
74

Клінічна та експериментальна медицина Вісник проблем біології і медицини. — 2011. — Вип. 1

Зниження показників БПП в групі з внутріш-
ньоутробним інфікуванням свідчило про необхід-
ність специфічного лікування вагітних і підтвер-
джувало раціональний вибір терміну лікування: 
початок III триместра вагітності, коли завершені 
основні етапи фетогенезу, мінімальний ризик дії 
протимікробних препаратів на плід поєднується 
з максимальним ефектом санації материнського 
організму.

КТГ, проведена в групі здорових вагітних в 
терміні 38-40 тижнів свідчила про високу реак-
тивність серцево-судинної системи плода: НСТ 
реєструвався як позитивний (2 бали) в 90% спо-
стережень і характеризувався середньою часто-

тою і середньою амплітудою акцелерацій 5,51 
±0,27 і 23,9±0,59 уд/хв. з ундулюючим типом 
кривої і короткими спонтанними децелераціями. 
УЗД виявило нормальну дихальну активність 
плода. М'язовий тонус і рухова активність в 25 
(83%) спостереженнях були в межах норми. Об'єм 
навколоплідних вод реєструвався як задовільний 
в 27 (90%) спостереженнях. Середня оцінка БПП 
склала 8,6±0,27 балів (табл. 4.).

У вагітних II клінічної групи після лікування 
ареактивний НСТ спостерігався в 11 випадках 
(27,5%). Середня амплітуда акцелерацій склала 
18,34±0,91 уд/хв при середній частоті 4,92±1,01 
уд/хв. Зустрічалися варіанти амплітуди осциля-

Таблиця 4
Біофізичний профіль плоду у здорових вагітних і з внутрішньоутробним інфікуванням після 

лікування

Клінічна 
група

Показники (кількість випадків)
Средня оцінка 

БПП (бали)

КТГ
Дихальні

рухи
Мязевий 

тонус
Рухова

активність
Кількість 

навколоплідних вод

2  0 2 0 2 0 2 0 2 0

І 27 3 25 5 25 5 25 5 27 3 8,6±0,27

П 29 11 28 12 32 8 29 11 36 4 7,7±0,21*

Примітка: * різниця показників з контрольною групою статистично достовірна

цій: монотонна в 3 (7,5%) випадках; сплощення в 
7 (17,5%) випадках; ундулюююча в 29 (72,5%) ви-
падках і сальтаторна в 1 (2,5%) випадку. 

Спонтанні короткі децелерації спостерігали-
ся в 20 (50%) спостереженнях. Уповільнення де-
целерацій реєстрували в 8 (20%) випадках. При 
УЗД нормальні дихальні рухи реєструвалися в 
28 (70%) випадках. М'язовий тонус був задовіль-
ним в 32 (80%) випадках. Рухова активність пло-
ду оцінювалася в 2 бали в 29 (72,5%) випадках. 
Нормальна кількість навколоплідних вод спосте-
рігалася в 36 випадках (90%). Маловоддя і бага-
товоддя реєструвалося в 2(5%) випадках. Середня 
оцінка кожного показника БПП склала 1,1±0,21 
балів. 

 Аналіз БПП в клінічних групах, після ліку-
вання, показав відмінність в стані внутрішньоу-
тробного плода здорових вагітних і у вагітних з 
внутрішньоутробним інфікуванням. При порів-
нянні показників середньої амплітуди і середньої 
частоти акцелерацій в II групі відмічене деяке їх 
збільшення (18,34±0,91 і 4,92±1,01 уд/хв) в по-
рівнянні з початковими перед лікуванням, проте 
вони не досягли рівня контролю (р<0,05). 

При внутрішньоутробному інфікуванні в II 
групі зменшилася кількість випадків ундулюю-
чого типу амплітуди осциляції до 72,5% (у I групі 
90%). Відмічено збільшення частоти ареактив-
ного НСТ. З'явилися монотонна (7,5%), сплощена 
(17,5) і сальтаторна (2,5%) типи амплітуди осци-
ляції. У II групі з'явилися сповільнені децелера-
ції (у 20% спостережень). Всі перераховані від-
мінності є за даними багатьох авторів свідоцтвом 

розвитку внутрішньоутробної гіпоксії плода і 
дисфункції плаценти [6].

Проведене УЗД підтвердило дані, отримані 
при КТГ. У II групі відмічено наростання нега-
тивних показників при оцінці БПП за даними 
УЗС (21,9% негативних оцінок в II групі і 15 % 
у I групі). Це відбувалося, в основному, за раху-
нок зниження дихальних рухів (незадовільні 
результати в 16,7% в I групі і в 30% в II групі), 
руховій активності (16,7% негативних оцінок в I 
групі і 27,5% в II групі) і у меншій мірі за раху-
нок зміни м'язового тонусу плоду (16,7% негатив-
них оцінок в I групі і 20% в II групі). Погіршення 
основних показників життєдіяльності плода при 
внутрішньоутробному інфікуванні привело до 
достовірного зниження середньої оцінки БПП по-
рівняно з контролем (8,6±0,24 в I і 7,7±0,21 в II 
групі р<0,05) і дозволило підтвердити висновок 
про зниження реактивності плода і розвиток дис-
функції плаценти.

Висновки. Визначена висока прогностична 
цінність методу оцінки БПП для вагітних з вну-
трішньоутробним інфікуванням: точність про-
гнозу при оцінці більше 8 балів 74,2%, при оцінці 
6 балів і нижче - 96,4%. 

Проведені дослідження дозволили зробити на-
ступні висновки:

1. Внутрішньоутробне інфікування приво-
дить до розвитку внутрішньоутробного дистресу 
плода і дисфункції плаценти, що виявляється 
зниженням реактивності серцево-судинної сис-
теми плода, його дихальної і рухової активності, 
м'язового тонусу.
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ВДНЗУ «Українська медична стоматологічна академія» (м. Полтава)

 Дана робота є фрагментом наукової теми «По-
шук біологічно активних речовин, що вплива-
ють на основні патогенетичні ланки цукрового 
діабету, серед сполук з гуанідиновим та тіазо-
лідиновим фрагментами», № держреєстрації 
0107U000424. 

 Вступ. Гіперглікемічна кетоацидотична кома 
є важким ускладненням цукрового діабету. Вона 
розвивається упродовж декількох годин та су-
проводжується значним зростанням рівня цу-
кру в крові. В початковий період розвитку коми 
з’являється нудота, блювання, біль в животі. Ін-
тенсивний розпад жирової тканини призводить 
до підвищеного утворення кетонових тіл, насам-
перед ацетону. Ацетон виводиться із організму з 
сечею та видихуваним повітрям. Запах ацетону 
відчувається в видихуваному хворим повітрі і є 
важливим критерієм у диференційній діагности-
ці з гіперосмолярною комою. Порушення кислот-
но-основного стану характеризується наявністю 
метаболічного ацидозу, одним з проявів якого є 
поглиблене шумне дихання Куссмауля. Лікуван-
ня гіперглікемічної кетоацидотичної коми в умо-
вах відділення інтенсивної терапії розпочинать з 
внутрішньовенного введення інсулінів короткої 
дії з метою усунення гіперглікемії як основного 
патогенетичного фактору розвитку цього стану. 
Але інсулін не впливає на наслідки перебуван-
ня в комі, а саме на значні патологічні зміни на 
тканинному і клітинному рівні,тобто не вирішує 
проблему структурно-функціональних порушень 
в організмі при даній ситуації. Необхідно зазна-
чити, що велику кількість світових і вітчизняних 
досліджень присвячено розробці нових способів 
лікування цукрового діабету та його ускладнень 
з урахуванням розвитку патогенетичних меха-
нізмів [8,11,14,17]. Можливість збільшення ендо-
кринної пластичності підшлункової залози,тобто 
здатності органа адаптувати масу -клітин до по-
треби в інсуліні за рахунок зниження їх ушко-
джень та/або відновлення функціональної маси 
стає головною метою терапії цукрового діабету 
та його ускладнень і являє собою нову стратегію 
лікування [14,18]. Для досягнення цієї мети необ-
хідно штучне формування в організмі пулу суб-
стратів - амінокислот, ненасичених жирних кис-
лот - для відновлення клітинних структур, що 
метаболічно ускладнене через порушення плас-
тичного обміну за умов наявності цукрового діа-
бету і в більшій мірі при гіперглікемічній кето-
ацидотичній комі, яка є тяжким ускладненням 

цього захворювання. [2]. Таким чином, сучасні 
способи фармакологічної корекції цукрового діа-
бету та його ускладнень повинні ґрунтуватися на 
комплексному подоланні порушень метаболізму. 
При розвитку гіперглікемічної кетоацидотичної 
коми в організмі розвиваються значні порушення 
клітинних структур на фоні гіпоксії та метаболіч-
ного ацидозу. Насамперед відбувається трансфор-
мація еритроцитів, що обумовлена структурною 
дезорганізацією ліпідів і білків мембрани клітин, 
порушеннями білок-ліпідних взаємодій, зміною 
динамічних властивостей ліпідних молекул, по-
рушенням функцій катіон-транспортних систем 
клітин, збільшенням вмісту внутрішньоклітин-
ного кальцію, глікозилюванням гемоглобіну і 
білків мембрани, активацією процесів перекис-
ного окиснення ліпідів та виснаженням системи 
антиоксидантного захисту еритроцитів [13].

 Порушення структурно-метаболічного стату-
су еритроцитів периферичної крові призводять 
до зміни форми клітин і їх поверхневої архітекто-
ніки. У хворих з цукровим діабетом і після пере-
несеної гіперглікемічної кетоацидотичної коми 
кількість двоввігнутих дискоцитів виявилося 
нижче їх вмісту у здорових осіб. У хворих також 
реєструвалося виражене зростання процентного 
вмісту дискоцитів з одним та множинними вирос-
тами, з гребенем, еритроцитів у вигляді тутової 
ягоди, сферичних, куполоподібних еритроцитів 
і клітин у вигляді спущеного м’яча. Після пере-
несеної гіперглікемічної кетоацидотичної коми 
порушення структурно-метаболічного статусу 
еритроцитів набували критичний характер, вра-
ховуючи перебування хворого в період коми в ста-
ні вираженої гіпоксії і метаболічного ацидозу [6]. 

Структурні та функціональні особливості ери-
троцита, а також доступність його дослідження, 
роблять еритроцит надзвичайно зручною модел-
лю для оцінки стану організму при патології. Ме-
тою наших досліджень було: встановити характер 
змін структурно-функціональних властивостей 
мембран еритроцитів при цукровому діабеті та гі-
перглікемічній кетоацидотичній комі; з’ясувати 
можливість використання досліджуваних показ-
ників для оцінки розвитку патології; запропону-
вати способи корекції властивостей еритроцитів, 
як показника порушення структури і функції 
клітин організму внаслідок цукрового діабету та 
в більшій мірі гіперглікемічної кетоацидотичної 
коми, як грізного ускладнення, з комплексним 
застосуванням речовини природного походження 
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в комбінованому лікуванні після виходу з коми 
на тлі проводимої інсулінотерапії. У якості остан-
нього був обраний екстракт з мідії чорноморської 
(Mytilus galloprovincialis Lam.). У його складі 
ідентифіковані 20 амінокислот, в тому числі, всі 
незамінні, есенціальні жирні кислоти, мікроеле-
менти і вітаміни А, Е, С, U. Більшість компонен-
тів екстракту можуть слугувати субстратами для 
ресинтезу пошкоджених клітинних структур при 
цукровому діабеті та гіперглікемічній кетоаци-
дотичній комі [4]. 

На сьогоднішній день налагоджено промис-
лове виробництво препаратів на основі екстра-
кту з мідії чорноморської, які широко викорис-
товується для антиоксидантної терапії у хворих 
з різними патологічними станами. Але наукових 
розробок по використанню екстракта в лікуванні 
цукрового діабету та його ускладнень не існує.

Тому метою даної роботи явилось досліджен-
ня дії екстракта з мідії чорноморської на щурах 
при модельованому цукровому діабеті з метою 
послідуючої екстраполяції отриманих ефектів 
на комплексне лікування хворих після виходу з 
гіперглікемічної кетоацидотичної коми на фоні 
проводимої інсулінотерапії . 

Об’єкт і методи дослідження. Дослідження 
проводились на статевозрілих щурах-самцях лі-
нії Вістар з експериментальним цукровим діа-
бетом. Була використана ліпідно-стрептозото-
цинова модель цукрового діабету, відтворена під 
керівництвом професора Полторак В.В на базі 
лабораторії патофізіології та медичної генетики 
Інституту проблем ендокринної патології ім.В.Я. 
Данілевского АМН України (м. Харків). Твари-
ни були розділені на 3 групи: контрольна група 
(К) отримувала нормальний раціон віварію (12% 
калорій складали жири); діабетичні групи (Д1, 
Д2) знаходились на високо-жировій дієті (40% 
калорій складали жири) протягом 3-х тижнів, 
після чого їм був введений стрептозотоцин (50 мг 
/ кг маси тіла, внутрішньоочеревинно). Тварини 
групи Д2 отримували екстракт з мідій (0,4 г / кг 

маси тіла, per os) з 28-го по 38-й день експеримен-
ту. Контроль і група Д1 отримували плацебо. 

Кров забирали з антикоагулянтом (гепа-
рин) після декапітації тварин, тричі відмивали 
10-кратним об’ємом фізіологічного розчину (0,15 
М NaCl на 5 мМ трис-НС1, рН 7,4) з центрифугу-
ванням на центрифузі ОПН-3 при 3000 оборотах 
на протязі 3 хвилин. Плазму та лейкоцитарну 
плівку забирали методом аспірації. Отриману 
суспензію еритроцитів використовували для ви-
вчення динаміки кислотного гемолізу [16], ви-
значення рівня продуктів перекисного окиснення 
ліпідів (ПОЛ) [8,17], а також - для дослідження 
тривимірної морфології еритроцитів (використо-
вувалися мазки крові на скляних підкладках) за 
допомогою цифрового голографічного інтерфе-
ренційного мікроскопа [17].

Зміст первинних продуктів ПОЛ - дієнових 
(ДК), тріенових (ТК), оксодіенових (ОДК) і тетра-
енових кон'югатів (ТЕТ) жирних кислот і малоно-
вого діальдегіду (МДА) вимірювали спектрофото-
метрично. Розрахунок концентрацій проводився 
на 1 мл суспезії відмитих від плазми еритроцитів 
з використанням коефіцієнтів молярної екстинк-
ції, виняток становили ТЕТ, для яких його вели-
чина не визначена. 

Всі дані були оброблені статистично, різниця 
показників між групами оцінювалась за допо-
могою t-критерію Ст’юдента і непараметричними 
методами. 

Результати досліджень та їх обговорення. 
Зміна властивостей ліпідного матриксу, утво-
рення міжмолекулярних ліпід-ліпідних та лі-
під-білкових зшивок при гіперглікемії багато в 
чому пов'язано з активацією ПОЛ. При цукрово-
му діабеті та гіперглікемічній комі до того ж ре-
єструються виражені порушення в системі анти-
оксидантного захисту, які проявляються в тому 
числі, і в зміні процесів тіолдісульфідного обміну 
[10]. Тому виникла необхідність виміряти рівень 
прооксидантних компонентів в еритроцитах щу-
рів при діабеті. 

Таблиця 1
Вміст продуктів ПОЛ в еритроцитах щурів з модельованим цукровим діабетом, 

X±Sx, n=6÷9

Групи

 Продукти ПОЛ

ДК ТК ОДК ТЕТ МДА

Контроль 110,44±13,88 62,72±12,80 106,22±12,80 1,92±0,43 3,21±0,31

Цукровий 
діабет

58,96±17,40* 54,23±13,08 81,26±13,08* 1,43±0,36 4,32±0,37*

Примітка: * - достовірно відносно контроля, р<0,05.

Як видно з даних, представлених у таблиці 1, у 
групах щурів з модельованим цукровим діабетом 
кількість продуктів ПОЛ менше, ніж у контроль-
ній групі. Виходячи з отриманих нами результа-

тів і даних літератури, це може бути пов'язано з 
декількома причинами. 

Перш за все, ймовірно, виснажений пул полі-
ненасичених жирних кислот - субстратів проце-
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Першим шлюб  був у  81,8 % жінок, повтор-
ним - у 4,6 %, находилися в «цивільному» шлюбі 
- 13,5 % .

Більшість жінок (74,5 %) навчалися або пра-
цювали, решта (25,5 %) –були домогосподарками. 

Вагітність була першою у 54,55 % жінок, дру-
гою - у 21,82 %. Три і більше вагітностей мали 
23,63 % жінок . У 72 % цій вагітності передува-
ло штучне переривання вагітності (до 12 тижнів). 
У чотирьох випадках (3,6 %) аборт ускладнився 
метроендометритом, в трьох (2,7 %) - було прове-
дено повторне вишкрібання порожнини матки. В 
більшості випадків попередні пологи наступили в 
строк, у 7 жінок (6,4 %) пологи були передчасни-
ми. У зв'язку з наявністю акушерської і екстра-
генітальної патології мала місце антенатальна 
загибель плоду (1 випадок), мертвонародження 
(1 випадок), рання неонатальна смертність (1 ви-
падок).

Для оцінки БПП використовували методику 
розроблену F.А.Manning еt а1. [1980]. Вона перед-
бачає проведення КТГ і УЗД з подальшим аналі-
зом 5 показників: результату НСТ і 4 показників, 
які визначають при УЗС в реальному масштабі 
часу (дихальні рухи плода, рухова активність, 
тонус плода, об’єм навколоплідних вод). Кожен 
параметр оцінювали в 0, 1 або 2 бали.

Результат в 8-10 балів відповідає задовільному 
стану плоду. Оцінка 6 - 4 бали і нижче є показни-
ком «страждання» плода і говорить про розвиток 
перинатальних ускладнень.

Висока чутливість і специфічність БПП по-
яснюється сумісністю маркерів гострого (НСТ, 
дихальні рухи, рухова активність, тонус плода) і 
хронічного (об'єм навколоплідних вод) порушень 
стану внутрішньоутробного плоду [5]. Реактив-
ний нестресовий тест (НСТ) навіть без додаткових 
даних свідчить про сприятливий прогноз, тоді 

як при ареактивному НСТ провідне місце займає 
оцінка решти біофізичних параметрів. Суть НСТ 
полягає у вивченні реакції серцево-судинної сис-
теми плода у відповідь на його рухи. До переваг 
методу відноситься те, що він дозволяє діагносту-
вати як гостру, так і хронічну внутрішньоутроб-
ну гіпоксію.

Для вивчення кардіотокографії (КТГ) зовніш-
ній ультразвуковий датчик розташовували на 
передній черевній стінці матері в місці якнай-
кращого прослуховування серцевих тонів плода, 
а зовнішній тензометричний датчик наклада-
ли на область правого кута матки. Дослідження 
проводили за допомогою апарату для фетального 
моніторингу АSF-030. Запис КТГ проводили в 
положенні вагітної на лівому боці (для поперед-
ження розвитку синдрому здавлювання нижньої 
порожнинної вени) впродовж 30 хв., що дозволяє 
зробити правильну інтерпретацію отриманих по-
казників. 

НСТ вважається реактивним при  2 балах, аре-
активним - при 0 балів. НСТ оцінювався як реак-
тивний, якщо протягом 30 хвилин спостережен-
ня на КТГ реєструвалося не менше 3 акцелерацій 
з амплітудою не менше 15 уд/хв. і тривалістю не 
менше 15 с. Ареактивним тест оцінювався при 
реєстрації на КТГ менше 3 акцелерацій з амплі-
тудою нижче 15 уд/хв.

Середня оцінка БПП в контрольній групі ва-
гітних склала 8,2±0,23 і свідчила про задовіль-
ний стани плода (табл.3). Дані дослідження - 
м'язовий тонус плода, рухова активність плода і 
кількість навколоплідних вод реєструвалися як 
задовільні в 25 (83,3%) випадках, дихальні рухи 
були активні в 23 (76,7%) спостереженнях. Серед-
ня частота і середня амплітуда акцелерацій скла-
ла 5,18±0,27 і 20,9±0,62 уд/хв.

Таблиця 3
Біофізичний профіль плоду у здорових вагітних і з хронічним внутрішньоутробним інфікуван-

ням до лікування

Клінічна 
група

Показники (кількість випадків)
Средня 

оцінка БПП 
(бали)

КТГ
Дихальні

рухи
М’язевий 

тонус
Рухова

активність

Кількість 
навколоплідних 

вод

2 0 2 0 2 0 2 0 2 0

І 25 5 23 7 25 5 25 5 25 5 8,2±0,23

П 26 14 27 13 30 10 30 10 31 9 7,2±0,53*

Примітка: * різниця показників з контрольною групою статистично достовірна.

У вагітних II клінічної групи до лікування 
HCT був реактивним в 26 (65%) спостережень. 
Середня частота і середня амплітуда акцелерацій 
склала - 4,31±1,11 і 16,39±0,96 уд/хв. М’язовий 
тонус і рухова активність плода реєструвалися як 
задовільні у 30 (75%) спостереженнях, дихальні 
рухи плода були активними в 27 (67,5%) випад-
ках. Навколоплідні води в межах норми були в 

31 (77,5%) спостереженні. Середня оцінка БПП 
склала 7,2±0,53 балів.

Аналіз результатів БПП дозволив зробити ви-
сновок про задовільний стан плода в контрольній 
групі і розвиток порушень у ФПК у вагітних з 
внутрішньоутробним інфікуванням (різниця по-
казників середньої оцінки БПП в I і II групах ста-
тистично достовірна (р < 0,01).
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Дане дослідження є фрагментом комплексної 
ініціативної теми “Особливості гомеостазу вну-
трішнього середовища організму жінок із гінеко-
логічними захворюваннями і вагітних з акушер-
ською та екстрагенітальною патологією, вплив 
методів їх консервативного та оперативного ліку-
вання на стан репродуктивного здоров’я, перебіг 
вагітності, пологів, післяпологового періоду, стан 
плода і новонародженого” (№ держреєстрації 
0103U001314).

Вступ. При інфікуванні вагітних клінічна 
симптоматика проявляється не більше ніж у 
10-20% випадків [1,2]. Але незалежно від того, 
клінічно проявляється первинне інфікування  у 
вагітної, чи протікає безсимптомно, ризик для 
дитини існує або за рахунок трансплацентарної 
передачі чи під час пологів.

Окрім бактеріологічних, імуноферментних, 
реакції полімеразної ланцюгової реакції, для ви-
значення стану плода широко використовуються 
високоінформативні методи – це визначення біо-
фізичного профілю плода (БПП) [6].

Мета дослідження. Визначити особливості 
зміни біофізичного профілю плоду при внутріш-
ньоутробному інфікуванні під час вагітності та 
оцінити його роль у діагностиці цієї патології.

Об’єкт і методи дослідження. У I (контрольну) 
групу включені жінки з  фізіологічним перебігом  
вагітності (30), у яких була відсутня генітальна і 
екстрагенітальна патологія.  Ця група виділена 
для того, щоб шляхом порівняння оцінити сту-
пінь вираженості змін у ФПК у вагітних з вну-
трішньоутробним інфікуванням.

II групу склали вагітні (40), у яких було діа-
гностоване хронічне внутрішньоутробне інфіку-
вання. Їм проводилося загальноприйняте комп-
лексне лікування згідно наказу МОЗ № 906 та 
582 [3,4]. Воно включало комплекс заходів на-
правлених, на поліпшення матково-плацентарної 
гемоперфузії; нормалізацію метаболічних проце-
сів, профілактику реінфекції («Роваміцин»).

Результати досліджень та їх обговорення. 
Вік жінок знаходився в межах від 17 до 35 років 
(табл. 1). Як видно з представлених даних в зна-
чній більшості це були жінки дітородного віку. 
Питома вага юних і немолодих первородящих 
була незначною. Це вельми істотно, оскільки ві-
домо, що в цьому віці перебіг вагітності, пологів 
має свої особливості, частіше зустрічаються різні 
ускладнення.

У жінок І групи не було виявлено жодної ге-
нітальної та ексрагенітальної патології, а також 
ускладенень в перебізі даної вагітності (табл.2), 
на відміну від ІІ групи, де у вагітних діагностува-
лося хронічне інфікування. 

Таблиця 1
Вік вагітних, що перебували під наглядом

Вік вагітних
Група

I II

До 18 років 2 (6,7 %) 1 (2,5 %)

18-28 років 24 (80 %) 36 (90 %)

Старше 28 років 4 (13,3 %) 3 (7,5 %)

Таблиця 2 
Розподіл вагітних жінок на групи

Гру-
па

Діагноз і метод 
лікування вагітних

Число 
спо-

стере-
жень

%

І

Вагітні з нормаль-
ним перебігом про-

цесу гестації і 
відсутністю генітальної, 

екстрагенітальної 
патології.

30 27,2

II

Вагітні з клінічними 
проявами  

внутрішньоутробного 
інфікування, яким про-

водилося комплексне 
лікування роваміцином

40 36,4

Всього 70 100

У значної частини жінок менархе почалося у 
віці 11-14 років (90 %), з 15 років і пізніше - в 10 % 
випадків. Якихось особливостей в кожній з груп 
не виявлено. Середній вік менархе склав 13,01 ± 
1,51 років, що відповідає середньостатистичному 
показнику, характерному для України.

Надалі у більшості жінок (94,56 %) менстру-
альний цикл протікав регулярно, тільки у 5,45% 
випадків було первинне порушення менструаль-
ного циклу, що можна пояснити наявністю у 
них синдрому полікістозних яєчників. У части-
ни жінок менструальний цикл порушився після 
перенесеного аборту. Тривалість менструального 
циклу 21-25 днів була у 6,7 % жінок, 24-28 днів 
- у 48,1 %, 28 днів - у 45,2 %.  Менструальні виді-
лення були помірними, тривалістю 3-5 днів мали 
місце у 59,6 % жінок, більше 5 днів - у 40,4 %. 
Альгодисменорея відмічалась  20 % жінок. 

Почали статеве життя у віці до 18 років 40 %, 
18-25 років - 52,73 %, після 25 років - 7,27 % жі-
нок. 
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Таблиця 2
Показники динаміки гемолізу еритроцитів щурів з модельованим цукровим діабетом, 

X±Sx, n=6÷9

Умови експерименту, 
група

Швидкість гемолізу
(tg A×10

3
)

LAG – период
(dT, сек)

Індекс форми 
еритроцитів

%

Контроль 2,54±016 143,9± 2,85 100

Діабет, Д1 3,05±0,25 106,51±3,8* 45

Діабет + екстракт з 
мідії, Д2 2,22 5,0± 162,46±1,35* 88

Примітка: * - достовірно відносно контроля, р<0,05.

су. До того ж, первинні продукти можуть пере-
ходити в більш пізні - вторинні (МДА) і кінцеві 
(шифові основи). Дані літератури не дозволяють 
зробити досить обгрунтований висновок про за-
тухання вільнорадикальних процесів в умовах 
модельованого цукрового діабету. Отримані нами 
результати, що показують деяке підвищення 
рівня МДА, роблять правомірним висновок про 
перехід первинних продуктів ПОЛ у вторинні і, 
можливо, кінцеві. Як би там не було, зрозуміло, 
що жирнокислотний склад еритроцитарної мемб-
рани в умовах цукрового діабету змінений, тому 
стійкість мембрани до дії гемолітичних факторів 
також повинна знизитися. 

Нами була вивчена динаміка кислотного ге-
молізу еритроцитів експериментальних тварин 
за допомогою методу обліку кінетики кислот-
ного гемолізу на приладі агрегометр-фотометр 
Shapemeter-01В. Принцип методу полягає в реє-
страції абсорбції суспензії відмитих еритроцитів. 
Вимірювання проводяться в умовах перемішу-

вання клітин до і після додавання гемолітика. 
Зміна оптичних властивостей досліджуваної сис-
теми відбувається в процесі гемолізу за рахунок 
зменшення загальної поверхні, що розсіює клі-
тини в результаті їх руйнування. Оптичний сиг-
нал після проходження через високочастотний 
фільтр дає два сигнали, основний оптичний сиг-
нал і другий сигнал, відповідний флуктуаціям 
основного сигналу. Другий сигнал посилюється у 
20 - 30 разів. Амплітуда флуктуацій розглядаєть-
ся як форма клітин. Обидва сигнали обробляють-
ся програмним забезпеченням комп'ютера. 

Як видно з даних таблиці 2, стійкість еритро-
цитарної мембрани при цукровому діабеті знижу-
ється, що виражається в тенденції до збільшення 
швидкості гемолізу, зменшенні лаг-періоду у по-
рівнянні з контролем, і, в кінцевому підсумку, 
все це призводить до домінування сфероцитів в 
популяції еритроцитів діабетичних щурів, які не 
отримували ніяких коригуючих засобів (група 
Д1).

На останній факт вказує величина індексу 
сферичності клітин, розрахована двома спосо-
бами: за ерітрограмами, отриманими на агрего-
метрі-фотометрі (табл. 2), а також за допомогою 
цифрового голографічного інтерференційного 
мікроскопіювання (табл. 3). У першому випадку 
за 100 відсотків прийнятий індекс форми, який 
спостерігався в контрольній групі і відповідав 
дискоїдному стану еритроцита, у другому ви-
падку, навпаки, за 1 прийнятий індекс форми, 
який відповідав сфероїдному стану еритроцита. 
Застосування різних способів корекції патології 
призводить до позитивної динаміки пулу ери-
троцитів і поліпшенню стійкості їх мембран, що-
правда, у різною мірі. У групі Д2 (цукровий діа-
бет + екстракт з мідій) значно довше в порівнянні 
з контролем лаг-період, тоді як швидкість гемолі-
зу близька до контрольної. 

 З даних результатів можна зробити висновки 
про зміну під дією різних коректорів при цукро-
вому діабеті та його ускладненнях структури 
мембран еритроцитів та їх цитоскелету в цілому з 
урахуванням процесів, що відбуваються в еритро-
циті при даній патології. Перебіг патологічного 
процесу характеризується кількісними та якісни-
ми змінами ліпідного спектра мембрани еритро-

цитів; підвищенням мікров'язкості глибоких і 
модифікацією зовнішніх шарів мембрани, пору-
шенням білок-ліпідних взаємодій; зменшенням 
вмісту спектрина при зростанні кількості білків 
фракцій 7,8 і агрегованого матеріалу в мембрані. 
Ступінь вираженості змін структурно-метабо-
лічного статусу і функціональних властивостей 
еритроцитів при цукровому діабеті залежить від 
рівня метаболічної компенсації і значно зростає 
при ускладненнях цього захворювання. Підви-
щене глікозилювання білків мембрани еритроци-
тів супроводжується порушеннями їх третинної 
структури, в тому числі розривом дисульфідних 
зв'язків і експонуванням сульфгідрильних груп 
назовні, зміною білок-ліпідних взаємодій, що в 
кінцевому результаті може призвести до гемолі-
зу еритроцитів [7,13,15]. Екстракт з мідій знімає 
дію оксидативного стресу при цукровому діабеті 
і підсилює антиоксидантний захист організму 
при гіперглікемічній кетоацидотичній комі, під-
вищуючи ефективність антиоксидантних систем 
еритроцита за рахунок високого рівня амінокис-
лот з тіоловими групами у своєму складі, віднов-
люючи втрачені мембраною поліненасичені жир-
ні кислоти, якими також багатий.

1
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Таблиця 3
Характеристика форми та індексу сферичності еритроцитів щурів при корекції 

цукрового діабету за даними цифрового голографічного інтерференційного 
мікроскопіювання

Контроль Діабет Діабет +екстракт з мідій

К сферичності = 0,8 К сферичності = 1,061 К сферичності = 0,45
Якісною ілюстрацією зроблених висновків є 

голографічні фотографії еритроцитів, отримані за 
допомогою цифрового інтерференційного мікро-
скопа, представлені в таблиці 3. На фотографіях 
видно, що при цукровому діабеті еритроцити щу-
рів втрачають свою дискоїдність, наближаючись 
за формою до сфероцитів. Застосування на тлі 
діабету екстракту з мідій «виправляє» картину, 
причому, тварини, які одержували екстракт з мі-
дій мають по формі навіть більш досконалі дис-
ки, ніж у контролі. 

Усі зроблені в даній роботі спостереження вка-
зують на те, що в гетерогенному пулі еритроцитів 
при цукровому діабеті змінам піддаються насам-
перед старі клітини, більш схильні до гемолізу, 
ніж молоді [3]. Крім того при цукровому діабеті 
поряд зі структурно-функціональними змінами 
мембрани клітин, зменшується час життя ери-
троцита. Застосування екстракту з мідії чорно-
морської сприятливо діє на структурно-функці-
ональні показники червоних кров'яних клітин. 
Зважаючи на те, що при ускладненні цукрового 
діабету, яким є гіперглікемічна кетоацидотич-
на кома, наведені вище показники патологічних 
змін значно погіршуються та набувають критич-
ного характеру, ми рекомендуємо використання 
екстракту з мідії чорноморськой в комплексному 
лікуванні по виходу з гіперглікемічної кетоаци-
дотичної коми на тлі проводимої інсулінотерапії.

Таким чином, отримані в модельованому екс-
перименті на тваринах результати дозволяють 
зробити слідуючі висновки:

1. Цукровий діабет та його ускладнення гіпер-
глікемічна кетоацидотична кома призводять до 
зміни структури еритроцита, змінюється його 
архітектоніка, знижується еластичність, що пе-
решкоджає виконанню клітиною функції газо-
транспортування. 

2. Отримання тваринами з цукровим діабетом 
екстракту з мідій викликає виражене поліпшен-
ня структури еритроцита, що, враховуючи від-
сутність токсичності у даної речовини, робить 

її перспективною для терапії даної патології, а 
також екстракт може бути запропонований для 
комплексного лікування після тяжкого усклад-
нення діабету, яким є гіперглікемічна кетоаци-
дотична кома на тлі проводимої інсулінотерапії, 
зважаючи на те, що патологічні зміни на клітин-
ному рівні, описані в даній роботі, при комі ста-
ють значнішими та набувають критичного харак-
теру. В основі позитивних ефектів дії екстракту з 
мідій лежить його склад і здатність покращувати 
антиоксидантні властивості клітин. 

3. Застосування методик вимірювання показ-
ників кислотного гемолізу еритроцитів і цифро-
вого голографічного інтерференційного мікро-
скопіювання доцільно для оцінки ефективності 
лікування цукрового діабету та та гіперглікеміч-
ної кетоацидотичної коми.

Перспективи подальших досліджень. В по-
дальшому планується продовжити дослідження 
позитиного впливу екстракта з мідії чорномор-
ської в комплексній терапії при тяжких усклад-
неннях цукрового діабету, що потребують ліку-
вання в умовах відділення інтенсивної терапії, 
наприклад, при гіперглікемічній гіперосмоляр-
ній комі.
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отражение в показателях «биофизического про-
филя плода» (БПП). Суммарная оценка БПП у 
беременных с физиологическим течением геста-
ции составила от 9 до 11 баллов, что соответст-
вовало «нормальному» и «удовлетвори тель ному» 
состоянию плода. Для беременных с преэкламп-
сией легкой степени  наиболее характерной была 
оценка БПП от 7 до 9 баллов – 36 (72,00±6,35%), 
что соответствовало "удовлетворитель ному" и 
"сомнительному" состоянию внутриутроб ного 
плода. Для бере менных с преэклампсией сред-
ней степени тяжести наиболее характерной была 
оценка БПП от 6 до 8 баллов – 23 (76,67±7,72%), 
что соответствовало "удовлетворитель ному" и 
"сомнительному" состоянию внутриутробного 

плода. У 13 (65,00±10,67%) беременных с пре-
эклампсией тяжелой степени оценка БПП была 
ниже 6 баллов, что повлекло за собой досрочное 
родоразрешение. Нарушения плодово-плацен-
тарной гемодинамики и как следствие кислород-
ное голодание реализовалось вначале в сниже-
ние реактивности сердечной деятельности плода 
(влияние «молодых» центров регуляции - задний 
гипоталамус, мозжечок), затем снижалась ды-
хательная и двигательная активность плода, и 
последним снижался то нус плода, что отражало 
стадийность гипоксических повреждений в соот-
ветствии с «grandual hypoxia concept» Vintsileos 
A.M. (1987). 

Выводы. Для преэклампсии свойственны на-
рушения в обмене основных компонентов соеди-
нительнотканного матрикса. Для преэклампсии 
было характерно доминирование нарушений в 
маточно-плацентарном кровотоке, в сочетании со 
вторичным нарушением плодово-плацентарного 
кровотока. Гемодинамические нарушения в фе-
топлацентарном комплексе могут быть обуслов-
лены дефицитом хондроитин–4–сульфата и гепа-
ран сульфата в гликокаликсе эндотелия сосудов 
и микроворсин синцитиотрофобласта в межвор-
синчатом пространстве. Дефицит хондроитин–4–
сульфата и гепаран сульфата, определяющих 
проницаемость сосудистой стенки и реологиче-
ские свойства крови, реализуется в уменьшение 
объема оксигенированной материнской крови 
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Рис. 3. Взаимосвязь степени нарушений плодо-
во-плацентарного кровотока со степенью тяже-
сти преэклампсии у беременных обследованных 
групп (%).

Таблица 2
Задержка внутриутробного развития плода у пациенток с преэклампсией

Показатель

Преэклампсия

Легкая степень
n=50

Средняя степень
n=30

Тяжелая степень
n=20

n P±Sp % n P±Sp % n P±Sp %

Задержка внутриутробного 
развития плода:

- I степени
- II степени
- III степени

6
6
-
-

12,00±4,60
12,00±4,60

-
-

7
5
2

23,33±7,72·
16,67±6,80
6,67±4,56

8
4
3
1

40,00±10,95·
20,00±8,94
15,00±7,98
5,00±4,87

Примечание: · - отличие с показателями при преэклампсии легкой степени  статистически достоверны 
(p<0,05).

поступающей в межворсинчатое пространство, 
гипоксическое повреждение ворсин плаценты, 
тромбозу в межворсинчатом пространстве и сосу-
дах ворсин плаценты.

Перспективы дальнейших исследований. 
Проведенные исследования указывают на не-
обходимсть дальнейшего исследования роли де-
фицита гликозаминогликанов в гликокаликсе 
эндотелия сосудов и микроворсин синцитиотро-
фобласта в межворсинчатом пространстве для 
разработки эффективных схем коррекции эндо-
телиальной дисфункции при переэклампсии.

ÑÏÈÑÎÊ ËÈÒÅÐÀÒÓÐÛ
1. Венцківський Б.М. Гестози вагітних: Навчальний 

посібник / Б.М.Венцківський, В.М.Запорожан, А.Я.Сенчук 
.-К.:Аконіт, 2002.-112с.

2. Волощук И.Н. Патология спиральных артерий матки и 
ее значение в патогенезе нарушений маточно-плацен-
тарного кровотока / И.Н. Волощук // Вестн. АМН СССР.-
1991.-№5.-С.22-26.

3. Рыбин М.В. Плацентарная недостаточность при гесто-
зе: патогенез, диагностика, оценка степени тяжести и 
акушерская тактика: Автореф. дис….докт. мед. наук.-
М,2007.-46с.

4. Серов В.В., Шехтер А.Б. Соединительная ткань: функци-
ональная морфология и общая патология / В.В.Серов, 
А.Б.Шехтер.-М., 1981.-312с.

5. Bourin M.C., Lindahl U. Glycosaminoglycans and the 
regulation of blood coagulation. //Biochem J.-1993.-Vol. 
289 (Pt 2).-P. 313–330.

195

Клінічна та експериментальна медицина Вісник проблем біології і медицини. — 2011. — Вип. 1

6. Babu N. Influence of hyperglycemia on aggregation, 
deformability and shape parameters of erythrocytes / N. 
Babu, M. Singh // Clin. Hemorheol. Mocrocirc. – 2004. – Vol. 
31, № 4. – P. 273-280. 

7. Carroll J. An altered oxidant defense system in red blood 
cells affects their ability to release nitric ixide-stimulating 
ATP / J. Carroll, M. Raththagala, W. Subasinghe [et al.] // 
Mol. Biosyst. – 2006. – Vol. 2, № 6-7. – P. 305-311. 

8. Finegood D.T.  Beta-cell deterioration--prospects for 
reversal or prevention / D.T. Finegood // Diabetes Obes 
Metab. Links. – 2001. – Suppl. 1. – P. S20-7.

9. Giustarini D. Protein glutathionylatio in erythrocytes / D. 
Giustarini, I. Dalle-Donne, R. Colombo [еt al.] // Clin. Chem. 
– 2003. – Vol. 49, № 2. – P. 327-330.

10. Keenoy B. Divergent effects of different oxidants on 
glutathione homeostasis and protein damage in erythrocytes 
from diabetic patients effects of high glucose / B. Keenoy, J. 
Vertommen, I. De Leeuw // Mol. Cell Biochem. – 2001. – Vol. 
225, № 1. – P. 59-73.

11. Leiter  L.A. From hyperglycemia to the risk of cardiovascular 
disease / L.A. Leiter  // Rev. Cardiovasc. Med. – 2006. – Vol. 
7, Suppl 2. – P. S3-9.

12. Massi-Benedetti M.  Treatment of type 2 diabetes with 
combined therapy: what are the pros and cons? / M. Massi-

Benedetti, M. Orsini-Federici // Diabetes Care. – 2008. – 
Vol. 31, Suppl. 2. – P. S131-S135.

13. Mawatari S. Absence of correlation between glycated 
hemoglobin and lipid composition of erythrocyte membrane 
in type 2 diabetic patients / S. Mawatari, K. Saito, K. 
Murakami [et al.] // Metabolism. – 2004. – Vol. 53, № 1. – P. 
123-127.

14. Meier J. J. Beta cell mass in diabetes: a realistic therapeutic 
target? / J. J. Meier // Diabetologia. – 2008. – Vol. 51. – P. 
703-713.

15. Metisogullari R. Antioxident status and lipid peroxidation in 
type II diabetes mellitus / R. Metisogullari, S. Taysi, E. Bakan 
[et al.] // Cell Biochem. Funct. – 2003. – Vol. 21, № 3. – P. 
291-296.

16. Rudenko S.V. Determination of time-depend shape 
changes in blood cells / S.V. Rudenko, J.H. Crow, F. Tablin // 
Byochemistry (Moskow).– 1998. - № 3. – P. 21-29.

17. Tishko T.V. Holographic methods of three- dimentional 
visualization of microscopic phase objects / T.V. Tishko, V.P. 
Titar, D.N. Tishko // J. Opt. Tech. – 2005. - Vol. 72, № 2. -P. 
203-209.

18. Wajchenberg B. L.  Beta-cell failure in diabetes and 
preservation by clinical treatment / B.L.Wajchenberg // 
Endocr. Rev. – 2007. – Vol. 28. – P. 187-218.
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ИСПОЛЬЗОВАНИЕ ЭКСТРАКТА ИЗ МИДИИ ЧЕРНОМОРСКОЙ ДЛЯ КОМПЛЕКСНОГО ЛЕЧЕ-

НИЯ БОЛЬНЫХ В УСЛОВИЯХ ОТДЕЛЕНИЯ ИНТЕНСИВНОЙ ТЕРАПИИ ПОСЛЕ ПЕРЕНЕСЕН-
НОЙ ГИПЕРГЛИКЕМИЧЕСКОЙ КЕТОАЦИДОТИЧЕСКОЙ КОМЫ

Шумейко А.Г.
Резюме. Изучались структурно-функциональные характеристики эритроцитов крыс с 

экспериментальным сахарным диабетом и при использовании экстракта из мидии черноморской. 
Определены показатели динамики кислотного гемолиза и индекс формы (на агрегометре-фотометре 
Shapemeter-01В), уровень продуктов перекисного окисления липидов эритроцитов (спектрофотоме-
трически), изготовлены трехмерные снимки эритроцитов с помощью цифрового голографическо-
го интерференционного микроскопа. Установлен положительный эффект применения экстракта из 
мидий при сахарном диабете, что может быть основой для разработки схем его внедрения в клинике 
интенсивной терапии для комплексного лечения больных после перенсенной гипергликемической 
кетоацидотической комы на фоне проводимой инсулинотерапии.

Ключевые слова: сахарный диабет, гипергликемическая кетоацидотическая кома, экстракт из 
мидии черноморской.
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ВИКОРИСТАННЯ ЕКСТРАКТУ З МІДІЇ ЧОРНОМОРСЬКОЇ ДЛЯ КОМПЛЕКСНОГО ЛІКУВАН-

НЯ ХВОРИХ В УМОВАХ ВІДДІЛЕННЯ ІНТЕНСИВНОЇ ТЕРАПІЇ ПІСЛЯ ПЕРЕНЕСЕНОЇ ГІПЕР-
ГЛІКЕМИЧНОЇ КЕТОАЦИДОТИЧНОЇ КОМИ

Шумейко О.Г.
Резюме. Вивчалися структурно-функціональні характеристики еритроцитів щурів з експеримен-

тальним цукровим діабетом і при використанні екстракту з мідії чорноморської. Визначено показни-
ки динаміки кислотного гемолізу та індекс форми (на агрегометрі-фотометрі Shapemeter-01В), рівень 
продуктів перекисного окиснення ліпідів еритроцитів (спектрофотометрично), виготовлені тривимір-
ні знімки еритроцитів за допомогою цифрового голографічного інтерференційного мікроскопа. Вста-
новлено позитивний ефект застосування екстракту з мідій при цукровому діабеті, що може бути осно-
вою для розробки схем його впровадження в клініці інтенсивної терапії для комплексного лікування 
хворих після перенсеної гіперглікемичної кетоацидотичної коми на тлі проводимої інсулінотерапії.

Ключові слова: цукровий діабет, гіперглікемічна кетоацидотична кома, екстракт з мідії чорномор-
ської.
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USING of EXTRACT from the BLACK SEA MUSSELS in COMPLEX TREATMENT of PATIENTS in 

INTENSIVE THERAPY DEPARTMENT after PREVIOUS HYPERGLYCEMIC KETOACIDOTIC COMA 
Shumeiko O.G.
Summary. There were studied the structural and functional characteristics of erythrocytes in rats 

with experimental diabetes mellitus and the using of an extract from the black sea mussels. Identified indi-
cators of the dynamics of acid hаemolysis and form index (on agregometer - photometer Shapemeter-01В), 
the level of lipid peroxidation рroducts of red blood cells (spectrophotometrically), made three-dimensional 
images of red blood cells using a digital holographic interference microscope. Established the positive ef-
fect of the extract from mussels in treatment of diabetes mellitus, which could become the basis for the 
development of schemes of its introduction in clinical intensive care unit for complex treatment of patients 
after previous hyperglycemic ketoacidotic coma on a background of insulin therapy.

Key words: diabetes mellitus, hyperglycemic ketoacidotic coma, extract from the black sea mussels.
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