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Врожденные синдромы в кардиологии: диагностика, ва-

рианты лечения
Резюме. В обзоре представлены литературные данные о врож-

денных синдромах в кардиологии. Особого внимания заслуживают
такие врожденные синдромы как: синдром удлиненного интервала
QT, синдром Марфана, синдром Бругада, WPW-синдром, а также
синдромы некомпактности левого желудочка, Кавасаки. Приве-
дены диагностические критерии и дифференциальная диагностика
сходных по клинической картине болезней и синдромов. Указаны
основные подходы к медикаментозному и хирургическому лече-
нию сердечно-сосудистых осложнений. Патологические состоя-
ния, которые рассматриваются в данном обзоре создают комор-
бидность и мультиморбидность относительно основного заболе-
вания, что требует разграничения и уточнения роли этих состояний

в ходе сочетанной патологии.
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Congenital Syndromes in Cardiology: Diagnosis, Options of

Treatment
Summary. The review presents literature data about congenital

syndromes in cardiology. Particular attention should be paid to the
congenital syndromes such as syndrome of prolonged QT interval,
Marfan syndrome, Brugad’s syndrome, WPW-syndrome, and Left
Ventricular non compaction-syndrome, Kawasaki syndrome. We de-
scribed the diagnostic criteria and differential diagnosis of these through
clinical diseases and syndromes. There are also outlines of the ap-
proaches to medical and surgical treatment of cardiovascular compli-
cations. Pathological conditions which are considered in this review
provide comorbidity and polymorbidity on the underlying disease that
requires separation and clarification of the role of these states in the
course of comorbidity.
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Резюме. У даній роботі висвітлені дані про поширеність, етапи
і послідовність розвитку патологічного процесу при пневмококо-
вому інфікуванні. Проведено аналіз пошкоджуючої дії пневмокока
на клітину-господаря. Описані фізіологічні й антигенні параметри,
якими характеризується дана інфекція. Розглянуто основні патоге-
нетичні аспекти патологічних проявів, зумовлених пневмококом,
ідентифіковано механізми розвитку резистентності до антибакте-
ріальних препаратів та унаочнено шляхи їх профілактики.

Ключові слова: пневмококова інфекція, епідеміологія, пато-
генез, антибіотикорезистентність.

Перші згадки про клінічну значущість пневмококів нале-
жить Е. Клебсу, який у 1875 році описав їх наявність в плев-
ральній рідині пацієнтів хворих на пневмонію. За наступні
10 років було відзначено роль даних бактерій в етіології ін-
фекцій нирок, ЦНС, середнього вуха, суглобів, клапанів
серця і перикарду. В 1881 році Л. Пастер і незалежно
Дж.Стернберг довели патогенність пневмококів і виділили
їх чисту культуру [1]. У 1886 році мікроорганізм названий
А. Френкелем – пневмококом. Уже в 1920 році пневмокок
отримав назву Diplococcus pneumoniae, що відповідає його
морфології при мікроскопії, а сучасна назва - Streptococcus
pneumoniae – стала офіційною в 1974 році [1].

З клінічної точки зору необхідно виділити інвазивні та
неінвазивні пневмококові інфекції. До інвазивних інфекцій
відносять захворювання, при яких збудник був виділений із
стерильних у нормі середовищ (спинномозкова рідина, кров,
лімфа). За даними різних авторів, поширеність інвазивних
пневмококових інфекцій варіює в межах 15-24 на 100000
населення і значно коливається в різних вікових групах [2].
Приміром у США загальна їх поширеність складає 23,2 на
100000 населення, при чому в дітей у віці до 12 місяців –
165 на 100000, а у віці 65 років і старше – 61 на 100000
населення [3-5].

До неінвазивних інфекцій, відповідно, відносять локаль-
ні ураження (негоспітальна пневмонія, отит, синусит) [6].
Безсумнівно, що промінентну роль у наведеному переліку
посідає негоспітальна пневмонія (НП), яка є широко поши-
реним захворюванням у всіх вікових групах [7]. До НП
відносять інфекції, які виникли в амбулаторних умовах або
у пацієнтів, які знаходилися в будинках постійного догляду
протягом не менше 14 днів до появи симптомів.

Розповсюдженість НП в Україні щорічно збільшується
на 2-3% [8]. За останні 10 років захворюваність на негоспі-
тальну пневмонію коливалася від 3,9 до 4,7 випадків на ти-
сячу населення [7, 8]. При негоспітальній пневмонії наймен-
ша летальність (1-3%) у осіб молодого та середнього віку
без супутніх захворювань, а серед людей старших вікових груп
захворюваність зростає і складає вже 17 випадків, а за наявності
супутньої патології – до 30 випадків на тисячу осіб [7, 8].

Щорічна захворюваність НП в Європі та Північній Аме-
риці складає 34-40 випадків на 1000 дітей у віці до 5 років,
а далі спадає до 11-16 випадків на 1000 дітей у віці 5-14
років. Половина дітей, які молодші 5 років лікується в умо-
вах стаціонару, в той час, коли більшість дітей старшого віку
отримують терапію в амбулаторних умовах [9]. В Російській
Федерації захворюваність дітей НП складає 10-30 випадків
на 1000 [10], при цьому на долю пневмококів припадає 60-
90% [11]. В США щорічно реєструється 0,16-2,57 мільйонів
випадків НП, де на частку пневмокока припадає не менше
20% [12]. В Великобританії і Швеції захворюваність НП у
дорослих знаходиться в межах 1-5 випадків на 1000 дорос-
лих [13], а в США – 12-17 випадків на 1000 дорослих в рік
[14]. В Російській Федерації щорічно реєструється біля 500000
випадків НП, хоча їх приблизна кількість складає 1,5млн. [15].

Не дивлячись на високий рівень захворюваності (близько
71000 пневмококових НП в рік), летальність у розвинутих
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країнах світу при відсутності супутніх захворювань знахо-
диться на низькому рівні [16]. Середній рівень летальності
у госпіталізованих хворих складає 14%, але в різних дослід-
женнях він коливається – 2-30% [17]. Наприклад, в США
щорічно реєструється 570 тис. пневмококових НП із ле-
тальністю 5-7%, яка зростає і в старшому віці [18].

Приблизно у 25-30% пацієнтів з пневмококовою НП роз-
вивається бактреріемія, а частими ускладненнями НП є ем-
пієма плеври, перикардит, бронхіальна обструкція із роз-
витком ателектазів та формуванням абсцеса легень [19].

На сьогодні виділені певні особливості в етіології не-
госпітальної пневмонії, які залежать від тяжкості перебігу
патології [8]. Зокрема за даними Ю.І.Фещенка (2004), в Ук-
раїні у пацієнтів з негоспітальною пневмонією нетяжкого
перебігу при посіві мокротиння частіше (у 9,0-36,0 % ви-
падків) виділяють Streptococcus pneumoniae [8]. Однак,
результати серологічних досліджень свідчать про суттєве
виявлення (13,0-37,0 % випадків) Mycoplasma pneumoniae
та Сhlamydophyla pneumoniae (до 17,0 % випадків). У 5,0-
10,0 % випадків збудником даного захворювання є Haemo-
philus influenzae, в 0,4-2,8 % - Legionella spp., в 0,2-1,3 % -
грамвід’ємні ентеробактерії, в 10,0-13,0 % - віруси [8].

За даними результатів мікробіологічного дослідження,
при середньотяжких формах негоспітальної пневмонії до-
мінуючим патогеном є Streptococcus pneumoniae (в 11,0-39,0
% випадків), рідше визначають Haemophilus influenzae (в
4,0-9,5 % випадків), Legionella spp. (в 3,6-7,5 % випадків),
Moraxella (Branhamella) catarrhalis (в 1,2 - 3,1 % випадків),
Staphylococcus aureus (в 0,8-3,8 % випадків), грам негативні
ентеробактерії (в 1,0 - 5,3 % випадків), Mycoplasma pneu-
moniae (в 4,1 - 14,6 % випадків), Сhlamydophyla pneumoniae
(в 4,1 - 14,6 % випадків) та віруси (в 8,9 - 12,8 % випадків) [8].

Провідним збудником негоспітальної пневмонії тяжкого
перебігу за даними вітчизняних вчених є Streptococcus pneu-
moniae (в 21,0 - 22,0 % випадків), Legionella spp. (в 5,5 -
17,8% випадків), Haemophilus influenzae (в 3,8 - 5,3 % ви-
падків), Staphylococcus aureus (в 7,0 - 8,7 % випадків), грам
негативні ентеробактерії (в 1,6 - 8,6 % випадків), Mycoplas-
ma pneumoniae (в 2,0 - 2,7 % випадків) та віруси (в 4,0-9,7%
випадків) [8].

Як і для багатьох збудників інфекційних захворювань,
проблема своєчасної і якісної діагностики пневмококових
інфекцій є актуальною і на сьогодні. «Золотим стандартом»
мікробіологічної діагностики є виділення й ідентифікація
збудника, що в свою чергу дозволяє ідентифікувати його
чутливість до антимікробних препаратів [1].

Для забезпечення росту S. pneumoniae в склад штучних
поживних середовищ повинні входити амінокислоти у формі
L-ізомерів (лізин, аргінін, метіонін, треонін, гістидин, гліцин,
цистеїн, аспарагін, ізолейцин, валін, глютамінова кислота)
[20-23]. Необхідними компонентами поживних середовищ
також є холін, вітаміни групи В, аденін, гуанін, урацил [20,
24]. Тому кращими основами для їх виготовлення є середо-
вища з вмістом 1,5-1,8 г/л амінного азоту [21, 23, 25]. Враху-
вання фізіологічних потреб пневмококів призвело до роз-
робки сухих середовищ [26], серед яких найбільшого поши-
рення набули колумбійський або триптиказо-соєвий агар [27].

S. pneumoniae не має цитохрому і утилізує кисень атмос-
фери за допомогою системи флавопротеїну, в результаті цьо-
го утворюється перекис водню, яку мікроорганізм самос-
тійно не може знешкодити, так як не володіє каталазою [23].
Тому в склад поживних середовищ для культивування
пневмококів включають кров (еритроцити), яка має цей фер-
мент [28]. Оптимум для культивування пневмокока – рН=7,6-
35-37оС [23, 29-30]. При дотриманні поживних потреб і
інших умов росту через 16-20 год. на 5% кров’яному агарі
пневмокок формує дрібні, 1-2 мм в діаметрі, округлі, блис-
кучі, безколірні з рівним краєм, м’якої консистенції і а-гемо-
лізом колонії, які вже за 24 год. мають порожню сферичну
форму із сплющеним центром, який утворюється в результаті

аутолізу [6]. При рості на рідких поживних середовищах спо-
стерігається дифузне помутніння без утворення плівки [6, 31].

Незважаючи на значні переваги бактеріологічного ме-
тоду дослідження, швидкість отримання результату і його
чутливість є порівняно невисокими, що призвело до розроб-
ки нових діагностичних підходів, включаючи полімеразну
ланцюгову реакцію (ПЛР) і різних модифікацій серологічних
тестів, таких як: тест Нейфельда, латекс-аглютинація [32-
33]. Існують також розробки виявлення пневмококових
антигенів за допомогою зустрічного имуноелектрофорезу,
імунофлюоресцентного та імуноферментного аналізів [34].
В останні роки все більшої популярності набуває імуно-
хроматографічний експрес-тест для виявлення пневмококового
клітинного полісахариду (С-полісахариду) в носоглотці [35].

Прикріплення пневмококів здійснюється через поверх-
неві адгезини, а саме: пневмококовий поверхневий адгезин
А та пневмококові поверхневі антигени А і С, а також холін-
зв’язуючі білки, які формують своєрідний місток між віру-
сом та рецепторами епітеліальних клітин, а в здійсненні цьо-
го контакту важлива роль належить N-ацетилгалактозамін-β -
1-4-галактозі [36], сіаловій кислоті [37], фібронектину [38].

Важливим етапом у розвитку будь-якої інфекції є коло-
нізація. Вважається, що середній час колонізації пневмо-
коками складає 6 місяців, хоча в деяких дослідженнях він
коливався від 1 до 30 місяців, а в популяціях із факторами
ризику - 8-10 днів [39].

Куріння є високим фактором ризику частоти носійства
пневмококів. Вірогідним поясненням даного факту є те, що
тютюновий дим пошкоджує слизову оболонку носоглотки,
а це призводить до її запалення, внаслідок чого виникає під-
вищена чутливість до колонізації пневмококами [39]. У біль-
шості людей колонізація протікає у формі безсимптомного
носійства, але при порушенні рівноваги опірних систем ор-
ганізму під впливом дії різних факторів, S. Pneumoniae може
проникати в органи і тканини, а також у кров’яне русло,
викликаючи захворювання [39].

В 2001 році розшифрований геном вірулентного штаму
S. Pneumoniae, що належить до серотипу 4, який складається
із 2160837 пар основ і має 2236 генів [40]. Одним із уні-
кальних відкриттів стало виявлення експресії 69 білків на
поверхності S. рneumoniae, що дозволяє значно розширити
уяву вчених про патогенні властивості збудника [41].
Пневмококова колонізація є каскадом реакцій із включенням
відповідних поверхневих білків пневмококів (в залежності
від місця колонізації) і вуглеводами клітини макроорганізму
[42]. Результат цього процесу – виникнення вакуолі, в яку
«занурюється» пневмокок, внаслідок чого відбувається
транзит через цитоплазму і транслокація мікроорганізму на
протилежну сторону клітини. S. рneumoniae також володіє
спорідненістю до клітин верхніх і нижніх відділів дихальних
шляхів, а також ендотелію [39].

Всі клінічні штами пневмокока здатні до вироблення
нейрамінідаз [43], які викликають ураження органів і тканин
шляхом вибіркового відщеплення сіалових кислот; «оголю-
ють» клітинні рецептори для пневмококових адгезинів, що
забезпечує тісний контакт вірусу з клітинами-«мішенями»
[36]. На сьогодні доказано існування, як мінімум, двох
пневмококових нейрамінідаз: одна із них з молекулярною
масою біля 107 кДа кодується геном nanА, друга має молеку-
лярну масу 74,5 кДа і кодується геном nanВ [36].

Практично всі пневмококи мають видоспецифічну
гіалуронідазу, основна частина якої зв’язана з клітинною
стінкою. Субстратом для пневмококової гіалуронідази, яка
має молекулярну масу біля 107 кДа [43], служить гіалуро-
нідаза, яка входить в склад сполучної тканини.

S. рneumoniae має два сильні аутолітичні ферменти – N-
ацетилмурамоіл-L-аланінамідазу і ендо-β-1,4-N-аце-
тилглюкозамінідазу (молекулярна маса 64 кДа), які забезпе-
чують важливі біологічні функції: синтез клітинної стінки,
відділення дочірніх клітин після поділу, генетичну трансфор-
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мацію, а токож розрив ковалентних зв’язків у клітинній
стінці, що призводить до лізису клітини [43]. Головна участь
аутолізинів в патогенезі пневмококових інфекцій заключа-
ється у вивільненні пневмолізина, а також інших пошкод-
жующих компонентів клітинної стінки пневмокока [1].

В наш час відомо, що пневмолізин (молекулярна маса
якого 52,8 кДа) є токсичним для всіх клітин, які мають в
складі мембран холестерин. Крім того, пневмолізин уражає
клітини бронхіального епітелію, альвеолярного епітелію,
ендотелію легеневих артерій [44]. Беручи до уваги, що саме
ці клітини беруть участь в створенні легенево-капілярного
бар’єру, їх знищення може пояснити типові гістопатологічні
зміни, які характерні для пневмококової пневмонії. Крім
того, пневмолізин при низьких дозах (1 нг/мл) пригнічує
«респіраторний вибух» в поліморфноядерних лейкоцитах.
Внаслідок цього, порушується їхня функція: знищення опсо-
нізованих пневмококів [44]. Даний токсин стимулює вивіль-
нення TNFα й інтерлейкінів макрофагами, що призводить
до посилення запальної реакції; викликає активацію системи
комплементу по класичному шляху при відсутності специ-
фічних антитіл, що також стимулює процес запалення [44].
Цей білок також активує фосфоліпазу А в ендотеліальних
клітинах легеневих артерій, що в значній мірі підсилює фор-
мування трансмембранних пор [44].

Необхідно пам’ятати, що крім факторів патогенності із
сторони мікроорганізму, важливе значення в патогенезі
пневмококових інфекцій відіграє стан макроорганізму (неф-
ротичний синдром, гематологічні захворювання, новоут-
вори, цукровий діабет, алкоголізм, куріння, хвороби печін-
ки), при якому порушується бар’єрні функції (кашлевий реф-
лекс та ін.), фагоцитоз нейтрофілами, локальний імунітет та
механізм мукоциліарного кліренсу, що в свою чергу призводить
до збільшення в 2,5 разів частоти пневмококових інфекцій [45].

Особливу категорію пацієнтів складають хворі на ВІЛ-І, у
яких частота бактеріальних пневмоній (з яких на долю
пневмококів припадає не менше 50%) складає 5,5, порівняно
із 0,9 на 100 людей-рік, відповідно, в розпал хвороби і серо-
негативний період. Та найбільша частота зустрічається у
внутрішьовенних наркоманів, у 10% із яких щорічно роз-
вивається пневмонія, порівняно з 1-2% у серонегативних
чи колишніх наркоманів [46] .

Перше використання хіміотерапевтичного препарату для
лікування пневмококової пневмонії відноситься до початку
ХХ століття, коли був використаний аналог хініну – етил-
гідрокупреїн гідрохлорид (оптохін) [1]. Але в 1912 році in
vivo у мишей виявили стійкість до цього препарату, а трохи
пізніше – і в людей, що привело до припинення викорис-
тання оптохініну в клінічній практиці [1].

Пневмококи мають ряд біологічних особливостей, які
відрізняють їх від інших мікроорганізмів із набутою
резистентністю, а саме [1]:

o резистентність пневмококів рідко зумовлена точкови-
ми мутаціями чи носійством плазмід;

o основними джерелами генів резистентності для пнев-
мококів є трансформація і кон’юговані транспозони;

o пневмококи часто колонізують носоглотку, яка є дже-
релом обміну штамами між людьми;

o нечутливі штами розрізняються за ступенем резистент-
ності до того чи іншого антимікробного препарату, який вимі-
рюється значенням мінімальної подавляючої концентраціїї
(МПК).

Отож, пневмококи можна розділити на 3 категорії за чут-
ливістю до антимікробних препаратів: чутливі, помірноре-
зистентні, резистентні [47].

В 1980-х роках виявили механізм резистентності до пені-
циліну й інших β-лактамів, який полягає в зміні мішені дії
цього класу антибіотиків – пеніцелінзв’язуючих білків (ПЗБ),
які є ферментами, що каталізують важливі етапи синтезу
пептидоглікана. За даним російських авторів, частота нечут-
ливості до пеніциліну пневмококів у госпіталізованих па-

цієнтів з хворобами органів дихання становила 5-20%, а в
Україні – 45,2% пневмококів виявилися пеніцилінорезис-
тентними [48].

Окрім стійкості до пеніциліну, в останні роки все більшу
проблему становить резистентність пневмококів до інших класів
антибіотиків (тетрацикліни, хінолони, рифампіцини та інші) [1].

Швидкий ріст резистентності пневмококів в багатьох
країнах світу свідчить про потенціальну можливість її роз-
повсюдження між відповідними регіонами і/або країнами.
Аналіз еволюції стійкості S. рneumoniae показує, що він
зумовлений наступними такими факторами [1]:

- імпортом невеликої кількості резистентних клонів, які
мають екологічні переваги перед місцевими штамами в ре-
гіонах із частими нераціональними використаннями анти-
мікробних препаратів;

- in vivo селекцією локальних штамів із зміненими ПЗБ
шляхом трансформації від близькородинних видів, гомо-
логічної рекомбінації та набуванням точкових мутацій ПЗБ.

В наш час, за даними пневмококової молекулярної епі-
деміологічної сітки (PMEN) доказана циркуляція, як міні-
мум, 16 епідеміологічних штамів [1]. Саме тому необхідність
фенотипового та молекулярно-генетичного моніторингу
циркулюючих в кожному регіоні пневмококів і порівняння
їх з тими, що є в міжнародних базах даних, є пріоритетними
завданнями для рекомендацій щодо утримання антибіотико-
резистентності [1].

Сучасні підходи до профілактики пневмококових ін-
фекцій згідно з рекомендаціями Комітету радників по імуні-
заційній практиці (ACIP) полягають у вакцинаціях рекомен-
дованих особам старше 65 років із високим ризиком роз-
витку пневмококових інфекцій, а також від 2 до 64 років із
наявністю хронічних захворювань [1].

Висновки
Отже, підкреслюючи клінічне, епідеміологічне значення

та необхідність цілеспрямованого пошуку оптимальних схем
лікування, а значить і профілактики розвитку антибіотико-
резистентності пневмококових інфекцій на сучасному етапі,
необхідно пам’ятати наступні дані [49]:

o щорічно в світі реєструється близько 20 млн. пневмо-
кокових НП, із яких 1,05 млн. закінчуються летальними
випадками;

o 75 тисяч людей у рік помирає від пневмококових ме-
нінгітів, при загальній летальності від всіх видів пневмо-
кокових інфекцій 1,125 млн. в рік;

o на особливу увагу заслуговує трагічний факт, що на
долю пневмококів припадає 9% від загальної кількості
дитячої смертності у світовому масштабі.
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Стовбан Н.П.
Пневмококовые инфекции: эпидемиология, диагностика,

развитие антибиотикоустойчивости и ее профилактика
Резюме. В данной работе освещены данные о распространенности,

этапы и последовательность развития патологического процесса при
пневмококковом инфицировании. Проведен анализ повреждающего
действия пневмококка на клетку-хозяина. Описаны физиологические
и антигенные характеристики, которыми характеризируется данная
инфекция. Рассмотрены основные патогенетические аспекты
патологических проявлений, обусловленных пневмококком,
идентифицированы механизмы развития резистентности к анти-
бактериальным препаратам и показаны пути их профилактики.

Ключевые слова: пневмококовая инфекция, эпидемиология,
патогенез, антибиотикорезистентность.

М.Р. Stovban
Pneumococcal Infections: Epidemiology, Diagnosis, Development

of Resistance to Antibiotics and its Prevention
Summary. This paper highlights data on the prevalence, stages and se-

quence of development of the pathological process in pneumococcal infec-
tion. The analysis of the damaging action on the pneumococcus host cell was
mde. We described the physiological and antigenic parameters that character-
ize this infection. We considered the main pathogenetic aspects of patholog-
ical manifestations caused by pneumococcus, identified mechanisms of re-
sistance to antimicrobials and made evident the ways of their prevention.

Keywords: pneumococcal infection, epidemiology, pathogenesis,
antibiotic resistance.

Надійшла 14.01.2013 року.


