимизи-
ровалось.

Таким образом результаты наших
исследований показали, что бромные

хлоридно-натриевые ванны, включен-
ные в курс реабилитационного лечения
больных с пояснично-крестцовым осте-
охондрозом обуславливает ускоренное
восстановление деятельности перифе-
рической нервной системы у них. При
этом имеет место положительные
сдвиги в изначально нарушенном каль-
циевом обмене, что очевидно закреп-
ляет положительные изменения в дея-
тельности нервной системы. Использо-
вание в этой ситуации еще и карипаи-
на оказывает дополнительный положи-
тельный местный эффект на состояние
структурных элементов позвоночного
столба, очевидно, за счет улучшения
течения процессов кальциевого обме-
на, благодаря чему значительный поло-
жительный клинический эффект дости-
гается при относительно небольшим
улучшением общего кальциевого обме-
на.
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ЯКІСТЬ ЖИТТЯ ХВОРИХ НА РАК ЯЄЧНИКІВ ПІСЛЯ

ПРОВЕДЕНОЇ ЦИТОРЕДУКТИВНОЇ ХІРУРГІЇ ТА  ХІМІОТЕРАПІЇ
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КАЧЕСТВО ЖИЗНИ БОЛЬНЫХ РАКОМ ЯИЧНИКОВ ПОСЛЕ

ПРОВЕДЕННОЙ ЦИТОРЕДУКТИВНОЙ ОПЕРАЦИИ И

ХИМИОТЕРАПИИ

Рыбин А.И. Демидчик Р.Я.
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QUALITY OF LIFE OF PATIENTS WITH OVARIAN CANCER AFTER

CYTOREDUCTIVE SURGERY AND CHEMOTHERAPY

Rybin A.I., Demidchik R.Ya.

Odessa National Medical University, Odessa

Резюме (Summary)

Метою даного дослідження є оцінка впливу на показники якості життя гіпер-
термічної інтраперитонеальної хіміотерапії і циторедуктивної хірургії в лікуванні
хворих на РЯ. Наприкінці третього року після проведенного лікування у групі, де
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були застосовані циторедуктивні технології були одержані кращі результати за
шкалами фізичного та емоційного фукнціонування, а також болю. Так, за суб-
шкалою РФФ в основній групі оцінка в середньому дорівнювала 53,8 ± 1,8 балів,
РЕФ — 52,4 ± 1,6 балів, а за субшкалою Б — 53,4 ± 1,4 балів. Показано, що
використання HIPEC дозволяє досягти кращих функціональних результатів при
лікування хворих на РЯ

Ключові слова: рак яєчників, якість життя, лікування, циторедуктивні техно-
логії

Целью данного исследования является оценка влияния гипертермической
интраперитонеальной химиотерапии и циторедуктивной хирургии в лечении боль-
ных раком яичников на показатели качества жизни. В конце третьего года после
проведенного лечения в группе, где были применены циторедуктивные техноло-
гии, были получены лучшие результаты по шкалам физического и эмоциональ-
ного функционирования, а также боли. Так, по субшкале РФФ в основной группе
оценка в среднем равнялась 53,8 ± 1,8 баллов, РЭФ - 52,4 ± 1,6 баллов, а по
субшкале Б - 53,4 ± 1,4 баллов. Показано, что использование HIPEC позволяет
достичь лучших функциональных результатов при лечении больных раком яич-
ников.

Ключевые слова: рак яичников, качество жизни, лечение, циторедуктивная
технологии

The study was aimed to assess the impact on the quality of life of hyperthermic
intraperitoneal chemotherapy and cytoreductive surgery in the treatment of patients
with ovarian cancer.

Material and methods of research. During 2015-2018 37 surgical interventions
using hyperthermal intraperitoneal chemotherapy (HIPEC) were performed at the bases
of the Department of Surgery No. 4 with the oncology course of the Odessa National
Medical University. All patients were diagnosed with serous adenocarcinoma of the
ovaries of stage ІІІА-ІІІС. The age of patients varied from 21 to 59 years, the volume
of surgical intervention was evaluated as a suboptimal cytoreductive operation. A
comparative analysis was performed with 25 patients (control group) with ovarian
cancer of similar stages after surgery without using the HIPEC technique. Subsequently,
the patients of both groups received 4-6 courses of adjuvant PCT. The HIPEC procedure
was performed using the Perfomer LRT apparatus. The quality of life of the patients
was evaluated using the Quality Outcome Method of the Medical Outcomes Study 36-
Item Short Form Health Survey (SF-36). The statistical processing of the obtained
results was carried out using the methods of dispersion and correlation analysis using
the software Statistica 10.0 (Dell StatSoft Inc., USA).

Results. Due to the randomized selection of patients in the study group, it should
be noted that of 37 patients in the main group of 29 patients with IIIC stage disease,
5 women had IIIA stage and 3 patients had IIIB stage of ovarian cancer. The distribution
of patients in the control group in stages was as follows. Of the 25 patients in the
second group, 13 had IIIC-stage disease, 12 women had IIIA-stage, and IIIB-stage
ovarian cancer was detected in 2 patients. The index of peritoneal canceromatosis in
the main group was LS-1 (28.0 %) and LS-2 (72.0 %). In the control group, a similar
figure was unlikely to fluctuate to 36.0 % (LS-1) and 64.0 % (LS-2). The cytoreduction
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completeness index also did not differ between groups and was in the main group
CC-1 (28.0 %) and CC-2 (72.0 %), without differing from the same indicator in the
control group (CC-1 — 36.0 %, CC-2 — 64.0 %).

At the end of the third year after treatment, in the group where cytotoxic
technologies were applied, the best results were obtained on the scales of physical
and emotional functionalization, as well as pain.

Thus, for the subfamily of the RPF in the main group, the average score was
53.8 ± 1.8 points, the REF was 52.4 ± 1.6 points, and for the subscriber B — 53.4 ±
1.4 points. It has been shown that the use of HIPEC can allow to achieve better
functional results in the treatment of patients with ovarian cancer.

Key words: ovarian cancer, quality of life, treatment, cytoreductive technologies

Незважаючи на те, що у більшості
хворих на рак яєчників (РЯ), патологія
діагностується запізно, значна частка
пацієнтів живе протягом багатьох років
після встановлення діагнозу та початку
лікування. Жінки з хворобою III стадії
мають 5- та 10-річні показники вижи-
вання 36 % та 23 %, відповідно — 17 %
та 8 % [1, 8, 9]. Навіть при виконанні
оптимальної циторедуктивної операції з
подальшим призначенням хіміотерапії
препаратами платини (хіміотерапія пер-
винної лінії) з досягненням ефекту по-
вної регресії і нормалізації рівнів пух-
линних маркерів, 5-ти річне виживання
хворих РЯ ІІІ стадії складає 20-25 %, а
ІV стадії — не перевищує 10 %. Нещо-
давно були описані клінічні предиктори
довготривалого виживання [5, 6]; однак
відомості про якість життя (ЯЖ) у цієї
категорії хворих залишаються обмеже-
ними [7].

Попередні дослідження, проведені
серед хворих на рак яєчників протягом
перших кількох років після встановлен-
ня діагнозу, показали високу частоту
тривожних станів, епізодів депресії,
сексуальної дисфункції, порушення
соціальної адаптації, загального зни-
ження функціональних резервів [3, 4].
Ці негативні наслідки розглядаються як
результат поєднання патоморфологіч-
них та функціональних змін притаман-
них РЯ та побічних ефектів від застосо-
ваних лікарських засобів. З іншого боку,
окремі особи, що вижили після поста-

новки діагнозу протягом п’яти років,
відзначають особистий ріст і посилен-
ня соціальних зв’язків [7].

У одному дослідженні жінок із не-
перервним стаціонарним захворюван-
ням, середнім за 6 років після діагнос-
тики, 64 % осіб, що залишилися в жи-
вих, повідомили про психічне здоров’я
в межах або вище амбулаторних норм,
а більшість (71,4 %) повідомили про
сильну жагу життя [7, 8]. Втім, кожна
третя жінка з тих, що вижила повідоми-
ла про почуття депресії, а 45,2 % по-
відомляли про значну тривогу [1, 3, 6,
9].

Методологічна та організаційні
складнощі довготривалого спостере-
ження за ЯЖ хворих на РЯ на віддале-
ному етапі після застосованого лікуван-
ня роблять актуальними дослідження
того, як циторедуктивні технології ком-
плексного лікування впливають на
якість життя у довгостроковій перспек-
тиві.

Метою даного дослідження є оц-
інка впливу на показники якості життя
гіпертермічної інтраперитонеальної
хіміотерапії і циторедуктивної хірургії в
лікуванні хворих на РЯ.

Матеріал і методи дослідження

На протязі 2015-18 рр. на базах
кафедри хірургії №4 з курсом онкології
Одеського національного медичного
університету виконано 37 оперативних
втручань з використанням гіпертерміч-
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ної інтраперитонеальної хіміотерапії
(HIPEC). У всіх хворих була діагносто-
вана серозна аденокарцинома яєчників
стадії ІІІА-ІІІС. Вік пацієнток коливався
від 21 до 59 років, об‘єм оперативного
втручання був оцінений як субопти-
мальна циторедуктивна операція. По-
рівняльний аналіз проводився з 25 па-
цієнтками (група контроля) з РЯ анало-
гічних стадій після оперативного втру-
чання без використання методики
HIPEC. В подальшому пацієнтки обох
груп отримували 4-6 курсів ад‘ювантної
ПХТ. Процедура HIPEC виконувалась за
допомогою апарату Perfomer LRT.

Якість життя хворих оцінювали за
допомогою методики оцінки якості жит-
тя Medical Outcomes Study 36-Item Short
Form Health Survey (SF-36). Статистич-
на обробка одержаних результатів про-
ведена методами дисперсійного та ко-
реляційного аналізу за допомогою про-
грамного забезпечення Statistica 10.0
(Dell StatSoft Inc., США) [2].

Результати дослідження

З огляду на рандомізований відбір
пацієнток у досліджувані групи, слід
зазначити, що з 37 пацієнток основної
групи 29 хворих були з IIIC-стадією зах-
ворювання, 5 жінок мали IIIA-стадію й у
3 пацієнток була виявлена IIIB-стадія
раку яєчників. Розподіл пацієнток конт-
рольної групи по стадіях було наступ-
ним. З 25 пацієнток другої
групи 13 хворих були з IIIC-
стадією захворювання, 12
жінок мали IIIA-стадію й у
2 пацієнток була виявлена
IIIB-стадія раку яєчників.
Індекс перитоніального
канцероматозу в основній
групи був LS-1 (28,0 %) та
LS-2 (72,0 %). У групі кон-
тролю аналогічний показ-
ник вірогідно не відризняв-
ся та склав 36,0 % (LS-1)
та 64,0 % (LS-2). Індекс по-
вноти циторедукції також

не вірізнявся між групами і склав у ос-
новній групі СС-1 (28,0 %) та СС-2 (72,0
%), не відрізняючись від аналогічного
показника у контрльній групі (СС-1 —
36,0 %, СС-2 — 64,0 %).

Порівняльний аналіз показників
якості життя у досліджуваних групах
через 12 місяців після закінчення ліку-
вання не показав статистично дос-
товірні розходження (рис. 1)

Втім, наприкінці третього року
після проведенного лікування у групі, де
були застосовані циторедуктивні техно-
логії, були одержані кращі результати за
шкалами фізичного та емоційного фун-
кціонування, а також болю. Так, за суб-
шкалою РФФ в основній групі оцінка в
середньому дорівнювала 53,8 ± 1,8
балів, РЕФ — 52,4 ± 1,6 балів, а за суб-
шкалою Б — 53,4 ± 1,4 балів.

Звичайні кінцеві точки, такі як ви-
живання, час до прогресування, і рівень
відповіді на лікування вже давно є ос-
новою для дослідження ефективності
лікування злоякісних новоутворень, в
тому числі РЯ. У якості додаткових
кінцевих точок в онкології нерідко роз-
глядають показники ЯЖ, в тому числі її
фізичні, соціальні, психологічні, фінан-
сові та психологічні аспекти, а також
побічні ефекти хіміотерапії.

Хоча функціональний статус і

;��. 1. 3�����	� ��	����	�� �	���� '���� ������ �� ;7 
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якість життя були квантифіковані в он-
кологічній практиці з моменту виник-
нення клінічної шкала, розробленої Кар-
нофським ще у 1949 р, втім, лише з
появою стандартизованих, засобів оці-
нки ЯЖ, як інструментів визначення
ефективності та переносимості лікуван-
ня. Інформація щодо різних аспектів ЯЖ
допомагає визначити необхідність
зміни схем лікування, які могли ігнору-
ватися в іншому випадку і можуть до-
помогти вирішити, коли потрібно про-
довжувати комплексне лікування, а
коли вдатися до паліативної допомоги.

Продовження життя, безвідносно
до ЯЖ, це не загальноприйнята мета.
Оцінка ЯЖ може допомогти пацієнтам
з РЯ підтримувати автономію, коли тре-
ба приймати складним рішенням між
вибором агресивних процедур, які по-
довжують життя та заходами, які покра-
щують якість життя.

На нашу думку, кращі рівні ЯЖ у
групі хворих, де були застосовані цито-
редуктивні технології, свідчать про пе-
реваги цього методу. Водночас, з огля-
ду на невисоку чисельність клінічних
груп, доцільне проведення більш широ-
кого обсерваційного проспективного
дослідження.

Висновки

1. Застосування циторедуктивних тех-
нологій дозволяє покращити рівень
ЯЖ хворих на РЯ, найбільш вира-
жені зміни спостерігаються за суб-
шкалами РЕФ, РФФ та Б.

2. Використання HIPEC дозволяє до-
сягти кращих функціональних ре-
зультатів при лікування хворих на
РЯ
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Резюме (Summary)

Урогенітальні інфекції є важливою медичною проблемою сучасного світу.
Поєднання загального «постаріння» населення і покращення діагностичних мож-
ливостей призвели до сплеску виявлення захворювань урогенітальної сфери,
значна частина яких має вірусну етіологію. Збільшення навантаження на лікарів
урологічного профілю, особливо поліклінічної ланки, диктує необхідність підви-
щення ефективності їх роботи. Використання методів математичного моделю-
вання при дослідженні медичної документації 600 чоловіків із урогенітальними
захворюваннями дозволило з’ясувати сезонність звернень по медичну допомо-
гу, а також створити прогностичну модель, використання якої дозволяє передба-
чати вірогідну кількість звертань пацієнтів, хворих на простатит, протягом будь-
якого місяця наступного року.

Ключові слова. Урогенітальні інфекції, математичне моделювання, гаусівський
розподіл, поліном другого ступеня.

Урогенитальные инфекции является важной медицинской проблемой совре-
менного мира. Сочетание общего «старения» населения и улучшения диагнос-
тических возможностей привели к всплеску выявления заболеваний урогениталь-
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ной сферы, значительная часть которых имеет вирусную этиологию. Увеличение
нагрузки на врачей урологического профиля, особенно поликлинического зве-
на, диктует необходимость повышения эффективности их работы. Использова-
ние методов математического моделирования при исследовании медицинской
документации 600 мужчин с урогенитальными заболеваниями позволило выяс-
нить сезонность обращений за медицинской помощью, а также создать прогно-
стическую модель, использование которой позволяет предполагать возможную
количество обращений пациентов с простатитом в течение любого месяца сле-
дующего года.

Ключевые слова. Урогенитальные инфекции, математическое моделирова-
ние, гауссовское распределение, полином второй степени.

Urogenital infections are an important medical problem in the modern world. The
combination of general “aging” of the population and improvement of diagnostic
capabilities led to a surge in the detection of diseases of the urogenital sphere, much
of which have a viral etiology. An increase in the load on doctors of the urological
profile, especially outpatients, dictates the need to improve the efficiency of their work.
The use of mathematical modeling methods in the study of medical records of 600
men with urogenital diseases made it possible to ascertain the seasonality of requests
for medical help, as well as to create a prognostic model, the use of which suggests
the possible number of referrals for patients with prostatitis during any month of the
next year.

Keywords. Urogenital infections, mathematical modeling, Gaussian distribution,
second degree polynomial.

Актуальність

Проблема формалізації медичних
задач урологічного профілю на сьо-
годнішній день залишається однією з
найбільш актуальних. Значення її особ-
ливо зростає в умовах застосування
принципів і методів доказової медици-
ни (evidens — based medicine) не тільки
для своєчасної ідентифікації стану хво-
рого а й, відповідно, для достовірної і
точної постановки діагнозу в урологіч-
ній практиці.

У сучасній медицині спостеріга-
ються дві важливі тенденції. Завдяки
подовженню тривалості життя
збільшується масова частка хвороб,
притаманних особам старшого віку.
Водночас, спостерігається зростання
частки цих захворювань, виявлених,
через покращення діагностичних мож-
ливостей, у більш молодому віці [1].
Вказані тенденції стосуються і такої

значної за спектром захворювань га-
лузі, як урологія. Захворювання сечос-
татевої системи стають все більш по-
ширеними, і враховуючи їх вплив на
якість життя пацієнта, формують нові
виклики для лікарів усіх ланок. Відтак,
нові дані, що дозволять прискорити
діагностичний і лікувальний процес, є
вельми актуальними.

Серед інфекційних захворювань
сечостатевої системи важливу роль за
поширеністю і частотою звернень до
лікаря відіграють ураження її нижніх
відділів, так звані урогенітальні інфекції
(УГІ). Діапазон збудників УГІ надзвичай-
но широкий, включає бактерії, гриби,
найпростіші, віруси [2, 3]. Проте саме
вірусні ураження виходять на перший
план, у тому числі, завдяки поширенню
сучасних методів досліджень. Вони
можуть бути як самостійним етіологіч-
ним чинником, так і тригерним механі-
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змом для розвитку захворювання, вик-
ликаного умовно-патогенною флорою
[4]. Як результат, в першу чергу страж-
дають найбільш уразливі відділи сечо-
статевої системи, виникають уретрити
і простатити — найпоширеніші форми
урогенітальних захворювань [5]. З усь-
ого різноманіття вірусів, відомих як ет-
іологічний чинник при ураженнях сечо-
статевої системи, важливе місце по-
сідають герпесвіруси [6, 7].

Загалом, герпесвірусні ураження
привертають все більшу увагу наукової
спільноти. Доведено їх роль у розвитку
хвороб багатьох органів і систем. Різно-
манітність проявів захворювання,
схильність до тривалого перебігу та
постійного рецидивування визначають
необхідність удосконалення знань про
родину Herpesviridae представників
практично всіх спеціальностей [8, 9,
10].

У загальній структурі урологічних
захворювань хронічний простатит (ХП),
згідно з даними різних авторів, займає
2 — 3 місце за частотою проявів. Се-
ред дорослих чоловіків віком 20 — 50
років на нього страждає майже поло-
вина, а у чоловіків, старших 50 років,
близько 30 % захворювань припадає на
ХП чи його поєднання із доброякісни-
ми або злоякісними новоутвореннями
простати [11, 12]. При цьому постійне
рецидивування захворювання, мікро-
симптоматика, яка зберігається трива-
лий час, значно погіршують якість жит-
тя, аж до розвитку психосоматичних
розладів, неврозів і депресій [13, 14].

Враховуючи складність етіології
урогенітальних інфекцій (УГІ), а також
надзвичайне різноманіття перебігу па-
тогенезу, для подальшого вивчення і
формалізації отриманих даних необхі-
дне більш широке використання різних
вірогіднісно-статистичних методів, які
ефективно застосовуються для корект-
ного і достовірного опису масових
явищ [15, 16].

Разом із вдосконаленням методів
діагностики і лікування урологічних зах-
ворювань, в загальній проблемі оцінки
і прогнозування захворюваності на УГІ
більш чітко вимальовується системна -
задача швидкого, надійного і точного
встановлення діагнозу, що вимагає не
лише спеціального лікарського, але й
загальносистемного опрацювання [17].

Специфіка подібних завдань поля-
гає у взаємному зв’язку безлічі умов-
них і безумовних факторів, що усклад-
нює їх формалізацію і знаходження
адекватної моделі діагностичного об-
стеження, а також істотно діє на резуль-
тати формування керуючих впливів на
пацієнта у вигляді відповідних лікарсь-
ких дій [18].

З метою кількісної оцінки впливу і
виявлення якісно значущих етіологічних
чинників проявів урологічних захворю-
вань нами було проведено експертне
опитування серед фахівців-урологів. В
результаті одним з найбільш інформа-
тивних факторів суттєвого впливу, що
отримав високий коефіцієнт конкорда-
ції в даній групі експертів (рівний 0,85),
був названо хронобіологічний, а саме —
сезонність захворювання.

Задля вивчення, встановлення і
кількісної оцінки найбільш значущих
факторів, що впливали на прояви УГІ
герпесвірусної етіології, нами раніше
було проведено дослідження, яке пока-
зало, що важливим діючим чинником є
сезонність, що представляє тенденцію,
в динаміці якої чітко проглядається ви-
ражена і певна періодичність проявів
загострення урологічних захворювань
[19]. Незважаючи на окремі наявні в
літературі публікації, ця тема, на наш
погляд, ще недостатньо глибоко дослі-
джена стосовно урологічної тематики.

Метою даного дослідження було
вивчення хронобіологічних особливос-
тей (сезонної повторюваності) проявів і
загострень простатитів вірусної етіології
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при зверненні пацієнтів до уролога ам-
булаторної ланки.

Матеріали та методи

Дане дослідження проводилося
протягом 2011 — 2015 і 2017 рр. на базі
поліклініки № 20 м. Одеса за результа-
тами роботи уролога амбулаторної лан-
ки. В ході дослідження було проаналі-
зовано результати обстеження й ліку-
вання 600 пацієнтів. Враховуючи пред-
ставлені дані про супутні захворюван-
ня і результати обстеження, із початко-
вої кількості пацієнтів частину було вик-
лючено.

Критерії виключення з досліджен-
ня:

- наявність урогенітальної патології з
домінуючими проявами іншого еті-
ологічного чинника;

- важкі соматичні захворювання;

- печінково-клітинна недостатність;

- значущі відхилення лабораторних
показників: трансаміназ, рівня кре-
атиніну, порушення електролітного
балансу та ін.;

- гіперчутливість до будь-якого пре-
парату.

Таким чином, було відібрано 178
пацієнтів-чоловіків, у яких було діагно-
стовано простатит вірусної етіології
(герпесвірусної, цитомегаловірусної
або їх поєднання). Досліджувана група
складалася із 150 осіб, віком від 18 до
65 років (середній вік 33,0 ± 2,7), які в
плановому режимі завершили амбула-
торний курс лікування (2011 — 2015
рр.). Не було виявлено переважання
певного соціального прошарку. Конт-
рольна група пацієнтів, співставна з
основною за віком (p > 0,05) станови-
ла 28 осіб (2017 р.).

Всі пацієнти пройшли загальне
клініко-лабораторне обстеження: збір
скарг та анамнезу, фізикальні дані, за-
гальний аналіз крові та сечі, визначен-
ня біохімічних показників сироватки

крові (рівнів загального білку, білірубі-
ну, креатиніну, сечовини, глюкози), дос-
лідження для підтвердження герпесві-
русної етіології захворювання (ІФА,
ПЦР), УЗД органів черевної порожнини
та сечостатевої системи.

Основним підходом при оцінці
матеріалів була умова, згідно якої про-
водився відбір даних з повністю запов-
нених форм, встановлених відповідно
до керівних документів. Так, первинний
аналіз даних починався з вивчення
інформації, представленої у
формі № 074/0 (затвердженої наказом
МОЗ України №110 від 14.04.2012 г.). -
Повний масив даних мав мінімальну
кількість пропущених записів і становив
80 — 100 % свого заповнення.

Ця обставина дозволяє вважати
обстежувану вибірку репрезентативною
та придатною для подальшого статис-
тичного аналізу. Визначення критері-
альних значень та основні обчислення
проводилися за допомогою статистич-
ного пакету демо-версії програми
Statistica-12 [1, 2, 13, 14].

Результати дослідження і їх

обговорення

Було проаналізовано дані, отри-
мані в результаті клінічного обстежен-
ня, що характеризували масив
пацієнтів, а саме вік хворих та середню
тривалість захворювання (p < 0,05).

Розподіл досліджуваної групи
пацієнтів за віком наведений у таблиці
1. Вивчення представленої таблиці по-
казує, що найбільша група пацієнтів,
яка становить майже половину хворих,
що звернулася за допомогою до уро-
лога, була у віці від 20 до 29 років. Це
найбільш мобільна і соціально активна
група населення. Наступна за частотою
звертань вікова група, від 30 до 39
років, склала майже чверть хворих.

Досить високий відсоток хворих
старшої вікової групи (50 — 65 років)
може пояснюватись звертанням за до-
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помогою через рецидивування задав-
нених, недостатньо пролікованих захво-
рювань.

Наступна таблиця (табл. 2) дозво-
ляє оцінити тривалість захворювання до
моменту звертання за медичною допо-
могою окремо за кожною віковою гру-
пою. За даними анамнезу, ці значення
варіюються від 0,5 до 10 — 12 років.

Одразу видно, що із зростанням
вікової категорії збільшується і макси-
мальна тривалість захво-
рювання (p < 0,05). Це по-
в’язане з переважним
інфікуванням герпесвіру-
сами у молодому віці, три-
валим перебігом захворю-
вання, що супроводжуєть-
ся рецидивами. Пацієнти,
тривалість захворювань
яких становить 1,5 і більше
років, вказують на те, що
раніше вже проходили об-
стеження і отримували
лікування, але без пози-
тивного результату. Реци-
диви захворювання, які не
супроводжуються вираз-
ними клінічними проявами,
в багатьох випадках не

бралися хворими до
уваги, що також
стало однією із при-
чин переходу хворо-
би в хронічну фор-
му.

Вр ахов уюч и,
що нами отримано
значний об’єм вим-
ірювань у практично
однакових умовах і
вони не залежні
один від одного,
водночас характе-
ризуються впливом
багатьох факторів
порівняно невеликої
інтенсивності, то,

згідно до закону великих чисел, вони
мають гаусів або наближений до нього,
розподіл. Тому наступним кроком дос-
лідження параметрів вибірки була пере-
вірка на нормальність розподілу числа
пацієнтів (рис. 1).

Перевірка вибірки за критерієм
Шапіро-Уїлка показала, що значення
критерію становить 0,9, р = 0,21 > 0,05,
тобто вірною є нульова гіпотеза Н0
(розподіл отриманих значень не супе-

(������ 1 
�!.+!��" +���A�-�& .� &��!1 (n = 150) 

���!&� #(%+� G)*�",��*-,, !*.  % 
�� 20 8 5,3 

20 — 29 69 46,0 
30 — 39 32 21,3 
40 — 49 24 16,0 
50 — 59 10 6,7 

 > 60 7 4,7 
��
�"� 150 100 

 
(������ 2 

�*�(������ -()&�"�*-, .�0&!(/&���$ ((!��&) % (�.�)0 &��!&)0 #(%+�0 
���!&� #(%+�, (!�) ����1�",�� .��B���$ ���*)1�",�� .��B���$ 

�� 20 0,5 1,5 
20 — 29 0,5 3 
30 — 39 1,5 5 
40 — 49 1,5 7 
50 — 59 2 10 — 12 

 > 60 2 9 — 12  
 
 

��������	
�  ��
���i�

4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14

���
�
�
, �	i �������i�������

-2,0

-1,5

-1,0

-0,5

0,0

0,5

1,0

1,5

2,0

�
�
i	

�
���

i  
�
��

��
�
�

 

;��. 1. %��*�	 �������	� ������
��"� ��������� ����� ����/���� (�������
����"������
 0,1). 
 



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

��

речить гаусівсько-
му).

Оскільки роз-
поділ пацієнтів за
кількісною (віковою)
ознакою не є в точ-
ності гаусівським,
але достатньо задо-
вільно апрокси-
мується ним, то застосувати стандартні
методи математичної статистики для
подальшого опису тенденцій, які спос-
терігаються, необхідно з деякою обе-
режністю. Проте, є дані, що відхилення
на 20 — 25 % не є фатальним, що
відповідає нашим результатам (відхи-
лення у межах 10 %). Таким чином, ми
можемо, не здійснюючи методичної
помилки, скористатися методами пара-
метричної статистики.

В цілому, якщо не враховувати
першу групу пацієнтів у віці 18 — 20
років і з урахуванням перевірки на нор-
мальність, спостерігається стійка віко-
ва тенденція зниження числа хворих,
яка за отриманими експериментальни-
ми даними з використанням стандарт-
них статистичних програм може бути -
апроксимована експонентою виду У =
Aехр (-kt), де t — час.

За нашими спостереженнями, ча-
стка звернень до уролога
амбулаторної ланки з при-
воду простатиту становить
від 46,2 % до 58,0 % щом-
ісяця від загальної кілько-
сті, причому це досить
стійка тенденція, що по-
вторюється з місяця у
місяць і рік у рік, що харак-
теризується високим зна-
ченням коефіцієнта коре-
ляції, що коливається у
межах від 0,78 до 0,94 (се-
редній коефіцієнт коре-
ляції за весь досліджува-
ний період 0,85). Розподіл
загальної кількості звер-

тань пацієнтів з простатитом протягом
року, виражений у відсотках, представ-
лено у таблиці 3.

З даних таблиці випливає, що ці
показники протягом року розподілені
нерівномірно. Так, найбільша кількість
звернень припадає на літні місяці (p <
0,05). Візуалізація результату процесу
ідентифікації даних, представлених в
табл. 3, показана на рис. 2. На осі абс-
цис відкладені часові інтервали спосте-
реження (в місяцях), а на осі ординат
— відсоток відвідувань уролога).

Звертання пацієнтів до уролога
протягом року з довірчою ймовірністю,
що дорівнює рівною 0,95, ми апрокси-
мували статистичною моделлю у виг-
ляді полінома другого ступеня (показ-
ник відвідувань лікаря у відсотковому
відношенні).

Показник відвідуваності ( %) = 1,6
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+ 2,7*t — 0.2*t2 (1), де t — номер міся-
ця у році.

З метою побудови прогнозуючої
моделі ми провели структурну та пара-
метричну ідентифікацію моделі звер-
тань до уролога. За даними перших
трьох років, включе-
них у дослідження,
ми побудували на-
ближену модель (з
довірчим інтервалом
0,95) звернень до
уролога (за форму-
лою 1), а на даних
2017 року ми її пере-
віряємо. Коефіцієнти моделі були отри-
мані у демо-версії пакету Statistica-12
за стандартним методом найменших
квадратів за вибіркою 2011 — 2015 рр.

Попередній статистичний аналіз
показав, що отримана модель адекват-
на, позаяк реальні дані знаходяться у
межах довірчого інтервалу отриманої
моделі. Це свідчить про те що загальна
тенденція звернень пацієнтів з проста-
титом за допомогою до уролога суттє-
во не змінюється з року в рік. Для по-
рівняння, прогнозовані значення, роз-
раховані на 2017 р., і реальні дані пред-
ставлені у таблиці 4.

Досліджувана модель була отри-
мана на основі проведення структурної
і параметричної ідентифікації моделі
зміни числа захворювань у залежності
від календарного місяця. Її перевірку
було проведено на контрольній вибірці
(на даних про захворюваність 28
пацієнтів) за критерієм Уїлка і доведено
адекватність. Максимальна помилка
прогнозу склала 12 %.

Внаслідок цього, отримана мо-
дель, у припущенні справедливості гіпо-
тези К. Шеннона, може бути викорис-
тана для попереднього прогнозування
при плануванні роботи урологічного
кабінету за даним типом захворювання-
, на довільний період часу, оскільки виз-

начена загальна тенденція захворюва-
ності на хронічний простатит протягом
року.

Як видно з рис. 2, залежність чис-
ла захворювань носить коливальний
характер, з яскраво вираженим макси-

мумом, що припадає на літній період. -
Цей факт підтверджує справедливість
висунутої гіпотези — про наявність пе-
ріодичності і сезонності для даного
виду урологічних захворювань.

Оскільки було з’ясовано, що існує
певна закономірність у зверненні
пацієнтів за медичною допомогою про-
тягом року, надалі, з метою знаходжен-
ня періоду в досліджуваному масиві
даних, ми, з урахуванням перевірки на
нормальність, застосували спектраль-
ний метод (Фур’є-аналіз) і отримали
періодограму, представлену на рис. 3.
По суті, вказаний графік є інтегральним
узагальненням всієї сукупності даних,
отриманих за три роки, так би мовити,
«згорткою». Завдяки тому, що він не
розтягнутий на весь період досліджен-
ня, а тричі «складений», ми можемо
чітко вирізнити головні закономірності
процесу. Зсув максимумів періодів
відбувається у межах «шуму» вимірю-
вань.

Вигляд змін на рис. 3 свідчить про
повторюваний характер процесу за
місяцями (у річному періоді порівнян-
ня). Аналізуючи отриману залежність -
за часовою віссю (абсцис), слід зазна-
чити два характерних, явно виражених
піки, що відповідають 6-ти і 12-ти місяч-
ним періодам. Найбільше значення має
пік, що відповідає періоду 12 місяців. -

(������ 4 
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Наявність головного максимуму, відпо-
відного періоду 12 місяців, свідчить про
те, що дані, отримані в результаті об-
робки звернень пацієнтів, мають річну-
 періодичність і явно виражену сезонну-
 складову, а сам часовий ряд є нестац-
іонарним.

Висновки

1. Найбільша частка хворих з проста-
титами вірусної етіології, які звер-
нулися по медичну допомогу, зна-
ходиться у віці від 20 до 29 років,
середня тривалість захворювання
збільшується із зростанням вікової
категорії.

2. Перевірка на нормальність розпод-
ілу довела, що до представленої
вибірки можна застосовувати мето-
ди математичної статистики. Аналіз
і візуалізація отриманих даних пока-
зує, що захворюваність зростає з
травня по серпень, знижується у
зимові місяці та на початку осіннь-
ого періоду.

3. Звернення пацієнтів до уролога
були апроксимовані статистичною
моделлю у вигляді полінома друго-
го ступеня. Результати перевірки
отриманої моделі довели її дієвість
і можливість застосування у якості

прогностичної. Екстраполяцій-
ний функціонал — поліном
2 ступеня, обраний за умовами
параметричної статистики в
якості прогнозуючої моделі, за-
безпечив досить хороше набли-
ження моделі до емпіричних
даних в обраному довірчому
інтервалі з рівнем значущості,
що дорівнює 0,1.

4. Задля підтвердження сезон-
ності коливань звернень за ме-
дичною допомогою хворих на
простатит за допомогою спек-
трального методу було побудо-
вано періодограму, яка підтвер-

дила наявність річної періодичності.

5. Відзначена тенденція повторюється
щорічно з високою кореляцією
(0,85). Зсув максимумів періодів ві-
дбувається у межах «шуму» вимірю-
вань.
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ЗВ’ЯЗОК ГІПОТИРЕОЗУ З ПЕРЕБІГОМ ЗАГОСТРЕННЯ ХОЗЛ

 Мацегора Н. А., Шпота О. Є

Одеський національний медичний університет

СВЯЗЬ ГИПОТИРЕОЗА  С ТЕЧЕНИЕМ ОБОСТРЕНИЯ ХОЗЛ

Мацегора Н. А., Шпота Е. Е

Одесский национальный медицинский университет

THE CONNECTION OF HYPOTHYROIDISM WITH THE

EXACERBATION OF COPD

Matsegora N. A., Shpota E. E.

Odessa national medical university

Резюме (Summary)

Ми вивчали вплив тироксину на функціональну тималіновий активність T-
клітинної імунітету. Встановлено, що попередня інкубація Т-лімпоцитів з фізіоло-
гічною концентрацією тироксину призводить до вираженої тималінової залежності
відміни рецепторного поля модифікації Т-лімпоцитів.

Синдром низького тріойтироніну у пацієнтів з ХОЗЛ є свого роду “факто-
ром обтяження” перебігу захворювання. Це пов’язано з формуванням більш гли-
бокого порушення репаративної регенерації бронхіального епітелію (включаючи
прокоагулянтну та фібринолітичну активність епітеліальних клітин) та загострен-
ня імунного дисбалансу.

Ключові слова: тироксин, трийодтиронін, тималін, хронічна обструктивна ле-
генева хвороба (ХОЗЛ)

Мы изучали влияние тироксина на функциональную активность тималин-
зависимой иммунитета, связанного с Т-клеткой. Установлено, что преинкубация
Т-лимпоцитов с физиологической концентрацией тироксина привела к выражен-
ной тималино-зависимой отмене рецепторного поля модификации Т-лимпоци-
тов.

Синдром низкого трийодтиронина у пациентов с ХОЗЛ является своего рода
«фактором отягощения» в ходе заболевания. Это связано с образованием более
глубокого разрушения репаративной регенерации бронхиального эпителия (вклю-
чая прокоагулянтную и фибринолитическую активность эпителиальных клеток) и
обострение иммунного дисбаланса.

Ключевые слова: тироксин, трийодтиронин, тималин, хроническая обструк-
тивная болезнь легких (ХОБЛ)

We has been studied influence of thyroxine on functional thymalinum-dependence
activity of T-cell-bound immunity. It was established that preincubation of T-lympocytes
with physiological concentration of thyroxine led to pronounced thymalinum-
dependence abolition of receptor field of T-lympocytes modification.
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The syndrome of low triiodthyronine in patients with COPD is a kind of “factor of
complication” of the course of the disease. It is due to the formation of a deeper
disruption of reparative regeneration of the bronchial epithelium (including procoagulant
and fibrinolytic activity of epithelial cells) and aggravation of immune disbalance.

 Key words: thyroxine, triiodthyronin, thymalinum, chronic obstructive pulmonary
disease (COPD)

Вступ

Хронічне обструктивне захворю-
вання легень (ХОЗЛ) –характеризуєть-
ся персистуючим обмеженням про-
хідності дихальних шляхів (зазвичай
прогресуючим) та асоціюється з підви-
щеною хронічною запальною відповід-
дю в них на дію шкідливих частинок або
газів [3, 5, 8].

За даними Європейського респі-
раторного товариства тільки 25 % ви-
падків ХОЗЛ діагностується вчасно. За
останнє десятиліття відзначено світову
тенденцію до збільшення захворюва-
ності на ХОЗЛ на 25 % у чоловіків і 69
% у жінок. Смертність при ХОЗЛ в 3,2
рази вище, ніж при пневмонії і стано-
вить 1,1 % і 1,18 % відповідно.[7,9]

У «Європейської білій книзі ле-
гень» Україна представлена   як одна з
країн з найбільш високою смертністю
від ХОЗЛ [3]. В останнє десятиліття в
північних країнах Європи ця патологія
склала 4-6 %. [2, 8] При аналізі особ-
ливостей вікової популяції хворих на
ХОЗЛ в програмі Глобальної ініціативи
(GOLD, 2016) використані наступні діаг-
ностичні функціональні критерії: у осіб
від 18 років до 71 року співвідношення
ОФВ1 / ФЖЄЛ менш 0,7 визначається
в 9,8 %, а в популяції 60-74-річних — в
23 % випадків, що дозволило зробити
висновок про більш значне поширення
ХОЗЛ в старших вікових групах. Старі-
ння організму сприяє гіпофункції щито-
подібної залози за рахунок зниження
функціональної активності тиреоцитов.
Крім того, у осіб певної групи похилого
віку підвищується аутоиммунная ак-
тивність, що супроводжується спочат-
ку гіперфункцією, яка переходить в

гіпофункцію щитоподібної залози у
зв’язку із виснаженням її активності.
Аналіз літературних джерел свідчить
про неухильне зростання саме у стар-
ших вікових групах не тільки бронхоле-
геневої патології, а й частоти дис-
функції щитоподібної залози (ЩЗ). [1,
3, 4, ]

ХОЗЛ супроводжується прогресу-
ючим і практично незворотним знижен-
ням функції зовнішнього дихання
(ФЗД), що призводить до гіпоксемії та
гіпоксії життєво важливих органів і си-
стем, у т.ч. серцево-судинної, травної,
ендокринної. Захворювання приймає
характер коморбідної патології з яви-
щами поліорганної недостатності. По-
ряд із тим, в літературі зустрічаються
лише поодиноки роботи, присвячені
вивченню впливу гормонів ЩЗ на пе-
ребіг ХОЗЛ.

Мета дослідження: провести
аналіз літературних публікацій, присвя-
чених вивченню наявності та характеру
з’язку між секрецією тиреоїдних гор-
монів із перебігом загострення ХОЗЛ.

Результати дослідження та їх

обговорення

Звісно, що патологічний процес
при ХОЗЛ починається в слизовій обо-
лонці бронхів: у відповідь на вплив
зовнішніх патогенних факторів відбу-
вається зміна функції секреторного
апарату (гіперсекреція слизу, зміни
бронхіального секрету), приєднується
інфекція, розвивається каскад реакцій,
що призводять до пошкодження
бронхів, бронхіол і прилеглих альвеол
[1, 2].

Експіраторне обмеження повітря-
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ного потоку є основним патофізіологі-
чним порушенням у хворих на ХОЗЛ. В
його основі лежать як оборотні, так і
необоротні компоненти. До необорот-
них відносяться: фіброз і звуження про-
світу дихальних шляхів; втрата еластич-
ної тяги легень внаслідок альвеолярної
деструкції; зниження альвеолярної
підтримки просвіту малих дихальних
шляхів. До оборотних причин відносять-
ся: накопичення запальних клітин, сли-
зу і ексудату плазми в бронхах; скоро-
чення гладкої мускулатури бронхів; ди-
намічна гіпервентиляція (тобто підви-
щена легкість легких) при фізичному
навантаженні [6].

Наявність частих загострень і су-
путніх захворювань робить істотний
негативний вплив на тяжкість ХОЗЛ і
його прогноз. Важливу роль на обтяж-
ливий перебіг бронхолегеневої пато-
логії запального генезу грають зміни
імунної реактивності [5]. Зрушення в ній
поділяються на: імунологічні реакції, які
мають закономірний, часто тимчасовий
характер, та свідчать про здатність
імунної системи до відповіді на стимул,
який виник (антигенні, хімічні або
фізичні дії, стрес), зі зміною функціо-
нального стану імунокомпетентних
клітин, активацією неспецифічних фак-
торів захисту та / або перемиканням їх
на специфічні (синтез антитіл, клітинна
сенсибілізація); імунодефіцитні стани
(ІДС), та які обумовлені пошкодженням
імунокомпетентних клітин, або висна-
женням їх функціональних резервів і
мають зазвичай стійкий характер і суп-
роводжуються клінічними проявами ІДС
[9]. Роботами [5, 6, 7, 9] визначено
зниження функціональної активності Т-
лімфоцитів і їх проліферативної
відповіді на неспецифічні Т-клітинні
мітогени — фитогемагглютинин і конка-
навалін А, що спостерігається при
бронхообструктивних захворюваннях.

Депресія проліферативної
відповіді Т-лімфоцитів на неспецифічні

мітогени у хворих на ХОЗЛ поєднуєть-
ся з підвищенням сенсибілізації лімфо-
цитів до тканинних і бактеріальних ан-
тигенів. Морфологічним відображенням
сенсибілізації лейкоцитів до тканин
бронхів є інфільтрація еозинофілами,
лімфоцитами і нейтрофілами всіх шарів
бронхіальної стінки — це закономірно
зустрічається в різних кількісних
співвідношеннях при ХОЗЛ, а також при
бронхіальній астмі (БА) [4].

Відповідно до сучасних тенденцій
розвитку науки (Програма GOLD 2016),
ХОЗЛ розглядається не тільки як брон-
холегенева патологія, а й як системне
захворювання [9]. У літературі широко
обговорюється вплив ХОЗЛ на органи
травлення, серцево-судинну патологію,
кістково-м’язову, нервову, ендокринну,
імунну та ін. системи [1, 3, 5]. Особли-
вої уваги, як менш вивчений науковий
напрямок, заслуговує поєднана патоло-
гія щитоподібної залози і ХОЗЛ, яка має
загальну аутоімунно-ендокринну при-
роду.

Встановлено [1, 2, 9], що під впли-
вом хронічних запальних процесів в
бронхолегеневій системі, а також три-
валої антибактеріальної терапії, зни-
жується синтез і функціональна ак-
тивність гормонів щитоподібної залози.
Формується складова поєднана брон-
холегенева та тиреоїдна патологія, яка
стає толерантною до антибактеріальної
та бронхолітичної терапії загострення
ХОЗЛ. Дослідження механізму виник-
нення тиреопатій у пацієнтів пульмоно-
логічного профілю, зокрема при ХОЗЛ,
у вітчизняній літературі практично оди-
ночні.

Розробка сучасних лікувальних
програм пов’язана з вивченням нових
аспектів патогенезу бронхіальної об-
струкції, патогенетичної ролі інфекцій-
них асоціацій, переглядом проблеми
вторинних аутоімунних станів, до яких
відносяться захворювання ЩЗ. Так, в
останні роки доведено, що дефіцит ти-
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реоїдних гормонів сприяє як розвитку,
так і підтримці хронічного запалення в
бронхах [4, 7]. Непряму протизапальну
дію в різних органах і тканинах надають
функціональні розлади щитоподібдної
залози. В останні роки доведено, що
дефіцит тиреоідних гормонів сприяє як
розвитку, так і підтримці хронічного за-
палення в бронхах [3, 8].

Вплив гормонів тиреоідної лінії на
перебіг запального процесу пов’язаний
з їх імуноактивною дією. Так, в експе-
риментах на тваринах виявлено стиму-
люючий дозозалежний вплив Т4 і Т3 на
гуморальний імунітет. Цей вплив реал-
ізується, перш за все, на антігеноза-
лежній посттимічній стадії диференцію-
вання Т-клітин [2]. Т4 і Т3 надають
інгібуючий вплив на функціональну ак-
тивність Т-супресорів, стимулюють ди-
ференціювання В-лімфоцитів. Низькі
дози Т4 і Т3 стимулюють синтез білка і
ростові процеси в тканинах і клітинах,
а високі дози уповільнюють цю дію. У
культуральних експериментальних мо-
делях трийодтиронін активує цитоток-
сичні функції лімфоцитів і фагоцитарну
активність моноцитів.

Крім того, встановлено, що розви-
ток тиреотоксикозу сприяє формуван-
ню імунопатологічних реакцій гіперчут-
ливості за рахунок порушення метабо-
лізму кортикостероїдів, простаглан-
динів і гістаміну. Навпаки, тиреоїдекто-
мія призводить до уповільнення зрос-
тання всіх лімфоїдних органів, знижен-
ня гуморальної імунної відповіді при
зниженні клітинних реакцій [2, 5, 7].
Тобто, встановлено, що існує взаємоза-
лежність між рівнем секреції гормонів
тиреоідної лінії і розвитком та прогре-
суванням хронічного неспецифічного
запального процесу різної локалізації.

Таким чином, ХОЗЛ — це комплек-
сна та актуальна проблема сучасної
пульмонології, що вимагає продовжен-
ня пошуку нових ефективних шляхів
диференційованої терапії, регламен-

тації показань до своєчасного хірургіч-
ного лікування, дієвих профілактичних
заходів.

Bисновки

1. У хворих на ХОЗЛ має місце вира-
жений дисбаланс функціональної
активності бронхіального епітелію.
При цьому вираженість депресії
репаративної регенерації бронхі-
ального епітелію визначаються
формою (нозологічної приналежні-
стю) хронічного бронхолегеневого
захворювання. Прогресування вто-
ринного хронічного бронхіту у хво-
рих на ХОЗЛ характеризується фор-
муванням ендокринного дисбалан-
су, окремо, синтезу гормонів тироі-
дної лінії.

2. У хворих на ХОЗЛ встановлена за-
лежність морфогенетичної актив-
ності лімфоцитів від ендокринного
потенціалу крові (рівня тироїдних
гормонів).

3. Встановлено, що синдром низько-
го трийодтироніну у хворих на
ХОЗЛ є своєрідним “чинником об-
тяження” перебігу захворювання за
рахунок формування більш глибоко-
го порушення репаративної регене-
рації бронхіального епітелію (вклю-
чаючи прокоагулянтну і фібринолі-
тичну активність клітин епітелію) і
посилення імунного дисбалансу.
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Резюме (Summary)

В статті представлені дані порівняльного аналізу 63 пацієнтів з півкульним
ішемічним інсультом та 21 пацієнта з ДЕ І-ІІ ст. без неврологічного дефіциту,
обстеженних методом ТМС. Показан різний тип патофізіологічної реакції в за-
лежності від ступеню порушення кортикоспінальної іннервації, у вигляді зміни
показників активності неураженої гемісфери. Так серед пацієнтів першої групи
дослідження, з помірним порушенням кортикоспінальної іннервації, зареєстро-
вано зниження основних показників контралатеральної півкулі, як серед пацієнтів
із право- так й з лівопівкульною локалізацією інсульту. Серед пацієнтів другої
групи, з грубим порушенням кортикоспінальної іннервації, встановлено знижен-
ня активності неураженої півкулі. Серед пацієнтів третьої групи, з повним пору-
шенням кортикоспінальної іннервації, показано що активність контралатеральної
гемісфери підвищується серед пацієнтів із лівопівкульним інсультом. У пацієнтів
із правопівкульною локалізацією інсульту статистично значимих змін встановле-
но не було.

Ключові слова: інсульт, контралатеральна півкуля, ТМС, кортико-спінальна
іннервація

В статье представлены данные сравнительного анализа 63 пациентов с
полушарным ишемическим инсультом и 21 пациента с ДЭ I-II ст. без неврологи-
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ческого дефицита, обследованных методом ТМС. Показан разный тип патофи-
зиологической реакции в зависимости от степени нарушения кортикоспиналь-
ной иннервации, в виде изменения показателей активности непоражённой ге-
мисферы. Так среди пациентов первой группы исследования, с умеренными
нарушения кортикоспинальной иннервации, зарегистрировано снижение основ-
ных показателей контралатерального полушария, как среди пациентов с право-
так и левополушарной локализацией. Среди пациентов второй группы, с грубым
нарушением кортикоспинальной иннервации, установлено снижение активности
непораженного полушария. Пациенты третьей группы характеризовались отсут-
ствием кортикального вызванного моторного потенциала, статистически значи-
мые отличия среди этой группы пациентов были зарегистрированы только при
левополушарной локализации инсульта, что по всей видимости связано с ма-
лым размером выборки. Показано повышение активности контралатерального
полушария.

Ключевые слова: инсульт, контралатеральное полушарие, ТМС, кортикоспи-
нальная иннервация

Stroke is the leading cause of longterm disability of the people in the world. Up
to 80 % percent of patients have movement disorders. The modern question remains
the role of the contralateral hemisphere in recovery after a stroke.

Aim: to study the change of parameters of contralateral, to the affected,
hemisphere among patients after a suffered hemisphere ischemic stroke with varying
degrees of impairment of corticospinal innervation

In the study we described the results of a examination of 21 patients diagnosed
with chronical ischemia I-II stages without a neurological deficiency and 63 patients
with the consequences of ischemic stroke with cortical localization and varying degrees
of neurological deficiency. As a result of the research carried out by the method of
transcranial magnetic stimulation, three type of pathophysiological reaction is shown
depending on the degree of corticospinal innervation impairment, in the form of a
change in the indices of activity of the unaffected hemisphere.

So among the patients of the first group of the study, was record moderate
corticospinal innervation disorders, a decrease in the main indicators of the contralateral
hemisphere was recorded both around with right and left hemisphere damage. Among
the patients of the second group was record a gross violation of corticospinal
innervation, a decrease in the activity of the unaffected hemisphere was established
both around with right and left hemisphere damage. Among patients in the third group
with complete violation of corticospinal innervation, showed that the activity of the
contralateral hemisphere increases around patients with left hemisphere damage.
Around patients with right damaged hemisphere we didn‘t found statisticaly significant
result for indicators of activity of contralateral hemisphere.

Key words: stroke, contralateral hemisphere, TMS, corticospinal innervation

Вступ

Інсульт залишається провідною
причиною довготривалої неповносп-
равності [17] та розвивається у 100-110
тис. чоловік щорічно в Україні. До 80 %

пацієнтів, що вижили мають в різному
ступені порушення рухових функцій [4,
5].

Відновлення після інсульту почи-
нається із завершенням некрозу, апоп-



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

�	

тозу, набряку та запалення [15, 21, 27],
в той час як подальше відновлення го-
ловним чином пов’язане із пригнічен-
ням патологічних нейронних мереж,
залученням функціонально гомологіч-
них шляхів та створенням нових ней-
ронних мереж для відновлення функцій
уражених нейронів [6, 22, 25]. В залеж-
ності від ступеню ураження первинної
моторної кори, процеси нейрональної
реорганізації можуть розвиватись у
інтактній частині, у навколоінфарктному
регіоні, серед представництв іпсілате-
ральної та контрлатеральної гемісфер
[9, 16].

Під час виконання руху активність
контралатерального представництва
первинної моторної кори в нормі при-
гнічує іпсілатеральне [19]. У пацієнтів
після інсульту зареєстровані зміни у
паттернах активації асоційованих із ру-
хом, як іпсілатеральної так й контрала-
теральної гемісфер [25, 29]. Водночас
роль контралатеральної до ураження
гемісфери, у відновленні рухових
функцій неоднозначна [11, 23]. На дум-
ку авторів активація контралатеральної
до ураженої гемісфери вище при вищій
тяжкості порушень [12, 24] та знижуєть-
ся при відновленні [11, 23, 30]. У досл-
ідженні продемонстровано, що при
пригніченні моторного представництва
контралатерального до ураженої гемі-
сфери, методом транскраніальної елек-
тростимуляції у пацієнтів із легким та
середнім ступенем парезу рухові
функції покращувались, а при грубому
та тяжкому парезі — погіршувались [8].
На думку авторів, причиною є порушен-
ня міжгемісферного балансу активації
та пригнічення [20]. Аномальне міжге-
місферне гальмування негативно кор-
релює із відновленням рухового конт-
ролю у хворих після інсульту. Цей ме-
ханізм роглядається, як малоадаптивна
пластичність [28].

Міжгемісферна реорганізація
функцій представництв первинної мо-

торної кори після захворювань головно-
го мозку є об’єктом сучасних наукових
досліджень [7, 17]. У лонгітудінальних
дослідженнях показано, що краще фун-
кціональне відновлення пов’язано з
підвищеною активністю на фМРТ (фун-
кціональна магнітно-резонансна томог-
рафія) в представництвах накволоін-
фарктного регіону іпсілатеральної гем-
ісфери [10, 30, 31], також цей факт уз-
годжується з результатами досліджень
методом транскраніальної магнітної
стимуляції (ТМС) [14, 18, 29]. Підвище-
на активація після інсульту дуже роз-
повсюджена, включаючи премоторну
кору. У дослідженнях продемонстрова-
но, що підвищена активація ДМК (до-
даткова моторна кора) та латеральна
ПМК (премоторна кора) корелює із ви-
щим ступенем відновлення. У хворих
після інсульту у басейні СМА (середня
мозкова артерія) із ураженням іпсілате-
ральної ПМК був гірший рівень віднов-
лення, на відміну пацієнти з підвище-
ною активацією іпслілатеральної ПМК
мали вищий рівень функціонального
відновлення [13, 26].

Таким чином, враховуючи недо-
статню вивченість впливу контралате-
ральної, до ураженої, гемісфери на
відновлення рухових функцій, вважаємо
актуальним вивчення питання зміни
показників кортикоспінальної іннервації
контралатеральної до ураженої геміс-
фери головного мозку, серед груп
пацієнтів із різним ступенем порушен-
ня кортикоспінальної іннервації внаслі-
док перенесеного півкульного ішеміч-
ного інсульту.

Мета: вивчити зміну показників
контралатеральної, до ураженої, геміс-
фери головного мозку, серед хворих
після перенесеного півкульного ішемі-
чного інсульту із різним ступенем пору-
шення кортикоспінальної іннервації

Матеріал та методи дослідження

На базі відділення «Реабілітації
хворих з порушенням мозкового крово-
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обігу» клініки ДУ «Інститут геронтології
ім. Д.Ф. Чеботарьова НАМНУ» було об-
стежено 63 хворих після півкульного
ішемічного інсульту, що знаходились у
відновному періоді захворювання, які
склали основну групу дослідження. У
групу контролю були включені резуль-
тати обстеження методом ТМС (транс-
краніальної магнітної стимуляції) 21
пацієнт, із встановленим діагнозом ДЕ
І-ІІ ст.

Всі пацієнти пройшли клініко-не-
врологічне обстеження, лабораторні
дослідження, УЗДС (ультразвукове дуп-
лексне сканування) екстра- та інтракра-
ніальних судин голови та шиї, та ЕЕГ
(електроенцефалографія) на предмет
виключення епілептичної активності. У
дослідженні прийняло участь 45 чо-
ловіків та 18 жінок, середній вік склав
62,5 ± 5,7 років.

Критеріями включення пацієнтів у
дослідження було: підтверджений діаг-
ноз ДЕ І-ІІ стадії чи ішемічний інсульт
півкульної локалізації, атеротромботич-
ного підтипу, у відновному періоді зах-
ворювання. Від усіх пацієнтів отримано
письмове інформоване погодження на
участь у дослідженні.

Критерії виключення пацієнтів із
дослідження: наявність імплантованих
пристроїв, що намагнічуються (пластин,
шурупів, стентів, шунтів та ін.), на-
явність водія ритму серця та будь-яких
інших пристроїв, що керують фунціями
організму, тяжка загальносоматична
патологія, епілепсія чи ознаки судомної
готовності на енцефалограмі.

Для оцінювання стану кортикоспі-
нальної іннервації нами проводилось:
одноімпульсна ТМС із одночасною
електронейроміографічною реєстра-
цією, на чотирьохканальному комп’ю-
терному електронейроміографі Нейро-
МВП (“Нейрософт”, Росія). Досліджува-
ли показники кортикального (кВМП) та
сегментарного викликаного моторного

потенціалу (сВМП), а саме: латентність
м/с, амплітуду мВ, тривалість м/с, пло-
щу мВ х м/с, час центрального мотор-
ного проведення (ЧЦМП м/с). Тестовим
м’язом верхньої кінцівки був m.
аbductor digiti minimi [1, 2].

Статистичну обробку результатів
проводили за допомогою програми
Microsoft Excel 2010 та пакету программ
Statistica 6.1 із використанням однови-
біркового критерію Колмогорова-Смир-
нова, визначення медіани та інтерквар-
тильного размаху, непараметричного
U-критерію Манна-Уітні для непов’яза-
них вибірок. Результат вважався стати-
стично значимим, якщо p < 0,05 [3].

Результати дослідження та їх

обговорення

До контрольної групу нами вклю-
чено результати дослідження методом
танскраніальної магнітної стимуляції 21
пацієнта із встановленним діагнозом ДЕ
І-ІІ ст. без неврологічного дефіциту. При
співставленні усереднених показників
ТМС правої та лівої півкуль, сегментар-
ної іннервації лівої та правої сторін на
рівні шийних сегментів серед пацієнтів
КГ, статистично значимі відмінності
були відсутні. Для подальшого аналізу
ми співставляли показники ураженої та
неураженої півкуль із результатами гру-
пи контролю відповідно до латералізації
[1, 2]. (див. Табл. 1, 2, 3, 4)

Для виявлення впливу ступеню
ураження кортикоспінального тракту на
зміну показників контралатеральної, до
ураженої, півкулі нами було розподіле-
но пацієнтів на три групи дослідження
відповідно до тяжкості за даними ТМС.
(див. Табл. 1, 2, 3, 4)

В процесі порівняльного аналізу
результатів дослідження пацієнтів із
лівопівкульною локалізацією, першої
групи дослідження із показниками лівої
півкулі групи контролю, встановлено
статистично значиме зниження наступ-
них показників: амплітуди кВМП до
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36,37 %, збільшення часу проходження
імпульсу до 11,97 % — до 2,55 м/с (за
даними латентності) та підвищення по-
рогу збудливості первинної моторної
кори (за даними неактивного порогу),
що вказує на помірне порушення кор-
тикоспінальної іннервації. Водночас на
фоні зниження показників ураженої ге-
місфери, зареєстровано зниження по-
казників кВМП й неураженої гемісфери

— амплітуди до 12,02 % (за даними
амплітуди), підвищення часу централь-
ного моторного проведення до 10,13 %
(за даними ЧЦМП), та підвищення по-
рогу збудливості первинної моторної
кори до 15,3 % (за даними неактивно-
го порогу).

Вивчення ж показників сегментар-
ного викликаного моторного потенціа-
лу (сВМП) дослідженних контралате-
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0 
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0 
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рально до ураженої гемісфери проде-
монструвало підвищення активності у
вигляді збільшення часу проходження
імпульсу до 10,04 % (за даними латен-
тності), підвищення тривалості імпуль-
су до 26,67 % (за даними тривалості)
та збільшення площі імпульсу до 59,9 %
(за даними площі). Аналіз показників
сВМП дослідженних іпсілатерально до
ураженої гемісфери довзолив встано-
вити підвищення тривалості імпульсу до
27,2 % (за даними тривалості).

Пацієнти із правопівкульною лока-
лізацією інсульту першої групи дослід-
ження характеризувались зниженням

наступних показників кортикоспінальної
іннервації: амлітуди кВМП до 33,8 % та
підвищення тривалості проходження
імпульсу до 4 % (за даними латент-
ності). В той же час показники корти-
коспінальної іннервації неураженої
(лівої) півкулі мали статистично значи-
ме зниження провідникової функції до
16,6 % (за даними ЧЦМП), зниження
амплітуди та площі імпульсу до 10 % та
52 % відповідно, та підвищення порогу
збудження первинної моторної кори до
15 % у порівнянні із показниками відпо-
відної півкулі пацієнтів КГ. Реакція кон-
тралатеральних сегментів спинного
мозку, до ураженої півкулі, відобрази-
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лась у збільшення часу проходження
імпульсу до 10,8 %, збільшенні площі до
60 % та тривалості до 26,15 % сВМП.

За результатами вивчення показ-
ників кортикоспінальної іннервації ура-
женої та неураженої гемісфер та їх сег-
ментарних проекцій, серед пацієнтів із
право- та лівопівкульною локалізацією
першої групи дослідження показано,
що часткове порушення функції іпсіла-
теральної, до ураження, первинної мо-
торної кори викликає процес активної
реорганізації більше іпсілатеральних
кортикальних мереж, та призводить до
активного пригнічення контралатераль-
ної гемісфери. (див. Табл. 1, 2, 3, 4)

Cеред пацієнтів другої групи за
результатами дослідження показників
кВМП ураженої, лівої гемісфери вста-
новлено грубе порушення кортикоспі-
нальної іннервації до залишку мінімаль-
ної остатньої функції. Зареєстровано
зниження провідникової функції до 42,8
% (за даними ЧЦМП), зниження амплі-
туди кВМП до 89,62 % (за даними амп-
літуди), підвищення порогу збудження
первинної моторної кори до 59,24 % (за
даними неактивного порогу), збільшен-
ня часу проходження імпульсу до 20,89
% — до 4,17 м/с (за даними латент-
ності), зменшення площі імпульсу до
83,14 % (за даними площі). При вив-
ченні показників неураженої (правої) ге-
місфери встановлено статистично зна-
чиме зниження амплітуди до 36,37 %
(за даними амплітуди).

Функціональний стан кортикоспі-
нальної іннервації правої ураженої ге-
місфери серед пацієнтів другої дослід-
ження характеризувався грубими пору-
шеннями, у вигляді статистично значи-
мого зниження амплітуди кВМП до 92,5
%, підвищення порогу збудження пер-
винної моторної кори до 64,6 %, підви-
щення тривалості проходження імпуль-
су до 43,2 % (за даними ВЦМП), змен-
шення площі електроміограми до 83,14
% та підвищення часу проходження

імпульсу до 20 % та 4,45 м/с (за дани-
ми латентності). При вивченні показ-
ників неураженої (лівої) гемісфери вста-
новлено статистично значиме знижен-
ня амплітуди до 19,6 % (за даними ам-
плітуди), підвищення часу проходжен-
ня імпульсу до 11,2 % (за даними
ЧЦМП). Статистично значимих змін се-
ред показників сегментарної іннервації
не отримано. (див. Табл. 1, 2, 3, 4)

Пацієнти третьої групи досліджен-
ня характеризувались повною відсутні-
стю кВМП в тому числі у пробі із фасі-
літацією. Показники правих (контрала-
теральних до ураженої гемісфери) сег-
ментів спинного мозку характеризува-
лись статистично значимим підвищен-
ням амплітуди сВМП та площі електро-
міограми до 94 % та 246 % відповідно.

Показники функціонального стану
правої неураженої гемісфери характе-
ризувались зменшенням часу проход-
ження імпульсу до 4 % (за даними ла-
тентності), підвищенням амплітуди до
26 % (за даними амплітуди), та підви-
щенням площі електроміограми до 29,5
%. Контралатеральні, до правої неура-
женої гемісфери, сегменти спинного
мозку характеризувались підвищенням
амплітуди та площі електроміограми до
98 % та 207,5 % відповідно, та трива-
лості імпульсу до 8,8 % (за даними три-
валості) та значимим підвищенням три-
валості сВМП іпсілатеральних сегментів
до 33,6 % (за даними тривалості). (див.
Табл. 1, 2, 3, 4)

Висновки

1) Серед пацієнтів першої групи про-
демонстровано, що помірне пору-
шення кортикоспінальної іннервації
супроводжується реорганізацією у
структурі ураженої первинної мо-
торної кори та іпсілатеральних мо-
торних мереж, що відображається у
пригніченні активності контралате-
ральної півкулі у вигляді зниження
показників кВМП.
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2) Серед пацієнтів другої групи досл-
ідження, із грубим порушенням кор-
тикоспінальної іннервації, показано
зниження показників амплітуди кон-
тралатеральної півкулі, водночас
зміни у збудливості сегментарного
апарату спинного мозку зареєстро-
вані не були, що можливо пов’яза-
но із збереженням інтеркалозально-
го гальмування з боку збережених
регіонів ураженої гемісфери, що в
свою чергу може бути фактором
обмеженого відновлення.

3) При повному порушенні кортикос-
пінальної іннервації встановлено
статистично значиме підвищення
активації контралатеральної півкулі
лише при лівопівкульній локалізації
інсульті, що скоріше за все пов’я-
зано із розміром вибірки та потре-
бує подальшого дослідження.
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Резюме (Summary)

Введение. Гиперкоагуляция — однo из важных общих изменений в орга-
низме онкологических больных, наличие которого учитывается как при хирурги-
ческом, так и при конервативном лечении данной группы пациентов и требует
адекватной коррекции в связи с возможностью возникновения тромботических
осложнений. Цель исследования. Изучить количество циркулирующих эндоте-
лиоцитов (ЦЭ) и оценить степени повреждения эндотелия у онкобольных до и
после лечения дакарбазином. Материал и методы исследования. Изучали со-
держание ЦЭ у 20 онкобольных до и после лечения дакарбазином. Дакарбазин
вводился внутривенно однократно в дозировке 60-75 мг/м2 поверхности тела.
На 1-3 день после его введения у пациентов исследовали общий анализ крови,
общий анализ мочи, коагулограмму. Результаты. Установлено повышенное со-
держание ЦЭ у ОБ. Химиотерапия сопровождается увеличением последних бо-
лее, чем в два раза. Выводы. Опухолевый процесс увеличивает десквамацию
эндотелия, которая возрастает еще больше после сеанса химиотерапии.

Ключевые слова: эндотелиальная десквамация, гиперкоагуляция, циркулиру-
ющие эндотелиоциты, онкологическе больные, дакарбазин.

Вступ. Гіперкоагуляція — одне з важливих загальних змін в організмі онко-
логічних хворих, наявність якого враховується як при хірургічному, так і при ко-
нервативному лікуванні даної групи пацієнтів і вимагає адекватної корекції в зв’яз-
ку з можливістю виникнення тромботичних ускладнень. Мета дослідження. Вив-
чити кількість циркулюючих ендотеліоцитів (ЦЕ) і оцінити ступінь пошкодження
ендотелія у онкохворих до і після лікування дакарбазіном. Матеріал і методи
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дослідження. Вивчали вміст ЦЕ у 20 онкохворих до і після лікування дакарбазі-
ном. Дакарбазін вводився внутрішньовенно одноразово в дозі 60-75 мг/м2 по-
верхні тіла. На 1-3 день після його введення у пацієнтів досліджували загальний
аналіз крові, загальний аналіз сечі, коагулограму. Результати. Встановлено підви-
щений вміст ЦЕ у ОХ. Хіміотерапія супроводжується збільшенням останніх більш,
ніж в два рази. Висновки. Пухлинний процес збільшує десквамацію ендотелію,
яка зростає ще більше після сеансу хіміотерапії.

Ключові слова: ендотеліальна десквамація, гіперкоагуляція, циркулюючі ен-
дотеліоцити, онкологічні хворі, дакарбазін.

Introduction. Hypercoagulation is one of the most important general changes in
the body of cancer patients, the presence of which is taken into account both in the
surgical and conservative treatment of cancer patients and requires adequate correction
due to the possibility of thrombotic complications. The objective. To study the number
of circulating endotheliocytes (CE) and assess the extent of endothelial damage in
cancer patients before and after treatment with dacarbazine. Materials and research
methods. The content of CE in 20 cancer patients before and after treatment with
dacarbazine was studied. Dacarbazine was administered intravenously once at a
dosage of 60-75 mg / m2 of a body surface. At 1-3 days after its introduction, a
complete blood count, urinalysis, coagulogram were examined in the patients under
observation. Results. A high content of CE at all the patients under observation was
established. Chemotherapy is accompanied by an increase in CE content for more
than twice. Conclusion. The tumor process increases desquamation of endothelium,
which increases even more after chemotherapy.

Key words: endothelial desquamation, hypercoagulation, circulating
endotheliocytes, cancer patients, dacarbazine.

Вступление

Известно, что одним из важных
общих изменений в организме онколо-
гических больных является гиперкоагу-
ляция [1, 2, 3]. При этом, как правило,
выявляются следующие изменения в
показателях гемостаза: повышение со-
держания растворимого фибрина в
плазме (как показателя повышенного
содержания тромбина), повышение
уровня D-димера, снижение уровня ан-
титромбина III, плазминогена и тромбо-
цитоз, возрастающие по интенсивнос-
ти по мере прогрессирования раково-
го процесса [4, 5].

Наличие феномена гиперкоагуля-
ции учитывается как при хирургичес-
ком, так и при конервативном лечении
онкобольных и требует адекватной кор-
рекции в связи с возможностью воз-
никновения тромботических осложне-

ний [6, 7, 8, 9]. Вместе с тем известно,
что формирование тромба, как прави-
ло, наблюдается на матрице повреж-
дённой сосудистой стенки [10]. Одним
из способов определения состояния
эндотелия, повреждение которого и
есть инициацией формирования изме-
нения сосуда, является определение
количества десквамированных эндоте-
лиоцитов, циркулирующих в плазме
крови. В этой связи представляет ин-
терес изучение функционального со-
стояния эндотелия у онкологических
больных, одним из показателей которо-
го является определение содержания
циркулирующих в крови эндотелиоци-
тов (ЦЭК).

Цель исследования

Изучение количества циркулирую-
щих в крови эндотелиоцитов и оценка
степени повреждения эндотелия у он-
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кобольных до и после лечения дакар-
базином.

Материал и методы исследования

При исследовании изучалось со-
держание ЦЭК у 20 больных (3 мужчин
и 17 женщин), а также выполнялся рет-
роспективный анализ историй болезни,
проходивших лечение дакарбазином в
июне-июле 2018 года в Одесском об-
ластном онкологическом диспансере.
Возраст пациенток от 35 до 69 лет, в
среднем 58,8 лет. Лечились пациентки
со следующей патологией: рак молоч-
ной железы (14), рак яичников (1), рак
тела матки (1), неходжкинская лимфо-
ма (1). Гистологически опухоли были
представлены: в 14 случаях инвазив-
ным проковым раком, цистаденокарци-
нома — 1 случай, железисто-солидная
аденокарцинома — 1, диффузная В-
клеточная лимфома — 1 случай. С I ста-
дией опухолевого процесса лечение
получили 2 женщины, со II — 7, с III –6,
с IV — 2 женщины. За 3 — 18 месяцев
до проведения лечения дакарбазином
хирургическое лечение в радикальном
или циторедуктивном объёме было
выполнено 9 пациенткам. Курсы хими-
отерапии, количеством от 1 до 6, пред-
шествовавшие контрольному за 2 — 12
месяцев, были проведены 14 пациент-
кам.

Возраст пациентов от 28 до 69
лет, в среднем составил 44,3 года. По
поводу лимфомы Ходжкина проводи-
лось лечение 2 пациентам, по поводу
неходжкинской лимфомы лечился 1
пациент. Гистологически — у 2 пациен-
тов была лимфома Ходжкина, у 1 — В-
клеточная неходжкинская лимфома. Со
II стадией опухолевого процесса про-
ходил лечение 1 пациент, с IV стадией
— 2 пациента. Курсы химиотерапии, ко-
личеством от 2 до 12, предшествовав-
шие контрольному за 3 — 18 месяцев,
были проведены 3 больным.

Также было исследовано содержа-
ние ЦЭК у 5 пациентов с впервые уста-

новленным диагнозом онкологическо-
го заболевания до начала проведения
специального лечения (контрольная
группа).

Дакарбазин вводился всем боль-
ным внутривенно однократно в дози-
ровке 60-75 мг/м2 поверхности тела. На
1-3 день после его введения, пациен-
там выполнялись следующие исследо-
вания: общий анализ крови, общий
анализ мочи, коагулограмма.

Содержание эндотелиоцитов в
крови определялось по методике мор-
фологической идентификации ЦЭК (по
Hladovec J., 1978; Петрищев Н.Н., 2001
с модификацией авторов). Метод осно-
ван на изоляции десквамированных
эндотелиоцитов вместе с тромбоцита-
ми с последующим осаждением тром-
боцитов адреналином, подсчёт ЦЭК
осуществляется с помощью светового
микроскопа после предварительной
окраски клеток красителем.

Забор крови производится утром
натощак путём пункции локтевой вены.
В пластиковую пробирку берём 5 мл
крови, стабилизируем её 3,8 % раство-
ром цитрата натрия в соотношении 9:
1. Для приготовления плазмы, содер-
жащей ЦЭК, сразу после взятия кровь
центрифугировалась 5 мин при 1500
об/мин. 2 мл полученной плазмы сме-
шивали с 0,1 мл 0,1 % раствора адре-
налина. Для удаления агрегатов тром-
боцитов полученную смесь механичес-
ки перемешивали 10 мин путём акку-
ратного встряхивания пробирок и цен-
трифугировали 10 мин при 1000 об/
мин. Переносили 1,6 мл супернатанта,
свободного от тромбоцитов, в другую
пробирку. Для концентрирования эндо-
телиоцитов супернатант центрифугиро-
вали 15 мин при 1000 об/мин. Удаляли
надосадочную жидкость, получая 0,1 мл
концентрированной (в 16 раз) суспен-
зии ЦЭК. Для лучшей визуализации
ЦЭК проводили их окрашивание. Для
этого полученную суспензию ЦЭК в



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

�	

объёме 0,1 мл переносили в другую
пробирку, куда при перемешивании
стеклянной палочкой добавлялия мети-
леновый синий (1 капля 0,1 % раство-
ра) или аналогичное количество реак-
тива Самсона. Подсчёт ЦЭК произво-
дили в камере Горяева.

Результаты и их обсуждение

У онкобольных контрольной груп-
пы количество ЦЭК было повышено в
сравнении со здоровыми лицами от
83,28 ± 10,3 до 165,26 ± 11,73 в 100 мкл
крови (p < 0,05).

Повышение уровня эндотелиоци-

тов отмечено у всех 15 пациенток с
раком молочной железы. Отмечена не-
которая зависимость повышения коли-
чества ЦЭК (у 11 из 15 пациенток с
раком молочной железы) от морфоло-
гии опухоли — у всех пациенток гисто-
логически установлен умеренно- и низ-
кодифференцированный инвазивный
протоковый рак

Вместе с тем, в нашем исследо-
вании не отмечено
прямой зависимос-
ти степени выра-
женности десквама-
ции эндотелия от
стадии опухолевого
процесса. Кроме
того, отмечено от-
сутствие прямой

связи десквамации эндотелия с коли-
чеством лейкоцитов в крови и СОЭ —
таким образом, вероятно, нет зависи-
мости от генерализованной реакции
воспаления.

После проведения курса химиоте-
рапии доксорубицином у пациентов
было отмечено повышение уровня ЦЭК
до 708 в 100 мкл крови (в среднем
413,7 ± 1,73), причём отмечена тенден-
ция к большему повышению количества
ЦЭК с возрастанием количества курсов
химиотерапии дакарбазином у пациен-
та, что свидетельствует о возможном
нарастании степени выраженности по-

вреждения эндотелия
и возрастании эндо-
телиальной десква-
мации.

На фоне прове-
дения химиотерапии
дакарбазином наряду
с повышением содер-
жания ЦЭК, отмечена
тенденция к повыше-
нию уровня лейкоци-
тов и достоверное
увеличение тромбо-

цитов, а также к некоторому уменьше-
нию содержания эритроцитов и гемог-
лобина. Некоторое повышение количе-
ства тромбоцитов вкупе с отмеченным
нами повышением уровня ЦЭК в ответ
на проведение химиотерапии дакарба-
зином подтверждает известный тезис о
расстройстве гемостаза у пациентов с
онкологическими заболеваниями в
виде гиперкоагуляции, возрастающей
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при проведении системной лекар-
ственной терапии.

Выводы

1. Онкологическое заболевание у па-
циента в подавляющем большин-
стве случаев ассоциируется с по-
вышением степени десквамации
эндотелия и проявляется повыше-
нием количества ЦЭК.

2. Степень выраженности десквама-
ции эндотелия в большинстве слу-
чаев усугубляется после проведе-
нии больным химиотерапии.

3. Возможна зависимость выраженно-
сти десквамации эндотелия от мор-
фологии опухоли, что требует до-
полнительных исследований.
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Резюме (Summary)

Мета нашого дослідження - оцінка особливості перебігу і фенотипічний
розподіл синдрому обструктивного апное сну (СОАС) у мешканців крупного про-
мислового міста на прикладі міста Запоріжжя; дослідження особливості перебігу
СОАС у осіб, що працюють у шкідливих виробничих умовах.

Матеріали і методи. У дослідження було включено 382 пацієнти. Усім паці-
єнтам проводився клінічний огляд, оцінка рівня денної сонливості за шкалою
Епворт, оцінка якості сну за Пітсбургським індексом якості сну, тест з 6-хвилин-
ною ходьбою, кардіо-респіраторний моніторинг, визначення рівня NT-proBNP.

Результати. У 274 пацієнтів було діагностовано СОАС різного ступеня тяж-
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кості (основна група), серед них: 98 осіб мали СОАС легкого ступеня тяжкості,
112 осіб — СОАС середньої тяжкості та 64 пацієнти — тяжкий СОАС. У 108
пацієнтів ознак СОАС не встановлено (контрольна група). Серед пацієнтів з діаг-
ностованим СОАС переважали чоловіки і розповсюдженість СОАС збільшувалась
зі збільшенням віку хворих. Серед осіб, що працюють у шкідливих умовах, 76 %
мали СОАС. Розповсюдженість СОАС серед жінок збільшувалась із віком більш
виразно ніж серед чоловіків, особливо у пері та постменопаузальні періоди. У
осіб, які працюють на шкідливому виробництві, частіше за все фіксувався фено-
тип безсимптомний та СОАС, асоційований з серцево-судинним захворювання-
ми. Ожиріння у даної категорії хворих спостерігалось рідко (у 23 % випадків).

Висновки. У 71,7 % обстежених осіб, які мали характерні для СОАС скарги,
діагностовано СОАС. Переважна більшість осіб мала СОАС середнього ступеня
тяжкості, а розповсюдженість збільшувалась зі збільшенням віку та ІМТ. У осіб,
які працюють на шкідливому виробництві, частіше за все фіксувався фенотип
безсимптомний та СОАС, асоційований з серцево-судинним захворюваннями. ІАГ
корелював з віком (r = 0,44, p = 0,003), ІМТ (r = 0,38, p = 0,011) та тривалістю
роботи на шкідливому виробництві у роках (r = 0,37, p = 0,042).

Ключові слова: обструктивне апное сну, виробництво, шкідливі умови, пору-
шення дихання уві сні, розповсюдженість.

Цель нашего исследования - оценка особенности течения и фенотипичес-
кого распределения у жителей крупного промышленного города на примере
города Запорожье; исследование особенности синдрома обструктивного апноэ
сна СОАС у лиц, работающих во вредных производственных условиях.

Материалы и методы. В исследование было включено 382 пациента. Всем
пациентам проводился клинический осмотр, оценка уровня дневной сонливости
по шкале Эпворт, оценка качества сна с помощью Питтсбургского индекса каче-
ства сна, тест с 6-минутной ходьбой, кардио-респираторный мониторинг, опре-
деление уровня NT-proBNP.

Результаты. В 274 пациентов был диагностирован СОАС различной степени
тяжести (основная группа), среди них 98 человек имели СОАС лёгкой степени
тяжести, 112 человек — СОАС средней тяжести и 64 пациента — тяжёлый СОАС.
У 108 пациентов диагноз СОАС не подтверждён (контрольная группа). Среди
пациентов с СОАС преобладали мужчины, а распространённость СОАС в основ-
ной группе увеличивалась с увеличением возраста больных. Среди пациентов,
работающих во вредных условиях, у 76 % был СОАС. Распространённость СОАС
среди женщин увеличивалась с возрастом более выражено, чем среди мужчин,
особенно в пери и постменопаузальный периоды. У лиц, работающих на вред-
ном производстве, чаще всего фиксировался бессимптомный фенотип и СОАС,
ассоциированный с сердечно-сосудистыми заболеваниями. Ожирение в данной
категории больных наблюдалось редко (в 23 % случаев).

Выводы. В 71,7 % обследованных лиц, имеющих характерные для СОАС
жалобы, был диагностирован СОАС. У подавляющего большинства пациентов был
СОАС средней степени тяжести, а распространённость увеличивалась с увели-
чением возраста и ИМТ. У лиц, работающих на вредном производстве, чаще всего
фиксировался бессимптомный фенотип и СОАС, ассоциированный с сердечно-
сосудистыми заболеваниями. ИАГ коррелировал с возрастом (r = 0,44, p = 0,003),
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ИМТ (r = 0,38, p = 0,011) и длительностью работы на вредном производстве в
годах (r = 0,37, p = 0,042).

Ключевые слова: обструктивное апноэ сна, производство, вредные условия,
нарушения дыхания во сне, распространённость.

The aims of our study were: to estimate the features of the obstructive sleep
apnea (OSA) and phenotypic distribution of OSA in the citizens of a large industrial
city on the example of the Zaporozhzhie; to investigate of features of OSA in persons
working in hazardous industrial conditions.

Materials and methods. The study included 382 patients. All patients underwent
a clinical examination, an assessment of the level of daytime sleepness on the Epworth
scale, an assessment of sleep quality by the Pittsburgh Sleep Quality Index, a 6-minute
walking test, cardio-respiratory monitoring, and a determination of the level of NT-
proBNP.

Results. OSA was diagnosed in 274 patients (the main group), among them: 98
people had mild OSA, 112 people had moderate OSAS and 64 patients had severe
OSAS. 108 patients didn‘t have OSA at all (control group). Among patients with
diagnosed OSA, men predominated, and the prevalence of OSA increased with the
increase of age and BMI of the patients. Among patients working in hazardous industrial
conditions, 76 % had OSA. The prevalence of OSA among women increased with age,
more significant than among men, especially in the menopausal and post-menopausal
periods. In subjects working in hazardous conditions, the asymptomatic phenotype
and OSA associated with cardiovascular diseases were most often recorded. Obesity
in this category of the patients was rare (in 23 % of cases).

Conclusions. OSA was diagnosed in 71,7 % of the surveyed individuals with
specific OSA complaints. The majority of the patients had moderate OSA, and the
prevalence of OSA increased with age and BMI. The asymptomatic phenotype and
OSA associated with cardiovascular diseases were most often recorded in persons
working in hazardous industrial conditions. The AHI correlated with age (r = 0,44, p =
0,003), BMI (r = 0,38, p = 0,011) and the duration of work in harmful production in
years (r = 0,37, p = 0,042).

Key words: obstructive sleep apnea, production, hazardous conditions, sleep
breathing disorders, prevalence.

Вступ

Синдром обструктивного апное
сну (СОАС) дуже поширений розлад ди-
хання уві сні, що характеризується пе-
ріодичними епізодами обструкції
верхніх відділів дихальних шляхів під
час сну [1]. Поширеність СОАС істотно
змінюється залежно від контингенту,
який обстежується і методу, яким виз-
начається СОАС [1, 2]. На теперішній
час поширеність СОАС у загальній
світовій популяції досягає 14 % серед
чоловіків і 5 % жінок, але може збільшу-
ватися у деяких випадках, наприклад,

серед осіб з ожирінням (досягати 50
%), осіб похилого віку (до 43 %),
пацієнтів з кардіологічною патологією
(до 60 %), у пацієнтів з цукровим діа-
бетом (до 55 %) т.п. [2]. Різницю у роз-
повсюдженості СОАС у різних етнічних
групах досі не доведено, але деякі ав-
тори вказують, що патогенетичні фак-
тори, які призводять до розвитку СОАС,
різноманітні і широко варіюються при
різних фенотипах СОАС та в різних ет-
нічних групах [3, 4]. Так, наприклад,
повідомляється про більшу розповсюд-
женість СОАС у представників азійської
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раси, особливо тих, що мешкають у
великих промислових містах [5, 6].

Фактори ризику для СОАС добре
описані як на клінічному, так і на попу-
ляційному рівнях. Вік, стать та ожирін-
ня відіграють певну роль, як і анатомія/
фізіологія верхніх дихальних шляхів [1,
5] та зміни дихальних регуляторних
механізмів [2, 4], але ці традиційні фак-
тори ризику вимірюються на індивіду-
альному рівні, а не на виробництвах чи
міському рівні. В пульмонології дуже
важливе значення надається факторам
навколишнього середовища, які можуть
існувати на побутовому рівні (вплив
тютюнового диму або нагрівання твер-
дого палива), на виробничому рівні (на-
приклад, рівень шуму [7]) або рівні на-
селеного пункту/міста (наприклад,
рівень забруднення повітря). За резуль-
татами деяких досліджень встановлено,
що фактори навколишнього середови-
ща можуть впливати на прихильність та
ефективність СІПАП терапії та неінва-
зивної вентиляції легень [4], але дуже
мало дослідників розглянули, які саме
компоненти навколишнього середови-
ща можуть збільшити ризик СОАС.
Зовсім не досліджено розповсюд-
женість порушень дихання уві сні серед
населення України, і, особливо, у меш-
канців великих промислових міст, які
мають вищий рівень забруднення по-
вітря, що впливає на розвиток та пе-
ребіг патології органів дихання.

Тому метою нашого досліджен-

ня стало: оцінити особливості перебігу
і фенотипічний розподіл у мешканців
крупного промислового міста на при-
кладі міста Запоріжжя; дослідити фак-
тори ризику СОАС у осіб, що працюють
у шкідливих виробничих умовах.

Матеріали і методи

У дослідження було включено 382
пацієнти, яким було проведено кардіо-
респіраторного моніторингу в період з
листопада 2011 року по жовтень 2017

року. Дослідження проводилось у пуль-
монологічному відділенні КУ «Централь-
на лікарня Комунарського району м.
Запоріжжя».

Протокол дослідження затвердже-
но етичним комітетом ДЗ “Запорізька
медична академія післядипломної осв-
іти МОЗ України”. Дослідження прове-
дено відповідно до основних біоетичних
норм Гельсінської декларації Все-
світньої медичної асоціації (2000, з по-
правками 2008). Письмова інформова-
на згода була отримана від усіх учас-
ників.

Критерії виключення з досліджен-
ня: наявність центрального апное сну,
патологій розвитку лицьової частини
черепу, хронічної пульмонологічної па-
тології, кардіоміопатій, запальних зах-
ворювань міокарда, вад серця, серце-
вої недостатності більше ІІІ ФК за кла-
сифікацією NYHA, супутньої нефрологі-
чної патології, тяжких інтелектуально-
мнестичних порушень, алкогольної та
наркотичної залежності, відмова від
участі у дослідженні.

Усім пацієнтам проводився
клінічний огляд з обов’язковим вимірю-
ванням офісного АТ, окружності шиї,
талії, стегон, визначенням ІМТ. Потім
проводилась оцінка рівня денної сонли-
вості за шкалою Епворт, оцінка якості
сну за Пітсбургським індексом якості
сну, проводився тест з 6-хвилинною
ходьбою, кардіо-респіраторний моніто-
ринг, визначення рівня N-термінально-
го фрагменту попередника мозкового
натрійуретичного пептиду (NT-proBNP).

Діагностика СОАС проводився
відповідно до рекомендацій Амери-
канської асоціації сну (2007), а саме:
позитивна оцінка рівня денної сонли-
вості (за шкалою Епворт більше 9 балів)
та ІАГ e” 5.

Визначення рівня денної сонли-
вості проводилось за шкалою Епворт
відповідно до рекомендацій розроб-
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ників шкали (Johns, 1993) [8] та реко-
мендацій Американської асоціації сну
(Mansukhani M. et al., 2014) [1]: 0-8
балів — нормальне значення, 9-12 балів
— легка сонливість, 13-16 — середній
рівень сонливості, 16 і більше — тяж-
кий рівень сонливості.

Якість сну визначалась за Пітсбур-
гським індексом якості сну (Pittsburgh
Sleep Quality Index) (1987), відповідно
до рекомендацій розробників [9]. Окрім
загальної якості сну оцінювались на-
ступні компоненти: С1 — суб’єктивні
якості сну; С2 — латентність сну; С3 —
тривалість сну; С4 — ефективність сну;
С5 порушення сну; С6 — прийом снод-
ійних; С7 — денна дисфункція.

Кардіо-респіраторний моніторинг
проводився на апараті Somnocheck 2.0
(Weinmann, Німеччина) відповідно до
рекомендацій Американської асоціації
сну (2007) [1]. Індекс апное-гіпопное
(ІАГ) визначався як кількість епізодів
апное та гіпопное за годину сну. Індекс
десатурації (ІД) визначався як кількість
періодів десатурації протягом всього
періоду поліграфії без артефактів. Та-
кож визначався середній рівень сату-
рації (mean SaO

2
) протягом діагностич-

ної ночі та мінімальну сатурацію (min
SaO

2
) протягом діагностичної ночі.

Статистична обробка даних. На
початку дослідження перевірялась нор-
мальність розподілу даних. У випадку
нормального розподілу переходили до
подальшого аналізу. Якщо розподіл
даних був відмінний від нормального,
то спочатку виконувалась процедура
перетворення Бокса-Кокса з перехо-
дом до подальшого аналізу. Кількісні
змінні представлено як середнє значен-
ня ± стандартна похибка середнього (M
± SD). Категоріальні змінні представлені
у відсотках. Відмінності кожної змінної
оцінювали за допомогою t-тесту
Student‘s для безперервних змінних та
тесту ч2 для категоріальних змінних.
Співвідношення між параметрами оці-

нювалось за допомогою кореляційного
аналізу Пірсона. Результати вважались
достовірно значущими при P < 0,05.
Розрахунки проводились за допомогою
SPSS-програмного забезпечення (вер-
сія 22.0; SPSS, Chicago, IL).

Результати та їх обговорення

Відповідно до критеріїв Амери-
канської асоціації сну (2007) у 274
пацієнтів було діагностовано СОАС
різного ступеня тяжкості, серед них: 98
осіб мали СОАС легкого ступеня тяж-
кості, 112 осіб — СОАС середньої тяж-
кості та 64 пацієнти — тяжкий СОАС.
Пацієнтів з СОАС було включено до
основної групи. У 108 пацієнтів ознак
СОАС не встановлено. Ці пацієнти скла-
ли контрольну групу.

Більшість пацієнтів (78 %) пред’яв-
ляли скарги на хропіння (88 % обсте-
жених осіб), надмірну денну сонливість
(45 % обстежених осіб), незадоволен-
ня якістю сну (52 % обстежених осіб),
наявність зупинок дихання уві сні за
свідченнями сусідів по кімнаті (37 % об-
стежених осіб); 12 % пацієнтів були
направлені на кардіо-респіраторний
моніторинг у зв’язку з наявністю нічний
порушень ритму, 8 % пацієнтів — у
зв’язку з наявністю резистентної арте-
ріальної гіпертензії.

При аналізі факторів ризику роз-
витку СОАС встановлено, що 47 % ку-
рить на теперішній час (26,7 ± 5,7 пач-
ко/років), 21 % обстежених осіб кинуло
курити (8,2 ± 3,6 пачко/років).

При аналізі характеру професійної
діяльності у осіб з СОАС було встанов-
лено, що 23 % пацієнтів з СОАС пра-
цюють водіями, тобто мають високий
ризик потрапляння у ДТП і потребують
обов’язкового лікування СОАС. 42 %
пацієнтів працюють на різних виробниц-
твах, при цьому більшість з них мають
несприятливі умови праці, в тому числі
високий рівень забруднення повітря. 12
% вказали, що роботу виконують у рес-
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піраторах, у зв’язку з високим рівнем
запилення повітря. 14 % обстежених
осіб з СОАС працюють на хімічному
виробництві і 11 % з точними механіз-
мами. Серед усіх обстежених осіб 28 %
мають шкідливі умови праці, а саме:
працюють у доменному, прокатному і
плавильному цехах, виробництві фе-
росплавів та коксопродуктів, вироб-
ництві алюмінію. Серед пацієнтів, що
працюють у шкідливих умовах, 76 %
мали СОАС.

При аналізі клінічних особливостей
обстежених осіб встановлено, що пац-
ієнти з СОАС були переважно чоловіки,
були достовірно старші та мали
більший ІМТ (таблиця 1).

Слід відзначити, що 64 % пацієнтів
з СОАС та лише 28 % пацієнтів з конт-
рольною групою мали ожиріння різно-
го ступеня тяжкості. При цьому, ожирі-
ння середньої тяжкості та тяжке ожир-
іння мали тільки пацієнти основної гру-
пи. При зіставленні ступеня ожиріння із
ступенем СОАС було встановлено, що
22 пацієнти мали тяжке ожиріння і у всіх
був тяжкий СОАС. Серед пацієнтів з
ожирінням середнього ступеня тяжкості
у 77 % було встановлено СОАС тяжко-

го ступеня, а у 33 % — СОАС середньої
тяжкості. Переважна більшість пацієнтів
з ожирінням легкого ступеня мали
СОАС середньої тяжкості. Таким чином,
розповсюдженість фенотипу СОАС, що
асоційований з ожирінням, була достат-
ньо високою у досліджуваній популяції.

Серед іншої коморбідної патології
достовірно частіше спостерігались ар-
теріальна гіпертензія, ішемічна хворо-
ба серця, цукровий діабет. У пацієнтів
з СОАС діагноз серцева недостатність
було встановлено у 59,1 % хворих, при
цьому серед них 42,6 % пацієнтів мали
серцеву недостатність зі зниженою ФВ,
а 57,4 % хворих — серцеву недо-
статність зі збереженою фракцією ви-
киду. Таким чином, переважна більшість
пацієнтів з СОАС мали фенотип СОАС,
асоційований з серцево-судинною па-
тологією.

Встановлено, що серед усіх обсте-
жених хворих, що мали ознаки над-
мірної денної сонливості, у 71,9 %
пацієнтів діагностовано СОАС різного
ступеня тяжкості. При цьому, 77
пацієнтів з СОАС за результатами оцін-
ки за шкалою Епворт не мали ознак
денної сонливості, що вказує на на-

явність у даних осіб
безсимптомного
фенотипу СОАС.
П е р е в а ж н а
більшість (61 %)
пацієнтів з безсим-
птомним феноти-
пом працювали у
шкідливих умовах.
У осіб, що працю-
ють у запиленому
приміщенні достов-
ірно вище був
рівень денної сон-
ливості у порівнянні
з іншими особами
(24,8 ± 2,6 проти
15,7 ± 3,3, p =
0,014). При цьому

(������ 1 

�"���B�� 0�(��-�()*-)�� !5*-�4��)0 !*�5 (M ± SD) 


�(�1�-() �*�!&�� #(%+� 
(n = 274) 

�!�-(!",�� #(%+� 
(n = 108) 

������	�/'��	�, n 197/77 67/41 
2������� ��	, ��	� 55,2 ± 4,3 48,2 ± 3,5 
&�8, 	"/�2 31,7 ± 5,2* 26,2 ± 4,9 
�	��'����
 �����, �� 109,2 ± 3,8 102,7 ± 4,2 
�	��'����
 ���"��, �� 118,1 ± 6,2 103,4 ± 3,3 
�	��'����
 4��, �� 44,5 ± 4,1 38,9 ± 3,6 
����	� ����� ������ ���������� 
�� :�����, 0��� 18,3 ± 4,7* 6,4 ± 1,1 

PSQI, 0��� 8,2 ± 2,4 3,7 ± 0,5 
��, % 57,7 ± 2,4* 61,3 ± 3,8 
$�������
�� "����������, % 65 34 
&?2, % 33 7 
C�	����� ���0��, % 28 4 
%���������, % 11 2 
8��� � 6-��������@ ���
0�@, � 482,9 ± 55,1 692,4 ± 48,7 
NT-proBNP, �"/�� 297,4 ± 24,8 87,4 ± 11,7 
&���	� �����-"�������, ��./"�� 22,4 ± 2,8*?¡^ 6,3 ± 4,7 
&���	� �����������, �.�. 29,3 (19,7; 38,2) 5,4 (3,9; 8,7) 
MinSaO2, % 73,1 (69,2; 86,1) 87,6 (82,4; 94,1) 
MeanSaO2, % 86,5 (80,3; 91,6) 95,6 (88,4; 97,7) 

"�������: * — ���������� ������� � 	������
��@ "����@ (P < 0,05). 
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69 % осіб, які працюють в умовах запи-
лення, мали СОАС, серед них 33 % —
тяжкий СОАС.

За результатами кореляційного
аналізу, оцінка рівня денної сонливості
за шкалою Епворт корелювала з ІАГ (r
= 0,42, p = 0,004), MeanSaO

2
 (r = -0,37,

p = 0,011), віком (r = 0,29, p = 0,172),
показником пачко/рік (r = 0,32, p =
0,046), ІМТ (r = -0,35, p = 0,028). ІАГ
корелював з віком (r = 0,44, p = 0,003),
ІМТ (r = 0,38, p = 0,011) та тривалістю
роботи на шкідливому виробництві у
роках (r = 0,37, p = 0,042).

Як указано в таблиці 1, середня
оцінка за PSQI склала 8,2 бали. У 33 (82
%) пацієнтів показник був нижчий 5,
тобто спостерігалось зниження якості
сну. При розгляді окремих компонент,
найбільшого значення досягали компо-
ненті «латентність сну», «порушення
сну» та «денна дисфункція», що свідчить
про порушення відповідних аспектів
якості сну. Жінки мали більший PSQI в
обох групах (p = 0,022 та p = 0,013), а
також найбільше значення компоненту
«денна дисфункція» (p = 0,026).

За результатами кореляційного
аналізу було встановлено кореляційний
зв’язок у пацієнтів з СОАС між віком та
компонентою «порушення сну» (r = 0,38,
p = 0,023), ІМТ та компонентою «ла-
тентність сну» (r = -0,47, p = 0,34), ок-
ружністю шиї та компонентою «пору-
шення сну» (r = 0,43, p = 0,01).

У досліджені проведено аналіз
особливостей перебігу та розповсюд-
ження СОАС у мешканців великого
промислового міста. Це перший аналіз
у даному регіоні. Крім цього, статистич-
них даних щодо порушень дихання уві
сні в український популяції нам знайти
не вдалось. Тому, для порівняння було
обрано світові дані, зокрема звіти Ев-
ропейської, Американської, Китайської
та Індійської асоціацій сну [1, 3, 6, 7, 10,
12]. За результатами нашого дослід-
ження, у 71,7 % обстежених осіб, які
мали характерні для СОАС скарги, діаг-
ностовано СОАС. Переважна більшість
осіб мала СОАС середнього ступеня
тяжкості. Відповідно до звіту Амери-
канської асоціації сну найчастіше у за-
гальній популяції зустрічається саме
СОАС середньої тяжкості [1, 11]. При
цьому є поодинокі повідомлення про
переважання тяжкого СОАС у представ-
ників азіатської та африканської попу-
ляції [6, 10, 11]. Серед пацієнтів з СОАС
переважали чоловіки і розповсюд-
женість СОАС збільшувалась зі
збільшенням віку хворих. Отримані
данні відповідають загально світовій
статистиці щодо збільшення розпов-
сюдженості СОАС у чоловіків та осіб
похилого та літнього віку [1, 3, 7, 10,
12]. Слід відзначити, що розповсюд-
женість СОАС серед жінок у нашому
дослідженні збільшувалась із віком
більш виразно ніж серед чоловіків,
особливо у пері- та постменопаузаль-
ний періоди.

Серед фенотипічних варіантів у
загальній популяції переважав СОАС,
асоційований з ожирінням, що відпові-
дає даним світової статистики [1, 3, 7,
10, 12]. У осіб, які працюють на шкідли-
вому виробництві, частіше фіксувався
фенотип безсимптомний та СОАС, асо-
ційований з серцево-судинним захво-
рюваннями. Ожиріння у даної категорії
хворих спостерігалось рідко (у 23 %
випадків). Висока частота СОАС при
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відсутності одного з провідних факторів
ризику — ожиріння, є характерною для
азійської популяції [6, 10]. Так, описа-
но високу частоту СОАС (в тому числі,
безсимптомного фенотипу) у меш-
канців великих промислових міст Ки-
таю, але автори досліджень пов’язують
ці зміни, перш за все, з генетичними
особливостями будови лицьової части-
ни черепу та не досліджували окремо
вплив рівня забрудненням навколишнь-
ого середовища на розповсюдженість
порушень дихання уві сні [8]. За резуль-
татами оцінки якості сну встановлено,
що у осіб, які працюють на шкідливому
виробництві переважали порушення
компоненти «якість сну», що не є харак-
терним для европейської популяції і
можливо вказує на необхідність подаль-
шого виділення окремого патогенетич-
ного механізму розвитку СОАС саме у
осіб цієї категорії.

Наше дослідження має ряд обме-
жень. Перш за все, не проводилась
оцінка порушень дихання уві сні у на-
селення в залежності від рівня забруд-
нення району їх проживання, а також
диференційованої оцінки в залежності
від шкідливого чинника, рівня його ек-
спозиції та концентрації. Ще одним об-
меженням можна вважати відсутність
порівняльного аналізу результатів цьо-
го дослідження з результатами обсте-
ження мешканців інших регіонів та
сільської місцевості, що дозволило би
виділити конкретні фактори несприят-
ливого середовища як фактори ризику
розвитку СОАС.

Висновки

У 71,7 % обстежених осіб, які мали
характерні для СОАС скарги, діагносто-
вано СОАС. Переважна більшість осіб
мала СОАС середнього ступеня тяж-
кості, а розповсюдженість збільшува-
лась зі збільшенням віку та ІМТ. У осіб,
які працюють на шкідливому вироб-
ництві, частіше за все фіксувався фе-
нотип безсимптомний та СОАС, асоц-

ійований з серцево-судинним захворю-
ваннями. ІАГ корелював з віком (r =
0,44, p = 0,003), ІМТ (r = 0,38, p = 0,011)
та тривалістю роботи на шкідливому
виробництві у роках (r = 0,37, p = 0,042).

References

1. Relationship of sleep pattern and snoring
with chronic disease: findings from a
nationwide population-based survey / [F.
Yunus, S. Khan, D. Mitra та ін.]. // Sleep
Health. — 2018. — №4. — С. 40–48.

2. Mirrakhimov A. Prevalence of obstructive
sleep apnea in Asian adults: a systematic
review of the literature / A. Mirrakhimov, T.
Sooronbaev, E. Mirrakhimov. // BMC
Pulmonary Medicine. — 2013. — №13.

3. Jun J. Sleep apnoea / J. Jun, S. Chopra,
A. Schwartz. // European Respiratory
Review. — 2016. — №25. — С. 12–18.

4. Johns M. Daytime Sleepiness, Snoring,
and Obstructive Sleep Apnea / Johns. //
Chest. — 1993. — №103. — С. 30–36.

5. Diagnosis of Obstructive Sleep Apnea in
Adults: A Clinical Practice Guideline From
the American College of Physicians. //
Annals Of Internal Medicine. — 2014. —
№161. — С. I–28.

6. Prevalence of signs and symptoms
suggestive of obstructive sleep apnea
syndrome in Guangxi, China / [J. Liu, C.
Wei, L. Huang та ін.]. // Sleep And
Breathing. — 2013. — №18. — С. 375–
382.

7. Obstructive sleep apnoea in the general
population: highly prevalent but minimal
symptoms / [E. Arnardottir, E. Bjornsdottir,
K. Olafsdottir та ін.]. // European
Respiratory Journal. — 2015. — №47. —
С. 194–202.

8. The association of annual air pollution
exposure with blood pressure among
patients with sleep-disordered breathing
/ [W. Liu, K. Lee, H. Lee та ін.]. // Science
Of The Total Environment. — 2016. —
№543. — С. 61–66.

9. The Pittsburgh sleep quality index: A new
instrument for psychiatric practice and
research / [D. Buysse, C. Reynolds, T.
Monk та ін.]. // Psychiatry Research. —
1989. — №28. — С. 193–213.

10. Sleep in America: Role of racial/ethnic
differences / [B. Adenekan, A. Pandey, S.



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	
	

McKenzie та ін.]. // Sleep Medicine
Reviews. — 2013. — №17. — С. 255–262.

11. Sleep Duration and Reported Functional
Capacity among Black and White US
Adults / [P. Brimah, F. Oulds, O. Olafiranye
та ін.]. // Journal Of Clinical Sleep
Medicine. — 2013. — №9. — С. 605–609.

12. A Community study of obstructive sleep

Впервые поступила в редакцию 12.10.2018 г.
Рекомендована к печати на заседании
редакционной коллегии после рецензирования

apnea hypopnea syndrome (OSAHS) in
middle-aged Bangladeshi population /
A.Hossain, K. Ahmed, M. Islam, R.
Chakrobortty. // Bangladesh Medical
Research Council Bulletin. — 2016. —
№41. — С. 13.

УДК 616-056.83: 613.816: 159.9: 355.01
DOI http://dx.doi.org/10.5281/zenodo.2525810

СУЧАСНІ ПІДХОДИ ДО КОМПЛЕКСНОГО ЛІКУВАННЯ

ПОСТТРАВМАТИЧНИХ СТРЕСОВИХ РОЗЛАДІВ У УЧАСНИКІВ
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Клініка психіатрії (з палатами для наркологічних хворих) НВМКЦ «ГВКГ»
Міністерства оборони України

СОВРЕМЕННЫЕ ПОДХОДЫ К КОМПЛЕКСНОГО ЛЕЧЕНИЯ ПТСР

У УЧАСТНИКОВ ЛОКАЛЬНЫХ БОЕВЫХ ДЕЙСТВИЙ

Черненко И.А.

Клиника психиатрии (с палатами для наркологических больных) НВМКЦ «ГВКГ»
МО Украины

MODERN APPROACHES TO COMPLEX TREATMENT PTSD IN

PARTICIPANTS OF LOCAL COMBAT ACTIONS

Chernenko I.A.

Psychiatric Clinic (with rooms for drug-addicted) of NMMCC “MMCH” of the Ministry
of Defense of Ukraine

Резюме (Summary)

Автором в роботі проаналізовано світові сучасні підходи до комплексного ліку-
вання посттравматичного стресового розладу у учасників локальних бойових дій.
Надано розвернутий аналіз клінічних протоколів (директив, керівних настанов) роз-
роблених Американською психіатричною асоціацією (APA), Національним інститу-
том здоров’я і клінічної якості Сполученого Королівства (NICE), Міжнародного сус-
пільства досліджень травматичного стресу (ISTSS), Інституту Медицини (IOM), Ав-
стралійської Національної ради з охорони здоров’я і медичних досліджень (ACPMH)
і Департаменту по справах ветеранів і Міністерства оборони США (VA, DoD). Зав-
дяки застосуванню метода AGREE II [23] для оцінки придатності використання
сучасних клінічних протоколів лікування ПТСР, зокрема у військовослужбовців, а
також проведеного теоретико-інформаційного аналізу наукових даних мета-аналізів
та систематичних оглядів наукових досліджень з питань терапії ПТСР. Автором
розроблено та розкрито деякі рекомендації щодо впровадження комплексного
лікування ПТСР у учасників локальних бойових дій.

Ключові слова: посттравматичний стресовий розлад (ПТСР), психотерапія,
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психофармакотерапія, ефективність, когнітивно-поведінкова терапія.

Автором в работе проанализированы всемирные современные подходы к
комплексному лечению посттравматического стрессового расстройства у участ-
ников локальных боевых действий. Предоставлено развернутый анализ клиничес-
ких протоколов (директив, руководящих постановлений) разработанных Амери-
канской психиатрической ассоциацией (APA), Национальным институтом здоро-
вья и клинического качества Соединенного Королевства (NICE), Международного
общества исследований травматического стресса (ISTSS), Института Медицины
(IOM), Австралийского Национального совета по здравоохранению и медицинс-
ким исследованиям (ACPMH) и Департамента по делам ветеранов и Министер-
ства обороны США (VA, DoD). Благодаря применению метода AGREE II [23] для
оценки пригодности использования современных клинических протоколов лече-
ния ПТСР, в частности у военнослужащих, а также проведенного теоретико-ин-
формационного анализа научных данных мета-анализов и систематических обзо-
ров научных исследований по вопросам терапии ПТСР. Автором разработаны и
раскрыты некоторые рекомендации по внедрению в Украине комплексного лече-
ния ПТСР у участников локальных боевых действий.

Ключевые слова: посттравматическое стрессовое расстройство (ПТСР), пси-
хотерапия, психофармакотерапия, эффективность, когнитивно-поведенческая
терапия.

The author analyzes global modern approaches to the integrated treatment of post-
traumatic stress disorder among participants in local hostilities. A comprehensive anal-
ysis of clinical protocols (guidelines, guidelines) developed by the American Psychiatric
Association (APA), the United Kingdom National Institute for Health and Clinical Quality
(NICE), the International Society for Traumatic Stress Research (ISTSS), the Institute of
Medicine (IOM), the Australian Health and Medical Research (ACPMH) and the Depart-
ment of Veterans Affairs and the US Department of Defense (VA, DoD). Thanks to the
use of the AGREE II method [23] to assess the suitability of using modern clinical pro-
tocols for the treatment of PTSD, in particular among military personnel, as well as a
theoretical information analysis of scientific data from meta-analyzes and systematic
reviews of research on PTSD therapy. The author has developed and disclosed some
recommendations for the introduction in Ukraine of complex treatment of PTSD among
participants in local hostilities.

Key words: post-traumatic stress disorder (PTSD), psychotherapy,
psychopharmacotherapy, effectiveness, cognitive-behavioral therapy.

Актуальність

Сучасний період наукових дослід-
жень стрес-асоційованих психічних по-
рушень характеризується великим інте-
ресом до аналізу ефективності та/або
результативності терапії ПТСР — як
найбільш виразної «кульмінації розвит-
ку» відповіді на надмірний стрес у лю-
дини, яка супроводжується значними
біопсихосоціальними наслідками.

Критеріями такої ефективності є

зменшення або редукція симптоматики
ПТСР, коморбідних станів, інвалідизації,
підвищення якості життя, а також підви-
щення резистентності до шкідливих,
стресогенних умов праці (зокрема бой-
ових дій) або повернення учасників ло-
кальних бойових дій (УЛБД) до виконан-
ня професійних обов’язків (у повному чи
обмеженому обсязі).

У теперішній час у широкому дос-
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тупі існує низка протоколів / клінічних
рекомендацій / директив щодо лікуван-
ня пацієнтів з постстресовими психічни-
ми розладами (ППР), зокрема ПТСР.

Серед них доцільно виділити
клінічні протоколи / guidlines (директи-
ви, керівні настанови) розроблені Аме-
риканською психіатричною асоціацією
(APA) (American Psychiatric Association),
Національним інститутом здоров’я і
клінічної якості Сполученого Королівства
(NICE) (United Kingdom’s National Institute
for Health and Clinical Excellence), Міжна-
родного суспільства досліджень травма-
тичного стресу (ISTSS) (International
Society for Traumatic Stress Studies),
Інститут Медицини (IOM) (Institute of
Medicine), Австралійської Національної
ради з охорони здоров’я і медичних
досліджень (ACPMH) (Australian National
Health and Medical Research Council і Де-
партаменту по справах ветеранів і
Міністерства оборони США (VA, DoD)
(Department of Veterans Affairs and
Department of Defense (VA, DoD) [3, 8, 9,
15, 22].

Однак можливість їх застосування
у учасників локальних бойових дій
(УЛБД) потребує окремого вивчення, так
як і новітніх підходів до лікування ПТСР,
викладених в сучасних наукових оглядах
досліджень, мета-аналізах, що і лягло в
основу даної роботи.

Мета дослідження - проаналізу-
вати та оцінити сучасні підходи до ліку-
вання ПТСР і на цій основі визначити на-
прямки його терапії у учасників локаль-
них бойових дій.

Матеріал та методи дослідження

Застосований метод AGREE II [23]
для оцінки придатності використання су-
часних клінічних протоколів лікування
ПТСР, зокрема у військовослужбовців, а
також проведений теоретико-інформа-
ційний аналіз наукових даних мета-
аналізів та систематичних оглядів науко-
вих досліджень з питань терапії ПТСР.

Результати дослідження і їх

обговорення

Перш за все, виходячи з мети дос-
лідження, до його завдань не входило
надання повної експертної оцінки якості
існуючих клінічних рекомендації (КР) з
лікування гострої реакції на стрес (ГСР)
та ПТСР.

Тому при аналізі прийнятності ви-
користання для терапії ПТСР в УЛБД КР,
запропонованих NICE, APA, VA, DoD,
ACPMH, нами розглянуті лише ті доме-
ни інструменту AGREE II і їх складові, які
характеризували:

а) цільову популяцію пацієнтів,
фахівців;

б) застосовність у межах системи зак-
ладів охорони здоров’я Міністерства
оборони (МО) України;

в) власне підходи до терапії, ре-
тельність/доказовість їх розробки,
чіткість викладення.

У цьому зв’язку, треба відмітити,
що загальними рисами перелічених КР
виявилися наступні.

Проаналізовані КР базуються на
дослідженнях та розроблені для терапії
ГСР та ПТСР переважно у цивільного на-
селення (діти, підлітки, дорослі), тобто
не враховують повною мірою потреби та
особливості нашого цільового контин-
генту — професійних військовослуж-
бовців.

Вказані КР призначені для викори-
стання фахівцями різних ланок надання
медичної допомоги США, Британії, Ав-
стралії, але державні нормативи, що
прийнятні у цих країнах, мають певні
розбіжності, як поміж собою, так і по-
рівняно з системою охорони здоров’я
України. Крім того, законодавчо врегу-
льовані ресурси та особливості психо-
лого-психіатричної допомоги на рівні
лікувальних закладів МО України
відрізняються від таких, що застосову-
ються у закладах МОЗ України.

Розглянуті КР призначені для ліку-
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вання населення, що постраждало внас-
лідок масових надзвичайних (екстре-
мальних) ситуацій, катастроф, аварій
тощо. Медико-соціальні наслідки пере-
лічених суспільно небезпечних подій
(СНП) (включно особливості ГСР, ПТСР)
є відмінними від таких, що виникають
при ситуаціях реальних бойових дій, зок-
рема сполучених з гібридною війною.

Якщо аналізувати провідні підходи
до лікування ГСР, ПТСР, то в зазначених
КР пропонується використання здебіль-
ше психотерапевтичних (ПТ) (або пси-
хологічних) втручань, при меншому зна-
ченні психофармакологічних (ПФ). А за-
стосування окремих видів ПТ переваж-
но ранньої, травмофокусованої, експо-
зиційної когнітивно-поведінкової ПТ
(КПТ) при стрес-асоційованих розладах
психіки, у якості монотерапії, взагалі
вважається за оптимальне, те що, пере-
кликається з даними більшості оглядів
наукових досліджень [14, 20].

Інтерпретація причин послідовного
підтвердження ефективності ПТ (здеб-
ільше КПТ), та відносної резистентності
до ПФ постстресових психічних розладів
(ППР), зокрема ПТСР, у вищевказаних
КР, доступних мета-аналізах, система-
тичних оглядах наукових досліджень
дозволила виділити наступні підстави.

По-перше, це обумовлено місцем
ПТ в структурі надання психолого-псих-
іатричної допомоги у світі. Кон’юнктура
ринку медичних послуг у розвинутих
країнах передбачає її широке застосу-
вання, зокрема КПТ при ПТСР, і, відпов-
ідно, актуалізує проведення наукових
досліджень високого доказового рівня
щодо ефективності використання таких
методів.

Крім того, висококваліфіковані
спеціалісти у сфері КПТ — рідкість у
країнах, які розвиваються. Брак адекват-
них ресурсів, достатніх навичок ПТ ліку-
вання, перевищення попиту над пропо-
зицією, особливо при масових небез-
печних подіях [12, 13], характеризує су-

часний стан ПТ допомоги і в Україні. Так,
при розрахунковій потребі приблизно на
45 тис. населення в країні фактично на-
раховується близько 480 лікарів-психо-
терапевтів (сертифікованих згідно чин-
ним законодавством) [5, 13]. Незважа-
ючи на сумні СНП (війна на Сході Украї-
ни), а також зусилля по підготовці таких
спеціалістів, які, починаючи з 2009 року,
здійснені фахівцями Інституту інтегра-
тивної КПТ (Institute IVT, Хессен, Герма-
нія), Інституту психології ім. Г.С. Костю-
ка, Українського інституту КПТ (УИКПТ),
в Україні до теперішнього часу відсутня
необхідна кількість сертифікованих на
рівні міжнародних стандартів КПТ-пси-
хотерапевтів. Зокрема, через таку об-
ставину, як брак підтримки супервізу-
вання усіх підготовлених осіб, — тобто
вони не є акредитованими тренерами
EABCT [3].

Інша проблема полягає у не по-
вністю встановлених механізмах форму-
вання ПТСР, що сприяє штучній дихо-
томії поглядів на вплив психосоціальних
і біологічних чинників, на його розвиток
та динаміку. Через безпосередній зв’я-
зок ПТСР з травмою, значна кількість
КПТ-фахівців (у розвинених країнах
світу) розглядає ППР здебільшого як
психологічну проблему.

Слід вказати, що така точка зору
має достатньо змістовний сенс та ґрун-
тується на сучасній концепції нейропла-
стичності ЦНС [1–3, 5, 13, 14, 20, 23] (у
т.ч. метанейропластичності [17]), зокре-
ма під впливом стресу [10] і навчання, а
сама КПТ — на теоріях класичного (за
І.П. Павловим) та інструментального
(оперантного) обумовлювання (научіння)
(за B.F. Skinner, E.L. Torndike) [6]. В світлі
цих ідей, вельми вірогідною є дефініція
ПТСР — як «навченої» реакції на надзви-
чайний стресовий подразник, а у пси-
хологічному, соціальному розумінні — як
«розлад відновлення» після травми [21].

Сучасні досягнення нейробіології, а
саме: припущення (але підтверджене
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експериментами над тваринами і, у де-
яких випадках, сучасними даними ней-
ровізуалізації мозку людини) про прева-
лювання таламо-мигдалевих та таламо-
гіпокампальних шляхів над таламо-кор-
тикальними [11] при ПТСР, — призвело
до думки про його спорідненість з емо-
ційним навчанням (декларативною пам-
’яттю). Зазначене ініціювало широкий
простір розробок терапевтичних впливів
(переважно КПТ) на виникнення, елімі-
націю і реконсолідацію неадекватних
відповідей/інтерпретацій стимулів, у
тому числі таких, що віддалено нагаду-
ють травму у хворих на ПТСР [8], а та-
кож досліджень оцінки їх результатив-
ності, доказовості [14, 20].

Ці ж міркування дозволяють пояс-
нити також випадки резистентності до
ПФ при ПТСР.

Третьою підставою є доволі склад-
ний механізм реагування людини на
стрес та його зміни при ППР. За сучас-
ними даними, біологічні та нейробіо-
логчні зсуви при ПТСР, які відмічаються
на психофізіологічному рівні (надмірні
вегетативні реакції, відсутність згасання
нормальної реакції на стрес), знаходять
власне відображення на нейротрансмі-
терному рівні (норадренергічна (підви-
щення рівню катехоламінів у сечі, MHPG
(метаболіту деградації норадреналіну),
йохімбіну у плазмі крові, зниження ак-
тивності МАО тромбоцитів, регуляції ад-
ренергічних рецепторів), серотонінергі-
чна (зниження концентрації серотоніну),
допамінергічна, опіоїдна (підвищення
рівню ендогенних опіоїдів при стресі)
вісі), а також призводять до змін у ро-
боті гіпоталамо-гіпофізарно-наднирко-
вої вісі (зниження рівнів глюкокорти-
коїдів (у спокої та при стресі), регуляції
глюкокортикоїдних рецепторів, підви-
щення чутливості до дексаметозону),
погіршують імунологічну відповідь, впли-
вають на експресію генів (наприклад,
зміни концентрації AKT (RAC-альфа
серін / треонін-протеїн кіназа) критич-
ного медіатору для росту нейронів)

тощо. При цьому в останні роки саме
збільшення рівню кортикостероїдів та,
індуковане цим — глутамату (у протива-
гу ГАМК) в пре- та фронтальній корі го-
ловного мозку вважають причиною
стійкого ремоделювання нейронної ар-
хітектури при ПТСР [7, 9].

Враховуючи вказане, обмежений
вплив ПФ при ПТСР обумовлений:

– мультимодальністю реагування
організму на стрес, і його викрив-
ленням при ПТСР;

– невідповідністю таргетних мішеней
ПФ впливу. Якщо вважати нормаль-
ну реакцію на стрес пристосуваль-
ною, а ПТСР — патологічними зміна-
ми цієї адаптації при надмірному
травматичному стимулі, то традиц-
ійне призначення психофармаколо-
гічних препаратів афінних до моду-
люючих систем мозку (серотонін-,
допамін-, норадреналін-, ГАМК-ерг-
ічна) уявляється суто симптоматич-
ним, так як ці системи не модифіку-
ють «навчені» реакції або травматич-
ний досвід (ТД) [8]. На відміну, на-
приклад, від ефективності ПФ при
депресивному розладі, який харак-
теризується порушеннями генетич-
но детермінованого синтезу серото-
ніну [4].

У цьому сенсі психіатричними ме-
тафорами ПТСР можуть постати анорек-
сія або залежність від психоактивних ре-
човин (ПАР). Так, закріплення надмірно
посилених нормальних реакцій на трав-
матичну подію можна з певною мірою
вподобати звичним відмовам від їжі
(анорексія) або вживанню ПАР на тлі
зростання толерантності (вживання ПАР
зі шкідливими наслідками), які, до речі,
теж доволі резистентні до лікування.

Четверта підстава полягає у тому,
що більшість оглядів ПФ при ПТСР при-
свячена саме дослідженню ефективності
селективних інгібіторів зворотного зах-
вату серотоніну (СІЗЗС), і без застосу-
вання, за рідкісним виключенням, под-
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війного-сліпого рандомізованого дослі-
дження [16].

Наш емпіричний клінічний досвід
терапії ПТСР у УЛБД в умовах АТО вка-
зує на доцільність використання комп-
лексу ПФ, ПТ і фізіотерапії при їх психо-
соціальній реабілітації, як з метою ство-
рення умов для підвищення результа-
тивності ПТ, так і для вибіркового, поточ-
ного, симптоматичного лікування про-
явів ПТСР. Слід сказати, що на те-
перішній час в доступній літературі
відсутні контрольовані дослідження такої
комбінації.

Треба додати, що симптоми ПТСР
різною мірою редукуються під впливом
різних класів психотропних ліків, у тому
числі: бензодіазепінів, інгібіторів зворот-
нього захвату серотоніну і норадренал-
іну (ІЗЗСН), трициклічних антидепре-
сантів (ТЦА), інгібіторів МАО, карбонату
літія, альфа-адренергічних блокаторів,
антиконвульсантів (карбамазепіну), ан-
типсихотичних засобів [12, 19, 24]. Тим
не менше, використання інших груп
фармакологічних препаратів досліджено
не систематично, так як і комбінації
лікарських засобів різних груп.

Крім того, треба пам’ятати, що су-
часні психофармакологічні засоби, не-
зважаючи на їх недосконалість, все ж
таки роблять суттєвий стабілізуючий
ефект на загальний рівень якості життя
і соціалізації УЛБД з ПТСР. Це є доволі
важливим результатом такого лікування.

Висновки

1. Розробка стандартів психолого-
психіатричної допомоги та психосоці-
альної реабілітації для учасників локаль-
них бойових дій в Україні повинна вра-
ховувати та ініціювати зміни державно-
го регламенту її надання на основі су-
часних наукових знань, технологічних
досягнень, новітніх моделей.

2. Втілення міжнародних клінічних
рекомендацій (протоколів, директив)
щодо лікування постстресових психічних
розладів в лікувальних закладах МО Ук-

раїни повинно враховувати: відмінності
цільових популяцій (переважно цивільне
населення), розбіжності у потребах
військовослужбовців і цивільного насе-
лення, особливості медико-соціальних
наслідків бойових дій в умовах гібрид-
ної війни, а також умови і ресурси на-
дання медичної (психолого-психіатрич-
ної) допомоги в Україні.

3. Втілення суто психотерапевтич-
ного підходу для лікування ПТСР в нашій
країні є недоцільним через можливість
виникнення штучної дихотомії психосо-
ціальних та біологічних підходів до те-
рапії стрес-асоційованих психічних роз-
ладів, що суперечить біопсихосоціальній
концепції, прийнятій більшістю дослід-
ників України. Іншими причинами є ши-
рокий емпіричний досвід ефективності
застосування різних варіантів психофар-
макотерапії (а не суто СІЗЗС, ІЗЗСН),
результативність сполучення психотера-
певтичних та фізіотерапевтичних втру-
чань на етапі психосоціальної реабілі-
тації, а також брак сертифікованих
фахівців (когнітивно-повідінкових психо-
терапевтів).

4. Конкретні клінічні процедури або
курс лікування ПТСР в учасників локаль-
них бойових дій повинні базуватися на
комплексі психотерапевтичних, психо-
фармакологічних, фізіотерапевтичних
втручань (з урахуванням усіх клінічних
даних в окремих випадках (індивідуалі-
зація впливів, пацієнтцентрований
підхід)) на відміну від рекомендованих
суто психотерапевтичних заходів когні-
тивно-біхевіорального напрямку.
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Резюме (Summary)

В роботі автором звернено увагу на проблему гендерних особливостей
динаміки незавершених суїцидальних спроб скоєних психічно здоровими особа-
ми та особами з різними видами психопатологічних захворювань за період з 2006
по 2016 роки на тимчасово окупованій території України (Лисичанська область).
Під час проведення дослідження було проаналізовано 15 тис. медичних карт
стаціонарних хворих (ф.№003/о), які проходили лікування в довоєнний період
2006-2013 років в стаціонарних відділеннях Лисичанської обласної психіатричної
лікарні, і 3,5 тисячі пацієнтів 2014-2016 року які були відібрані та клініко-анамне-
стично проаналізовані 409 і 208 (відповідно) випадків суїцидальної та аутоагре-
сивної поведінки пацієнтів. Метою дослідження було визначення особливостей
динаміки незавершених суїцидальних спроб як серед психічно здорового насе-
лення так і серед осіб які страждають від різних психопатологічних розладів осо-
бистості. За результатами дослідження встановлено, що і у чоловіків, і у жінок
має місце тенденція до збільшення питомої ваги суїцидальних спроб, скоєних
хворими на шизофренію. Особливо сильно ця тенденція проявляє себе у жінок
протягом 2015-2016 рр.

Ключові слова: суїцадальні спроби, психічні розлади особистості, шизофре-
нія, шизотипічні і маячні розлади, розлади психіки та поведінки, пов’язані з
вживанням психоактивних речовин, розлади настрою, невротичні розлади, по-
в’язані зі стресом, і соматоформні розлади, розлади особистості та поведінки
в зрілому віці, розумова відсталість.

В работе автор обращает внимание на проблему гендерных особенностей
динамики незавершенных суицидальных попыток, совершенных психически здо-
ровыми лицами и лицами с различными видами психопатологических заболева-
ний за период с 2006 по 2016 годы на временно оккупированной территории
Украины (Лисичанская область). При проведении исследования было проанали-
зировано 15 тыс. медицинских карт стационарных больных (ф. №003 / у), прохо-
дивших лечение в довоенный период 2006-2013 годов в стационарных отделе-
ниях Лисичанской областной психиатрической больницы, и 3,5 тысячи пациен-
тов,в период 2014-2016 года, которые были отобраны и клинико-анамнестичес-
ки проанализированы 409 и 208 (соответственно) случаев суицидального и ауто-
агрессивного поведения пациентов. Целью исследования было определение
особенностей динамики незавершенных суицидальных попыток как среди пси-
хически здорового населения, так и среди лиц, страдающих от различных пси-
хопатологических расстройств личности. По результатам исследования установ-
лено, что и у мужчин, и у женщин имеет место тенденция к увеличению удельно-
го веса суицидальных попыток, совершенных больными шизофренией. Особен-
но сильно эта тенденция проявляет себя у женщин в течение 2015-2016 гг.

Ключевые слова: суицидальные попытки, психические расстройства личнос-
ти, шизофрения, шизотипическое и бредовое расстройство, расстройства
психики и поведения, связанные с употреблением психоактивных веществ,
расстройства настроения, невротические расстройства, связанные со стрес-
сом, и соматоформные расстройства, расстройства личности и поведения в
зрелом возрасте, умственная отсталость.
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In this paper, the author draws attention to the problem of gender-specific
dynamics of incomplete suicidal attempts made by mentally healthy individuals and
individuals with various types of psychopathological diseases from 2006 to 2016 in
the temporarily occupied territory of Ukraine (Lysychansk region). During the study,
15 thousand medical records of inpatients (f. No. 003 / y) who were treated in the
pre-war period 2006–2013 in the inpatient units of the Lysychansk Regional Psychiatric
Hospital, and 3.5 thousand patients were analyzed in the period 2014-2016 409 and
208 (respectively) cases of suicidal and auto-aggressive behavior of patients were
selected and clinico-anamnestic were analyzed. The aim of the study was to determine
the peculiarities of the dynamics of incomplete suicidal attempts both among the
mentally healthy population and among people suffering from various
psychopathological personality disorders. According to the results of the study, it was
established that both men and women tend to increase the proportion of suicidal
attempts made by schizophrenic patients. Especially strongly this trend manifests itself
in women during 2015-2016.

Key words: suicidal attempts, mental personality disorders, schizophrenia,
schizotypal and delusional disorders, mental and behavioral disorders associated
with the use of psychoactive substances, mood disorders, neurotic disorders
associated with stress, somatoform disorders, personality disorders and behaviors
in adulthood, mental retardation.

Актуальність

Психічне захворювання є одним з
найважливіших факторів ризику суїци-
дальної поведінки [1-3]. Дані окремих
досліджень показують, що до 90-95 %
від загальної маси суїцидентів в момент
скоєння спроби перебували в стані пси-
хічного розладу [5-6]. Якщо ці резуль-
тати можуть бути узагальнені в ході
мета-аналізу, то практично всі психічні
розлади мають підвищений ризик са-
могубства, за винятком розумової
відсталості і деменції [3-5]. Вивчення
суїцидальної поведінки з урахуванням
гендерних особливостей в умовах без-
посередньої небезпеки для життя, що
йде ззовні, дозволить поглянути на про-
блему під іншим кутом. Порівнюючи
дані за ці періоди можна буде виклю-
чити ряд невідомих і визначити змінні,
що наддасть можливість розробити ал-
горитми профілактики суїцидальної по-
ведінки у осіб які проживають на тим-
часово окупованій території.

Матеріали та методи

В ході роботи, з 15000 медичних

карт стаціонарних хворих (ф. №003 / о),
які проходили лікування в довоєнний
період 2006–2013 років в стаціонарних
відділеннях Лисичанської обласної пси-
хіатричної лікарні, і 3500 пацієнтів
2014–2016 року були відібрані та
клініко-анамнестично проаналізовані
409 і 208 (відповідно) випадків суїци-
дальної та аутоагресивної поведінки
пацієнтів.

При аналізі даних використовував-
ся клініко-психопатологічний, епідеміо-
логічний, соціально-демографічний ме-
тод і методи математичної статистики.

В ході роботи було проаналізова-
но весь спектр суїцидальної поведінки
(СП) який включав в себе: суїцидальні
думки, задуми, наміри та дії спрямовані
на самоушкодження або самознищен-
ня, тобто всі внутрішні і зовнішні фор-
ми суїцидальної активності.

Мета дослідження

Вивчення гендерних особливостей
динаміки незавершених суїцидальних
спроб серед психічно здорових осіб та
осіб які мають різноманітні психопато-
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логічні розлади особистості у період з
2006 по 2016 рік на тимчасово окупо-
ваній території України (на прикладі м. -
Лисичанськ).

Викладення основного матеріалу

В рамках проведеного досліджен-
ня після аналізу15000 медичних карт
стаціонарних хворих (ф. №003/о), які
проходили лікування в довоєнний пер-
іод 2006–2013 років в стаціонарних
відділеннях Лисичанської обласної пси-
хіатричної лікарні, і 3500 пацієнтів
2014–2016 року було відібрано 379 осіб
чоловічої статі (які склали 100 % вибір-
ки) та 240 осіб жіночої статі (які склали
100 % вибірки) у віковій категорії від 18

до 54 років. Результати дослідження
надано в таблиці 1.

За результатами дослідження
встановлено, що серед умовно здоро-
вих чоловіків найбільша кількість неза-
вершених суїцидальних спроб припадає
на 2006 р. та 2008 р. по 35,29 % досл-
іджених, дещо менший відсоток припа-
дає на 2013 р. — 27,59 % досліджених
та 2009 р. — 17,5 % досліджених. А
серед умовно здорових жінок найбіль-
ша кількість незавершених суїцидаль-
них спроб припадає на 2016 р. — 15,79
% досліджених, 2009 р. — 14,71 % дос-
ліджених, дещо менше однак майже
однакова кількість припадає на 2015 р.

та 2008 р. –12,9 %
та 12,5 % відповід-
но. Якщо порівню-
вати загальну тен-
денцію можливо
зазначити, що у
2006 р незаверше-
них суїцидальних
спроб серед умов-
но здорових чо-
ловіків склала
35,29 %, а серед
жінок в цей період
не виявлено жодної
спроби, так як і у
2007 р. серед чо-
ловік зафіксовано
19,23 %, а у жінок
жодної. У 2008 р.
різницяміж віднос-
ними величинами
незавершених суї-
цидальних спроб
між чоловіками та
жінками склала
22,79 %, а у 2013 р.
–11,59 %. Також
слід вказати, що у
2015 р. та 2016 р.
вектор суїцидаль-
ної тенденції з чо-
ловіків пере-

(������ 1 
�)��1��� ��",�!*-� ��.�&�(V��)0 *%'�)��",�)0 *+(!5, *�!A�)0 +*)0�B�! 
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� 
.�.* 

� 0&!()0 . (�.�!/ 
+*)0!+�-!"!#�A/ � 
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F0 F1 F2 F3 F4 F6 F7 F0 F1 F2 F3 F4 F6 F7 
G!"!&��) 

2006 6 1 6 0 1 0 2 1 35,29 5,88 35,29 0 5,88 0 11,76 5,88 
2007 5 4 9 2 2 0 3 1 19,23 15,38 34,62 7,69 7,69 0 11,54 3,85 
2008 12 4 8 2 5 0 3 0 35,29 11,76 23,53 5,88 14,71 0 8,82 0 
2009 7 1 9 5 8 0 7 3 17,5 2,5 22,5 12,5 20 0 17,5 7,5 
2010 12 0 8 6 8 2 11 1 25 0 16,67 12,5 16,67 4,17 22,92 2,08 
2011 4 3 6 5 3 0 8 1 13,33 10 20 16,67 10 0 26,67 3,33 
2012 5 2 8 8 3 2 6 0 14,71 5,88 23,53 23,53 8,82 5,88 17,65 0 
2013 8 5 4 4 2 0 6 0 27,59 17,24 13,79 13,79 6,9 0 20,69 0 
2014 4 2 8 10 5 0 4 3 11,11 5,56 22,22 27,78 13,89 0 11,11 8,33 
2015 3 7 9 10 1 0 3 0 9,09 21,21 27,27 30,3 3,03 0 9,09 0 
2016 8 5 10 16 2 0 10 1 15,38 9,62 19,23 30,77 3,85 0 19,23 1,92 
2006-
2016 74 34 85 68 40 4 63 11 - - - - - - - - 

����) 
2006 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 100 0 0 0 0 
2007 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0 100 0 0 0 
2008 1 0 1 2 2 2 0 0 12,5 0 12,5 25 25 25 0 0 
2009 5 4 6 9 7 3 0 0 14,71 11,76 17,65 26,47 20,59 8,82 0 0 
2010 2 1 3 7 8 3 1 0 8 4 12 28 32 12 4 0 
2011 2 1 2 7 14 0 1 0 7,41 3,7 7,41 25,93 51,85 0 3,7 0 
2012 3 4 5 8 6 0 4 2 9,38 12,5 15,63 25 18,75 0 12,5 6,25 
2013 4 4 3 7 4 1 1 1 16 16 12 28 16 4 4 4 
2014 4 5 7 12 5 2 2 0 10,81 13,51 18,92 32,43 13,51 5,41 5,41 0 
2015 4 2 4 15 3 1 2 0 12,9 6,45 12,9 48,39 9,68 3,23 6,45 0 
2016 3 0 2 9 5 0 0 0 15,79 0 10,53 47,37 26,32 0 0 0 
2006-
2016 28 21 33 77 55 12 11 3 - - - - - - - - 
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міщується на жінок, так у 2015 р. скоє-
них жінками незавершених суїцидаль-
них спроб було на 3,81 % більше ніж
серед чоловіків, а у 2016 р на 0,41 %.

За результатами аналізу отрима-
них даних серед досліджених чоловіків
які мають різноманітні психопатологічні
розлади особистості встановлено (рис.
1), що найбільша кількість суїцидальних
спроб припадає на 2006 р. та на 2007 р.
35,3 % та 34,6 % відповідно всі вони
маютьрозлади психіки та поведінки,
пов’язані з вживанням психоактивних
речовин, майже на 5 % менше макси-
мальної кількості суїцидальних спроб
припадає на 2015 р. та 2016 р. — 30,3
% та 30,8 % відповідно, але в ці роки
дані випадки суїцидальної поведінки
зафіксовані серед чоловіків які страж-
дають від шизофренії, шизотипічної
маячні.

Слід вказати на те, що у 2015 р.
також спостерігаються великі відсотки
суїцидальних спроб, серед чоловіків які
хворіють нарозлади психіки та поведі-
нки, пов’язані з вживанням психоактив-
них речовин — 27,3 %досліджених, а
також 21,5 % досліджених які скоюва-
ли суїцидальну спробу при органічних
розладах, що включають симптома-
тичні, психічні розлади.

У 2010 р. та
2011 р. спостерігається
високий відсоток суїци-
дальної поведінки се-
ред чоловіків які страж-
дають від розладів осо-
бистості та поведінки в
зрілому віці по22,9 % та
26,7 % досліджених
відповідно.

У 2012 р. макси-
мальні показники се-
ред суїцидальних
спроб зафіксовано се-
ред чоловіків, які
страждають від роз-

ладів психіки та поведінки, пов’язанихіз
вживанням психоактивних речовин та
шизофренії й шизотипічноїмаячні по
23,5 % досліджених.

У 2014 р. максимальні показники
зафіксовано, серед чоловіків, які страж-
дають від шизофренії й шизотипічної-
маячнітарозладів психіки та поведінки
пов’язаної із вживанням психоактивних
речовин27,8 % та 22,2 % досліджених
відповідно.

Слід зазначити, що не виявлено
жодної суїцидальної спроби серед чо-
ловіків у 2006 р. які б страждали на
шизофренію та шизотипічну маячню.
Також, не зафіксовано жодної суїци-
дальної спроби серед чоловіків які
страждали б невротичними розладами,
пов’язаним зі стресом і соматоформни-
ми розладами з 2006 р. по 2009 р.,
2011 р. та 2013–2016 рр., отже, можли-
во констатувати, що даний тип психіч-
ного розладу не провокує суїцидальної
поведінки та не властив особам чолов-
ічої статі. Також, жодної суїцидальної
спроби не було зафіксовано серед чо-
ловіків, які страждають від розумової
відсталості у 2008 р.,2012 р.,2013 р.,
2015 р.

Проаналізувавши профіль суїци-
дальних спроб серед осіб чоловічої
статі, які мають певні психопатологічні
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розлади особистості, за період з
2006 р. по 2016 р., слід зазначити, що
найбільша кількість суїцидальних спроб
скоюється при розладах психіки та по-
ведінки, пов’язаних із вживанням пси-
хоактивних речовин та при шизофренії,
шизотипічній маячні, а також при роз-
ладах особистості та поведінки в зріло-
му віці.

При порівнянні мирного періоду з
2006 р. по 2013 р. з періодом ведення
бойових дій, слід зауважити, що
найбільш характерними психопатологі-
чними розладами при яких скоювались
суїцидальні спроби були: F1– розлади
психіки та поведінки; F2 — шизофренія,
шизотипічні і маячні розлади; F6 — роз-
лади особистості та поведінки в зріло-
му віці. Під час ведення бойових дій на
сході України з 2014 р. по 2016 р.
найбільш характерними психопатологі-
чними розладами особистості при яких
чоловіки роби суїцидальні спроби були:
F0– органічні, включаючи симптома-
тичні, психічні розлади; F1– розлади
психіки та поведінки, пов’язані з вжи-
ванням психоактивних речовин; F2 —
шизофренія, шизотипічні та маячні роз-
лади. Слід також,вказати на виявлену
тенденцію, що в мирний час (2006–
2013 рр.) найбільша кількість суїцидаль-

них спроб припадає на
умовно здорових чо-
ловіків і чоловіків, які
страждають від роз-
ладів психіки та повед-
інки, пов’язаних із вжи-
ванням психоактивних
речовин. А під час бой-
ових дій (2014–
2016 рр.) вектор суїци-
дальних спроб
змінюється в сторону
психопатологічних роз-
ладів (F0; F1; F2).

На наступному
етапі дослідження, ми
п р о а н а л і з у в а л и

профіль суїцидальних спроб серед
умовно здорових жінок та жінок які
страждають від різноманітних психопа-
тологічних розладів (рис. 2).

За результатами дослідження
скоєння суїцидальних спроб серед
умовно здорових осіб жіночої статі
встановлено, що найбільша кількість
спроб припадає на період ведення бой-
ових дій 2015 р. та 2016 р. — 12,9 % та
15,8 % досліджених відповідно. У мир-
ний час з 2006 р. по 2013 р. найбільша
кількість суїцидальних спроб скоєних
даною категорію жінок припадає на
2008 р. та 2009 р. — 12,5 % та 14,7 %
досліджених відповідно. Не зафіксова-
но жодної суїцидальної спроби серед
умовно здорових жінок у 2006 р. та
2007 р.

При аналізі профілю скоєних суї-
цидальних спроб серед жінок, які
страждають на різноманітні психопато-
логічні розлади в період з 2006 р. по
2016 р. встановлено, що у 2006 р. та
2007 р. було зафіксовано по одній суї-
цидальній спробі серед жінок, які
страждали від шизофренії, шизотипіч-
ноїмаячні та від розладу настрою
(афективного розладу).

У 2008 р. зафіксовано по 25 % суї-
цидальних спроб серед жінок які страж-
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дали від шизофренії, розладів настрою
та невротичних розладів, пов’язаних зі
стресом і соматоформними розладами.

У 2009 р. високі показники суїци-
дальних спроб зафіксовано, серед
жінок, які хворіють на шизофренію —
26,5 % досліджених, розлади настрою
— 20,6 % досліджених, а також 17,7 %
досліджених, які мали розлади психіки
та поведінки, пов’язані з вживанням
психоактивних речовин.

У 2010 р. максимальні показники
суїцидальних спроб серед осіб жіночої
статі, які страждають від психопатоло-
гічних розладів особистості, зафіксова-
но серед хворих на розлади настрою —
32 % досліджених, 28 % досліджених
страждали від шизофренії та 12 % дос-
ліджених, які скоювали суїцидальні
спроби при невротичному розладі, по-
в’язаному зі стресом і соматоформни-
ми розладами.

У 2011 р. найбільша кількість суї-
цидальних спроб була зафіксована се-
ред жінок, які мали розлади настрою —
51,9 % досліджених (слід зазначити, що
це один із максимальних показників
який було виявлено підчас аналізу).
Друге місце в цей рік посіли суїцидальні
спроби серед жінок,які страждали від
шизофренії та шизотипічної маячні —
25,9 % досліджених.

У 2012 р. та 2013 р. максимальні
показники суїцидальних спроб виявлені
серед жінок, які страждають від шизоф-
ренії (25 % та 28 % відповідно) та від
розладів настрою (18,8 % та 16 %
відповідно).

Під час ведення бойових дій
(20014-2016 рр.) найбільша кількість
суїцидальних спроб була виявлена се-
ред осіб жіночої статі, які страждають
від шизофренії та шизотипічної маячні
— 32,4 %, 48,4 %, 47,4 % досліджених
відповідно, слід вказати, що це є й од-
ними із максимальних показників, вза-
галі, за період від 2006 р. по 2016 р.

Майже у двічі менше, показники зафік-
совані у 2016 р. серед жінок, які страж-
дали від невротичних розладів пов’яза-
них зі стресом і соматоформними роз-
ладами — 26,3 % досліджених. А в
2014 р. значна кількість суїцидальних
спроб зафіксована, серед жінок, які
мали розлади психіки та поведінки,
пов’язані з вживанням психоактивних
речовин — 18,9 % досліджених.

Необхідно зазначити, що було ви-
явлено тенденцію до відсутності суїци-
дальних спроб, серед осіб жіночої статі,
які страждають від розумової відста-
лості по 0 % у період з 2006 р. по
2011 р. та з 2014 р. по 2016 р.. Також,
невиявлено жодної суїцидальної спро-
би, серед жінок, які хворі на розлади
особистості та поведінки в зрілому віці,
у період з 2006 р. по 2009 р. та у 2016 р.
Не виявлено, суїцидальних спроб серед
жінок, які страждають невротичними та
пов’язаними зі стресом і соматоформ-
ними розладами у періоди: 2006–
2007 рр., 2011-2012 рр. та у 2016 р. У
2006–2008 рр. та 2016 р. не виявлено,
жодної суїцидальної спроби, серед осіб
жіночої статі, які мали органічні, вклю-
чаючи симптоматичні, психічні розлади.

Висновки

Таким чином, проаналізувавши
профілі суїцидальних спроб серед чо-
ловіків та жінок, які проживають на тим-
часово окуповані території у подовж
періоду з 2006 р по 2016 р., можна заз-
начити, що має місце тенденція до
збільшення питомої ваги суїцидальних
спроб, скоєних хворими на шизофре-
нію. Особливо сильно дана тенденція
проявляє себе у жінок протягом 2015–
2016 рр. У жінок (на відміну від чо-
ловіків) останніми роками серед осіб,
що скоюють суїцидальні спроби, зник-
ли особи з розладами: F0, F4, F6 та F7.

Спільним для чоловіків та жінок є
неухильне збільшення питомої ваги
хворих на шизофренію, і зменшення —
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хворих з розладами психіки та поведі-
нки, пов’язаних із вживанням психоак-
тивних речовин.

Відмінним є все інше. У чоловіків
з плином часу зменшувалась питома
вага серед суїцидентів, питома вага
здорових осіб, в той час як у жінок вона
зростає. Окрім того, у чоловіків зрос-
тала питома вага розладі особистості,
в той час як у жінок вона спочатку тро-
хи зросла, а потім взагалі зникла.
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Резюме (Summary)

Актуальність. Ожиріння, гіпертонічна хвороба (ГХ), атеросклероз і цукровий
діабет сприяють формуванню розвитку несприятливих цереброваскулярних подій.
З розповсюдженістю ожиріння тісно пов’язана поширеність неалкогольної жиро-
вої хвороби печінки (НАЖХП). Мета. Визначити стан плазмового гемостазу у
пацієнтів з гіпертонічною хворобою, поєднаною з неалкогольною жировою хво-
робою печінки та ожирінням. Матеріали і методи. Проведено обстеження 150
пацієнтів. Групи пацієнтів: I - 50 хворих на ГХ II стадії, II - 48 пацієнт з НАЖХП без
ГХ, III група – 52 пацієнт, у яких виявлена ГХ II стадії з супутньою НАЖХП. Резуль-
тати. При порівнянні груп хворих з контрольною когортою значення ПТЧ виявлені
лише в групі пацієнтів з НАЖХП – зниження на 12,2% (р<0,01). АЧТЧ знижується
при поєднанні НАЖХП з ГХ на 13,6% (р<0,05). Кількість фібриногену зростає в
групі НАЖХП, поєднаній з ГХ – на 39,8% (р<0,001). Рівні РФМК значно зростають
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в усіх групах пацієнтів: у пацієнтів з ГХ – в 4,9 рази (р<0,001), з НАЖХП – в 3
рази (р<0,001), в групі НАЖХП+ГХ – в 5,3 рази (р<0,001). Час утворення згустку
при проведенні ехітоксового тесту вкорочується при НАЖХП на 13,6% (р<0,001).
Час коагуляції при проведенні лебетоксового тесту зменшується в усіх групах
хворих: у пацієнтів з ГХ – на 11,9% (р<0,001), у пацієнтів з НАЖХП – на 11,6%
(р<0,01), при НАЖХП, поєднаній з ГХ – на 20% (р<0,001). Анцистроновий тест
прискорюється при поєднанні НАЖХП та ГХ – на 20,6% (р<0,001). Спостерігаєть-
ся достовірне зниження рівня АТІІІ на 12,5% (р<0,05). Рівень ПС в групі НАЖХП+ГХ
знижується на 15,7% (р<0,01). Подовження часу ХЗФ в усіх групах порівняно з
контролем: в групі ГХ – на 58% (р<0,001), в групі НАЖХП – на 75% (р<0,001), в
групі НАЖХП+ГХ – в 2,3 рази (р<0,001). Рівень ПГ знижується при НАЖХП+ГХ –
на 15,5% (р<0,001).  Висновки. У пацієнтів з ГХ, поєднаною з НАЖХП виснаження
антикоагулянтного та фібринолітичного потенціалу на фоні активації коагулянт-
ної ланки гемостазу, свідчать про наявність протромбогенних змін, тому комор-
бідний перебіг ГХ та НАЖХП можна вважати фактором тромбофілічнихх змін ге-
мостазу.

Ключові слова: неалкогольна жирова хвороба печінки (НАЖХП); плазмовий
гемостаз; фібриноліз; коагуляційний гемостаз; гіпертонічна хвороба; ожиріння.

Актуальность. Ожирение, гипертоническая болезнь (ГБ), атеросклероз и
сахарный диабет способствуют формированию развития неблагоприятных це-
реброваскулярных событий. С распространенностью ожирения тесно связана
распространенность неалкогольной жировой болезни печени (НАЖЮП). Цель.
Определить состояние плазменного гемостаза у пациентов с гипертонической
болезнью с сопутствующей неалкогольной жировой болезнью печени и ожире-
нием. Материалы и методы. Проведено обследование 150 пациентов. Группы
пациентов: I - 50 больных ГБ II стадии, II - 48 пациент с НАЖБП без ГБ, III группа
- 52 пациента, у которых обнаружена ГБ II стадии с сопутствующей НАЖХП. Ре-
зультаты. При сравнении групп больных с контрольной когортой значение ПТВ
обнаружены только в группе пациентов с НАЖБП - снижение на 12,2% (р<0,01).
АЧТВ снижается при сочетании НАЖБП с ГБ на 13,6% (р<0,05). Количество фиб-
риногена растет в группе НАЖБП, сочетанной с ГБ - на 39,8% (р<0,001). Уровни
РФМК значительно возрастают во всех группах пациентов: у пациентов с ГБ - в
4,9 раза (р<0,001), с НАЖБП - в 3 раза (р<0,001), в группе НАЖБП + ГБ - в 5,3
раза (р <0,001). Время образования сгустка при проведении эхитоксового теста
укорачивается при НАЖБП на 13,6% (р<0,001). Время коагуляции при проведе-
нии лебетоксового теста уменьшается во всех группах больных: у пациентов с
ГБ - на 11,9% (р<0,001), у пациентов с НАЖБП - на 11,6% (р<0,01), при НАЖБП,
сочетанной с ГБ - на 20% (р<0,001). Анцистроновий тест ускоряется при сочета-
нии НАЖБП и ГБ - на 20,6% (р<0,001). Наблюдается достоверное снижение уров-
ня АТ ІІІ на 12,5% (р <0,05). Уровень ПС в группе НАЖХП + ГБ снижается на 15,7%
(р<0,01). Удлинение времени ХЗФ во всех группах по сравнению с контролем: в
группе ГБ - на 58% (р<0,001), в группе НАЖБП - на 75% (р<0,001), в группе
НАЖХП + ГБ - в 2,3 раза (р<0,001). Уровень ПГ снижается при НАЖБП + ГБ - на
15,5% (р<0,001). Выводы. У пациентов с ГБ с сопутсвующей НАЖБП истощение
антикоагулянтного и фибринолитического потенциала на фоне активации коагу-
лянтного звена гемостаза, свидетельствует о наличии протромбогенних изме-
нений, поэтому коморбидное течение ГБ и НАЖБП можно считать фактором
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тромбофиличнихх изменений гемостаза.

Ключевые слова: неалкогольная жировая болезнь печени (НАЖБП) плазмен-
ный гемостаз; фибринолиз; коагуляционный гемостаз; гипертоническая бо-
лезнь; ожирение.

Background. Obesity, hypertension (HT), atherosclerosis, and diabetes mellitus
contribute to the development of adverse cerebrovascular events. The prevalence of
non-alcoholic fatty liver disease is closely related to the prevalence of obesity. Aim. To
determine the state of plasma hemostasis in patients with hypertension and
concomitant non-alcoholic fatty liver disease and obesity. Materials and methods. 150
patients were examined. Groups of patients: I - 50 patients with stage II HT, II - 48
patients with NAFLD without HT, group III - 52 patients who have stage II HT and
concomitant NAFLD. Results. Comparing groups of patients with the control cohort
demonstrate decrease of PTT value of 12.2% (p<0.01) in the group of patients with
NAFLD. APTT decreases with a combination of NAFLD and HT by 13.6% (p<0.05).
The amount of fibrinogen grows in the NAFLD group combined with HT — by 39.8%
(p<0.001). SFMC levels significantly increase in all groups of patients: in patients with
HT - 4.9 times (p<0.001), with NAFLD - 3 times (p<0.001), in the NAFLD + HT group
- 5.3 times (p<0.001). The time of the formation of a clot during the Echitox test is
shortened with NAFLD by 13.6% (p<0.001). The coagulation time during the Lebetox
test is reduced in all groups of patients: in patients with hypertension - by 11.9%
(p<0.001), in patients with NAFLD - by 11.6% (p<0.01), with NAFLD, combined with
HT - by 20% (p<0.001). The Ancistronium test is accelerated with a combination of
NAFLD and HT - by 20.6% (p<0.001). There is a significant decrease in the level of AT
III by 12.5%   (p<0.05). The level of PC in the NAFLD + HT group is reduced by 15.7%
(p<0.01). The lengthening of the HDF time in all groups compared with the control: in
the HT group - by 58% (p<0.001), in the NAFLD group - by 75% (p<0.001), in the
NAFLD + HT group - 2.3 times (p<0.001). The plasminogen level decreases with NAFLD
+ HT - by 15.5% (p<0.001). Conclusion. In patients with hypertension with concomitant
NAFLD, depletion of anticoagulant and fibrinolytic potential against the background of
activation of coagulant hemostasis, indicates the presence of prothrombogenic
changes, therefore, comorbid course of hypertension and NAFLD can be considered
as a factor of thrombophilic changes of hemostasis.

Keywords: non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD); plasma hemostasis;
fibrinolysis; coagulation; hypertension; obesity.

Вступ

Ожиріння, гіпертонічна хвороба
(ГХ), атеросклероз і цукровий діабет
(ЦД) сприяють формуванню судинної
дисфункції з наступним розвитком не-
сприятливих цереброваскулярних подій
в подальшому [1], враховуючи, що гло-
бальні показники поширення ожиріння
майже потроїлися з 1975 року [2], ак-
туальність даної проблеми не залишає
сумнівів. Найбільш поширеними супут-
німи захворюваннями ожиріння серед

чоловіків є НАЖХП, дисліпідемія і ГХ і,
тоді як у жінок – дисліпідемія, НАЖХП і
біль в суглобах [3]. Ожиріння асоціюєть-
ся з більш високим артеріальним тис-
ком та з підвищеним рівнем ангіотен-
зину ІІ. Ожиріння погіршує перебіг ГХ та
збільшує ризик серцево-судинних зах-
ворювань, одним із механізмів такого
впливу є дисбаланс в ренін-ангіотензи-
новій системі [4].

З розповсюдженістю ожиріння
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тісно пов’язана поширеність неалко-
гольної жирової хвороби печінки
(НАЖХП), так як дані захворювання
мають спільні механізми ініціювання
патогенетичних процесів, включаючи
неспецифічне запалення, яке призво-
дить до збільшення експресії проза-
пальних цитокінів, посилення окислю-
вального стресу як за рахунок
збільшення виробництва активних
форм кисню, так і за рахунок зниження
активності поглинаючих ферментів.

На сьогодні НАЖХП є основною
причиною захворювань печінки у всьо-
му світі. В 2016 році Younossi Z. з
співавт. була оцінена глобальна поши-
реність НАЖХП у світі, яка становила
25,24% [5]. НАЖХП включає широкий
спектр захворювань печінки: від про-
стого стеатозу до безалкогольного сте-
атогепатиту і розширеного фіброзу пе-
чінки. НАЖХП визнана печінковим про-
явом метаболічного синдрому, пов’яза-
ного з резистентністю до інсуліну [8].
Метаболічні супутні захворювання, по-
в’язані з НАЖХП, включають ожиріння
51,34%, цукровий діабет 2 типу 22,51%,
гіперліпідемію 69,16%, метаболічний
синдром 42,54% та гіпертонічну хворо-
бу 39,34% [5]. В 2017 році проводило-
ся порівняльне дослідження алкоголь-
ної та неалкогольної жирової хвороби
печінки, так як вони мають подібні гісто-
логічні особливості [6]. У цьому дослід-
женні порівнювали зв’язок двох типів
жирової хвороби печінки з ГХ, ЦД і дис-
ліпідемією. Виявлено, що старший вік і
вищий індекс маси тіла є значущими
факторами, пов’язаними з ГХ, тоді як з
ЦД та дисліпідемією сильніший зв’язок
прослідковується при неалкогольному
ураженні печінки, ніж при алкогольно-
му, що підтверджує спільні метаболічні
механізми НАЖХП, ЦД та дисліпідемії.
У 2018 році Oikonomou D. з співавт. про-
аналізували зв’язок НАЖХП з ГХ неза-
лежно від інших компонентів метаболі-
чного синдрому, таких як ожиріння і
цукровий діабет [7]. Виявлено, що

НАЖХП асоціюється з вперше виявле-
ною ГХ, водночас підвищений АТ пов’я-
заний з розвитком жирової хвороби
печінки і   подальшою прогресією
фіброзу. Інсулінорезистентність і акти-
вація ренін-ангіотензин-альдостероно-
вої системи можуть забезпечувати по-
тенційні патофізіологічні зв’язки між
цими клінічними одиницями. Інгібітори
ренін-ангіотензин-альдостеронової си-
стеми було досліджені при НАЖХП, їх
використання створювало сприятливий
профіль, зменшуючи резистентність
інсуліну і прогресію фіброзу [7].  Ре-
зультати даного дослідження підтверд-
жують наявність кардіометаболічних
зв’язків між НАЖХП та ГХ.

Тому НАЖХП слід розглядати не
тільки як захворювання печінки, а й як
ранній медіатор серцево-судинних зах-
ворюваннь, ЦД 2 типу, ожиріння і дисл-
іпідемії. НАЖХП широко поширена се-
ред населення в цілому і пов’язана зі
збільшенням серцево-судинної захво-
рюваності та смертності [8]. Основні
механізми і патогенез зростання кард-
іоваскулярної захворюваності і смерт-
ності при НАЖХП ще не до кінця зро-
зумілі. Тому ми звертаємо нашу увагу
на вивчення  наявності тромбогенних
передумов в крові при поєднанні
НАЖХП з одним з найбільш розповсюд-
жених захворювань серцево-судинної
системи – ГХ.

Обґрунтування

Ampuero J. з співавт. визначили
вплив метаболічного статусу при
ожирінні  на наслідки, пов’язані з
НАЖХП. Метаболічно «нездоровий» ста-
тус (несприятливий метаболічний стан)
при ожирінні мав більший вплив на роз-
виток неалкогольного стеатогепатиту,
фіброзу печінки, дисфункцію нирок та
на атерогенний профіль ліпідного скла-
ду крові, ніж ожиріння без ознак мета-
болічних порушень. Однак метаболічно
«здорове» ожиріння не було повним
здоровим станом у таких хворих, що
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вимагає зосередження уваги на додат-
кових обстеження пацієнтів з ожирінням
[9].

І надмірна вага, і ожиріння пов’я-
зані з високою серцево-судинною зах-
ворюваністю та смертністю. Orenes-
Pinero E. з співавт. досліджували вплив
ожиріння на процеси запалення, фібри-
нолізу та коагуляції, визначаючи рівень
фібриногену, D-димеру, фактору Вілеб-
ранда, тканинного інгібітору активато-
ра плазміногену та C-реактивного білку.
Виявлено, що високий індекс маси тіла
(ІМТ) є загальним проявом у групах з
високим ризиком серцево-судинних
захворювань, а пацієнти з підвищеним
показником ІМТ продемонстрували
проатерогенний ліпідний профіль, а та-
кож прозапальний і протромботичний
стан та патологічні фібринолітичні по-
казники [10]. Але безпосередньо вплив
поєднаного перебігу НАЖХП та ГХ на
фоні ожиріння на стан коагуляційної
ланки гемостазу не вивчався.

Мета

Визначити стан плазмового гемо-
стазу у пацієнтів з гіпертонічною хворо-
бою, поєднаною з неалкогольною жи-
ровою хворобою печінки та ожирінням

Матеріали і методи

Проведено обстеження 150
пацієнтів (64 чоловіків і 86 жінок) на базі
Київської клінічної лікарні на залізнич-
ному транспорті №2 Філії «Центр охо-
рони здоров’я» ПАТ «Українська заліз-
ниця» в період з 2015-2018 рр.. Се-
редній вік пацієнтів 58,7 ± 8,6 років.
Було виділено три групи пацієнтів: I - 50
хворих на ГХ II стадії, II - 48 пацієнт з
НАЖХП без ГХ, III група – 52 пацієнт, у
яких виявлена ГХ II стадії з супутньою
НАЖХП. Всі пацієнти мали І-ІІІ ступінь
ожиріння. Групу контролю склали 15
практично здорових осіб співставних за
віком і статтю. Хворим проводили за-
гальноклінічні дослідження; для вериф-
ікації НАЖХП - ультразвукове дослід-

ження органів черевної порожнини,
комп’ютерну томографію.

Для досягнення поставленої мети
проводилося вивчення антикоагулянт-
ної, фібринолітичної та коагуляційної
ланок плазмового гемостазу спеціаль-
ними лабораторними дослідженнями.

Вивчали коагуляційну активність
крові за допомогою визначення про-
тромбінового часу (ПТЧ), міжнародно-
го нормалізаційного відношення (МНВ),
тромбінового часу (ТЧ), активованого
часткового тромбопластинового часу
(АЧТЧ), фібриногену (ФГ) та розчинних
фібрин-мономерних комплексів
(РФМК), а також за допомогою висо-
коспецифісних отрут змій – ехітоксовий
тест, лебетоксовий тест, анцистроновий
тест.  Вивчали фібринолітичну ак-
тивність крові шляхом визначення Ха-
геман (XII-a)-залежного фібринолізу
(ХЗФ) і плазміногену (ПГ), та стан ан-
тикоагулянтної ланки гемостазу за до-
помогою аналізу протеїну С (ПС) та ан-
титромбіну III (АТ III). Статистична об-
робка даних проводилася з використан-
ням статистичного пакета Portable
Statistica 10, StatSoft, Inc., США. Кри-
тичний рівень значущості при перевірці
статистичних гіпотез приймався рівним
0,05. Для аналізу показників антикоагу-
лянтної та фібринолітичної ланки гемо-
стазу використовувалися непарамет-
ричні методи статистики: критерій U-
Манна-Уїтні, критерій Краскела-Уолліса
(Kruskal-Wallis H-test), так як викорис-
товувалися малі обсяги вибірок, а зна-
чення в групах не підпорядковувалися
закону нормального розподілу.

Результати

При порівнянні груп хворих з кон-
трольною когортою достовірні
відмінності значення ПТЧ виявлені лише
в групі пацієнтів з НАЖХП – зниження
рівня показника на 12,2% (р<0,01). При
міжгруповому аналізі встановлено, що
в групі НАЖХП, поєднаній з ГХ рівень
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ПТЧ нижчий на 10,8% (р<0,01), у разі
ізольованої НАЖХП - на 13,1%
(р<0,001), порівняно з групою ГХ. Зна-
чення стандартизованого показника
МНВ має вірогідну різницю порівняно з
групою контролю тільки в групі НАЖХП
- нижче на 8,4% (р<0,01). Співставлен-
ням з показниками пацієнтів групи ГХ
виявлено достовірну різницю в групі
хворих на НАЖХП – зменшення на
11,6% (р<0,001), та в групі НАЖХП+ГХ
– нижче на 9,3% (р<0,01). Рівень ТЧ
достовірно знижується в групі пацієнтів
з НАЖХП – на 16,2% (р<0,001), порівня-
но з контролем, та має суттєві
відмінності між групою ГХ та НАЖХП –
на 12,1% менше у хворих на НАЖХП
(р<0,001). На 13,8% (р<0,001) рівень ТЧ
менший в групі ізольованої НАЖХП, ніж
при поєднаному перебігу з ГХ. АЧТЧ
знижується в у пацієнтів з НАЖХП на
13,3% (р<0,001) та при поєднанні
НАЖХП з ГХ на 13,6% (р<0,05) при
співставленні з контрольним вимірю-
ванням. Від показників групи ГХ досто-
вірно відрізняються значення АЧТЧ гру-
пи НАЖХП – на 21,8% (р<0,001) мен-
ше, та групи НАЖХП+ГХ – на 22,1%
(р<0,001) нижче. Кількість фібриногену
при співставленні з контрольними зна-
ченнями зростає в групах ГХ на 31,5%
(р<0,001), та в групі НАЖХП, поєднаній
з ГХ – на 39,8% (р<0,001). Значення ФГ
нижчі у пацієнтів з НАЖХП, порівняно з
групою ГХ на 14,5% (р<0,001), та на
19,6% (р<0,001), порівняно з значення-
ми при поєднаній патології. Рівні РФМК
значно зростають в усіх групах
пацієнтів: у пацієнтів з ГХ – в 4,9 рази
(р<0,001), з НАЖХП – в 3 рази
(р<0,001), в групі НАЖХП+ГХ – в 5,3
рази (р<0,001). Міжгруповим порівнян-
ням виявлено збільшення РФМК у
пацієнтів з ГХ на 62% (р<0,001), у хво-
рих з поєднаним перебігом ГХ та
НАЖХП – на 77% (р<0,001) щодо хво-
рих з ізольованою НАЖХП. В групі
НАЖХП+ГХ рівень РФМК вищий на 9,6%

(р<0,05), ніж у пацієнтів з ГХ (табл.1).

Час утворення згустку при прове-
денні ехітоксового тесту зростає у
пацієнтів з ГХ на 7,5% (р<0,001), в той
час як при НАЖХП вкорочується на
13,6% (р<0,001) щодо групи контролю.
Поєднанння цих захворювань призво-
дить до подовження часу тесту віднос-
но групи з НАЖХП на 12,6% (р<0,001)
та вкорочення при порівнянні з групою
ГХ – на 9,5% (р<0,001). Лебетоксовий
тест характерезує активність зовнішнь-
ого шляху згортання крові, час коагу-
ляції при проведенні лебетоксового те-
сту зменшується в усіх групах хворих:
у пацієнтів з ГХ – на 11,9% (р<0,001), у
пацієнтів з НАЖХП – на 11,6% (р<0,01),
при НАЖХП, поєднаній з ГХ – на 20%
(р<0,001). Міжгуповим аналізом вияв-
лено достовірну різницю між групою ГХ
та НАЖХП+ГХ – зменшення часу на
9,2% (р<0,001) при поєднаній патології,
та між групою НАЖХП та НАЖХП+ГХ –
на 9,5% (р<0,01) швидше утворюється
згусток при приєднанні ГХ. Анцистро-
новий тест демонструє активність
кінцевої фази коагуляції. ГХ прискорює
процес ретракції згустка на 11,3%
(р<0,001), поєднання НАЖХП та ГХ – на
20,6% (р<0,001) при виконанні цього
тесу. Коморбідний перебіг має суттєву
різницю в часі утворення тромбу як при
порівнянні з групою ГХ – швидше на
10% (р<0,001), так і з групою НАЖХП –
на16,8% (р<0,001).

За результатами власних дослід-
жень при порівнянні з групою контро-
лю спостерігається достовірне знижен-
ня рівня АТІІІ на 18,2% як в групі ГХ
(р<0,001), так і в групі НАЖХП на 14,6%
(р<0,01), поєднана патологія призво-
дить до більш значного пригнічення АТІІІ
– на 12,5% (р<0,05). Достовірні
відмінності рівнів ПС при порівнянні з
контрольною когортою знайдено в групі
ГХ - значення знижуються на 23,1%
(р<0,001), в групі НАЖХП+ГХ – на 15,7%
(р<0,01). При співставленні з групою ГХ
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– рівень ПС вищий
на 17,4% (р<0,05), а
у пацієнтів з НАЖХП
та на 9,6% (р<0,05)
з НАЖХП+ГХ. Ми
спостерігаємо по-
довження часу ХЗФ
в усіх групах по-
рівняно з контро-
лем: в групі ГХ – на
58% (р<0,001), в
групі НАЖХП – на
75% (р<0,001), в
групі НАЖХП+ГХ – в
2,3 рази (р<0,001).
На відміну від
пацієнтів з ГХ три-
валість ХЗФ на 43%
довша при
Н А Ж Х П + Г Х
(р<0,001). Співстав-
лення груп з ура-
женням печінки де-
монструє більш три-
валіший час лізису
згустку у разі по-
єднаної патології –
на 29% (р<0,001).

Згідно прове-
дених нами досліджень, рівень ПГ дос-
товірно знижується при ГХ – на 15,7%
(р<0,001), при НАЖХП – на 21%
(р<0,001), НАЖХП+ГХ – на 15,5%
(р<0,001) щодо групи контролю, та не
має суттєвих відмінностей при міжгру-
повому порівнянні.

Висновки

1. У пацієнтів з ГХ та хворих на
НАЖХП та супутнім ожирінням при-
гнічення антикоагулянтної ланки гемо-
стазу спостерігається за рахунок зни-
ження активності АТ ІІІ та ПС.  Змен-
шення фібринолітичної активності крові
у пацієнтів з ГХ, НАЖХП та їх поєднан-
ням проявляється у подовженні часу
розчинення фібринового згустку та
пригніченням плазміногену. При цьому
подовження часу Хагеман-залежного

фібринолізу більш значне в групі ГХ,
поєднаній з НАЖХП, тоді як рівень плаз-
міногену зменшується однаковою
мірою в усіх групах хворих.

2. У пацієнтів з НАЖХП на фоні
ожиріння спостерігається пришвидшен-
ня коагуляції на всіх етапах тромбоут-
ворення, в той час як поєднання ГХ та
НАЖХП супроводжується зростанням
тромбогенного потенціалу переважно
на кінцевому етапі згортання крові.

3. При ожирінні для хворих на
НАЖХП та пацієнтів з ГХ, поєднаною з
НАЖХП характерна активація внутріш-
нього шляху згортання, про що свідчить
вкорочення АЧТЧ. Дані зміни відобра-
жають наявність тромбофілічних змін,
що створює додаткову небезпеку тром-
ботичних ускладнень у цієї категорії
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пацієнтів.

4.  Для  пацієнтів з НАЖХП, ГХ так
і їх поєднанням, характерна активація
процесу коагуляції  на рівні Х фактору
згортання крові (за зовнішнім механіз-
мом згортання крові), що відображаєть-
ся вкороченням часу лебетоксового
тесту, при цьому найбільших змін заз-
нає коагуляційна здатність крові у
пацієнтів при коморбідній патології

5. НАЖХП як самосійна нозологіч-
на одиниця, на відміну від ГХ та по-
єднання ГХ з НАЖХП, впливає на пере-
творення протромбіну в тромбін, при-
скорюючи час утворення згустку, що
виявляється у вкороченні як протромб-
інового часу так і ехітоксового тесту.

6. Ізольована ГХ, як і поєднаний
перебіг НАЖХП з ГХ прискорюють утво-
рення тромбу в останній фазі форму-
вання згустку, на етапі перетворення
молекули фібриногену на фібрин, що
опосередковано свідчить про зростан-
ня активності І та ХІІІ факторів та відоб-
ражено в часі анцистронового тесту.

7. У пацієнтів з ГХ, поєднаною з
НАЖХП на фоні ожиріння виснаження
антикоагулянтного та фібринолітичного
потенціалу на фоні активації коагулянт-
ної ланки гемостазу, свідчать про на-
явність протромбогенних змін, тому
коморбідний перебіг ГХ та НАЖХП мож-
на вважати фактором тромбофілічнихх
змін гемостазу.
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Резюме (Summary)

Своєчасна оцінка морфо-функціональних властивостей ендотелію допома-
гає спрогнозувати течію грипу та своєчасно усунути можливі ускладнення завдя-
ки медикаментозній корекції, що особливо важливо в період відсутності функц-
іональних органних порушень.

У статті проаналізовано роль ендотеліальної дисфункції (ЕД) в патогенезі
грипу А. У 158 хворих на грип визначали маркери ЕД — рівень циркулюючих
ендотеліальних клітин, вміст метаболітів оксиду азоту та церулоплазміну в сиро-
ватці крові хворих на грип А.

Ключові слова: грип, циркулюючі ендотеліальні клітини, дисфункція ендоте-
лію, церулоплазмін, оксид азоту.

Своевременная оценка морфо-функциональных свойств эндотелия помо-
гает спрогнозировать течение гриппа и своевременно устранить возможные
осложнения благодаря медикаментозной коррекции, что особенно важно в пе-
риод отсутствия функциональных органных нарушений.

В статье проанализирована роль эндотелиальной дисфункции (ЭД) в пато-
генезе гриппа А. У 158 больных гриппом определяли маркеры ЭД — уровень
циркулирующих эндотелиальных клеток, содержание метаболитов оксида азота
и церулоплазмина в сыворотке крови больных гриппом А.

Ключевые слова: грипп, циркулирующие эндотелиальные клетки, дисфункция
эндотелия, церулоплазмин, оксид азота.

Timely evaluation of the morpho-functional properties of the endothelium can
predict the flow of flu and timely eliminate possible complications due to medication
correction, which is especially important in the absence of functional organ violations.
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The role of endothelial dysfunction (ED) in the pathogenesis of influenza A was
analyzed. In 158 patients with influenza, the markers of ED were determined — the
level of circulating endothelial cells, the content of nitrogen oxide metabolites and
ceruloplasmin in the serum of patients with influenza A.

Key words: influenza, desquamated endothelial cells, endothelial dysfunction,
ceruloplasmin, nitric oxide.

Вступ

Відкриття впливу ендотелію на
регуляцію судинного тонусу, гемостаз
та імунні процеси в організмі людини
змінило погляд на поняття патогенезу
та методів лікування багатьох захворю-
вань у тому числі інфекційних [1, 3,6, 8].

Актуальним напрямком дослід-
жень сучасної медицини є пошук нових
маркерів, специфічних для ендотелію.
Вони можуть мати діагностичне значен-
ня як предиктори ЕД ще на доклінічно-
му етапі порушення його функції. Вра-
ховуючи щорічні епідемії та спалахи
грипу, своєчасна оцінка функціональних
властивостей та морфологічні зміни
клітин ендотелію судин у хворих на
грип, дозволить прогнозувати перебіг
та своєчасно запобігати розвитку уск-
ладнень захворювання [4, 5, 10].

Для діагностики порушень функції
ендотелію судин при різних патологіч-
них станах досліджують маркери дис-
функції ендотелію. Деякі з них можли-
во застосовувати в практиці з метою
скринінгу даної проблеми. Тому, для
дослідження порушень функції ендоте-
лію при грипі нами було вибрано
найбільш специфічний маркер, що
відображає процес гострого пошкод-
ження клітин ендотелію — десквамовані
ендотеліальні клітини [6, 12]. Циркулю-
ючі ендотеліальні клітини (ЦЕК) пери-
феричної крові це зрілі диференційо-
вані клітини, які є прямим маркером ЕД.
Ураження судин при грипі виникає зав-
дяки токсичній дії вірусу і проявляється
підвищенням проникності судин, ламк-
істю стінок судин, порушенням мікро-
циркуляції [8]. Для оцінювання функці-

онального стану ендотелію також має
значення дослідження церулоплазміну
(ЦП) — одного з регуляторів ендотелій-
залежних процесів та маркеру гострої
фазі запалення. При гострих ушкоджен-
нях ЦП виявляє властивості протиза-
пального медіатора та антиоксиданту,
регулює активність ендотеліоцитів [5].
В комплексі патогенетичних змін при
грипі неоднозначна роль відводиться
оксиду азоту (NO). За даними наукових
робот відомо, що NO може виступати в
ролі окислювача, а також приймати
участь у стресорних реакціях в ролі
антиоксиданту, який обмежує надмірну
активацію АФК [5].

За даними літератури, під впливом
токсинів вірусу грипу відбувається ак-
тивація клітин ендотелію судин. Ком-
пенсаторне підвищення концентрації
NO у сироватці крові є однією із захис-
них реакцій у відповідь на інфекційне
захворювання, що направлене на елім-
інацію збудника та зберігання тромбо-
резистентності стінки судин [14].

Але на сьогодення у доступній
літературі майже немає даних про
ступінь ураження ендотелію судин у
хворих на грип. Не вивчена залежність
цих показників від тяжкості захворюван-
ня, також не проводиться медикамен-
тозна корекція ендотеліальної дис-
функції при грипі [3, 8, 9, 10, 11].

Матеріали та методи

Під спостереженням знаходилось
158 пацієнтів хворих на грип А, з них у
32 був легкий перебіг, у 62 — середньо
тяжкий та 64 хворих були з тяжким гри-
пом. Вік пацієнтів коливався від 18 до
55 років. Критеріями виключення були
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вагітність, тяжка соматична патологія та
ожиріння. Дослідження проведене на
базі клінічної інфекційної лікарні м. Оде-
са. Ступінь тяжкості визначали за
клінічними проявами та наявністю уск-
ладнень. Для оцінки означених показ-
ників було обстежено 30 здорових осіб
молодого та середнього віку, що дали
згоду на проведення обстеження.

Діагноз грипу встановлювався на
підставі епідеміологічних, клінічних та
вірусологічних методів дослідження, у
дослідження включали тільки хворих з
позитивним результатом змивів з но-
соглотки методом ПЛР на грип А.

Були проведені традиційні методи
обстеження (загальний аналіз крові та
сечі, біохімічне дослідження крові, рен-
тген органів грудної клітини). Для оцін-
ки маркерів ЕД у сироватці крові хво-
рих визначали вміст сумарного рівня
стабільних метаболітів оксиду азоту
(NOx) нітратів та нітритів (NO2+NO3) за
допомогою реактиву Грісу; активність
церулоплазміну — методом, заснова-
ним на окисленні п-фенілендіаміну, на
спектрофотометрі «Apel PD-303UV»
Японія [5]. Визначали інтенсивність
десквамації ендотелія за модефікова-
ним методом J. Hladovec з визначенням
загальної кількості циркулюючих ендо-
теліальних клітин (ЦЕК) та їх кількість на
різних стадіях апоптозу [12].

Вище означені дослідження
проводили під час вступу хворих
до стаціонару та на 5 день спос-
тереження.

Пацієнти були розподілені на
наступні групи: І група — 31 хво-
рий на легкий грип, ІІ група — 62
хворих на грип середньої тяжкості
та ІІІ група — 64 хворих на тяжкий
грип з нетяжкою пневмонією. З
метою контролю отриманих ре-
зультатів досліджені практично
здорові добровольці — 30 осіб,
що далі інформовану згоду щодо

обстеження.

Статистичну обробку одержаних
результатів здійснювали на персональ-
ному комп’ютери за допомогою пакетів
STATISTICA 10.0, MedCalc 14.8.1 и
MicrosoftExcel 2010 с надстройкою
AtteStat 12.5, інтернет-калькуляторів
SISA — Simple Interactive Statistical
Analysis (http: //
www.quantitativeskills.com/sisa/) и
WebPagestat Perform Statistical
Calculations (http: //statpages.info).

Отримані результати та їх

обговорення.

При дослідженні морфо-функціо-
нального стану ендотелію нами було
встановлено збільшення ЦЕК (рис. 1) в
сироватці крові хворих на грип А в діа-
пазоні від (1505 ± 161) кл/мл в І групі,
(2276 ± 232) — ІІ групі з максимальни-
ми значеннями (3120 ± 287) кл/мл в ІІІ
групі дослідження порівняно з групою
контролю (993 ± 102), що достовірно
переважає кількість ЦЕК у практично
здорових осіб (P < 0,05).

Морфологічне дослідження ЦЕК
виявило переважання вираженої стадії
апоптозу у хворих на грип А в І та ІІ
групах, що, на наш погляд, свідчить про
масивне інфікування вірусом грипу А
клітин та гостре ушкодження ендотелію
судин у хворих, але в ІІІ групі процес
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десквамації ендотелію прогресує, про
що свідчить переважання клітин на по-
чатковій стадії апоптозу. Виражені мор-
фологічні зміни КЕ співпадали з періо-
дом розпалу захворювання (табл. 1):

Одночасно з визначенням ЦЕК з
метою визначення функціонального
стану ендотелію у хворих на грип А було
проведене дослідження показників це-
рулоплазміну та оксиду азоту у хворих
на грип в залежності від тяжкості зах-
ворювання (табл. 2):

Дослідження сумарних метаболітів
оксиду азоту сироватки крові виявило
підвищення рівня концентрації NOx в І
(28,7 ± 2,7), ІІ групах (41,2 ± 3,7) та з
максимальними показниками у ІІ групі
порівняно з контролем (25,97 ± 1,89),
що може свідчити про розвиток ендо-
токсикозу (інтоксикаційного синдрому).
За даними літератури, під впливом ток-
синів вірусу грипу відбувається актива-
ція клітин ендотелію та компенсаторне
підвищення концентрації оксиду азоту
у сироватці крові, якій також має цито-
патичні властивості, подібні активним
формам кисню АФК. Схильність судин

до вазоспазму та посилення кровотоку
у микроціркуляторному руслі також
сприяє ушкодженню ендотеліальних
клітин, їх апоптозу та виходу у кров’яне
русло [9].

Також виявлено достовірне підви-
щення концентрації церулоплазміну в
групах дослідження І групі — (152,7 ±
12,3) мг/л та ІІ — (151,24 ± 16,4) мг/л
порівняно з групою контролю (127,4 ±
9,42) мг/л. Підвищення рівню ЦП в гру-
пах дослідження відносно показників
контролю, на наш погляд, свідчить про
розвиток гострої запальної реакції на
перших етапах захворювання, підви-
щення активності клітин ендотелію та
відображає активізацію процесів ліпо-
пероксидації в період розпалення хво-
роби.

Нами було запропоновано алго-
ритм раннього прогнозування вірусної
пневмонії: при загальних значеннях ЦЕК
1300-1600 клітин в 1 мл крові у вигляді
вираженої стадії апоптозу 700-1200
клітин та показниках NOЇ 23.0 — 29.0
мкмоль/л і ЦП 108-144 мг/л передба-
чають легкий перебіг грипу, при зна-

ченні ЦЕК 1700-
2400 клітин в 1 мл
крові з переважан-
ням вираженої
стадії апоптозу з
кількістю 1300-1900
та рівнем NOЇ 30.0-
40.0 мкмоль/л та
значенні церулоп-
лазміну 145-160 мг/
л визначають грип
середньої тяжкості,
можливо бронхіт, а
при значенні ЦЕК
2500-3900 клітин і
більше в 1 мл крові
з переважанням по-
чаткової стадії апоп-
тозу 400-800 клітин
та вираженої його
стадії 1700-2200
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клітин і рівні NOЇ 40,0-80,0 мкмоль/л та
концентрацією ЦП 160-220 мг/л і
більше прогнозують ускладнення грипу
— вірусну пневмонію, тощо.

Для прогнозування можливих уск-
ладнень захворювання значне діагнос-
тичне значення має своєчасне визна-
чення лабораторних предикторів та
своєчасна профілактика розвитку уск-
ладнень на ранніх етапах захворюван-
ня.

Висновки

1. При дослідженні маркерів дис-
функції ендотелію у хворих на грип
А визначено підвищення церулоп-
лазміну в сироватці крові в період
розпалу, що відображає його роль
в організмі як білку гострої фази за-
палення та антиоксиданту.

2. При значенні ЦЕК 2500-3900 клітин
і більше в 1 мл крові з переважан-
ням початкової стадії апоптозу 400-
800 клітин та вираженої його стадії
1700-2200 клітин і рівні NOЇ 40,0-
80,0 мкмоль/л та концентрацією ЦП
160-220 мг/л і більше прогнозують
ускладнення грипу — вірусну пнев-
монію.

3. Виявлено прямий сильний кореля-
ційний зв’язок між періодом розпа-
лу грипу, та враженістю морфолог-
ічних і функціональних порушень
ендотелію. Ступінь ураження клітин
ендотелію корелює з зростанням
кількості ЦЕК у периферичній крові
(коефіцієнт кореляції Спірмена r =
0,72, p < 0,001).
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КИШЕЧНИК КРЫС, ПОЛУЧАВШИХ С КОРМОМ
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MUCOSAPROTECTIVE ACTION OF LYSOZYME-FORTE ON

INTESTINE RAT, WHICH RECEIVED PEROXIDE SUNFLOWER OIL

WITH FEED

Bocharov А. V., Gozhenko A.I.
1Bukovin State Medical University (Chernivtsi)

2SE “Institute of Transport Medicine of the Ministry of Health of Ukraine” (Odessa)

Резюме (Summary)

Переокиснена соняшникова олія (ПСО) викликає в слизовій тонкої і товстої
кишок підвищення рівня еластази, МДА, уреази та зниження активності лізоцима
і каталази. Ці дані свідчать про зниження рівня антиоксидантного захисту, неспе-
цифічного імунітету, що обумовлює розвиток в слизовій кишечника запалення
(мукозиту) і дисбіозу. Введення per os комбінованого антидисбіотичного засобу
лізоцима-форте (лізоцим + кверцетин + інулін + желатин + цитрат кальцію) усу-
ває явища дисбіозу і запалення, що свідчить про мукозопротекторну дію цього
засобу.

Ключові слова: слизова кишечника, переокислена олія, запалення, дисбіоз,
антидисбіотичні засоби.

Переокисленное подсолнечное масло (ППМ) вызывает в слизистой тонкого
и толстого кишечника увеличение уровня эластазы, МДА, уреазы и снижает ак-
тивность лизоцима и каталазы. Эти данные свидетельствуют о снижении уровня
антиоксидантной защиты, неспецифического иммунитета, что обуславливает
развитие в слизистой кишечника воспаления (мукозит) и дисбиоза. Введение
per os комбинированного антидисбиотического средства лизоцим-форте (лизо-

Экспериментальные
исследования The Experimental Researches
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цим + кверцетин + инулин + желатин + цитрат кальция) устраняет явления дис-
биоза и воспаления, что свидетельствует о мукозопротекторном действии этот
средства.

Ключевые слова: слизистая кишечника, переокисленное масло, воспаление,
дисбиоз, антидисбиотические средства.

Aim: to investigate mucosaprotective action of lysozyme-forte on intestine of rat.
Which received peroxide sunflower oil (PSO).

Materials and Methods: Rats received with feed PSO in dose 1 ml/rat daily during
75 days. Lysozyme-forte (lysozyme + quercetin + inulin + gelatin + citrate Ca) get in
rats with feed in dose 300 mg/kg daily, bigining from 31-th day of the experiment.
Euthanasia was made at 76-th day of the experiment the activities elastase, urease,
lysozyme, catalase and content of MDA were determined in gomogenate of intestine
mucosa (small and large).

Results: activity of elastase, urease and content MDA were raised but the activities
of catalase and lysozyme were reduced after PSO introducing. Lysozyme-forte were
reduced the activities of elastase, urease and content of MDA, but were raised the
activities lysozyme and catalase.

Conclusions: Lysozyme-forte made mucosaprotective action on intestine mucosa.

Key words: intestine mucosa, peroxide oil, inflammation, dysbiosis, antidysbiotic
means, lysozyme.

Вступ

Побічним ефектом термічної жи-
рової кулінарії є утворення токсичних
продуктів пероксидації з ненасичених
жирних кислот [1-3].

На жаль, смакові якості смаженої
їжі спонукають більшість людей вжива-
ти таку їжу, незважаючи на її негатив-
ний вплив на організм.

Нашими попередніми досліджен-
нями було показано, що в значній мірі
запобігти несприятливій дії на організм
продуктів пероксидації ліпідів (ППЛ)
можна за допомогою флаванвмісних
комбінованих засобів, таких як квер-
тулін, леквін або лекасил [4-6].

Метою даної роботи стало дослі-
дження у щурів, які отримували пере-
окиснену соняшникову олію (ПСО), ще
одного комбінованого антидисбіотич-
ного засобу — лізоцима-форте, до
складу якого входять яєчний лізоцим,
стабілізатор лізоцима желатин, біофла-
воноїд кверцетин, пребіотик інулін і
цитрат кальцію [7].

Необхідність використання цього
засобу пов’язана з тим, що при дії
практично усіх патогенних факторів
перш за все спостерігається зниження
активності лізоцима в значній кількості
тканин [8]. Нами було показано, що і
ППЛ також суттєво знижує активність
лізоциму в тканинах ротової порожни-
ни [4], в печінці [9] і в слизовій оболонці
кишечника [5].

Попередні дослідження показали
здатність лізоцима-форте підвищувати
активність лізоцима в слизовій оболонці
порожнини рота [7].

Матеріали і методи дослідження

В роботі був використаний препа-
рат лізоцима-форте виробництва НВА
«Одеська біотехнологія» за ТУ У 10.8-
37420386-004: 2016, Гігієнічний висно-
вок № 602-123-20-2/5734 від
22.12.2016 р.

Досліди було проведено на 20
білих щурах лінії Вістар (самці, 7
місяців, жива маса 238-253 г), яких було
поділено на 3 групи: 1-а — контроль



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	��

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

(інтактні), 2-а і 3-я групи отримували з
першого до останнього дня з кормом
по 1 мл ПСО [10]. Щурі 3-ої групи, по-
чинаючи з 31-го дня досліду отримува-
ли щоденно по 300 мг/кг лізоцима-фор-
те (в перерахунку на чистий лізоцим 10
мг/кг).

Щурів піддавали евтанації на 76-й
день досліду під тіопенталовим нарко-
зом (20 мг/кг) шляхом тотальної крово-
течі із серця. Виділяли по 8-10 см тон-
кої (дистальний відділ) і товстої (від
сліпої) кишок, промивали холодним 0,9
%-ним NaCl від вмісту та зішкрябували
слизові оболонки, які зберігали до біо-
хімічного дослідження при мінус 30 °С.

В гомогенатах слизової оболонки
визначали рівень маркерів запалення
[11]: активність еластази і вміст мало-
нового діальдегіду (МДА), активність
антиоксидантного фермента каталази

[12], активність уреази (показник бак-
теріального обсіменіння) [13] і ак-
тивність лізоцима (маркер неспецифіч-
ного імунітету) [14]. За співвідношен-
ням активності каталази і вмісту МДА
розраховували антиоксидантно-проок-
сидантний індекс АПІ [11], а за
співвідношенням відносних активнос-
тей уреази і лізоцима — ступінь дисбі-
озу за А. П. Левицьким [15].

Результати дослідів піддавали
стандартній статобробці [16].

Результати та їх обговорення

В таблиці 1 представлено резуль-
тати біохімічних досліджень в слизовій
оболонці тонкої кишки щурів, які отри-
мували ПСО. З цих даних видно, що у
щурів, які отримували ПСО, достовірно
підвищується рівень обох маркерів за-
палення: еластази на 35,7 %, МДА на
38,2 %, в той же час активність катала-

зи знижується на
18,9 %. Активність
уреази дещо підви-
щується (на 12,8 %),
однак значно зни-
жується активність
лізоцима (на 60,2
%).

Отримані дані
свідчать, що ПСО
знижує рівень за-
хисних систем (ка-
талази і лізоцима) і
суттєво підвищує
ступінь запалення
(еластази і МДА).
Споживання лізоци-
ма-форте знижує
достовірно рівень
маркерів запалення
і суттєво підвищує
рівень захисних
факторів (каталази і
лізоцима), практич-
но до норми. Найб-
ільший вплив лізо-

(������ 1 

�+")& "�.!�)1�-^!(-� �� 5�!0�1�B�� +!��.�)�) *").!&!' !5!"!��) -!��!' 
�)V�) D%(�&, $�� !-()1%&�") +�(�!�)*���% *!�$V�)�!&% !"�/ (
��) 


!��.�)�) �!�-(!", 
�� 
��+"�.!�)1-
^!(-� 

:�������, �	��/	" 1,40 ± 0,09 1,90 ± 0,12 
p < 0,01 

1,60 ± 0,03 
p < 0,05; �1 < 0,05 

�3$, ����
/	" 7,54 ± 0,26 10,42 ± 0,28 
p < 0,01 

7,47 ± 0,22 
p > 0,5; �1 < 0,01 

9�������, �	��/	" 4,35 ± 0,28 3,53 ± 0,17 
p < 0,05 

4,79 ± 0,15 
p > 0,05; �1 < 0,01 


�����, �	-	��/	" 1,41 ± 0,24 1,59 ± 0,37 
p > 0,3 

0,43 ± 0,13 
p < 0,01; �1 < 0,05 

(������, ��/	" 417 ± 16 166 ± 1 
p < 0,001 

404 ± 13 
p > 0,3; �1 < 0,001 

"�������: � — � ���������� � "�. «,2�»; �1 — � ���������� � "�. «,2� + �������-*����». 
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p < 0,05 

68 ± 4 
p > 0,3; �1 > 0,05 
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цим-форте здійснив на
активність уреази: вона
знизилась в 3,7 разів.

Таким чином, мож-
на констатувати, що
лізоцим-форте віднов-
лює захисні системи
слизової тонкої кишки,
значно знижує бактері-
альне обсіменіння і
майже повністю усуває
запальні явища.

В таблиці 2 пред-
ставлено аналогічні по-
казники для слизової
оболонки товстої киш-
ки. З цих даних видно,
що ПСО викликає роз-
виток запалення (коліт),
про що свідчить підви-
щення рівня еластази
на 52,3 % і МДА на 82,3
%. Суттєво (в 3,3 разів)
збільшується активність
уреази, але активність
лізоцима знижується на
21,9 %, а каталази
всього на 4 %.

Введення лізоци-
ма-форте достовірно
знижує рівень маркерів
запалення, підвищує активність катала-
зи, дещо підвищує активність уреази і
лізоцима (однак в обох випадках p >
0,05).

На рис. 1 показано, як змінюється
індекс АПІ в кишечнику щурів, які отри-
мували ПСО. Видно, що він суттєво
знижується і в тонкій, і в товстій кишці,
а лізоцим-форте його нормалізує.

На рис. 2 показано, як змінюється
ступінь дисбіозу в слизовій кишечника
щурів, які отримували ПСО. Видно, що
вона збільшується в 3-4 разів, однак
лізоцим-форте значно знижує ступінь
дисбіозу в тонкій кишці і зовсім не впли-
ває на цей показник в товстій, тобто ан-

тидисбіотична дія лізоцима-форте об-
межується лише верхніми відділами
травного тракту: ротовою порожниною,
шлунком і тонкою кишкою.

Виходячи з отриманих даних, мож-
на вважати, що мукозопротекторна дія
на товсту кишку лізоцима-форте
здійснюється в меншій мірі за рахунок
лізоцима, а в більшій мірі за рахунок ан-
тиоксидантної системи, активатором
якої в лізоцимі-форте є кверцетин. Тим
більше, що вони співпадають з отрима-
ними нами даними про мукозопротек-
торну дію на товсту кишку флаванвміс-
них засобів [5].
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Висновки

1. ПСО викликає розвиток запально-
дистрофічних і дисбіотичних про-
цесів в слизових оболонках кишеч-
ника.

2. Лізоцим-форте володіє мукозопро-
текторною дією, причому в тонкій
кишці завдяки антидисбіотичній і
антиоксидантній дії, а в товстій, го-
ловним чином, за рахунок антиок-
сидантної дії.
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ПРИВУШНОЇ ЗАЛОЗИ ПІД ВПЛИВОМ ОЛІЇ АМАРАНТА У ЩУРІВ
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ОСОБЕННОСТИ СТРУКТУРНО-ФУНКЦИОНАЛЬНОЙ

ОРГАНИЗАЦИИ ОКОЛОУШНОЙ ЖЕЛЕЗЫ ПОД ВЛИЯНИЕМ

МАСЛА АМАРАНТА У КРЫС С МОДЕЛЬЮ СИНДРОМА ШЕГРЕНА

Якименко Д.О.
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FEATURES OF STRUCTURAL AND FUNCTIONAL ORGANIZATION

OF THE PAROTID GLAND UNDER THE INFLUENCE OF AMARANTH

OIL IN RATS WITH A MODEL OF SJOGREN’S SYNDROME

Yakimenko D.O.

Odessa National Medical University

Резюме (Summary)

В експерименті на 35 білих щурах лінії Вістар аутбредного розведення вив-
чали вплив прийому олії амаранта на стан структурно-функціональної організації
привушної заори при моделюванні синдрома Шегрена. Одержані результати
показали, що під впливом олії амаранта підвищується збереженість кінцевих
секреторних відділів залози. В тих же кінцевих відділах, де пошкодження має
місце, епітеліоцити мало відрізняються від таких у здорових тварин. Одночасно
виявили появу у вивідних протоках і тканині залози включень білкових мас. Автор
вважає, що позитивний ефект від прийому олії амаранта зв’язаний з його впли-
вом на інтенсивність і напрям білкового обміну.

Ключові слова: синдром Шегрена, експериментальна модель, олія амаранта

.

В эксперименте на 35 белых крысах линии Вистар аутбредного разведення
изучали влияние приема масла амаранта на состояние структурно-функциональ-
ной организации околоушной железы при моделировании синдрома Шегрена.
Полученные результаты показали, что под влиянием масла амаранта повышает-
ся сохранность концевых секреторных отделов железы. В тех же концевых отде-
лах, где повреждение имеет место, эпителиоциты мало отличаются от таковых у
здоровых животных. Одновременно выявили появление в выводных протоках и
ткани железы включений белковых масс. Автор считает, что позитивный эффект
от приема масла амаранта связан с его влиянием на интенсивность и направле-
ние белкового обмена.

Ключевые слова: синдром Шегрена, экспериментальная модель, масло ама-
ранта
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In experiment with 35 white rats of the Vistar line of outbreed breeding the
influence of amaranth oil on the state of structural and functional organization of the
parotid gland in simulation of Sjogren’s syndrome was studied. The obtained results
showed that under the influence of amaranth oil the preservation of the terminal
secretory glands was increased. In the same terminal regions, where damage was
presented, epitheliocytes differ little from those in healthy rats. At the same time, the
appearance in outflow ducts and gland tissue of protein masse inclusions. The author
considers that the positive effect of amaranth oil is due to its effect on the intensity
and direction of protein metabolism.

Key words: Sjogren’s syndrome, experimental model, amaranth oil

Актуальність

Синдром Шегрена (СШ) — аутоі-
мунне захворювання, що вражає секре-
торний епітелій сльозних та слинних
залоз. Відрізняють первинний та вторин-
ний СШ, різниця між ними полягає в
тому, що при первинному СШ інші орга-
ни не уражаються. Вторинний СШ спо-
стерігається при ревматоїдному артриті,
системному червоному вовчаку та інших
аутоімунних захворюваннях [1-3]. Ура-
жає СШ в основному жінок працездат-
ного віку. Розповсюдженість СШ від 4 до
250 випадків на 100 тис. населення в
різних країнах [4]. Діагностика СШ ба-
зується на визначенні у хворого одно-
часного ураження слинних залоз та
очей, а також лабораторних ознак аутоі-
мунного процесу.

 Розповсюдженість СШ у осіб пра-
цездатного віку, важлива роль аутоімун-
них процесів в його патогенезі, гіподі-
агностика данної патології обумовлює з
одного боку значущість цієї проблеми
для сучасної медицини, а з іншого —
складності її лікування.

 В теперішній час основним прин-
ципом лікування СШ є медикаментозна
терапія із залученням глюкокортикоїдів,
цитостатиків, біоагентів (ритуксімаб), та
місцеве використання антисептиків
[5,6]. В той же час важлива роль аутоі-
мунних процесів в патогенезі СШ потре-
бує використання в схемах лікування СШ
природних імуномодуляторів, одним з
таких засобів є масло амаранта. Але в

доступній нам літературі даних про мож-
ливість його використання ми не зустр-
іли.

 Виходячи з вищезгаданого мета
нашої роботи довести вплив масла ама-
ранта на особливості структурно-функ-
ціональних змін слинних залоз при екс-
периментальному СШ.

 Матеріали і методи досліджень

 Матеріалом роботи були результа-
ти, отримані при дослідженні 35 білих
щурів лінії Вістар аутбредного розведен-
ня масою тіла 180-200 г. Відповідно за-
дачам роботи щури були розподілені на
3 групи.

І група — 5 щурів, які не отримува-
ли ніяких впливів; дані, отримані при
їхньому дослідженні, використовували
як контроль.

ІІ група — 15 щурів, яким моделю-
вали СШ. Моделювання СШ здійснюва-
ли введенням 0,5 мл розчину БЦЖ,
змішаного з гліцерином, у праву при-
вушну слинну залозу. Введення прово-
дили одноразово.

ІІІ група — 15 щурів, які на тлі мо-
делі СШ отримували масло амаранта в
кількості 0,05 мл на кожну тварину.

Піддослідних тварин виводили з
досліду на 30 добу декапітацією під лег-
ким ефірним наркозом. Відокремлюва-
ли праву привушну слинну залозу, яку
фіксували 5 % розчином формаліну. По-
ловину її проводили крізь спирти зрос-
таючої концентрації і заливали в целої-
дин за розповсюдженою методикою. З
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другої половини залози виготовляли
кріостатні блоки з використанням сухої
вуглекислоти. З целоїдинових блоків го-
тували гістологічні зрізи 7-9 мкм завтов-
шки, які фарбували за методикою гема-
токсилін-еозин. З кріостатних блоків го-
тували кріостатні зрізи 11 мкм завтовш-
ки, на яких за методикою Д.Коржевсь-
кого [7] гістохімічним методом визнача-
ли активність NO-синтази. Отримані
препарати досліджували за допомогою
світлового мікроскопа.

Результати та їх обговорення.

На термін закінчення експеримен-
ту макроскопічне дослідження привуш-
ної слинної залози визначило деяке її
збільшення. Поверхня залози гладка,
блискуча, колір залози сіро-коричневий.
Оточуючі тканини не спаяні з нею.
Мікроскопічне дослідження привушної
слинної залози встановило збереження
дольчатої організації. Міждолькові про-

шарки потовщені за рахунок нагрубан-
ня та збільшення кількості фіброзної тка-
нини. Кінцеві секреторні відділи в доль-
ках частково зморщені, в частині з них
спостерігаються сіруваті напівпрозорі
гомогенні маси. Частково ці відділи за-
міщені полями неупорядкованих слизо-
подібних клітин з гомогенною або сла-
бо пінистою цитоплазмою (рис. 1). Ядра
в клітинах цих сукупностей невеликі тем-
но забарвлені. Частина кінцевих секре-
торних відділів звичайного вигляду, але
епітеліоцити в них частково злущені, ци-
топлазма слабо піниста, ядра пікнотичні.
Стінки вивідних протоків різко фіброзо-
вані. Простори протоків зіяють, епітелій,
що їх вистилає, сплющений, в частині
протоків просвіт заповнений гомоген-
ною слабо еозинофільною масою.

 Оцінюючи активність NO-синтази
гістоензиматичним методом, встанови-
ли, що фонове забарвлення препарата

або відсутнє або
блідо-фіалкове. В час-
тині епітеліоцитів
кінцевих ділянок сек-
реторних відділів по-
одинокі сіро-жовтуваті
досить великі гранули.
Більшість клітин ніяких
гранул не містять. В
цілому можна говори-
ти про слабку ак-
тивність NO- синтази
в тканині привушних
залоз (рис. 2).

Д о с л і д ж е н н я
щурів, що на тлі мо-
делі СШ отримували
масло амаранта, вста-
новило наступне.
Мікроскопічні дослід-
ження визначили збе-
реження дольової
організації тканини
привушної слинної за-
лози. Міждольчаті
прошарки уширені за
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рахунок фіброзу. Фіброзні волокна ог-
рубілі, потовщені. На відміну від попе-
редньої групи, в прошарку визначаєть-
ся помірна кількість лімфоцитів. Внутрі-
часточкові прошарки тонкі, волокна, що
їх складають, тонкі, ніжні. Лімфоцитар-
на інфільтрація не визначається. Адгезія
клітин секреторних відділів знижена,
тому в частині кінцевих відділів епітелі-
оцити розташовані неупорядковано. В
більшості кінцевих секреторних відділів
епітеліоцити розташовані по окружності.
Цитоплазма всіх епітеліоцитів гомоген-
на, помірно еозинофільна, спостері-
гається пінистість цитоплазми в деяких
клітинах. Ядра зміщені в базальну час-
тину клітин, форма їх овальна, зафарб-
лення помірне (рис. 3).

Зустрічаються часточки, в яких еп-
ітеліоцити розташовані безладно, ядра
їхні або збільшені або пікнотичні (рис. 4),
цитоплазма еозинофільна. В деяких сек-
торах спостерігаються невеликі за роз-
міром включення еозинофільних мас. В
просвіті деяких вивідних протоків визна-
чаються сіруваті прозорі гомогенні маси.

В результаті гістоензиматичного
визначення активності NO-синтази вста-
новили таке: фонове забарвлення зрізу
сіро-фіалкове. В просвіті судин еритро-
цити сірувато-пісочного кольору. На пло-
щині зріза визначаються поодинокі
клітини, по контуру яких розташовані
рідко невеликі сірі або сіро-чорні грану-
ли. Слід зауважити, таких клітин з гра-
нулами в дослідах цієї групи було
більше, ніж в препаратах попередньої
групи. В цілому можливо говорити про
слабку активність NO- синтази в тканині
привушної слинної залози, але визна-
чається вона в більшій кількості епітелі-
оцитів.

Висновки. Таким чином, результа-
ти наших досліджень визначили, що за-
стосування масла амаранту на тлі моде-
лювання СШ сприяє збереженню струк-
турно-функціональної організації при-
вушної слинної залози щурів. Це прояв-

лялось в збереженні структури більшості
кінцевих секреторних відділів залози; в
збереженні структури епітеліоцитів і ви-
відних протоків. В той же час спостері-
галась поява гомогенних мас (скоріше
всього, білкових) в просвітах вивідних
протоків та тканині залози, що, воче-
видь, пов’язане зі значним впливом ама-
ранту на інтенсивність перебігу білково-
го синтезу в тканинах організму.

Перспективи подальших дослід-
жень. Перспективним є дослідження
впливу олії амаранта на клінічний пе-
ребіг, стан загального та місцевого іму-
нітету, рівень цитокінів та маркерів за-
палення при синдромі Шегрена
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Матеріали і методи. Експерименти виконано на 98 нелінійних білих щурах-
самцях масою 180-200 г. Усіх тварин розділили на 4 групи: контрольну та три
дослідних. У першій дослідній групі під тіопенталонатрієвим знеболенням моде-
лювали закритий перелом стегна, у другій — додатково викликали крововтрату
20-22 % ОЦК із введенням аутокрові у порожнину живота із розрахунку 0,5 мл на
100 г маси тварини. У третій дослідній групі, крім цього, ламали суміжне стегно.
Щурів виводили з експерименту в умовах знечулення через 1, 3 і 7 діб після мо-
делювання травм методом тотального кровопускання з серця. У мозковому шарі
нирки піддослідних тварин визначали вміст ТБК-активних продуктів ПОЛ, ак-
тивність каталази та розраховували антиоксидантно-проксидантний індекс: ка-
талаза / ТБК-активні продукти ПОЛ

Результати. За умов нанесення ізольованої скелетної травми інтенсивність
ліпідної пероксидації наростає до 3 доби, а далі до 7 доби знижується. Проти-
лежно змінюється активність каталази, що забезпечує практично однакову вели-
чину антиоксидантно-прооксидантного індексу у всі терміни спостереження і
вказує на адекватність антиоксидантного забезпечення. Додаткова крововтрата
супроводжується суттєвим зростанням вмісту вторинних продуктів ліпоперокси-
дації і зниженням активності каталази з 1 до 7 діб. Перелом суміжного стегна на
тлі ізольованої скелетної травми і крововтрати погіршує перебіг травматичної
хвороби, свідченням чого є поглиблення порушень досліджуваних показників.
Однак їх ступінь є нижчим, ніж після моделювання крововтрати на тлі ізольованої
скелетної травми, що вказує на значну чутливість мозкового шару нирки до гіпоксії
і провідну роль крововтрати в ініціюванні процесів ліпідної пероксидації та вис-
наження антиоксидантного захисту в цьому шарі нирки.

Висновок. Моделювання тяжкої скелетної травми, ускладненої крововтра-
тою, призводить до суттєвого накопичення у мозковому шарі нирки вторинних
продуктів ліпідної пероксидації, виснаження ферментативної ланки антиоксидан-
тного захисту, зміщення антиоксидантно-прооксидантного співвідношення в бік
переважання прооксидантних механізмів, які наростають з першої до сьомої діб
посттравматичного періоду.

Ключові слова: нирка, мозковий шар, скелетна травма, крововтрата, ліпопе-
роксидація, антиоксидантний захист.

Цель работы: выяснить особенности антиоксидантно-прооксидантного ба-
ланса мозгового слоя почки под влиянием скелетной травмы различной тяжес-
ти, осложненной кровопотерей.

Материалы и методы. Эксперименты выполнены на 98 нелинейных белых
крысах-самцах массой 180-200 г. Всех животных разделили на 4 группы: конт-
рольную и три опытных. В первой опытной группе под тиопенталонатриевым
обезболиванием моделировали закрытый перелом бедра, у второй — дополни-
тельно вызвали кровопотерю 20-22 % ОЦК с введением аутокрови в полость
живота из расчета 0,5 мл на 100 г массы животного. В третьей опытной группе,
кроме этого, ломали смежное бедро. Крыс выводили из эксперимента в услови-
ях обезболивания через 1, 3 и 7 суток после моделирования травм методом
тотального кровопускания из сердца. В мозговом слое почки подопытных жи-
вотных определяли содержание ТБК-активных продуктов ПОЛ, активность ката-
лазы и рассчитывали антиоксидантными-проксидантний индекс: каталаза / ТБК-
активные продукты ПОЛ.
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Результаты. В условиях нанесения изолированной скелетной травмы интен-
сивность липидной пероксидации нарастает до 3 суток, а дальше до 7 суток
снижается. Противоположно изменяется активность каталазы, обеспечивая прак-
тически одинаковую величину антиоксидантно-прооксидантного индекса во все
сроки наблюдения и указывает на адекватность антиоксидантного обеспечения.
Дополнительная кровопотеря сопровождается существенным ростом содержа-
ния вторичных продуктов липопероксидации и снижением активности каталазы
с 1 до 7 суток. Перелом смежного бедра на фоне изолированной скелетной трав-
мы и кровопотери ухудшает течение травматической болезни, свидетельством
чего является углубление нарушений исследуемых показателей. Однако их сте-
пень ниже, чем после моделирования кровопотери на фоне изолированной ске-
летной травмы, что указывает на значительную чувствительность мозгового слоя
почки к гипоксии и ведущую роль кровопотери в инициировании процессов ли-
пидной пероксидации и истощения антиоксидантной защиты в этом слое почки.

Вывод. Моделирование тяжелой скелетной травмы, осложненной кровопо-
терей, приводит к существенному накоплению в мозговом слое почки вторич-
ных продуктов липидной пероксидации, истощение ферментативной звена ан-
тиоксидантной защиты, смещение антиоксидантно-прооксидантного соотноше-
ния в сторону преобладания прооксидантных механизмов, которые нарастают с
первой до седьмой суток посттравматического периода.

Ключевые слова: почка, мозговой слой, скелетная травма, кровопотеря, ли-
попероксидации, антиоксидантная защита.

Purpose: to find out the features of antioxidant-prooxidant balance of the
medullary area under the influence of skeletal trauma of different severity, complicated
by blood loss.

Materials and Methods. Experiments were performed on 98 non-linear white male
rats weighing 180-200 g. All animals were divided into 4 groups: control and three
experimental groups. In the experimental group 1, a closed fracture of the thigh was
modeled under thiopental-sodium anesthesia; in the group 2, blood loss of 20-22 %
of total blood volume with the introduction of an autoblood into the abdominal cavity
at a rate of 0.5 ml per 100 g of animal weight, was additionally precipitated; in the
experimental group 3, in addition, the adjacent thigh was broken. The rats were
withdrawn from the experiment in conditions of anxiety after 1, 3 and 7 days after the
simulation of injuries by the method of total bloodletting from the heart. In the medullary
area of the experimental animals, the content of TBC-active LPO products, the activity
of catalase and the antioxidant-prooxidant index were calculated: catalase / TBC-active
products of LPO.

Results. Under conditions of an isolated skeletal trauma, the intensity of lipid
peroxidation increases to the third day, and then goes down to the seventh day. The
activity of catalase, which provides practically the same value of the antioxidant-
prooxidant index in all terms of observation and indicates the adequacy of antioxidant
secretion, varies accordingly. Additional blood loss is accompanied by a significant
increase in the content of secondary lipoperoxidation products and a decrease in the
activity of catalase from 1 to 7 days. The fracture of the adjacent thigh against the
background of isolated skeletal trauma and blood loss worsens the course of traumatic
illness, indicating that there is an increase in the disturbances of the studied
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parameters. However, their degree is lower than after modeling blood loss on the
background of isolated skeletal trauma, indicating significant sensitivity of the medullary
area to hypoxia and the leading role of blood loss in initiating lipid peroxidation
processes and exhaustion of antioxidant defense in this area of a kidney.

Conclusion. Simulation of severe skeletal trauma, complicated by blood loss, leads
to significant accumulation in the medullary area the secondary lipid peroxidation
products, depletion of the enzymatic level of antioxidant defense, antioxidant-
prooxidant balance in relation to the predominance of prooxidant mechanisms that
increase from the first to the seventh days of the post-traumatic period.

Key words: kidney, medulla; skeletal trauma, blood loss, lipoperoxidation,
antioxidant defense.

Вступ

До актуальних проблем сьогоден-
ня належить травматизм. За прогноза-
ми ВООЗ після 2020 року він стане ос-
новною причиною смертності серед
осіб усіх вікових груп [1, 2]. Цьому
сприяє тяжкість сучасної травми, яка
зумовлена домінуванням поєднаних і
множинних уражень з розвитком трав-
матичної хвороби [3]. Завдяки травма-
тичному шоку, гемодинамічним пору-
шенням, гіпоксії, викиду в системний
кровотік медіаторів запалення в орга-
нах, віддалених від місця безпосеред-
нього ураження, виникає синдром пол-
іорганної дисфункції, а далі — недо-
статності, що належить до безпосе-
редніх причин загибелі організму [4].

Розвиток ниркової недостатності є
одним із тяжких ускладнень травматич-
ної хвороби. Цьому процесу передує
каскад реакцій, що призводять до ак-
тивації універсального механізму по-
шкодження клітинних мембран — про-
цесів ліпідної пероксидації у структур-
них компонентах нефрона [7], вивчен-
ня якого має важливе значення в ро-
зумінні механізмів пошкодження нирки
за умов скелетної травми, ускладненої
крововтратою.

Мета роботи: зјясувати особли-
вості антиоксидантно-прооксидантного
балансу мозкового шару нирки під
впливом скелетної травми різної тяж-
кості, ускладненої крововтратою

Матеріали і методи дослідження

Експерименти виконано на 98 не-
лінійних білих щурах-самцях масою
180-200 г, які знаходилися на стандар-
тному раціоні віварію. Усіх тварин роз-
ділили на 4 групи: контрольну (8 тва-
рин) та три дослідних (по 30 тварин). У
контрольній групі щурів тільки водили в
наркоз (тіопентал натрію, 40 мгЧкг-1). У
першій дослідній групі під тіопентало-
натрієвим знеболенням моделювали
скелетну травму шляхом нанесення
дозованого удару по стегну, який вик-
ликав закритий перелом [5], у другій —
додатково моделювали крововтрату 20-
22 % ОЦК із введенням аутокрові у по-
рожнину живота із розрахунку 0,5 мл на
100 г маси тварини. У третій дослідній
групі наносили травму, аналогічно як у
групі 2, проте додатково викликали зак-
ритий перелом суміжного стегна.

Щурів виводили з експерименту в
умовах знечулення через 1, 3 і 7 діб
після моделювання травм методом то-
тального кровопускання з серця. У тва-
рин швидко видаляли нирки й на замо-
рожувальному столику відділяли мозко-
вий шар, у гомогенаті якого визначали
вміст ТБК-активних продуктів ПОЛ [8],
активність каталази [9] та розраховува-
ли антиоксидантно-проксидантний
індекс (АПІ): каталаза / ТБК-активні
продукти ПОЛ [10].

Усі експерименти з нанесення
травм виконано відповідно загальних
правил і положень Європейської Кон-



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	��

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

венції із захисту хребетних тварин, які
використовуються для дослідницьких та
інших наукових цілей (Страсбург, 1986),
Загальних етичних принципів експери-
ментів на тваринах (Київ, 2001), Закону
України «Про захист тварин від жорсто-
кої поведінки» (2006), а також згідно
«Науково-практичних рекомендацій з
утримання лабораторних тварин та ро-
боти з ними» [11].

Отримані цифрові дані підлягали
статистичному аналізу. Вірогідність
відмінностей між експериментальними
групами оцінювали з використанням
непараметричного критерію Манна-
Уітні.

Результати і їх обговорення

Як видно з табл. 1 під впливом ізо-
льованої скелетної травми (група 1) по-
рівняно із контрольною групою відміча-
ли підвищення вмісту ТБК-активних
продуктів ПОЛ у тканині мозкового
шару нирки. Через 1 добу показник зріс
на 20,4 % (p < 0,05), через 3 доби — на
35,2 % (p < 0,05), що було статистично
вірогідно більшим ніж через 1 добу
(рВ0,05). Через 7 діб показник знизив-
ся, проте на 26,8 % перевищував рівень
контролю (p < 0,05) й статистично віро-
гідно не відрізнявся від результатів по-
передніх термінів спостереження
(р>0,05).

У групі 2 відмічали більш виражені
порушення, які наростали з 1 до 7 діб
посттравматичного періоду. Через 1
добу вміст у мозковому шарі нирки
ТБК-активних продуктів ПОЛ збільшив-
ся на 81,5 % (р<0,05), через 3 доби —
у 2,48 раза (р<0,05), через 7 діб — у
2,70 раза (р<0,05), що виявилося істот-
но більшим, ніж через 1 добу спосте-
реження. Аналогічні порушення вста-
новлено й у групі 3: відповідно на 81,5
%, у 2,42 і 3,07 раза (рВ0,05). Слід
відмітити, що в цій групі показник у
кожен наступний термін спостережен-
ня ставав статистично вірогідно
більшим, ніжу попередній (р<0,05).

Порівнюючи дослідні групи між
собою, встановили що через 1 добу
вміст у мозковому шарі нирки ТБК-ак-
тивних продуктів ПОЛ був суттєво
більшим у групах 2 і 3 порівняно з гру-
пою 1 (відповідно на 51,4 і 51,7 %,
р

1-2
<0,05; р

1-3
<0,05; р

2-3
>0,05). Аналогі-

чно у групах 2 і 3 показник виявився
статистично вірогідно більшим й через
3 доби — відповідно на 83,6 і 89,7 %
(р

1-2
<0,05; р

1-3
<0,05; р

2-3
>0,05). Водно-

час через 7 діб відмічали істотну за-
лежність величини досліджуваного по-
казника від тяжкості травми: із
збільшенням тяжкості травми статис-
тично вірогідно у мозковому шарі нир-
ки зростав вміст ТБК-активних про-
дуктів ПОЛ: у групі 2 порівняно з гру-
пою 1 — у 2,13 раза (р

1-2
<0,05), у групі

3 порівняно з групою 1 — у 2,42 раза
(р

1-3
<0,05) та порівняно з групою 2 —

на 13,7 % (р
2-3

<0,05).

Як видно з табл. 2, активність ка-
талази мозкового шару нирки в пост-
травматичному періоді у групі 1 потя-
гом усього періоду спостереження була
статистично вірогідно меншою, ніж у
контролі: через 1 добу — на 10,8 % (p
< 0,05), через 3 доби — на 15,0 % (p <
0,05), через 7 діб — на 10,0 % (p <
0,05). Слід зазначити, що через 7 діб
посттравматичного періоду показник
виявився статистично вірогідно
більшим, ніж через 3 доби (рВ0,05). У
групі 2 активність каталази мозкового
шару нирки стосовно контрольної гру-
пи поступово знижувалася з 1 до 7 діб
— відповідно на 20,8, 34,1 і 45,2 %
(рВ0,05). Аналогічно змінювався показ-
ник й у групі 3: відповідно на 23,8, 44,0
і 55,1 %, рВ0,05). Звертає на себе ува-
гу той факт, що у групах 2 і 3 величина
активності каталази у мозковому шарі
нирки у кожен наступний термін спос-
тереження ставала статистично вірогі-
дно меншою, ніж у попередній (рВ0,05).

Порівняння дослідних груп встано-
вило, що через 1 добу посттравматич-
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ного періоду ак-
тивність каталази
мозкового шару ни-
рок була істотно
меншою у групах 2 і
3 порівняно з гру-
пою 1 (відповідно на
11,2 і 14,6 %,
р

1-2
<0,05; р

1-3
<0,05;

р
2-3

>0,05). Через 3
доби величина дос-
ліджуваного показ-
ника статистично
вірогідно зменшува-
лася зі збільшенням
тяжкості травми: у
групі 2 порівняно з
групою 1 — на 22,5
%
(р

1-2
<0,05), у групі 3 порівняно з групою

1 — на 34,2 % (р
1-3 

< 0,05) та порівняно
з групою 2 — на 15,2 % (р

2-3 
< 0,05).

Аналогічно зменшувалася активність ка-
талази й через 7 діб спостереження: у
групі 2 порівняно з групою 1 — на 39,1
% (р

1-2
В0,05), у групі 3 порівняно з гру-

пою 1 — на 50,2 % (р
1-3

<0,05) та по-
рівняно з групою 2 — на 18,2 %
(р

2-3
<0,05).

Інтегральну оцінку балансу про- і
антиоксидантних
механізмів дає ве-
личина АПІ. Досліди
показали (табл. 3),
що у групі 1 показ-
ник у всі терміни
спостереження ста-
вав істотно меншим,
ніж у контролі
(відповідно на 24,8,
34,7 і 31,2 %,
р<0,05). Як видно, в
динаміці він до 3
доби знижувався, в
подальшому — до 7
доби зростав. Од-
нак відмінності між
термінами спосте-

реження виявилися статистично не
вірогідними (р>0,05). У групі 2 показ-
ник з 1 до 7 діб посттравматичного
періоду порівняно з контролем суттєво
знижувався: відповідно на 56,6, 73,4 і
79,6 % (р>0,05). Аналогічно показник
знижувався й у групі 3: відповідно на
56,3, 78,7 і 85,6 % (р<0,05). Звертає на
себе увагу той факт, що у групах 2 і 3 з
кожним наступним терміном спостере-
ження величина АПІ була статистично
вірогідно меншою, порівняно з попе-
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реднім (р>0,05).

Порівнюючи дослідні групи між
собою, встановили, що величина АПІ
через 1 добу у групах 2 і 3 виявилася
статистично вірогідно більшою, ніж у
групі 1 (відповідно на 44,2 і 43,8 %,
р

1-2
>0,05; р

1-3
>0,05; р

2-3
>0,05). Через 3

і 7 діб чітко спостерігалася залежність
зростання величини АПІ відповідно до
тяжкості травми (р

1-2
<0,05; р

1-3
<0,05;

р
2-3

<0,05).

Отримані результати свідчать про
те, що у патогенезі ураження мозково-
го шару нирок у ранній період тяжкої
скелетної травми, ускладненої крово-
втратою, одним із вагомих чинників є
посилення прооксидантих механізмів.
За умов нанесення ізольованої скелет-
ної травми інтенсивність ліпідної перок-
сидації наростає до 3 доби, а далі до 7
доби знижується. Протилежно
змінюється активність каталази, що за-
безпечує практично однакову величину
АПІ у всі терміни спостереження і вка-
зує на адекватність антиоксидантного
забезпечення. Додаткова крововтрата
суттєво погіршує метаболічні процеси у
мозковому шарі нирки, що супровод-
жується вираженим зміщенням антиок-

сидантно-проокси-
дантного балансу в
бік домінування
п ро о кс и д ан тни х
механізмів з посту-
повим зростанням
вмісту вторинних
продуктів ПОЛ і
зниженням актив-
ності каталази з 1
до 7 діб. Це вказує
на зниження спро-
можності фермен-
тативної ланки ан-
тиоксидантного за-
хисту вже у гострий
період травматич-
ної хвороби і
свідчить про потен-

ціювання негативного впливу скелетної
травми і крововтрати.

Перелом суміжного стегна на тлі
ізольованої скелетної травми і крово-
втрати погіршує перебіг травматичної
хвороби, свідченням чого є поглиблен-
ня порушень досліджуваних показників.
Однак їх ступінь є нижчим, ніж після
моделювання крововтрати на тлі ізоль-
ованої скелетної травми. Це вказує на
значну чутливість мозкового шару нир-
ки до гіпоксії і провідну роль крововтра-
ти в ініціюванні процесів ліпідної перок-
сидації та виснаження антиоксидантно-
го захисту в цьому шарі нирки.

Отримані метаболічні порушення у
мозковому шарі нирки, очевидно, є за-
кономірною реакцією на сукупність си-
стемних механізмів травматичної хво-
роби, пов’язаних із тканинною гіпок-
сією, генерацією активних форм кисню
активованими нейтрофільними лейко-
цитами і макрофагами [4] що вимагає
розробки адекватних патогенетично об-
ґрунтованих методів попередження і
корекції ниркової дисфункції за умов
тяжкої скелетної травми, ускладненої
крововтратою.
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Висновок

Моделювання тяжкої скелетної
травми, ускладненої крововтратою,
призводить до суттєвого накопичення у
мозковому шарі нирки вторинних про-
дуктів ліпідної пероксидації, виснажен-
ня ферментативної ланки антиоксидан-
тного захисту, зміщення антиоксидант-
но-прооксидантного співвідношення в
бік переважання прооксидантних ме-
ханізмів, які наростають з першої до
сьомої діб посттравматичного періоду.

Перспективи подальших досліджень

У перспективі доцільно дослідити
динаміку прооксидантно-антиоксидант-
них механізмів у мозковому шарі нирок
у період пізніх проявів травматичної
хвороби з метою отримання цілісної
картини про співвідношення патогенно-
саногенних механізмів, що допоможе в
розробці ефективних засобів корекції
виявлених порушень.
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Резюме (Summary)

Мета роботи: вивчити вплив ішемічно-реперфузійного синдрому на динаміку
жовчовиділення при травмі органів черевної порожнини ускладненій гіповолеміч-
ним шоком у ранньому післятравматичному періоді.



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	��

Матеріали і методи. В експерименті використали 80 статевозрілих білих щурів-
самців лінії Wistar масою 190-220 г, які знаходилися на стандартному раціоні віва-
рію.

Тварин розподілили на контрольну і 3 дослідних груп (по 8 тварин у кожній
групі). У тварин першої дослідної групи під тіопентало-натрієвим знечуленням
(40 мг·кг-1) проксимально на нижні лапки накладали кровоспинний джгут терміном
на 120 хв., що викликало розвиток ішемічно-реперфузійного синдрому. У другій
дослідні групі, моделювали закриту травму органів черевної порожнини за допо-
могою нанесення двох дозованих удари у область черевної порожнини; шляхом
пересічення стегнових судин та кровопускання від 20 до 22 % об’єму циркулюючої
крові в групі моделювали гіповолемічний шок. В третій групі дослідження поєдну-
вали пошкодження перших двох груп. Тварин контрольної групи вводили в наркоз,
без формування жодних травм.

В отриманій жовчі відповідно визначали концентрацію сумарних жовчних кис-
лот, холестеролу, загального, прямого і непрямого білірубіну. На основі цих даних
розраховували швидкість їх екскреції із жовчю.

Тварин дослідних груп виводили з експерименту в умовах тіопентало натрієво-
го наркозу методом тотального кровопускання з серця.

Результати та їх обговорення. Таким чином, у відповідь на змодельовані по-
шкодження в групах дослідження суттєво порушується жовчовидільна функція пе-
чінки. Після накладання кровоспинних джгутів на нижні кінцівки швидкість жовчо-
виділення, порівняно з контрольною групою, досягає мінімальної величини через
3 доби і фактично залишається на такому ж рівні до 7 доби спостереження. Про-
гнозовано в ГД-2 та ГД-3 зниження жовчовиділення було мінімальним через 7 діб
спостереження. При чому найнижчим воно було в ГД-3 де поряд з закритою трав-
мою органів черевної порожнини та гіповолемічним шоком на нижні кінцівки тва-
рин накладали кровоспинні джгути.

Аналізуючи інші показники виявлена закономірність характерна для швидкості
виділення загальних жовчних кислот, холестеролу, загального прямого та не пря-
мого білірубіну. Всі показники знижувались в ГД-2 та ГД-3 до сьомої доби спосте-
реження. В ГД-1 до 7 доби показники дещо збільшувались після падіння на 1 та 7
доби, однак залишались меншими контрольних показників.

Ключові слова: жовчовиділення, травма, кровотеча, реперфузійний синдром,
експеримент.

Цель работы: изучить влияние ишемической-реперфузионного синдрома на
динамику желчеотделение при травме органов брюшной полости осложненной
гиповолемическим шоком в раннем посттравматическом периоде.

Материалы и методы. В эксперименте использовали 80 половозрелых белых
крыс-самцов линии Wistar массой 190-220 г, которые находились на стандартном
рационе вивария.

Животных разделили на контрольную и 3 опытных групп (по 8 животных в
каждой группе). У животных первой опытной группы под тиопентал-натриевым
наркозом (40 мг/ кг) проксимально на нижние лапки накладывали кровоостанав-
ливающий жгут сроком на 120 мин., что вызвало развитие ишемическо-реперфу-
зионный синдром. Во второй экспериментальной группе моделировали закрытую
травму органов брюшной полости с помощью нанесения двух дозированных уда-
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ров в область брюшной полости; путем пересечения бедренных сосудов и крово-
пускания от 20 до 22 % объема циркулирующей крови в группе с моделирован-
ным гиповолемическим шоком. В третьей группе сочетали повреждения первых
двух групп. Животных контрольной группы вводили в наркоз, без нанесения травм.

В полученной желчи определяли концентрацию суммарных желчных кислот,
холестерина, общего, прямого и непрямого билирубина. На основе этих данных
рассчитывали скорость их экскреции с желчью.

Животных опытных групп выводили из эксперимента в условиях тиопентал-
натриевого наркоза методом тотального кровопускания из сердца.

Результаты и их обсуждение. В ответ на смоделированные повреждения в
экспериментальных группах существенно нарушается желчевыделительная функ-
ция печени. После наложения кровоостанавливающих жгутов на нижние конечно-
сти скорость желчеотделения, по сравнению с контрольной группой, достигает
минимальной величины через 3 суток и фактически остается на таком же уровне
до 7 суток наблюдения. Прогнозируемо в ГД-2 и ГД-3 снижение желчеотделения
было минимальным за 7 дней наблюдения. Причем самым низким он был в ГД-3,
где наряду с закрытой травмой органов брюшной полости и гиповолемическим
шоком на нижние конечности животных накладывали кровоостанавливающие жгу-
ты.

Обнаружена закономерность, характерная для скорости выделения общих
желчных кислот, холестерина, общего прямого и непрямого билирубина. Все по-
казатели снижались в ГД-2 и ГД-3 до семи суток наблюдения. В ГД-1 до 7 суток
показатели несколько увеличивались после падения на 1 и 7 сутки, однако оста-
вались меньше контрольных показателей.

Ключевые слова: желчеотделение, травма, кровотечение, реперфузионный
синдром, эксперимент.

Purpose: to study the effect of ischemic-reperfusion syndrome on the dynamics
of bile excretion in the trauma of the abdominal cavity complicated by hypovolemic shock
in the early post-traumatic period.

Materials and methods. In the experiment, 80 sexually mature white male rats,
Wistar weighing 190-220 g, were found on a standard vivarium diet.

Animals were divided into control and 3 experimental groups (8 animals per group).
In the animals of the first experimental group under the thiopental-sodium enzymes (40
mg · kg-1) proximal to the lower paws imposed a hemostatic tourniquet for 120 minutes,
which caused the development of ischemic-reperfusion syndrome. In the second
experimental group, they simulated a closed trauma of the abdominal cavity by applying
two dose injections to the region of the abdominal cavity; Hypovolemic shock was
modeled in a group by crossing the femoral vessels and bloodletting from 20 to 22 %
of the volume of circulating blood. In the third group of studies, the damage was
combined with the first two groups. Animals of the control group were injected into the
anesthesia without any injury.

In the resulting bile, respectively, the concentration of total bile acids, cholesterol,
total, direct and indirect bilirubin was determined. On the basis of these data, the rate of
their excretion with bile was calculated.

Animals of experimental groups were extracted from the experiment under
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conditions of thiopental sodium anesthesia by the method of total blood-flow from the
heart.

Results and discussion. Thus, in response to the simulated damage in the study
groups, the biliary function of the liver is significantly disturbed. After overlaying
hemostatic harnesses on the lower extremities, the biliary rate, as compared with the
control group, reaches the minimum value after 3 days and in fact remains at the same
level as 7 days of observation. Predicted in RG-2 and RG-3, biliary excretion was minimal
after 7 days of observation. Moreover, it was the lowest in RG-3, where, along with the
closed trauma of the abdominal cavity and hypovolemic shock, hemostatic harnesses
were applied to the lower limbs of animals.

Тhe revealed pattern is characteristic for the rate of selection of common bile acids,
cholesterol, total direct and not direct bilirubin. All indicators declined in RG -2 and RG
-3 till the seventh day of observation. In RG -1 up to 7 indicators increased slightly after
falling for 1 and 7 days, but remained below benchmarks.

Keywords: biliary tract, trauma, bleeding, reperfusion syndrome, experiment.

Постановка проблеми і аналіз

останніх досліджень та публікацій

Травми є третьою серед причин
смерті у пацієнтів всіх вікових груп після
серцево-судинної патології та онкопато-
логії та займає перше місце серед при-
чин смерті у пацієнтів вікової групи від 5
до 25 років. В зв’язку з цим втрати на-
ціональних систем охорони здоров’я
складають мільярди доларів щорічно [1-
4]. Також закрита травма органів черев-
ної порожнини внаслідок високоенерге-
тичних травм останнім є частою патоло-
гію, що обумовлено зростанням
кількості терористичних актів та локаль-
них військових конфліктів [5-7].

Одним з несприятливих факторів у
постраждалих з поєднаною травмою
органів черевної порожнини є розвиток
ішемічно-реперфузійного синдрому
кінцівок, який виникає у них внаслідок
накладання кровоспинних джгутів [8,9].

Відомі стандарти та алгоритми де
вказано, що на догоспітальному етапі
кровоспинні джгути можуть безпечно
знаходитись на кінцівці до 2 годин. Од-
нак в інших дослідженнях вказано, що з
одного боку місцеві ускладнення є
рідким явищем навіть через 3 години
після знаходження джгута, з іншого боку

60 хвилинна ішемія кінцівок може при-
звести до активізації патологічного кас-
каду системних змін в організмі [10-12].

Печінка як основний орган деток-
сикації є досить чутливої до гіпоксії, тому
її ішемічно-реперфузійне пошкодження
є частим та серйозним ускладненням в
клінічній практиці, що порушує її функ-
цію та значно подовжує післяоперацій-
ний та реабілітаційні періоди, збільшує
смертність і погіршує загальний резуль-
тат лікування постраждалих [13-15].

Особливу увагу науковці в своїх
дослідженнях приділяють вивченню фун-
кціонального стану печінки [16, 17]. Зро-
зуміло, що органоспецифічність утво-
рення і виділення жовчі відносить їх до
чутливих маркерів розвитку печінкової
недостатності в умовах травматичної
хвороби [18]. Однак, як показав аналіз
джерел наукової літератури жовчовид-
ільна функція в умовах травми органів
черевної порожнини та наявному ішем-
ічно-реперфузійному синдромі вивчена
недостатньо.

Мета роботи: вивчити вплив іше-
мічно-реперфузійного синдрому на ди-
наміку жовчовиділення при травмі
органів черевної порожнини ускладненій
гіповолемічним шоком у ранньому
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післятравматичному періоді.

Матеріали і методи

Робочою гіпотезою експеримен-
тального дослідження є припущення, що
за умов безпечного використання кро-
воспинного джгута, з точки зору трива-
лості його застосування, реперфузія
ішемізованих тканин призводить до над-
мірного утворення АФК, активації нейт-
рофілів і макрофагів, гіперпродукції ток-
сичних метаболітів, сигнальних молекул
цитокінового ряду та інших медіаторів
запалення, які здійснюють системний
вплив на організм з порушенням життє-
діяльності внутрішніх органів при по-
єднаній травмі органів черевної порож-
нини на фоні гіповолемічного шоку.

Для реалізації поставленої мети на
80 нелінійних щурах-самцях масою 190-
220 г з дотриманням правил «Євро-
пейської конвенції захисту хребетних
тварин, яких використовують з експери-
ментальною та іншою науковою метою»
(Еuropean Convention, 1984) нами про-
ведено експериментальне дослідження.
Усіх тварин розділили на групи: конт-
рольну і 3 дослідних (по 8 тварин у
кожній групі). У тварин дослідних груп
під тіопентало-натрієвим знечуленням
(40 мг·кг-1) проксимально на ліві лапки
накладали джгут на 120 хв. В якості
джгута застосовували еластичну смуж-
ку джгута «SWAT-T» (США) шириною 10
мм, що відповідає ширині джгута при
накладанні на стегно дорослій людині.
Джгут затягували відповідно до нанесе-
ного на ньому індикатора ефективного
тиску. Тварин дослідних груп виводили
з експерименту в умовах тіопентало на-
трієвого наркозу (60 мг·кг-1) методом
тотального кровопускання з серця через
1, 3 та 7 діб після репрерфузії. В конт-
рольній групі (КГ) тварин тільки вводи-
ли в наркоз, застосовуючи еквівалентну
дозу тіопенталу натрію, і в подальшому
виводили з експерименту через 2 год.

У дослідних групах було змодель-

овано поєднану травму органів черевної
порожнини в поєднанні з ішемічно-ре-
перфузійним синдромом наступним чи-
ном: після проведення наркозу тіопен-
талом натрію, тварині наносили дозова-
ний удар у ділянку черевної порожнини
за допомогою спеціального пристрою;
крововтрата досягалась шляхом вико-
нання операційного доступу і пересікан-
ня стегнових судин в об’ємі від 20 до 22
% об’єму циркулюючої крові тварини
протягом 1 хвилини (гостра крововтра-
та); ішемічно-реперфузійний синдром
викликали шляхом накладання на обидві
нижні кінцівки тварини кровоспинних
джгутів терміном на дві години. Твари-
ни дослідної групи були розподілені на
3 підгрупи дослідження (ГД): ГД — 1 —
моделювався реперфузійний синдром
кінцівки без кровотечі та травми органів
черевної порожнини; ГД — 2 — моделю-
валась тяжка травма органів черевної
порожнини та масивна крововтрата; ГД
— 3 — моделювалась тяжка травма
органів черевної порожнини, масивна
крововтрата та реперфузійний синдром.
Отримані дані порівнювалися з КГ.

У тварин дослідних груп, досліджу-
вали жовчовидільну функцію печінки че-
рез 1, 3 і 7 діб після травми. Під тіопен-
тало-натрієвим знеболюванням (60
мг·кг-1) у тварин катетеризували загаль-
ну жовчну протоку і збирали жовч про-
тягом 1 год. В отриманій жовчі відпові-
дно до рекомендацій [19] визначали
концентрацію сумарних жовчних кислот,
холестеролу, загального, прямого і не-
прямого білірубіну. На основі цих даних
розраховували швидкість їх екскреції із
жовчю.

Отримані цифрові дані обробляли
статистично. Вірогідність відмінностей
між дослідними і контрольною групами
оцінювали з використанням програми
STATISTICA (“StatSoft, Inc.”, США) на
основі непараметричного критерію Ман-
на–Уїтні.
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Результати досліджень та їх

обговорення

Як видно з таблиці 1, в групах дос-
лідження, порівняно з контрольною гру-
пою, швидкість жовчовиділення знижу-
валася, протягом всього часу спостере-
ження. Так, в ГД-1 після 1 доби показ-
ник знизився відносно контрольної гру-
пи на 13,9 % (p < 0,01), через 3 доби на
16,2 % (p < 0,01), що було його
мінімальним значенням, і через 7 діб на
12,5 % (p < 0,01). В ГД-2 зниження жов-
човиділення було через 1 добу на 8,3 %
(p > 0,05), 3 доби на 17,1 % (p < 0,001)
і через 7 діб на 24,5 % (p < 0,001). В ГД-
3 на 17,6 % (p < 0,001), 42,1 % (p <
0,001) та на 44,9 % (p < 0,001) відповід-
но.

Порівняння груп між собою показа-
ло, що через 1 добу
жовчовидільна функ-
ція найбільше знизи-
лася в ГД-3. В ГД-1 і
ГД-2 вона була дещо
вищою: на 4,5 % і
11,2 % відносно по-
казника в ГД-3. Ста-
тистичної достовір-
ності між показника-
ми в групах через
добу не спостеріга-
лось (р

1–2
 > 0,05, р

1–

3
 > 0,05, р

2–3
 > 0,05).

На 3 добу аналогічно
1 добі показник був
найнижчим в ГД-3, а
в ГД-1 перевищував
його на 44,8 % (р

1–3

< 0,001), в ГД-2 на
43,2 % (р

2–3
 < 0,001).

На 7 добу показник в
ГД-1 був на 58,8 %
(р

1–3
 < 0,001), а в ГД-

2 на 37 % (р
2–3

 <
0,01) вищим ніж в
ГД-3.

В групах дослі-
дження швидкість

виділення загальних жовчних кислот,
порівняно з контрольною групою, зни-
жувалася протягом всього часу спосте-
реження, при чому ці показники були
статистично достовірним для всіх груп
дослідження в усіх контрольних точках
спостереження. Так, в ГД-1 показник на
1 добу знизився на 28,1 % (p < 0,01), на
3 добу зниження було максимальним —
на 48,4 % (p < 0,001) і на 7 добу був на
29,9 % (p < 0,001) нижчим в порівнянні
з показником в контрольній групі. У ГД-
2 швидкість виділення загальних жовч-
них кислот знизилася на 1 добу і про-
довжила падати до 7 доби спостережен-
ня: після 1 доби на 29,9 % (p < 0,01),
після 3 доби на 46,6 % (p < 0,001) і після
7 доби на 54,8 % (p < 0,001) порівняно
з контрольною групою. У ГД-3 зниження

(������ 1 
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швидкості виділення
загальних жовчних
кислот було найбіль-
шим серед всіх дослі-
дних груп: 1 доба — на
44,4 % (p < 0,001), 3
доба — на 72,9 % (p <
0,001) і 7 доба — на
81,5 % (p < 0,001) по-
рівняно з контрольною
групою.

П о р і в н ю ю ч и
дослідні групи між со-
бою, з’ясували, що через 1 добу най-
нижчий рівень екскреції загальних жов-
чних кислот був в ГД-3. Відповідно в ГД-
1 і ГД-2 цей рівень був вищим на 29,4 %
і 26,2 % (р

1–3
 < 0,05, р

2–3
 < 0,01) в по-

рівнянні з ГД-3. Аналогічна тенденція
спостерігалась в інших контрольних точ-
ках. Через 3 доби показник у ГД-3 вия-
вився був меншим, ніж у ГД-1 і ГД-2 (на
90,4 %, р

1–3
 < 0,001 і на 97 % р

2–3
 < 0,001

відповідно). Через 7 діб, швидкість вид-
ілення загальних жовчних кислот дося-
гала мінімальної величини у ГД-3, в той
час як в ГД-1 рівень показника був май-
же в 3,5 рази, а у ГД-2 в 2,5 рази вищим
(р

1–3
 < 0,001, р

2–3
 < 0,001) ніж в ГД-3.

Швидкість екскреції холестеролу в
дослідних групах мала коливальний ха-
рактер протягом часу спостереження
(див. таблицю 3.). В ГД-1 після 1 доби
показник знизився на 25,4 % (p < 0,05),
після 3 доби на 31,4 % (p < 0,01), після
7 доби показник став вищим відносно 3
і 1 доби, однак залишався на 11,8 %
нижчим від показника в групі контролю,
що було статистично не достовірно (p >
0,05). В ГД-2 через 1 добу рівень екск-
реції зріс на 1,2 % відносно контрольної
групи, що було статистично не достові-
рним (p > 0,05), на 3 добу спостерігало-
ся достовірно значиме зниження швид-
кості екскреції холестеролу (на 17,6 %,
p < 0,05), на 7 добу показник був ниж-
чим на 15,7 %, p < 0,05 відносно групи
контролю. В ГД-3 аналогічно як і в ГД-2

після першої доби показник зріс на 3,9
% відносно контролю (p < 0,05), на 3 та
7 добу його рівень знизився та був дос-
товірно менше контрольних на 15,6 % та
19,6 % відповідно (p < 0,05).

Порівнюючи групи дослідження між
собою можна відмітити наступне: після
1 доби швидкість екскреції була найниж-
чою в ГД-1, тоді як в ГД-2 вона була
вищою на 36,8 % (р

1–3
 < 0,05), а в ГД-3

на 39,5 % (р
1–2

 < 0,05) відносно ГД-1.
Достовірної різниці між показниками в
ГД-2 та ГД-3 не було (р

2–3
 > 0,05). Після

3 доби показник знову виявився най-
нижчим у ГД-1, а в ГД-2 і ГД-3 переви-
щував його на 20,0 % і 22,9 % відповід-
но (р

1–3
 < 0,05, р

2–3
 < 0,05). Після 7 доби

найменшим показник був в ГД-3, хоча
достовірної різниці в порівнянні з ГД-1
та ГД-2 не було (р

1–2
 > 0,05, р

1–3
 > 0,05,

р
2–3

 > 0,05).

Швидкість екскреції загального
білірубіну, порівняно з контрольною гру-
пою, знижувалася і це є статистично
достовірним для всіх груп дослідження
в усіх точках спостереження (див. таб-
лицю 4). В групі з накладеними на
кінцівки джгутами показник на 1 добу
знизився на 13,8 % (p < 0,05), на 3 добу
на 23,2 % (p < 0,01) і на 7 добу на 18,8
% (p < 0,01) нижчим від рівня в конт-
рольній групі. У ГД-2 спостерігалась тен-
денція до постійного зниження швид-
кості екскреції загального білірубіну з 1
до 7 доби спостереження. Через 7 діб

(������ 3 
�&)���*-, ��*�(���' 0!"�*-�(!"% (1#��#!�-1��#-1) % #(%+�0 �!*"��4���$,  

�� (LQ; UQ) — 1������ (�)4��� � &�(0��� �&�(-)"�) 
H(%+) 

�!*"��4���$ �!�-(!", ��(1�� �!*"��4���$  
1 ��0� 3 ��0� 7 ��0� 

%3 — 1 

0,51 
(0,47; 0,56) 

(n = 8) 

0,38* 

(0,30; 0,45) 
(n = 8) 

0,35** 
(0,32; 0,38) 

(n = 8) 

0,45 
(0,35; 0,53) 

(n = 8) 

%3 — 2  
0,52 

(0,50; 0,55) 

(n = 8) 

0,42* 
(0,39; 0,52) 

(n = 8) 

0,43* 
(0,38; 0,46) 

(n = 8) 

%3 — 3 
0,53 

(0,49; 0,58) 
(n = 8) 

0,43* 
(0,41; 0,50) 

(n = 8) 

0,41* 
(0,37; 0,48) 

(n = 8) 
�1-2 < 0,05 < 0,05 > 0,05 
�1-3 < 0,05 < 0,05 > 0,05 
�2-3 > 0,05 > 0,05 > 0,05 
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показник був менше
контрольних на 26,5
% (p < 0,001) по-
рівняно з конт-
рольною групою. У
ГД-3 аналогічно до
ГД-2 показник був
найменшим через 7
діб — на 53,4 % (p <
0,001) порівняно з
контрольною гру-
пою.

П о р і в н ю ю ч и
дослідні групи між собою, з’ясували, що
через 1 добу найнижча швидкість екск-
реції загального білірубіну була в ГД-3,
тоді як в ГД-1 і ГД-2 цей рівень був ви-
щим на 12,7 % і 14,1 % відповідно, про-
те дане порівняння не мало статистич-
ної достовірності (р

1–3
 > 0,05, р

2–3
 > 0,05).

Через 3 доби показник у ГД-3 виявився
значно меншим, ніж у ГД-1 і ГД-2 (на
51,3 %, р

1–3
 < 0,001 і на 48,4 %, р

2–3
 <

0,001 відповідно). Через 7 діб, аналогіч-
но 3 добі, швидкість виділення загаль-
них жовчних кислот досягала мінімаль-
ної величини у ГД-3, в той час як в ГД-1
рівень показника був на 74,4 %, а в ГД-
2 на 57,9 % вищим (р

1–3
 < 0,001, р

2–3
 <

0,001).

Швидкість виділення прямого
білірубіну (табл. 5) у відповідь на трав-
му теж зменшувалася. У всіх дослідних
групах показник ставав статистично до-
стовірно нижчим, порівняно з конт-
рольною групою, че-
рез 1, 3 і 7 діб: в ГД-
1 — на 26,4 % (p <
0,001), 29,7 % (p <
0,001) та 24,2 % (p <
0,001); в ГД-2 — на
26,1 % (p < 0,001),
34,5 % (p < 0,001) та
44,3 % (p < 0,001); в
ГД-3 — на 30,6 % (p
< 0,001), 60,2 % (p <
0,001) та 77,9 % (p <
0,001) відповідно.

Порівнюючи дослідні групи між со-
бою, з’ясували, що через 1 добу най-
нижча швидкість екскреції прямого
білірубіну була в ГД-3, тоді як в ГД-1 і ГД-
2 цей рівень був вищим на 6,1 % і 6,6 %
відповідно, проте дане порівняння не
мало статистичної достовірності (р

1–3
 >

0,05, р
2–3

 > 0,05). Через 3 доби показ-
ник у ГД-3 виявився значно меншим, ніж
у ГД-1 і ГД-2 (на 76,8 % %, р

1–3
 < 0,001 і

на 64,8 %, р
2–3

 < 0,001 відповідно). Че-
рез 7 діб відмінність між групами була
дуже суттєвою, швидкість екскреції пря-
мого білірубіну досягала мінімальної ве-
личини у ГД-3, в той час як в ГД-1 рівень
показника був майже в 3,5 рази вищим,
а в ГД-2 в 2,5 рази вищим (р

1–3
 < 0,001,

р
2–3

 < 0,001).

У свою чергу, швидкість екскреції
непрямого білірубіну (табл. 6) протягом
експерименту в групах тварин із різни-

 
(������ 4 

�&)���*-, ��*�(���' .�#�",�!#! 5�"�(%5��% (1#��#!�-1��#-1) % #(%+�0 
�!*"��4���$, �� (LQ; UQ) — 1������ (�)4��� � &�(0��� �&�(-)"�) 

H(%+) 
�!*"��4���$ �!�-(!", ��(1�� �!*"��4���$  

1 ��0� 3 ��0� 7 ��0� 

%3 — 1 

234,5 
(222,5; 246,1) 

(n = 8) 

 202,1* 

(188,2; 206,9) 
(n = 8)  

180,1* 
(171,0; 205,8) 

(n = 8)  

190,4*  
(182,3; 202,5) 

(n = 8)  

%3 — 2  
204,7* 

(178,1; 229,9)  

(n = 8) 

176,6* 
(166,1; 190,8) 

(n = 8)  

172,4* 
(155,2; 177,8) 

(n = 8)  

%3 — 3 
179,4* 

(166,0; 194,9) 
(n = 8)  

119,0* 
(108,5; 129,6) 

(n = 8)  

109,2* 
(99,0; 117,1) 

(n = 8)  
�1-2  > 0,05  > 0,05  < 0,05 
�1-3  > 0,05  < 0,001  < 0,001 
�2-3  > 0,05  < 0,001  < 0,001 

 

(������ 5 
�)��1��� V&)��!*-� ��*�(���' +($1!#! 5�"�(%5��% (1#�#!�-1��#-1) % #(%+�0 

�!*"��4���$, �� (LQ; UQ) — 1������ (�)4��� � &�(0��� �&�(-)"�) 
H(%+) 

�!*"��4���$ �!�-(!", ��(1�� �!*"��4���$  
1 ��0� 3 ��0� 7 ��0� 

%3 — 1 

144,4 
(137,1; 153,7) 

(n = 8) 

 106,3* 

(97,0; 109,5)  
(n = 8)  

101,5* 
(92,0; 112,0) 

(n = 8)  

109,5*  
(104,9; 112,7) 

(n = 8)  

%3 — 2  
106,8* 

(93,1; 113,6)  
(n = 8) 

94,6* 
(89,3; 99,3)  

(n = 8)  

80,4* 
(73,6; 84,6)  

(n = 8)  

%3 — 3 
100,2* 

(90,2; 107,6)  
(n = 8)  

57,4* 
(53,2; 63,3)  

(n = 8)  

31,9* 
(26,6; 36,1) 

(n = 8)  
�1-2  > 0,05  > 0,05  < 0,001 
�1-3  > 0,05  < 0,001  < 0,001 
�2-3  > 0,05  < 0,001  < 0,001 
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ми типами травма-
ми зазнавала коли-
вальних відхилень як
нижче, так і вище
показника групи
контролю. Проте
статистичну дос-
товірність має лише
показник в ГД-3 на 3
добу (p < 0,05). У ГД-
1 швидкість екск-
реції непрямого
білірубіну після 1
доби зросла на 11,4 %, після 3 доби зни-
зилася на 11,5 %, а на 7 добу все ще
була на 3,5 % нижче від рівня в конт-
рольній групі (p > 0,05). У ГД-2 показник
змінювався схожим чином, тобто після
1 доби фіксувалося підвищення швид-
кості на 4,6 %, на 3 добу було макси-
мальне зниження швидкості в даній групі
— на 2,5 % і на 7 добу показник був мак-
симально наближеним до контрольної
групи, лишаючись нижчим від неї на 2,1
% (p > 0,05). У ГД-3 показник був ниж-
чим від рівня в групі контролю протягом
всіх точок спостереження: на 1 добу —
на 10,5 % (p > 0,05), на 3 добу — на 27,4
% (p < 0,05) і на 7 добу — на 14,2 % (p
> 0,05).

Порівнюючи дослідні групи між со-
бою за термінами спостереження, з’я-
сували, що через 1 добу показник в ГД-
1 на 24,5 %, а в ГД-2 на 16,9 % був ви-
щим, ніж в ГД-3 (р

1–2
 > 0,05, р

1–3
 < 0,05,

р
2–3

 < 0,05). Через 3 доби показник в ГД-
3 досі лишався найнижчим серед груп
спостереження, в ГД-1 він був на 22 %,
а в ГД-2 на 20,6 % вищим (р

1–2
 > 0,05,

р
1–3

 < 0,05, р
2–3

 < 0,01). Через 7 діб
швидкість екскреції непрямого білірубі-
ну зросла в усіх групах і різниця між гру-
пами не мала статистичної достовірності
(р

1–2
 > 0,05, р

1–3
 > 0,05, р

2–3
 > 0,05).

Таким чином, у відповідь на змоде-
льовані пошкодження в групах дослід-
ження суттєво порушується жовчовид-
ільна функція печінки. Після накладання

кровоспинних джгутів на нижні кінцівки
швидкість жовчовиділення, порівняно з
контрольною групою, досягає мінімаль-
ної величини через 3 доби і фактично
залишається на такому ж рівні до 7 доби
спостереження. Прогнозовано в ГД-2 та
ГД-3 зниження жовчовиділення було
мінімальним через 7 діб спостереження.
При чому найнижчим воно було в ГД-3
де поряд з закритою травмою органів
черевної порожнини та гіповолемічним
шоком на нижні кінцівки тварин накла-
дали кровоспинні джгути.

Аналізуючи інші показники виявле-
на закономірність характерна для швид-
кості виділення загальних жовчних кис-
лот, холестеролу, загального прямого та
не прямого білірубіну. Всі показники
знижувались в ГД-2 та ГД-3 до сьомої
доби спостереження. В ГД-1 до 7 показ-
ники дещо збільшувались після падіння
на 1 та 7 доби, однак залишались мен-
шими контрольних показників.

Вищеописане характеристика змін
в показниках груп дослідження підтвер-
дила наше припущення в частині того
що тільки накладання джгутів на нижні
кінцівки порушує функцію печінки та є
свідченням прояву системних змін. Та-
кож тенденція змін в ГД-3 показує на-
явність загального обтяження, коли іше-
мічно-реперфузійний синдром посилює
прояви системних змін, та як наслідок
глибокі зміни у функціональному стані
печінки у моделі закритої травми органів

(������ 6 
�&)���*-, ��*�(���' ��+($1!#! 5�"�(%5��% (1#��#!�-1��#-1) % #(%+�0 
�!*"��4���$, �� (LQ; UQ) — 1������ (�)4��� � &�(0��� �&�(-)"�) 

H(%+) 
�!*"��4���$ �!�-(!", ��(1�� �!*"��4���$  

1 ��0� 3 ��0� 7 ��0� 

%3 — 1 

88,5 
(79,3; 95,6) 

(n = 8) 

 98,6 

(88,8; 104,2)  
(n = 8)  

78,3 
(73,3; 97,4)  

(n = 8)  

85,4  
(78,2; 91,5) 

(n = 8)  

%3 — 2  
92,6 

(82,5; 115,4)  

(n = 8) 

77,4 
(76,3; 85,2)  

(n = 8)  

86,7 
(82,8; 93,7)  

(n = 8)  

%3 — 3 
79,2 

(73,7; 86,7)  
(n = 8)  

64,2* 
(56,5; 67,9)  

(n = 8)  

75,9 
(70,2; 81,2) 

(n = 8)  
�1-2  > 0,05  > 0,05  > 0,05 
�1-3  < 0,05  < 0,05  > 0,05 
�2-3  < 0,05  < 0,01  > 0,05 
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черевної порожнини, ускладненої гіпо-
волемічним шоком.

Висновок

В умовах експериментальної зак-
ритої травми органів черевної порожни-
ни ускладненої гіповолемічним шоком
на фоні ішемічно-реперфузійного синд-
рому кінцівок виникає значне порушен-
ня показників жовчовидільної функції
печінки, що проявляється істотним зни-
женням швидкості жовчовиділення, ви-
ділення загальних жовчних кислот, холе-
стеролу, загального прямого та не пря-
мого білірубіну з максимумом відхилень
через сім діб післятравматичного періо-
ду.

Перспективи подальших досліджень

У перспективі передбачається
більш детально вивчити вплив ішемічно-
реперфузійного синдрому на функцію
печінки та на основі цього розробити
оптимальні шляхи корекції.
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FEATURES OF TRANSPORT SODIUM IONS IN ISCHEMIA-

REPERFUSION SYNDROME OF LOWER EXTREMITIES,

ABDOMINAL INJURY AND HYPOVOLEMIC SHOCK
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Мета роботи: вивчити вплив ішемічно-реперфузійного синдрому на нирко-
вий транспорт іонів натрію в ранньому післятравматичному періоді.

Матеріали і методи. В експерименті використали 80 статевозрілих білих
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щурів-самців лінії Wistar масою 190-220 г, які знаходилися на стандартному рац-
іоні віварію.

Усіх тварин розділили на групи: контрольну і 3 дослідних (по 8 тварин у
кожній групі). У тварин першої дослідної групи під тіопентало-натрієвим знечу-
ленням (40 мг·кг-1) проксимально на ліві лапки накладали кровоспинний джгут
терміном на 120 хв. У другій дослідні групі, було змодельовано поєднану травму
органів черевної порожнини шляхом нанесення двох дозованих удари у ділянку
черевної порожнини; гіповолемічний шок моделювався шляхом кровопусканням
від 20 до 22 % об’єму циркулюючої крові з стегнових судин. В третій дослідній
групі моделювали поєднану травму органів черевної порожнини та реперфузію
кінцівок. Тварин контрольної групи вводили тільки в наркоз.

Через 1, 3 і 7 діб у піддослідних тварин визначали функціональний стан нирок
методом водного навантаження. У сечі та сироватці крові визначали концентра-
цію іонів натрію і розрахували величини його проксимального і дистального транс-
порту, а також екскреції.

Тварин дослідних груп виводили з експерименту в умовах тіопентало на-
трієвого наркозу методом тотального кровопускання з серця.

Результати досліджень та їх обговорення. Як показав аналіз отриманих да-
них у тварин всіх піддослідних груп порушувався нирковий транспорт іонів на-
трію. Так, в умовах модельованих травм значно знижується проксимальний транс-
порт іонів натрію, який через 1 добу був меншим у ГД-1 та ГД-3 в порівнянні ГД-
2. При цьому найбільші зміни спостерігались у ГД-1, де показник був на 73,8 %
(p < 0,001). В подальшому в ГД-1 спостерігалось поступове наростання показни-
ка до сьомої доби, на відміну від показників в ГД-2 та ГД-3 в яких до сьомої доби
спостерігалось поступове зменшення показника. Однак навіть у ГД-1 в якій по-
казник зростав протягом часу спостереження через 7 діб він був меншим на 47,1
% (p < 0,001) в порівнянні з контролем. Вищевказане дає можливість зробити
висновок, що ішемічно-реперфузійний синдром кінцівок порушує проксимальний
нирковий транспорт іонів натрію, при чому стабілізація не наступала протягом
раннього післятравматичного періоду. Порушення дистального транспорту іонів
натрію виявилися аналогічними, що й проксимального транспорту. В свою чергу,
екскреція іонів натрію з сечею у всі терміни посттравматичного періоду є більшою,
ніж у контрольній групі. Через 1 добу вона найбільша в ГД-2. Через 3 доби показ-
ник у ГД-1 та найменшою у ГД-3. Аналогічна тенденція спостерігалась і через 7
діб спостереження.

Ключові слова: натрій, травма, реперфузійний синдром, експеримент.

Цель работы: изучить влияние ишемической-реперфузионного синдрома на
почечный транспорт ионов натрия в раннем после травматическом периоде.

Материалы и методы. В эксперименте использовали 80 половозрелых бе-
лых крыс-самцов линии Wistar массой 190-220 г, которые находились на стан-
дартном рационе вивария.

Всех животных разделили на группы: контрольную и 3 исследовательских
(по 8 животных в каждой группе). У животных первой группы под тиопентал-на-
триевым наркозом (40 мг · кг-1) проксимально на левые лапки накладывали кро-
воостанавливающий жгут сроком на 120 мин. Во второй группе, была смодели-
рована сочетанная травма органов брюшной полости путем нанесения двух до-
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зированных ударов в область брюшной полости; гиповолемический шок моде-
лировался путем кровопускания от 20 до 22 % объема циркулирующей крови с
бедренных сосудов. В третьей опытной группе сочетанную травму органов брюш-
ной полости и реперфузию конечностей. Животных контрольной группы вводи-
ли только в наркоз.

Через 1, 3 и 7 суток у подопытных животных определяли функциональное
состояние почек методом водной нагрузки. В моче и сыворотке крови опреде-
ляли концентрацию ионов натрия и рассчитали величины его проксимального и
дистального транспорта, а также экскреции.

Животных опытных групп выводили из эксперимента в условиях тиопентал
натриевого наркоза методом тотального кровопускания из сердца.

Результаты и их обсуждение. Как показал анализ полученных данных у жи-
вотных всех подопытных групп нарушался почечный транспорт ионов натрия. Так,
в условиях моделируемых травм значительно снижается проксимальный транс-
порт ионов натрия, через 1 сутки был меньше в ГД-1 и ГД-3 по сравнению ГД-2.
При этом наибольшие изменения наблюдались в ГД-1, где показатель был на
73,8 % (p < 0,001). В дальнейшем в ГД-1 наблюдалось постепенное нарастание
показателя до семи суток, в отличие от показателей в ГД-2 и ГД-3 в которых до
семи суток наблюдалось постепенное уменьшение показателя. Однако даже в
ГД-1 в которой показатель рос в течение времени наблюдения через 7 суток он
был меньше на 47,1 % (p < 0,001) по сравнению с контролем. Вышеуказанное
позволяет сделать вывод, что ишемической-реперфузионный синдром конечно-
стей нарушает проксимальный почечный транспорт ионов натрия, причем ста-
билизация не наступала в течение раннего посттравматического периода. Нару-
шение дистального транспорта ионов натрия оказались аналогичными, что и
проксимального транспорта. В свою очередь, экскреция ионов натрия с мочой
во все сроки посттравматического периода является большей, чем в контрольной
группе. Через 1 сутки она самая большая в ГД-2. Через 3 суток показатель в ГД-
1 и наименьшей в ГД-3. Аналогичная тенденция наблюдалась и через 7 суток
наблюдения.

Ключевые слова: натрий, травма, реперфузионный синдром, эксперимент

Purpose: to study the effect of ischemic-reperfusion syndrome on the renal
transport of sodium ions in the early post-traumatic period.

Materials and methods. In the experiment, 80 sexually mature white male rats,
Wistar weighing 190-220 g, were found on a standard vivarium diet.

All animals were divided into groups: control and 3 experimental (for 8 animals
in each group). In animals of the first experimental group under the thiopental-sodium
enzymes (40 mg · kg-1) proximal to the left paws imposed a hemostatic tourniquet for
120 minutes. In the second experimental group (EG), a combined injury to the
abdominal cavity was simulated by applying two dose injections to the abdominal
region; Hypovolemic shock was modeled by bloodletting from 20 to 22 % of the volume
of circulating blood from the femoral vessels. In the third experimental group, a
combined injury to the abdominal cavity and reperfusion of the extremities was
simulated. Animals of the control group were administered only in anesthesia.

After 1, 3 and 7 days in experimental animals, the functional status of the kidneys
was determined by the method of water loading. In urine and blood serum, the
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concentration of sodium ions was determined and the magnitude of proximal and distal
transport, as well as excretion, was calculated.

Animals of experimental groups were extracted from the experiment under
conditions of thiopental sodium anesthesia by the method of total blood-flow from the
heart.

Results and discussion. As shown by the analysis of the data obtained in animals
of all experimental groups, the renal transport of sodium ions was violated. Thus, in
conditions of simulated injuries, the proximal transport of sodium ions, which in 1 day
was lower in EG-1 and EG-3 in comparison with EG-2, is considerably reduced. In this
case, the largest changes were observed in EG-1, where the indicator was 73.8 % (p
< 0.001). Subsequently, in EG-1 there was a gradual increase in the indicator by the
seventh day, unlike the indicators in EG-2 and EG-3, in which until the seventh day
there was a gradual decrease in the indicator. However, even in the EG-1, in which the
indicator increased during the observation time in 7 days, it was lower by 47.1 % (p
< 0.001) compared with control. The foregoing makes it possible to conclude that
ischemic-reperfusion syndrome of the limbs violates the proximal renal transport of
sodium ions, with the stabilization not advancing during the early post-traumatic period.
Disturbances of distal transport of sodium ions were similar to that of proximal
transport. In turn, the excretion of sodium ions with urine in all periods of the post-
traumatic period is greater than in the control group. After 1 day it is the largest in EG-
2. After 3 days, the figure is EG-1 and the lowest in EG-3. A similar trend was observed
after 7 days of observation.

Keywords: sodium, trauma, reperfusion syndrome, experiment.

Постановка проблеми і аналіз ос-

танніх досліджень та публікацій

 Відомо, що внаслідок поєднаної
травми в організмі відбуваються адап-
таційні зміни обмінних процесів, які
проявляються в зміні як внутрішньоклі-
тинного метаболізму, так і складу
внутрішніх середовищ [8]. Також вели-
ке значення в патогенезі тяжкої травми
відводиться системним порушенням,
механізми розвитку яких добре вивчені.
Зокрема до них належать порушення
водно-електролітної, осмотичної та ко-
лоїдно-осмотичної рівноваги. При цьо-
му виникають патологічні зміни з боку
систем та органів які безпосередньо не
піддавалися впливу травматичних чин-
ників. Відомо, що одним з таких
органів- мішеней є нирки [1,2].

За останні час значно зросла
кількість тяжкої поєднаної травми, що
супроводжується масивною кровоте-
чею та ішемічно-реперфузійним синд-

ромом кінцівок, за рахунок широкого
використання кровоспинних джгутів [3].
Відомо, що реперфузійне пошкоджен-
ня кінцівок є одним з найпоширеніших
гострих патологічних станів, що розви-
ваються при порушенні периферично-
го кровообігу [5, 9]. Однак функціональ-
ний стан внутрішніх органів, в тому
числі нирок при поєднаній травмі та
ішемічно-реперфузійному синдромі
вивчено не достатньо. Зокрема аналіз
наукових джерел вказує що не має да-
них стосовно порушення ниркового
транспорту іонів натрію, який характе-
ризує функціональну здатність прокси-
мального та дистального відділів не-
фрона та лежить в основі патогенезу
водно-електролітних змін.

Мета роботи: вивчити вплив іше-
мічно-реперфузійного синдрому на
нирковий транспорт іонів натрію в ран-
ньому після травматичному періоді.
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Матеріали та методи

Робочою гіпотезою експеримен-
тального дослідження є припущення,
що використання кровоспинного джгу-
та та подальша реперфузія ішемізова-
них тканин здійснює системний вплив
на організм з порушенням життєдіяль-
ності внутрішніх органів при поєднаній
травмі органів черевної порожнини на
фоні гіповолемічного шоку, та може
стати причиною розвитку поліорганної
недостатності.

З метою реалізації поставленої
мети на 80 нелінійних щурах-самцях
масою 190-220 г було виконано експе-
риментальне дослідження. Усіх тварин
розділили на групи: контрольну і 3 дос-
лідних (по 8 тварин у кожній групі).

У тварин першої дослідної групи
(ГД — 1) під тіопентало-натрієвим зне-
чуленням (40 мг·кг-1) проксимально на
ліві лапки накладали кровоспинний
джгут терміном на 120 хв. В якості джгу-
та застосовували еластичну смужку
джгута «SWAT-T» (США) шириною 10
мм.

У другій дослідні групі (ГД — 2)
було змодельовано поєднану травму
органів черевної порожнини: після про-
ведення наркозу, тварині наносили два
дозованих удари у ділянку черевної по-
рожнини за допомогою спеціального
пристрою — сила нанесення удару роз-
раховувалась таким чином, щоб не ви-
никала внутрішня кровотеча; крововтра-
та в об’ємі від 20 до 22 % об’єму цирку-
люючої крові тварини протягом однієї
хвилини (гостра крововтрата) досяга-
лась шляхом виконання операційного
доступу і пересікання стегнових судин,
після чого судини перев’язували.

В третій дослідній групі (ГД — 3)
моделювали поєднану травму органів
черевної порожнини та ішемічно репер-
фузійний синдром відповідно до мето-
дик описаних вище.

Тварин дослідних груп виводили з

експерименту в умовах тіопентало на-
трієвого наркозу (60 мг·кг-1) методом
тотального кровопускання з серця че-
рез 1, 3 та 7 діб після реперфузії. Для
дослідження забирали нирки тварин. В
контрольній групі (КГ) тварин тільки
вводили в наркоз, застосовуючи еквіва-
лентну дозу тіопенталу натрію, і в по-
дальшому виводили з експерименту
через 2 год. Отримані дані порівнюва-
лися з КГ.

Через 1, 3 і 7 діб у піддослідних
тварин визначали функціональний стан
нирок методом водного навантаження
[6]. Метод використовували за 2 годи-
ни до евтаназії шляхом виконання на-
ступних дій: в шлунок вводили підігріту
до 30°С водогінну воду в об’ємі 5 % від
маси тіла піддослідної тварини. Далі
протягом 2 годин у піддослідних тварин
збирали сечу. Після забору сечі під тіо-
пенталово-натрієвим знеболенням,
відповідно до положень Європейської
конвенції щодо захисту хребетних тва-
рин, які використовуються для експери-
ментальних та інших наукових цілей
(Страсбург, 1985), проводили евтаназію
методом тотального кровопускання із
серця. У сечі та сироватці крові визна-
чали концентрацію іонів натрію і розра-
хували величини його проксимального
і дистального транспорту, а також екс-
креції.

Дослідження зазначених показ-
ників визначали в Центральній науковій
лабораторії Тернопільського державно-
го медичного університету імені І.Я.
Горбачевського.

Вірогідність відмінностей між кон-
трольною і дослідними групами оціню-
вали з використанням непараметрично-
го критерію Манна-Уітні. Відмінності
вважали істинними при вірогідності ну-
льової гіпотези менше 5 % (p < 0,05).

Результати досліджень та їх обго-

ворення

Як видно з табл. 4.6, модельовані
травми призводили до значного зни-
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ження проксималь-
ного транспорту
іонів натрію стосов-
но контрольної гру-
пи. Так, в ГД-1 через
1 добу порівняно із
контрольною гру-
пою він ставав мен-
шим через 1 добі на
65,7 % (p < 0,001),
через 3 доби на 49,2
% (p < 0,001) і фак-
тично залишався на
такому ж рівні до 7
доби (на 47,1 %, p <
0,001). В ГД-2 по-
казник через 1 добу
знизився на 61,9 % (p < 0,001) через 3
та 7 діб він також зменшувався, що в
середньому становило (на 68,8 %, p <
0,001). В ГД-3 показник вже через 1
добу зменшився стосовно контролю на
73,8 % (p < 0,001), і продовжував зни-
жуватися: відповідно через 3 доби — на
76,1 %, через 7 діб — на 83,5 % (p <
0,001).

Порівнюючи дослідні групи між
собою, з’ясувалося що через 1 добу
посттравматичного періоду прокси-
мальний транспорт іонів натрію виявив-
ся суттєво меншим в ГД-3, порівняно з
ГД-1 та ГД-2 (на 30,9 %, р

1-2
 < 0,001, та

на 45,2 % р
2-3

 < 0,001). Та-
кож слід зазначити, що в
ГД-2 показник був більшим
в порівнянні з показником
в ГД-1 на 10,9 %, хоча
різниця була не достовір-
ною (p > 0,05). Через 3
доби показник продовжу-
вав залишатись статистич-
но достовірно меншим в
ГД-3, порівняно з ГД-1 та
ГД-2 (в середньому на 72,3
%, р

1-3
 < 0,001, р

2-3
 < 0,01).

На відміну від першої доби
через три доби показник в
ГД-2 був статистично мен-

шим в порівнянні з ГД-1 на 60,5 % (p >
0,001). Через 7 діб тенденції в зміні по-
казника проксимального транспорту
іонів натрію збереглися аналогічно з 3
добою — найменший рівень виявлено
в ГД-3 в порівнянні з ГД-1 та ГД-2
(відповідно на 221,5 %, р

1-3
 < 0,001 і на

86,7 %, р
2-3

 < 0,001). Також в ГД-2
відмічено більше зниження прокси-
мального транспорту натрію, ніж у ГД-1
(на 72,3 %, р

1-2
 < 0,001).

Як видно з рис. 1., проксимальний
транспорт іонів натрію в ГД-1 був най-
меншим після 1 доби спостереження, в
подальшому поступово збільшувався та

(������ 1 

(!�*)1�",�)� -(��*+!(- �!��& ��-(�/ (1�1!",��0&-1) . (!.(�0%��% �� 100 # 

1�*) -&�()�) & �)��1��� % #(%+�0 �!*"��4���$, �� (LQ; UQ) — 1������ 
(�)4��� � &�(0��� �&�(-)"�) 

H(%+) 
�!*"��4���$ �!�-(!", 

��(1�� �!*"��4���$  
1 ��0� 3 ��0� 7 ��0� 

%3 — 1 

57,82 
(57,41; 60,00) 

(n = 8) 

19,83*** 

(19,45; 21,16) 
(n = 8) 

29,40*** 
(27,48; 32,10) 

(n = 8) 

30,61*** 
(26,67; 34,23) 

(n = 8) 

%3 — 2  
21,99*** 

(19,77; 22,87) (n 
= 8) 

18,32*** 
(15,20; 20,16) 

(n = 8) 

17,77*** 
(16,43; 19,69) 

(n = 8) 

%3 — 3 
15,14*** 

(14,26; 16,84) 
(n = 8) 

13,85*** 
(12,29; 14,10) 

(n = 8) 

9,52*** 
(8,56; 10,65) 

(n = 8) 
�1-2  > 0,05  < 0,001  < 0,001 
�1-3  < 0,01  < 0,001  < 0,001 
�2-3  < 0,001  < 0,01  < 0,001 

"�������: ��� � � ��4�� ��0�����: 
1. * ������������
 ������������ �������� 	������
��� "���� (* — p < 0,05; ** — p < 0,01;  
*** — p < 0,01). 
2. �1-2 — ������������
 ������������ ��	����	� ��' "������ ������ %3 –1 �� %3 — 2;  
�1-3 — ��' %3 — 1 �� %3 — 3; �2-3 — ��' %3 — 2 �� %3 — 3. 
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;��. 1. 3�����	� ���	�����
��"� ���������� �����@ (� ������	�� ��������
	������
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досягав максималь-
них значень через 7
діб на 54,4 % (p <
0,01) був більший
показників через
першої доби. В ГД-2
спостерігалась тен-
денція до поступо-
вого зменшення по-
казника до сьомої
доби: через три
доби на 20,0 % (p <
0,05) був меншим
показника після пер-
шої доби та через 7 діб на 3,1 % (p >
0,05) меншим в порівнянні з третьою.
В ГД-3 через 1 добу спостерігалось
значне зменшення проксимального
транспорту іонів натрію в порівнянні з
показниками в контрольній групі, через
3 доби він був меншим на 9,3 % в по-
рівнянні з першою (p > 0,05), через 7
діб меншим на 45,5 % в порівнянні з
третьою (p < 0,01).

Як видно з табл. 2, після модель-
ованих травм так само знижувався й
дистальний транспорт іонів натрію. По-
рівняно із контрольною групою, в ГД-
1через 1 добу цей показник ставав
меншим на 48,8 % (p < 0,001), через 3
доби він дещо підвищувався й був мен-
шим, ніж у контролі на 45,8 % (p <
0,001). Через 7 діб показник повторно
збільшувався, досягав максимального
значення, однак був дос-
товірно меншим конт-
рольних показників на 34,5
% (p < 0,001). В ГД-2 че-
рез 1 добу дистальний
транспорт іонів натрію сто-
совно контрольної групи
зменшився на 37,1 % (p <
0,001). Через 3 доби він
зменшився на 47,6 % в по-
рівнянні з контрольними (p
< 0,001), після чого на сьо-
му добу незначно зростав
та був меншим конт-

рольних на 43,8 % (p < 0,001). В ГД-3
виявлена тенденція до постійного змен-
шення показника дистального транс-
порту іонів натрію на 52,1 %, 62,1 % та
72,9 % протягом часу спостереження (p
< 0,001).

Порівняння дослідних груп за тер-
мінами спостереження показало, що
через 1 добу посттравматичного пері-
оду дистальний транспорт іонів натрію
виявився нижчим ГД-1 і ГД-3 в по-
рівнянні з ГД-2 (в середньому на 26,5
%, р

1-2
 < 0,001, р

2-3
 < 0,001). Між ГД-1

та ГД-3 фактично не було різниці: по-
казник в ГД-1 перевищував ГД-3 на 6,7
% (р

1-3
 > 0,05). Через 3 доби показник

ставав статистично достовірно меншим
в ГД-3, порівняно із ГД-1 та ГД-2 (в се-
редньому на 23,1 %, р

1-3
 < 0,001, р

2-3
 <

0,01). Показники в ГД-1 та ГД-2 були

(������ 2 
�)*-�",�)� -(��*+!(- �!��& ��-(�/ (1�1!",��2 #!�-1) . (!.(�0%��% �� 100 # 

1�*) -&�()�) & �)��1��� % #(%+�0 �!*"��4���$, �� (LQ; UQ) — 1������ 
(�)4��� � &�(0��� �&�(-)"�) 

H(%+) 
�!*"��4���$ �!�-(!", ��(1�� �!*"��4���$  

1 ��0� 3 ��0� 7 ��0� 

%3 — 1 

5,59 
 (5,51; 5,78) 

(n = 8) 

2,86*** 

(2,69; 2,98)  
(n = 8) 

3,03*** 
(2,91; 3,22)  

(n = 8) 

3,66***  
(3,40; 4,00) 

(n = 8) 

%3 — 2  
3,50*** 

(3,38; 3,58)  

(n = 8) 

2,93*** 
(2,67; 3,15)  

(n = 8) 

3,14*** 
(2,77; 3,41)  

(n = 8) 

%3 — 3 
2,68*** 

(2,61; 2,70)  
(n = 8) 

2,12*** 
(1,99; 2,30)  

(n = 8) 

1,51*** 
(1,41; 1,68) 

(n = 8) 
�1-2  < 0,001  > 0,05  < 0,05 
�1-3  > 0,05  < 0,001  < 0,001 
�2-3  < 0,001  < 0,01  < 0,001 
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фактично на одному
рівні та статистично
не відрізнялись (р

1-2
 >

0,05). Через 7 діб дос-
ліджуваний показник
досягав мінімальної
величини в ГД-3 і ста-
тистично достовірно
відрізнявся від анало-
гічного, отриманого в
ГД-1 та ГД-2 (відпові-
дно на 142,4 %, р

1-3
 <

0,001 і на 2107,9 %, p
< 0,001). Також після 7 доби показник
в ГД-2 був достовірно меншим від по-
казника в ГД-1 на 16,5 % (р

1-2
 < 0,05).

Аналіз динаміки досліджуваного
показника в дослідних групах показав
(рис. 2.), що в ГД-1він через 1 добу
знижувався і в подальшому дещо зро-
став до 7 доби коли перевищував по-
казники першої доби на 14,3 %. В ГД-2
через 1 добу показник зменшувався
відносно контролю, через 3 доби також
дещо зменшувався, проте через сім діб
дещо зростав в порівнянні з третьої
добою, однак був менше на 6,7 % в
порівнянні з першою добою (p > 0,05).
В ГД-3 показник різко знижувався че-
рез 1 добу та продовжував зменшува-
тись: через 3 доби був мешим ніж че-
рез 1 добу на 10,0 % (p < 0,05), а че-
рез 7 діб на 10,8 % ніж через 3 доби (p
< 0,05).

Внаслідок цього наста-
вало суттєве зростання екс-
креції іонів натрію з сечею
(табл. 3).

Порівняно із конт-
рольною групою в ГД-1по-
казник через 1 добу зростав
на 175,1 %, через 3 доби —
200,1 %, через 7 діб — 180,6
% (p < 0,001). В ГД-2 показ-
ник через 1 добу збільшував-
ся на 233,3 %, через 3 і 7 діб
— відповідно на 136,1 і 138,9
% (p < 0,001). Вищим вияви-

лася екскреція іонів натрію із сечею і у
ГД-3. Через 1 добу вона зростала на
202,8 %, через 3 доби — 144,4 %, че-
рез 7 діб — на 75,1 % (p < 0,001).

Порівнюючи величину екскреції
іонів натрію із сечею між дослідними
групами було встановлено, що через 1
добу величина показника була фактич-
но однаковою в групах дослідження і
достовірної різниці між ними не спос-
терігалось. Через 3 доби екскреція іонів
натрію була істотно більшою в ГД-1 в
порівнянні з ГД-2 та ГД-3 (відповідно на
27,1 і 22,7 %, р

1-2
 < 0,01, р

1-3
 < 0,01).

Достовірної різниці між показниками в
ГД-2 та ГД-3 не визначено (р

2-3
 > 0,05).

Через 7 діб найнижчий ступінь екскреції
іонів натрію з сечею виявився в ГД-3.
Він був нижчий, ніж в ГД-1на 60,3 % (р

1-

3
 < 0,05), та на 36,5 % меншим, ніж в

ГД-2 (р
2-3

 < 0,05).

(������ 3 
��*�(���$ �!��& ��-(�/ . *�B�/ (1�1!",��0&-1) & �)��1��� % #(%+�0 
�!*"��4���$, �� (LQ; UQ) — 1������ (�)4��� � &�(0��� �&�(-)"�) 

H(%+) 
�!*"��4���$ �!�-(!", ��(1�� �!*"��4���$  

1 ��0� 3 ��0� 7 ��0� 

%3 — 1 

0,036 
(0,034; 0,040) 

(n = 8) 

0,099*** 

(0,078; 0,114) 
(n = 8) 

0,108*** 
(0,105; 0,118) 

(n = 8) 

0,101*** 
(0,087; 0,103) 

(n = 8) 

%3 — 2  
0,120*** 

(0,093; 0,125)  

(n = 8) 

0,085*** 
(0,077; 0,091) 

(n = 8) 

0,086*** 
(0,085; 0,094) 

* (n = 8) 

%3 — 3 
0,109*** 

(0,097; 0,120) 
(n = 8) 

0,088*** 
(0,072; 0,098) 

(n = 8) 

0,063** 
(0,052; 0,073) 

(n = 8) 
�1-2  > 0,05  < 0,01  > 0,05 
�1-3  > 0,05  < 0,01  < 0,05 
�2-3  > 0,05  > 0,05  < 0,05 

 
 

 

;��. 3. 3�����	� �	�	����� �����@ (� ������	�� �������� 	������
��� "����) � 
"����� ������'����. 

 



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	��

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

Аналіз динаміки екскреції іонів на-
трію з сечею в дослідних групах пока-
зав (рис. 3.), в ГД-1 показник через 1
різко зростав та фактично залишався
на тому ж рівні до кінця терміну спос-
тереження, незначно зростаючи після 3
та 7 доби.

Достовірної різниці між конт-
рольними точками спостереження в ГД-
1 виявлено не було. В ГД-2 він значно
зростав через 1 добу, до 3 доби змен-
шувався на 29,1 % відносно першої (p
> 0,05) та фактично залишався на цьо-
му рівні до 7 доби спостереження. В ГД-
3 показник поступово знижувався й ста-
вав через 3 доби істотно меншим, ніж
через 1 добу на 58,4 % (p < 0,05), а
через 7 діб досягав найменшої величи-
ни та був меншим на 69,3 % (p < 0,05)
відносно показника на 3 добу.

На основі проведених досліджень
виявлено, що в умовах експеримен-
тальних моделей у період ранніх про-
явів істотно знижується як проксималь-
ний так і дистальний транспорт іонів
натрію, що проявляється значним
збільшенням їх екскреції з сечею.
Подібні відхилення отримали і інші нау-
ковці при моделювання політравми у
піддослідних тварин [4,7,9]. Наші досл-
ідження показали, що ішемія кінцівок з
подальшою реперфузією в ГД-1 викли-
кала порушення з боку досліджуваних
показників, при чому вони не зникали
до кінця спостереження. Також ішемія
— реперфузія значно посилювала зміни
з боку проксимальний так і дистальний
транспорт іонів натрію в піддослідних
тварин ГД-3, що говорить про прогре-
сування порушення функції органів.
Найбільші відхилення в цій групі вказу-
ють на присутній ефект взаємного об-
тяження.

Порушення проксимального і ди-
стального транспорту іонів натрію спри-
яло збільшенню його екскреції із сечею,
що за свідченнями літературних даних
лежить в основі водно-електролітних

порушень при поєднаній травмі.

Висновки

1. Ішемічно-реперфузійний синдром у
піддослідних тварин з травмою
органів черевної порожнини та гіпо-
волемічним шоком значно впливає
на транспорт проксимального і ди-
стального транспорту іонів натрію,
що проявляється значним їх зни-
женням з першої до сьомої доби
після травматичного періоду.

2. Як наслідок порушення прокси-
мального і дистального транспорту
іонів натрію суттєво зростала їх ек-
скреція з сечею, ступінь відхилення
якої найбільший через 7 діб особ-
ливо у групі тварин з поєднанням
ішемії-реперфузії кінцівок, поєдна-
ною травмою живота та гіповолем-
ічним шоком.

Перспективи подальших досліджень

Враховуючи отримані дані, перс-
пективним є подальше комплексне дос-
лідження функціонального стану нирок
та на основі цього розробка методів
корекції ниркової недостатності.
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Резюме (Summary)

Розкритий практичний досвід і результати дослідження впливу схеми гібридного
освітнього курсу на успішність засвоєння матеріалу й проходження атестації студен-
тами-фармацевтами на Хіміко-технологічному факультеті Одеського національного
політехнічного університету. Наведені специфіка впровадження, розгортання й підтрим-
ки дистанційних курсів, і фактори, що впливають на успішність гібридного курсу на-
вчання.

Ключові слова: гібридне навчання, дистанційні курси, системи менеджменту на-
вчального процесу, досвід впровадження MOODLE і edX.

Раскрыт практический опыт и результаты исследования влияния схемы гибрид-
ного образовательного курса на успешность усвоения материала и прохождения ат-
тестации студентами-фармацевтами на Химико-технологическом факультете Одес-
ского национального политехнического университета. Приведены специфика внедре-
ния, развёртывания и поддержки дистанционных курсов, и факторы, влияющие на
успешность гибридного курса обучения.

Ключевые слова: гибридное обучение, дистанционные курсы, системы менедж-
мента учебного процесса, опыт внедрения MOODLE и edX.
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The practical experience and research results of hybrid educational course influence
on the successful material assimilation and certification by students of CTF ONPU were
revealed. The specifics of implementation, deployment and support of distance courses
and factors influencing the success of the hybrid learning were given.

Keywords: hybrid learning, distance learning courses, educational process
management systems, experience in implementing MOODLE and edX.

Проблема інтенсифікації й

персоналізації в системі утвору й

курсового навчання

Інновації в розвитку освітніх проектів
сьогодні зв’язують у першу чергу із сис-
темами масових відкритих онлайн курсів
(MOOC) і невеликими закритими корпо-
ративними тренінг-системами (SPOC), які
здатні донести інформативну й практич-
ну частини курсу до слухача в будь-якій
частині миру, вибудувати персональну
траєкторію навчання, тестування й серти-
фікації, опублікувати рейтинг, сертифіка-
ти й портфоліо слухача для онлайн пере-
гляду роботодавцям і агентствами по най-
манню [1]. І всі ці можливості коштують у
рази дешевше курсів навчання традицій-
ної системи освіти.

На тлі тенденції зниження популяр-
ності традиційної професійно-технічної
освіти й переходу економіки на винятко-
во ринкові відносини існує стійка думка
про неодмінну трансформацію системи
освіти у в цифровий вид і переходу її із
системи в набір цифрових сервісів на-
вчання. Дозвольте із цим не погодитися!
Давайте простежимо за засобами й ме-
тодами впровадження цифрової форми
підтримки навчального процесу у лабора-
торії обчислювальної техніки й мережних
технологій Хіміко-технологічного факуль-
тету  Одеського національного політехні-
чного університету (далі в тексті Лабора-
торія ВТ ХТФ).

Коротка історія й етапи міграції в
цифрові системи підтримки навчального
процесу Лабораторії ВТ ХТФ

Бурхливий розвиток цифрових тех-
нологій завжди позначався на науковій і
освітній діяльності Лабораторії ВТ ХТФ.

Пильно спостерігаючи за трендами в
інформаційних технологіях і займаючись
реалізацією найрізноманітніших проектів
у стінах Лабораторії ВТ ХТФ у якійсь за-
гальній синергії народжувалися ідеї осу-
часнення й інтенсифікації навчального
процесу. Слід відразу зазначити, що крім
базових факультетських дисциплін, що
читаються слухачам на ХТФ, було по-
трібно оптимізувати передачу знань і
підготовку фахівців з вузькоспеціалізова-
них технічних напрямків для розв’язку
поточних науково-практичних питань фа-
культету.

Перші практики розв’язку завдань
навчального процесу за допомогою web-
ресурсів факультету були початі в дале-
ких “нульових”, коли на офіційному ре-
сурсі ХТФ ОНПУ з’явився розділ “Конспек-
ти та методички”. Викладаючи оцифро-
вані конспекти матеріалам по базових
факультетських предметах вирішувалося
завдання поширення їх актуальних версій.
Коректування в програмі лекцій і додат-
кові медійні матеріали доносилися до сту-
дентів-фармацевтів більш оперативно
чому їх друковані аналоги. Зворотний
зв’язок по засобах очних і онлайн комен-
тарів постійно вивчалася й обговорюва-
лася викладачами й співробітниками на
факультеті.

Наступним етапом оптимізації цієї
діяльності стало виконання робіт з пере-
кладання матеріалу в html-формат з реа-
лізацією зручної навігації й пошуку по
електронних джерелах у новому форматі.
Таким чином, виклад матеріалу ставав
більш наочним і інтерактивним, а витрати
на пошук і вивчення потрібної тематики
знижувалися. Слід зазначити, що всі ро-
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боти в даному напрямку проводилися в
“ручному” режимі, тобто без використан-
ня систем наповнення вмістом або кон-
структорів сайтів. Обсяг робіт збільшував-
ся, що зажадало організації спільної ро-
боти викладачів, співробітників і активу
студентських груп, що бажають вивчати й
практикуватися з web-технологіями.

Популярність інтернет ресурсів фа-
культету росла, але трудомісткість
підтримки системи безлічі курсів в акту-
альному стані росла ще більшими темпа-
ми.

І от, в 2012 році із приходом нової
дисципліни «Комп’ютерні технології в на-
укових дослідженнях» для магістрів-фар-
мацевтів на ХТФ був створений власний
портал “Проект M.012”. Над структурою,
дизайном, наповненням цієї цифрової
структури трудилися спільно викладачі
дисципліни, студенти потоку й співробіт-
ники Лабораторії ВТ ХТФ [2]. Спільна ро-
бота з передовими інструментами циф-
рових технологій дала безліч проектів:
коворкінг у хмарних платформах, систе-
ми менеджменту робочих проектів, сту-
дентські рухи й ініціативи, огляд-конкурс
проектів і ідей ЕОМ (http://EVM.ixtf.od.ua).

Народилася маса ідей по подальшій
інтеграції базового факультетського кур-
су й цифрових інструментів доставки ос-
вітнього контенту.

Але “ручна” реалізація усе ще обхо-
дилася дуже дорого. Розуміючи не-
обхідність зниження навантаження на тех-
нічну реалізацію, після огляду систем ав-
томатизації освітніх ініціатив була обрана
для реалізації концепту гібридного на-
вчання - MOODLE (англ. Modular Object-
Oriented Dynamic Learning Environment;
https://moodle.org). Основними перевага-
ми даної системи, крім поширеності, ста-
більності й сучасних технологій, стали
відмінна документація, ефективна
підтримка співтовариства й велика різно-
манітність готових модулів для побудови
онлайн курсу. MOODLE легко інсталюва-
лася на Linux сервера Лабораторії ВТ ХТФ

і органічно впліталася в web-ресурси фа-
культету.  Досвід успішного впроваджен-
ня й супроводу дистанційних курсів на
MOODLE дозволив співробітничати в
якості консультантів-виконавців із зовніш-
німи організаціями й виробничими
підприємствами при проведенні подібних
освітніх проектів. Постійна участь в онлайн
форумах системи дозволило накопичити
досвід рішень складних організаційно-
практичних завдань функціонування
гібридної схеми навчання на факультеті.

У такий спосіб на факультеті з’яви-
лася повноцінна система підтримки на-
вчального процесу, яку можна легко мас-
штабувати, підтримувати й розбудовува-
ти. У кожному курсі з’явилися ролі: вик-
ладач, асистент, експерт, студент. Технічні
питання від напрямку кількості вирішених
завдань перемістилися в область якісних
показників функціонування системи.

Але час не стоїть на місці й постійно
проходячи навчання в різних MOOC
співробітники Лабораторії ВТ ХТФ усе
більше звертали увагу на популярність
системи edX (https://www.edx.org/), на
базі якої будувалися нові MOOС, а її іме-
ниті творці, філософія й методологія по-
будови курсу вплинули на подальший
розвиток факультетської гібридної систе-
ми навчання.

Слід зазначити, що edX, це закрита
система з доступом тільки авторизованим
членам співтовариства засновників, а для
підтримки відкритого стандарту системи
реалізована версія Open edX.

Порівняння результатів від

впровадження

При порівнянні двох реалізованих
систем побудови схеми гібридного на-
вчання відразу слід зазначити, що незва-
жаючи на схожість цілей обох систем,
вони домагаються їхніми різними страте-
гіями.

На ХТФ, тепер розгортаються й
підтримуються обидві системи, а методо-
логія дослідження їх впливу на процес
навчання варіюється кожний семестр. У
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Лабораторії ВТ ХТФ є важливе правило по
гібридних схемах освітніх процесів: Кож-
ний семестр усе із самого початку!

Кожний семестр системи розгорта-
ються заново й курси навчання форму-
ються з нуля. Ніяких копій і переносів з
колишніх систем. Заново проходить про-
цес реєстрації слухачів. Це безумовно
збільшує навантаження на технічний пер-
сонал і засновників курсів, але приводить
до постійного вдосконалювання системи,
процесу навчання й підтримці курсів в
актуальному стані. Важливою особливістю
є постійне вдосконалювання дизайну.

Особливою перевагою цифрових
систем є тотальний моніторинг функціо-
нування [3]. Не є виключенням і цифрові
системи менеджменту освітнього проце-
су. Звіти й статистика груп і окремих ко-
ристувачів збирається буквально в “два
кліки”, що дає команді курсу ще один на-
прямок аналізу якості засвоєння освітнь-
ого матеріалу.

Прямий результат від впровадження
нашої системи ми одержали відразу:
більший обсяг засвоєного матеріалу сту-
дентами фармацевтами за менший відве-
дений час на курс лекцій і практику, а та-
кож підвищення рейтингу гібридних курсів
у загальному рейтингу дисциплін. Варто
окремо відзначити, що інформаційні тех-
нології не є профільними для них, хоча
традиційно викликають інтерес при на-
вчанні. Сертифікати студентів від
зовнішніх вендоров курсу й міжнародних
конкурсів – це додаткові критерії підви-
щення успішності курсу.

Технічні особливості впровадження

гібридних курсів навчання

Отже, що ж необхідно навчальному
закладу, щоб організувати систему
гібридного навчання й онлайн підтримки
навчального процесу. Знадобитися ко-
манда техпідтримки для розгортання й
робіт з обслуговування. Потрібні автори
курсів і асистенти для вирішення поточ-
них проблем функціонування програми
курсу. Потрібна мобільна команда запису

й виробництва відео контенту курсу. Бе-
зумовно потрібна потужна рекламна
підтримка функціонування й постійне про-
сування як онлайн, так і офлайн техноло-
гіями. Потрібні так само налагоджена си-
стема зворотного зв’язку й програми
зовнішніх заходів, що розширюють її
вплив [4]. Не перешкодять послуги або
консультації фахівця з кібербезпеки.

Практичний досвід сприяння по роз-
гортанню й підтримки систем дистанцій-
них SPOC для підприємств і організацій,
з якими Лабораторія ВТ ХТФ вела спільні
проекти, дозволив визначити, що
MOODLE менш вимоглива до ресурсів і
вирішенню технічних проблем ведення
процесу навчання, в Open edX більша ча-
стина курсу, обов’язково представляєть-
ся у формі коротких відеороликів, що опо-
відають, що висуває підвищені вимоги до
роботи команди курсу й посиленій роботі
із чіткої організації його хронології й струк-
тури.

Висновки

Методи досягнення освітніх цілей
усе більше зміщаються убік цифрових
мобільних технологій, але це лише допов-
нення до фундаментальної освіти, тому
що його основна мета не короткостроко-
ве “прокачування навичок”, а повноцінна
всебічна підготовка фахівця.

Технології сучасних систем автома-
тизованого керування освітнім процесом
відрізняються в інструментарії й методо-
логіях, але принциповими ці відмінності не
назвеш.

Гібридна схема викладання з пост-
ійним зворотним зв’язком, різноманітність
супутніх курсу ініціатив, зовнішні конкур-
си й проекти, що сприяють постійному
закріпленню отриманих знань і навичок,
у підсумку, дають найкращий результат в
освітньому процесі.

Для впровадження в курс цифрових
технологій супроводу навчального проце-
су можна вибудувати власну систему, а
можна використовувати готові ресурси,
багато з яких не вимагають оплати при
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створенні власного цифрового курсу.

Постійно діючий студентський «Хаб»
з інструментами й матеріалами курсу
дуже сприяє згуртовуванню студентсько-
го колективу при розв’язку завдань
гібридного курсу, але головна сила сти-
муляції проходження курсу, – постійна
всебічна робота команди курсу зі студен-
тами. Демонстрація застосування систе-
ми на лекціях, додаткові матеріали й зав-
дання до тем курсу, демонстрації вико-
нання, посилання на курси зовнішніх вен-
дорів і експертні ресурси, календарі з
повідомленнями, новинні стрічки й дед-
лайни, зовнішні конкурси й заходи, пост-
ійний зворотний зв’язок системою чатів,
створення потокових груп для розв’язку
практичних завдань усередині потоку,
обмін досвідом між ними, семінари й зап-
рошені лектори, постійні мітинги й обго-
ворення, – от короткий перелік напрямків
робіт у курсі, які роблять його продуктив-
ним і успішним. Кількість і мульти-
медійність матеріалу, а також можливість
комфортного дистанційного вивчення не-
достатньо для виживання онлайн курсу, –
просто подивитеся статистику проход-
ження самих іменитих систем MOOC.
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Резюме (Summary)

В работе изучалась экстракция полифенольных соединений из шкурок ви-
нограда сорта Одесский черный водно-спиртовой смесью. Проводились иссле-
дования на содержание в экстракте производного стильбена — ресвератрола, а
также на содержание в экстрактах антоцианов. Экстракция проводилась при 600

С в течение 40 мин. Установлена зависимость степени извлечения из вторично-
го сырья ресвератрола и антоцианов от концентрации этанола, температуры
экстракции, рН среды, способа обработки сырья. Были определены оптималь-
ные технологические параметры экстракции.

Ключевые слова: экстракция, кожура винограда, ресвератрол, антоцианы.

В роботі вивчалась екстракція полі фенольних сполук з шкірок винограду
сорту Одеський чорний водно-спиртовою сумішю. Проводились дослідження на
вміст в екстракті похідного стильбену- ресвератролу, а також на вміст в екстрак-
тах антоціанів. Екстракція проводилась при 60ЪС протягом 40 хвилин. Встанов-
лено, що з підвищенням концентрації етанолу в екстрагенті, з підвищенням тем-
ператури, при замороженні сировини і при обробці ультразвуком кількість про-
дуктів в екстракті збільшується. При цьому інтенсивніше збільшується вихід з
сировини ресвератролу, чим антоціанів. Зменшення рН екстрагенту також веде
до збільшення виходу продуктів, але в цьому випадку більш активно виходять з
сировини антоціани. Були визначені оптимальні технологічні параметри екстракції.

Ключові слова: екстракція, кожура винограда, ресвератрол, антоціани.

In this work, extraction of polyphenolic compounds from the skins of grapes
varieties Odessa black water-alcohol mixture was studied. The content of stilbene
derivative — resveratrol — as well as of anthocyanins in the extract was examined.
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Extraction was carried out at 60° C for 40 minutes. It was established that the number
of products in the extract increases with an increase in the concentration of ethanol in
the extractant, with an increase in temperature, during the freezing of raw materials
and during sonication. The production of resveratrol from raw materials
increases more intensively than anthocyanin production. Reducing the pH of the
extractant also leads to an increase in the yield of products, but in this case,
anthocyanins more actively leave the raw material. The optimal technological
parameters of extraction were determined.

Keywords: extraction, grape skin, resveratrol, anthocyanins

Введение

Все больший интерес в Украине и
вообще в Европе приобретает лекар-
ственная и парфюмерно-косметичес-
кая продукция, пищевые красители ра-
стительного происхождения. Это связа-
но как с жесткой регламентацией ис-
пользования синтетических соедине-
ний, так и со стремлением производи-
телей придать продукции статус нату-
ральных.

Жмыхи винограда, получаемые
при производстве вина и виноградно-
го сока, являются прекрасным источни-
ком получения биологически активных
соединений, и по сути являются отхо-
дами производства. Они используются
как добавка к корму для домашнего
скота, но их также можно использовать
для получения экстрактов с последую-
щим применением в качестве лекар-
ственных препаратов, пищевых биоло-
гически активных добавок, пищевых
красителей, косметических средств [1].

Юг Одесской области издавна яв-
ляется виноградарским регионом, про-
блема эффективной утилизации отхо-
дов виноделия и производства соков
весьма актуальна.

Экстракт кожуры винограда Vitis
Vinifera содержит значительные количе-
ства биологически активных соедине-
ний: органические кислоты — хлороге-
новая, кофеиновая, лимонная, яблочная;
витамины — С, Е, группы В, каротины,
а также обладающие Р–витаминной ак-
тивностью биофлавоноиды рутин и
кверцетин; полифенольные соединения.

Виноград содержит несколько
классов полифенолов: антоцианы, фла-
вонолы, катехины и их олигомеры, фе-
нолокислоты, лейкоцианидины. Наи-
больший интерес, с фармакологичес-
кой точки зрения представляет произ-
водное транс-стильбена — ресверат-
рол, а также его гликозидные формы.
В значительной степени ресвератрол
содержится в кожуре темных сортов
винограда, гораздо в меньшей степе-
ни в светлых сортах [2].

Ресвератрол (рис. 1) использует-
ся в фармации как индивидуальное
соединение. Он обладает высокими
противовоокислительными свойствами.
По антиоксидантной активности он
превосходит токоферолы, аскорбино-
вую кислоту, каротины. Также он оказы-
вает ангиопротекторное, гепатопротек-
торное, нейропротекторное, кардиоп-
ротекторное, противовоспалительное
действие, обладает противомикробной
и противовирусной активностью, сни-
жает уровень сахара в крови [3].

Кроме ресвератрола значитель-
ный интерес представляют антоцианы.

Основными антоцианами виногра-
да являются моногликозиды мальвиди-
на (рис. 1), которого в шкурках виног-
рада свыше 50 %, пеонидина, дельфи-
нидина, петунидина, в меньшем коли-
честве — цианидина и ацилированные
моногликозиды пеонидина и мальвиди-
на.

У большинства темных сортов ви-
нограда антоцианы содержатся в кожу-
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ре. Антоцианы обладают антиоксидан-
тной, бактерицидной, противовирусной
активностью. Обладают высокой капил-
ляропротекторной активностью [4]. В
ряде работ описываются противоопу-
холевые [5] и кардиопротекторные [6]
свойства антоцианов.

Важнейшим свойством полифено-

лов является синергизм с витаминами,
проявляющими антиоксидантную ак-
тивность [7].

Цель работы

Изучить возможность экстракции
полифенольных соединений из жмыхов
винограда сорта Одесский черный, а
также определить оптимальные усло-
вия экстракции.

Материалы и методы

В работе исследовались жмыхи
винограда сорта Одесский черный, ос-
тавшиеся после получения виномате-
риала. Жмыхи специально не высуши-
вались до потери влаги, а только слег-
ка подсушивались для удобства рабо-
ты.

В качестве экстрагента использо-
валась водноспиртовая смесь, подкис-
ленная соляной кислотой. Учитывая,
что расход сырья абсолютно не лими-
тировал выход продукта, расход ра-
створителя, температуру и время экст-
ракции пытались минимизировать. Для
экстракции брали 20 г сырья, к которо-
му добавляли 30 мл растворителя. Эк-

стракция проводилась при температу-
ре 600 С, на водяной бане в течение 40
мин., без перемешивания, методом
мацерации.

Оптическую плотность растворов
(А) измеряли на спектрофотометре
СФ-46. Полученные экстракты разбав-
лялись спиртом в 5 раз. Измерения

проводились при длинах
волн 307 нм — л

max
 для рес-

вератрола, и 516 нм — л
max

для антоцианов (мальвиди-
на) в этанольном раство-
ре[8].

Изучалось влияние на
результаты экстракции кон-
центрации этанола, рН ра-
створа, температуры, одно-
кратного замораживания —
размораживания сырья.
Кроме этого изучалось вли-

яние ультразвуковой обработки, кото-
рая проводилась с помощью лабора-
торного ультразвукового диспергатора
УЗДН-А на частоте 22 кГц, с выходной
мощностью 95 Вт.

Результаты и их обсуждение

После получения экстракта был
проведен качественный анализ на рес-
вератрол. Антоцианы сорбировали и
осадили тальком. После этого были
получены положительные результаты
реакций с 1 % раствором ванилина в
концентрированной серной кислоте; с
8 % раствором гидроксида натрия и
раствором диазотированной сульфани-
ловой кислоты; с анисовым альдегидом
в присутствии концентрированной сер-
ной кислоты.

Кроме этого наблюдается интен-
сивное светопоглощение при 307 нм
(л

max
 для ресвератрола). Некоторый

вклад в оптическую плотность раство-
ра вносят катехины и флавонолы, кото-
рые хоть и незначительно, но все же
поглощают при этой длине волны.

Исследование влияния концентра-
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ции этанола в ра-
створе экстрагента
представлены в таб-
лице 1. В качестве
о т н о с и т е л ь н о й
меры интенсивнос-
ти экстракции про-
дуктов используется
величина оптичес-
кой плотности ра-
створов (А). Значе-
ния рН растворов
здесь и ниже 5,1 —
5,3.

Как видно из
таблицы повышение
концентрации спир-
та приводит к уси-
лению экстракции.
Как правило, чтобы
увеличить выход
при использовании
невысоких концент-
раций экстрагента,
увеличивают время
экстракции.

Предваритель-
ное замораживания сырья, рекомендо-
ванное авторами [1] должно увеличить
выход продукта за счет разрушения
клеточной стенки.

Результаты представлены в табли-
це 2. Жмыхи охлаждали при -180 С.

Из таблицы видно, что заморажи-
вание увеличивает выход продуктов,
причем практически в одинаковой сте-
пени как для ресвератрола. так и для
антоцианов.

Ультразвуковую обработку сырья с
растворителем проводили на частоте
22 кГц при выходной мощности 95 Вт в
течение 2 минут. Результаты обработ-
ки приведены в таблице 3.

Результаты показывают, что ульт-
развуковая обработка также увеличива-
ет выход продуктов, хотя и несколько
меньше чем при заморозке. Этот ре-

(������ 1 
��&)*)1!*-, !+-)B�*�!� +"!-�!*-) (�) !- �!����-(��)) I-��!"� & 

I�*-(�#��-� +() (� = 5,3 
�!����-(��)$ 

*+)(-� ( %) 50 60 70 
$ (307��) 0,655 ± 0,007 0,855 ± 0,011 0,990 ± 0,019 
$ (516��) 0,338 ± 0,016 0,429 ± 0,009 0,482 ± 0,032 

 
(������ 2 

��&)*)1!*-, !+-)B�*�!� +"!-�!*-) !- .�1!(�4)&��)$ *M(,$ 
�!����-(��)$ *+)(-� ( %) 60 70 

$ (307��) 1,435 ± 0,008 1,669 ± 0,013 
$ (516��) 0,601 ± 0,034 0,804 ± 0,021 

 
(������ 3 

��&)*)1!*-, !+-)B�*�!� +"!-�!*-) !- %",-(�.&%�!&!� !5(�5!-�) 
�!����-(��)$ *+)(-� ( %) 60 70 

$ (307��) 1,275 ± 0,025 1,461 ± 0,028 
$ (516��) 0,534 ± 0,019 0,709 ± 0,011 

 
(������ 4 

��&)*)1!*-, !+-)B�*�!� +"!-�!*-) !- -�1+�(�-%(M I�*-(���)) 
��1+�(�-%(� 50 60 70 90 

$ (307��) 0,817 ± 0,016 0,855 ± 0,023 0,891 ± 0,009 0,799 ± 0,018 
$ (516��) 0,404 ± 0,005 0,429 ± 0,031 0,457 ± 0,025 0,391 ± 0,020 

 
(������ 5 

��&)*)1!*-, !+-)B�*�!� +"!-�!*-) !- �!����-(��)) I-��!"� & I�*-(�#��-� 
+() (� = 3,65 

�!����-(��)$ *+)(-� ( %) 50 60 70 
$ (307��) 1,021 ± 0.011 1,449 ± 0,015 1,720 ± 0,042 
$ (516��) 0,820 ± 0,026 0,941 ± 0,009 1,059 ± 0,019 

 

 

зультат можно повысить, увеличив
мощность или время обработки, но
учитывая, что при максимальной вы-
ходной мощности прибора 130 Вт он
потребляет не более 300 Вт, можно
сказать ультразвуковая обработка
энергетически гораздо экономичнее,
чем заморозка. Коэффициент увеличе-
ния выхода продуктов практически со-
впадает с таковым при заморозке.

Влияние температуры экстракции
на выход продуктов представлено в
таблице 4. Экстракция проводилась 60
% этанолом

Повышение температуры до 70
градусов приводит к некоторому увели-
чению выхода продуктов, причем при-
близительно одинаково для ресверат-
рола и антоцианов. Дальнейшее увели-
чение, наоборот снижает выход.

В работе изучалось влияние рН на
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ход экстракции. Извлечение продуктов
проводилось при различных концентра-
циях этанола, температуре 600 С, зна-
чении рН — 3,65 в течение 40 минут.
Результаты представлены в таблице 5.

Из таблицы видно, что снижение
рН экстрагента существенно увеличи-
вает выход продуктов. При этом в дан-
ном случае, в отличии от аналогичного
эксперимента с рН = 5,3, наблюдается
более интенсивное увеличение выхода
антоцианов, чем ресвератрола. При-
чем, с понижением концентрации эта-
нола эта тенденция усиливается. Это
можно объяснить тем, что при низких
значениях рН антоцианы находятся во
флавилиевой форме, которая легче
растворима в водно-спиртовых раство-
рах.

На основании изложенного можно
предложить оптимальные условия по-
лучения экстракта из жмыхов виногра-
да. Учитывая доступность сырья, с уче-
том минимизации расхода реактивов и
энергии, а также сокращения времени
экстракции, было предложено прово-
дить экстракцию 60 % раствором эта-
нола при 600 С. Сырье предварительно
необходимо либо заморозить, либо
обработать ультразвуком, причем уль-
тразвук энергетически выгоднее. Экст-
ракцию можно проводить при значении
рН около 5, но для обогащения экст-
ракта антоцианами рН нужно значи-
тельно понижать.

Выводы

В ходе работы были получены по-
ложительные результаты по экстракции
полифенольных соединений из кожуры
винограда Одесский черный. Предва-
рительная заморозка сырья или обра-
ботка ультразвуком существенно уве-
личивают выход продуктов. Снижение
значения рН экстрагента увеличивает
выход продуктов, в первую очередь
антоцианов.
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CIRCADIAN RHYTHMS AND THEIR IMBALANCE AS ONE OF THE

MECHANISMS OF HEALTH DISRUPTION IN MODERN PEOPLE

(REVIEW)

A.I. Gozhenko, Yu.M. Hryshko

Ukrainian Medical Stomatological Academy, Poltava

Резюме (Summary)

У статті розглядаються питання функціонування циркадних ритмів і їх зна-
чення в регуляції фізіологічних процесів. Обговорено роль фізіологічних біоритмів
і гормону мелатоніну як універсального біорегулятора, адаптогена і стабілізато-
ра функцій ЦНС. Одними з найбільш важливих процесів в організмі є метаболічні
циркадні ритми. Аналізуються також молекулярно-генетичні аспекти біологічного
годинника і питання його взаємозв’язку з метаболізмом ліпідів. Узагальнено су-
часні уявлення про біологічні ритми вуглеводного обміну і його ролі в етіології і
патогенезі цукрового діабету. Обговорюється вплив циркадних ритмів на показ-
ники ПОЛ.

У статті приділяється увага питанням десинхроноза, його причинам та на-
слідкам. Дисбаланс добових ритмів, викликаний зовнішніми або внутрішніми
факторами, може призвести до зриву регуляторних систем організму, який по-
лягає в розвитку метаболічних порушень, що в свою чергу може стати причиною
порушень здоров’я сучасної людини.

Ключові слова: циркадні ритми, десинхроноз, мелатонін, метаболізм.

В статье рассматриваются вопросы функционирования циркадных ритмов
и их значение в регуляции физиологических процессов. Обсуждена роль физи-
ологических биоритмов и гормона мелатонина как универсального биорегулято-
ра, адаптогена и стабилизатора функций ЦНС. Одними из наиболее важных про-
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цессов в организме являются метаболические циркадные ритмы. Анализируют-
ся также молекулярно-генетические аспекты биологических часов и вопросы их
взаимосвязи с метаболизмом липидов. Обобщены современные представления
о биологических ритмах углеводного обмена и его роли в этиологии и патогене-
зе сахарного диабета. Обсуждается влияние циркадных ритмов на показатели
ПОЛ.

В статье уделяется внимание вопросам десинхроноза, его причинам и след-
ствиям. Дисбаланс суточных ритмов, вызванный внешними или внутренними
факторами, может привести к срыву регуляторных систем организма, который
заключается в развитии метаболических нарушений, что в свою очередь может
стать причиной нарушений здоровья современного человека.

Ключевые слова: циркадные ритмы, десинхроноз, мелатонин, метаболизм.

The paper examines the issues of circadian rhythms functioning and their
significance in the regulation of physiological processes. The author discusses the
role of physiological biorhythms and melatonin as a universal bioregulator, adaptogen,
and stabilizer of the CNS functions. Metabolic circadian rhythms are among the most
important processes in the body. The paper analyzes the molecular and genetic aspects
of the biological clock and its interrelation with lipid metabolism. The modern views on
the biological rhythms of carbohydrate metabolism and its role in the etiology and
pathogenesis of diabetes mellitus have been summarized. The influence of circadian
rhythms on the LPO parameters has been discussed.

The paper focuses on the issues of desynchronosis, its causes and
consequences. The imbalance of circadian rhythms, caused either by external or
internal factors, may lead to the disruption of the body’s regulatory systems, which
consists in the development of metabolic disorders. This, in its turn, may cause
disorders of the modern person’s health.

Key words: circadian rhythms, desynchronosis, melatonin, metabolism.

Вступ

Найважливішими проблемами су-
часної медицини продовжують залиша-
тися профілактика і лікування захворю-
вань людини. Безсумнівно, що перспек-
тиви прогресу в медичних технологіях
залежать не тільки від досягнень фун-
даментальних наук, а й особливо від
розуміння сутності життя людини в його
двох основних станах — здоров’я і хво-
роби. У зв’язку з цим останнім часом
магістральним напрямком медицини
стає здоров’я, його підтримка, особли-
во шляхом його управління [ 1].

Проблеми фізіології і патофізіо-
логії циркадних ритмів, аналізу їх ролі в
патогенезі різних захворювань, як і пи-
тання хронобіології і хрономедицини в

цілому, є сьогодні одними з найбільш
актуальних з точки зору клінічної прак-
тики. Інтенсивне вивчення механізмів
циклічності процесів життєдіяльності
організму на молекулярному, клітинно-
му і системному рівнях дозволило на-
близитися до розуміння можливостей їх
спрямованої регуляції при самих різних
формах патології та, перш за все, зах-
ворюваннях ЦНС.

Порушення циклу сон-неспання,
пов’язані з цим зрушення в секреції
гормонів і нейромедіаторів сьогодні
розглядають як важливий фактор стар-
іння мозку, розвитку стресіндукованих
реакцій і, нарешті, як суттєвий компо-
нент патогенезу різних неврологічних і
психічних захворювань і, зокрема, не-
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врозів, цереброваскулярної патології,
депресивних розладів та ін. [2].

Уявлення про ритмічність в живій
природі є ключовим. Ритми присутні в
організмі з моменту його зародження
до смерті, набуваючи при цьому особ-
ливих рис. Під біологічними ритмами
розуміють фізіологічні процеси, що по-
вторюються через рівні проміжки часу,
що відрізняються інтенсивністю і склад-
ністю втягнених структур (періодично
повторювані зміни характеру і інтенсив-
ності біологічних процесів та явищ, вла-
стиві живій матерії на всіх рівнях її
організації — від молекулярних і суб-
клітинних). Залежно від походження
індукуючого агента біологічні ритми
поділяються на екзогенні, викликані
періодичним впливом ззовні, і ендо-
генні, автономні, обумовлені активними
процесами в самому організмі [3].

Встановлено, що цілодобові зміни
запрограмовані генетично і забезпечу-
ють особливості протікання всіх біохім-
ічних, молекулярних і фізіологічних про-
цесів в організмі гомойотермних тва-
рин, до числа яких належить і людина.
До теперішнього часу виявлено понад
300 функцій, які мають добову синх-
ронність. Серед величезного числа по-
казників, які схильні до циклічності про-
тягом 24 год, можна виділити наступні:
масу тіла, кількість еритроцитів і лейко-
цитів в крові, рівень гормонів в плазмі,
артеріальний тиск, фізичну витри-
валість, температуру тіла, больовий
поріг чутливості та ін. [4].

Біоритмологія ввела принципово
нове в клінічному плані поняття «десин-
хроноз», яке практично не застосовува-
лося в клінічній практиці, незважаючи
на закладене в ньому розуміння стану
живого організму і, звичайно, організ-
му людини. Тільки за допомогою цього
поняття можна пояснити зміни в
організмі, що викликаються десинхро-
нозом, які можна передбачити і попе-
редити. Під десинхронозом розуміють

неблагополуччя організму, патологічний
синдром, що супроводжує десинхроні-
зацію ритмів. Розрізняють зовнішній і
внутрішній десинхроноз, ступінь його
вираженості — початковий, помірний,
виражений. Причиною зовнішнього де-
синхроноза найчастіше є перебудова
звичного заданого часу, що веде до
конфліктів з циркадіанними ритмами, їх
перебудова (наприклад, при трансме-
ридіанних перельотах, змінній і нічній
роботі і т. д.). Десинхроноз може також
виникати як порушення адаптації при
різній патології, старості. За механіз-
мом розвитку десинхроноз є стресом
[3].

Циркадіанний ритм закріплений
генетично і підлаштований під зміну дня
і ночі. Його порушення клінічно прояв-
ляється втомою, нездужанням, пору-
шенням сну, нерідко загостренням зах-
ворювання або навіть його виникнен-
ням. Для наочності практичним прикла-
дом виникнення десинхроноза може
служити стан, що викликається пере-
льотом на далекі дистанції зі зміною
часових поясів, так званий Джет Лаг
(від англ. Jet Lag). Люди, за родом своєї
діяльності змушені здійснювати транс-
меридіанне переміщення (бізнесмени,
туристи, військові, спортсмени, льотчи-
ки, залізничники) добре знайомі з цими
розладами, ступінь вираженості яких
нерідко є серйозною перешкодою для
успішного здійснення їх професійних
обов’язків [5].

Для забезпечення циркадіанної
ритміки організму — найдавнішої адап-
таційної системи — в організмі людини
існує система, що складається з
сітківки ока (світло, темрява), супрахі-
азматичного ядра (СХЯ), гіпоталамуса,
епіфіза. Ця система по суті і визначає
цілодобовий і відповідно сезонні ритми
організму. Саме вони є визначальними
у функціонуванні організму і виникнен-
ня десинхроноза [3].
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Роль мелатоніну в регуляції

циркадних ритмів організму

Основним синхронізатором біоло-
гічного годинника організму є світло,
що досягає СХЯ від фоторецепторів
сітківки через спеціалізовану систему
провідних шляхів [2,6]. Подальша реа-
лізація регуляторних хронобіологічних
процесів здійснюється через залучен-
ня в цей процес іншого ядра гіпотала-
муса — паравентрикулярного (ПВЯ), від
якого провідні шляхи йдуть до епіфізу,
де здійснюється синтез і продукція
«гормону сну» — мелатоніну — голов-
ного чинника гуморальної регуляції цик-
лу сон-неспання і одного з ключових
чинників, що визначають адаптаційні
можливості ЦНС і всього організму [2].
За даними В. Я. Бродського і співавт.
[3,7], мелатонін — маркер прямих
міжклітинних взаємодій. Синхронізація
ритму — важливий процес функціону-
вання органів ссавців, показник прямих
міжклітинних взаємодій [3].

Роль і функції мелатоніну в
організмі дійсно унікальні і в найзагаль-
нішому вигляді включають [ 2,8]:

а) регуляцію циркадіанних і сезон-
них ритмів; б) регуляцію психоемоцій-
ної і когнітивної сфери; в) антиоксидан-
тну, нейро- і геропротекторну дію; г)
імуномодулюючу дію; д) вегетостабілі-
зуючу дію; е) онкопротекторну дію; ж)
універсальну стреспротекторну дію.
Свої ефекти мелатонін реалізує двома
шляхами: 1) через систему специфічних
мелатонінових рецепторів (МТ1, МТ2,
МТ3), різних по функції (збуджуючі і
гальмівні) і локалізації (мембранні та
ядерні) і широко представлених в ЦНС
і периферичних органах; 2) шляхом
взаємодії (за рахунок свого вільного
проникнення через всі тканинні і гісто-
гематичні бар’єри) з іншими ядерними
рецепторами і субклітинними структу-
рами [2, 9].

Мелатонін бере участь у створенні
та коригуванні циркадного ритму,

здійснюючи його синхронізацію з цик-
лом «світло-темрява». Це досягається
за рахунок його впливу на СХЯ, а та-
кож шляхом зміни секреції інших гор-
монів і біологічно активних речовин.
Мелатонін вважається контролером
роботи багатьох залоз внутрішньої сек-
реції. Під його регуляцією знаходяться
такі процеси організму, як «сон-неспан-
ня», локомоторна активність, темпера-
тура тіла і деякі інші. Встановлено, що
синтез гормону епіфізу має добові
особливості і починається за кілька го-
дин до сну. При цьому найвищий рівень
його в крові відзначається до середи-
ни ночі, а до моменту пробудження
його кількість поступово зменшується
[4]. Будучи природним хронобіотіком,
який синхронізує циркадіанні біоритми,
мелатонін забезпечує нормалізацію
різних сторін діяльності ЦНС, виведених
з рівноважного стану, тобто десинхро-
нізованих. У клінічній практиці це відоб-
ражається в наявності гіпногенного
ефекту мелатоніну, який є основою для
провідного клінічного показання до
його застосування — інсомнія різної
природи [2]. Порушення клітинної взає-
модії призводить до включення ме-
ханізмів клітинної загибелі. Мелатонін
визначає ритмічну діяльність, тобто, по
суті є універсальним адаптогеном, який
«підлаштовує» функції (внутрішній го-
динник) організму до постійно мінливих
умов зовнішнього і внутрішнього сере-
довища. Ця обставина є ключовим у
питанні виживання організму, ефектив-
ності його функціонування незалежно
від рівня його організації. Крім того, ан-
тиоксидантні властивості мелатоніну
визначають його протективні здатності
при вільнорадикальних ураженнях ДНК,
ліпідів, білків. Мелатонін може вплива-
ти на вільнорадикальні процеси в будь-
якій клітині організму. Не менш значи-
мими видаються й імуномодулюючі вла-
стивості мелатоніну, обумовлені регуля-
цією як продукції самих імунокомпетен-
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тних клітин, так і секреції ними ци-
токінів. Доведено, що мелатонін є ме-
сенджером не тільки основного ендо-
генного ритму, але і його коректором
щодо навколишнього середовища. У
зв’язку з цим, будь-яка зміна продукції
мелатоніну, що виходить за рамки при-
родних фізіологічних коливань, може
призвести до неузгодженості біологіч-
них ритмів як організму між собою
(внутрішній десинхроноз), так і з рит-
мами навколишнього середовища
(зовнішній десинхроноз). Зокрема, по-
рушення продукції мелатоніну є причи-
ною синдрому раптової смерті, ідіопа-
тичної кишкової коліки новонародже-
них, сезонних афективних розладів [3].

Як було сказано, будь-яке захво-
рювання супроводжується десинхроно-
зом і чим воно важче протікає, тим яс-
кравіше він виражений. Це було пока-
зано на прикладі хворих на ішемічну
хворобу серця (ІХС), гіпертонічну хво-
робу (ГХ), виразкову хворобу та з інши-
ми захворюваннями. Маркером ступе-
ня десинхроноза служать кількість і
ритм продукції мелатоніну протягом
доби. Встановлено, що чим важче про-
тікає захворювання, або чим частіше
настає загострення, тим менше стає
продукція мелатоніну, тим більше зглад-
жується різниця між нічною і денною
його продукцією, яка зменшується і у
важких випадках практично стає одна-
ковою. У період ремісії крива продукції
мелатоніну повертається до тієї, яка
була до загострення. Проте вона не
буде відповідати нормальній, що
підтверджує точку зору про те, що хво-
рий з хронічним захворюванням в
більшій чи меншій мірі залишається в
стані нестійкої рівноваги. Важливими
виявилися дослідження, які показали
прогресивне зниження продукції ме-
латоніну епіфізом зі збільшенням віку,
що призводить до значного зменшен-
ня різниці між нічним і денним рівнем
гормону. Особливий інтерес представ-

ляють сезонні загострення захворювань
внутрішніх органів. У період біологічної
весни і осені параметри циркадіанних
ритмів організму знаходяться в процесі
підйому або зниження їх амплітуди, тоб-
то в протифазі. Цей момент, з нашої
точки зору, є одним з вирішальних у
патогенезі сезонних загострень захво-
рювання, так як призводить до стану,
який можна назвати сезонним фізіоло-
гічним десинхронозом [3].

Наявність циркадіанної ритміки
артеріального і венозного тиску у лю-
дей свідчить про участь мелатоніну в
регуляції функцій серцево-судинної си-
стеми. На користь цього також свідчить
присутність рецепторів до мелатоніну в
міжм’язовому шарі і ендотелії судин. У
більшості досліджень на тваринах в
умовах підвищеного тонусу артеріаль-
них судин in vitro і in vivo продемонст-
ровано, що як фізіологічні, так і фарма-
кологічні дози мелатоніну дають суди-
норозширювальний ефект, однак вплив
мелатоніну на судинний тонус неодноз-
начний і залежить не тільки від стану
судин. Механізми, за допомогою яких
мелатонін впливає на судинний тонус,
включають в себе зв’язування мелато-
ніну з власними рецепторами гладком-
’язових клітин і ендотелію судин, впли-
ваючи на адренергічні і пептидергічні
закінчення периваскулярних нервів і на
вторинні месенджери в ланцюзі адре-
нергічної стимуляції м’язового скоро-
чення, а також пригнічення секреції се-
ротоніну структурами центральної не-
рвової системи, вазопресину, гіпотала-
мусу і норадреналіну наднирниками.
Роль мелатоніну в канцерогенезі стар-
іння, порушеннях сну і при ряді захво-
рювань надзвичайно важлива. Не менш
важлива роль в організації праці і відпо-
чинку.Таким чином, в багатьох сферах
життя людини, будь-то праця, відпочи-
нок, хвороби, вік, лікування і т. ін., — в
усьому ключову роль відіграє ритмічна
організація людини; вона є фундамен-
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тальною основою [3]. Аналіз результатів
недавніх досліджень дозволив зробити
висновок, що існує тісний взаємозв’я-
зок між системою синхронізації і про-
цесами регулювання обміну речовин і
енергії [4, 10]. Це пов’язано в першу
чергу з тим, що робота циркадних
ритмів допомагає ссавцям регулювати
такі фізіологічні етапи, як прийом їжі під
час неспання, а також голодування і
відновлення сил в момент сну. Одними
з найбільш важливих процесів в
організмі є метаболічні циркадні ритми.
Встановлено, що існує пряма за-
лежність між синхронозом і процесами
регуляції синтезу, всмоктування і сек-
реції ліпідів [4, 11, 12]. При цьому зв’я-
зок відзначається на декількох рівнях:
біохімічному, молекулярному і генетич-
ному. Крім мелатоніну існують і інші
гормони, які демонструють циркадні ко-
ливання і впливають на метаболізм
ліпідів (наприклад, адипонектин, корти-
костерон, лептин і грелін) [4].

Молекулярно-генетичні

аспекти циркадних ритмів

Нобелівська премія в галузі фізіо-
логії і медицини в 2017 р. присуджена
за відкриття генів, що визначають ро-
боту біологічного годинника — внутрі-
шньоклітинного механізму, який управ-
ляє циклічними коливаннями інтенсив-
ності різних біологічних процесів, пов’я-
заних зі зміною дня і ночі. Добові або
цілодобові (циркадні) ритми присутні у
всіх живих організмах від ціанобактерій
до вищих тварин [13]. Кожна клітина на
молекулярному рівні має спеціальні
білки і транскрипційні ланцюги, які в
певний час необхідно «вмикати» або
«вимикати» для забезпечення їх належ-
ного функціонування. Молекулярні цир-
кадні годинники можуть контролювати
метаболічні процеси, ритмічно активу-
ючи або пригнічуючи гени, залучені в
обмін речовин [4, 14]. Тисячі годинних
генів володіють циркадним характером
експресії тривалістю приблизно 24 год.,

але насправді тільки близько третини з
них виявляють циклічність в конкретних
тканинах [4,15]. Безліч білків-осциля-
торів, які перебувають під контролем
циркадних ритмів, помітно різняться в
тканинах. Однак це вказує на те, що
програма транскрипції є тканиноспеци-
фічною і визначається експресією пев-
них генів [4, 14]. Найбільші циклічні ко-
ливання експресії відзначаються в та-
ких білках годинних генів (clock-genes
proteins) як period (годинні білки Per1,
Per2, Per3), cryptochrome (фоторецер-
торні білки Cry1, Cry2), CLOCK
(Circadian Locomotor Output Cycles
Kaput і його функціональний дублер
білок NPAS2), BMAL1 (Вrain and Muscle
Arnt-like protein 1, або Arnt1), TIMELESS,
PGC-1б (ко-активатор PPARг), які взає-
мопов’язані петлями позитивних і нега-
тивних зворотних зв’язків [4]. Clock-
білки здатні виконувати такі функції: ре-
гулювання обміну речовин і енергії і
формування метаболічних циркадних
ритмів; формування добових ритмів
рухової активності, сну і неспання;
взаємодія з іншими осциляторами цир-
кадіанного ритму і деякі інші [4]. Білки-
активатори BMAL1 і CLOCK зв’язують-
ся з регуляторною ділянкою ДНК (E-
box), при цьому “включаються в робо-
ту” годинні гени Per в Cry
(Cryptochrome). Це відбувається рано
вранці. Через 2 години після активації
годинних генів в клітині спостерігаєть-
ся пік концентрації відповідних мРНК, а
до полудня напрацьовується макси-
мальна кількість білків PER і CRY. Ці
білкові молекули спочатку накопичують-
ся в клітинній цитоплазмі, а в нічний
період поступово повертаються в ядро
і пригнічують активність білків BMAL1 і
CLOCK, утворюючи з ними міцний ком-
плекс, що призводить до блокування
генів Per і Cry. Потім білки PER і CRY
поступово розпадаються, і молекули
BMAL1 і CLOCK вивільняються, щоб
почати новий добовий цикл у клітині.



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	��

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

Сумарна тривалість такого циклічного
процесу становить близько 24 годин.
Ця транскрипційно-трансляційна петля
сприяє підтримці чіткого прояву цирка-
діанної ритміки у ссавців [16, 17]. По-
казано, що світло безпосередньо впли-
ває на експресію деяких генів, які за-
безпечують циркадіанний ритм. Ці гени
регулюють функції клітин, контролюю-
чих експресію генів ключового клітин-
ного циклу і генів апоптозу. Мутації в
деяких годинних генах драматично по-
значаються на багатьох функціях орган-
ізму і призводять до розвитку патолог-
ічних процесів і скорочення тривалості
життя. Багато проблем зі сном обумов-
лені неможливістю правильно «налаш-
тувати» циркадіанний годинник відпов-
ідно до добового чергуванням дня і ночі
[18]. Встановлено також роль білково-
го комплексу CLOCK / BMAL1 в регу-
ляції довголіття клітин. Вчені виявили,
що ядерні рецептори REV-ERBб і REV-
ERBв в клітинах мишей мають значен-
ня для підтримки нормального сну і
циклів прийому їжі, а також метаболіз-
му поживних речовин. Дослідження L.
Solt і співавт. [4, 19] підтвердили, що
зв’язування рецепторів REV-ERBs з
лігандами призводить до зміни експ-
ресії генів, що регулюють обмін ліпідів
і глюкози, а його блокування стимулює
гіперглікемію. Відзначено зв’язок між
синхронозом і ліпогенезом, який вклю-
чається через рецептор REV-ERBб. Так,
REV-ERBб контролює сигнали SREBP і
гомеостаз жовчних кислот. Обидва ці
процеси мають важливе значення для
ліпідного обміну. Годинні гени також
побічно регулюють ліпогенез через
PPARs [4, 19]. Слід зазначити, що під
добовим контролем знаходяться також
всі члени сімейства рецепторів PPAR
[15], в тому числі і PPARб, який сприяє
транспортуванню, а також мітохондрі-
альному в-окисленню жирних кислот.
PPARб є членом сім’ї ядерних рецеп-
торів, який регулює транскрипцію генів,

залучених в обмін жирів і глюкози.
Ритмічність виробництва PPARб є при-
кладом взаємозв’язку між циркадними
і метаболічними процесами. У ссавців
вираженість PPARб досягає свого піку
на початку ночі. PPARг (рецептор, що
активізує проліферацію пероксисом г)
регулює процеси зберігання жирних
кислот і метаболізму глюкози. Активо-
вані за допомогою PPARг гени стиму-
люють поглинання ліпідів жировими
клітинами, а також кодують мітохондр-
іальні, пероксисомальні і деякі фермен-
ти метаболізму жирних кислот в печінці
[4].

Метаболізм ліпідів та добові ритми

Одними з найбільш важливих про-
цесів в організмі є метаболічні циркадні
ритми. Встановлена   пряма залежність
між синхронозом і процесами регуляції
синтезу, всмоктування і секреції ліпідів
[4, 12]. M. Sotak і співавт. [20] в дослі-
дженнях на гризунах встановили, що
годинні гени жирової тканини (Bmal1 і
Per2) регулюють гідроліз триацилгліце-
ролів в жировій тканині і забезпечують
ритмічне вивільнення вільних жирних
кислот і гліцерину з адипоцитів. При
цьому порушення їх роботи знижує за-
гальну ліполітичну активність і зменшує
відповідь на голодування. Таким чином,
мобілізація триацилгліцеролів в жировій
тканині і вивільнення вільних жирних
кислот в кров має вирішальне значен-
ня для виживання в період тривалої
фізичної активності. У людини встанов-
лені два окремих стрибка рівня триа-
цилгліцеролів в плазмі крові: перший —
через 8 годин після пробудження, дру-
гий — через 20 год. При цьому показа-
но, що експериментальний десинхро-
ноз не впливає на перший стрибок, але
призводить до втрати другого. На
підставі цього L. Morgan і співавт. [21]
висунули припущення, що перший пік в
основному залежить від ендогенного
циркадного регулювання, а другий,
ймовірно, від більш тонко налаштова-
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них циклів сну. З цього випливає, що
внутрішній циркадний годинник є го-
ловним регулятором коливань ліпідно-
го профілю плазми. Отже, зміни в гра-
фіку сну або прийому їжі не можуть
впливати на цю систему. Ряд дослід-
ників встановили, що молекулярний
годинник бере участь в контролі ліпо-
генезу. Так, F. W. Turek і співавт. [11]
довели, що у мишей з мутацією в го-
динному гені можливий розвиток гіпер-
триацилгліцеролемії. Як пізніше вста-
новлено J. E. Baggs і співавт. [22], це
пов’язано в першу чергу з впливом
ритмів на печінку і кишечник. Відомо,
що для багатьох функцій кишечника,
таких як синтез ДНК, оновлення епіте-
ліальних клітин, всмоктувальна мотори-
ка і ін., характерна циркадність. Дослі-
ди на тваринах показали, що у гризунів
всмоктування ліпідів ентероцитами
було вище вночі і нижче вдень . При
цьому ключову роль у контролі цих про-
цесів відіграє ген Clock. Clock-гени
здатні не тільки контролювати процес
всмоктування ліпідів, а й брати участь
в регуляції їх біосинтезу. Так, процес
синтезу холестеролу в печінці і кишеч-
нику має циркадні особливості (вище
вночі і нижче вдень), які досягаються за
рахунок експресії в-гідрокси-3-метилг-
лутарил-КоА-редуктази (ГМГ-КоА-ре-
дуктази) і CYP7A1. У ссавців добові
зміни спостерігалися також в коливанні
концентрації кількох ключових білків, що
беруть участь в регуляції метаболізму
триацилгліцеролів (ліпофільні фермен-
ти, ApoAIV і PPAR). При цьому в жировій
тканині й печінці відзначалися коливан-
ня в синтезі жирних кислот (FaS), аце-
тил-СоА- карбоксилази (АcС), SREBP1c
і FABP4 [23]. За даними J. Baggs і
співавт. [22], добові коливання таких
речовин як лептин, глюкоза, тригліце-
риди, вільні жирні кислоти і холестерин
ЛПНЩ в плазмі крові знаходяться під
контролем часових ритмів адипоцитів.
Циркадні ритми в жировій тканині

підтримують її стан і енергетичний го-
меостаз [4, 22].

Метаболізм глюкози та добові

ритми

Передбачається, що одним з мож-
ливих механізмів добових коливань по-
казників вуглеводного обміну у здоро-
вих і хворих людей може бути циркад-
іанна ритмічність змін периферичної
рецепції інсуліну. При ЦД як гетероген-
ному захворюванні порушуються прак-
тично всі види обміну речовин, виникає
десинхроноз, який пов’язаний не тільки
з порушенням або відсутністю секреції
ендогенного інсуліну, але і з індукуван-
ням штучного ритму вуглеводного об-
міну гіпоглікемічними препаратами [24].
Піки рівня глюкози мають ритмічний
характер і визначаються, з одного боку,
екзогенним надходженням глюкози з
їжею, всмоктуванням вуглеводів з
шлунково-кишкового тракту і складни-
ми метаболічними процесами глікоге-
нолізу і глюконеогенезу, а з іншого боку
— засвоєнням глюкози периферійними
тканинами (окиснення, синтез і т. д.)
[24]. Крім того відомо, що циклічна чут-
ливість до екзогенного інсуліну зале-
жить від ритму прийому їжі, стану киш-
кового всмоктування, біоритмів фер-
ментативної активності організму і ряду
інших чинників. У ряді експерименталь-
них робіт встановлено, що в крові здо-
рових людей рівень глюкози протягом
доби істотно не змінюється, а у хворих
на ЦД відзначені добові підйоми і пад-
іння концентрації глюкози в крові з ура-
хуванням хронобіологічного ритму і
прийому їжі. Також можна припустити,
що зміна рівня глюкози в крові у хво-
рих, що дотримуються суворої дієти,
залежить від толерантності до глюкози
і від стану процесів всмоктування і об-
міну глюкози [24]. Добовий і сезонний
вуглеводний баланс залежить від взає-
модії інсуліну і контрінсулярних гор-
монів, серед яких найбільше значення
мають глюкокортикоїди, катехоламіни,
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глюкагон, соматотропний гормон, тире-
оїдні гормони, кожен з яких має свої
добові ритми секреції з акрофазами, які
охоплюють практично всю добу. Дані
про достовірне підвищення рівня глю-
кози та інсуліну в денні години і їх зни-
ження в нічний час доби у здорових
людей, які отримують їжу три рази на
день, знайшли своє підтвердження і в
роботах дослідників, де відзначена тим-
часова узгодженість акрофаз секреції
інсуліну і С-пептиду, які на кілька годин
передують акрофазі добового ритму
вмісту рівня глюкози в крові і активності
ферментів травного тракту. Одним з
механізмів змін толерантності до глю-
кози протягом доби може бути добовий
ритм секреції кортизолу. Відомо, що
одноразове пероральне призначення
здоровим людям гідрокортизону в дозі
100 мг супроводжувалося швидким
зниженням секреції інсуліну без зміни
вмісту в крові глюкози, проте через 4-6
годин рівень інсуліну збільшувався і
зберігався підвищеним протягом 16 год
[24]. Добовими коливаннями толеран-
тності до глюкози обумовлений так зва-
ний феномен «ранкової зорі» (down
phenomenon), який полягає в підви-
щенні рівня глюкози в крові в ранні ран-
кові години. Механізм розвитку фено-
мена «ранкової зорі», властивого як
здоровим людям, так і хворим на ЦД,
прийнято вважати вплив ряду гормо-
нальних контрінсулярнихгормонів (со-
матотропного гормону, кортизолу та
ін.), акрофаза секреції яких припадає на
зазначений час доби. Для здорових
людей характерна індивідуальна добо-
ва чутливість тканин до інсуліну. Вста-
новлено, що потреба в інсуліні в роз-
рахунку на одиницю введеної глюкози
зростає в денний час доби і знижуєть-
ся у вечірні та нічні години [24]. Як було
відзначено, ЦД значно впливає на до-
бову динаміку показників вуглеводного
обміну. Так, у хворих на ЦД 2 типу, а
також у осіб з ожирінням можуть зни-
кати властиві здоровим людям добові

коливання толерантності до глюкози.
Встановлено взаємозв’язок фізичної
активності у хворих на ЦД 1 і 2 типу та
рівня глюкози в крові в залежності від
часу доби: в денний час цей показник
вище, ніж в ранкові години. З числен-
них і часто суперечливих досліджень,
присвячених хронобіологічним аспек-
там ЦД і хронозмінам регуляції глюко-
зи у хворих на ЦД, можна зробити вис-
новок, що для людей з ЦД характерні
два види змін. По-перше, збільшення
толерантності до глюкози з ранку до
вечора у хворих на ЦД пов’язано з
підвищенням чутливості тканин-міше-
ней до інсуліну. Даний факт знаходить-
ся в протиріччі зі станом вуглеводного
обміну в здоровому організмі, коли то-
лерантність до глюкози і чутливість до
інсуліну максимальна вранці, а не вве-
чері. По-друге, швидкий підйом рівня
глюкози в крові в кінці періоду сну, тоб-
то так званий феномен «ранкової зорі»,
можна спостерігати найбільш часто у
пацієнтів з інсулін-незалежним ЦД і
гіперглікемією, що має сприяти продов-
женню терміну утримання в прийомі їжі
перед сном [24].

ПОЛ та добові ритми

Відомо, що процес ПОЛ знахо-
диться під контролем ферментативних
та неферментативних систем клітини.
Вивчення циркадного ритму показників
системи перекисного окиснення ліпідів
(ПОЛ) — антиоксидантного захисту
(АОЗ) показало, що ферментативні і
неферментативні ланки АОЗ мають уз-
годжений ритм роботи, спрямований
протягом доби на підтримку стаціонар-
ного рівня [25]. Так, згідно даних дея-
ких авторів [25], максимальна концент-
рація фермента каталази спостеріга-
лась о 7 год., СОД — о 12 год. Протя-
гом доби концентрація ферментів по-
ступово знижувалась і найнижче зна-
чення каталази відмічалось о 17 год.,
СОД — 2 год. Максимальним заначен-
ням показників ПОЛ протягом доби
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відповідали мінімальні значення фер-
ментативної антиоксидантної системи
[25]. Розвиток окисного стресу може
бути пов’язаний зі зниженням рівня ме-
латоніну в організмі, який крім різнома-
ніття біологічних регуляторних ефектів
володіє і антиоксидантною активністю.
Крім прямої дії на вільні радикали ме-
латонін впливає на активацію фер-
ментів системи АОЗ, таких як СОД, ка-
талаза, глутатіонпероксидази, глутаті-
онредуктаза і глюкозо-6-фосфатдегід-
рогенази, а його дефіцит в організмі
сприяє розвитку окисного стресу [26].
Біологічне значення природних добових
коливань фізіологічних функцій полягає
в забезпеченні високої активності, вит-
ривалості і працездатності вдень   і,
відповідно, відпочинку і відновлення
вночі. Однак слід уважно звертати ува-
гу на порушення в циркадному годин-
нику, які призводять до дисбалансу
циркадних ритмів (ЦР), що є серйозною
проблемою, яка зачіпає основні функції
живих організмів [16, 27]. Напрямки
хронобіологічних досліджень дуже чис-
ленні і включають дослідження в області
порівняльної анатомії, фізіології, гене-
тики, молекулярної біології та біології
поведінки організмів. У здоровому стані
годинна організація організму людини
характеризується фазовою синхроніза-
цією в області довгохвильових ритмів;
з іншого боку, вона відрізняється впо-
рядкованою дією автономних ритмів в
середньо- і короткохвильовому діапа-
зоні спектра (частотна і фазова коор-
динація). Зовнішні та внутрішні пору-
шення синхронізації ЦР зі зміщенням
фаз і відхиленням від 24-годинного цик-
лу періодично спостерігаються при
різних захворюваннях, наприклад, деп-
ресіях, онкологічних захворюваннях,
кардіоваскулярній патології. Порушен-
ня частотної та фазової координації
автономних ритмів в середньохвильо-
вому діапазоні характеризується відхи-
леннями нормальної реакційної готов-
ності вегетативних функцій і розладами

регуляторної економії [16]. Крім того,
порушення ЦР в коротких тимчасових
масштабах призводить до порушення
добової активності, втоми, безсоння і
дезорієнтації. Такі захворювання як ма-
ніакально-депресивний психоз, а також
багато порушень сну, асоційовані з па-
тологічними розладами ЦР. Тривалі по-
рушення ЦР можуть призводити до по-
гіршення стану внутрішніх тканин і
органів, наприклад, серцево-судинних
захворювань (ССЗ). Необхідно вказати,
що неузгодженість біологічних ритмів і
порушення їх природного перебігу
може бути не тільки предикторами роз-
витку патології, але і наслідком вже
наявного захворювання. Це, в свою
чергу, стає ще більш несприятливим,
оскільки порушення ЦР може сприяти
виникненню цілого ряду ускладнень
первинної патології. Провідну роль в ко-
ординації циклічних процесів в
організмі відіграють циркадні коливан-
ня функціональної активності нервової
системи. Добові коливання ВНС тісно
пов’язані з циклом світло-темрява, не-
спання-сон. Тонус симпатичного відділу
ВНС переважає в період денної актив-
ності, парасимпатичної частини — під
час нічного сну. Крім того, разом з ВНС
за циркадні зміни у здорових людей
протягом доби відповідальні — фізич-
на активність, положення тіла в про-
сторі, барорефлекси [16].

Висновки

Зараз відомі базові механізми
циркадних ритмів, але безліч деталей
залишаються незрозумілими. Наприк-
лад, як в одному організмі одночасно
співіснують кілька «годинників», як ре-
алізується кілька процесів, що йдуть з
різним періодом? Вивчення циркадних
ритмів важливо і для розуміння функц-
іонування організму в екстремальних
умовах [13]. Той факт, що порушення
тимчасової координації функцій орган-
ізму є одними з перших свідчень роз-
витку патологічного процесу, робить
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дослідження змін біоритмів важливими
в оцінці передпатологічних станів, діаг-
ностиці передхвороби, в організації
профілактичних заходів, а також в про-
гнозі перебігу та результату захворю-
вань, розвитку їх ускладнень і адекват-
ного лікування вже наявної патології з
урахуванням хронотерапевтичних прин-
ципів [16 ].

Таким чином, вивчення циркадних
ритмів відкриває можливості для пошу-
ку нових шляхів обмеження і поперед-
ження негативних наслідків впливу абі-
отичних факторів на експресію генів,
біохімічні параметри, функціональний і
структурний стан органів і тканин, що
виконують специфічні функції. Це доз-
волить здійснити цілеспрямовану проф-
ілактику та лікування при виникненні
патологічних процесів [4].

Література

1. Гоженко А. И. Теория болезни. — Одес-
са: Феникс, 2017. — 142 с.

2. С. Г. Бурчинский Циркадные ритмы и
нарушения сна: возможности патогене-
тической фармакотерапии Семейная
медицина, №2 (58), 2015. С. 30-33.

3. С. И. Рапопорт Хрономедицина, цирка-
дианные ритмы. Кому это нужно? Кли-
ническая медицина, №8, 2012. С. 73-
75.

4. Соболевская И. С. Циркадные ритмы и
метаболизм липидов в животных клет-
ках. Часть І. Молекулярно-генетические
аспекты биологических часов / И. С.
Соболевская, О. Д. Мяделец, Е. С. Па-
шинская // Вес. Нац. акад. навук Бела-
русі. Сер. біял. навук. — 2017. — №2.
— С. 100-111.

5. Vosko A. M., Colwell Ch. S., Avidan A. Y.
Jet lag syndrome: circadian organization,
pathophysiology, and management
strategies. Nat. Sci. Sleep 2010; 2: 187—
198.

6. Klein D.C., Moore R.Y.,Reppert S.M.
Suprachiasmatic Nucleus: The Minds
Clock. — N.Y.: N.Y. Univ.Press, 1991. —
225 p.

7. Бродский В. Я., Рапопорт С. И., Дубо-
вая Т. К. и др. Влияние мелатонина,

введенного внутрибрюшинно крысам, и
ритм синтеза белка в превичных куль-
турах гепатоцитов. В кн.: Руководство
по хронобиологии и хрономедицине.
М.: Изд. МИА; 2012. 41—42.

8. Srinivasan V., Smits M., Spence M. et al.
Melatonin in mood disorders // World J.
Biol. Psychiat. — 2006. — V. 7. — P. 138–
152.

9. Pevet P. Melatonin and biological rhythms
// Therapie. — 1998. — V. 53. — P. 411–
420.

10. Froy, O. Long-lived бMUPA transgenic
mice exhibit pronounced circadian
rhythms / O. Froy, N. Chapnik, R. Miskin /
/ Am. J. Physiol. Endocrinol. Metab. —
2006. — Vol. 291. — P. E1017–E1024.

11. Obesity and metabolic syndrome in
circadian Clock mutant mice / F. W. Turek
[et al.] // Science. — 2005. — Vol. 308.
— P. 1043–1045.

12. Brain and muscle arnt-like protein-1
(BMAL1), a component of the molecular
clock, regulates adipogenesis / S. Shimba
[et al.] // Proc. Natl. Acad. Sci. USA. —
2005. — Vol. 102 (34). — Р. 12071–
12076.

13. Открытие молекулярных механизмов
работы циркадного ритма // Наука из
первых рук. — 31 декабря 2017. Т. 76,
№5/6. https: //scfh.ru/papers/otkrytie-
mekhanizmov-raboty-tsirkadnogo-ritma/

14. Panda, S. Coordinated transcription of key
pathways in the mouse by the circadian
clock / S. Panda // Cell. — 2002. — Vol.
109. — Р. 307–320.

15. Yan, J. Analysis of Gene Regulatory
Networks in the Mammalian Circadian
Rhythm / J. Yan // PLOS Computational
Biology. — 2005. — Vol. 4 (10). — Р.
e1000193

16. Снежицкий В. А. Циркадианные ритмы
в кардиологической практике / В. А.
Снежицкий, Н. Ф. Побиванцева //
Journal of Grodno State Medical.
University. — 2013. — №1. — P. 9-13.

17. Dunlap, J. C. Molecular bases for
circadian clocks / J. C. Dunlap // Cell. —
1999. Vol. 96. — P. 271-290.

18. А. О. Таранов, А. Н. Пучкова, К. А. Ле-
мешко, В. Б. Дорохов Генетические
исследования циркадных ритмов ра-
ботников, занятых операторской дея-



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	��

тельностью https: //cyberleninka.ru/
article/n/geneticheskie-issledovaniya-
tsirkadnyh-ritmov-rabotnikov-zanyatyh-
operatorskoy-deyatelnostyu.pdf

19. Solt, L. A. Regulation of circadian
behaviour and metabolism by synthetic
REV-ERB agonists / L. A. Solt, Y. Wang, S.
Banerjee // Nature. — 2002. — Vol. 485
(7396). — Р. 62–68.

20. Circadian regulation of electrolyte
absorption in the rat colon / M. Sotбk [et
al.] // Am. J. Physiol. Gastrointest. Liver
Physiol. — 2011. — Vol. 301. — P. G1066–
G1074.

21. Effects of the endogenous clock and sleep
time on melatonin, insulin, glucose and
lipid metabolism / L. Morgan [et al.] // J.
Endocrinol. — 1998. — Vol. 157. — Р.
443–451.

22. Network features of the mammalian
circadian clock / J. E. Baggs [et al.] //
PLOS. Biol. — 2009. — Vol. 7. — Р. e52.

23. High-fat diet disrupts behavioral and
molecular circadian rhythms in mice / A.
Kohsaka [et al.] // Cell Metab. — 2007.
— Vol. 6. — P. 414–421.

24. Бухтiярова І. П. Хронобiологiчнi аспек-
ти цукрового дiабету / І. П. Бухтiярова,
В. О. Уланова // Український журнал
клінічної та лабораторної медицини. —
2010. — Т. 5, №4. — С. 20-23.

25. Сейтмаганбетова С. А. Временная
организация перекисного окисления
липидов и антиоксидантной системы в
головном мозгу крыс / С. А. Сейтмаган-
бетова, Ш. А. Байдуллаева, Н. М. Мав-
людова // Вестник КРСУ. — 2004. — Т.
4, №3. — С. 99-102.

26. Колесникова Л. И. Оценка системы «пе-
рекисное окисление липидов — анти-
оксидантная защита» у женщин с нару-
шениями сна в перипаузальном пери-
оде / Л. И. Колесникова, И.М. Мадае-
ва, Н.В. Семёнова, Е.И. Солодова, Л.А.
Гребёнкина, М.А. Даренская // Вестник
РАМН. — 2014. — № 11-12. — С. 11-16.

27. Ohdo, S. Chronotherapeutic strategy:
Rhythm monitoring, manipulation and
disruption / S. Ohdo // Adv. Drug Deliv.
Rev. — 2010. — Vol. 62. — P. 859-75.

References

1. Gozhenko A. I. Disease theory. — Odessa:
Fenix, 2017. — 142 p.

2. S. G. Burchinsky Circadian rhytms and
sleep disturbances: possibilities of
pathoghenetic pharmacotherapy Family
medicine, №2 (58), 2015. P. 30-33.

3. S. I. Rapoport Chronomedicine, circadian
rhythms. Who needs it? Clinical Medicine,
№8, 2012. P. 73-75.

4. Sobolevskaya I. S. Circadian rhythm and
lipid metabolism in animal cells. Part I.
Molecular and genetic aspects of the
biological clock / I. S. Sobolevskaya, O. D.
Myadelets, E. S. Pashinskaya //
Proceedings of the National Academy of
Sciences of Belarus, biological series. —
2017. — №2. — P. 100-111.

5. Vosko A. M., Colwell Ch. S., Avidan A. Y.
Jet lag syndrome: circadian organization,
pathophysiology, and management
strategies. Nat. Sci. Sleep 2010; 2: 187—
198.

6. Klein D. C., Moore R.Y.,Reppert S. M.
Suprachiasmatic Nucleus: The Minds
Clock. — N.Y.: N.Y. Univ.Press, 1991. —
225 p.

7. Brodsky V. Ya., Rapoport S. I., Dubovaya
T. K., et al. The effect of melatonin
administered intraperitoneally to rats and
the rhythm of protein synthesis in
predominant cultures of hepatocytes. In
the book: Guide to chronobiology and
chronomedicine. M.: Pbl. MIA; 2012. 41–
42.

8. Srinivasan V., Smits M., Spence M. et al.
Melatonin in mood disorders // World J.
Biol. Psychiat. — 2006. — V. 7. — P. 138–
152.

9. Pevet P. Melatonin and biological rhythms
// Therapie. — 1998. — V. 53. — P. 411–
420.

10. Froy, O. Long-lived бMUPA transgenic
mice exhibit pronounced circadian
rhythms / O. Froy, N. Chapnik, R. Miskin /
/ Am. J. Physiol. Endocrinol. Metab. —
2006. — Vol. 291. — P. E1017–E1024.

11. Obesity and metabolic syndrome in
circadian Clock mutant mice / F. W. Turek
[et al.] // Science. — 2005. — Vol. 308.
— P. 1043–1045.

12. Brain and muscle arnt-like protein-1
(BMAL1), a component of the molecular
clock, regulates adipogenesis / S. Shimba
[et al.] // Proc. Natl. Acad. Sci. USA. —
2005. — Vol. 102 (34). — Р. 12071–



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	�


ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

12076.

13. The discovery of the molecular
mechanisms of the circadian rhythm //
Science First Hand. — December 31,
2017. Vol. 76, No. 5/6. https: //scfh.ru/
papers/otkrytie-mekhanizmov-raboty-
tsirkadnogo-ritma/

14. Panda, S. Coordinated transcription of key
pathways in the mouse by the circadian
clock / S. Panda // Cell. — 2002. — Vol.
109. — Р. 307–320.

15. Yan, J. Analysis of Gene Regulatory
Networks in the Mammalian Circadian
Rhythm / J. Yan // PLOS Computational
Biology. — 2005. — Vol. 4 (10). — Р.
e1000193

16. Snezhitskiy V. A. Circadian rhythms in
cardiological practice / V. A. Snezhitskiy,
N. F. Pobivantseva // Journal of Grodno
State Medical. University. — 2013. — №1.
— P. 9-13.

17. Dunlap, J. C. Molecular bases for
circadian clocks / J. C. Dunlap // Cell. —
1999. Vol. 96. — P. 271-290.

18. A. O. Taranov, A. N. Puchkova, K. A.
Lemeshko, V. B. Dorokhov Genetic studies
of circadian rhythms of workers engaged
in operator work https: //cyberleninka.ru/
article/n/geneticheskie-issledovaniya-
tsirkadnyh-ritmov-rabotnikov-zanyatyh-
operatorskoy-deyatelnostyu.pdf

19. Solt, L. A. Regulation of circadian
behaviour and metabolism by synthetic
REV-ERB agonists / L. A. Solt, Y. Wang, S.
Banerjee // Nature. — 2002. — Vol. 485
(7396). — Р. 62–68.

20. Circadian regulation of electrolyte
absorption in the rat colon / M. Sotбk [et
al.] // Am. J. Physiol. Gastrointest. Liver
Physiol. — 2011. — Vol. 301. — P. G1066–
G1074.

21. Effects of the endogenous clock and sleep

time on melatonin, insulin, glucose and
lipid metabolism / L. Morgan [et al.] // J.
Endocrinol. — 1998. — Vol. 157. — Р.
443–451.

22. Network features of the mammalian
circadian clock / J. E. Baggs [et al.] //
PLOS. Biol. — 2009. — Vol. 7. — Р. e52.

23. High-fat diet disrupts behavioral and
molecular circadian rhythms in mice / A.
Kohsaka [et al.] // Cell Metab. — 2007.
— Vol. 6. — P. 414–421.

24. Bukhtiyarova I. P. Chronobiological
aspects of the diabetes mellitus. / I. P.
Bukhtiyarova, V. О. Ulanova // Ukrainian
Journal of Clinical and Laboratory
Medicine. — 2010. — Vol. 5, №4. — P. 20-
23.

25. Seitmaganbetova S. A. Temporary
organization of lipid peroxidation and
antioxidant system in the brain of rats S.
A. Seitmaganbetova, Sh. A. Baidullaeva, N.
M. Mavludova // Bulletin of KRSU. —
2004. — Vol. 4, No. 3. — p. 99-102.

26. Kolesnikova L.I. Evaluation of the system
“lipid peroxidation — antioxidant
protection” in women with sleep disorders
in the peripuale period / L. I. Kolesnikova,
I. M. Madaeva, N.V. Semenova, E.I.
Solodova, L.A. Grebyonkina, M.A.
Darenskaya // Bulletin of the Russian
Academy of Medical Sciences. — 2014. —
№ 11-12. — P. 11-16.

27. Ohdo, S. Chronotherapeutic strategy:
Rhythm monitoring, manipulation and
disruption / S. Ohdo // Adv. Drug Deliv.
Rev. — 2010. — Vol. 62. — P. 859-75.

Впервые поступила в редакцию 07.11.2018 г.
Рекомендована к печати на заседании
редакционной коллегии после рецензирования



ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	�	

Наши поздравления! Our Congratulations!

11 ноября 2018 года исполняется 95
лет почетному председателю Ассоциа-
ции микроэлементологов Украины, док-
тору медицинских наук, профессору, ака-
демику НАМН Украины, члену-коррес-
понденту Национальной Академии наук
Украины, заслуженному деятелю науки и
техники, лауреату Государственной пре-
мии, руководителю лаборатории про-
мышленной токсикологии и гигиены тру-
да при использовании химических ве-
ществ Института медицины труда НАМН
Украины Исааку Михайловичу Трахтен-
бергу.

Исаак Михайлович — живая леген-
да украинской медицинской науки, Граж-
данин, Интеллигент, Ученый, Энциклопе-
дист, Учитель в самом высоком понима-
нии этого слова. Благодаря широчайшей
эрудиции, жизненному опыту, прирож-
денной доступностью, обаянием и так-
том он стал примером и сыграл важную

роль в становлении множества людей разных специальностей, положения и воз-
раста.

Литературный талант юбиляра позволяет ему донести до потомков не только
сухие данные научных монографий, справочных изданий, учебно-методических
пособий, сотен научных работ по проблемам гигиены, токсикологии, химичес-
кой безопасности, но увлекательные зарисовки общественной жизни, истори-
ческие эссе и мемуары. Не случайно, его единодушно избрали членом Правле-
ния Всеукраинского творческого союза “Конгресс литераторов Украины” и чле-
ном редакционной коллегии периодического издания “Литература и жизнь”. Иса-
ак Михайлович успешно выполняет важную для нашего общества роль культур-
трегера, борца за сохранение исторического, культурного наследия и утвержде-
ние принципа интеллигентности и интеллекта в общественных и человеческих
отношениях. Он является первым и бессменным председателем общественного
клуба творческой интеллигенции им. академика Владимира Вениаминовича
Фролькиса.

Редколлегия и научный редакционный совет журнала «Актуальные проблемы
транспортной медицины», коллектив Украинского НИИ медицины транспорта
сердечно поздравляют Исаака Михайловича со славным юбилеем и желают
крепкого здоровья и дальнейших творческих успехов во всех направлениях
его неутомимой и многогранной деятельности врача и ученого, учителя и
гражданина.

95-ЛЕТИЕ ПАТРИАРХА УКРАИНСКОЙ МЕДИЦИНСКОЙ НАУКИ



АКТУАЛЬНЫЕ ПРОБЛЕМЫ ТРАНСПОРТНОЙ МЕДИЦИНЫ � № 4 (54), 2018 г.

	��

ACTUAL PROBLEMS OF TRANSPORT MEDICINE � # 4 (54), 2018

ПРАВИЛА ДЛЯ АВТОРОВ

1. К публикации принимаются статьи на русском, украинском и английском языках научного характера
в соответствии с тематикой журнала.

2. Необходимым условием для публикации статьи является соответствие её требованиям и положени-
ям Этической декларации, принятой издательством Elsevier (с Этической декларацией можно озна-
комиться на сайте 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 со структурой, соответствующей статье, после текста статьи в объё-
ме, достаточном для понимания ключевых положений статьи (2000 символов) — обязательно!

4. Структура статьи: введение; объекты, контингенты, методы исследования; результаты и их обсуж-
дение; выводы; список цитируемой литературы (в порядке упоминания). Заголовки структурных ча-
стей 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 українській
мові у бібліографічному описі. Загальні вимоги та правила". Кроме того, следует также прилагать
список литературы, набранный латинским алфавитом на английском языке с подзаголовком
"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 дол-
жна 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.aptm@gmail.com). Ри-
сунки, фотографии, схемы, графики могут быть встроены в текст статьи либо прилагаться в виде
отдельных файлов растровой или векторной графики. Убедительная просьба не формировать ри-
сунки из отдельных фреймов и текстовых блоков. Графические объекты в растровом формате дол-
жны иметь разрешение, достаточное для передачи всех значимых деталей изображения. Иллюстра-
ции 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 строка»
либо путём перемещения бегунка на верхней линейке). Не допускается выставлять абзацный
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 пробе-
лами; 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 аэроб-
ного 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 со-
ответствуют требованиям для авторов или тематике журнала.


