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РОЛЬ�ВИЯВЛЕННЯ�МЕТАСТАТИЧНИХ�КЛІТИН�У�КІСТКОВОМУ�МОЗКУ
ХВОРИХ�НА�РАК�МОЛОЧНОЇ�ЗАЛОЗИ�–�Проаналізовані�дані�літератÀри�із
виявлення�мі³рометастазів�À�³іст³овомÀ�моз³À�хворих�на�ра³�молочної
та�власні�резÀльтати�дослідження.�Виявлено�À�60�%�обстежених�хворих
мі³рометастази�À�³іст³овомÀ�моз³À.�Цим�хворим�проводилось�2-3�³Àрси
поліхіміотерапії�за�схемою�CMF.�Далі�проводили�повторне�дослідження
³іст³ово�о�моз³À.�У�4�хворих�атипових�³літин�при�повторномÀ�дослідженні
виявлено�не�бÀло.�В�інших�пацієнто³�відзначалося�зниження�³іль³ості
метастатичних�³літин�до�1-2�%.

РОЛЬ�ВЫЯВЛЕНИЯ�МЕТАСТАТИЧЕСКИХ�КЛЕТОК�В�КОСТНОМ�МОЗГЕ
БОЛЬНЫХ�РАКОМ�МОЛОЧНОЙ�ЖЕЛЕЗЫ�–�Проанализированы�данные
литератÀры�по�определению�ми³рометастазов�в�³остном�моз�е�больных
ра³ом�молочной�и�собственными�резÀльтатами�исследования.�Выявлено
À�60�%�обследованных�больных�ми³рометастазы�в�³остном�моз�е.�Этим
больным�проводилось�2-3�³Àрса�полихимиотерапии�по�схеме�CMF.�Даль-
ше�проводили�повторное�исследование�³остно�о�моз�а.�У�4�больных�ати-
пичных� ³лето³� при�повторном�исследовании�не� выявлено.� У� дрÀ�их
пациенто³�отмечалось�снижение�³оличества�метастатичес³их�³лето³�до
1-2�%.

SIGNIFICANCE�OF�DETECTION�OF�METASTATIC�CELLS�IN�BONE�MARROW�OF
BREAST�CANCER�PATIENTS�–�Analysis�of�data�from�literature�on�detection�of
micrometastases�in�bone�marrow�of�breast�cancer�as�well�as�own�findings
was�undertaken.�Micrometastases�to�bone�marrow�of�examined�patients�were
found�in�60%�of�the�examined�patients.�These�patients�received�2-3�cycles�of
polychemotherapy�on�CMF�schedule.�Then�we�performed�examination�of�bone
marrow.�During�following�study�atypic�cells�were�not�found�in�4�patients,�in
other�patients�decrease�of�amount�of�metastatic�cells�occured.

Ключові�слова:�метастатичні�³літини,�³іст³овий�мозо³,�ра³�молочної
залози.
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ВСТУП� Все�більше�Àва�и�À�світі�приділяється�ранній�ді-
а�ностиці�віддалених�метастазів�À�³іст³овий�мозо³,�що�виз-
начає� стадію� захворювання,� та³ти³À� лі³Àвання� та� про�ноз.

Встановлено,�що�при�раці�молочної�залози�в�35�%�хворих
без� бÀдь-я³их� ³лінічних� озна³� наявності� дистальних�мета-
стазів� при� первинномÀ� о�ляді� вже� визначаються� дисемі-
новані� пÀхлинні� ³літини� в� аспіраційномÀ�матеріалі� ³іст³о-
во�о� моз³À.� Ба�ато� міжнародних� досліджень� встановили
значне� про�ностичне� значення� дисемінованих� пÀхлинних
³літин.� Хворі� з� пÀхлинними� ³літинами� в� ³іст³овомÀ�моз³À
мають� �ірший� про�ноз,� ніж� хворі� без� них.� Навіть� при� тих
злоя³існих� захворюваннях,� ³оли� ³іст³ова� система� не� є
основною�ло³алізацією�дистальних�метастазів,�напри³лад,
при� раці� яєчни³ів,� наявність� ра³ових� ³літин� À� ³іст³овомÀ
моз³À� ³орелює� з� по�аним� про�нозом.� Та³им� чином,� ³рім
дослідження� первинної� пÀхлини,� виявлення� мі³ромета-
стазів�À�³іст³овий�мозо³�може�ви³ористовÀватися�я³�про�-
ностична� оцін³а� À� хворих,� та³� і� для�моніторин�À� відповіді
на�системнÀ�терапію.�Дисеміновані�пÀхлинні�³літини�та³ож
є� мішенями� для� нових� підходів� À� біоло�ічній� терапії,� на-
при³лад,�специфічної�терапії,�заснованої�на�антитілах�проти
³літ³ово-поверхневих�анти�енів,�напри³лад�HER2.�При�раці
молочної�залози�терапія�на�основі�антитіл�проти�HER2�(Her-
ceptin)� Àперше�ви³ористовÀвалася�в�³лініці�при�рецидивах
захворювання.� Одна³� добір� хворих� для� та³ої� біоло�ічної

терапії� пÀхлин� ÀтрÀднений� через� зміни� фенотипÀ,� що
виявляють� себе� в� розходженні�між� первинною�пÀхлиною� і
дисемінованими� ³літинами.� Слід� зазначити,� що� хара³те-
ристи³а� пÀхлинних� біоло�ічних� властивостей� дисеміно-
ваних� пÀхлинних� ³літин� дозволяє� виявляти� хворих� на� ра³
молочної� залози�чи� �іне³оло�ічний�ра³�з�ризи³ом�рециди-
вÀвання,�незважаючи�на�³ористь�від�системно�о�лі³Àвання
і/чи� нових� підходів� до� біоло�ічної� терапії� [22].

Pantel�K.;�Ahr�A.;� Сар³исян� Г.П.;� БÀлычева� Т.И.;� КÀди-
нов�Ю.А.� (1998)� ви³ористовÀвали� імÀно�істохімічні� і� моле-
³Àлярні�методи�для�виявлення�мі³рометастазів�À�хворих� із
солідними� епітеліальними� пÀхлинам.� Невдачі� в� дося�ненні
зниження� смертності� хворих� з� епітеліальними� пÀхлинами,
я³�дÀмають,�пов’язані�з�ранньою�дисемінацією�ра³À�та�недо-
лі³ами� методів� ранньої� діа�ности³и.� Проте,� за� останні
10�ро³ів,�бÀли�розроблені�методи,�що�дозволяють�виявляти
індивідÀальні� поодино³і� ра³ові� ³літини� я³� À� ре�іонарних
лімфатичних� вÀзлах,� та³� і� À� віддалених� ор�анах.� Серед
ор�анів-мішеней,� ³іст³овий� мозо³� є� найбільш� ймовірним
центром�ло³алізації�ра³ових�³літин,�що�поширюються��ема-
то�енним�шляхом.� Найбільша� інформативність� при� вияв-
ленні�ра³ових�³літин�належить� імÀно�істохімічним�методам
виявлення� й� оцін³и� епітеліально-специфічних� і� мембран-
них� анти�енів,� а� та³ож� методÀ� полімеразної� ланцю�ової
реа³ції� [21,7].

За�даними�Bischoff�J.,�Rosenberg�R.,�Dahm�W.,�Janni�W.,
Gutschow�K.� (1999)� наявність� прихованих�мі³рометастазів
À�³іст³овомÀ�моз³À�хворих�на�почат³ові�стадії�ра³À�молочної
залози� збільшÀє� ризи³� дисемінації.� Виявлення� цир³Àлю-
ючих� пÀхлинних� ³літин� À� периферичній� ³рові� може� та³ож
впливати�на�про�ноз.�Наявні�поодино³і�дані�про�³ореляцію
між� дисемінацією� пÀхлинних� ³літин� À� ³іст³овомÀ� моз³À� і
периферичній� ³рові� при� епітеліальних� пÀхлинах.� Клітини,
позитивні�на�цито³ератин,�бÀло�виявлено�в�55�%�хворих�À
периферичній� ³рові� й� À� 27�%� хворих� À� ³іст³овомÀ�моз³À.
Слід� зазначити,�що� в� 7� з�11� хворих� (64�%)� бÀли� відсÀтні
цито³ератин-позитивні�³літ³и�в�³іст³овомÀ�моз³À�і�перифе-
ричній� ³рові.�Наявність�вісцеральних�метастазів�асоціюва-
лася�з�виявленням�цито³ератин-позитивних�³літин�À�пери-
феричній� ³рові� в� 20� з� 31� хворо�о� (65� %)� À� цій� під�рÀпі.
ІмÀно�істохімічне� виявлення� цито³ератин-позитивних� ³лі-
тин�À�пацієнтів�асоціюється�з�моментом�появи�метастазів�[14].

У�роботі�о³ремих�авторів�по³азано,�що�оцін³а�дисеміно-
ваних� епітеліальних� пÀхлинних� ³літин� À� хворих� на� ра³�мо-
лочної�залози�становить�вели³ий�інтерес�через�потенційнÀ
асоціацію� з� рецидивами.� Дослідження� з� метою� аналізÀ
³ористі� е³спресії� 5� �енів� мÀцина� (MUC2,� MUC3,� MUC5B,
MUC6�і�MUC7),�ви³ористовÀючи�тест�RT-PCR�для�виявлен-
ня� дисемінованих� ра³ових� ³літин� À� хворих� з� оперованим
ра³ом�молочної� залози.� Найвища� частота� позитивних� ре-
зÀльтатів�тестÀ�RT-PCR�е³стра³тів�з�пÀхлини�молочної�зало-
зи�спостері�алася�для�MUC5B� (7/15).�Маючи�на� Àвазі,�що
ра³�молочної�залози�хара³теризÀється�вели³ою�фенотипіч-
ною� різнорідністю,� ба�атомар³ерний� підхід�може� зробити
внесо³� À� виявлення� пÀхлинних� ³літин� À� ³іст³овомÀ�моз³À� і
³рові�[13].

СУЧАСНІ�ЗАСОБИ�СУПРОВОДУ�В�КОМПЛЕКСНОМУ
ЛІКУВАННІ�ОНКОЛОГІЧНИХ�ХВОРИХ
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Незважаючи� на� ви³ористання� ради³альних� ло³ально-
ре�іонарних�терапевтичних�методів�і�з�о�лядÀ�на�той�фа³т,
що�достÀпні�методи�діа�ности³и�не� в³азÀють� на� наявність
метастазів� під� час� операції,� проте� віддалені� метастази
розвиваються� приблизно� в� 50�%� хворих� ³арциномою�мо-
лочної�залози�протя�ом�5�ро³ів.�При�резе³ції�солідних�пÀхлин
ло³альні� рецидиви� є� предметом� операції,� дистальні� ж
метастази� можÀть� бÀти� наслід³ом� системної� дисемінації
пÀхлинних� ³літин� під� час� операції.� ГрÀпою� авторів� пред-
ставлене�перспе³тивне�дослідження,�À�я³омÀ�проаналізовані
197�хворих�³арциномою�молочної�залози,�з�метою�вивчення
впливÀ� ізольованих� пÀхлинних� ³літин� À� ³іст³овомÀ� моз³À
на�їх�про�ноз.�Хворих�оперÀвали�в�1993-97�ро³ах�і�наслід³и
спостері�али� до� 1999� ро³À.�Моно³лональні� антитіла�СК2� і
А4� В/В3� ви³ористовÀвалися� при� імÀноцитохімічних� стан-
дартних�методах� виявлення� ізольованих� пÀхлинних� ³літин
À� ³іст³овомÀ� моз³À.� Для� ³ÀльтивÀвання� ³літин,� їх� мітили
моно³лональним�антитілом�125НЕА� і�відо³ремлювали�ма�-
нітним� сортÀванням� (МАС).� Виявлення� ізольованих� пÀх-
линних� ³літин� À� ³іст³овомÀ�моз³À� є� незалежним�чинни³ом
для� про�нозÀ� термінÀ� про�ресÀвання� пÀхлини.� Ризи³� роз-
вит³À� рецидивÀ� збільшÀється� при� виявленні� дисеміно-
ваних� пÀхлинних� ³літин� À� ³іст³овомÀ� моз³À,� що� містить
антитіло�А4�В/В3,�щонайменше�в�4�рази�[19].

Та³ож� À� літератÀрі� з’являються� роботи� із� лі³Àвання� та
профіла³ти³и�³іст³ових�метастазів�À�хворих�на�ра³�молочної
залози.�У�роботі�Rosen�LS�et�al,�2004�висвітлено,�що�засто-
сÀвання� біфосфонатів,� зо³рема� золедронової� ³ислоти,� À
хворих�на�ра³�молочної�залози�при�наявності�остеолітичних
Àражень� À�58�%� вини³ає� зменшення� остеолітичних�мета-
стазів,� а�в�20�%� знижÀється�ризи³�вини³нення�нових�осе-
ред³ів�метастатично�о�процесÀ�À�³іст³ах� [7].

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�У�відділенні�за�альної�он³оло�ії
і�ре³онстрÀ³тивної�хірÀр�ії�молочної�залози�бÀло�проаналі-
зовано�25�пацієнто³,�що�мають�ра³�молочної�залози�À�віці
від�33�до�66�ро³ів.�Гістоморфоло�ічно�діа�ноз�бÀло�верифі³о-
вано�À�всіх�пацієнто³.�Розподіл�хворих�за�стадіями�настÀп-
ний:� IIA�–�5�пацієнто³;� IIB�–�5�пацієнто³;� IIIA�–�5�пацієнто³;
IIIB�–�6�пацієнто³;� IV�–�4�пацієнт³и.�Усім�хворим�ви³онÀва-
лася�стернальна�пÀн³ція�для�дослідження�³іст³овомоз³ово�о
³ровотворення� і�визначення�наявності�метастазів�ра³À�мо-
лочної� залози� в� ³іст³овий�мозо³.�ФарбÀвання� препаратів
ви³онÀвалося� за� Паппен�еймом.� В� Àсіх� аналізованих� хво-
рих� не� бÀло� ³лінічних� даних� про� метастатичне� Àраження
³іст³ової�системи.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Хворі�з�діа�нозом�ра³�молочної�залози� II-III�стадії,�с³ар��на
порÀшення�за�ально�о�станÀ�не�пред’являли.�У�5�пацієнто³�з
IV� стадією� пÀхлинно�о� процесÀ� бÀли� с³ар�и� на� слаб³ість,
вираженÀ�депресію,�деформацію�молочної�залози�і�нав³олиш-
ніх�м’я³их�т³анин�за�рахÀно³�пÀхлинно�о�³он�ломератÀ.�Варто

особливо�під³реслити,�що�À�всіх�хворих�по³азни³и�перифе-
ричної�³рові�знаходилися�в�межах�фізіоло�ічних�норм.

Кіль³ість�мієло³аріоцитів�варіювало�від�45�до�187х10(9)/л.
У�6�пацієнто³�(44�%)�³іст³овий�мозо³�бÀв�³літинним,�а³тив-
ним.�Співвідношення�³літинних�елементів�мієлоїдно�о�рядÀ
до� еритронÀ� бÀло� 3:1,� ³літин� не� властивих� нормальномÀ
³іст³овомоз³овомÀ�³ровотворенню,�À�препараті�не�визнача-
лося.�У�15�пацієнто³�(60�%)�на�тлі�зниженої�³літинності�³іст-
³ово�о� моз³À� бÀли� виявлені� ³літини� вели³их� розмірів,
о³рÀ�лої�форми,�з��іпербазофільною,�ва³Àолізованою�цито-
плазмою,�що�тра³тÀвалися�я³�³літини�епітеліальної�природи,
метастазÀючі�в�³іст³овий�мозо³.�Відсот³овий�вміст�пÀхлин-
них�³літин�варіює�від�4�до�15�%.�Виявлення�мієло³арцинозÀ
À� хворих� за� стадіями� бÀло� та³им:� IIA�–� 2� хворих;� IIB�–� 2
хворих;� IIIA�–�3�хворих;� IIIB�–�4�хворих;� IV�–�4�хворих.�Усім
хворим� з� мієло³арцинозом� бÀло� проведено� 2-3� ³Àрси
поліхіміотерапії�за�схемою�CMF.�Після�цьо�о�проводили�пов-
торне� дослідження� ³іст³ово�о�моз³À.� У�4� хворих� атипових
³літин� при� повторномÀ� дослідженні� не� бÀло� виявлено.� В
інших� пацієнто³� відзначалося� зниження� ³іль³ості� метаста-
тичних� ³літин� до� 1-2�%.

ВИСНОВКИ�За�нашими�даними� À�66�%� хворих�на�ра³
молочної�залози�даної��рÀпи�виявлено�мієло³арциноз.�ТомÀ
необхідно�робити�дослідження�³іст³ово�о�моз³À�для�визна-
чення� поширеності� процесÀ,� а� надалі� й� для� виборÀ� опти-
мальної� та³ти³и�лі³Àвання�хворих�на�ра³�молочної� залози.

Виявлення�ра³ових�³літин�À�³іст³овомÀ�моз³À�може�бÀти
по³азни³ом�наявності��емато�енних�метастазів�в�он³оло�іч-
них� хворих.� Необхідний� за�альноприйнятий� метод� стан-
дартизації� визначення� пÀхлинних� ³літин,� À� зв’яз³À� з� важ-
ливістю� про�ностично�о� значення� виявлення�мієло³арци-
нозÀ� для� визначення� та³ти³и� лі³Àвання� хворих.� Невдачі
зниження�по³азни³а�смертності�в�хворих�з�епітеліальними
пÀхлинами,�я³�дÀмають,�пов’язані�з�ранньою�дисемінацією
ра³À�та�недолі³ами�методів�ранньої�діа�ности³и.�Проте,�за
останні� 10� ро³ів,� бÀли� розвинÀті� методи,�що� дозволяють
виявляти� навіть� поодино³і� ра³ові� ³літини� я³� À� ре�іонарних
лімфатичних� вÀзлах,� та³� і� в� ³іст³овомÀ� моз³À.� Кіст³овий
мозо³� є� найбільш� ймовірним� центром� ло³алізації� ра³ових
³літин,�що�поширюються��емато�енним�шляхом.
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МОЖЛИВОСТІ�ЕНДОЛІМФАТИЧНОЇ�АНТИБІОТИКОТЕРАПІЇ�У�ЛІКУВАННІ�ХВОРИХ�ІЗ�ЗАПАЛЬНИМИ
УСКЛАДНЕННЯМИ�РАКУ�ПРЯМОЇ�КИШКИ

Донець³ий�обласний�протипÀхлинний�центр

МОЖЛИВОСТІ�ЕНДОЛІМФАТИЧНОЇ�АНТИБІОТИКОТЕРАПІЇ�У�ЛІКУВАННІ
ХВОРИХ�ІЗ�ЗАПАЛЬНИМИ�УСКЛАДНЕННЯМИ�РАКУ�ПРЯМОЇ�КИШКИ�–
Лімфатична�система�несе�дÀже�важливÀ�дето³си³аційнÀ�фÀн³цію�при
розвит³À� в� ор�анізмі� виражених� ба³теріальних� �нійно-запальних
процесів.�Тривале�ви³ористання�ендолімфатичної�антибіоти³отерапії�À
профіла³тиці� та� лі³Àванні� запальних� Àс³ладнень,� я³і� вини³ають
протя�ом� хвороби� та� під� час� хірÀр�ічно�о� лі³Àвання� хворих� на� ра³

прямої� ³иш³и,� по³азало� її� висо³À� ефе³тивність.� У�138� пацієнтів� із
запальними� Àс³ладненнями�ра³À� прямої� ³иш³и,� я³і� проявляються� À
ви�ляді�параре³тальних�інфільтратів�та�абсцесів,�застосÀвання�дано�о
способÀ�дозволило�³Àпіювати�перифо³альне�запалення�і�в�переважній
більшості�випад³ів� (69,6�%)�ви³онати�сфін³терозбері�альні�операції�з
досить� низь³им� числом�післяопераційних� Àс³ладнень� (13,7�%)� і� ле-
тальності� (5,8�%).� У�149� хворих� ендолімфатична� антибіоти³отерапія
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ви³ористана� при� вини³ненні� інтраопераційних� трÀднощів� та� Àс³лад-
нень,�я³і�створюють�реальнÀ�за�розÀ�інфі³Àвання�черевної�порожнини,
що�знизило�число�післяопераційних�Àс³ладнень�до�12,3�%,�а�летальність
від�них�до�2,9�%.�При�розвит³À�післяопераційних�Àс³ладнень� �нійно-
септично�о�хара³терÀ�À�159�хворих�ви³ористання�запропоновано�о�способÀ
значно�прис³орило�³Àпіювання�запальних�процесів�і�по³ращало�по³аз-
ни³и� хірÀр�ічно�о� лі³Àвання� хворих� на�ра³� прямої� ³иш³и.

ВОЗМОЖНОСТИ�ЭНДОЛИМФАТИЧЕСКОЙ�АНТИБИОТИКОТЕРАПИИ�ПРИ
ЛЕЧЕНИИ�БОЛЬНЫХ�С�ВОСПАЛИТЕЛЬНЫМИ�ОСЛОЖНЕНИЯМИ�РАКА
ПРЯМОЙ�КИШКИ�–�Лимфатичес³ая� система� несет� весьма� важнÀю
дето³си³ационнÀю�фÀн³цию�при�развитии� в� ор�анизме�выраженных
ба³териальных��нойно-воспалительных�процессов.�Длительное�использо-
вание�эндолимфатичес³ой�антибиоти³отерапии�в�профила³ти³е�и�лече-
нии�воспалительных�осложнений,�возни³ающих�в�течении�болезни�и
при�хирÀр�ичес³ом�лечении�больных�ра³ом�прямой�³иш³и,�по³азало�её
высо³Àю�эффе³тивность.�У�138�пациента�с�воспалительными�осложне-
ниями�ра³а�прямой�³иш³и,�проявляющимися�в�виде�параре³тальных
инфильтратов�и�абсцессов,�применение�донно�о�способа�позволило�³Àпи-
ровать�перифо³альное�воспаление�и�в�подавляющем�большинстве�слÀчаев
(69,6�%)�выполнить�сфин³терсохраняющие�операции�с�довольно�низ³им
числом�послеоперационных�осложнений�(13,7�%)�и�летальности�(5,8�%).�У
149�больных�эндолимфатичес³ая�антибиоти³отерапия�использована�при
возни³новении�интраоперационных�трÀдностей�и�осложнений,�создаю-
щих�реальнÀю�À�розÀ�инфицирования�брюшной�полости,�что�снизило
число�послеоперационных�осложнений�до�12,3�%,�а�летальность�от�них�до
2,9�%.�При�развитии�послеоперационных�осложнений��нойно-септичес-
³о�о�хара³тера,�À�159�больных,�использование�предложенно�о�способа
значительно�Àс³орило�³Àпирование�воспалительных�процессов�и�ÀлÀч-
шило�по³азатели�хирÀр�ичес³о�о�лечения�больных�ра³ом�прямой�³иш³и.

POSSIBILITIES�OF�ENDOLYMPHATIC�ANTIBIOTIC�THERAPY�IN�TREATMENT
OF�PATIENTS�WITH�INFLAMMATORY�COMPLICATIONS�OF�RECTAL�CANCER�–
Lymphatic�system�performs�extremely�important�detoxication�function�during
development�of�severe�bacterial�purulent-inflammatory�processes� in� the
organism.�Long-term�clinical�application�of� the�endolymphatic�antibiotic
therapy�(EAT)�for�prophylaxis�and�management�of�inflammatory�complications
developing�either�in�the�course�of�disease�or�during�the�surgical�treatment�of
rectal�cancer�proved�its�high�efficacy.�At�138�patients�with�rectal�cancer�the
inflammatory�complications�(pararectal�infiltrates�and�abscesses)�EAT�usage
allowed�to�cope�the�perifocal�inflammation�and�in�majority�of�cases�(69,6�%)�to
accomplish�sphincter-retraining�operations�with�quite� low�occurrence�of
postoperative�complications�(13,7�%)�and�lethality�(5,8�%).�At�149�patients�EAT
has�been�applied�in�cases�of�intraoperative�difficulties�and�complications�that
created�the�real�threat�of�the�abdominal�cavity�infection.�The�latter�allowed�to
shorten�the�occurrence�of�postoperative�complications�up�to�12,3�%�and
corresponding�lethality�equal�to�2,9�%.�Totally�159�patients�with�postoperative
purulent-septic�complications�have�received�EAT.�In�this�the�coping�of�group
inflammatory�processes�was�found�to�take�substantially�shorter�time,�the
indices�of�surgical�treatment�of�rectal�cancer�patients�have�been�considerably
enhanced.

Ключові� слова:� ра³� прямої� ³иш³и,� �нійно-запальні� Àс³ладнення,
ендолімфатична� антибіоти³отерапія.
Ключевые� слова:� ра³� прямой� ³иш³и,� �нойно-воспалительные

осложнения,�эндолимфатичес³ая�антибиоти³отерапия.
Key�words:�rectal�cancer,�pyo-inflammatory�complications,�endolymphatic

antibiotic�therapy.

ВСТУП�У�стрÀ³тÀрі�післяопераційних�Àс³ладнень�À�хворих
на� ра³� прямої� ³иш³и� перитоніти� і� �нійно-септичні� Àс³лад-
нення�займають�провідне�місце,�летальність�від�них�залиша-
ється� висо³ою� і� дося�ає� 18,6-76�%� [3,�7].� У� зв’яз³À� з� цим
пошÀ³�раціональних�методів�підвищення�ефе³тивності�анти-
ба³теріальної� терапії� є� найважливішим� завданням.� Одним
з�перспе³тивних�шляхів� профіла³ти³и� і� лі³Àвання� післяопе-
раційних�ба³теріальних�запальних�Àс³ладнень�є�ендолімфа-
тичне� введення� антибіоти³ів� [1,�2,�5,�8].

Основною�фÀн³цією�лімфатичної�системи�є�відведення
з� інтерстиціально�о� просторÀ� продÀ³тів� метаболізмÀ� [4].
Значення� цієї� властивості� зростає,� ³оли� до� неї� прямÀють
продÀ³ти�дисметаболізмÀ�т³анин,�мі³роби,�їх�то³сини�і�³лі-
тини,�я³і�розпадаються.�В�Àмовах�про�ресÀючо�о�запально�о
процесÀ�мі³роор�анізми�з�висо³ою�вірÀлентністю�і�пато�ен-
ністю�та�їх�то³сичні�речовини,�надходячи�À�вели³ій�³іль³ості
в�лімфатичнÀ�системÀ,�знижÀють�захиснÀ�та� імÀннÀ�фÀн³ції
лімфатичних� вÀзлів.� При� цьомÀ�мі³роби� починають� поси-
лено�розмножÀватись,�дрібно�постÀпаючи�À�³ровоносне�рÀсло
через��рÀднÀ�лімфатичнÀ�прото³À,�що�може�стати�джерелом
септи³опіємії� [6,�8].

Отримані� дослідни³ами� дані� про� Àчасть� лімфатичної
системи�в�різних�запальних�процесах�в�ор�анах�і�системах
привели� до� виснов³À� про� необхідність� введення� À� лімфа-
тичні� сÀдини� антиба³теріальних� препаратів� для� іна³тивації
ба³терій�та�їх�то³синів�[4,�5,�7].

МАТЕРІАЛИ� ТА� МЕТОДИ� У� Донець³омÀ� обласномÀ
протипÀхлинномÀ�центрі�близь³о�15�ро³ів�ви³ористовÀється
пряма� тривала� ендолімфатична� антиба³теріальна� терапія
для� профіла³ти³и� і� лі³Àвання� �нійно-запальних� процесів� À
хворих�зі�злоя³існими�пÀхлинами�різної�ло³алізації.�Розроб-
лена� ори�інальна�методи³а� ³атетеризації� лімфатичних� сÀ-
дин� À� зоні� верхньої� третини� сте�на,� я³а� дозволяє� надійно
³анюлювати�периферичні�лімфатичні�сÀдини�на�досить�три-
валий�термін.�СÀть�методи³и�поля�ає�À�томÀ,�що�після�прове-
дення�місцевої�ш³ірно-підш³ірної� анестезії� 0,25�%� розчи-
ном�ново³аїнÀ�ви³онÀється�поверхневий�розріз�ш³іри�до�3-
4�см,�спрямований�поперечно�прое³ції�проходження�вели³ої
підш³ірної�вени�À�верхній�йо�о�третині.�Виділяється�поверх-
нева�або��либо³а�лімфатична�сÀдина,�фі³сÀється�на�спеці-
альній�площадці�і�в�її�отвір�вводиться�³атетер�з�мандреном
за�допомо�ою�спеціально�о�мі³росÀдинно�о�розширювача.
Після�цьо�о�³атетер�фі³сÀється�в�отворі�сÀдини�двома�лі�а-
тÀрами,�периферичний�³інець�йо�о�виводиться�з�рани�через
³онтрапертÀрÀ�і�надійно�за³ріплюється�на�поверхні�сте�на.
Рана�дренÀється� і�зшивається.

Ендолімфатичне� введення� необхідних� лі³арсь³их� роз-
чинів� здійснюється� пасивним� ³раплинним� способом� без
ви³ористання� спеціальних� еле³тро-механічних� дозÀючих
апаратів,�що�робить�методи³À�більш�достÀпною.�Необхідна
³іль³ість� лі³арсь³о�о� препаратÀ� розводиться� À� 80-100� мл
фізіоло�ічно�о�розчинÀ�або�розчинÀ�ново³аїнÀ,� встановлю-
ється�на�ма³симально�піднятий�штатив�і�вводиться�із�швид-
³істю� 8-10� ³рапель� за� 1� хвилинÀ� інфÀзійно-³раплинним
способом.

У�відділенні�про³толо�ії�за�період�з�1990�по�2002�ро³и
проведено�оперативні�втрÀчання�в�обсязі�ради³альних�2713
хворим� зі� злоя³існими� пÀхлинами� прямої� ³иш³и� різної
ло³алізації.� На� доопераційномÀ� етапі� перифо³альний� за-
пальний�процес�Àс³ладнив�перебі��хвороби�À�138�пацієнтів.
Наявність� параре³тальних� інфільтратів� та� абсцесів� прояв-
лялась�вираженим�больовим�синдромом,� �е³тичною�лихо-
ман³ою,�ознобами,�а�та³ож�вираженою�запальною�реа³цією
з�бо³À�лей³оцито�рами�(лей³оцитоз,�зрÀшення�лей³оцитар-
ної�формÀли�вліво,�підвищення�ШОЕ,� анізоцитоз,�пой³іло-
цитоз,� то³сична� зернистість� нейтрофілів).� ПрисÀтність� за-
пально�о�³омпонента�підтверджÀвалась�та³ож�даними�фізи-
³ально�о�та�інстрÀментально�о�обстеження�–�ре³тос³опією,
фібро³олонос³опією,�іри�о�рафією,�соно�рафією�та�³омп’ю-
терною�томо�рафією�черевної�порожнини�і�мало�о�таза.

На�першÀ�добÀ� від�моментÀ� �оспіталізації� в� ³ліні³À� да-
ним� хворим� ви³онÀвалась� ³атетеризація� лімфатичних� сÀ-
дин�і�починалось�проведення�ендолімфатичної�антибіоти³о-
терапії.�В�основномÀ�ви³ористовÀвались�³омбінації�цефало-
споринів�2-3� по³оління� з� аміно�лі³озидами� або� хіміотера-
певтичними� протимі³робними� препаратами� (метра�іл,� бі-
септол,� діо³сидін)� À� ма³симальних� добових� дозÀваннях.
ІнфÀзії�проводились�один�раз�на�день�протя�ом�2-5��один
залежно�від�діаметра�за³анюльованої�лімфатичної�сÀдини.
Хворим,�о³рім�цьо�о,�проводилась�дето³си³аційна,�за�аль-
нозміцнювальна�інфÀзійна�терапія,�а�та³ож�³оре³ція�існÀючої
сÀпровідної�патоло�ії.�Після�2-4�денно�о�проведення�вище-
в³азано�о� ³омпле³сно�о�лі³Àвання�стан� хворих� значно�по-
³ращився:� ³Àпіювався� або� зменшÀвався� больовий� синд-
ром,�знижÀвалась�температÀра�тіла,�нормалізÀвалися�біохі-
мічні� по³азни³и� ³рові� і� лей³оцито�рами.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Ендолімфатична�антибіоти³отерапія�проводилась�протя�ом
5-8�діб,�потім�Àсім�хворим�бÀли�проведені�оперативні�втрÀ-
чання,�я³і�À�96�(69,6�%)�хворих�носили�сфін³терозбері�аль-
ний� хара³тер�–� вдавалось� ви³онÀвати�різні� види� черевно-
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анальних� резе³цій� прямої� ³иш³и� зі� збереженням� природ-
ньо�о�пасажÀ�по�³ишечни³À.�У�зв’яз³À�з�переходом�пÀхлини
на�анальний�³анал�9� (6,5�%)� хворим�ви³онана�черевно-про-
межинна�е³стирпація�прямої�³иш³и,�решті�ви³онані�симпто-
матичні�операції�із-за�розповсюджено�о�пÀхлинно�о�процесÀ.

Для� попередження� розвит³À� �нійно-септичних� Àс³лад-
нень�87�(63,1�%)�хворим�ендолімфатична�антибіоти³отера-
пія�бÀла�продовжена�À�післяопераційномÀ�періоді.�В�резÀль-
таті� лі³Àвання� післяопераційний� період� перебі�ав� рівно� À
104� (73,4�%)� хворих,� Àс³ладнення� запально�о� хара³терÀ
спостері�ались�À�19�(13,7�%),�померло�від�їх�про�ресÀвання
8� (5,8�%)� хворих.

При� ви³онанні� с³ладних,� вели³их� і� ³омбінованих� опе-
рацій�іноді�вини³ають�різно�о�родÀ�Àс³ладнення�(перфорація
пÀхлини�або�стін³и�³иш³и,�розтин�параре³тально�о�абсцесÀ,
резе³ції�сÀсідніх�ор�анів�з�розтином�отворÀ),�я³і�створюють
реальнÀ�за�розÀ�вели³о�о� інфі³Àвання�черевної�порожнини
з� подальшим� розвит³ом� �нійно-септичних� Àс³ладнень.� У
зв’яз³À�з�цим�нами�широ³о�ви³ористовÀвався�метод�ендолім-
фатичної� антибіоти³отерапії� À� 149� хворих� з� пÀхлинами
прямої�³иш³и�та³ож�при�розвит³À�інтраопераційних�Àс³лад-
нень� під� час� хірÀр�ічних� втрÀчань.� Катетеризацію� лімфа-
тичних� сÀдин� ви³онÀвали� À� найближчомÀ� післяоперацій-
номÀ� періоді� з� метою� проведення� ендолімфатичної� анти-
біоти³отерапії� À� ранньомÀ� післяопераційномÀ� періоді.� У
зв’яз³À�з�ре�іонарною�дією�антибіоти³ів�паралельно�з�ендо-
лімфатичним�методом� введення� здійснювалось� паренте-
ральне� введення� їх� À� половинних� добових� дозÀваннях.
Після�проведення�³омбіновано�о�методÀ�антибіоти³отерапії
(ендолімфатичний� і� парентеральний)� післяопераційні� �ній-
но-септичні� Àс³ладнення� розвинÀлись� лише� À� 17� (12,3�%)
хворих,�що�свідчить�про�висо³À�ефе³тивність�запропонованої
методи³и.

При�розвит³À�післяопераційних�Àс³ладнень��нійно-сеп-
тично�о�хара³терÀ�À�159�хворих,�³отрі�перенесли�різні�види
резе³цій� прямої� ³иш³и,� до� проведення� ендолімфатичної
антибіоти³отерапії�брались�одразÀ�після� їх�діа�ностÀвання.
У�56�(35,2�%)�хворих�відзначались�абсцеси�і�на�ноєні��ема-
томи�мало�о� таза,� À� 29� (18,2�%)� –� на�нивання� післяопе-
раційної�рани,�À�25�(15,7�%)�–��нійні�параре³тальні�нориці,
À� 19� (11,9�%)� –� розлитий� �нійний� перитоніт.� СполÀчення
різних��нійно-запальних�процесів�серед�хворих�з�післяопе-
раційними� Àс³ладненнями� мали� місце� в� 54� (33,9�%)� ви-
пад³ах.�Антибіоти³отерапію�À�хворих�з�розвинÀтими�після-
операційними�Àс³ладненнями��нійно-септично�о�хара³терÀ
проводили� з� заміненням� препаратів� та� їх� ³омбінації� з
ÀрахÀванням�чÀтливості�до�них�виділеної�біо�енної�флори�з
осеред³ів� запалення.� Проведення� ендолімфатичної� анти-
біоти³отерапії� ³омбінÀвалось� з�місцевими� протизапальни-

ми�заходами,�спрямованими�на�санацію��нійно�о�осеред³À.
Після� проведення� ендолімфатичної� антибіоти³отерапії

в� Àсіх� хворих� за�альний� стан� по³ращÀвався,� знижÀвалась
температÀра� тіла�до�нормальних�цифр,� значно�зменшÀва-
лась�місцева�больова�реа³ція,�³Àпіювались�явища�інто³си-
³ації.� Значно�швидше� відбÀвалось� відмежÀвання� і� санація
преса³ральних�абсцесів�та�на�ноєних��ематом�мало�о�таза,
післяопераційні�рани�очищÀвались�À�більш�³оротші�терміни
(5-7� днів)� і� добре� �ранÀлювали.

Відомо,� що� протизапальна� антиба³теріальна� терапія
традиційними�методами,� я³а� проводиться� хворим� зі� зло-
я³існими� пÀхлинами� прямої� ³иш³и,� Àс³ладненими� розли-
тими� �нійними� і� ³аловими� перитонітами,�що� розвинÀлись
À� післяопераційномÀ� періоді� через� різні� причини,� є�мало-
ефе³тивною� і� сÀпроводжÀється� висо³ою� летальністю� –� до
76�%.�При�проведенні�19�хворим�з�наявністю�даних�Àс³лад-
нень� ³омпле³сної� протизапальної� терапії� з� ви³ористанням
прямої� тривалої� ендолімфатичної� антибіоти³отерапії� одÀ-
жання�спостері�алось�À�15�(78,9�%)�випад³ах,�летальне�завер-
шення� від� про�ресÀвання� �нійно-септичних� Àс³ладнень�–� À
4�(21,1�%).

ВИСНОВКИ� Та³им� чином,� ви³ористання� прямої� три-
валої�ендолімфатичної�антибіоти³отерапії�з�метою�профіла³-
ти³и� та� лі³Àвання� ба³теріальних� запальних� Àс³ладнень,
що�вини³ли�я³�протя�ом�хвороби,�та³�і�під�час�хірÀр�ічно�о
втрÀчання� À� хворих� зі� злоя³існими� пÀхлинами� прямої
³иш³и,� є�надійним� і� висо³оефе³тивним�способом�лі³Àван-
ня,�я³ий�може�бÀти�ре³омендований�для�широ³о�о�застосÀ-
вання.
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ГОРМОНИ�І�ГОРМОНОТЕРАПІЯ�РАКУ�МОЛОЧНОЇ�ЗАЛОЗИ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

ГОРМОНИ�І�ГОРМОНОТЕРАПІЯ�РАКУ�МОЛОЧНОЇ�ЗАЛОЗИ�–�В�ле³ції
аналізÀється� роль� дея³их� �ормональних� порÀшень� À� розвит³À� ра³À
молочної� залози� (РМЗ)� та� наводяться� резÀльтати� �ормонотерапії
поширених�та�метастатичних�форм�РМЗ.�Подана�³орот³а�хара³терис-
ти³а�та�можливості�лі³арсь³их�препаратів�основних�чотирьох��рÀп,�я³і
застосовÀються�в�лі³Àванні�РМЗ:�антиестро�енів,�про�естинів,�ін�ібіторів
ароматази�та�а�оністів��онадотропін-рилізин���ормонів.

ГОРМОНЫ�И�ГОРМОНОТЕРАПИЯ�РАКА�МОЛОЧНОЙ�ЖЕЛЕЗЫ�–�В�ле³ции
анализирÀется�роль�не³оторых��ормональных�нарÀшений�в�развитии
РМЖ�и�приводятся�резÀльтаты��ормонотерапии�распространенных�и
метастатичес³их�форм�РМЖ.�Подана� ³рат³ая� хара³теристи³а�и� воз-
можности�ле³арственных�препаратов�основных�четырех��рÀпп,�³оторые

применяются�в�лечении�РМЖ:�антиэстро�енов,�про�естинов,�ин�ибиторов
ароматазы�и�а�онистов��онадотропин-рилизин���ормонов.

HORMONES�AND�ГОРМОНОТЕРАПІЯ�OF�CANCER�OF�MILK�GLAND�–�In�the
article�the�author�analyzes�the�role�of�some�hormonal�disorders�in�development
of�breast�cancer�and�the�results�of�hormonal�therapy�in�advanced�and�metastatic
forms�of�breast�cancer.�The�basic�principles�of�treatment�of�breast�cancer�with
remedies�of�four�main�groups:�antiestrogens,�progestational�agents,�aromatase
inhibitors�and�agonists�of�gonadotropin-releasing�hormones�have�been�discussed.

Ключові�слова:�ра³�молочної�залози,��ормони,��ормонотерапія.
Ключевые�слова:�ра³�молочной�железы,��ормоны,��ормонотерапия.
Key�words:�breast�cancer,�hormonal�therapy.
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Аналіз� статистичних� даних� за� останні� два� десятиріччя
свідчить� про� інтенсивний� ріст� захворюваності� на� ра³�мо-
лочної�залози�(РМЗ)�і�смертності�від�ньо�о.�В�стрÀ³тÀрі�он³о-
ло�ічної�захворюваності�жіно³�він�посідає�перше�місце�і�цей
по³азни³� ³оливається� À�межах� 57-58� на�100� тис.� жіночо�о
населення� У³раїни.� Слід� під³реслити,� що� À� переважної
більшості�хворих�РМЗ�діа�ностÀється�À�пізніх�стадіях,�а�15-
20�%� хворих� з� І-ІІ� стадіями� хвороби� після� лі³Àвання� �инÀть
від�віддалених�метастазів.�Все�це�ди³тÀє�необхідність�поси-
лення� Àсіх� лано³� протипÀхлинної� боротьби,� починаючи� з
профіла³тичних� і� діа�ностичних� заходів� і� за³інчÀючи� підви-
щенням� ефе³тивності� лі³Àвання.

Успіхи�е³спериментальної�он³оло�ії,�ендо³риноло�ії,�біо-
хімії� та� інших� сÀміжних� дисциплін� дозволили� дійти� вис-
нов³À,� що� на� вини³нення� і� перебі�� РМЗ� вели³ий� вплив
мають�ендо³ринні�порÀшення�в�жіночомÀ�ор�анізмі,�зо³рема
дисфÀн³ція�взаємно�зÀмовленої�діяльності��іпофіза,�наднир-
³ових�залоз,�щитоподібної,� підшлÀн³ової� залоз� і�особливо
яєчни³ів.� Ре�Àлюючий� вплив� на�фÀн³цію� зазначених� �ор-
монів�здійснюють��іпоталамÀс�і�³ора��оловно�о�моз³À.

Я³�відомо,�молочна�залоза�є�ідеальною�мішенню�для�дії
різних� �ормонів,� а� РМЗ,� принаймні� значна� частина� йо�о,
належить�до��ормонозÀмовлених�і��ормонозалежних�пÀхлин.
Слід�на�олосити,�що�на�за�ал�лише�35-40�%�хворих�на�РМЗ
реа�Àють�на��ормональнÀ�терапію.�Більшість�причин�і�меха-
нізмів�резистентності�ра³ових�³літин�до�ендо³ринних�впли-
вів� залишаються� невідомими.� ТомÀ� визначення� індивідÀ-
альних�особливостей�³онцентрації��ормонів� і� їх�взаємовід-
ношень�в�ор�анізмі�надзвичайно�важливе,�по-перше,�з�точ³и
зорÀ�оцін³и�ролі��ормонів�À�пато�енезі�РМЗ�і�йо�о�перебі�À,
а� по-дрÀ�е,� дозволяє� певною�мірою� визначити� по³азання
до� оптимальних� варіантів� �ормональної� терапії� хворих� на
РМЗ.� ВрахÀвання� особливостей� �ормонально�о� статÀсÀ
хворих�на�РМЗ�помітно�зросло�після�появи�Àсвідомлено�о
підходÀ�до�ендо³ринних�методів�лі³Àвання�на�основі�визна-
чення�плазматичних�рецепторів�естро�енів�і�про�естеронÀ.

Естро�ени.� Більшість� дослідни³ів� вважають,�що� вирі-
шальне�значення�в�розвит³À�РМЗ�мають��ормони�яєчни³ів:
надмірна�стимÀлююча�дія� естро�енів� і� порÀшення�взаємо-
відношення�між�естрадіолом�і�про�естероном.�В�останні�ро³и
на³опичÀється�все�більше�даних�про�те,�що�естро�ени�здатні
вистÀпати�не�лише�я³�промотори,�але�й�я³�ініціатори�в�ме-
ханізмі� ³анцеро�енезÀ� завдя³и� їхньомÀ�ДНК� –� пош³оджÀ-
вальномÀ�ефе³тÀ�[1-2].�Пош³одження�ДНК�і�мÀтації�відбÀва-
ється�під�впливом�продÀ³тів�метаболізмÀ�³ласичних�естро-
�енів�–�³атехолестро�енів�[2-3].

У�1989�році� G.T.�Beatson�вперше�ви³онав�двобічнÀ�ова-
ріое³томію�з�лі³Àвальною�метою�À�трьох�хворих�на�поширений
РМЗ� з� позитивним� лі³Àвальним� ефе³том� À� двох� з� них.� З
тих� пір� оваріое³томія� плюс� андро�енотерапія� залишались
тривалий�час�чи�не�єдиним�методом��ормонотерапії�РМЗ.
Аналіз�досліджень�нашої�³ліні³и�по³азав,�що�À�переважної
більшості�хворих�на�РМЗ�(70�%)�я³�À�репродÀ³тивномÀ�віці,
та³� і�в�період�менопаÀзи�рівень�естрадіолÀ�в�³рові�не�від-
різнявся�від�³онтрольних�по³азни³ів.�Лише�À�15-20�%�хво-
рих� виявлені� висо³і� рівні� естрадіолÀ� в� ³рові.� На� сьо�одні
на³опичений�достатній�досвід�щодо�Àспішно�о�застосÀвання
³астрації� (я³� профіла³тичної,� та³� і� “лі³Àвальної”)� À� хворих
на� РМЗ� ІІ-ІІІ� стадій.� Впровадження� в� ³ліні³À� за� останнє
десятиріччя� а�оністів� �онадотропінів� –� рилізин�� �ормонів
(�азерелін,� сÀпрефа³т,� лейпромід)� значно� зменшило� ³іль-
³ість�оваріое³томій.�Тривале�введення�золаде³сÀ�(�озерелінÀ)
хворим�на�РМЗ�À�передменстрÀальний�період�призводить
до�зниження�рівнів�фолітропінÀ,�лютропінÀ�та�естрадіолÀ�до
рівнів,�хара³терних�для�оваріое³томії�(фарма³оло�ічна�³аст-
рація).�ТомÀ�на�сÀчасномÀ�етапі�оваріое³томія�через�побічні
не�ативні�ефе³ти�замінюється�на�фарма³оло�ічнÀ�³астрацію
за�допомо�ою��озерелінÀ.�За�нашими�даними,�профіла³тич-
на�³астрація�по³азана�не�більше,�я³�в�однієї�п’ятої�частини
хворих�на�РМЗ�із�збереженою�менстрÀальною�фÀн³цією�та

в�менопаÀзі�менше�5� ро³ів.� Значно� частіше� вона� повинна
ви³ористовÀватись� з� метою� лі³Àвання� поширених� форм
РМЗ,� рецидивів� і� метастазів.

В�останні�ро³и�за�острилась�проблема�атипово�о,�а�ре-
сивно�о,� непередбачÀвано�о� перебі�À� РМЗ,� я³а� потребÀє
сво�о� розв’язання.� У� цьомÀ� ³онте³сті� ці³авими� є� дані� про
можливість� ендо³ринної� диференціації� ра³ових� ³літин�мо-
лочної�залози�та�роль�цьо�о�феноменÀ�для�³ліні³и.�Вважа-
ється,�що� РМЗ� з� наявними� ендо³ринними� ³літинами�має
досить�а�ресивний�³лінічний�перебі�� і�вима�ає�особливо�о
підходÀ� до� лі³Àвання.� Порівняльний� аналіз� ³лінічних� особ-
ливостей� (ві³� хворих,� величина� пÀхлини,� наявність� ре�іо-
нарних� метастазів)� та� віддалених� резÀльтатів� лі³Àвання
на� РМЗ� залежно� від� наявності� ендо³ринних� ³літин� À� пÀх-
линах�по³азав,�що��ірший�про�ноз�мають�ті�пацієнт³и,�в�я³их
À� пÀхлинах� містилось� 20-50�%� ендо³ринних� ³літин.� Най-
�ірші� по³азни³и� виживання� хворих� на� РМЗ,� в� я³их� зафі³-
сований� вели³ий� відсото³� ендо³ринних� ³літин� (20-50�%),
безперечно,�пов’язані�з�а�ресивним�хара³тером�ростÀ�і�мета-
стазÀвання�та³их�³арцином,�що,�в�свою�чер�À,�може�відпо-
відати�спе³трÀ� вироблених� власне�ендо³ринними� ³літинами
�ормонів� та�біо�енних� амінів,� я³і� є� промоторами� ³літинно�о
ростÀ� і� сприяють� “а�ресивній� поведінці”� та³их� пÀхлин� [4].

ПідсÀмовÀючи�с³азане,�можна�дійти�виснов³À,�що�в�ме-
ханізмі�вини³нення�і�про�ресії�РМЗ�сÀттєвÀ�роль�À�частини
хворих,� може� віді�равати� надмірний� (абсолютний� чи� від-
носний)� вміст� À� ³рові� естро�енів,� я³і� продÀ³Àються� яєчни-
³ами.� Ви³лючення�фÀн³ції� яєчни³ів� є� сÀттєвим� ³омпонен-
том� ³омпле³сно�о� лі³Àвання� хворих� на� поширені� форми
РМЗ,�що�дозволяє�достовірно�збільшити�по³азни³и�п’яти-�і
десятирічно�о� виживання� хворих� À� передменопаÀзальний
період.

Про�естини.�Основним�джерелом�постачання�про�есте-
ронÀ�в�ор�анізмі,�я³�відомо,�є�жовте�тіло�яєчни³ів.�Головним
попередни³ом�À�біосинтезі�про�естеронÀ�є�пре�ненолон�–
продÀ³т�перетворення�холестеринÀ.�Цей�процес�³онтролю-
ється�лютеотропним��ормоном��іпофіза.

Біоло�ічна�дія�про�естинів�(�еста�енів)�на�молочнÀ�залозÀ
проявляється,� �оловним� чином,� À� рості� і� диференціації
залозисто�о�епітелію.�Разом�з�тим,�вони�“пере³ривають”�дію
естро�енів,� завдя³и� чомÀ� “не� допÀс³ають”� переважання
проліферативних�процесів�на�се³реторними�[5].�Про�естерон,
образно� ³ажÀчи,� являє� собою� своєрідний� “запобіжний
³лапан”,� я³ий� обері�ає� жіночий� ор�анізм� від� надмірно�о
впливÀ�естро�енів.�Крім�то�о,�про�естини�при�нічÀють�се³-
рецію��онадотропінів�та�володіють�прямою�цитото³сичною
дією.� Найвідомішими� лі³Àвальними� засобами� цієї� �рÀпи� є
медо³сипро�естеронÀ�ацетат�(МРА)�–�депо-провера,�ме�ест-
ролÀ�ацетат�(МА),�а�та³ож�о³сипро�естеронÀ�³апронат�(ОПК).
По³азаннями�до�застосÀвання�про�естинів�є�наявність�про-
�естеронових�рецепторів�À�пÀхлині,�а�найбільший�ефе³т�від
лі³Àвання�отримано�À�хворих�на�метастатичний�РМЗ�мено-
паÀзально�о�ві³À.�Численні�³лінічні�дослідження�засвідчили,
що�застосÀвання�МРА�в�дозі�500�м�/добÀ�внÀтрішньом’язово
впродовж�4-х�тижнів�дозволяє�дося�нÀти�об’є³тивної�ремісії
приблизно�À�40�%�пацієнто³�[6],�(табл.�1).

Таблиця� 1.� РезÀльтати� застосÀвання� МРА� À
хворих� на�РМЗ� (цит.� за� [6])

Кількість 
хворих 

Повна + часткова 
відповідь, % 

Середня 
тривалість 
ремісії, міс. 

Середня 
тривалість 
життя, міс. 

58 54 7 16 
53 37 5 15 
79 25 7 16 
188 35 13 – 
249 40 9 – 
119 50 9 28 
129 44 17 20 
171 34 8 32 
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Стандартні� дози�МА� (160� м�/добÀ� перорально)� дають
можливість� отримати� позитивний� ефе³т� від� лі³Àвання� À
30-40�%� хворих� (табл.�2).

Таблиця� 2.� РезÀльтати� застосÀвання� МА� À� хворих
на�РМЗ� (цит.� за� [6])

я³і� тривалий� час� приймали� тамо³сифен,� частіше� (À� 3-
6�разів)�розвивається�ра³�ендометрія�[11-12].

НайчÀтливішими� до� дії� тамо³сифенÀ� виявились� мета-
стази�в�лімфатичні�вÀзли� і�м’я³і�т³анини�–�ремісія�дося�а-
лась� À�60-77�%� хворих.�МалочÀтливими� бÀли�метастази� À
внÀтрішні� ор�ани� і� ³іст³и.

За�останніми�даними�³ооперативних�досліджень�(табл.�3)
об’є³тивна� ремісія� в� резÀльтаті� ре�Àлярно�о� застосÀвання
тамо³сифенÀ�настає�À�32-33�%�хворих.

Таблиця� 3.� РезÀльтати� лі³Àвання� хворих� на� РМЗ
тамо³сифеном� (цит.� за� [6])

Антиестро�ени.�Від³риття�в�1962�р.�рецепторів�естро-
�енів� та� інших� стероїдних� �ормонів� À� пÀхлинах� молочної
залози�дозволило�зрозÀміти�механізм,�за�допомо�ою�я³о�о
�ормони� здійснюють� свій� вплив� на� ор�ан-мішень.� На� сьо-
�одні�достатньо�з’ясована�за�альна�схема�дії�стероїдних��ор-
монів� [7].�Цир³Àлюючий�в�³рові�біло³-стероїд�дисоціює�на
біло³�і�вільний�стероїд,�я³ий�являє�собою�біоло�ічно�а³тивнÀ
частинÀ��ормонÀ.�Вільний�стероїд�прони³ає�через�мембранÀ
³літини,�в�цитоплазмі�зв’язÀється�з�рецептором,�а�Àтворений
³омпле³с�переходить�в�ядро�і,�взаємодіючи�з�хроматином,
ви³ли³ає� ³іль³існі� і� я³існі� зміни� в� транс³рипції� РНК.

Під� антиестро�енами� À� вÀзь³омÀ� значенні� слова� розÀ-
міють�нестероїдні�анта�оністи�естро�енів.�Ці�препарати�бло-
³Àють� зв’язÀвання� 17β-естрадіолÀ� з� цитоплазматичними
рецепторами,�що� призводить� до� неможливості� Àтворення
естро�ен-рецепторних�³омпле³сів�в�ор�анах-мішення,�а�від-
та³� Àнеможливлюють� синтез� ДНК� і� реплі³ацію� ³літин.� Не
ви³лючений� і� механізм� непрямо�о� впливÀ� антиестро�енів
на� РМЗ� через� ендо³риннÀ� системÀ.� Та³,� вивчення� впливÀ
антиестро�енÀ�2-�о�по³оління�–�фарестонÀ�(торемифенÀ)�на
рівні��іпоталамÀса-�іпофіза�по³азало,�що�À�хворих�на�поши-
рений�РМЗ�цей�препарат�стимÀлює��онадотропнÀ�фÀн³цію
�іпофіза,� а³тивÀє�фолітропін� і� лютропін.� Рівень� естрадіолÀ
при�цьомÀ�значно�знижÀється� [8].

Найбільшо�о� поширення� À� ³лінічній� пра³тиці� набÀв
препарат�тамо³сифен,�я³ий�і�дотепер�залишається�важли-
вим�³омпонентом� терапії� хворих�на�РМЗ�з�рецепторпози-
тивними� пÀхлинами.� Переважна� більшість� спостережень
свідчить�про�те,�що�тамо³сифен�особливо�ефе³тивний�À�хво-
рих�постменопаÀзально�о�періодÀ.�Семи�лазов�В.Ф.�і�спів-
автори� (1998),� [9]� отримали� достовірне� збільшення� (на
14�%)� п’ятирічно�о� виживання� хворих� на�РМЗ�À�менопаÀзі
в� стадії� Т1-2 N0M 0� при� ад’ювантній� терапії� тамо³сифеном� À
дозі�20�м�/добÀ�протя�ом�12�міс.�О�ляд�86�найбільш�знач-
них�наÀ³ових�досліджень�À�світі�по³азав,�що�за�алом�об’є³-
тивна� позитивна� відповідь� на� застосÀвання� тамо³сифенÀ
À�хворих�на�поширений�РМЗ�ся�ає�34�%� [10].�На�сьо�одні
для� хворих� на� РМЗ� без�метастазів� À� лімфатичних� вÀзлах
п’ятирічний� період� лі³Àвання� прийнято� за� стандарт� ад’ю-
вантної�терапії�тамо³сифеном.�Збільшення�тривалості�лі³À-
вання�до�10� ро³ів� або� зменшення�до�2� ро³ів� по�іршÀвало
резÀльтати� лі³Àвання.

Перева�ою� тамо³сифенÀ� є� йо�о� добра� переносимість:
припинити� лі³Àвання� вимÀшені� менше� 2�%� хворих.� Одна³
дов�отривалість� лі³Àвання� тамо³сифеном�потребÀє� визна-
чення�стÀпеня�ризи³À�появи�Àс³ладнень,� зо³рема�пов’яза-
них�з�можливою�³анцеро�енною�дією�препаратÀ.�У�хворих,

Об’єктивна відповідь Кількість 
хворих абс. число % 

Середня тривалість 
ремісії, міс. 

91 32 35 9,6 
161 48 30 6,5 
49 15 31 10 
37 9 24 5 
20 5 25 – 
124 29 24 22 
43 19 44 – 
74 23 31 13 
46 14 30 – 
61 17 25 7,7 
48 15 31 7 
43 11 26 – 

Всього 797 237 29,7 5-22 

В� останні� ро³и� ³лінічні� дослідження� по³азали,� що� À
хворих� на� РМЗ� з� рецепторпозитивними� пÀхлинами� ³омбі-
новане�застосÀвання�тамо³сифенÀ�і�цитостати³ів�ефе³тив-
ніше,�ніж�сама��ормонотерапія�[13].�Особливо�це�стосÀється
хворих� з� метастатичним� Àраженням� лімфатичних� вÀзлів.
У�випад³ах,�³оли�пÀхлина�про�ресÀє,�застосÀвання�хіміоте-
рапії� À� дрÀ�ій� лінії� після� ви³ористання� тамо³сифенÀ� збіль-
шÀє�відповідь�з�5,5�до�34,7�%�[6].

В� останні� 10� ро³ів� все� частіше� застосовÀється� новий
антиестро�ен�торемифен�(фарестон).�Препарат�малото³сич-
ний.� Особливо� важливим� для� ³лініцистів� є� помітне� змен-
шення� ³анцеро�енно�о� впливÀ�фарестонÀ� на� ендометрій
порівняно�з�тамо³сифеном�[14].

Ін�ібітори�ароматази.�Ще�À�1957�р.�Bulbrook�R.D.�i�Gren-
wood�F.C .�виявили,�що�після�оваріое³томії�À�хворих�на�РМЗ
À�репродÀ³тивномÀ�віці�е³с³реція�естро�енів�з�сечею�помітно
зменшÀвалась,� але� повністю� не� припинялась.� БÀло� та³ож
доведено,�що�в�хворих�À�період�менопаÀзи�не�відбÀвається
зниження� рівня� естро�енів� À� мірÀ� збільшення� тривалості
менопаÀзи.� Стало� зрозÀмілим,�що� існÀють� інші� джерела� і
механізми�продÀ³ції�естро�енів.�Ними�виявились�переваж-
но� наднир³ові� залози,� жирова,� м’язева� т³анини� та� дея³і
ор�ани�(печін³а,�мозо³).�Біосинтез�естро�енів�відбÀвається
через� низ³À� перетворень� холестеринÀ.� При�нічення� або
бло³Àвання� одно�о� з� етапів� перетворення� призводить� до
при�нічення� або� припинення� естро�еноÀтворення.

Вже�перший�застосований�в�³лініці�ін�ібітор�ароматази�–
аміно�лютетимід�проявив�свою�дію�на�двох�рівнях:�на�рівні
наднир³ових�залоз�і�на�рівні�т³анин�та�ор�анів.�При�нічÀю-
чи�ферментні� системи,� аміно�лютетимід� �альмÀє�перетво-
рення�холестеринÀ�в�пре�ненолон�À�наднир³ових�залозах�і,
відповідно,� бло³Àє� продÀ³цію� андро�енів� андростендіонÀ� і
тестостеронÀ.� На� рівні� т³анин� і� ор�анів� аміно�лютетимід
при�нічÀє� а³тивність� цитохром� Р
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редÀ³тази,�відповідальних�за�³онверсію�андро�енів�в�естро-
�ени.� РезÀльтати� численних� ³лінічних� досліджень� свідчать
про�ефе³тивність�аміно�лютетимідÀ.�В�о�ляді,�я³ий�охоплює
19�досліджень�різних�медичних�Àстанов�і�в³лючає�1153�хво-
рих� на� РМЗ,� аміно�лютетимід� ви³ли³ає� об’є³тивнÀ� відпо-
відь�À�32�%�випад³ів�[6].�Середня�тривалість�ремісії�становить
13�міс.�Найбільш�чÀтливими�до��ормонотерапії�аміно�люте-
тимідом�виявились�метастази�в� ³іст³и,�м’я³і� т³анини� і� лім-
фатичні� вÀзли,� найменш� чÀтливими�–� метастази� в� печін³À.

Більшість� ³лініцистів� роз�лядають� ін�ібітори�ароматази
я³�препарати�дрÀ�ої�лінії��ормонотерапії�хворих�на�метаста-
тичний�РМЗ,�що�знаходяться�в�постменопаÀзі�і�резистентні
до� впливÀ� антиестро�енів� (первинної� або� набÀтої).� Та³,� À
хворих,�À�я³их�À�минÀломÀ�спостері�ався�ефе³т�від�лі³Àван-
ня�тамо³сифеном,�ремісія�від�застосÀвання�аміно�лютети-
мідÀ� наставала�майже� вдвічі� частіше� [15].

Видається� доцільним� ви³ористання� ін�ібіторів� арома-
тази�при�лі³Àванні�наднир³ової�пато�енетичної�форми�РМЗ.

Кількість 
хворих 

Повна + часткова 
ремісія, % 

Стабілізація, 
% 

Прогресування, 
% 

3988 33 20 47 
1269 33 18 49 
3089 32 21 47 



ВІСНИК�НАУКОВИХ�ДОСЛІДЖЕНЬ�2004�№�3

13

До�ін�ібіторів�ароматази�першо�о�по³оління�відноситься
стероїдний�препарат�форместан.�Він�має�більшÀ�специфічнÀ
антиароматазнÀ�а³тивність� і�не�впливає�на�наднир³ові�за-
лози.�Форместан�зменшÀє�³онцентрацію�естрадіолÀ�в�³рові
на�60�%.�В�останні�ро³и�поширення�в�он³оло�ічній�пра³тиці
набÀли� препарати� летрозол� (фемара)� і� анастрозол� (ари-
меде³с).

Летрозол�(фемара)�–�нестероїдний�³он³Àрентний�ін�ібітор
ароматази,� я³ий� за� здатністю� при�нічÀвати� ароматазÀ� in
vitro� À� 150-250� разів� а³тивніший� за� аміно�лютетимід� і
19�разів�–�за�анастрозол�(аримеде³с).�РезÀльтати�рандомізо-
вано�о�від³рито�о�дослідження,�проведено�о�À�86�центрах�з
Àчастю�11�³раїн,�я³і�охоплюють�555�хворих�на�рецидивний�чи
про�ресÀючий�РМЗ�по³азали,�що�фемара�в�дозі�2,5�м�/добÀ
на�тлі�терапії�тамо³сифеном,�бÀла�значно�вищою�(19�%),�ніж
після�лі³Àвання�аміно�лютетимідом� (9�%),�[16].�БÀло�та³ож
виявлено,�що�À�хворих�на�РМЗ,�рефра³терних�до�дії�тамо³-
сифенÀ,�застосÀвання�фемари�дозволило�дося�нÀти�ре�ресії
ра³ових� во�нищ� À�2,5� рази� частіше,� ніж� при� лі³Àванні�ме-
�естролÀ�ацетатом�–�МА.�ПричомÀ,�ремісія�бÀла�À�3,6�рази
тривалішою,� а� медіана� за�ально�о� виживання� À� 3,4� рази
вищою.

На³опичені� À� світі� ³лінічні� спостереження� дозволяють
дійти�виснов³À,�що�летрозол�(фемара)�є�достатньо�ефе³тив-
ним�À��ормонотерапії�дрÀ�ої�лінії�хворих�на�поширений�(ме-
тастатичний)� РМЗ� À� менопаÀзі� з� невідомим� рецепторним
статÀсом�пÀхлини�та�при�вичерпаномÀ�або�ж�первинно�від-
сÀтньомÀ�ефе³ті�від�дії�тамо³сифенÀ�[17].

Варто�зÀпинитись�ще�на�одномÀ� ін�ібіторі� (а�точніше�–
іна³тиваторі)�ароматази�–�стероїдномÀ�препараті�е³земестан
(аромазин).�У�хворих�на�РМЗ�застосÀвання�е³земестанÀ�в
дозі� 25� м�� протя�ом� 6-8� тижнів� призводить� до� зниження
рівня�естрадіолÀ,�естронÀ�і�естріолÀ�на�85-95�%�[18].

Значний� ³лінічний� інтерес� представляє� порівняльний
аналіз�ефе³тивності�лі³Àвання�ефе³тивності�лі³Àвання�е³зе-
местаном�з� іншими�методами��ормонотерапії.�У�вели³омÀ
міжнародномÀ�дослідженні,�я³е�в³лючало�241�хворÀ�на�РМЗ,
наведені�резÀльтати�лі³Àвання�е³земестаном� (25�м�/добÀ).
Із� 241� хворої� 136� раніше� лі³Àвались� аміно�лютетимідом,
105-метрозолом�або�анастрозолом.�У�всіх�хворих�(241)�на-
стала�рефра³терність�до�нестероїдних�ін�ібіторів�ароматази.
Після� лі³Àванні� е³земестаном� (аромазином)� за�альний
по³азни³� Àспішно�о� лі³Àвання� с³лав� 24,3�%.

У� двох� дослідженнях� простежено� резÀльтати� лі³Àвання
аромазином� À� пацієнто³,� резистентних� до� тамо³сифенÀ� і
ме�естролÀ�ацетатÀ.�У�першомÀ�з�них�е³земестан�призначали
87� хворим� на� РМЗ� з� метастазами� в� ³іст³и� і� внÀтрішні
ор�ани.�Позитивний�ефе³т�отримано,�відповідно,�в�11�і�29�%
хворих.�У�дрÀ�омÀ�дослідженні�(91�хвора�на�метастатичний
РМЗ)�об’є³тивна�відповідь�с³лала�16�%,�а�за�альний�рівень
Àспішно�о� лі³Àвання� –� 30�%.

Та³им� чином,� е³земестан� ефе³тивний� при� лі³Àванні
менопаÀзальних�хворих�на�РМЗ,�À�я³их�розвинÀлась�резис-
тентність�до�попередньої��ормонотерапії�антиестро�енами,
про�естинами�і�навіть�до�терапії�нестероїдними�ін�ібіторами
ароматази.

До�важливих�дося�нень�сÀчасної��ормонотерапії�РМЗ�слід
віднести� вивчення� і� застосÀвання� синтесичних� анало�ів� –
а�оністів��іпоталамічно�о��онадотропно�о�римізін�-�ормонÀ
(GnRH ),� постійне� введення� я³их� À� надфізіоло�ічних� дозах
приводить�до�розвит³À�рефра³терності�рецепторів��іпофіза
на� пÀльсÀючÀ�фізіоло�ічнÀ� стимÀляцію� �онадотропінів� і,� я³
наслідо³,�до�різ³о�о�зменшення�³онцентрації�в�³рові�естра-
діолÀ,�про�естеронÀ,�тестостеронÀ�(до�рівня�³астрації).�Клініч-
не� застосÀвання�одно�о� з� та³их�препаратів� –� золаде³сÀ�–
справило� ефе³т,� е³вівалентний� оваріое³томії� À� хворих� на
поширений�РМЗ�і�35-44�%�повних�і�част³ових�ремісій,�неза-
лежно�від�ві³À,�морфоло�ічної�стрÀ³тÀри�пÀхлини�та�її�рецеп-
торно�о�статÀсÀ� [19].�При�метастатичних�формах�РМЗ�по-
рівняльний� аналіз� резÀльтатів� хірÀр�ічної� оваріое³томії� і

застосÀвання� золаде³сÀ� виявив� одна³ові� по³азни³и� без-
рецидивно�о� і� за�ально�о� виживання� хворих� [20].

У� ³лініці� он³оло�ії� Тернопільсь³ої� державної� медичної
а³адемії� в� основÀ� підходів� до� індивідÀально�о� �ормональ-
но�о� лі³Àвання� хворих� на� РМЗ�бÀли� по³ладені� резÀльтати
визначення�в�³рові� ³онцентрації�низ³и� �ормонів,� відомості
про�ві³�хворих,�стан�оваріально-менстрÀальної�фÀн³ції,�Àра-
хÀвання�фенотипових� озна³� пацієнто³� (маса� тіла,� особли-
вості�вторинних�статевих�озна³,�тілобÀдови,�дані�про�сÀпро-
віднÀ�патоло�ію�тощо),�стадії�РМЗ,�форми�ростÀ�пÀхлини�та
її� морфоло�ічної� стрÀ³тÀри,� пато�енетичної� форми� РМЗ,
резÀльтати�визначення�рецепторів�естро�енів,�цитоло�ічно�о
дослідження� ва�інальних�маз³ів.� На� основі� отриманих� ре-
зÀльтатів�досліджень�бÀв�розроблений�ал�оритм��ормональ-
но�о�лі³Àвання,�я³ий�дозволив�ма³симально�йо�о�індивідÀ-
алізÀвати.

Аналіз� п’ятирічно�о� виживання� по³азав,�що� в³лючення
в� план� ³омпле³сно�о� лі³Àвання� розроблених� індивідÀаль-
них�схем��ормонотерапії�дозволило�підвищити�йо�о�ефе³-
тивність� і� по³ращити� 5-річне� виживання� хворих� на� поши-
рені�і�метастатичні�форми�РМЗ�майже�на�20�%�(табл.�4�і�5).

Таблиця� 4.� П’ятирічне� виживання� хворих� на� РМЗ
залежно� від� стадії� хвороби

(�ормонотерапія�проведена)

Таблиця� 5.� П’ятирічне� виживання� хворих� на� РМЗ
залежно� від� стадії� хвороби
(�ормонотерапія�не�проведена)

На�сьо�одні�ще�не�вичерпані�резерви�ад’ювантної�і�нео-
ад’ювантної� терапії� РМЗ,� а� та³ож� інтенсивно� вивчаються� і
Àточнюються�по³азання�до�послідовно�о�застосÀвання��ормо-
нальних� препаратів�“дрÀ�ої�лінії”�лі³Àвання�рецидивно�о�РМЗ.

Та³им�чином,��ормональна�терапія�РМЗ,�на�сьо�одні,�є
сÀттєвим� ³омпонентом� ³омпле³сно�о� лі³Àвання� РМЗ,� що
дозволяє�по³ращити�йо�о�ефе³тивність.
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ВИКОРИСТАННЯ�ЕНДОЛІМФАТИЧНОГО�ВВЕДЕННЯ�ІМУНОМОДУЛЯТОРІВ�ПІД�ЧАС�НЕОАД’ЮВАНТНОЇ
ХІМІОТЕРАПІЇ�МІСЦЕВОПОШИРЕНОГО�РАКУ�ВЕРХНЬОАМПУЛЯРНОГО�ВІДДІЛУ�ПРЯМОЇ�КИШКИ

У³раїнсь³а�медична�стоматоло�ічна�а³адемія,�м.�Полтава

ВИКОРИСТАННЯ�ЕНДОЛІМФАТИЧНОГО�ВВЕДЕННЯ�ІМУНОМОДУЛЯТОРІВ
ПІД�ЧАС�НЕОАД’ЮВАНТНОЇ�ХІМІОТЕРАПІЇ�МІСЦЕВОПОШИРЕНОГО�РАКУ
ВЕРХНЬОАМПУЛЯРНОГО�ВІДДІЛУ� ПРЯМОЇ� КИШКИ� –� Досліджено
резÀльтати�лі³Àвання�30�(15�–�досліджÀвана�та�15�–�порівняльна��рÀпа)
хворих�на�місцевопоширений�ра³�верхньоампÀлярно�о�відділÀ�прямої
³иш³и.�Всі�пацієнти�в�передопераційномÀ�періоді�отримали�неоад’ювант-
нÀ�ендолімфатичнÀ�хіміотерапію�за�схемою�МFР�(метотре³сат,�5-фтор-
Àрацил,�цисплатін).�Одночасно�15�хворих�досліджÀваної��рÀпи�отримали
ендолімфатичне�введення�імÀномолятора�тімалінÀ�за�альною�дозою�–�80-
100�м³�.�Всім�пацієнтам�ви³онано�ради³альне�хірÀр�ічне�лі³Àвання.�При
морфоло�ічномÀ�дослідженні�видалених�препаратів�пÀхлин�прямої�³иш³и
виявлено,�що�À�тих�пацієнтів,�я³і�додат³ово�до�неоад’ювантної�ендолім-
фатичної�цитостатичної�терапії�отримали�ендолімфатичне�введення�імÀно-
модÀлятора�стÀпінь� інфільтрації� пÀхлини�лімфоцитами�збільшився� до
2-х�разів�при�позитивних�змінах� (вираженість� �іперплазії� та�наявність
синÀсово�о��істіцитозÀ)�À�ре�іональних�до�пÀхлини�лімфовÀзлах.

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ�ЭНДОЛИМФАТИЧЕСКОГО�ВВЕДЕНИЯ�ИММУНОМО-
ДУЛЯТОРОВ�ВО�ВРЕМЯ�НЕОАДЪЮВАНТНОЙ�ХИМИОТЕРАПИИ�МЕСТНО-
РАСПРОСТРАНЕННОГО�РАКА�ВЕРХНЕАМПУЛЯРНОГО�ОТДЕЛА�ПРЯМОЙ
КИШКИ�–�Исследованы�резÀльтаты�лечения�30�(15�–�исследÀемая�и�15�–
сравнительная��рÀппа)�больных�местнораспространенным�ра³ом�верх-
неампÀлярно�о�отдела�прямой�³иш³и.�Все�пациенты�в�предоперационном
периоде�полÀчили�неоадъювантнÀю�эндолимфатичес³Àю�химиотерапию
по�схеме�МFР�(метотре³сат,�5-фторÀрацил,�цисплатин).�Одновременно�15
больных�исследÀемой��рÀппы�полÀчили�эндолимфатичес³ое�введение
иммÀномолятора�тималина�общей�дозой�–�80-100�м³�.�Всем�пациентам
выполнено�ради³альное�хирÀр�ичес³ое�лечение.�При�морфоло�ичес³ом
исследовании�Àдаленных�препаратов�опÀхолей�прямой�³иш³и�выявлено,
что�À�тех�пациентов,�³оторые�дополнительно�³�неоадъювантной�эндо-
лимфатичес³ой�цитостатичес³ой�терапии�полÀчили�эндолимфатичес³ое
введение�иммÀномодÀлятора�степень�инфильтрации�опÀхоли�лимфо-
цитами�Àвеличилась�до�2-х�раз�при�позитивных�изменениях�(выражен-
ность��иперплазии�и�наличие�синÀсно�о��истицитоза)�в�ре�иональных�³
опÀхоли�лимфоÀзлах.

USAGE�OF�ENDOLYMPHATIC�INJECTION�OF�IMMUNOMODULATORS�DURING
NEOADJUVANT�CHEMOTHERAPY�OF�LOCALLY�ADVANCED�UPPER-AMPULLARY
RECTAL�CANCER�–�The�results�of�treatment�of�30�patients�(15�patients�of�the�trial
group�and�15�ones�of�control�group�)�with�locally�advanced�upper�–ampullary
rectal�cancer�were�investigated.�All�the�patients�had�been�undergone�preoperative
neoadjuvant�endolympnatic�chemotherapy�by�MFP�scheme�(methotrexate,�5-
fluoracil,�cisplatin).�Simultaneously�15�patients�of�the�trial�group�were�given
an�immuno-modulator�timaline�via�endolymphatic�route,�the�total�dose�of�80-
100�mkg.�All� the�patients�had�been�undergone� radical� surgery.�During
morphological�examination�of�the�removed�tissue�it�was�discovered�that�in
patients�who�received�endolymphatic�immunomodulator�besides�non-adjuvant

cytostatic�therapy,�lymphocyte�infiltration�of�the�tumor�was�two�times�higher
and�enhanced�lymph�node�sinus�hystocytosis�was�shown�in�comparison�to
control�group.

Ключові�слова:�ра³�прямої�³иш³и,�ендолімфатична�неоад’ювантна
хіміотерапія,� імÀномодÀлятори.
Ключевые�слова:�ра³�прямой�³иш³и,�эндолимфатичес³ая�неоадъю-

вантная� химиотерапия,� иммÀномодÀляторы.
Key�words:� rectal�cancer,�endolymhatic�neoadjuvant�chemotherapy,

immunomodulators.

ВСТУП� В� У³раїні� захворюваність� на� пÀхлини� прямої
³иш³и�за�останні�15�ро³ів�зросла�на�50�%�(з�10,4�до�15,7�на
100�тис.�населення).�Віддалені�резÀльтати�лі³Àвання�хворих
на�ра³�прямої�³иш³и�протя�ом�останніх�десятиріч�не�по³ра-
щÀються� і�по³азни³и�5-річної�виживаності�³оливаються�від
46-58�%.� Однією� з� основних� причин� невдач� є� розвито³
місцевих� рецидивів� пÀхлин,� відсото³� я³их� за� даними� різ-
них� авторів� с³ладає� від� 20� до� 35�%� [1].� Особливе�місце
серед�пÀхлин�товстої�³иш³и�займають�новоÀтворення�ло³а-
лізовані� À� верхньоампÀлярномÀ� відділі� прямої� ³иш³и.� Не
достатня� вираженість� ³лінічних� симптомів,� навіть� при� по-
ширених�стадіях,�³оли�пÀхлина�проростає�всі�шари�³иш³ової
стін³и�і�поширюється�на�сÀміжні�ор�ани�та�стрÀ³тÀри� (оче-
ревинÀ,�сечовий�міхÀр,�мат³À),�відсÀтність�больово�о�синд-
ромÀ�при�почат³ових�стадіях�хвороби�призводить�до�то�о,
що�70-80�%�хворих�звертаються�за�допомо�ою�вже�в�занед-
баних�стадіях�[2].�Одним�з�методів�по³ращання�віддалених
резÀльтатів�лі³Àвання�цієї�патоло�ії�є�застосÀвання�³омбіно-
ваних� та� ³омпле³сних�методи³,� зо³рема� з� ви³ористанням
на�першомÀ�етапі�неоад’ювантної�ендолімфатичної�хіміоте-
рапії.�Тепер�ні�в�³о�о�не�ви³ли³ає�сÀмнівів�про�доцільність
та�перспе³тивність�Àведення�À�лімфатичне�рÀсло�не�тіль³и
цитостати³ів,� а� й� інфÀзії� імÀномодÀляторів.� Серед� реа³цій
ор�анізмÀ,�що�опосеред³овÀють�вплив�ендолімфальної�тера-
пії,� значне�місце� належить� імÀноло�ічним�реа³ціям.� У� свій
час�бÀло�по³азано�в�е³сперименті�і�³лініці,�що�в�резÀльтаті
ендолімфальної�терапії�збільшÀється�число�лімфоцитів,�що
дають�реа³цію�бластрансформації�і�розет³оÀтворення,�тобто
а³тивізÀються� по³азни³и� Т-³літинно�о� імÀнітетÀ� [3].� У� той
же�час�не�ви³лючено,�що�роль�депонÀвання�хіміопрепаратів
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À�лімфатичній�системі�зводиться�не�тіль³и�до�постÀпово�о
виділення�їх�À�³ров�з�лімфоїдної�т³анини.�Мова�йде�про�те,
що� лімфоцити,� “навантажені”� надлиш³ом� хіміопрепаратів
в� Àмовах� їх� ендолімфатично�о� введення,� потрапляючи� в
т³анинÀ� пÀхлини,� можÀть� стати� “штÀчними� ³ілерами” ,
створюючи� нав³оло� пÀхлинної� ³літини� та³е�мі³ро� середо-
вище,� À� я³омÀ� різ³о� підвищÀється� ло³альна� цитото³сична
доза� хіміопрепаратÀ� [4].� Лімфоцити� постійно� цир³Àлюють
по�³олÀ:�³ров�–�лімфатичні�вÀзли�–�лімфа�–�³ров.�Протя�ом
доби�цей�шлях�більшість�лімфоцитів�ви³онÀє�ба�ато�разів.
Вихід�³літин�в�периферичнÀ�лімфÀ�³інціво³�здорової�людини
с³ладає�129х10 3�в�1� �од.�За�добÀ�À� �рÀднÀ�прото³À�надхо-
дить�35,5х109�лімфоцитів�[5].�Уведення�À�лімфатичнÀ�систе-
мÀ� імÀномодÀлюючих� препаратів� та� тривалий� ³онта³т� з
лімфоїдною� т³аниною� лімфовÀзлів� за� даними� [6]� значно
підвищÀє� а³тивність� Т-³літинної� системи� імÀнітетÀ.� Саме
це,�на�наш�по�ляд,�дає�підстави�для�ви³ористання�імÀномо-
дÀляторів� під� час� цитостатичної� терапії.

МАТЕРІАЛИ�ТА�МЕТОДИ�БÀло�досліджено�30�хворих�на
місцево�поширений�ра³�верхньоампÀлярно�о�відділÀ�прямої
³иш³и,�ві³ом�45-65�ро³ів�(15�пацієнтів�досліджÀваної��рÀпи
та�15� пацієнтів� порівняльної).� Поширеність� пÀхлини� À� всіх
випад³ах� відповідала� Т3NxMo.�Морфоло�ічно� –� адено³ар-
циноми� товстої� ³иш³и� різних� стÀпенів� диференціації.� Всі
пацієнти� в� передопераційномÀ� періоді� отримали� неоад’ю-
вантнÀ� ендолімфатичнÀ� цитостатичнÀ� терапію� за� схемою
МРF.�За�альна�доза�препаратів� (метотре³сат�–�100�м�,�5-
фторÀрацил� –� 4-5� �,� цисплатін� –� 30-50� м�).� То³сичність
цитостатичної� терапії� визначалась� за�альноприйнятими
обстеженнями�і�не�перевищÀвала�O�–�I�стÀпінь�то³сичності
за� ³ритеріями� за�альної� то³сичності� Амери³ансь³о�о
інститÀтÀ�ра³À.�Одночасно�хворі�досліджÀваної��рÀпи�отримÀ-
вали� введення� тімалінÀ� ендолімфатично� в� разовій� дозі� –
10-20�м³�,�за�альною�дозою�–�80-100м³�.�Тімалін�–� ³омп-
ле³с�поліпептидних�тимічних��ормонів�(поліпептид�епітелію
тимÀса),�я³ий�підвищÀє�зниженÀ�³іль³ість�та�фÀн³ціональнÀ
а³тивність�Т-лімфоцитів,�нормалізÀє�співвідношення�і�фÀн³-
ціональний�інде³с�Т-хелпери�/�Т-сÀпресори,�а³тивÀє�дифе-
ренціювання� В-лімфоцитів� [7].� Всім� хворим� після� за³ін-
чення�³ÀрсÀ�неоад’ювантної� терапії� через�5-7�діб�ви³онані
ради³альні�хірÀр�ічні�втрÀчання�в�об’ємі�передньої�резе³ції
прямої�³иш³и�або�черевно-анальної�резе³ції�прямої�³иш³и.
Післяопераційні�препарати�бÀли�досліджені�за�за�альноприй-
нятими� методи³ами:� забарвлення� �емато³силін-еозином
та�дослідження�світловою�мі³рос³опією�при�збільшені�10х40.
Крім� стÀпеня� диференціювання� пÀхлини,� поширення� її� в
³иш³овій�стінці,�наявності�або�відсÀтності�метастазів�À�ре�іо-
нальних� лімфовÀзлах,� визначався� стÀпінь� інфільтрації� лім-
фоцитами�пÀхлини�та�стан�морфоло�ічних�змін�в�ре�іональ-
них�до�пÀхлини�лімфовÀзлах.�При�проведенні�морфоло�іч-
но�о�дослідження�ре�іональних�лімфатичних�вÀзлів� (брижі)
хворих� на� ра³,� особливÀ� Àва�À� звертали� на� вираженість
�іперплазії�та�наявність�синÀсово�о��істіцитозÀ�(Т-залежних
зон)�та�збільшення�відношення�моз³ової�та�³ор³ової�частини
лімфовÀзлів� [8].� Для� зрÀчності� ³ористÀвання� отриманими
даними� ³іль³ість� лімфоцитів� в� паренхімі� пÀхлини� визнача-
лась�в�1м³м2�і�позначалась�за�стÀпенями:�0�–�(3-5�лімфоцитів
в� полі� зорÀ),� +� (6-10� лімфоцитів),� ++(11-15� лімфоцитів),
+++(16-20).�За�та³им�же�принципом�досліджÀвався�і�синÀ-
совий��істіоцитоз� (за�³іль³істю��істіоцитів)�лімфовÀзлів.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Отримані� резÀльтати�морфоло�ічних� досліджень� післяопе-
раційних�препаратів�за�стÀпенем�інфільтрації�лімфоцитами
пÀхлинної� т³анини� з�рÀповані� в� таблиці� 1.

З�представлених�даних�добре�видно,�що�в�досліджÀваній
�рÀпі� висо³ий� рівень� інфільтрації� лімфоцитами� пÀхлини
(++,� +++)� с³ладає� 60�%� і� пра³тично� в� 2� рази� перевищÀє
та³ий� À� порівняльній� 33,3�%� (р<0,05).

При�морфоло�ічномÀ�дослідженні�пато�істоло�ічних�змін
À� ре�іональних� до� пÀхлини� лімфовÀзлах� отримали� та³і
резÀльтати� (таблиця�2).

Таблиця� 1.� СтÀпінь� інфільтрації� пÀхлини
лімфоцитами

Таблиця� 2.� Реа³ція� ре�іональних� лімфовÀзлів

Групи Ступінь інфільтрації 
пухлини лімфоцитами Досліджувана Порівняльна 

0 3 (20 %) 4 (26,7 %) 
+ 3 (20 %) 6 (40 %) 
++ 5 (33,3 %) 3 (20 %) 

+++ 4 (26,7 %) 2 (13,3 %) 

Групи Вираженість синусового 
гістіоцитозу Досліджувана Порівняльна 

0 2 (13,3 %) 3 (20 %) 
+ 4 (26,7 %) 5 (33,3 %) 
++ 5 (33,3 %) 7 (46,7 %) 
+++ 4 (26,7 %) 2 (13,3 %) 

АналізÀючи�отримані�резÀльтати�можна�зробити�висно-
во³,�що�висо³ий�рівень��іперплазії�(синÀсово�о��істіоцитозÀ)
в� ре�іональних� лімфовÀзлах� досліджÀваної� �рÀпи� (60�%)
відрізнявся�незначно�від�та³о�о�À�хворих�порівняльної��рÀпи
(50�%).� У� дея³их� досліджÀваних� лімфовÀзлах� �іперплазія
лімфоїдної�т³анини�бÀла�значно�виражена� і�розцінювалась
я³� запальна� реа³ція.� Незначна� різниця� наявних� змін� в
лімфовÀзлах�À�досліджÀваній�та�порівняльних��рÀпах�пояс-
нюється,� на� наш� по�ляд,� тим,�що� при� ендолімфатичномÀ
Àведенні� імÀномодÀлятора� (тімалінÀ)� тривалий� ³онта³т
препаратÀ� з� лімфоїдними� елементами� лімфовÀзлів� відбÀ-
вається� тіль³и� À� тих� лімфовÀзлах,� що� лежать� на� шляхÀ
ма�істральної� сÀдини� ³Àди� проводиться� інфÀзія,� а� в� інші
�рÀпи� лімфовÀзлів� (ре�іональні� до� пÀхлини)� препарат
потрапляє�через� ³ров� À� значно�менших� ³онцентраціях,� я³і
недостатньо� посилюють� а³тивність� проліферативних
процесів� лімфоїдної� т³анини� лімфовÀзлів.

ВИСНОВКИ� 1.� Ендолімфатичне� Àведення� імÀномодÀ-
лятора�тімалінÀ�по³ращÀє�резÀльтати�неоад’ювантної�хіміо-
терапії�в�³омпле³сномÀ�лі³Àванні�місцево�поширено�о�ра³À
прямої� ³иш³и� а³тивÀючи� за�альний� протипÀхлинний� імÀ-
нітет,�що� проявляється� сÀттєвим� збільшенням� (À�2� рази)
інфільтрації� паренхіми� пÀхлини� лімфоцитами� за� рахÀно³
підвищення�фÀн³ціональної� а³тивності� Т-лімфоцитів.
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КЛІНІЧНІ�АСПЕКТИ�АКТИВАЦІЇ�ЗСІДАННЯ�КРОВІ�У�ХВОРИХ�НА�НЕОПЛАЗІЇ

ІнститÀт�патоло�ії�³рові�та�трансфÀзійної�медицини�АМНУ

КЛІНІЧНІ�АСПЕКТИ�АКТИВАЦІЇ�ЗСІДАННЯ�КРОВІ�У�ХВОРИХ�НА�НЕО-
ПЛАЗІЇ�–�В�о�ляді�висвітлено�пато�енез�вини³нення�тромботичних�Àс³лад-
нень�À�хворих�на�ра³овÀ�хворобÀ.�Роз�лядається�значення�за�альновідомих
фа³торів�ризи³À,�розладів�À�сÀдинній�стінці,�змін�с³ладÀ�³рові�та,�особ-
ливо,�про³оа�Àлянтів�ра³ових�³літин.�Описані�³лінічні�прояви�тромбофілії
при�пÀхлинах�різної�ло³алізації.�По³азане�зростання�ризи³À�тромбозів
після�оперативно�о�втрÀчання�та�в�процесі�хіміотерапії.

КЛИНИЧЕСКИЕ�АСПЕКТЫ�АКТИВАЦИИ�СВЕРТЫВАНИЯ�КРОВИ�У�БОЛЬ-
НЫХ�НЕОПЛАЗИЕЙ�–�В�обзоре�отражен�пато�енез�возни³новения�тромбо-
тичес³их�осложнений�À�больных�ра³овой�болезнью.�Рассматривается
значение�общеизвестных�фа³торов�рис³а,�расстройств�в�сосÀдистой
стен³е,�изменений�состава�³рови�и,�особенно,�про³оа�Àлянтов�ра³овых
³лето³.�Описаны�³линичес³ие�проявления�тромбофилии�при�опÀхолях
разной�ло³ализации.�По³азан�рост�рис³а�тромбозов�после�оперативно�о
вмешательства�и�в�процессе�химиотерапии.

CLINICAL�ASPECTS�OF�ACTIVATION�OF�BLOOD�COAGULATION�IN�PATIENTS
WITH�MALIGNANCY�–�The�pathogenesis�of�thrombotic�complications�in�malig-
nancy�is�elucidated�in�the�review.�The�significance�of�well-known�prognostic
factors�is�considered�in�the�article�particularly�disturbances�of�vascular�endo-
thelium,�blood�composition�and�especially�neoplastic�cells’�procoagulants.
Clinical�sings�of�thrombophilia�in�different�tumors�are�described.�The�increased
risk�of�thrombophilia�after�surgery�as�well�as�during�chemotherapy�is�suggested.

Ключові�слова:�ра³ова�хвороба,�тромбози,�тромбофілії,�синдром�ДВЗ.
Ключевые�слова:�ра³овая�болезнь,�тромбозы,�тромбофилии,�синд-

ром�ДВЗ.
Key�words:�Cancer�thrombotic�complications�in�malignancy,�thrombophilia,

DIC�syndrome.

Клінічні� аспе³ти� а³тивації� зсідання� ³рові� À� хворих� на
ра³овÀ�хворобÀ�тор³аються,�в�основномÀ,�чотирьох�питань:

–�перебі��ра³ової�хвороби�часто�Àс³ладнюється�тромбо-
емболіями�та�³ровотечами.�Тромбоемболія�є�найчастішим
Àс³ладненням� і� займає� дрÀ�е�місце� серед� безпосередніх
причин�смерті� хворих�на�злоя³існі�пÀхлини� [1,�2,�3];

–�тромбоемболії�можÀть�вини³ати�за�де³іль³а�місяців,�а
навіть�ро³ів�до�маніфестації�³ліні³и�пÀхлини.�У�3-4�%�хворих
з� та³� званим� ідіопатичним� тромбозом� �либо³их� вен� через
4-68�місяців� виявляли� ра³овÀ� хворобÀ� [4,�5];

–� різні�методи� лі³Àвання� он³оло�ічних� хворих,� зо³рема
хірÀр�ічні,� хіміо-,� �ормоно-� та�радіотерапія�можÀть�посилю-
вати�нахил�до�тромбозів�À�хворих�зі�злоя³існими�пÀхлинами
[2,�4,�6];

–�система��емостазÀ�може�сприяти�поширенню�та�мета-
стазÀванню� пÀхлини� [7,�8].

Пато�енез�вини³нення�тромбозів�À�хворих�на�ра³�с³лад-
ний�і�до�³інця�ще�не�вивчений.�БезсÀмнівне�значення�мають
за�альновідомі�фа³тори�ризи³À:�старший�ві³,�серцево-сÀдин-
на�недостатність,�сповільнення�плинÀ�³рові,�я³е�À�хворих�на
ра³овÀ�хворобÀ�зÀмовлене�знерÀхомленням�хворо�о�в�ліж³À,
стис³анням�сÀдин�пÀхлиною�та��іпо³сією,�а�при�дея³их�пÀх-
линах�–�підвищена�в’яз³ість�³рові� [4,�9,�10].

Основне�значення�в�а³тивації�системи�зсідання�³рові�À
хворих�на�злоя³існі�пÀхлини�мають�про³оа�Àлянти�ра³ових
³літин�[11].�Серед�них:

–�т³анинний�фа³тор�(tissue�factor,�TF);
–�ра³овий�про³оа�Àлянт�(cancer�procoagulant�CP);
–�PCA/PAA� (procoagulant� activity� and�platelet� activating

activity�–�а³тиватор�фа³тора�V� і�тромбоцитів);
–� HLA-Dr;
–�слиз�(а³тиватор�ф.�X);
–�фа³тор�V;
–�рецептор�до�фа³тора�V.
Найбільш�вивченим�серед�інших�³омпонентів�злоя³існих

³літин�є�TF.�TF�є�рецептором�і�місцем�а³тивації�фа³тора�VII.
TF�Àтворює�³омпле³с�з�а³тивованим�фа³тором�VII�–TF-FVIIa,
останній� а³тивÀє�фа³тор� X,� що� ініціює� зсідання� ³рові� за
“зовнішнім�шляхом”.

Важливе�значення�в�а³тивації� зсідання�³рові� À� хворих�з
новоÀтворами�має�та³ож�CP�[11].�Цей�про³оа�Àлянт�виявлено
в� ³літинах� новотворÀ� і� ³рові� хворих� на� ра³овÀ� хворобÀ,� не
виявляється�À�здорових�людей.�CP�а³тивÀє�фа³тор�X�неза-
лежно�від�наявності�фосфоліпідв�та�фа³торів�VII�та�VIII.

PCA/PAA� безпосередньо� а³тивÀє�фа³тор� X� і� одночасно
а³тивÀє�тромбоцити,�але�до�цьо�о�часÀ�PCA/PAA�ще�повністю
не� вивчений� [12].

HLA-Dr� а³тивÀє� зсідання� ³рові� за� “внÀтрішнім�шляхом”
[13].

Фа³тор�V�і�йо�о�рецептор�сприяють�Àтворенню�протром-
бінази� і�зсідання�³рові� [11].

СÀттєвÀ�роль�в�а³тивації�зсідання�віді�рає�та³ож�взаємо-
дія� пÀхлинних� ³літин� з� нормальними� ³літинами� �осподаря
[14].�Медіаторами�цих�реа³цій�є�цито³іни,�що�звільняються
з� пÀхлинних� ³літин.

Цито³іни,�зо³рема�фа³тор�не³розÀ�пÀхлин�(TNFα),�інтер-
лей³ін�1β�(IL1β),�фа³тор�ростÀ�ендотелію�сÀдин�(VEGF)�поси-
люють�е³спресію�TF�на�³літинах�ендотелію,�знижÀють�е³спресію
тромбомодÀлінÀ,��альмÀють�синтез�та�а³тивацію�т³анинно�о
а³тиватора� плазміно�енÀ� (t-PA),� сприяють� звільненню� ін�і-
бітора�плазміно�енÀ�(PAI)�[14].�У�резÀльтаті�цих�змін�значно
підвищÀється� ³оа�Àляційний� потенціал� ³рові� з� одночасним
зниженням�природніх� анти³оа�Àлянтних�фÀн³цій� ендотелію.

Схильність�до�тромбозів�при�пÀхлинах�різної�ло³алізації
неодна³ова.�Та³,�при�ра³À�підшлÀн³ової�залози�тромбоембо-
лічні�Àс³ладнення�спостері�аються�À�30�%�хворих,�при�ра³À
ле�ень�–�À�30�%,�ра³À�шлÀн³а�À�15�%,�ра³À�товсто�о�³иш³ів-
ни³а�–� À�3-16�%,� ра³À� яйни³а,�мат³и�–� À�7�%� хворих� [15].

Найчастіше� спостері�аються� тромбози� �либо³их� вен
нижніх� ³інціво³� і� зв’язана� з� ним�емболія� ле�еневих�сÀдин.
Значно� рідше� вини³ають� тромбози� �либо³их� вен� верхніх
³інціво³.

Одним� із� притаманних� ра³овій� хворобі� тромботичних
Àс³ладнень� є� мі�рÀючий� тромбофлебіт� поверхневих� вен
(thrombophlebitis�migrans),�описаний�А.�Trosseau�À�1865�році
[16].� Сьо�одні� він� відовий� я³� “синдром�Trousseau”;� хара³-
теризÀється�рецидивÀючими�тромбозами�поверхневих�вен,
часто�нетипової�ло³алізації�з�нахилом�до�спонтанної�ре�ресії
і,�одночасно,�резистентний�до�анти³оа�Àлянтної�терапії.�Цей
синдром�частіше�спостері�ається�À�хворих�на�ра³�підшлÀн-
³ової�залози�та�при�неоплазмах�травно�о�тра³тÀ�[2,�4].

Одним�із�Àс³ладнень�ра³ової�хвороби�є�неба³теріальний
ендо³ардит�(thrombotic�nonbacterial�endokarditis�[4].�Тромби
в�³амерах�серця�слÀ�Àють�джерелом�тромбÀвання�моз³ових
артерій,�нир³ових�артерій,�серцевих�сÀдин�тощо.�Це�Àс³лад-
нення� виявляється� при� автопсії� À� половини� хворих� [17].
Частіше� спостері�ається� при� новотворах,�що� продÀ³Àють
слиз,�але�може�Àс³ладнювати�і�інші�пÀхлини�в�пізніх�стадіях
хвороби.

Веноо³люзійний� синдром� –� тромбози� вени� печін³ової
(синдром�Badda-Chiari).� Спочат³À� розвивається� Àраження
ендотелію�внÀтрішньопечін³ових� вен.� Їх� тромбÀвання,� не³-
роз� �епатоцитів� і,� я³� наслідо³,� внÀтрішньопечін³ова� �іпер-
тензія,� збільшення� печін³и,� асцит,� �епатар�ія.� Найчастіше
спостері�ається�цей�синдром�À�хворих�на�ра³�печін³и�[15].

При� вини³ненні� цьо�о� Àс³ладнення� призначають� �епа-
рин,� стероїдні� �ормони,� �епатопроте³тори,� плазмаферез
(знижÀє� вміст� цито³інів)� [18].

Тромботична�мі³роан�іопатія� (ТМА)� може� проявлятись
я³� тромботична� тромбоцитопенічна� пÀрпÀра� (ТТП)
(синдром�Мош³овіца)� або� �емоліти³о-Àремічний� синдром
(ГУС)�[11].

Морфоло�ічним�сÀбстратом�дано�о�Àс³ладнення�є�вини³-
нення�множинних�тромбів�À�дрібних�артеріолах� і� ³апілярах,
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я³і� с³ладаються� з� а�ре�атів� тромбоцитів,�фібринÀ� та� інших
біл³ів.� В� пато�енезі� ТМА� основне� значення� має� масивна
а�лютинація�тромбоцитів,�зÀмовлена�Àльтравели³ими�мÀль-
тимерами�фа³тора�v.�Віллебранда,�я³і�звільняються�з�³літин
пош³оджено�о�ендотелію� і�надто�повільно�рÀйнÀються�спе-
цифічною�протеазою�ADAMTS�[19].

Клінічними� проявами� ТМА� є�мі³роан�іопатична� �емолі-
тична�анемія,�тромбоцитопенія�та�Àраження�нервової�системи
(при�превалюванні�ТТП)�або�нир³ова�недостатність�(À�випад-
³ах�з�превалюванням�ГУС).�ТМА�Àс³ладнює�солідні�пÀхлини
(ра³�шлÀн³а,�ле�ень,�товсто�о�³иш³івни³а)�À�період�метаста-
зÀвання,� може� вини³ати� після� пересад³и� ³іст³ово�о�моз³À
або�лі³Àвання�дея³ими�препаратами�(ци³лоспорин,�адріамі-
цин,�мітоміцин)�[20,�21].�З�ідно�даних�літератÀри�це�Àс³лад-
нення�спостері�ається�À�5-6�%�хворих�на�ра³овÀ�хворобÀ�[15].

Одним� ефе³тивним�методом� лі³Àвання� при� вини³ненні
ТМА�є�плазмаферез�із�замінним�переливанням�висо³их�доз
свіжої�плазми.�Плазмаферез:�2000-3000�мл�плазми�в�день,
замінюючи�її�е³вівалентною�³іль³істю�свіжої�плазми�щоденно
до�підвищення�³іль³ості�тромбоцитів.�Під�час�плазмаферезÀ
видаляють�вели³і�мÀльтимери�фа³тора�v.�Віллебранда�і�то³-
сичні� речовини,� а� зі� свіжою� плазмою� вводять� специфічнÀ
протеазÀ,�що� зÀмовлює� рÀйнÀвання� вели³их�мÀльтимерів.
Ремісія�може� настÀпити� після� видалення� пÀхлини.

За�даними�W.A.�Baker�(1989),�Ф.В.�МанджÀ�а�(2002)�та
інших� À� 10-75�%� он³оло�ічних� хворих� розвивається� синд-
ром� дисеміновано�о� внÀтрішньосÀдинно�о� зсідання� ³рові
(ДВЗ-синдром)�[21,�22].�За�допомо�ою�тестів,�що�дозволяють
встановити�а³тивацію�зсідання�³рові�та�фібринолізÀ�(фібри-
нопептид� А,� ³омпле³си� тромбін-антитромбін� III,� плазмін-
α

2
-антиплазмін,�D-дімери)�майже�в�Àсіх�хворих�на�злоя³іс-

ні� пÀхлини� можна� виявити� прихованÀ� внÀтрішньосÀдиннÀ
а³тивацію� зсідання� ³рові.

ДВЗ�може�розвинÀтись�À�хворих�на�меланомÀ,�промієло-
цитарнÀ�лей³емію,�ра³�шлÀн³а,�товстої�³иш³и,�ле�ень,�жов-
чевих�шляхів,�простати,�щитовидної�залози�та�інші�пÀхлини
[23].�Фа³торами�а³тивації�зсідання�³рові�слÀ�Àють�сÀбстан-
ції� з� про³оа�Àлянтною�а³тивністю,�що� звільняється� зі� зло-
я³існих�³літин.�Це,�в�основномÀ,�TF,�а�та³ож�цито³іни.�Т³а-
нина�злоя³існої�пÀхлини�може�та³ож�виділяти�ензими�з�дією
подібною� до� тромбінÀ,� або� ензим,� я³ий� безпосередньо
а³тивÀє�фа³тор�X.

Залежно�від�перебі�À�процесÀ�виділяють:
1.�ГострÀ�формÀ�ДВЗ,�тривалість�я³ої�вимірюється��оди-

нами,�днями.�Гострий�перебі��ДВЗ�спостері�ається�при�різних
формах�шо³À,�при�Àс³ладненнях�À�поло�ах,��острих�ор�анних
не³розах,� при� оперативних� втрÀчаннях.

2.�Під�острÀ�формÀ�ДВЗ,�тривалість�я³ої�дні,�тижні,�місяці.
Під�остро�процес�розвивається�саме�при�злоя³існих�пÀхли-
нах,� а� та³ож� при� цирозі� печін³и,� ³ола�енозах,� дея³их� ін-
фе³ціях.

3.�ХронічнÀ�формÀ�ДВЗ,�я³а�може�тривати�ро³ами�і�спосте-
рі�атись� при� �і�антсь³ій� �еман�іомі� (синдром� Касабаха-
Меріта).

Вважають,�що�процес�проті³ає�фазно,�дея³і�автори�ви-
діляють:

1.�ФазÀ��іпер³оа�Àляції.
2.�ФазÀ� �іпо³оа�Àляції.
3.�ФазÀ�наслід³ів.
Фаза� �іпер³оа�Àляції� спричинена� звільненням� в� цир³À-

люючÀ�³ров�а³тиваторів�зсідання,�що�зÀмовлює�Àтворення
тромбінÀ� і� внÀтрішньо� сÀдиннÀ� ³оа�Àляцію� –� Àтворення
множинних�пÀх³их�з�Àст³ів�фібринÀ,�що�за³Àпорюють�дріб-
ні� сÀдини� різних� ор�анів,� ви³ли³аючи� ряд� анатомо-фÀн³-
ціональних� змін.� Паралельно� з� розвит³ом�фібрин-ембо-
лізмÀ� вини³ає� більш� або�менш� виражена� ³ровоточивість.

Де³оли� цей� процес�може� перебі�ати� дÀже� бÀрхливо� з
важ³им� �емо³оа�Àляційним� шо³ом,� ін³оли� –� під�остро,
латентно,� а�навіть�приховано.

На� внÀтрішньосÀдинне� зсідання� ³рові� зÀживаються
тромбоцити�та�ряд�про³оа�Àлянтів:�фібрино�ен,�протромбін,

фа³тори�V,�VIII,�XIII,�À�зв’яз³À�з�чим�розвивається�“³оа�Àло-
патія� зÀжиття”,� знижÀється� ³оа�Àляційна� а³тивність� ³рові.

Одночасно� з� системною� зсідання� ³рові� а³тивÀються� і
інші�протеолітичні�системи,�зо³рема�система�фібринолізÀ.
В� резÀльтаті� а³тивації� фібринолізÀ� Àтворюється� вели³а
³іль³ість�продÀ³тів�де�радації�фібринÀ,�я³і��альмÀють�а�ре-
�ацію� тромбоцитів� та�полімеризацію�мономерів�фібринÀ.

Висо³а� ³онцентрація� продÀ³тів� де�радації�фібрино�енÀ
повністю� �альмÀє� ³онверсію�фібрино�енÀ� в�фібрин.� Та³им
чином,�розвивається�більше�або�менш�виражена�³ровото-
чивість,� в³лючно� з� повним� незсіданням� ³рові.

Гостра�форма�ДВЗ-синдромÀ�з�виразними��емора�ічни-
ми� проявами� À� хворих� з� он³оло�ічними� хворобами�може
вини³ати,�в�основномÀ,�після�обширних�оперативних�втрÀ-
чань�і�³лінічно�проявляється�³ровотечею�з�операційної�рани
та�нез�ортанням�³рові.

У�хворих�на�ра³овÀ�хворобÀ�ДВЗ-синдром�може�проті³а-
ти�під�остро,�але�À�більшості�випад³ів�перебі��ДВЗ�тривалий
час� має� латентний� хара³тер� і� виявляється� тіль³и� при
лабораторномÀ� дослідженні.� У� та³их� випад³ах� основним
³лінічним� проявом� є� рецидивÀючі� тромбози.� Саме� вини³-
нення�тромбоемболій�за�де³іль³а�місяців,�а�навіть�ро³ів�до
маніфестації� ³ліні³и�пÀхлини�зÀмовлене�фазою��іпер³оа�À-
ляції� ДВЗ� синдромÀ.� Розвито³�фази� �іпо³оа�Àляції� в� різні
проміж³и� часÀ� після� тромбоемболічних� Àс³ладнень� мані-
фестÀється� ³ровоточивістю� різної� інтенсивності.� Найчасті-
ше�–�це�³ровотеча�після�е³стра³ції�зÀба,�після�травми�або
операції�[25].

При�затрÀдненні�визначення�мар³ерів�а³тивації�зсідан-
ня�лабораторна�діа�ности³а�латентних�та�під�острих�форм
ДВЗ-синдромÀ� ґрÀнтÀється�на:� наявності� тромбоцитопенії,
здовженні�протромбіново�о�часÀ�плазми�(резÀльтат�зÀжиття
про³оа�Àлянтів)� та� зниженні� рівня�фібрино�енÀ.

Лі³Àвальна�та³ти³а�при�ДВЗ-синдромі�залежить�від�йо�о
форми�та�фази�процесÀ,�але�завжди�на�першомÀ�плані�стоїть
лі³Àвання� основно�о� захворювання,� що� зÀмовило� вини³-
нення� ДВЗ,� в� даномÀ� випад³À� –� пÀхлини.

З�метою��альмÀвання�а³тивації� зсідання�³рові�при�під-
�острих�та�латентних�формах�ДВЗ�синдромÀ�À�фазі� �іпер-
³оа�Àляції�призначають��епарин�À�дозі�500-1000�од/�одинÀ
в� тривалій� дожильній� ³рапельній� інфÀзії� або� низь³омо-
ле³Àлярний��епарин�під�ш³ірÀ�під�³онтролем�лабораторних
досліджень.

Підбір�дози�є�вдалим,�я³що�час�зсідання�³рові�або�тром-
біновий� час� плазми� хворо�о� здовжÀється� вдвічі.� Слід
пам’ятати,�що�при�ДВЗ�зÀживається�антитромбін� III�(АТIII),
а�в�Àмовах�йо�о�дефіцитÀ��епарин�неефе³тивний,�томÀ�при
зниженні� рівня� АТI I I� нижче� 7 5�%� проводиться� замінна
терапія�³онцентратом�АТIII,�а�при�йо�о�відсÀтності�–�свіжою
або�свіжозамороженою�плазмою.�Останнім�часом�появились
в� літератÀрі� дані� про� ефе³тивність� ре³омбінантно�о� а³ти-
вовано�о�протеїнÀ�С� (АРС)� при�ДВЗ-синдромі� [26].

При�наявності� ³ровотечі�À�фазі� �іпо³оа�Àляції�більшість
дослідни³ів��епарин�не�призначають.�З�метою��альмÀвання
надмірно�о�фібринолізÀ�призначають�ін�ібітори�протеаз�ши-
ро³о�о�спе³трÀ�дії.�Поповнення�ор�анізмÀ�про³оа�Àлянтами
та�іншими�³омпонентами�³рові�здійснюється�свіжозаморо-
женою�плазмою,�я³а�містить�всі�про³оа�Àлянти,�АТIII,�протеїн
С.�Її�вводять�з�розрахÀн³À�10-15�м�/³��маси.�Дефіцит�тром-
боцитів�³омпенсÀють�введенням�³онцентратÀ�тромбоцитів.

НастÀпне� питання� –� відомий� ризи³� вини³нення� тромб
емболічних�Àс³ладнень�À�хворих�на�злоя³існі�пÀхлини�після
оперативно�о� втрÀчання� [3,� 4].� Та³,� з�ідно� даних� Rickles
(1992)� постопераційні� тромбози� спостері�аються� À� хворих
на� ра³овÀ� хворобÀ� в� 3-5� разів� частіше� в� порівнянні� з
оперованими� хворими� без� злоя³існих� пÀхлин� [2].� Ризи³
вини³нення� післяопераційних� тромбозів� в� он³оло�ічних
хворих,� я³им� проводились� операції� за�альнохірÀр�ічно�о
профілю,� оцінюється� 29�%,� хірÀр�ії� �іне³оло�ічної� –�20�%,
Àроло�ічної�–�41�%,�ортопедичної�–�60�%,�нейрохірÀр�ічно�–
28�%� [15].
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Лі³Àвання� променевою� енер�ією� та³ож� сприяє� вини³-
ненню�тромбозів�[27].

Ризи³�тромбозів�À�хворих�на�злоя³існі�пÀхлини�зростає
та³ож�під�час�хіміотерапії�в�³омбінації�з��ормонами� [6,�27,
28].�Вважають,�що�причиною�цих�Àс³ладнень�є�звільнення
з� пÀхлинних� ³літин,�що� розпадаються,� про� ³оа�Àлянтів� та
цито³інів,�зниження�а³тивності�ін�ібіторів�зсідання,�а�та³ож
вазото³сична�та��епатото³сична�дія�меди³аментів� [29,�30].

Важливо,�що�частота�вини³нення�тромботичних�Àс³лад-
нень�та� їх�хара³тер�залежать�від�типÀ�пÀхлини,�стадії�про-
цесÀ,� хара³терÀ� хіміотерапії,� тривалості� її� застосÀвання� та
ефе³тивності�[31,�32].�Ризи³�тромбозÀ�в�процесі�хіміотерапії
ра³а� яйни³а� виносить� 11�%,� ра³а� товсто�о� ³иш³івни³а� та
не�одж³інсь³их�лімфом�–�7�%� [33].

Синдром�Budda-Chiari�описано�після�застосÀвання�DTIC;
тромботичний�неба³терійний�ендо³ардит�спостері�али�після
трансплантації�³іст³ово�о�моз³À.�ТМА�виявляли�після�засто-
сÀвання�адріаміцинÀ,�ал³алоїдів�Vinca,�цитозарÀ,�блеоміци-
нÀ,� бÀсÀльфанÀ,� цисплатини,� C C N U ,� ци³лоспоринÀ� А,
даÀнорÀбіцинÀ,� мітоміцинÀ� [ 3 4 ] .� Виявлено� зростання
тромбозів� при� лі³Àванні� талідомідом� [35].� Гормонотерапія
(тамо³сифен,� стероїдні� �ормони)� та³ож� збільшÀють� нахил
до�тромбозів�[32,�36].

ТМА�спостері�али�À�10�%�хворих�на�ра³�молочної�залози,
лі³ованих�тамо³сифеном�+�про�рама�ЗМ.�ЗастосÀвання�фа³-
торів� ростÀ� �ранÀлоцитів� GM-CSF� та�G-CSF� та³ож� сприяє
збільшенню� ризи³À� тромботичних� Àс³ладнень� [31].

Є�дані�про�зростання�тромбозів�À�хворих�з�центральними
³атетерами.�Частота�тромбозів,�зв’язаних�з�наявністю�цент-
рально�о�³атетера�з�ідно�даних�різних�авторів�³оливається
від�1�до�66�%�[37].

Останнім� часом� À� літератÀрі� появляється� все� більше
даних�за�те,�що�розлади�в�системі�зсідання�рові�хворих�на
злоя³існі�пÀхлини�не�обмежÀються�лише�підвищеною�схиль-
ністю�хворих�до�тромбозів.�У�випад³À�дея³их�солідних�пÀх-
лин� виявлено� а³тивацію� зсідання� ³рові� в� самій� пÀхлині.
Та³,�при�дрібно³літинномÀ�ра³À�ле�ень,�ра³À�нир³и,�шлÀн³а,
підшлÀн³ової� залози,� меланомі� вини³ає� залежна� від� TF
а³тивація�зсідання�³рові.�Одночасно�встановлено�недостат-
ню�а³тивацію�фібринолізÀ,�в�резÀльтаті�чо�о�фібрин�на�рома-
джÀється� нав³оло� пÀхлинних� ³літин� і� на�межі� пÀхлина/нор-
мальна� т³анина.� Вини³нення� тромбінÀ� і� Àтворення�фібринÀ
в� Àмовах� за�альмÀвання�фібринолізÀ� віді�рають� визначенÀ
роль�À�біоло�ії�злоя³існої�пÀхлини,�впливаючи�на�розростання
пÀхлини� і� вини³нення� метастазів.� Від³ладення� фібринÀ
стають�та³ож�механічною�переш³одою�для�³літини�імÀноло-
�ічно�о� на�лядÀ� �осподаря� і� тим� самим� переш³оджають
нищенню� злоя³існих� ³лонів.

Тромбін�сприяє�та³ож�ростÀ�пÀхлини� і�метастазÀванню
[38]:� впливає� на� ан�іо�енез� À� пÀхлині,� сприяє� індÀ³ованій
злоя³існими� пÀхлинами� а�ре�ації� тромбоцитів� –� ТСІРА
(tumor� cell-induced�platelet� aggregation).� Тромбін� є� та³ож
своєрідним�фа³тором� ростÀ� для� пÀхлинних� ³літин,� та³� я³
ініціює�синтез�DNA�і�мітоз.

Інші�фа³тори,�зо³рема,�TF,�Xa,�та³ож�впливають�на�роз-
вито³�новотворÀ�[39,�40].

ВраховÀючи� вплив� а³тивації� зсідання� ³рові� на� про�ре-
сÀвання� новотворÀ� і� йо�о� метастазÀвання,� проводились
численні�дослідження�про�можливість�по³ращити�виживан-
ня� хворих� на� ра³овÀ� хворобÀ� при� триваломÀ� застосÀванні
анти³оа�Àлянтної�терапії.�[41].�Позитивний�ефе³т�–�продов-
ження� виживання� –� спостері�али� тіль³и� при� допоміжномÀ
в³люченні� в� про�рамÀ� лі³Àвання� хворих� на� дрібно³літин-
ний�ра³�ле�ень�варфаринÀ�[42,�43],�а�та³ож��епаринÀ�[44].
При�інших�ло³алізаціях�ра³а�та³о�о�резÀльтатÀ�не�бÀло.�Та³,
в� рандомізованомÀ� дослідженні,�що� в³лючало� 385� хворих
на� ра³овÀ� хворобÀ,� я³і� протя�ом� одно�о� ро³À� одержÀвали
низь³омоле³Àлярний��епарин�або�плацебо,�різниці�À�вижи-
ванні�не�бÀло�[45].�Одна³�дослідження�антинеопластично�о
ефе³тÀ� анти³оа�Àлянтів� À� хворих� на� ра³овÀ� хворобÀ� три-
вають�[31,�45,�46].
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КОМБІНОВАНЕ�ЛІКУВАННЯ�ЛІМФОГРАНУЛЕМАТОЗУ�З�ВИКОРИСТАННЯМ
АУТОМІЄЛОТРАНСПЛАНТАЦІЇ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни

КОМБІНОВАНЕ�ЛІКУВАННЯ�ЛІМФОГРАНУЛЕМАТОЗУ�З�ВИКОРИСТАННЯМ
АУТОМІЄЛОТРАНСПЛАНТАЦІЇ�–�У�поданій�роботі�представлений�досвід
ви³ористання�аÀтомієлотрансплантації�з�метою�профіла³ти³и�при�нічення
³іст³овомоз³ово�о�³ровотворення�внаслідо³�хіміо-�і�променево�о�лі³Àвання.
Під�спостереженням�знаходилося�20�хворих�з�лімфо�ранÀлематозом�IIA
стадії,�я³им�проводили�2�передпроменеві�³Àрси�поліхіміотерапії.�Потім
здійснювалася�трансплантація�³іст³ово�о�моз³À,�Àзято�о�À�тих�же�пацієнтів
перед�спеціальним�лі³Àванням,� і� променева� терапія� за�ради³альною
про�рамою�з�подальшими�2�³онсолідÀючими�³Àрсами�поліхіміотерапії�за
тими�ж�схемами.�У�жодно�о�хворо�о�весь�період�лі³Àвання�не�вини³ало
озна³�при�нічення�³ровотворення,�що�дозволило�в�оптимальні�терміни
провести�лі³Àвання�цих�хворих.

КОМБИНИРОВАННОЕ�ЛЕЧЕНИЕ�ЛИМФОГРАНУЛЕМАТОЗА�С�ИСПОЛЬ-
ЗОВАНИЕМ�АУТОМИЕЛОТРАНСПЛАНТАЦИИ�–�Эта�работа�зна³омит�с�опытом
использования�аÀтомиелотрансплантации�с�целью�профила³ти³и�притес-
нения�³остномоз�ово�о�³роветворения�в�резÀльтате�химио-�и�лÀчевой�тера-
пии.�Наблюдалось�20�больных�лимфо�ранÀлематозом�IIA�стадии,�³оторым
проводили�2�предлÀчевых�³Àрса�полихимиотерапии.�Потом�осÀществлялась
трансплантация�³остно�о�моз�а,�забранно�о�À�этих�пациентов�до�специаль-
но�о�лечения,�и�лÀчевая�терапия�по�ради³альной�про�рамме�с�последÀю-
щим�проведением�2� ³онсолидирÀющих�³Àрсов�полихимиотерапии�по
тем�же�схемам.�Ни�À�одно�о�больно�о�на�протяжении�все�о�периода�лечения
не�возни³ало�призна³ов�À�нетения�³роветворения,�что�позволило�в�опти-
мальный�сро³�провести�лечение�этих�больных,�³оторое�не�осложнялось
даже�та³им�наиболее�частым�симптомом�³а³�лей³опения.

THE�CHEMO-RADIOTHERAPY�FOR�HODGKIN’S�DISEASE�WITH�USED
AUTOMYELOTRANSPLANTATION�–�This�article�presents�our�experience�in�the�use
of�automyelotransplantation�in�the�treatment�of�Hodgkin’s�disease�in�order�to
present�suppression�of�bone�marrow�haemopoiesis�due� to�chem.-�and
radiotherapy.�We�followed�20�patients�with�Hodgkin’s�disease�IIA�stage.�They
receive�2�courses�polychemotherapy,�after�realization�automyelotransplantation,
radiotherapy�and�2�courses�polychemotherapy.�Automyelotransplantation�afforded
to�conduct�treatment�of�there�patients�in�the�shortest�possible�terms,�which�was
not�complicated�even�by�such�frequently�occurring�symptom�as�suppression�of
bone�marrow.

Ключові�слова:�аÀтомієлотрансплантація,�³іст³овий�мозо³,�лімфо�ра-
нÀлематоз,�променева�терапія,�поліхіміотерапія.
Ключевые�слова:�аÀтомиелотрансплантация,�³остный�моз�,�лимфо-

�ранÀлематоз,�полихимиотерапия,�лÀчевая�терапия.
Key�words:�automyelotransplantation,�bone�marrow,�lymphogranulomatosis,

radiotherapy,�polychemotherapy.

ВСТУП�При�нічення�³іст³овомоз³ово�о�³ровотворення�та
імÀнодепресія�є�основною�переш³одою�на�шляхÀ�підвищення
ефе³тивності� хіміопроменево�о� лі³Àвання.� Ідея� трансплан-
тації�³іст³ово�о�моз³À�поля�ає�À�томÀ,�що�після�проведення
ад’ювантної�поліхіміотерапії�і�післяпроменевої�терапії�з�попа-
данням�в�поле�опромінювання��рÀдини,�тобто�в�період�най-
більшої��іпоплазії�проводиться�пересадження�сво�о,�одержа-
но�о� раніше� та� збережено�о� ³іст³ово�о�моз³À� хворо�о� [1].

Найбільший� досвід� ви³ористання� хіміотерапії� À� висо³их
дозах� і� трансплантації� ³іст³ово�о�моз³À,�бÀв�на³опичений�À
хворих�на�лей³оз�[4].�За�останні�ро³и�досить�широ³о�проа-
налізовані�резÀльтати�трансплантації�аÀтоло�ічно�о�³іст³ово�о
моз³À� (АМТ)� і� À� хворих� з� неходж³інсь³ими� лімфомами� та
солідними� пÀхлинами� [7;�8].�Мієлотрансплантація� при� лім-
фо�ранÀлематозі�(ЛГМ)�застосовÀвалася�тіль³и�при�лі³Àванні
рецидивів� та� резистентних�форм� захворювання� після� про-
ведення�висо³одозної�хіміотерапії,�я³�правило,�ци³лофосфа-
мідом,� етопозідом� та� ³армÀстіном� [2;�5;�6].�Bogart� J.A.� із
співавторами�(1997)�описали�методи³À�АМТ�перед�а�ресив-
ним�опромінюванням�з�приводÀ�резистентних�до�хіміотера-
певтичної�дії�форм�ЛГМ.

Безперечним�є�той�фа³т,�що�в�останнє�десятиліття�на�о-
лошÀється� не� тіль³и� зростання� он³озахворюваності,� але
змінився� хара³тер� перебі�À� ба�атьох� злоя³існих� пÀхлин,� À
томÀ� числі� і� пÀхлин� лімфатичної� системи.� Проте� основною
переш³одою�в�проведенні�хіміопроменевої�терапії�є�почат³ово
низь³і�по³азни³и�³ровотворення�і�імÀнітетÀ.�З�метою�профі-
ла³ти³и�останніх�бÀла�розроблена�схема�застосÀвання�АМТ
в� ³омпле³сномÀ� первинномÀ� лі³Àванні� хворих� з� ЛГМ.

МАТЕРІАЛИ� І�МЕТОДИ�Дослідження� ³іст³ово�о�моз³À
проводилося�45�хворим�з�реа³тивним�лімфаденітом,�187�хво-
рим�з�ЛГМ,�я³им�АМТ�не�проводилася,�і�20�хворим�з�ЛГМ,�в
³омбінованомÀ�хіміопроменевомÀ�лі³Àванні� я³их�ви³ористо-
вÀвалася� АМТ.� Діа�ноз� встановлювався� на� підставі� ³лініч-
них�проявів,�променевих,� імÀноло�ічних� і� інших�методів�до-
слідження,�і�підтверджÀвався�морфоло�ічно,�цитохімічно,�ци-
толо�ічно.�Морфоло�ічна� діа�ности³а� ЛГМ� здійснювалася
відповідно�до�³ласифі³ації�ВЗО�1976�р.�Стадія�захворювання
встановлювалася� з�ідно� ³ласифі³ації� Ann-Arbor� (1971),� за-
твердженої�в�Парижі�À�1985�році.

Взяття� ³іст³ово�о�моз³À� для� дослідження� проводили� з
�рÀдини�на�рівні�II-III�міжреберій�в�об’ємі�0,2-0,5�мл.�Мієло-
�рами� підраховÀвали� в� маз³ах,� забарвлених� за� методом
Паппен�ейма� на� 500�формених� елементів.� За� нормÀ� ³іст-
³ово�о� моз³À� бÀли� прийняті� дані,� опÀблі³овані� Л.П.Кинд-
зельсь³им.� При� дослідженні� мієло�рам� враховÀвався� час
взяття�³іст³ово�о�моз³À,�тобто,�до�або�після�аварії�на�Чорно-
бильсь³ій� АЕС.

Взяття�³іст³ово�о�моз³À�для�під�отов³и�до�настÀпної�АМТ
проводилося�20� хворим� з�ЛГМ�до� почат³À� лі³Àвання� після
первинної� діа�ности³и� захворювання� при� нормальних� по-
³азни³ах�мієло�рами.� За�отівля� ³іст³ово�о�моз³À� проводи-
лася�в�операційній�з�дотриманням�існÀючих�правил�асепти³и
і�антисепти³и.�Перед�аспірацією�в�шприц�набирали�5-10�мл
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захисно�о�засобÀ,�тобто�³онсервÀючий�9�%�розчин�полівініл-
пірролідонÀ.� У� цей�же�шприц� аспірÀвали� ³іст³овий�мозо³� і
одержанÀ�сÀміш�(³іст³овомоз³ова�сÀспензія)�зливали�в�мета-
левий�³онтейнер,�в�я³ий�потім�додавали�³онсервÀючий�роз-
чин� À� співвідношенні� з� ³іст³овим�моз³ом� я³� 1:1.�Шляхом
аспірації�шприцом� вдавалося� одержати� від� 50� до�170� мл
³іст³овомоз³ової� сÀспензії� із� за�альним� числом� ядерних
елементів� поряд³À� 0,6-2,5·109.� ВилÀчений� ³іст³овий�мозо³
³онсервÀвали� при� Àльтранизь³ій� температÀрі� за�методом,
я³ий�бÀв�розроблений�в�ІнститÀті��ематоло�ії�та�трансфÀзіоло�ії
АМНУ.�НастÀпно�о�дня�À�8�з�20�хворих�проводилося�взяття
200-400� мл� периферичної� ³рові� з� вени� для� подальшої
оброб³и�плазми�з�метою�а³тивації�³літин�³іст³ово�о�моз³À.

�Для�визначення�станÀ�системи�природної�резистентності
підраховÀвалася� ³іль³ість� вели³их� �ранÀловмістних� лімфо-
цитів�(ВГЛ)�в�периферичній�³рові.�З�цією�метою�проводилося
звичне�для�за�ально�о�аналізÀ�взяття�³рові�з�пальця.�Мазо³
³рові� забарвлювали� за�методом�Паппен�ейма� і� визначали
вміст�ВГЛ� À� відсот³ах� на� 100� лей³оцитів.

АМТ�бÀла�вироблена�20�особам,�я³им�вперше�бÀв�вста-
новлений�ЛГМ� IIA� стадії.�Середній�ві³� їх�с³лав�32�ро³и� (від
19�до�57�ро³ів).�Варіант�лімфоїдно�о�переважання�бÀв�вста-
новлений� À�5� хворих,� нодÀлярний� с³лероз�–� À�3,� змішано-
³літинний�варіант�–�À�10� і�лімфоїдне�виснаження�–�À�2.�Під
час�встÀпÀ�до�³ліні³и�симптоми�за�альної� інто³си³ації�À�всіх
пацієнтів�бÀли�відсÀтні.� Ураження�2-х�лімфо³оле³торів� спо-
стері�алося�À�3�чолові³ів.�У�решти,�17�пацієнтів�відбÀвалося
збільшення�лімфатичних�вÀзлів�À�3-х�і�більше�ділян³ах.�Рент-
�еноло�ічні�озна³и�розширення�середостіння�за�рахÀно³�Àра-
ження�внÀтрішньо�рÀдних�лімфовÀзлів�реєстрÀвалося� À� всіх
хворих.�Е³странодально�о�розповсюдження�процесÀ�не�бÀло
в�жодно�о.� Зони� Àраження� À� всіх� випад³ах� ло³алізÀвалися
вище�за�діафра�мÀ.

На�2-5-й�день�після�аспірації�³іст³ово�о�моз³À�починали
проведення�2-тижнево�о� ³ÀрсÀ� поліхіміотерапії� за� схемами
COPP,�MOPP�або�ACOP.�Через�2�тижні�³Àрс�поліхіміотерапії
повторювали,�після�чо�о�здійснювалася�аÀтомієлотрансплан-
тація.�Перед�введенням�³іст³овомоз³ова�розморожена�сÀс-
пензія�а³тивÀвалася�плазмою�³рові�то�о�ж�хворо�о,�заздале-
�ідь� обробленої� лазерним� промінням�широ³о�о� спе³тра
(8�хворих).�АМТ�проводилася�внÀтрішньовенно.�На�2-й�день
після�АМТ�проводилося�дослідження�мієло�рам,��емо�рам�і
визначалася� ³іль³ість�ВГЛ� в� периферичній� ³рові.� ПричомÀ
4-м�з�20�пацієнтів�поверталася�лише�половина�за�отовлено�о
³іст³ово�о�моз³À.�ДрÀ�À� половинÀ�мієлотрансплантата� вво-
дили� після� за³інчення� ради³альної� про�рами� променевої
терапії� перед� ³онсолідÀючими� ³Àрсами� поліхіміотерапії� за
тими� ж� схемами,� я³і� проводилися� через� 2� тижні� і� через
1�місяць�після�опромінювання.�Променева�терапія�за�ради-
³альною�про�рамою�припÀс³ала�послідовне�опромінювання
зон�Àраження�в�сÀмарних�дозах�на�во�нище�40-50Гр�і�профі-
ла³тичне� опромінювання� зон�можливо�о�метастазÀвання� в
сÀмарних� осеред³ових� дозах� 30-35Гр.� На� 14-й� і�30-й� дні
³онтролювали�по³азни³и�периферичної� ³рові.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
При� вивченні�мієло�рам� À� 45� хворих� з� реа³тивним� лімфа-
денітом�відбÀвалося�достовірне�зниження�³іль³ості�мієло³а-
ріоцитів�на�47�%� À� відношенні�до�норми� і�на�22,5�%� À� від-
ношенні� до� їх� ³іль³ості� À� хворих,� обстежених� до� аварії� на
ЧАЕС.�Вміст�³літин�лімфоїдно�о�рядÀ�À�пацієнтів,�обстежених
до�1986�р.,�с³ладав�нормÀ,�а�після�1986�р.�–�знижÀвався�до
30,1�%.�Вміст�³літин�ерітроїдно�о�рядÀ�в�даній��рÀпі�хворих
знижÀвався� до� 8,1�%,�що� в� 2,5� рази� нижче� за� нормÀ� і� в
2,9�раза�³онтрольної��рÀпи,�що�нижче�вивчається.�Відносна
і� абсолютна� ³іль³ість� недиференційованих� бластних� ³літин
достовірно�збільшÀвалася�À�пацієнтів,�хворих�до�1986�р.,�але
відповідало� нормі.� Вміст� ³літин� мієлоїдно�о� рядÀ� À� всіх
�рÀпах� бÀв� пра³тично� одна³овим.

При� порівнянні� по³азни³ів� ³іст³ово�о�моз³À� À� хворих� з
ЛГМ,� хворих� до� 1 9 8 6� р. ,� з� по³азни³ами� нормально�о

³іст³ово�о�моз³À� бÀло� відмічене� незначне� збільшення� ³іль-
³ості�недиференційованих�бластних�³літин,�³рім�то�о,�відбÀ-
валося� зменшення� ³іль³ості� лімфоїдних� ³літин� майже� в
2�рази.� Інші� по³азни³и� бÀли� в�межах� норми.� При� вивченні
мієло�рам�хворих�з�ЛГМ,�я³і�піддалися�хронічній�променевій
дії,� виявлено,�що� ³іль³ість�мієло³аріоцитів� À� відношенні� до
їх�величини�À�хворих,�хворих�до�1986,�знижÀвалося�на�45�%.
Дослідження� ³іст³ово�о�моз³À� та³ож� по³азало� збільшення
лімфоїдних�елементів�в�3�рази�і�зниження�³літин�червоно�о
рядÀ�на�33�%�À�відношенні�до�по³азни³ів�³онтрольної��рÀпи.
ЗнижÀвався� і� вміст� низь³одиференційованих� ³літин.� У� від-
бит³ах�³іст³ово�о�моз³À�визначалися��олоядерні�та�зрÀйно-
вані� ³літини,� я³і� в� дея³их� хворих� дося�али� 12� %� і� 35� %
відповідно.� ВідбÀвалися� певні� зміни� і� в�морфоло�ії� ³літин.

Та³им�чином,�в�резÀльтаті�проведених�досліджень�бÀло
встановлено,�що�та³і�зміни�я³�зниження�³іль³ості�мієло³аріо-
цитів,� збільшення� вмістÀ� лімфоїдних� і� недиференційованих
бластних� ³літин,� наявність� дея³их�морфоло�ічних� змін� ³лі-
тин�³іст³ово�о�моз³À�є�за�альними�для�всіх�досліджених�па-
цієнтів�(я³�з�доброя³існими,�та³�і�із�злоя³існими�лімфопролі-
феративними� захворюваннями),�що� піддалися� опроміню-
ванню� внаслідо³� аварії� на�ЧАЕС.� При� всіх� варіантах�ЛГМ�в
період� діа�ности³и� захворювання,� ³іль³існі� і� морфоло�ічні
по³азни³и�мієло�рам�істотно�не�відрізняються�від�по³азни³ів
здорових�осіб.�Мірою�про�ресÀвання�процесÀ�збільшÀється
³літинність�³іст³ово�о�моз³À�і�реєстрÀється�зсÀв�мієло�рами
вліво.

Я³�вже�в³азÀвалося�вище,�для�оцін³и�станÀ�природно�о
імÀнітетÀ�проводили�дослідження�ВГЛ�в�периферичній�³рові,
³іль³ість� я³их� і� їх� фÀн³ціональна� а³тивність� мають� певне
значення� в� оцінці� ефе³тивності� трансплантації� ³іст³ово�о
моз³À.� При� дослідженні� по³азни³ів� ³рові� здорових� донорів
їх� ³іль³ість� с³лала� 5,15� %� лей³оцитів� або� 0,315� ³літин� в
1�літрі� ³рові.�При�даномÀ�дослідженні� вмістÀ�ВГЛ�À� хворих,
я³і�первинно�постÀпили�на�лі³Àвання,�з�ЛГМ�одержані�висо³і
по³азни³и�À�пацієнтів�з�варіантами�ЛГМ�лімфоїдне�перева-
жання�і�нодÀлярний�с³лероз�(1,66�%�лей³оцитів�або�0,138�³лі-
тин),�що� відповідає� хара³теристиці� цих� варіантів,� я³і� най-
сприятливіше� перебі�ають.� Але� в� �рÀпі� хворих� з� ЛГМ� із
варіантом�нодÀлярно�о�с³лерозÀ�виявилася�чіт³а�залежність
³іль³ості� ВГЛ� від� наявності� або� відсÀтності� озна³� за�альної
інто³си³ації.� Та³,� ³іль³ість� ВГЛ� в� під�рÀпі� “А”� (без� явищ
за�альної� інто³си³ації)�с³лала�3,1�%�лей³оцитів�(0,3�³літини
в�1�літрі�³рові),�а�в�під�рÀпі�“Б”�(з�явищами�за�альної�інто³-
си³ації)�–�1,5�%� лей³оцитів� (0,12� ³літин).�Найсприятливіше
перебі�ає� ³лінічний� варіант�ЛГМ� –� виснаження� лімфоїдної
т³анини�–� хара³теризÀвався� низь³им� вмістом�ВГЛ� в� пери-
феричній�³рові�хворих�(0,16�%�лей³оцитів�або�0,013�³літин).
Слід�зазначити,�що�À�донорів�і�À�хворих�із�сприятливо�пере-
бі�аючими�варіантами�ЛГМ�ВГЛ�À�периферичній�³рові�при-
сÀтні�в�100�%�випад³ів,�а�À�хворих�з�варіантом�ЛГМ�лімфо-
їдне� виснаження�–� відсÀтні� À�65�%.

Встановлена�пряма�залежність�між�зменшенням�³іль³ості
природних� ³ілерів� ³рові� і� стÀпенем� злоя³існості� процесÀ� À
хворих�з�ЛГМ�може�бÀти�ви³ористана�при�визначенні�³рите-
ріїв� відборÀ� хворих� для� АМТ� і� динамічно�о� спостереження
за� ними.

У�20� хворих� з� ЛГМ,� я³им� бÀв� Àзятий� ³іст³овий�мозо³
для�подальшої�АМТ,�після�проведення�2� ³Àрсів�поліхіміоте-
рапії�самопочÀття�істотно�не�мінялося,�вони�добре�переносили
лі³Àвання.�Периферичні�лімфовÀзли�пра³тично�розсмо³тали-
ся� À� 16� хворих,� а� À� 4�–� зменшилися� більш� ніж� на� 50�%.
Середостіння� рент�еноло�ічно� À� всіх� хворих� с³оротилося� в
середньомÀ�Àдвічі.�Вміст�мієло³аріоцитів�À�³іст³овомÀ�моз³À
бÀв� на�63,8�%� нижче� почат³ово�о,� а� ³іль³ість� лей³оцитів� в
периферичній� ³рові� знизилася� Àдвічі.� Ви³ладене� вище
виразно� свідчить� про� розвито³� �іпоплазії� ³ровотворення
Àнаслідо³� хіміотерапії.

На�7-е�добÀ�після�АМТ�зміст�формених�елементів�³іст³о-
во�о� моз³À� відновлювався� майже� повністю.� Повільніше
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відновлення� по³азни³ів� периферичної� ³рові� (на� 14-30-À
добÀ)�ймовірно�пов’язане�з�проведенням�променевої�терапії,
на�тлі�я³ої�проводилося�дослідження.�У�2-х�пацієнтів�на�7-À
добÀ�реєстрÀвалася�поява�в�периферичній�³рові�рети³Àлярних
і� плазматичних� ³літин.� ІмÀнний� статÀс� визначався� за� вміс-
том�ВГЛ�в�периферичній�³рові.�Вже�на�7-À�добÀ�абсолютна�їх
³іль³ість� збільшÀвалася� Àдвічі,� а� на�30-À� добÀ�–�ще,� приб-
лизно,�в�3�рази,�тобто�вже�дося�ало�нормально�о�рівня,�не
дивлячись� на� проведення� опромінювання.

ВИСНОВОК�Всі�хворі�завершили�³омбіноване�хіміопро-
меневе�лі³Àвання�за�ради³альною�про�рамою.�У�всіх�20�па-
цієнтів�бÀла�дося�нÀта�повна�ремісія.�У�жодно�о�хворо�о�весь
період�лі³Àвання�не�спостері�алося�при�нічення�³ровотворен-
ня,�що� дозволило� лі³Àвання� завершити� в� оптимальні� тер-
міни.�Сама�операція�я³�взяття,�та³�і�“повернення”�³іст³ово�о
моз³À�ані�Àс³ладнень,�ані�навіть�побічних�ефе³тів�не�ви³ли-
³ала,�що� робить� її� безпечною.�Однією� з� основних� перева�
даної�методи³и�є�відсÀтність�необхідності�підбирати�донора.
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КОНСЕРВАТИВНА�ТЕРАПІЯ�НЕОПЕРАБЕЛЬНОГО�РАКУ�ЛЕГЕНІВ�З�ВИКОРИСТАННЯМ�ТРИВАЛОЇ
ЕНДОЛІМФАТИЧНОЇ�ПОЛІХІМІОТЕРАПІЇ

Донець³ий�обласний�протипÀхлинний�центр

КОНСЕРВАТИВНА�ТЕРАПІЯ�НЕОПЕРАБЕЛЬНОГО�РАКУ�ЛЕГЕНІВ�З
ВИКОРИСТАННЯМ�ТРИВАЛОЇ�ЕНДОЛІМФАТИЧНОЇ�ПОЛІХІМІОТЕРАПІЇ�–
Розроблений� новий� спосіб� введення� хіміопрепаратів� при� лі³Àванні
неоперабельно�о�ра³À�ле�енів.�Цей�спосіб�дозволяє�поліпшити�безпосередні
і� віддалені� резÀльтати� лі³Àвання,� порівняно� з� традиційною� внÀтріш-
ньовенною�поліхіміотерапією.

ГрÀпа�з�ендолімфатичним�введенням�хіміопрепаратів�бÀла�представ-
лена�126�первинно�неоперабельними�пацієнтами.�Цим�хворим�проведена
ендолімфатична�поліхіміотерапія.� Контрольна� �рÀпа� (внÀтрішньовенне
введення�препаратів)�с³ладалася�з�115�первинно�неоперабельних�пацієн-
тів.�Цим�хворим�проведена�внÀтрішньовенна�поліхіміотерапія.�Після�3
³Àрсів� ендолімфатичної� поліхіміотерапії� тіль³и� в� 14,4�%� пацієнтів� за-
лишилися�озна³и�обтÀраційно�о� пневмонітÀ.�Після� внÀтрішньовенної
хіміотерапії�та³их�хворих�бÀло�34,7�%.�Середня�тривалість�життя�À�дослідній
�рÀпі�–�14,0�місяців,� а� в� �рÀпі� ³онтролю�–�9,9�місяців.� У� �рÀпі� ендо-
лімфатичної�поліхіміотерапії�її�то³сичність�с³лала�0-1�стÀпінь,�що�значно
³раще,�ніж�À�³онтрольній��рÀпі.�Та³им�чином,�ендолімфатичне�введення
хіміопрепаратів� є�більш�ефе³тивним,� ніж� внÀтрішньовенне.

КОНСЕРВАТИВНАЯ�ТЕРАПИЯ�НЕОПЕРАБЕЛЬНОГО�РАКА�ЛЕГКИХ�С�ИС-
ПОЛЬЗОВАНИЕМ�ДЛИТЕЛЬНОЙ�ЭНДОЛИМФАТИЧЕСКОЙ�ПОЛИХИМИО-
ТЕРАПИИ�–�Разработан�новый�способ�введения�химиопрепаратов�при
лечении�неоперабельно�о�ра³а�ле�³их.�Этот�способ�позволяет�ÀлÀчшить
непосредственные�и�отдаленные�резÀльтаты�лечения�сравнительно�с
традиционной�внÀтривенной�полихимиотерапией.

ГрÀппа� с� эндолимфатичес³им� введением� химиопрепаратов�была
представлена�126�первично�неоперабельными�пациентами.�Этим�боль-
ным�проведенная�эндолимфатичес³ая�полихимиотерапия.�Контрольная
�рÀппа�(внÀтривенное�введение�препаратов)�формировалась�из�115�пер-
вично� неоперабельных� пациентов.� Этим� больным� проведенная
внÀтривенная�полихимиотерапия.�После�3�³Àрсов�эндолимфатичес³ой
полихимиотерапии�толь³о�À�14,4�%�пациентов�остались�призна³и�обтÀ-
рационно�о�пневмонита.�После�внÀтривенной�химиотерапии�та³их�боль-
ных�было�34,7�%.�Средняя�продолжительность�жизни�в�опытной��рÀппе�–
14,0�месяцев,�а�в��рÀппе�³онтроля�–�9,9�месяцев.�В��рÀппе�эндолимфатичес³ой
полихимиотерапии�ее�то³сичность�составила�0-1�степень,�что�значительно
лÀчше,�чем�в�³онтрольной��рÀппе.�Та³им�образом,�эндолимфатичес³ое
введение� химиопрепаратов�является�более�эффе³тивным,� чем�внÀт-
ривенное.

CONSERVATIVE�THERAPY�OF�NON-OPERABLE�LUNG�CANCER�WITH
APPLICATION�OF�LONG-TERM�ENDOLYMPHATIC�POLYCHEMOTHERAPY�–�New
method�of�intoduction�of�chemopreparations�at�treatment�of�non-operable�lung

cancer�is�proposed.�This�method�allows�to�improve�the�immediate�and�remote
results�of�treatment�in�comparison�with�the�traditional�intravenous�polyche-
motherapy.

The�group�with�endolymphatic�introduction�of�chemopreparations�consisted
of�126� initially�non-operable�patients.�These�patients�were�undergone� to
endolymphatic�polychemotherapy.�Control�group�(intravenous�introduction�of
preparations)�consisted�of�115�initially�non-operable�patients.�These�patients
were�undergone�to�intravenous�polychemotherapy.�After�3�courses�of�endo-
lymphatic�therapy�only�in�14,4�%�patients�remained�the�symptoms�of�obstructive
pneumonitis.�After�intravenous�chemotherapy�in�34,7�%�patients�remained�the
symptoms�of�obstructive�pneumonitis.�The�average� life-expectancy� in� the
investigated�group�was�14,0�months.�In�the�control�groupit�was�9,9�months.

In�the�group�of�endolymphatic�polychemotherapy�its�toxicity�was�0-1�degree.
So,� it� is�much�more�better� then� in�control�group.�Endolymphatic�way�of
introducing�of�preparations�is�more�effective�then�intravenous.

Ключові� слова:� неоперабельний� ра³� ле�енів,� ендолімфатична
поліхіміотерапія.
Ключевые�слова:�неоперабельный�ра³�ле�³их,�эндолимфатичес³ая

полихимиотерапия.
Key�words:�non-operable�lung�cancer�,�endolymphatic�polychemotherapy.

ВСТУП�В�Àсіх�е³ономічно�розвинÀтих�³раїнах�проблема
ра³À�ле�енів�є�однією�з�найважливіших�À�сÀчасній�он³оло�ії
[1,2,3].�Невпинне�зростання�захворюваності�та�смертності
від� ра³À� ле�енів� пов’язане� зі� с³ладністю� діа�ности³и� і� не-
достатньою�ефе³тивністю�лі³Àвання.�За�останнє�десятиріччя
ра³�ле�енів�(РЛ)�став�найбільш�поширеною�формою�злоя³іс-
них�пÀхлин�і�в�стрÀ³тÀрі�он³оло�ічної�захворюваності�стій³о
тримається� на� першомÀ� місці.� У� 1995� році� на� території
У³раїни� питома� ва�а� РЛ� серед� он³оло�ічних� захворювань
с³лала�15,5�%,�що�пра³тично�в�2�раза�вище,�ніж�двадцять
ро³ів�томÀ�[4,5].�Водночас�із�зростанням�захворюваності�на
ра³�ле�енів�неÀхильно�підвищÀється� і�смертність�від�цьо�о
захворювання,� первинна� захворюваність� дося�ає� в� дея³их
³раїнах�84,8�випад³ів�на�100�000�населення�і�має�тенденцію
до�збільшення.�По�У³раїні�і�м.�Донець³À�ці�цифри�с³ладають
відповідно� 41,9� і�50,9� випад³ів� на� 100000� населення� [6].
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МАТЕРІАЛИ�ТА�МЕТОДИ�Об’є³том�нашо�о�досліджен-
ня� стали� 241� пацієнти,� в� я³их� бÀв� виявлений� первинно
неоперабельний�ра³�ле�енів.�Неоперабельність�хворих�бÀла
обÀмовлена�поширеністю�злоя³існо�о�процесÀ.�Усіх�хворих
ми� розподілили� на� дві� �рÀпи.

ПершÀ��рÀпÀ,�позначенÀ�я³�“дослідна”,�с³лали�126�хво-
рих,� я³і� в�період�з�1988� ро³À�по�1998� рі³�одержÀвали� три
лі³Àвальних� ³Àрси� поліхіміотерапії,� проведені� ендолімфа-
тично�за�розробленою�нами�методи³ою.�Надалі�вони�одержÀ-
вали� підтримÀючі� ³Àрси� поліхіміотерапії� за� стандартними
методи³ами.

До� дрÀ�ої� �рÀпи,� позначеної� я³� “³онтрольна”,� Àвійшло
115�хворих,�я³і�в�період�з�1988�ро³À�по�1998�рі³�одержÀвали
три� лі³Àвальних� ³Àрси� поліхіміотерапії,� проведені� внÀтріш-
ньовенно�за�за�альноприйнятою�схемою�САМ.�Надалі�вони
одержÀвали�підтримÀючі�³Àрси�поліхіміотерапії�за�стандарт-
ними� методи³ами.

Вивчивши� я³існий� і� ³іль³існий� с³лад� обох� �рÀп,� ми
дійшли�виснов³À,�що�³онтрольна�і�дослідна��рÀпи�пра³тично
одна³ові�за�³іль³істю,�ціл³ом�подібні�за�статевою�і�ві³овою
озна³ами,�частотою�і�хара³тером�сÀпÀтньої�патоло�ії.�Іден-
тичні� вони� і� за� ³лінічними� проявами� пÀхлинно�о� процесÀ,
�істоло�ічною�стрÀ³тÀрою,�поширеністю�первинно�о�пÀхлин-
но�о�процесÀ,�ре�іональним�і�віддаленим�метастазÀванням.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
ПроаналізÀвавши� Àс³ладнення,� ви³ли³ані� то³сичною� дією
поліхіміотерапії�в�обох��рÀпах,�нами�з’ясовано,�що�³іль³ість�і
стÀпінь�вираження�Àс³ладнень�À�дослідній��рÀпі�хворих�бÀли
меншими,� ніж� À� ³онтрольній� майже� вдвічі.� Відповідно� до
³ласифі³ації� ВООЗ,� ми� виділили� 5� стÀпенів� то³сичної� дії
протипÀхлинних� препаратів.� НÀльовий� стÀпінь� то³сичності,
³оли�À�процесі�лі³Àвання�не�відзначено�нія³их�змін�À�само-
почÀтті� хворих,� À� дослідній� �рÀпі� виявлений� À� 64� пацієнтів
(50,7±4,5)�%.� У� ³онтрольній� �рÀпі� та³их� хворих� бÀло� 9
(7,7±2,5)�%� і�на�(43,0±0,5)�%�менше,�ніж�À�хворих�дослідної
�рÀпи.� З� першим� стÀпенем� то³сичності,� ³оли� визначалися
мінімальні� зміни� самопочÀття� хворих,�що� не� впливають� на
за�альнÀ� а³тивність� пацієнтів,� À� дослідній� �рÀпі� бÀло� вияв-
лено� 30� хворих� (24,3±3,8)�%.� У� ³онтрольній� �рÀпі� хворих
перший�стÀпінь� то³сичності� бÀв�притаманний�57� пацієнтам
(49,7±4,7)�%,�що�на�(25,4±1,3)�%�більше,�ніж�À�дослідній��рÀпі.
Одна³� третій� стÀпінь� то³сичності,� за� я³о�о� виражені� різ³і
порÀшення�за�ально�о�станÀ�й�об’є³тивно�о�статÀсÀ�хворих,
що�потребÀють�аде³ватно�о�додат³ово�о�лі³Àвання�пацієнтів,
À� дослідній� �рÀпі� виявлений� À� 10� пацієнтів� (7,9±2,4)�%,� À
³онтрольній� �рÀпі� та³их� хворих� бÀло� 11� (9,3±2,7)�%,�що� на
(1,4±0,3)�%� більше,� ніж� À�дослідній.� Четвертий�стÀпінь� то³-
сичності� виставлявся� À� хворих,� в� я³их� то³сичний� ефе³т,
ви³ли³аний� застосÀванням� хіміопрепаратів,� створював
Àс³ладнення,�небезпечні�для�життя.�У�дослідній��рÀпі�хворих
та³их�пацієнтів�не�виявлено,�тоді�я³�À�³онтрольній��рÀпі�–�4,
що�с³лало�(3,7±1,8)�%.

У�дослідній��рÀпі�хворих�в�основномÀ�превалювали�дис-
пептичні� розлади.� 6� хворим�ми� змÀшені� бÀли� знизити� À
два� рази� дози� препаратів,� я³і� вводились,� À� зв’яз³À� з
вираженістю� то³сичних� ефе³тів.� Терапевтичне� лі³Àвання� з
дезінто³си³аційною� і� �емостимÀлювальною�метою�вима�а-
ли�23�хворих�(18,2±3,4)�%.�ГемотрансфÀзії�з�замісною�метою
проводилися�2� хворим� (1,3±1,0)�%.�Смертність,�ви³ли³ана
застосÀванням�ендолімфатичної�поліхіміотерапії�в�дослідній
�рÀпі,�нами�не�зафі³сована.

У�³онтрольній��рÀпі�превалювали�диспептичні,�інфе³ційні
і� �ематоло�ічні� Àс³ладнення.� Та³,�32� хворим� (27,9±4,2)�%

нам�довелося�знизити�дози�препаратів,�я³і�вводились,�À�два
рази,� а� в� 4� пацієнтів� (3,8±1,8)�%� хіміотерапію� довелося
припинити� через� розвито³� Àс³ладнень,� небезпечних� для
життя.� Додат³ової� інфÀзійної� терапії� з� дезінто³си³аційною
метою� вима�али� 3 2� хворих� ( 2 7 , 7 ± 4 , 2 )�% ,� а� 7� хворим
(5,8±2,2)�%�проводилися��емотрансфÀзії�з�замісною�метою.
Від� Àс³ладнень,� ви³ли³аних� внÀтрішньовенною�поліхіміоте-
рапією� і� обÀмовлених� то³сичною� дією� хіміопрепаратів,
померло�2�хворих�(1,9±1,3)�%.

Місцеві� Àс³ладнення,� зÀмовлені� введенням� ендолім-
фально� хіміопрепаратів,� спостері�алися� в� 11�%� пацієнтів,
вони� виражалися� набря³ом� та� інфільтрацією� за� ходом
лімфатичних� сÀдин� вище� ³атетеризації� і� зни³али� після
застосÀвання� напівспиртових� ³омпресів.

Вищеви³ладене� в³азÀє� на� перева�À� ендолімфатично�о
способÀ�введення�хіміопрепаратів�порівнянно�з�внÀтрішньо-
венним,�ос³іль³и�ендолімфатична�поліхіміотерапія�наба�ато
ле�ше� переноситься� хворими,� ви³ли³ає�меншÀ� ³іль³ість� і
більш� ле�³ий� стÀпінь� то³сичних� реа³цій� ор�анізмÀ� хворо�о
після� проведення� хіміотерапії.

За�стÀпенем�ре�ресії�повна�і�част³ова�(зменшення�розмі-
рів� пÀхлини� в�2� та� більше� разів)� ремісія� À� дослідній� �рÀпі
спостері�алася� в�116� пацієнтів� (92,2±2,4)�%.� У� ³онтрольній
�рÀпі�та³их�хворих�бÀло�71�(61,7±4,5)�%.�Стабілізація�і�про�-
ресÀвання� пÀхлинно�о� процесÀ� в� дослідній� �рÀпі� відзначені
À�10�пацієнтів�(7,8±2,4)�%,�À�³онтрольній��рÀпі�–�À�44�хворих
(38,3±4,5)�%.

Тривалість� безрецидивно�о� періодÀ� в� дослідній� �рÀпі
бÀла�більшою�і�с³лала�(6,9±2,4)�місяці,�À�³онтрольній��рÀпі
безрецидивний� період� дорівнював� (4,9±0,5)� місяців.� Се-
редня�тривалість�життя�бÀла�та³ож�вищою�À�дослідній��рÀпі
і�вираховÀвалася�(15,4±3,7)�місяцями,�а�À�хворих�³онтроль-
ної� �рÀпи� вона� вимірювалася� (8,3±1,3)� місяцями� і� бÀла
меншою,�ніж�À�дослідній,�на�7,1�місяця.

У�³онтрольній��рÀпі�більше�трьох�ро³ів�не�прожив�жоден
хворий,� À� дослідній� �рÀпі� більше� трьох� ро³ів� прожило� 12
(10,5±2,7)�%� пацієнтів.

Та³им� чином,� ми� довели� більш� висо³À� ефе³тивність
ендолімфатичної� поліхіміотерапії� при� лі³Àванні� неопера-
бельно�о� ра³À� ле�ень� порівняно� з� традиційними� схемами
за�альної� поліхіміотерапії.

ВИСНОВКИ� 1.� Доведена� менша� то³сичність� хіміоте-
рапії,� проведеної� ендолімфатично,� що� підтверджÀється
основними�резÀльтатами�роботи.

2.� Ви³ладено� ³лінічний� до³аз� більш� висо³ої� ефе³тив-
ності�ендолімфатичної�поліхіміотерапії�порівняно�з�внÀтріш-
ньовенною.
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РЕЗУЛЬТАТИ�КЛІНІЧНОГО�ЗАСТОСУВАННЯ�ОЗОНОТЕРАПІЇ�В�ОНКОЛОГІЧНІЙ�ПРАКТИЦІ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

РЕЗУЛЬТАТИ�КЛІНІЧНОГО�ЗАСТОСУВАННЯ�ОЗОНОТЕРАПІЇ�В�ОНКО-
ЛОГІЧНІЙ�ПРАКТИЦІ�–�У�22�хворих�на�ра³�молочної�залози�під�час�³ÀрсÀ
поліхіміотерапії�і�À�26�хворих�на�³олоре³тальний�ра³�в�ранньомÀ�після-
операційномÀ�періоді,� поряд� із� традиційним�лі³Àванням,� здійснювали
інфÀзії�озоновано�о�фізіоло�ічно�о�розчинÀ.�Це�сприяло�зменшенню�проявів
синдромÀ�ендо�енної�інто³си³ації,�ризи³À�тромбоемболічних�Àс³ладнень
та�поліпшÀвало�безпосередні�резÀльтати�лі³Àвання.

РЕЗУЛЬТАТЫ�КЛИНИЧЕСКОГО�ПРИМЕНЕНИЯ�ОЗОНОТЕРАПИИ�В�ОНКО-
ЛОГИЧЕСКОЙ�ПРАКТИКЕ�–�В�22�больных�ра³ом�молочной�железы�при
проведении�³Àрса�полихимиотерапии�и�À�26�больных�о³олоре³тальным
ра³ом�в�раннем�послеоперационном�периоде�во�время�традиционной
дето³си³ационной�терапии�дополнительно�проводили�инфÀзии�озониро-
ванно�о�физиоло�ичес³о�о�раствора.�Это�способствовало�Àменьшению
проявлений�синдрома�эндо�енной�инто³си³ации,� рис³а� тромбэмбо-
личес³их�осложнений�и�ÀлÀчшало�непосредственные�резÀльтаты�лечения.

RESULTS�OF�CLINICAL�USE�OF�OZONOTHERAPY�IN�ONCOLOGICAL�PRACTICE�–
We�have�observed�22�patients�with�breast�cancer�and�26�patients�with�colorectal
cancer.�In�the�early�postoperative�period�during�the�course�of�polychemotherapy
we�used�intravenous�infusions�of�physiological�solution�of�Natrium�Chloride
enriched�by�ozone�(1600�mkg/L)�together�with�traditional�supportive�treatment.
It�resulted�in�decrease�the�symptoms�of�endogenous�intoxication,�reduced�the
risk�of�thromboembolic�complications,�and�improved�the�immediate�results�of
treatment.

Ключові�слова:�ра³�молочної�залози,�³олоре³тальний�ра³,�озоно-
терапія,� інто³си³аційний� синдром.
Ключевые�слова:�ра³�молочной�железы,�о³олоре³тальный�ра³,�озоно-

терапия,� инто³си³ационный� синдром.
Key�words:�breast�cancer,�colorectal�cancer,�ozonotherapy,�intoxication

syndrome.

ВСТУП�Злоя³існі�пÀхлини�є�однією�з�обтяжливих�медич-
них� і� соціально-е³ономічних�проблем�в�У³раїні,� захворюва-
ність� і�смертність�від�я³их�невпинно�зростають� [1].�Нерід³о
хворі� страждають� від� важ³ої� неопластичної� інто³си³ації,
ви³ли³аної�я³�впливом�самої�злоя³існої�пÀхлини,�та³� і�не�а-
тивними�побічними�ефе³тами�спеціально�о�лі³Àвання.�ТомÀ
а³тÀальним�залишається�питання�³оре³ції�цих�метаболічних
порÀшень� [2].� Триває� постійний� пошÀ³� нових,� ефе³тивних
лі³Àвальних�заходів,� я³і�по³ращÀвали�б�я³ість�життя� хворих
і� мали�мінімальнÀ� побічнÀ� дію.

Протя�ом� останньо�о� десятиріччя� значно�о� поширення
набÀло�застосÀвання�озонотерапії�в�за�альнохірÀр�ічній�пра³-
тиці� [3],� ендо³риноло�ії� [4],� ³ардіоло�ії� [5].� Ви³ористання
озоновано�о�фізіоло�ічно�о� розчинÀ� (ОФР)� засвідчÀє� йо�о
ефе³тивнÀ� полінаправленÀ� лі³ÀвальнÀ� дію:� дето³си³аційнÀ,
імÀномодÀлюючÀ,� ба³терициднÀ,� поліпшення� реоло�ічних
властивостей�³рові�тощо�[6].�Е³спериментальні�дослідження
та³ож�по³азали,�що�інтра-� і�паратÀморальне�введення�ОФР
сÀпроводжÀвалось� ре�ресивними�морфоло�ічними� змінами
в� пÀхлині,� зо³рема� лімфосар³оми:� значним� збільшенням
об’ємÀ� не³ротизованої� т³анини,� вираженими� розладами
мі³роцир³Àляторно�о�рÀсла.�Ви³ористання�ОФР�в�поєднанні
з�променевою�терапією�підвищÀвало�ефе³тивність�останньої
[7,�8,�9].�Перший�досвід�³лінічно�о�застосÀвання�озонотерапії
в� ³омпле³сномÀ� лі³Àванні� хворих� на� ра³� яєчни³ів� [10],�мо-
лочної�залози�[11],�виявився�Àспішним�і�свідчить�про�доціль-
ність� подальших� пошÀ³ів� в� цьомÀ� напрям³À.

МЕТОЮ�ДОСЛІДЖЕННЯ�бÀло�поліпшити�безпосередні
резÀльтати�лі³Àвання�хворих�на�ра³�молочної�залози�і�³оло-
ре³тальний� ра³� шляхом� застосÀвання� внÀтрішньовенної
озонотерапії,�я³�засобÀ�еле³трохімічної�дето³си³ації.

МАТЕРІАЛИ� ТА�МЕТОДИ�Озонотерапія� застосована� в
лі³Àванні�26�хворих�(основна��рÀпа)�ві³ом�від�40�до�68�ро³ів.
З�них�12�пацієнто³�на�ра³�молочної�залози�(РМЗ)�отримали
спеціальне� лі³Àвання� (доопераційнÀ� променевÀ� терапію,
масте³томію,� 4-5� ци³лів� ад’ювантної� поліхіміотерапії� за
схемою�СМF� або� САF),� 14� хворих� (8� чолові³ів� і� 6� жіно³)
перенесли�операцію�з�приводÀ�³олоре³тально�о�ра³À�(КРР).

ВнÀтрішньовенні�³раплинні�інфÀзії�озоновано�о�фізіоло�ічно�о
розчинÀ,� з� ³онцентрацією� озонÀ� 1600� м³�/л� проводили
щоденно�по�400�мл,�всьо�о�6-8�разів.

Кліні³о-лабораторні� по³азни³и� порівнювали� з� відповід-
ними�À�10�хворих�на�РМЗ�і�12�–�на�КРР,�À�я³их�озонотерапія
не� проводилась� (³онтрольна� �рÀпа).�Обидві� �рÀпи� співста-
вили�за�статевою�та�ві³овою�озна³ою,�ло³алізацією�й�стадіями
пÀхлинно�о�процесÀ,�частотою�та�хара³тером�сÀпÀтньої�сома-
тичної�патоло�ії.�Клінічні�спостереження�в³лючали�реєстрацію
сÀб’є³тивних�і�об’є³тивних�даних�–�за�альний�стан,�самопо-
чÀття,�апетит,�нÀдота,�блювання,�діарея�тощо.�Лабораторний
³онтроль� передбачав� оцін³À� по³азни³ів� �емо�рами,� біохі-
мічно�о�аналізÀ�³рові,� ³оа�Àло�рами,� ³онцентрацію�моле³Àл
середньої�маси� (МСМ),� я³À� визначали� за�методом� Габріе-
ляна�Н.І.� і� співавт.� (1985),� рівня�цир³Àлюючих� імÀнних� ³омп-
ле³сів� (ЦІК)� (Гриневич�Ю.Я.,�1987),� інтенсивності� процесів
пере³исно�о�о³ислення�ліпідів�(ПОЛ)�–�за�рівнем�перо³сидо-
Àтворення� (ПУ),� малоново�о� диальде�ідÀ� (МДА),� а³тивності
антио³сидантної�системи�захистÀ�(АОСЗ)�–�за�³онцентрацією
сÀперо³сиддисмÀтази� (СОД),� церÀлоплазмінÀ� (ЦП).� Інте�-
ральнÀ�оцін³À�за�ально�о�станÀ�хворо�о�визначали�за�ш³алою
ВООЗ.�Всі�дослідження�проводились�до�і�після�озонотерапії.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Найчастішими� побічними� проявами� хіміотерапії� À� 22�хво-
рих�на�РМЗ� (12�–� основна� і�10�–� ³онтрольна� �рÀпи)� бÀли:
за�ально³лінічні,� �ематоло�ічні,� �астроінтестінальні.� Дис-
пепсичні� розлади� різних� стÀпенів� вираженості� і� мієло-
депресію�діа�ностовано�À�всіх�хворих.�У�7�жіно³�³онтрольної
�рÀпи� (70�%)� на� час� лі³Àвання� за�альний� стан� за�ш³алою
ВООЗ�відповідав�2-3�стÀпеням.�У�пацієнто³�основної��рÀпи
інте�ральна�оцін³а�за�ш³алою�ВООЗ�ÀтримÀвалася�в�межах
1-2�стÀпенів.�У�9�з�них�(75�%)�вже�після�проведення�3-4�се-
ансів� озонотерапії� с³оротилась� ³іль³ість� епізодів� нÀдоти� і
блювання,�менше�тÀрбÀвав�дис³омфорт�в�животі,� відчÀття
триво�и,�з’явився�апетит,�поліпшився�сон.�Хворі�с³аржились
лише�на�епізодичнÀ�нÀдотÀ�та�помірнÀ�за�альнÀ�слабість.�В
1,5-2�рази�зменшилось�застосÀвання�антиеметичних�засобів
і�тран³вілізаторів.�У�решти�3�пацієнто³�(25�%)�розвинÀлись
лей³опенія�2�стÀпеня,�діарея�до�5-6�разів�на�добÀ,�ÀтримÀва-
лися�періодичні�нÀдота�і�блювання,�тÀрбÀвали�по�аний�сон
і�апетит.�Одна³,�це�не�завадило�завершити�³Àрси�ПХТ.

При�аналізі�лабораторних�по³азни³ів�À�5�хворих�(41,7�%)
основної� �рÀпи� за�альна� ³іль³ість� лей³оцитів� не� виходила
за�межі� допÀстимої� норми,� À�4� (33,3�%)�–� спостері�алась
лей³опенія�1�стÀпеня�(3,2-3,9·109/л),�а�À�3�(25�%)�–�лей³опенія
2�стÀпеня�(2,0-2,9·10 9/л)�(табл.�1).�У�пацієнто³�³онтрольної
�рÀпи� виявлено� більш� виражені� зміни.� Лише� À� 3� хворих
(30�%)�не�спостері�алась�лей³опенія,�À�5�–�1-2�стÀпеня,�а�À�2
пацієнто³� припинено� ³Àрс� ПХТ� в� зв’яз³À� із� зниженням
³іль³ості� лей³оцитів� менше� 2,0·109/л.� При� проведенні� се-
ансів� озонотерапії� відзначалася� тенденція� до� більшо�о
при�нічення�тромбоцитарно�о�парост³а,�ніж�À�хворих�³онт-
рольної��рÀпи,�проте�³іль³ість�тромбоцитів�не�виходила�за
межі� допÀстимих� значень.

Вміст� МСМ� після� сеансів� озонотерапії� становив
(0,413±0,024)�Àм.�од.,�в�той�час�я³�без� її�застосÀвання�він
бÀв� достовірно� вищим� –� (0,620±0,035)� Àм.� од.� Анало�ічна
³артина�спостері�алась�і�з�рівнем�іншо�о�мар³ера�ендо�енної
інто³си³ації� –� ЦІК� ((160,0±22,1)� Àм.� од.� в� основній� �рÀпі
проти�(258,0±18,4)�Àм.�од.�в�³онтрольній).�Порівняння�³он-
центрації� сечовини� і� ³реатинінÀ� À� сироватці� ³рові� хворих
обох��рÀп�сÀттєвої�різниці�я³�до�лі³Àвання�,�та³�і�після�ньо�о
не� виявило.

При� порівнянні� по³азни³ів� ПОЛ� і� АОСЗ,� я³� видно� з
таблиці�1,�внаслідо³�застосÀвання�озонотерапії�відзначено



ВІСНИК�НАУКОВИХ�ДОСЛІДЖЕНЬ�2004�№�3

2 4

Концентрація�фібрино�енÀ�до�операції�в�обох��рÀпах�бÀла
вищою�від�норми:�в�основній��рÀпі�–�(12,18±0,51)�м³моль/л,
в�³онтрольній�–�(12,48±0,62)�м³моль/л�(рис.�1).�Її�ма³сималь-
ні�значення�зафі³совані�на�7�добÀ�післяопераційно�о�періодÀ.
Відзначено�та³ож�і�сÀттєвÀ�різницю�між�ними.�Та³,�в�основній
�рÀпі� вміст�фібрино�енÀ� становив� (16,96±1,32)�м³моль/л,� а
в�³онтрольнiй�–�(25,49±1,93)�м³моль/л�(р<0,001).�На�10�добÀ
ще� збері�алася� достовірна� різниця�між� обома� �рÀпами:� в
основній� �рÀпі� –� (15,51±1,53)� м³моль/л,� в� ³онтрольній� –
(20,48±0,87)�м³моль/л�(р<0,05).�До�14�доби�вміст�фібрино-
�енÀ�не�відновився�до�передопераційних�значень�і�значно�пе-
ревищÀвав� по³азни³и� норми:� в� основній� �рÀпі� –� (15,52±
1,26)�м³моль/л�(р<0,02),�в�³онтрольній�–�(16,89±1,82)�м³моль/л
(р<0,05).�Отже,�протя�ом�двох�тижнів�динамічно�о�спостере-
ження� хворих� на� ³олоре³тальний� ра³� рівень� ³онцентрації
фібрино�енÀ�бÀв�вищим�від�норми.�Особливо�різ³е�зростання

Таблиця� 2 .� Динамі³а� вмістÀ� о³ремих� по³азни³ів
ендо�енної� інто³си³ації� À� хворих� на� ³олоре³-

тальний� ра³� в� післяопераційномÀ� періоді� (M±m)

Показ-
ники  

Основна 
група 

(n = 14) 

Контрольна 
група 

(n = 12) 
p 

До операції 6,4±0,3 5,8±0,2 – 
1 доба 7,3±0,3 8,0±0,5 – 
3 доба 9,3±0,6 10,7±0,8 – 
7 доба 8,6±0,8 10,9±0,8 < 0,05 

Сечовина 
(ммоль/л) 

14 доба 6,5±0,6 7,1±0,7 – 
До операції 0,084±0,003 0,078±0,002 – 

1 доба 0,095±0,003 0,094±0,006 – 
3 доба 0,117±0,008 0,116±0,009 – 
7 доба 0,099±0,006 0,124±0,009 < 0,05 

Креа-
тинiн 
(ммоль/л) 

14 доба 0,087±0,006 0,108±0,008 < 0,05 
До операції 0,430±0,027 0,429±0,019 – 

1 доба 0,660±0,032 0,447±0,055 – 
3 доба 0,608±0,013 0,671±0,015 < 0,05 

МСМ 
(ум. од.) 

7 доба 0,458±0,015 0,675±0,032 < 0,01 
До операції 135,0±26,8 138,0±25,2 – 

1 доба 187,0±18,2 195,0±15,4 – 
3 доба 148,0±13,2 197,0±13,6 < 0,05 

ЦІК 
(ум. од.) 

7 доба 141,0±11,5 184,0±15,6 < 0,05 

достовірнÀ�різницю�між�основною� і�³онтрольною��рÀпами
за� ³онцентрацією�МДА,� СОД� і�ЦП.� А³тивація�СОД� і�ЦП� в
ціломÀ� призвела� до� позитивних� зрÀшень� системи� ПОЛ-
АОСЗ.

Та³им�чином,� порівняльна�оцін³а�перебі�À�РМЗ�за� ³лі-
нічними� і� лабораторними� по³азни³ами� по³азала� ³лінічнÀ
ефе³тивність� озонотерапії,� я³� допоміжно�о� засобÀ� при
ад’ювантній� ПХТ.

Таблиця� 1.� Зміни� лабораторних� по³азни³ів� À� хворих� на� РМЗ� при� застосÀванні� озонотерапії� (M±m)

Показники Групи хворих До лікування Після лікування 
основна 5,80±0,19 3,71±0,23 Лейкоцити 

(х 109/л) контрольна 6,35±0,43 
p>0,05 

2,5±0,29 
p<0,05 

основна 327,8±7,9 186,3±8,2 Тромбоцити 
(х 109/л) контрольна 342,6±8,3 

p>0,05 
202,2±6,8 

p>0,05 

основна 0,386±0,019 0,413±0,024 МСМ 
(ум. од.) контрольна 0,384±0,012 p>0,05 0,620±0,035 p<0,05 

основна 184,0±27,4 160,0±22,1 ЦІК 
(ум. од.) контрольна 184,0±26,3 p>0,05 258,0±18,4 p<0,05 

основна 3,18±0,02 2,99±0,03 МДА 
(ммоль/л) контрольна 3,11±0,24 p>0,05 3,68±0,03 p<0,05 

основна 34,61±0,18 33,42±0,13 ПУ 
(ммоль/л) контрольна 34,92±0,64 p>0,05 34,96±0,11 p>0,05 

основна 8,00±0,11 9,45±0,13 СОД 
(%) контрольна 8,11±0,16 p>0,05 8,00±0,25 p<0,05 

основна 13,86±0,16 14,11±0,17 ЦП 
(ммоль/л) контрольна 13,86±0,24 p>0,05 12,80±0,35 p<0,05 

У� післяопераційномÀ� періоді� пра³тично� À� всіх� хворих
на�КРР�спостері�ався�синдром�ендо�енної�інто³си³ації.�Па-
цієнти�с³аржилися�на�за�альнÀ�слабість,�сонливість,�сÀхість
в�роті,�нÀдотÀ,�біль�в�рані.�Об’є³тивно�відзначалася�адина-
мія,� поверхневе� часте� дихання,� сÀхість� та� блідість�ш³іри,
сÀхість� язи³а,� підвищення� температÀри,� послаблення� або
повна�відсÀтність�перистальти³и�³иш³и.�У�10�хворих�(71,4�%)
при�застосÀванні�ОФР�спостері�алися�поліпшення�самопо-
чÀття,� нормалізація� температÀри� тіла� і� частоти�дихання� та
пÀльсÀ,� відновлення� перистальти³и.� ПовнÀ� нормалізацію
лабораторних� по³азни³ів� відзначено� на� 1-2� доби� раніше,
ніж�À�пацієнтів�³онтрольної��рÀпи.�В�ціломÀ�À�них�не�зафі³-
совано� жодних� Àс³ладнень.� У� решти� 4� пацієнтів� (28,6�%)
спостері�ались�помірні�прояви�інто³си³ації�À�ви�ляді�в’ялої
перистальти³и,�сÀхості�в�роті,�сÀбфебрильної�температÀри.
У� хворих,� я³і� лі³Àвалися� без� застосÀвання�ОФР� відзнача-
лися�триваліша�температÀрна�реа³ція,�по�ане�самопочÀття,
неспо³ійний� сон.� Повноцінне� відновлення� перистальти³и
³иш³и�наставало�в�середньомÀ�на�4-5�добÀ�після�операції.

За� даними� лабораторних� по³азни³ів� застосÀвання
озонотерапії� значно� зменшÀвало� стÀпінь� інто³си³аційно�о
синдромÀ.�Вже�на�третю�добÀ�після�операції�вміст�МСМ�та
ЦІК�À�хворих�основної��рÀпи�бÀв�достовірно�нижчим,�порів-
няно�із�³онтрольною��рÀпою�(табл.�2).�Найбільш�виражений
дезінто³си³аційний�ефе³т�впливÀ�ОФР�спостері�али�на�7-À
добÀ�після�операції.�За�всіма�досліджÀваними�параметрами
резÀльтати� бÀли� достовірно� нижчими,� ніж� в� ³онтролі.� Та³
абсолютні� значення� ³онцентрації�МСМ� À� хворих� основної
�рÀпи� бÀли� меншими� на� 47,3�%,� і� становили� відповідно
(0,458±0,015)� Àм.� од.� та� (0,675±0,032)� Àм.� од.

ПодібнÀ�за³ономірність�спостері�али�і�при�аналізі�по³аз-
ни³а� ЦІК.� В� середньомÀ� він� бÀв� нижчим� порівняно� з
³онтролем�на�30-35�%.

Концентрації�сечовини�та�³реатинінÀ�в�плазмі�³рові�хво-
рих�на�КРР�достовірно�збільшÀвались�в�обох��рÀпах,�почина-
ючи�з�першої�доби�після�операції.�На�7�добÀ�рівень�сечовини
і� ³реатинiнÀ� в� основній� �рÀпі� знизився� відповідно� до
(8,6±0,8)�ммоль/л� та� (0,099±0,006)�ммоль/л.�В� ³онтрольній
�рÀпі�зазначені�по³азни³и�продовжÀвали�зростати�і�переви-
щÀвали� дооперацiйнi� відповідно� в�1,9� ((10,9±0,9)� ммоль/л;
p<0,05)�та�в�1,6�рази�((0,124±0,009)�ммоль/л;�p<0,001).�Дос-
товірна�різниця�за�³онцентрацією�³реатинінÀ�між�обома��рÀ-
пами�спостері�алась�через�два�тижні,�і�в�³онтрольній�вона�про-
довжÀвала�залишатись�підвищеною�–� (0,108±0,008)�ммоль/л.

Та³им� чином,� я³� свідчать� ³лінічні� та� лабораторні� дані,
операційна� травма� призвела� до� наростання� ендо�енної

інто³си³ації� À� пацієнтів� обох� �рÀп.� Одна³,� À� хворих,� я³і
отримÀвали� озонотерапію,� ці� зміни� бÀли�менш� виражені� і
швидше� нормалізÀвалися.
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При�дослідженні�фібрино�енÀ�В,�йо�о�виявлено�до�опера-
ції�À�10�хворих�(71,4�%)�основної��рÀпи�та�9�хворих�(75,0�%)
³онтрольної��рÀпи.�Протя�ом�10�діб�післяопераційно�о�пе-
ріодÀ� фібрино�ен� В� виявлявся� À� 100�%� випад³ів� в� обох
�рÀпах.�Лише�на�14�добÀ�À�3�хворих�(21,4�%)�основної��рÀпи
та�À�2�хворих�(16,7�%)�³онтрольної�–�йо�о�не�виявлено.�На-
явність�цієї�форми�фібрино�енÀ,�я³а�має�підвищенÀ�схиль-
ність�до�з�ортання,�свідчить�про�реальний�ризи³�вини³нен-
ня� тромбоемболiчних� Àс³ладнень� À�даної� ³ате�орії� хворих.

Достовірної� різниці� між� по³азни³ами� протромбiново�о
інде³сÀ� (ПТI)�між�обома� �рÀпами�протя�ом�всьо�о�періодÀ
спостереження�не�виявлено.

Отже�інфÀзії�ОФР�хворим�на�КРР�в�ранньомÀ�післяопе-
раційномÀ�періоді�поліпшÀвали�реоло�ічні�властивості�³рові
і� знижÀвали� ризи³� тромбоемболічних� Àс³ладнень.

ВИСНОВКИ� 1.�У�хворих�на�РМЗ�і�КРР�спостері�аються
³лінічні�і�лабораторні�прояви�синдромÀ�ендо�енної�інто³си-

Рис.� 1.� Динамі³а� ³онцентрації� фібрино�енÀ� в
післяопераційномÀ� періоді� під� впливом

озонотерапії.

спостері�алося� на� 7� добÀ� в� ³онтрольній� �рÀпі.� У� хворих� із
застосÀванням� озонотерапії� відзначено� значно� менші
по³азни³и�на�7�та�10�добÀ.

³ації,� вираженість� я³их� зростає� в� процесі� спеціально�о
лі³Àвання.

2.� Ви³ористання� озонотерапії� в� ³омпле³сі� лі³Àвальних
заходів�зменшÀє�прояви�синдромÀ�ендо�енної�інто³си³ації,
сприяє� вре�Àлюванню� дисбалансÀ� систем� ПОЛ-АОСЗ,
зменшÀє�ризи³�тромбоемболічних�Àс³ладнень,�і�в�³інцевомÀ
резÀльтаті�поліпшÀє�я³ість�життя�он³охворих.
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ГалайчÀ³�І.Й.

ПАЛІАТИВНЕ�ЛІКУВАННЯ�ХВОРИХ�ІЗ�МЕЛАНОМОЮ�ШКІРИ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія

ПАЛІАТИВНЕ�ЛІКУВАННЯ�ХВОРИХ�ІЗ�МЕЛАНОМОЮ�ШКІРИ�–�В�статті,
на�основі�власно�о�досвідÀ�і�літератÀрних�даних,�представлені�резÀльтати
паліативно�о�лі³Àвання�хворих�на�різних�етапах�метастатично�о�про�ресÀ-
вання�меланоми.�Подано�хара³теристи³À�методів�лі³Àвання�залежно�від
ло³алізації� і�числа�метастатичних�во�нищ.�Запропоновано�лі³Àвальний
ал�оритм,�в�я³омÀ�хірÀр�ічне�видалення�ізольованих�метастазів�здійсню-
ється�під�при³риттям�променевої� та� хіміо-імÀнотерапії.

Зроблено�виснов³и,�що�паліативна� хірÀр�ія� ізольованих�метастазів
при�інде³сі�Карновсь³о�о�70-100�%�має�³Àрабельний�ефе³т,�значно�про-
довжÀє�безрецидивний�період� і� по³ращÀє�я³ість�життя�пацієнтів.�При
дисемінованій�меланомі�методом�виборÀ�є�ПХТ,�біо-імÀнотерапія�і�про-
менева�терапія,�я³і�на�певний�час�стримÀють�про�ресÀвання�хвороби.�В
тих� випад³ах,� ³оли� за�альний� стан�пацієнта�оцінюється� за� інде³сом
Карновсь³о�о�<60�%,�перева�À�слід�надавати�підтримÀючій�меди³аментоз-
ній� терапії.

ПАЛЛИАТИВНОЕ�ЛЕЧЕНИЕ�БОЛЬНЫХ�С�МЕЛАНОМОЙ�КОЖИ�–�В�статье,
на�основании�собственно�о�опыта�и�литератÀрных�данных,�представлены
резÀльтаты�паллиативно�о�лечения�больных�на�различных�этапах�мета-
статичес³о�о�про�рессирования�меланомы.�Описаны�методы�лечения�в
зависимости�от�ло³ализации�и�³оличества�метастазов.�Предложен�лечебный
ал�оритм,�при�³отором�хирÀр�ичес³ое�Àдаление�изолированных�метастазов
осÀществляется�под�при³рытием�лÀчевой�и�химиотерапии.

В�резÀльтате�работы�сделаны�выводы�о�том,�что�паллиативная�хирÀр-
�ия�изолированных�метастазов�имеет�³Àрабельный�эффе³т�если�инде³с
Карновс³о�о�70-100�%,�при�этом�значительно�Àдлиняется�безрецидивный
период�и�ÀлÀчшается�³ачество�жизни�пациентов.�В�слÀчае�диссемини-
рованной�меланомы,�методом�выбора�является�ПХТ,�био-иммÀнотерапия
и�лÀчевая�терапия,�³оторые�на�не³оторое�время�сдерживают�про�рессиро-
вание�болезни.�Если�состояние�больно�о�по�инде³сÀ�Карновс³о�о�оценивается
менее�60�%,�предпочтение�следÀет�отдавать�поддерживающей�меди³амен-
тозной�терапии.

PALLIATIVE�TREATMENT�OF�PATIENTS�WITH�MALIGNANT�MELANOMA�–�In�an
article�has�been�describe�the�different�methods�of�palliative�treatment�of�malignant
melanoma�depends�of�stages�of�metastatic�disease,�localization�and�number�of
metastases.�An�author�introduces�the�treatment�algorithm�for�isolated�metastases,
which�surgical�removing�carried�out�under�protection�of�chemo-�and�radiotherapy.

There�are� following�statements� in�conclusion.�The�palliative�surgery�of
isolated�metastases�in�patients�with�performance�status�70-100�%�has�curable
effect,�prolongs�disease�free�period�and�improves�the�quality�of�patients’�life.�In
cases�of�disseminative�melanoma�the�chemotherapy,�radiation�and�bioimmuno-
therapy�are�the�methods�of�choice,�which�restrain�for�a�while�the�disease
progression.�If�the�performance�status�is�less�than�60�%�the�best�method�is
symptomatic�supportive�care.
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Показники Тернопільська обл. 
1999–2003 рр. 

Україна 
2000–2001 рр. 

Число первинних хворих, 
М ± m 

43±2; (37-51) 2200-2400 

Захворюваність на 
100 тис. нас. 

3,7 (3,2-4,4) 4,5 

Смертність: 
на 100 тис. нас. 
число хворих, М ± m 

 
1,8 (1,4-2,1) 

20±1 

 
2,0 

≈ 1000 
Летальність до року: 

% 
число хворих, М ± m 

 
20,8 (10,2-29,3) 

9±2 

 
19,3 
≈ 400 

Ключові�слова:�меланома,�метастази,�паліативне�лі³Àвання.
Ключевые�слова:�меланома,�метастазы,�паллиативное�лечение.
Key�words:�malignant�melanoma,�metastases,�and�palliative�treatment.

ВСТУП� В� У³раїні�щоро³À� від�метастатичної� меланоми
�ине�біля�1000� хворих.�Серед�них�майже�600� тих,� À� ³отрих
метастази� вини³ли� після� проведено�о� в� попередні� ро³и
лі³Àвання,� і�400�хворих�з�вперше�діа�ностовано�меланомою
IV-ї�стадії�(19,3�%)�[1].

Понад�80�%�рецидивів�і�метастазів�меланоми�спостері�а-
ється� протя�ом� 1-3� ро³ів� після� та³� звано�о� ради³ально�о
видалення�пÀхлини.�Чим�товстіша�первинна�меланома� (Т4),
тим�швидше� слід� очі³Àвати� її� метастатично�о� поширення.
Майже�50�%�товстих�меланом�сÀпроводжÀють�свій�ріст�роз-
вит³ом�метастазів�À�межах�одно�о�ро³À�з�моментÀ�діа�ности³и
[3,�4,�5].

Метастатична�меланома�має� надзвичайно� а�ресивний
перебі�.� Та³,� при� невісцеральних� метастазах� лише� 40�%
пацієнтів�живе� більше� одно�о� ро³À,� а� при� Àраженні� вісце-
ральних�ор�анів�–�11�%,�при�поєднаномÀ�Àраженні�–�всьо�о
8�%� хворих� [5,�6].

А³тивний�диспансерний�³онтроль�за�перебі�ом�хвороби
може� вчасно� виявити� первинні� ло³альні� метастатичні� во�-
нища,�я³і�піддаються�ефе³тивномÀ�лі³Àванню�[7,�8,�9].�Проте
більшість�пацієнтів�з�рецидивними� і�метастатичними�мела-
номами�звертаються�за�допомо�ою�при�вже�значномÀ�поши-
ренні�місцево�о�процесÀ�чи�про�ресÀючомÀ�рості�вісцеральних
метастазів,� ³оли�можливості� отримати� тривалий� ефе³т� від
лі³Àвання�мінімальні.� Безпорадність� лі³арів� за�альної� пра³-
ти³и�й�он³оло�ів,�в� томÀ�числі�ви³ли³ана�тим,�що�в�У³раїні
до�цьо�о�часÀ�не�розроблено�ре³омендацій�щодо�лі³Àвання�і
диспансерно�о�³онтролю�та³ої�³ате�орії�хворих.�НеÀсвідом-
лення�пацієнтами�особливостей�перебі�À�хвороби�і�“професій-
не�замовчÀвання”�діа�нозÀ�врешті-решт�приводять�до�³атаст-
рофи.�Метастатична�меланома�невилі³овна�–�це�знає�лі³ар�і
це� відчÀває� пацієнт.� Від³рита� інформація� вима�ає� насам-
перед�професійної�чесності�перед�пацієнтом,�адже�паліативне
лі³Àвання� лише�на� дея³ий� час� продовжÀє�життя,� по³ращÀє
йо�о�я³ість,�чи�підтримÀє�фÀн³ції�з�асаючо�о�ор�анізмÀ.

Мета�роботи:�на�основі�власних�³лінічних�спостережень
і�літератÀрних�даних�розробити�ал�оритм�паліативно�о�лі³À-
вання� хворих� на� різних� етапах�метастатично�о� про�ресÀ-
вання� меланоми.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ� За�останніх�п’ять�ро³ів�(1999-
2003)� в� Тернопільсь³ій� області� померло� 102� хворих� від
метастатично�о� про�ресÀвання� меланоми.� В� середньомÀ
щоро³À�помирало�20�пацієнтів,� в� т.ч.�9� вперше�виявлених
і�11�хворих,�я³і�бÀли�пролі³овані�в�попередні�ро³и�(табл.�1).
Це�становило�майже�47�відсот³ів�до�вперше�діа�ностованих
хворих.�Цифра�вражаюча,�я³що�брати�до�Àва�и�візÀальність
цієї� ло³алізації.

Таблиця� 1.� По³азни³и� захворюваності� і
смертності� À� хворих� із� меланомою�ш³іри

неможливе� застосÀвання� нових� лі³Àвальних� техноло�ій,� а
недостатній�³лінічний�досвід�веде�до�неоправданих�(з�точ³и
зорÀ� продовження�життя� пацієнта)� оперативних� втрÀчань,
нехтÀванням� системними�методами� терапії� і� т.д.� Все� це
призводить� до� то�о,�що� À� частини� та³их� пацієнтів� перебі�
метастатичної� хвороби� має� природній� хара³тер� аж� до� її
ло�ічно�о�завершення.

Вибір�мети� і�методів�та�страте�ії�лі³Àвання�для�³ожно�о
пацієнта�з�метастатичною�меланомою�мають�бÀти�індивідÀ-
ально�підібраними.�Одна³�необхідно�дотримÀватися�певних
принципів:�перше�–�наявність�навіть�невели³их� ізольованих
метастатичних� во�нищ� свідчить� про� дисемінований� хара³-
тер� захворювання.� ТомÀ� лі³Àвання� доцільно� розпочинати� з
системної�поліхіміотерапії�(ПХТ)�і�під�її�при³риттям�здійсню-
вати� хірÀр�ічні� втрÀчання.� ДрÀ�е,� необхідно� доповнювати
хірÀр�ічне� лі³Àвання� ло³альними�методами� циторедÀ³тив-
но�о�впливÀ�(променева�терапія,�ре�іонарна�перфÀзія,�аплі-
³ація�адсорбентів�з�цитостати³ами�та�ін.).�Третє,�це�–�про�но-
зÀвання�шляхів�метастазÀвання�меланоми� і� ³оре³ція� цито-
стати³ів,�залежно�від�механізмÀ�їхньої�дії�і�точ³и�при³ладан-
ня.�Лі³Àвання�метастатичної�меланоми�–� це�дов�отривалий
процес�і�застосовÀвати�спеціальні�методи�доцільно�лише�тоді,
³оли�за�альний�стан�хворо�о�оцінюється�за�ш³алою�Карновсь-
³о�о�на�70-100�%.

Варіанти� паліативно�о� лі³Àвання�меланоми.
Хір¾р�ічні� методи.� У� випад³À� операбельних�метастазів

(ло³алізованих,� солітарних� пÀхлин)� ви³онÀють� ради³альні� і
Àмовно�ради³альні� операції.� При� неоперабельних� пÀхлинах
здійснюють�циторедÀ³тивні�операції�з�проведенням�післяопе-
раційної� ва³цинотерапії� [10].

Поліхіміотерапію�застосовÀють�в�неоад’ювантномÀ�і�ад’ю-
вантномÀ�режимах�[11,�12,�13,�14].�Прото³оли�ПХТ,�я³і�ви³о-
ристовÀють�для�лі³Àвання�хворих�з�дисемінованою�мелано-
мою:�DBCT�(“Dartmouth�regimen”)�–�DTIC,�BCNU�(Carmustine),
Cisplatin,� Tamoxifen;�BOLD�–�Bleomycin,�Vincristine,�CCNU
(Lomustine),�DTIC;�DVD�–�Doxorubicin,�Vincristine,�DTIC;

CVD+INF-α�(режим�послідовної�хіміо-імÀнотерапії):�Cispla-
tin�30� м�/м2,�в/в,�1-4�дні;�Vinblastine�1,6�м�/м2,�в/в,�1-4�дні;
DTIC�800�м�/м2,�в/в,�1-й�день;� INF-α2β�з�5-�о�дня�по�6�млн
МО�в/в�через�день,�сÀмарно�30�млн�МО;�далі�по�3�млн�МО
в/м� три� рази� на� тиждень;� СVD+INF-α� (режим� ³он³Àрентної
хіміо-імÀнотерапії):�Cisplatin�20�м�/м2,�в/в,�1-4�дні;�Vinblastine
1,2�м�/м2,�в/в,�1-4�дні;�DTIC�800�м�/м2,�в/в,�1-й�день,�INF-α2β
(Laferon)�6�млн�МО,�в/в,�з�1-�о�по�5-й�день,�далі�в/м�по�3�млн
МО�три�рази�на�тиждень.

Променев¾� терапію� ³рÀпними�фра³ціями� призначають
при�метастатичномÀ� Àраженні�ш³іри,� м’я³их� т³анин� і� лім-
фатичних� вÀзлів,� а� при�метастазах� в�мозо³� застосовÀють
“�амма-ніж”-радіотерапію� [15,�16].

Біо-ім¾нотерапія:�INF-α2β,�IL-2,�CancerVax,�БЦЖ�[10,14,17].
Ізольована�ре�іонарна�перф¾зія�³інців³и,�Àраженої�мета-

стазами� (для� цьо�о� ви³ористовÀють� �іпертермічний�розчин
мелфаланÀ�або�фа³тор�не³розÀ�пÀхлин,�TNF)�[18].

Гормонотерапія� –� ³орти³остероїди,� тамо³сифен� [14].
Антиан�іо�енна� терапія� ін�ібіторами� ан�іо�енезÀ� (талідомід,
INF-α)� [19].

Симптоматична,� підтримÀюча� терапія� пацієнтів,� за�аль-
ний�стан�я³их�оцінюється�за�ш³алою�Kарновсь³о�о�менше,
ніж� 60�%.

Хара±теристи±а�методів�лі±¾вання�залежно�від�місць�рост¾
і� числа�метастазів.�У�випад³À�ло³алізації� ізольованих�мета-
стазів� À�ш³ірі,� м’я³их� т³анинах� і� лімфатичних� ³оле³торах
тÀлÀба,� �олови� та�шиї� ви³онÀють� оперативні� втрÀчання� за
типом�ради³альних� (еле³тровисічення� пÀхлин;� лімфадене³-
томії).�При�множинних�метастазах�застосовÀють�променевÀ
терапію,�ПХТ,�(±)�операції,�ва³цинотерапію,�БЦЖ.

Я³що� на� ³інців³ах� знаходяться� ізольовані�метастази,� їх
видаляють�хірÀр�ічним�шляхом.�При�множинних�метастазах
здійснюють� артеріовенознÀ� ре�іонарнÀ� перфÀзію� ³інців³и
висо³ими�дозами�цитостати³ів.�Альтернативні�методи:�про-
менева� терапія,� лазерна� вапоризація� [2],� аÀтова³цино-
терапія,�БЦЖ�(інтратÀморально).�АмпÀтація,�я³�останній�засіб

Лі³Àвання�меланоми� на� стадії� про�ресÀвання� є� досить
с³ладним� завданням.� У� ба�атьох� випад³ах� À� хірÀр�а� не
вистарчає�сміливості�зважитись�на�ризи³ованÀ�операцію,� з
іншо�о�бо³À�не�завжди�є�можливість�сÀчасно�о�діа�ностично�о
обстеження�для�до³лінічно�о�виявлення�дрібних�метастатич-
них� во�нищ;� через� відсÀтність� відповідно�о� оснащення
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цитостати³ів�À�цих�пацієнтів�зменшÀє�ризи³�розвит³À�нових
во�нищ�меланоми�ще� на� сÀб³лінічномÀ� рівні.� Напри³лад,
при�метастатичномÀ�Àраженні�ш³іри�верхньої�половини��рÀд-
ної�³літ³и,�плечей,�шиї,� �олови� (тобто�BANS-зони),�ле�ень� і
медіастинальних� лімфовÀзлів� існÀє� висо³а� ймовірність�ме-
тастазÀвання�À��оловний�мозо³.�ТомÀ�до�схеми�ПХТ�ми�в³лю-
чали� ті� цитостати³и,� я³і� прони³ають� через� �ематоенце-
фалічний�бар’єр�(BCNU,�CCNU,�Temozolomide).

Меланома�фа³тично�може�метастазÀвати�в�бÀдь-я³і�т³а-
нини�і�ор�ани�[4].�Найбільш�хара³терними�місцями�віддале-
но�о�метастазÀвання�є�ш³іра,�підш³ірна�³літ³овина�і�лімфа-
тичні� вÀзли� (42-59�%� випад³ів),� на� дрÀ�омÀ� місці� ле�ені
(18-36�%),�далі�–�печін³а�(14-20�%),�мозо³�(12-20�%),�³іст³и
(11-17�%).�Одна³�за�даними�аÀтопсій�метастатичне�Àраження
внÀтрішніх� ор�анів� (ле�ені�70-87�%,� печін³а�54-77�%,�мозо³
23-49�%)� значно�переважає�над�йо�о�³лінічними�проявами.
Крім�то�о,�на�аÀтопсіях�знаходять�значний�відсото³�Àраження
та³�званих�“³лінічно�мовчазних”�ор�анів:�серце�(40-45�%),�під-
шлÀн³ова� залоза� (38-53�%),� наднирни³и� (36-54�%),� нир³и
(35-48�%),�щитоподібна�залоза�(25-39�%)�[5].�Все�це�в³азÀє
на�те,�що�розпочинати�ПХТ,�біо-імÀнотерапію�доцільно�вже�в
момент�діа�ности³и�ізольованих�метастазів,�томÀ�що�при�їх
значній�дисемінації�терапевтичні�можливості�сÀчасних�цито-
стати³ів� обмежені.

З�ідно�з�даними�³ліні³о-статистичних�досліджень�[5,�22],
пацієнти� з� метастатичним� Àраженням�ш³іри,� підш³ірної
³літ³овини,�лімфатичних�вÀзлів�і�шлÀн³ово-³иш³ово�о�тра³тÀ
мають�середню�тривалість�життя�12,5�міс�і�5-річне�виживання
в�межах�14�%;�при�метастазах�в�ле�ені�ці�по³азни³и�станов-
лять� відповідно� 8,3� місяця� і� 4�%;� при� Àраженні� печін³и� і
моз³À�4,4�міс�і�3�%.

Ба�атообіцяльною� видається� циторедÀ³тивна� хірÀр�ія
вісцеральних�метастазів� меланоми� з� настÀпною� терапією
ва³циною�CancerVax,�що�ви�отовляється� з�матеріалÀ� вида-
леної� метастатичної� пÀхлини.� При� та³омÀ� лі³Àванні� бÀло
дося�нÀто�5-річно�о�виживання�À�33�%� хворих� [10,�14].

Одна³� треба�визнати,�що�за�алом�паліативна�системна
терапія� дисемінованої� меланоми� немає� тривало�о
³Àрабельно�о�ефе³тÀ.�Це�підтверджено�численними�рандо-
мізованими� ³лінічними�дослідженнями� [17,�22,�23].� І� томÀ,
отримані�нами�с³ромні�позитивні�резÀльтати�можÀть�внести
певний�в³лад�на�шляхÀ�розв’язання�цієї�с³ладної�проблеми.

ВИСНОВКИ� Паліативне� лі³Àвання� хворих� на�метаста-
тичнÀ�меланомÀ�вима�ає�продÀманої�страте�ії� і�професійної
взаємодії�он³охірÀр�а,�хіміотерапевта,�радіоло�а�і�сімейно�о
лі³аря.

Паліативні� хірÀр�ічні� втрÀчання� оправдані� при� солітар-
них�метастазах� меланоми� À� внÀтрішні� ор�ани,� підш³ірно-
жировÀ� ³літ³овинÀ,�ш³ірÀ� і� позаре�іонарні� лімфовÀзли.� Та³і
операції� слід� здійснювати� під� при³риттям�ПХТ,� променевої
та� імÀнотерапії.

При�меланомі� з� множинними�метастазами� і� відносно
задовільномÀ� стані� пацієнта� (інде³с� Карновсь³о�о� >�70�%)
методом�виборÀ�є�³Àрси�ПХТ,�біо-імÀнотерапії� і�променевої
терапії,�я³і�на�певний�час�стримÀють�про�ресÀвання�хвороби.
Я³що�інде³с�Карновсь³о�о�<�60�%�–�перева�À�слід�надавати
підтримÀючій� меди³аментозній� терапії.

Перспе±тиви�подальших�розробо±�пов’язані�з�терапевтич-
ним� ви³ористанням� індивідÀальних� ва³цин,� ви�отовлених
після�видалення�метастатичних�пÀхлин,� і�³лінічним�застосÀ-
ванням� �енної� терапії� метастатичної�меланоми.
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ло³ально�о�³онтролю�за�розвит³ом�пÀхлини,�застосовÀється
в�рід³існих�випад³ах.�Вона�не�впливає�сÀттєво�на�тривалість
виживання�пацієнта,�проте�різ³о�по�іршÀє�я³ість�йо�о�життя.

Ураження�ле�ень:� при� ізольованих�метастазах�–� опера-
тивне� лі³Àвання,� при� множинних� метастазах� –� ПХТ,� біо-
імÀнотерапія.

Мозо³:�ізольований�метастаз�–�операція�або�“�амма-ніж”-
радіохірÀр�ія;� множинні� метастази� –� “�амма-ніж”-радіо-
хірÀр�ія�+�³орти³остероїди�[20].

Ураження�печін³и:� ізольований�метастаз(и)�–�резе³ція�+
ПХТ;�множинні�метастази:�ПХТ�(біо-хіміотерапія)�+��ормоно-
терапія�[21].

Метастази�в�³іст³и:�променева�терапія,�(±)�операція.
ШлÀн³ово-³иш³овий� тра³т,� селезін³а,� нир³и,� наднир-

ни³и:� при� ізольованих�метастазах� хірÀр�ічне�лі³Àвання,� при
множинних� –� циторедÀ³тивна� хірÀр�ія� +� ва³цинотерапія,
ПХТ.

За�альна� схема� лі³Àвально�о� ал�оритмÀ� при�метаста-
тичній� меланомі:

�а)�солітарні�операбельні�метастази:
–� неоад’ювантний� ³Àрс�ПХТ� в� поєднанні� з� інтенсивним

³Àрсом�передопераційної�променевої�терапії�(±);
–�операція;
–� післяопераційні� ³Àрси�ПХТ� (з�21-28� денним� інтерва-

лом)�в�поєднанні�з
модифі³аторами�біоло�ічної�дії�(INF,�IL).�Після�завершення

ПХТ�продовжÀють�лі³Àвання�лафероном�протя�ом�одно�о�ро³À;
�–�післяопераційна�променева�терапія�(±).
б)�дисемінована� (неоперабельна)�меланома:
–� паліативні� ³Àрси�ПХТ� з� 21-28� денними� інтервалами

до� тих� пір� по³и� є� відповідь� на� лі³Àвання.� КомбінÀють� різні
схеми�цитостати³ів,�залежно�від�Àраження�тих�чи�інших�ор-
�анів�і�про�нозÀ�ймовірно�о�поширення�метастазів.�ПХТ�поєд-
нÀють�з�біотерапією�(INF,�IL);

–� ва³цинотерапія;
–� променева� терапія� ³рÀпними�фра³ціями� на�метаста-

тичні� пÀхлини� в�ш³ірі,� підш³ірній� ³літ³овині,� лімфатичних
вÀзлах;

–�монохіміотерапія� (DTIC;�Cisplatin;�Carboplatin);
–� підтримÀюча� терапія.
З�ідно� з� описаними�принципами� нами�бÀло� проведено

лі³Àвання�34�хворих�з�метастатичною�меланомою,�серед�них
жіно³�бÀло�21,�чолові³ів�13.�Ві³�пацієнтів:�від�26�до�76�ро³ів.
Час� вини³нення� метастазів� після� хірÀр�ічно�о� лі³Àвання:
від�6�місяців�до�13�ро³ів,�в�середньомÀ�18-20�місяців.�Ло³а-
лізація�метастазів:�ш³іра,� підш³ірна� ³літ³овина,� позаре�іо-
нарні� лімфатичні� вÀзли� –� 10� хворих;� поєднане� Àраження
ш³іри,�лімфовÀзлів�і�ле�ень�(6�хворих),�моз³À�(3),�печін³и�(4),
селезін³и�(1),�молочних�залоз�(4),�щитоподібної�залози�(1),
³істо³�(3),�шлÀн³ово-³иш³ово�о�тра³тÀ�(2).

Ефе³тивність� лі³Àвання� оцінювали� після� ³ожних� 2-3
³Àрсів�ПХТ�шляхом�УЗД,� КТ� чи�рент�ено�рафічно�о�моніто-
рин�À.�Зміна�режимів�ПХТ�здійснювалась�залежно�від�відпо-
віді� метастатичних� пÀхлин� (ре�ресÀвання,� стабілізація� чи
про�ресÀвання)� на� вибранÀ� схемÀ� лі³Àвання.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Внаслідо³� проведення� ³омбінованих� методів� лі³Àвання� À
21�хворо�о�(61,8�%)�дося�нÀто�ре�ресії�чи�стабілізації�ростÀ
метастатичних� пÀхлин� на� період� від� 6� до� 18� місяців.�Ми
спостері�али�повнÀ�ре�ресію�невели³их�метастатичних�пÀх-
лин�моз³À� (один� випадо³),� в� ле�енях� (2� випад³и),� в�ш³ірі
(6),� част³овÀ� ре�ресію�множинних�метастазів� À� підш³ірній
³літ³овині,� лімфовÀзлах,� молочних� залозах,� печінці.

У�пацієнтів,�прооперованих�з�приводÀ�ізольованих�мета-
стазів�(сплене³томія,�резе³ція�молочних�залоз,�позаре�іонарна
лімфадене³томія,� резе³ція�м’я³их� т³анин),� безрецидивний
період�тривав�від�одно�о�до�чотирьох�ро³ів.

За�нашими�спостереженнями�множинні� “in�transit”�мета-
стази� си�налізÀють� висо³À� ймовірність� прихованої� �емато-
�енної� дисемінації.� У� та³их� хворих� через�4-6�місяців� вісце-
ральні�метастази�візÀалізÀються�при�УЗД,�КТ�і�рент�ено�ра-
фічно.�Про�нозÀвання�шляхів�метастазÀвання�і�вчасна�заміна
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ТАКТИКА�ЛІКУВАННЯ�ХВОРИХ�ІЗ�НЕХОДЖКІНСЬКИМИ�ЛІМФОМАМИ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни

ТАКТИКА�ЛІКУВАННЯ�ХВОРИХ�ІЗ�НЕХОДЖКІНСЬКИМИ�ЛІМФОМАМИ�–
У�роботі�Сів³ович�С.О.�наведені�дані�про�лі³Àвання�1270�хворих�із�не-
ходж³інсь³ими�лімфомами.�Продемонстровано,�що�най³ращі�резÀльтати
лі³Àвання�отримано�при�застосÀванні�хіміопроменевої�терапії�À�хворих
із� лімфомами�низь³о�о� стÀпеня� злоя³існості.�П’ятирічна� виживаність
дорівнює�(59,0±3,8)�%.

ТАКТИКА�ЛЕЧЕНИЯ�БОЛЬНЫХ�С�НЕХОДЖКИНСКИМИ�ЛИМФОМАМИ�–
В�роботе�Сив³ович�С.О.�приведены�данные�о�лечении�1270�больных�с
неходж³инс³ими�лимфомами.�Продемонстрировано,�что�наилÀчшие�ре-
зÀльтаты�лечения�полÀчены�при�применении� химиолÀчевой�терапии�À
больных�с�лимфомами�низ³ой�степени�зло³ачественности.�Пятилетняя
виживаемость�равняется�(59,0±3,8)�%.

TACTIC�OF�TREATMENT�OF�PATIENTS�WITH�NON-HODGKIN��LYMPHOMA�–
In�the�article�of�Sivkovich�S.A.�have�been�represented�findings�about�the
treatment�of�1270�patients�with�non-Hodgkin’s� lymphoma.�There�was
demonstrated�that�the�best�treatment�outcomes�have�been�taken,�using�Chemo-
Radiotherapy�for�patients�with�low-grade�malignancy�lymphoma.�The�Five-
year�survival�was�59,0±3,8%.

Ключові�слова:�неходж³інсь³а�лімфома,�лі³Àвання.
Ключевые�слова:�неходж³инс³ая�лимфома,�лечение.
Key�words:�non-Hodgkin�lymphoma,�treatment.

ВСТУП�Злоя³існі�лімфоми�–�нозоло�ічна�форма�патоло�ії,
що�об’єднÀє��етеро�еннÀ��рÀпÀ�захворювань,�для�я³ої�хара³-
терним� є� первинне� пÀхлинне� Àраження� лімфатичної� т³а-
нини,�переважно�поза³іст³овомоз³ове.

Лімфоїдні�пÀхлини�відрізняються�за�морфоло�ічною�³ар-
тиною,�я³а�обÀмовлює�більшою�мірою�³лінічні�особливості
та�про�ноз.

Варіанти� злоя³існих� лімфом� Àстановлюють� відповідно
з�морфоло�ічною�³ласіфі³ацією�ВООЗ� (1999).

СÀттєвою�проблемою�в�У³раїні,�за�даними�Федорен³о�З.П.
та�співавт.� (2004�р.),� є�морфоло�ічна�діа�ности³а�хворих� із
злоя³існими� лімфомами.� Та³,� за� �істоло�ічними� данними,
підтвердженний�діа�ноз�À�хворих�із�лімфо�ранÀлематозом�в
У³раїні�зÀстрічається�À�80,7�%�випад³ів.�Охоплено�спеціаль-
ним� лі³Àванням,� À� середньомÀ,�83,4�%,� а� ³омбіноване� або
³омпле³сне� лі³Àвання� одержало� тіль³і� 12,1�%� хворих.� Не
менш�жахлива� статисти³а� хара³терна� для� пацієнтів� із� не-

ходж³інсь³ими� лімфомами.� Гістоморфоло�ічно� підтвердже-
ний� діа�ноз� Àстановлюється� тіль³и� À� 79,� 3�%� хворих,� а
³омбіноване� або� ³омпле³сне� лі³Àвання� отримають� тіль³и
17,4�%� пацієнтів.

Ці�цифри�свідчать�про�незадовільний�стан��істоморфо-
ло�ічної� діа�ности³и� хворих� із� злоя³існими� лімфомами.

Ще� �ірші� справи� при� ³лінічномÀ� стадіюванні� пÀхлин,
я³і� повинні� здійснюватись� за� ³ласіфі³ацією� A n n - A r b o r
(1971).

У� хворих� із� лімфо�ранÀлематозом� À� 57,9�%� випад³ів� не
визначена� стадія� патоло�ічно�о� процесÀ,� À� хворих� із� не-
ходж³інсь³ими�лімфомами�цей� відсото³� ся�ає� 69,4.�Я³� сві-
доцтво�цих�сÀмних�цифр�є�резÀльтати:�16,5�%�хворих�із�лімфо-
�ранÀлематозом�та�38,6�%�хворих�із�неходж³інсь³ими�лімфо-
мами�не�проживають�і�одно�о�ро³À�з�встановленим�діа�нозом
À�2002�році.

Метою� данної� роботи� є� по³ращання� резÀльтатів� лі³À-
вання� хворих� із� злоя³існими� лімфомами.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�У�відділенні�системних�пÀхлин-
них� захворювань� ІнститÀтÀ� он³оло�ії� АМН� У³раїни� бÀло
обстежено� 1270� хворих� із� злоя³існими� лімфомами.� Всім
хворим�проводилось��істоло�ічне�та��істохімічне�дослідження
біопсованих� лімфатичних� вÀзлів� (Керівни³� відділÀ� патомор-
фоло�ії�ІО�АМНУ,�проф.�Галахін�К.О.,�ви³онавець,�ст.�н.�співро-
бітни³�Мельни³�М.М.).� Та³ож�досліджені� та³і� мі³рос³опічні
³ритерії�я³�хара³тер�ростÀ� (нодÀлярний�або�дифÀзний),�на-
явність�Àраження�³іст³ово�о�моз³À,�наявність�в��істопрепараті
“стерто�о”�малюн³À�лімфовÀзла,�мітотична�та�проліферативна
а³тивність,� поліморфізм,� ³літинний� вміст� (плазматичні� ³лі-
тини,�імÀнобласти,�ба�атоядерні�³літини,��істіоцити,�еозино-
філи,�ма³рофа�и),�стан�мі³роцир³Àляторно�о�рÀсла,�наявність
сполÀчнот³анинно�о�остова,�йо�о�стÀпінь�розвит³À,�наявність
не³розів.� Вивчалися� розміри� лімфоїдних� ³літин� (малі,� се-
редні,� вели³і),�форма� їх� ядер� (³рÀ�лі,� овальні,� розщеплені,
³онволютні),�³іль³ість�ядерець,�стан�цитоплазми,�тобто�її�збе-
реженість�та�тин³торіальні�властивості�(базофільна,�вÀзь³ий
обідо³,�лізована).
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Паралельно�з�вивченням��істоло�ічної�бÀдови�досліджÀ-
вано�о� матеріалÀ� À� 53� хворих� на� базі� відділÀ� механізмів
протипÀхлинної�терапії�(завідÀвач,�чл.-³ор.�АН�У³раїни�проф.
ЧехÀн�В.Ф.,� ви³онавець,� ст.� н.� співробітни³�Юрчен³о�О.В.
ІнститÀтÀ�е³спериментальної�патоло�ії,�радіобіоло�ії�та�он³о-
ло�ії� НАН�У³раїни)� проведено� імÀнофенотипÀвання� злоя³іс-
них�³літин�з�ви³ористанням�панелі�МКАТ�та�визначено� імÀ-
нофенотипічні�³ритерії,�що�дозволяють�про�нозÀвати�перебі�
захворювання.� У� роботі� ви³ористані� настÀпні�МКАТ:� СД3,
СД4,�СД5,�СД8,�СД10,�СД20,�СД22,�СД30,�СД45,�СД54,�СД95,
СД150,�mdr,�bсl-2,�Кi-67,�κ-,�λ-ле�³і�та�важ³і�ланцю�и�імÀно-
�лобÀлінів.� Е³спресію� поверхневих� та� внÀтрішньоцитоплаз-
матичних� анти�енів� визначали� за� допомо�ою� імÀноцитохі-
мічно�о�РАР-методÀ�на�³ріостатних�та�част³ово�парафінових
зрізах� досліджених� пÀхлин.� У� роботі� ви³ористана� ³ласифі-
³ація�ВООЗ� (1999)� пÀхлинних� захворювань� лімфоїдної� т³а-
нини�в�я³ості�стандартÀ�діа�ности³и�різних�форм�злоя³існих
лімфом.

Для�визначення�стÀпеня�злоя³існості�процесÀ�та�цитомор-
фоло�ічно�о� варіантÀ� пÀхлини� 520� хворим� із� неходж³інсь-
³ими� злоя³існими� лімфомами� ви³онано� цитоморфоло�ічне
дослідження� маз³ів-відбит³ів� біопсованих� лімфатичних
вÀзлів� з� настÀпним� ви³ористанням�цитоензімоло�ічних�ме-
тодів.� ЗастосовÀвалась� PAS-реа³ція,� визначення� ³ислої
фосфатази,�неспецифічної�естерази�з�застосÀванням�ін�ібіторÀ
реа³ції.� По³азни³� виживання� хворих� обраховÀвався� за
методом�Каплана-Мейера.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Установлено,�що�при�застосÀванні�трьох-шести�³Àрсів�поліхі-
міотерапії�за�схемами�СНОР,�СОР�та�променевої�терапії�на
осеред³и�пÀхлини,�по³азни³�5-річної�виживаності�при�лімфо-
мах� низь³о�о� стÀпеня� а�ресивності� та� за� Àмови�отримання
повно�о� ³ÀрсÀ� лі³Àвання� (183� хворих� з� дрібно³літинними,
В-³літинними�лімфоми)�дорівнює�(59,0±3,8)�%.�При�застосÀ-
ванні� ба�ато³омпонентних� схем� À� хворих� із� лімфомами
висо³о�о�стÀпеня�а�ресивності� (170� хворих�з� ³рÀпно³літин-

ними� лімфомами)� по³азни³�5-річної� виживаності� дорівнює
(46,6±4,2)�%.�10-річний�рÀбіж�пережили�19,5�%�(26�хворих),
а�9,0�%� пацієнтів� (12� осіб)� прожили� більше,� ніж�15� ро³ів.
Лі³Àвання� цієї� �рÀпи� хворих� базÀвалось� на� проведенні� 6
³Àрсів� поліхіміотерапії� за� схемами� ВСНОР,� ЄСНОРР,
СНОР-Vep,�та�променевої�терапії�на�осеред³и�не�резорбова-
них� після� поліхіміотерапії� лімфатичних� вÀзлів� чи� пÀхлини
в� сÀмарній� дозі� 3000–3500� сГр.� При� застосÀванні� тіль³і
хіміотерапевтичних� режимів� за�альна� 5-річна� виживаність
дорівнює�(36,9±3,6)�%.�Слід�відмітити,�що�при�І�–�ІІ�³лінічній
стадії�патоло�ічно�о�процесÀ�при�³рÀпно³літинних�дифÀзних
лімфомах� із� застосÀванням� тіль³и� хіміотерапії,� 10-річна
виживаність� дорівнює� (19,2±5,2)�%,� а� при� лі³Àванні� хворих
із� застосÀванням� хіміопроменевих� методів� дорівнює
(21,0±3,5)�%.� АналізÀючи� віддаленні� резÀльтати� À� хворих,
що� мають� ІІІ� ³лінічнÀ� стадію� дифÀзних� ³рÀпно³літинних
лімфом� слід� відмітити,� що� 10-річний� рÀбіж� переживають
лише�10�%�хворих,�незважаючи�на�метод�лі³Àвання.�Слід�о³ре-
мо�заÀважити,�що�412�хворих�померли�до�ро³À�від�моментÀ
встановлення� діа�нозÀ,� не� завершивши� ³Àрс� лі³Àвання.

ВИСНОВКИ� Та³им� чином,� лі³Àвання� хворих� із� злоя³іс-
ними� неходж³інсь³ими� лімфомами� потребÀє� попередньо�о
ретельно�о� діа�ностично�о� дослідження� із� застосÀванням
сÀчасних�методів��істохімічної�та��істоморфоло�ічної�верифі-
³ації� діа�нозÀ,� а� най�оловніше,� пацієнт� повинен� отримати
повний� ³Àрс� хіміопроменево�о� лі³Àвання� за� призначеними
схемами� та� завершити� йо�о� в� о³реслені� планом� лі³Àвання
терміни.�Це�є��оловною�Àмовою�для�тривалої�ремісії�та�запо-
бі�ання� ранніх� рецидивів� хвороби.
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ПРОФІЛАКТИКА�ІНФЕКЦІЙНИХ�УСКЛАДНЕНЬ�ПРИ�ЗАСТОСУВАННІ�ВИСО-
КОДОЗОВОЇ�ХІМІОТЕРАПІЇ�З�ПІДТРИМКОЮ�СТОВБУРОВИМИ�КЛІТИНАМИ
ПЕРИФЕРИЧНОЇ�КРОВІ�ДЛЯ�ЛІКУВАННЯ�РЕФРАКТЕРНИХ�СОЛІДНИХ
НОВОУТВОРЕНЬ�У�ДІТЕЙ�–�Завдя³и�введенню�в�схеми�режимів�висо³одозової
хіміотерапії�з�підтрим³ою�стовбÀровими�³літинами�периферичної�³рові,
лі³Àвання�солідних�новоÀтворень�À�дітей�дося�ло�значних�Àспіхів.�Однією
з��оловних�проблем�залишається�висо³ий�відсото³�інфе³ційних�Àс³ладнень
та³ої� терапії.� Ви³ористання� підтрим³и� ³ровотворення� аÀтоло�ічними
стовбÀровими� ³літинами� та� ³омпле³сÀ�профіла³тичних� заходів,� дало
змо�À�проводити�схеми�з�застосÀванням�висо³одозової�хіміотерапії�ефе³тивно
та�Àни³нÀти�життєвонебезпечних�Àс³ладнень�À�пацієнтів�з�рефра³тер-
ними�солідними�новоÀтвореннями.

ПРОФИЛАКТИКА�ИНФЕКЦИОННЫХ�ОСЛОЖНЕНИЙ�ПРИ�ИСПОЛЬЗО-
ВАНИИ�ВЫСОКОДОЗОВОЙ�ХИМИОТЕРАПИИ�С�ПОДДЕРЖКОЙ�СТВОЛОВЫМИ
КЛЕТКАМИ�ПЕРИФЕРИЧЕСКОЙ�КРОВИ�ДЛЯ�ЛЕЧЕНИЯ�РЕФРАКТЕРНЫХ
СОЛИДНЫХ�НОВООБРАЗОВАНИЙ�У�ДЕТЕЙ�–�Бла�одаря�введению�в�схемы
лечения�режимов�высо³одозовой�химиотерапии�с�поддерж³ой�стволовыми
³лет³ами�периферичес³ой�³рови,�лечение�солидных�новообразований�À
детей�дости�ло�значительных�Àспехов.�Одной�из��лавных�проблем�остается
высо³ий�процент�инфе³ционных�осложнений�та³ой�терапии.�Использование
поддерж³и�³роветворения�аÀтоло�ичес³ими�стволовыми�³лет³ами�и�³омп-

ле³са�профила³тичес³их�мероприятий,�позволило�проводить�схемы�с�исполь-
зованием�высо³одозовой�химиотерапии�эффе³тивно�и�избе�ать�жизненно
опасных�осложнений�À�пациентов�с�рефра³терными�солидными�новообра-
зованиями.

PROPHYLACTICS�OF�INFECTIOUS�COMPLICATIONS�AT�APPLICATION�OF�HIGH-
DOSE�CHEMOTHERAPY�WITH�SUPPORT�BY�STEM�CELLS�OF�PERIPHERAL�BLOOD
FOR�TREATMENT�OF�REFRACTORY�SOLID�TUMORS�IN�CHILDREN�–�The�treatment
of�pediatric�solid�tumors�gained�considerable�progress�because�of�introduction�of
stem�cell�support�to�high-dose�chemotherapy�schemes.�One�of�the�main�problems
remains�high�percentage�of�infectious�complications�during�such�treatment.
The�application�of�stem�cell�support�for�blood�formation�with�the�complex�of
prophylactic�measures�enabled�to�use�high-dose�chemotherapy�effectively�and
to�avoid�lifethreaten�complications�in�patients�with�refractory�solid�tumors.

Ключові�слова:�солідні�новоÀтворення�À�дітей,�висо³одозова�хіміоте-
рапія,� інфе³ційні� Àс³ладнення.
Ключевые�слова:�солидные�новообразования�À�детей,�высо³одозовая

химиотерапия,�инфе³ционные�осложнения.
Key�words:�solid�new�formations�at�children,�high-dose�chemotherapy,

infectious�complications.
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ВСТУП�За�останні�десятиліття�резÀльтати�лі³Àвання�злоя-
³існих�солідних�новоÀтворень�À�дітей�сÀттєво�по³ращались.
ВидÀжання�спостері�ається�À�75-85�%� пацієнтів� [1].� Та³омÀ
про�ресÀ�сприяло�введення�À�схеми�лі³Àвання�режимів�висо-
³одозової�та�ме�адозової�хіміотерапії�з�трансплантацією�стов-
бÀрових� �емопоетичних� ³літин� [1,�2,�3,�4,�5,�6,�7].� Одна³
смертність�від�інфе³ційних�Àс³ладнень�на�тлі�значної�мієло-
сÀпресії�займає�перше�місце�в�стрÀ³тÀрі�смертності�від�Àс³-
ладнень�лі³Àвання�при�застосÀванні�висо³о-�та�ме�адозової
терапії� при� лі³Àванні� злоя³існих� новоÀтворень� я³� À� дітей,
та³� і� À� дорослих� [�8,�9,�10� ].� Одним� із� методів� зниження
смертності,� о³рім� застосÀвання� ³омпле³сÀ� профіла³тичних
заходів�щодо� вини³нення� інфе³ційних� Àс³ладнень,� є� ви³о-
ристання� підтрим³и� ³ровотворення� стовбÀровими� ³літина-
ми.�Це�дає�змо�À�зменшити�період�нейтропенії,�дотриматись
передбачених�прото³олом�інтервалів�між�бло³ами�ПХТ�[�10].

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�У�відділі�дитячої�он³оло�ії�Інсти-
тÀтÀ�он³оло�ії�АМН�У³раїни�застосовÀють� інтенсивнÀ�поліхі-
міотерапію�(ПХТ)�з�підтрим³ою�аÀтоло�ічними�стовбÀровими
³літинами�периферичної�³рові�(СКПК)�з�2002�ро³À.�До�травня
2004�р.�проведено�13�бло³ів�ПХТ�з�підтрим³ою�СКПК�À�7�хво-
рих.�Дана�методи³а�ви³ористовÀвалась�я³�дрÀ�а�лінія�терапії
при� неефе³тивності� стандартних� схем� лі³Àвання.

У�4� хворих� бÀли� рецидиви� сар³оми�м’я³их� т³анин,� по
1-мÀ� хворомÀ� з� остео�енною� сар³омою,� сар³омою�Юін�а,
пÀхлиною�Вільмса.� Всі� пацієнти�–� хлопці� ві³ом�9-19� ро³ів
(медіана�–�14�р.)�(таблиця�1).

№ п/п Пацієнт Вік Діагноз 
1 Б 19 Ангіосаркома м’яких тканин лівої го-

мілки, 3бст. Рецидив. Mетастаз в легені. 
2 Х 12 Злоякісна гемангіоендотеліома лівої 

гомілки 2ст. 2–й місцевий рецидив. 
3 Ц 10 Ангіофібросаркома носоглотки, 3ст. 

Рецидив (метастаз в легені) пролонгація 
захворювання на тлі лікування. 

4 П 14 Остеогенна саркома стегна, 2ст. Рецидив, 
прогресування. 

5 М 10 Синовіальна саркома правого гомілково-
ступневого суглоба, 4ст. Рецидив 
(метастаз в легені). 

6 Г 9 Нефробластома справа, 2ст. Прогресу-
вання захворювння (метастаз в легені, 
кістковий мозок). 

7 К 15 Саркома Юінга лівої малогомілкової 
кістки, 2 ст. Рецидив 1 (ураження правої 
ключиці), рецидив 2 (ураження 
лімфовузлів середостіння). 

Таблиця� 1.� Розподіл� пацієнтів� за� ві³ом� та
діа�нозом

В�я³ості�мобілізÀючих�ви³ористовÀвали�бло³и�хіміотера-
пії�з�стимÀляцією��ранÀлоцитопоезÀ�³олонієстимÀлювальни-
ми�фа³торами�(КСФ)�до�рівня�CD34+�³літин�в�периферичній
³рові�>15�в�м³л.�Хіміотерапевтичний�режим� ICE�(іфосфамід
1800�м�/м2�(1-5�дні),�³арбоплатин�500�м�/м2�(5день),�етопо-
зид�100�м�/м2�(1-5�дні))�бÀв�застосований�À�3�хворих,�HD�CÀ
(ци³лофосфан�2000�м�/м2�(1-3�дні))�À�одно�о,�Etop+Cy�(ци³-
лофосфан�4000�м�/м2�(1день),�етопозид�200�м�/м2�(2-4дні))
À� 3� хворих.� ГранÀлоцитарні� КСФ� (нейпо�ен,� �раноцит)
ви³ористовÀвались� À� 6� пацієнтів� À� дозі� 5-10� м³�/³�/день
підш³ірно,� �ранÀлоцитарно-ма³рофа�альний� КСФ� (лей³о-
ма³с)�–� À�1� пацієнта� À�дозі�150�м³�/м2/день�підш³ірно.

Верхня�порожниста�вена�бÀла�ви³ористана�в�я³ості�веноз-
но�о� достÀпÀ� À� 6� пацієнтів� (двохпросвітний� під³лючичний
³атетер),�нижня�порожниста�вена�(сте�новий�³атетер)�–�À�1.

Коле³ція� стовбÀрових� ³літин� проводилась�шляхом� апа-
ратно�о�лей³оцитоферезÀ�на�апараті�“Fresenius�AS-104”�або
“Haemanetics”�за�однÀ�процедÀрÀ.�За�сеанс�проводилась�об-
роб³а�3-4�об’ємів�цир³Àлюючої�³рові.�Після�про�рамовано�о
охолодження,�за�отовлені�стовбÀрові�³літини�збері�ались�при

Таблиця� 2.� МобілізÀючі� та� ³ондиціонÀючі
режими,� статÀс� хворих� на� почато³� терапії� 2-ї� лінії

№ п/п Паці-
єнт 

Статус на 
початок терапії 

2-ї лінії 

Мобілізуючий 
режим 

Кондиціоную-
чий режим 

1 Б Часткова ремісія ІСЕ 
ICE 
HD CY 
HD Carbo 

2 Х Повна ремісія HD CY 
HD ETOP  
HD CY 
HD Carbo 

3 Ц Повна ремісія CY+ETOP ICE 
4 П Прогресування CY+ETOP Carbo+ ETOP 
5 М Повна ремісія CY+ETOP Carbo+ ETOP 

6 Г Повна ремісія ІСЕ 
CCE 
ICE 
CCE 

7 К Часткова ремісія ІСЕ ICE 

температÀрі�–�80�°С.�В�я³ості�³ріопроте³тора�застосÀвавався
ДМСО.�Життєздатність�лей³оцитів�перевірялась�після�³оле³-
ціонÀвання�та�безпосередньо�перед�введенням�за�стандарт-
ною�методи³ою�з�трепановим�синім.

Ви³ористані� настÀпні� ³ондиціонÀючі� режими:� ICE� –� À
5�хворих,�HD�CY�–�À�2�,�HD�Carbo�(350�м�/м2�(1-4�дні))�–�À�2,
HD�Etop� (800�м�/м2� (1-3�дні))�–�À�1,�Carbo+Etop�–�À�2,�CCE
(ци³лофосфан�360� м�/м2� (1-5� дні),� ³арбоплатин�500� м�/м2

(5�день),�етопозид�100�м�/м2�(1-5дні))�–�À�1�хворо�о�(табл.�2).

До� почат³À� лі³Àвання� Àсім� пацієнтам� проводилось� де-
тальне�сероло�ічне�обстеження�для�виявлення�інфі³ованості
чи�захворюванності�на��епатит�“В”,�“С”,�інфі³ованості�вірÀса-
ми��рÀпи��ерпес,�цитоме�аловірÀсом,�вірÀсом�Епштейна-Бар.
Гепатит�“В”�сероло�ічно�підтверджено�À�3�із�7�пацієнтів,��епа-
тит�“С”�–�À�2.�У�одно�о�пацієнта�виявлено�і�“В”�і�“С”��епатити.
Всі� діти� бÀли� ва³циновані� проти� �епатитÀ� “В”.

РеінфÀзія�СКПК�проводилась�через�24-48��од�після�за³ін-
чення�бло³À�ПХТ.�Введення�КСФ�розпочинали�через�3-6��од
після�реінфÀзії,�підш³ірно,�1�раз�À�день�в�дозі�5�м³�/³�/день,
а�завершÀвалось�при�рівні��ранÀлоцитів�вище�1х106/л�протя-
�ом�3� настÀпних� днів.

Всі� пацієнти� отримÀвали� де³онтамінацію� ³ишечни³а
(бісептол�4�м�/³��по�триметопримÀ�та�ністатин�50-100�м�/³�)
від� почат³À� бло³À� інтенсивної� терапії� до� відновлення� рівня
нейтрофілів�вище�1х109/л.

При�розвит³À�а�ранÀлоцитозÀ�(нейтрофіли�нижче�0,5х109/л)
вводився�спецрежим,�що�в³лючав�ізоляцію�пацієнта�та�мате-
рі,� ³варцÀвання� палат,� сÀворий�мас³овий�режим,� система-
тичнÀ�оброб³À�ш³іри,�слизових,�санацію�мі³ротравм,�стери-
лізацію�продÀ³тів�харчÀвання�тощо.�Одночасно�призначався
антибіоти³�широ³о�о�спе³тра�дії,�найчастіше��рÀпи�цефало-
споринів�3�по³оління�(цефото³сим�50-150�м�/³�/д,�цефтріа³-
сон�50-150� м�/³�/д).� При� розвит³À�фебрильної� нейтропенії
додат³ово� вводився� дрÀ�ий� антибіоти³� –� аміно�лі³озид
(амі³ацин� 10-15� м�/³�/д).� При� вине³ненні� �аряч³и� на� тлі
нейтропенії�обов’яз³ово�проводились�ба³теріоло�ічні�посіви
³рові,� сечі,� ³алÀ,� змиви� з� зівÀ� для� виявлення� можливо�о
джерела� інфе³ції� та� чÀтливості�флори�до� антибіоти³ів.�При
неефе³тивності� терапії� на� тлі� застосÀвання� 2� антибіоти³ів
протя�ом� 24-48� �один� призначався� антимі³отичний� засіб
(флю³оназол�6-12�м�/³�/д).

Для�профіла³ти³и�³ровотеч�на�тлі�тромбоцитопенії�ви³о-
ристовÀвали�етамзилат�натрію,�ві³асол,�охоронний�режим.

Замісна� терапія� препаратами� ³рові� застосовÀвалась� за
сÀворими�по³азами.�Еритроцитарна�маса�переливалась�при
зниженні��емо�обінÀ�менше�70��/л�обов’з³ово�після�опромі-
нення� дозою�12� Гр� та� тіль³и� через� лей³оцитарний�фільтр.
ТрансфÀзії�тромбо³онцентратÀ�проводились�при�рівні�тром-
боцитів�менше�5х109/л,�чи�вищомÀ�при�наявності��емора�іч-
но�о�синдромÀ.�ІнфÀзія�свіжозамороженої�плазми�здійснюва-
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лась�при�подовженні�часÀ�з�ортання�³рові.�У�зв’яз³À�із�висо³им
відсот³ом� інфі³ованості� населення� вірÀсами� �епатитів� “В”
та� “С”� [11],� об’єм� стандартно�о� обстеження� донорів� бÀв
розширений�за�рахÀно³�додат³ово�о�визначення�титрÀ�антитіл
до�ядерно�о�анти�ена�вірÀсÀ��епатитÀ�“В”�та�“С”.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
В�Àсіх�випад³ах,�після�проведення�висо³одозової�хіміотерапії
спостері�алась�лей³опенія� IV�ст.,�фебрильна�–�À�1�хворо�о,
тромбоцитопенія� IV�cт.�–�À�6.�Тривалість�нейтропенії�стано-
вила�2-12�днів,�тромбоцитопенії�4�ст.�–�0-7�днів.�Оральний
мÀ³озит�4�ст.�спостері�ався�À�1�хворо�о.�Проведено�перели-
вання� тромбо³онцентратÀ� в� 1� випад³À,� свіжозамороженої
плазми�–� в�15.

В³азана� вище� ³омбінація� антибіоти³ів� À� більшості� ви-
пад³ів�бÀла�достатньою�та�ефе³тивною�протя�ом�Àсьо�о�періо-
дÀ�нейтропенії.�Лише�À�одно�о�пацієнта�À�зв’яз³À�з�неефе³тив-
ністю� бÀла� проведена� заміна� ³омбінації� цефото³симÀ� та
амі³ацинÀ� на� тієнам.

Після�впровадження�додат³ово�о�обстеження�донорів�вда-
лось�знизити�частотÀ�інфі³Àвання�наших�пацієнтів��епатита-
ми�“В”�та�“С”.�Із�120�донорів�À�2�виявлені�антитіла�до�ядер-
но�о�анти�ена��епатитÀ�“С”,�À�6�–�до��епатитÀ�“В”.�Летальності,
пов’язаної�з�інфе³ційними�Àс³ладненнями,�не�спостері�алось.

З�7�хворих�–�живі�6;�повна�ремісія�спостері�ається�À�5�па-
цієнтів;�живе�з�рецидивом�1�(пацієнт�№�7�див.�таб.�№1,�2);
помер�від� про�ресÀвання�пÀхлини�1� (пацієнт�№4).�Медіана
спостереження�становить�11�міс�(3-19�міс).

ВИСНОВОК�Ви³ористані�заходи�профіла³ти³и�інфе³цій-
них�Àс³ладнень�при�застосÀванні�інтенсивної�ПХТ�з�підтрим-
³ою�СКПК�для� лі³Àвання� злоя³існих� солідних� новоÀтворень
À�дітей�є�аде³ватними�та�повноцінними,�дають�змо�À�Àни³-
нÀти� важ³их�життєвонебезпечних� Àс³ладнень.

Мельни³�М.М.,�Колесні³�О.О.,�Сів³ович�С.О.,�Галахін�К.О.,�Дене³а�Є.Р.

ІМУНОФЕНОТИПУВАННЯ�ЗЛОЯКІСНИХ�ПУХЛИН�У�ДІАГНОСТИЦІ�І�ЛІКУВАННІ�ОНКОЛОГІЧНИХ
ХВОРИХ�НА�СУЧАСНОМУ�ЕТАПІ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни

ІМУНОФЕНОТИПУВАННЯ�ЗЛОЯКІСНИХ�ПУХЛИН�У�ДІАГНОСТИЦІ�І�ЛІКУ-
ВАННІ�ОНКОЛОГІЧНИХ�ХВОРИХ�НА�СУЧАСНОМУ�ЕТАПІ�–�ІмÀнофено-
типÀвання�пÀхлин�РМЗ�дозволяє�встановити��ормонозалежні�випад³и�і
призначати� �ормонотерапію,� хіміопрепарати� І,� ІІ� рядÀ.� У� випад³ах
не�ативно�о�рецепторно�о�статÀсÀ�РМЗ�в�поєднанні�із��іпере³спресією
он³обіл³а�с-erbB-2�(HER2/neu)�дозволяє�призначити�Герцептин.�ІмÀно-
�істохімічний�аналіз�лімфом�різноманітних�первинних�ло³алізацій�доз-
воляє�розподіляти� на� Т� і� В-³літинні� варіанти,� при�цьомÀ� À� випад³ах
висо³ої�е³спресії�м³АТ�до�анти�енÀ�СD20,�призначити�МабтерÀ.�Моно-
³лональне�типÀвання�лейоміосар³ом�шлÀн³ово-³иш³ово�о�тра³тÀ�дає
змо�À�виявляти�с-kit�(CD117)�рецептори�À�86�%�випад³ів,�що�свідчить
про�наявність�GIST�(gastrointestinal�stromal�tumor)�я³�самостійної�нозоло�іч-
ної�форми,�при�я³ій�є�по³азаним�Гліве³.

ИММУНОФЕНОТИПИРОВАНИЕ�ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫХ�ОПУХОЛЕЙ�В�ДИАГ-
НОСТИКЕ�И�ЛЕЧЕНИИ�ОНКОЛОГИЧЕСКИХ�БОЛЬНЫХ�НА�СОВРЕМЕННОМ
ЭТАПЕ�–�ИммÀнофенотипирование�опÀхолей�РМЗ�позволяет�Àстановить
�ормонозависимые�слÀчаи�и�назначать��ормонотерапию,�химиопрепа-
раты� І,� ІІ� ряда.� В� слÀчаях� не�ативно�о�рецепторно�о� статÀса�РМЗ�в
сочетании�с��иперэ³спрессией�он³обел³а�с-erbB-2�(HER2/neu)�позволяет
назначить�Герцептин.�ИммÀно�истохимичес³ий�анализ�лимфом�разно-
образных�первичных�ло³ализаций�позволяет�распределять�на�Т�и�В-
³леточные�варианты,�при�этом�в�слÀчаях�высо³ой�э³спрессии�м³АТ�³
анти�енÀ�СD20,�назначить�МабтерÀ.�Моно³лональное�типирование�лейо-
миосар³ом�желÀдочно-³ишечно�о�тра³та�дает�возможность�выявлять�с-
³іt�(CD117)�рецепторы�в�86�%�слÀчаев,�что�свидетельствÀет�о�наличии
GIST�(gastrointestinal�stromal�tumor)�³а³�самостоятельной�нозоло�ичес³ой
формы,�при�³оторой�по³азан�Гливе³.

IMMUNOPHENOTYPING�OF�MALIGNANCIES� IN�DIAGNOSTICS�AND
TREATMENT�OF�CANCER�PATIENTS�AT�CURRENT�STAGE�–Immunophenotyping

of�breast�cancers�allows�detecting�hormone�dependent�cases�and�prescribe
hormonotherapy,�chemopreparations�of�I,�II�line.�In�cases�of�negative�receptor
status�of�breast�cancer�alongside�with�hypersecretion�of�oncoprotein�c-erbB-2
(HER2/neu)�it�is�possible�to�prescribe�Herceptin.�Immunohistochemical�analysis
of�lymphomas�of�various�sites�permits�deviding�into�T-�and�B-cell�variants
and�in�cases�of�high�expression�mcAB�to�antigen�CD20,�to�prescribe�Mabtera.
Monoclonal�typing�of�leiomyosarcomas�of�gastro-intestinal�tract�allows�detecting
c-kit�(CD117)�receptors�in�86%�cases,�that�evidence�on�availability�of�GIST)
gastro-intestinal�stromal�tumor)�as�independent�nosologic�form,�in�which
Glivec�is�indicated.

Ключові�слова:�ра³,�молочна�залоза,�неходж³інсь³і�лімфоми,�лейоміо-
сар³оми,�GIST,�імÀно�істохімічний�метод,�рецептори�естро�ена�та�про�е-
стерона,�он³обіло³�c-erbB-2�(HER2/neu),�CD20,�CD3,�c-Kit�(CD117).
Ключевые�слова:�ра³,�молочная�железа,�неходж³инс³ие�лимфомы,

лейомиосар³омы,�GIST,� иммÀно�истохимичес³ий�метод,� рецепторы
эстро�ена�и�про�естерона,�он³обело³�c-erbB-2�(HER2/neu),�CD20,�CD3,�c-
Kit�(CD117).

Key�words:�Cancer,�breast,�non-Hodgkin’s�lymphoma,�leiomyosarcoma,
GIST,�immunohistochemical�method,�estrogen�and�progesterone�receptors,
oncoprotein�cerbB-2(HER2/neu),�CD20,�CD3,�c-Kit�(CD117).

ВСТУП�На�сьо�одні�он³оло�и�і�он³оморфоло�и�Àсвідом-
люють,�що�без�врахÀвання�морфофÀн³ціональних�і�біоло�іч-
них� властивостей� пÀхлинних� ³літин,� при� оцінці� ³лінічно�о
перебі�À� он³оло�ічних� захворювань,� чÀтливості� пÀхлин� до
хіміо,-�ормонотерапевтичних� та� променевих�фа³торів,� я³і
відображÀє� імÀно�істохімія,� неможливі� аде³ватна� діа�нос-
ти³а� і� лі³Àвання.
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В� даний� час� пра³тичне� ви³ористання� про�ностичних
імÀно�істохімічних�он³омар³ерів,�а�та³ож�їх�пошÀ³�є�одним
із� найбільш� важливих� і� перспе³тивних� напрям³ів� розвит³À
он³оморфоло�ії�та�³лінічної�он³оло�ії�[1,2].

Найбільш� поширеним� злоя³існим� новоÀтворенням� на
сьо�одні� є� ра³�молочної� залози� (РМЗ).� Ця� хвороба� часто
потребÀє��ормонотерапії�я³�одно�о�із�важливих�методів�лі³À-
вання� [3].�Наявність�в�пÀхлині�рецепторів�естро�енÀ� (ER)� і
про�естеронÀ�(PR)�свідчить�про�чÀтливість�РМЗ�до��ормоно-
терапії,�і�відносно�сприятливий�³лінічний�перебі�.�Наявність
�іпере³cпресії�он³обіл³а�с-еrbB-2�(Her2/neu)�в�поєднанні�з
не�ативними� по³азни³ами� ER� і� PR� рецепторів,� свідчить
про�несприятливий�³лінічний�перебі��РМЖ,�стій³ість�ра³о-
вих�³літин�до�стандартних�схем�хіміо,-�променевої�терапії,
що�є�імÀно�істохімічним�по³азанням�до�застосÀвання�препа-
ратÀ�Герцептин�[1,4].

Одним�із�найважчих�розділів�он³оло�ії�є�аде³ватна�діа�-
ности³а�та�лі³Àвання�неходж³інсь³их�лімфом�(НХЛ).�Важли-
вим�аспе³том�постає�їх�рання�діа�ности³а,�ос³іль³и�пацієнти
нерід³о� звертаються� в� спеціалізовані� он³оло�ічні� за³лади
вже�з�про�ресÀванням�хвороби,�тобто�в�занедбаних�стадіях.
Для�ранньої�діа�ности³и�НХЛ�в³рай�важливим�є�застосÀван-
ня� імÀно�істохімії.� При� низь³одиференційованих� пÀхлинах
підтвердженя�їх�лімфоїдно�о��істо�енезÀ�неможливе�без�про-
ведення� імÀнофенотипÀвання� з� ви³ористанням� м³АТ� до
анти�енÀ� СD45,� а� та³ож� розподіл� на� Т-� або� B� –� ³літинні
варіанти�НХЛ�(відповідно�м³АТ�до�анти�енів�СD3�та�СD20),
що�має�³ардинальне�значення�для�призначення�протипÀх-
линно�о� лі³Àвання.� У� випад³ах� виявлення�В-³літинної� НХЛ
(СD20�позитивної)�є�по³азаним�препарат�Мабтера� [5,6,7].

Особливий� пра³тичний� інтерес� представляє� рід³існа
�рÀпа� неепітеліальних� пÀхлин�шлÀн³ово-³иш³ово�о� тра³тÀ,
зо³рема�GIST� (gastrointestinal�stromal� tumors),� я³і� хара³те-
ризÀються� наявністю� в� пÀхлинних� ³літинах� с-Kit� (CD117)
рецепторів,�тобто�висо³ою�тирозин³іназною�а³тивністю,�що
³орелює� з� висо³им� стÀпенем� злоя³існості.� Лі³Àвання� цих
пÀхлин�представляє�значні�трÀднощі,�пов’язані�з�їх�висо³ою
ризистентністю� до� хіміо-� і� променевої� терапії.� Позитивні
резÀльтати� протипÀхлинно�о� лі³Àвання� хворих� на� GIST
пÀхлин� на� сьо�одні� пов’язані� із� застосÀванням� препаратÀ
Гліве³� [8,9,10,11].

Все�вище�в³азане�є�під�рÀнтям�для�проведення� імÀно-
�істохімічних� досліджень� пÀхлин� À� хворих� на� РМЗ,� НХЛ� та
лейоміосар³оми�шлÀн³ово-³иш³ово�о�тра³тÀ�для�верифі³ації
нозоло�ічної� �рÀпи� GIST-� пÀхлин.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�Після�попередньої�морфоло�іч-
ної�верифі³ації�операційно�о�матеріалÀ�(�емато³силін-еозин)
À� 67� хворих� жіно³� на� РМЗ,� À� 78� пацієнтів� на� НХЛ� та� 94
хворих�на�лейомісар³оми�травно�о�тар³тÀ,�на�парафінових
бло³ах� (ви�отовлялись� зрізи� товщиною�4-5�м³м,� я³і� нано-
сили�на�спеціальні�с³ельця�з�полі-L-лізином)�проведено�імÀ-
но�істохімічне� дослідження.� Для� проведення� імÀно�істо-
хімічних� реа³цій� на� пÀхлинах� РМЗ� застосовані� Monoclonal
Mouse�Anti-Human�ER-рецептор,�Clon�1D5,�Monoclonal�Mouse
Anti-Human�PR-рецептор,�Clon�PqR636,� а� та³ож�Polyclonal
Rabbit� Anti-Human� он³обіло³� c-erbB2� (HER2/neu)� 1:250.
ВізÀалізаційна� система� LSAB� (Labelled�Streptavidin-Biotin).
Хромо�ен� DАВ� (діамінобензидин).� Препарати� забарвлю-
вали� �емато³силіном�Мейєра.

Для� напів³іль³існої� оцін³и� імÀно�істохімічної� реа³ції� ER
i� PR� рецепторів� ви³ористано� системÀ� підрахÀн³À� Histo
score(McCarthy):

H�(Histochemical�score-��історахÀно³)�=�Σ�Р(і)�×�і
� де,� і� –� інтенсивність�фарбÀвання,� виражена� в� балах

від�0�до�3,
�Р(і)�–�відсото³�³літин,�із�забарвленням�різної�інтенсив-

ності.
ПідрахÀн³и�проводились�À�трьох�³о�ортах�по�100�пÀхлин-

них�³літин�на�різних�полях�зорÀ�(об’є³тив�х�40).�РезÀльтат:
“Н”�–� рахÀно³� тра³тÀвався� настÀпним� чином:� від� 0� до� 10
не�ативний� резÀльтат� (-),� від� 10� до� 100�–� слабопозитив-
ний(±),� від�100� до�300�–� позитивний� (+).

Для� імÀно�істохімічно�о�дослідження�НХЛ� (Т�або�В-³літин-
ний� варіант)� і� типÀвання� лейоміосар³ом� (виявлення� с-Kit
рецепторів� À�GIST� пÀхлин),� ви³ористовÀвали�м³АТ�до�СD3
(Polyclonal�Rabbit�Anti-Human� Т-cell),� м³АТ� до�СD20� (Anti-
human� B-cell,� clone� L26)� та� Polyclonal� Rabbit� Anti-Human
CD117,� c-kit)� в� розведенні� 1:400,� візÀалізаційна� система
EnVision�–�двохетапно�о�методÀ,�в�я³омÀ�полімер�³он’ю�ова-
ний� із� вторинними� антитілами� і�ферментом.

Для� демас³Àвання� анти�енÀ� ви³ористовÀвали� висо³о-
температÀрнÀ�оброб³À�в�спеціальномÀ�розчині�“DAKO”�Target
Retr ieval�Solution� (95-99�°С)�протя�ом�20-40� хвилин.�Для�ві-
зÀаліації� імÀно�істохімічної�реа³ції� ви³ористовÀвався� хромо-
�ен�DAB�і�АЕС�(етил³арбазол).�Зрізи�пÀхлини�забарвлювали
�емато³силіном�Мейєра,� з� подальшим� в³люченням� À� спе-
ціальне�середовище�Faramount�Aqueous�Mounting�Medium.

В� ³ожній� пÀхлині� оцінювали� інтенсивність� забарвлення
антитілами�на�с-Kit�та�відсото³�позитивних�³літин� (анти�ен
розміщÀється�в�цитоплазмі,�мембранах).�ПÀхлинÀ�оцінюва-
ли�я³�позитивнÀ,�я³що�більше�20�%�пÀхлинних�³літин�мали
позитивнÀ�е³спресію�(забарвлення�(–),�(±),�(+)�і�вище),�той
самий� принцип� ви³ористовÀвали� для�НХЛ,� а� та³ож� оцін³À
е³спресії�он³ооблі³À�c-erbB-2�(HER2\neu)�для�РМЗ�(анти�ен
ло³алізÀється� в� мембранах� пÀхлинних� ³літин,� част³ово� в
цитоплазмі).�Контролем�для�с-Kit�е³спресії�бÀли�нормальні
меланоцити�ш³іри,�а�для�лімфом�–�Àніверсальний�не�атив-
ний� ³онтроль� (Universal� Negative� Control+,� Mouse�№015,
фірми�“Да³о”).

Мі³рос³опічний�аналіз� і�фотозйом³а�проведені�на�діа�-
ностичномÀ�³омпле³сі�(мі³рос³оп�Axiostar-plus,�фото³амера
Canon�G5).

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Після� проведення� імÀно�істохімічно�о� дослідження� пÀхлин
À� 67� пацієнто³� на� РМЗ� встановлено,� що� À� 29� випад³ах
рецептори� бÀли�ER+� i�PR+� позитивними� (рис.�1,�2�–� див.
³олор.�в³л.),�а�в�8�випад³ах�ER+� i�PR-,�в�6�випад³ах�ER-� i
PR+,�24� випад³ах�ER-� i�PR-� рецептори�бÀли�не�ативними.
Тобто�À��ормонозалежних�випад³ах�РМЖ�при�ER+� i�PR+�та
варіанті�ER+� i�PR-�рецепторах�по³азано�призначення�анти-
естро�енної��ормонотерапії,�а�на�підставі�³оливання�по³аз-
ни³а�е³спресії�он³обіл³а�c-erbB-2(HER2\neu)�від�слабопози-
тивно�о�до�позитивно�о�–�доцільне�призначення�хіміотерапії
препаратами�І�або�ІІ�рядÀ.

В�11� випад³ах� РМЗ� встановлена� �іпере³спресія� он³о-
блі³а�c-erbB-2�(HER2\neu)�(рис.�3,�див.�³олор.�в³л.),�і�я³що
цей� по³азни³,� я³ий� поєднÀвався� з� не�ативним� рецептор-
ним�статÀсом�ER-� i�PR-�À�6�пацієнто³,�то�та³ий�анти�енний
статÀс�пÀхлини�в³азÀє�на�по�аний�про�ностичний�³лінічний
перебі�� РМЗ,� що� є� по³азанням� призначення� препаратів
та³саново�о�та�препаратÀ�Герцептин.

Проведене�моно³лональне�типÀвання�78�випад³ів�НХЛ,
я³і�в�більшості�випад³ів�61�(78�%)�первинно�вражали�шлÀ-
но³,�прямÀ� і�товстÀ�³иш³À,� і�17�(22�%)�випад³ів-лімфатичні
вÀзли�(пахові,�шийні,�ми�дали³и�і�т.д.),�за�допомо�ою�СD20
i� CD3;� встановлено� 65� випад³ів� хвороби� на� В-³літинний
варіант�лімфоми�(рис.�4,�5,�див.�³олор.�в³л.)�і�13�пацієнтів�з
Т-³літинним�варіантом�(рис.�6,�7,�див.�³олор.�в³л.),�про�що
свідчать�дані�інших�дослідни³ів�[12,13].�При�цьомÀ�доцільно
ви³ористовÀвати�більш�по³азовий,�хоч�і�менш�стій³ий�хро-
мо�ен� АЕС� (етил³арбазол� –� червоно-вишневий� ³олір)� та
хромо�ен� DАB� (діамінобензидин� –� ³оричневий� ³олір).

При� цьомÀ� ми� відмітили,� що� при� В-� ³літинній�формі,
та³� і�Т-³літинній�формі�е³спресія�м³АТ�до�анти�енів�CD20,
CD3�переважала�мембранна�ло³алізація,�хоча�забарвлюва-
лась� і� цитоплазма.� В�2� випад³ах� спостері�ались� випад³и
CD20�³ое³спресії�при�Т-лімфомах,�на�що�в³азÀють�зарÀбіжні
автори� [14].� Звичайно,� ви³ористаний� нами� діа�ностичний
³омпле³с� м³АТ� при� імÀнофенотипÀванні� лімфом� є� в³рай
обмеженим,� але� він� допомі�� пра³тично� “зам³нÀти”� послі-
довний�морфоло�ічний�діа�ностичний�ал�оритм�та�провести
терапію�5� хворим� на�НХЛ� при�В-³літинномÀ� варіанті� пре-
паратом�Мабтера.
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Після� проведення� імÀнофенотипÀвання� 94� лейоміосар-
³ом�шлÀн³À,�прямої�і�товстої�³иш³и�виявлено�с-Kit�(CD117)
тирозин³іназнÀ�а³тивність�À�81�випад³À�(86�%),�тобто�GIST-
нозоло�ічнÀ�формÀ�(рис.�8,�9,�див.�³олор.�в³л.),�і�тіль³и�в�13
випад³ах� (14�%)� виявились� та³� звані� “чисті”� с-Kit� не�а-
тивні�лейоміосар³оми�(рис.�10,�див.�³олор.�в³л.).

ПÀхлинні� ³літини� GIST� за� своїми�фенотипічними� влас-
тивостями�(позитивна�е³пресія�на�с-Kit)�близь³і�до�інтерсти-
ціальних� ³літин� Кайла� шлÀн³ово-³иш³ово�о� тра³тÀ.� Уні-
³альною� особливістю� цих� пÀхлин� є� наявність� а³тивÀючих
мÀтацій�11�е³зона��енів�с-Kit,�я³і�асоційовані�із�злоя³існим
фенотипом� пÀхлин.� Необхідність� типÀвання� біл³а� с-Kit
(СD117� за� стандартизованою� ³ласифі³аційною� терміноло-
�ією)�зÀмовлена�тим,�що�він�є�трансмембранним�тирозин-
³іназним�рецептором�ІІІ�типÀ�(моле³Àлярна�ва�а�145-160kd)
для� ³олонієстимÀлювально�о� фа³тора� ростÀ� (SCF),� я³ий
детермінований� �еном� с-Kit.� Він� виявляє� висо³ий� стÀпінь
�омоло�ії� із�рецепторами�тромбоцитарно�о�фа³тора�ростÀ
(PDGF)�і�³олонієстимÀлювально�о�фа³тора�ростÀ�(CSF-1�або
c-fims)� [9,10].�Визначення�с-Kit�є�необхідним,�ос³іль³и�він
віді�рає�важлививÀ�роль�в�пÀхлинній�про�ресії,�а�селе³тивне
їх�бло³Àвання�препаратами�типÀ�Гліве³�дає�змо�À�знизити
проліферацію,�апоптоз�злоя³існих�³літин,�підвищити�чÀтли-
вість� до� традиційних� хіміопрепаратів.

ВИСНОВКИ� На� сÀчасномÀ� етапі� розвит³À� ³лінічної
он³оло�ії� без� застосÀвання� імÀно�істохімічних� досліджень
пÀхлин� неможливо� діа�ностÀвати� та� проводити� протипÀх-
линне� лі³Àвання� хворих� РМЗ,� НХЛ� та�GIST� пÀхлин� препа-
ратами� ново�о� по³оління,� створених� на� основі� моно³ло-
нальних� антитіл� –� Герцептин,�Мабтера,� Гліве³.
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КАРЦИНОСАРКОМА�МАТКИ:�ПРОБЛЕМА�ПРОГНОЗУ�ХВОРОБИ�ТА�ТАКТИКИ�ЛІКУВАННЯ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни

КАРЦИНОСАРКОМА�МАТКИ:�ПРОБЛЕМА�ПРОГНОЗУ�ХВОРОБИ�ТА�ТАКТИКИ
ЛІКУВАННЯ�–�Досліджена�вибір³а�з�29�хворих�зі�³арциносар³омою�тіла
мат³и�(КСТМ),�я³і�лі³Àвались�в� iнститÀті�(1978-1999).�КСТМ�вини³ають
переважно�À�дрÀ�ій�половині�життя:�46-55�ро³ів�(6�випад³ів,�20,7�%),�56-
81�ро³и� (23� випад³и,�79,3�%).� ХірÀр�ічним�стандартом�лі³Àвання�при
ло³алізації�КСТМ�в�межах�мат³и�є�пан�істере³томія�з�білатеральною�адне-
е³томією,�а�при�поширенні�пÀхлинно�о�процесÀ�за�межi�мат³и,�ради³алізм
оперативних�втрÀчань�поширюється�оменте³томією�та�лімфадене³томією.
Післяопераційна�хіміотерапія�та/або�опромінення�ор�анів�і�т³анин�мало�о
таза�не�призводять�до�сÀттєвої�пролон�ації�виживаності:�28�хворих�(96,6�%)
не�прожили�10�ро³ів,�а�серед�них�–�23�(79,3�%)�хворих�не�дожили�до�5�ро³ів.

Більшість�КСТМ�–�22�випад³и�(75,9�%)�знаходяться�в�стані��іпервас³Àля-
ризації�за�рахÀно³�більш�щільної��емо,-�лімфовас³Àляризації�³арцинома-
тозно�о�³омпонента�на�30-40�%�при�порівнянні�з�помірно,�-�або��іповас³Àля-
ризованим�сар³оматозним�³омпонентом.�Метастази�КСТМ�с³ладаються�з
ра³ових�³літин.�Проведені�дослідження�в³азÀють�на�доцільність�пошÀ³À
нових� ³омбінацій� хіміопрепаратів,� а� та³ож�антиан�іо�енних�препаратів
з�метою��альмÀвання�розвит³À�власних�сÀдин�в�КСТМ,�що�в�свою�чер�À
бÀде�сприяти�зменшенню�ризи³À�метастазÀвання.

КАРЦИНОСАРКОМА�МАТКИ:�ПРОБЛЕМА�ПРОГНОЗА�БОЛЕЗНИ�И�ТАКТИКИ
ЛЕЧЕНИЯ�–�Исследованна�выбор³а�из�29�больных�с�³арциносар³омой
тела�мат³и�(КСТМ),�³оторые�лечились�в�инститÀте�(1978-1999).�КСТМ�возни-
³ают�преимÀщественно�во�второй�половине�жизни:�46-55�лет�(6�слÀчаев,
20,7�%),�56-81��оды�(23�слÀчая,�79,3�%).�ХирÀр�ичес³им�стандартом�лечения
при�ло³ализации�КСТМ�в�пределах�мат³и�является�пан�истерэ³томия�с
билатеральной�аднеэ³томиею,�а�при�распространении�опÀхолево�о�про-
цесса�за�пределы�мат³и,�ради³ализм�оперативных�вмешательств�распро-
страняется�оментэ³томией�и�лимфаденэ³томией.�Послеоперационная

химиотерапия�и/или�облÀчение�ор�анов�и�т³аней�мало�о�таза�не�приводят
³�сÀщественной�пролон�ации�виживаемости:�28� больных� (96,6�%)� не
прожили�10�лет,�а�среди�них�–�23�(79,3�%)�больных�не�дожили�до�5�лет.

Большинство�КСТМ�–�22�слÀчая�(75,9�%)�находятся�в�состоянии��ипер-
вас³Àляризации�за�счет�более�плотной��емо,�-�лимфовас³Àляризации�³ар-
циноматозно�о�³омпонента�на�30-40�%�при�сравнении�с�Àмеренно,�-�или
�иповас³Àляризованым�сар³оматозным�³омпонентом.�Метастазы�КСТМ
состоят�из�ра³овых�³лето³.�Проведенные�исследования�À³азывают�на
целесообразность�поис³а�новых�³омбинаций�химиопрепаратов,�а�та³же
антиан�ио�енных�препаратов�с�целью�торможения�развития�собственных
сосÀдов�в�КСТМ,�что�в�свою�очередь�бÀдет�способствовать�Àменьшению
рис³а�метастазирования.

UTERINE�CARCINOMA:�PROBLEM�FOR�PREDICTION�OF�DISEASE�OUTCOME
AND�TACTICS�OF�THE�TREATMENT�–�Retrospective�study�of�29�patients�with
carcinosarcomas�of�uterine�body�(CSUB)�treated�at�the�Institute�of�Oncology
(1978-199)�was�performed.�CSUB�usually�occur�during�second�half�of�life�in
patients�aged�between�46�and�55�(6�cases,�20,7�%),�56�and�81�–�(23�cases,�79,3�%)
that� is�predomination� in�elderly�and�old�patients.�Surgical�standard�of�the
treatment�in�CSUB�sited�in�uterine�is�panhysterectomy�with�bilateral�adnexec-
tomy;�in�dissemination�of�the�process�over�the�limits�of�uterine�radicalism�of
surgical�interventions�includes�omenectomy�and�lymphadenectomy.�Postopera-
tive�chemotherapy�and/or�radiation�of�organs�and�tissues�of�small�pelvis�don’t
result�in�prolongation�of�survival�–�28�patients�(96,6�%)�haven’t�survived�for
10�years,�of�them�23�(79,3�%)�haven’t�survived�5�years.

It�is�detected�that�the�majority�of�CSTM�–�22�cases�(75,9�%)�are�at�a�state�of
hypervascularization�at�the�expense�of�dense�hemo-,�lymphovascularization�of
carcinomatous�component�by�30-40�%�in�comparison�to�sarcomatous�component
being�in�a�state�of�median�or�hypervascularization.�CSUB�metastases�consist�of
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cancer�cells.�The�performed�studies�evidence�on�expedience�for�search�of
antiangiogenic�preparations�for�inhibition�of�development�of�own�vessels�in
SCUB�that�in�turn�will�promote�decrease�of�risk�of�metastatic�spread.

Ключові�слова:�мат³а,�³арциносар³ома,�про�ноз,�лі³Àвання.
Ключевые�слова:�мат³а,�³арциносар³ома,�про�ноз,�лечение.
Key�words:�uterine,�carcinosarcoma,�prognosis,�treatment.

ВСТУП� Карциносар³ома�тіла�мат³и� (КСТМ)�–� злоя³існа
змішана� �омоло�ічна�мюлерівсь³а�пÀхлина�з�висо³им�а�ре-
сивним�рецидивним�і�метастатичним�потенціалом�хвороби.
КСТМ�є�біфазною�пÀхлиною,�що�с³ладається�з�сÀміші�³арци-
номатозно�о�та�сар³оматозно�о�³омпонентів.�Проблема�про�-
нозÀвання�та�лі³Àвання�КСТМ�залишається� “білою�плямою”
в�он³оло�ії�À�зв’яз³À�з�раритетністю�хвороби,�я³а�фра�мен-
тарно�висвітлюється�в�літератÀрі�на�невели³их��рÀпах�хворих
з�аналізом�епідеміоло�ії,�методів�лі³Àвання,�я³і�на�сьо�одні,
є�малоефе³тивними�[1,2,3,4,5].�ХірÀр�ічне�лі³Àваня�(ХЛ)�зали-
шається� стандартом� для� хворих� зі� КСТМ,� і� я³що� пÀхлина
обмежена�тілом�мат³и,�то�ви³онÀється��істере³томія�з�білате-
ральною�адне³се³томією,�а�при�поширенні�пÀхлино�о�процесÀ
за�межі�мат³и,�ХЛ�доповнюється�оменте³томією�та�лімфаден-
е³томією� [6].�Спроби�щодо�віро�ідно�о�зменшення�частоти
рецидивів� і� метастазів� завдя³и� ви³ористанню� променевої
терапії� (ПТ),�хіміотерапії� (ХТ)�сÀттєво�не�впливають�на�про-
лон�ацію�виживаності� хворих� зі� КСТМ� [7].

Виходячи�з�³ласичної�теорії�ан�іо-,��та�неоан�іо�енезÀ�Фол³-
мана,�я³а�базÀється�на�зазначенні�сÀттєвої�ролі�сÀдин�пÀхли-
ни�в�про�ресії�злоя³існо�о�ростÀ,�нами�проведено�інте�ральне
(³ліні³о-морфоло�ічне)�дослідження�хворих�зі�КСТМ�з�визна-
ченням�впливÀ�“сÀдинно�о�³омпонентÀ”�на�перебі��хвороби.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�Сформована�та�досліджена�ви-
бор³а�з�29�хворих�зі�КСТМ,�я³і�знаходились�на�стаціонарномÀ
лі³Àванні� в� інститÀті� (1978- 1999� рр.).� У� ³лінічномÀ� аспе³ті
проаналізовано� ві³� пацієнто³,� стро³и� виживаності,� ле-
тальності,�метастазÀвання,� методи� лі³Àвання.� Здійснено
ретроспе³тивний� пере�ляд� архівних� �істопрепаратів� з� вив-
ченням� станÀ� вас³Àляризації� КСТМ� в� трьох� �істоло�ічних
зрізах� пÀхлини* � з� ви³ористанням�формÀли:

n1�+�n� 2�+�n3СВП� = ���;
�������3

де:�СВП�–�стÀпінь�вас³Àляризації�пÀхлини;�n1,2,3�–�ма³си-
мальна�³іль³ість�мі³росÀдин�в�1�полі�зорÀ�мі³рос³опа�(стан-
дарт.�Зб�х�200)�в��істоло�ічних�зрізах�верхньо�о,�середньо�о,
нижньо�о� рівнів� пÀхлини.� О³рім� �істоло�ічної�методи³и� за-
барвлення�зрізів��емато³силін-еозином,�додат³ово�ви�отов-
лені�зрізи�з�постанов³ою�імÀно�істохімічної�реа³ції�з�моно³ло-
нальними�атитілами�на�CD117�(c-Kit),�я³а�дозволяє�встанов-
лювати� стромальнÀ� природÀ� злоя³існих� пÀхлин,� зо³рема
мат³и� [8].

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Гістоло�ічна�верифі³ація�КСТМ�на�операційномÀ�матеріалі�в
переважній� більшості� випад³ів� не� представляє� особливих
трÀднощів,�одна³�досліджена�вибір³а�спочат³À�с³ладала�34
випад³и,�а�³ритерієм�ви³лючення�з�неї�5�хворих�послÀжила
не�ативна� імÀно�істохімічна� реа³ція� на� рецептори� c-Kit.� В
інших�29�випад³ах�в�сар³оматозних�³літинах�зареєстрована
позитивна�реа³ція�на�е³спресію�або��іпере³спресію�c-Kit,�що
дозволило�остаточно�верифі³Àвати�сар³оматозний�³омпонент
в� КСТМ.

Аналіз�стандартних�³арт�29�хворих�зі�КСТМ�по³азав,�що
за� ві³овим�діапазоном� хвороба� вини³ає� настÀпним� чином:
46-55�ро³ів�(6�випад³ів,�20,7�%),�58-81�(23�випад³и,�79,3�%),
тобто�пÀхлини�вини³ають�переважно�в�дрÀ�ій�половині�життя
і�домінÀють�À�жіно³�похило�о�та�старечо�о�ві³À.�Нами�не�знай-
дено�віро�ідної�³ореляції�між�вини³ненням�КСТМ�та�поперед-
ньоіснÀючою�патало�ією�мат³и�(міоми,�фіброміоми,�³іль³ість
абортів,�безпліддя).�Переважна�більшість�хворих�–�14�(48,3�%)

отримала� ³омбіноване� лі³Àвання� (ХЛ+ПТ+ХТ),� 6� ( 20,7�%)
хворих�(ХЛ+ХТ),�5�(17,2�%)�хворих�(ХЛ+ПТ),�а�4�(13,8�%)�хворих
тіль³и�ХЛ.�Останній�метод�бÀв�застосований�À�всіх�29�хворих
в� обсязі� пан�істере³томії,� в³лючаючи� оменте³томію� і/або
лімфадене³томію� (залежно�від�поширення�пÀхлинно�о�про-
цесÀ).� ПТ� проводилась� в� за�альній� дозі� 40-80� Гр.,� для� ХТ
ви³ористовÀвались� найчастіше� адріамацин,� ци³лофосфан,
платідіам,�метотре³сат,�до³сорÀбіцин,�³арбоплатин,�5-фтор-
Àрацил.

При�застосÀванні�тіль³и�ХЛ�(4�хворих)�або�ХЛ+ХТ�(6�хво-
рих)�не�дожили�до�5�ро³ів�всі�10�пацієнтів,�при�застосÀванні
ХЛ+ПТ� (5� хворих)�5� ро³ів� прожила� тіль³и�1� пацієнт³а.� При
ви³ористанні�³омпле³сно�о�підходÀ�À�14�хворих�(ХЛ+ПТ+ХТ)
прожили�5� ро³ів� тіль³и�4� пацієнт³и,� а� до�10� ро³ів� дожила
тіль³и�одна�хвора.�Та³им�чином,�серед�застосаваних�методів
лі³Àвання�À�29�хворих�на�КСТМ�жоден�з�них�не�є�ефе³тивним
–�28�(96,6%)�хворих�не�дося�ли�10�–�річно�о�термінÀ�вижи-
ваності,�а�серед�них�–�23�(79,3%)�хворих�не�прожили�5�ро³ів.

Виходячи� з� незадовільних� резÀльтатів� лі³Àвання� бÀло
зроблено�аналіз�частоти�метастазÀвання�КСТМ�і�встановлено,
що� переважна� більшість� вини³нення� метастазів� (86,2�%)
припадає� на�5-річний� термін� спостережень,�що�безÀмовно
свідчить�про�вирішальне�значення�сÀдинно�о�фа³торÀ�в�про�-
ресії�хвороби.�Нами�встановлено�настÀпні�особливості�вас³À-
ляризації� КСТМ.

Переважна� більшість� КСТМ� –� 22� випад³и� (75,9�%)� є
�іпервас³Àляризованими:� СВП� с³ладає� 25-30� мі³росÀдин
на�1�поле�зорÀ�мі³рос³опа,�в�інших�7�випад³ах�пÀхлини�зна-
ходились�в�стані�помірної�або��іповас³Àлярізації� (СВП�с³ла-
дає� 5-20� мі³росÀдин� на� 1� поле� мі³рос³опа).� Деталізація
мі³рос³опічної� оцін³и� станÀ� вас³Àляризації� КСТМ�по³азала
віро�іднÀ�перева�À�СВП�в�³арциноматозномÀ�³омпоненті�на
35-40�%�при�порівнянні�з�сар³оматозним.�За�резÀльтатами
6�аÀтопсій,�зроблених�в�інститÀті,�À�всіх�6�випад³ах�метаста-
тичні�осеред³и�с³ладаються�з�ра³ових�пÀхлин.�Цей�морфо-
ло�ічний�фа³т� принципово� ³орелює� з� імÀно�істохімічними
дослідженнями� КСТМ� [9],� де� встановлено,� що� е³спресія
протеїнÀ�VEGF� (vascular�endothelium�growth� factor)� ендоте-
ліальними� ³літинами� сÀдин� в� сар³оматозномÀ� ³омпоненті
приблизно�в�2�рази�нижче�ніж�в�³арциноматозномÀ,�що�в³азÀє
на� більш� висо³À� (щільнÀ)� вас³Àляризацію� в� останньомÀ
³омпоненті� КСТМ.

Виходячи� з� вищеви³ладено�о,� постає� ло�ічним�щодо
³ритично�о� пере�лядÀ� традиційних� хіміопрепаратів� з� пошÀ-
³ом�більш�спрямованих�на�ра³овий�–�первинний�та�вторин-
ний� (метастатичний)� ³омпонент.�Справа�в� томÀ,�що�КСТМ,
не�зважаючи�на�подвійний��істо�енез,�мають�спільні�озна³и
�енетичних�порÀшень�(іна³тивація�Х-хромосоми,��енні�мÀта-
ції� р53� і� ³-ras),� а� за� хронодинамі³ою� їх� розвит³À,� спочат³À
вини³ають�хромосомно-�енетичні�альтерації�в�епітеліальних
³літинах� ендометрія,� а� для� мезенхімальних� ³літин� хара³-
терна�більш�пізня�неопластична�дівер�енція�[10,11,12].�Слід
та³ож�вважати�особливо�перспе³тивними�розроб³и,�спрямо-
вані� на� пошÀ³� антиан�іо�енних� препаратів� для� при�нічення
�емато,-�лімфо�енно�о�метастазÀвання�[13,14].

ВИСНОВКИ� 1.� Гістоло�ічний� діа�ноз� КСТМ� доцільно
³онтролювати� імÀно�істохімічним� дослідженням� стромаль-
но�о� їх� ³омпонентÀ,�що� в� разі� позитивної� реа³ції�моно³ло-
нальних�антитіл�на�CD117� (c-Kit)�дозволяє�остаточно�вери-
фі³Àвати� пÀхлинÀ.

2.�КСТМ�є�переважно��іпервас³Àляризованими�пÀхлина-
ми�(за�рахÀно³�більш�висо³ої�щільності�мі³росÀдин�в�³арци-
номатозномÀ�³омпоненті,�ніж�в�сар³оматозномÀ),�що�призво-
дить�до�першочер�ово�о�метастазÀвання�ра³ових�³літин.

3.� Недостатня� ефе³тивність� післяопераційної� хіміо-,� та/
або�променевої�терапії�в³азÀє�на�доцільність�розробо³�анти-
ан�іо�енних�препаратів,� я³і� сприяють�при�ніченню�метаста-
зÀвання� КСТМ.
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НЕОАД’ЮВАНТНА�ПОЛІХІМІОТЕРАПІЯ�(НПХТ)�ЯК�КОМПОНЕНТ�КОМПЛЕКСНОГО�ЛІКУВАННЯ�ПРИ
МІСЦЕВОРОЗПОВСЮДЖЕНИХ�КАРЦИНОМАХ�ВУЛЬВИ

Волинсь³ий�обласний�он³оло�ічний�диспансер,�м.�ЛÀць³

НЕОАД’ЮВАНТНА�ПОЛІХІМІОТЕРАПІЯ�(НПХТ)�ЯК�КОМПОНЕНТ�КОМП-
ЛЕКСНОГО�ЛІКУВАННЯ�ПРИ�МІСЦЕВОРОЗПОВСЮДЖЕНИХ�КАРЦИНОМАХ
ВУЛЬВИ�–�Неоад’ювантная�поліхіміотерапія�(НПХТ)�я³�³омпонент�³омп-
ле³сно�о�лі³Àвання�при�місцеворозповсюджених�³арциномах�вÀльви.�Пред-
ставлені�дані�із�обстеження�та�лі³Àвання�43�хворих�місцеворозповсюдженим
ра³ом�вÀльви�ві³ом�від�51�до�82�ро³ів,�я³і�спостері�ались�À�Волинсь³омÀ
ООД�за�період�1998-2003� р.�Пацієнт³и�з�первинно-неоперабельними
³арциномами�перебÀвали�À�T2N1M0�–�11�(25,6�%),�À�T2N2M0�–�9�(20,9�%),�À
T3N1M0�–�15�(34,9�%),�À�T3N2M0�–�8�(18,6�%)�стадіях�процесÀ.�Хворі�отримали
94�³Àрси�НПХТ,�в�томÀ�числі�лише�один�³Àрс�–�19� (44,2�%),�два�–�24
(55,8�%),�три�–�9�(20,9�%).�У�схемÀ�НПХТ�бÀли�в³лючені�настÀпні�препарати
в�сÀмарних�дозах:�ци³лофосфан�–�2400�м�.�(лімфотропно),�метотре³сат�–
150-200�м��(лімфотропно),�5-фторÀрацил�–�1,5���(в/в),�блеоцин�–�30�м�
(інтратÀморально).� Ефе³тивність� лі³Àвання� оцінювали� за� ³лінічними
озна³ами�через�21-24�доби.�НПХТ�дозволила�дося�ти�повної,�або�част³ової
ре�ресії�пÀхлини�À�–�19�(44,2�%)�хворих�після�одно�о�³ÀрсÀ�хіміотерапії,�À
24�(55,8�%)�після�двох,�À�9�(20,9�%)�після�трьох�³Àрсів�НПХТ,�що�створило
Àмови�ви³онання�аде³ватної�хірÀр�ічної�операції.

НЕОАДЪЮВАНТНАЯ�ПОЛИХИМИОТЕРАПИЯ�(НПХТ)�КАК�КОМПОНЕНТ
КОМПЛЕКСНОГО�ЛЕЧЕНИЯ�ПРИ�МЕСТНОРАСПРОСТРАНЁННЫХ�КАРЦИНОМАХ
ВУЛЬВЫ�–�Неоадъювантная�полихимиотерапия� (НПХТ)� ³а³�³омпонент
³омпле³сно�о�лечения�при�местнораспространённых�³арциномах�вÀльвы.
Представлены�данные�по�обследованию�и�лечению�43�больных�местно-
распространённым�ра³ом�вÀльвы�в�возрасте�от�51�до�82�лет,�³оторые
наблюдались�в�Волынс³ом�ООД�за�период�1998-2003� �.�Пациент³и�с
первично-неоперабельными�³арциномами�находились�в�T2N1M0�–�11
(25,6�%),�в�T2N2M0�–�9�(20,9�%),�в�T3N1M0�–�15�(34,9�%),�в�T3N2M0�–�8�(18,6�%)
стадиях�процесса.�Больные�полÀчили�94�³Àрса�НПХТ,�в�том�числе�толь³о
один�³Àрс�–�19�(44,2�%),�два�–�24�(55,8�%),�три�–�9�(20,9�%).�В�схемÀ�НПХТ
были�в³лючены�следÀющие�препараты�в�сÀммарных�дозах:�ци³лофос-
фан�–�2400�м��(лимфотропно),�метотре³сат�–�150-200�м��(лимфотропно),
5-фторÀрацил�–�1,5���(в/в),�блеоцин�–�30�м��(интратÀморально).�Эфе³-
тивность�лечения�оценивали�по�³линичес³им�призна³ам�через�21-24�сÀто³.
НПХТ�позволила�достичь�полной�или�частичной�ре�рессии�опÀхоли�À�–�19
(44,2�%)�больных�после�одно�о�³Àрса�химиотерапии�À�24�(55,8�%)�после
двÀх,�À�9�(20,9�%)�после�трёх�³Àрсов�НПХТ,�что�создало�Àсловия�для�выпол-
нения�аде³ватной�хирÀр�ичес³ой�операции.

NEOADJUVANT�POLYCHEMOTHERAPY�(NPCT)�AS�A�COMPONENT�OF�COMPLEX
TREATMENT�OF�LOCALLY�DISSEMINATED�VULVA�CARCINOMAS�–�Neoadjuvant
polychemotherapy�(NPCT)�as�a�component�of�complex�treatment�of�locally
disseminated�vulva�carcinomas.�Presented�are�the�data�of�examination�and
treatment�of�43�patients�aged�from�51�to�82�with�locally�disseminated�vulva
cancer,�who�were�observed�at�Volyn�Regional�Oncologic�Dispensary�over�the
period�of�1998-2003.�Patients�with�primary�inoperable�carcinomas�were�at
T2N1M0�–�11�(25,6�%),�at�T2N2M0�–�9�(20,9�%),�at�T3N1M0�–�15�(34,9�%),�at
T3N2M0�–�8�(18,6�%)�stages�of�the�process.�The�patients�received�94�courses�of
NPCT,�including�only�one�course�–�19�(44,2�%),�two�courses�–�24�(55,8�%),�three
courses�–�9�(20,9�%).�The�following�preparations�were�included�into�NPCT
scheme�in�cumulative�doses:�cyclophosphan�–�2400�mg�(lymphotropically),
methotrexate�–�150-200�mg�(lymphotropically),�5-fluorouracil�–�1,5�g�(intra-
venously),�bleocine�–�30�mg�(intratumorally).�Treatment�efficiency�was�evaluated

by�clinical�signs�in�21-24�days.�NPCT�allowed�reaching�either�complete�or
partial�involution�of�tumour�of�19�(44,2�%)�patients�after�one�course�of�che-
motherapy,�24�(55,8�%)�patients�after�two�courses,�and�9�(20,9�%)�patients�after
three�courses�of�NPCT,�which�created�the�conditions�for�performing�of�an�adequate
surgical�operation.

Ключові�слова:�місцеворозповсюджений�ра³,�вÀльва,�резе³табельність,
неоад’ювантна�поліхіміотерапія,� ефе³тивність.
Ключевые� слова:�местнораспространённый�ра³,� вÀльва,� резе³та-

бельность,�неоадъювантная�полихимиотерапия,�эффе³тивность.
Key�words:�locally�disseminated�cancer,�vulva,�resectability,�neoadjuvant

polychemotherapy,�efficiency.

ВСТУП� Злоя³існі� новоÀтворення�жіночих� зовнішніх� ста-
тевих�ор�анів�с³ладають�4-8�%�всіх�злоя³існих�пÀхлин�жіно-
чих� статевих� ор�анів,� але� переважна� більшість� хворих� (до
70-75�%)�розпочинає�лі³Àвання�при�наявності�місцеворозпо-
всюджено�о�бластоматозно�о�процесÀ�[2,�3].�До�місцевороз-
повсюджених�злоя³існих�новоÀтворень�вÀльви�належать�пÀх-
лини,�я³і�з�ідно�з�³ласифі³ацією�TNM�–�за�розмірами�нале-
жать�до�T3-T4,�а�за�наявністю�метастатично�о�Àраження�ре�іо-
нарних�лімфовÀзлів�–�до�N1-N2.�ВраховÀючи,�що�2/3�жіно³�з
³арциномами� вÀльви� пристÀпають�до� лі³Àвання� À� III-IV� ста-
діях�захворювання,�аде³ватні�хірÀр�ічні�операції�на�першомÀ
етапі� лі³Àвання� переважній� більшості� хворих� ви³онати� не-
можливо.�З�метою�девіталізації�найбільш�інвазивних�пÀхлин-
них�³літин,�зменшення�маси�пÀхлини�та�дося�нення�част³о-
вої�ре�ресії�злоя³існо�о�новоÀтворення�проводиться�неоад’ю-
вантна� поліхіміотерапія� (НПХТ),� я³а� здійснює�ма³симально
ранній�системний�протипÀхлинний�ефе³т�(еради³ація�мі³ро-
метастазів),�поєднÀє�дію�на�мі³рометастази�зі�зменшенням
маси� пÀхлини,� дозволяє� визначити� індивідÀальнÀ� чÀтли-
вість�до�цитостати³ів�з�метою�оптимізації�передопераційно�о
лі³Àвання�[4,�5].�НПХТ�може�застосовÀватися,�я³�передопера-
ційна,�³оли�вона�проводиться�À�операбельних�хворих�з�метою
ор�анозбері�ально�о�лі³Àвання�та�індÀ³ційна,�³оли�хворі�нео-
перабельні�і�мета�НПХТ�поля�ає�À�зменшенні�розмірів�злоя³іс-
ної� пÀхлини� та� створення� технічних� Àмов� для� ви³онання
аде³ватної� хірÀр�ічної� операції.

При� місцевопоширених� злоя³існих� пÀхлинах� жіночих
зовнішніх� статевих� ор�анів�НПХТ� призначають� ендолімфа-
тично�та�лімфотропно,�що�сприяє�постÀпленню�хіміопрепа-
ратів�безпосередньо�À�пÀхлинне�во�нище�та�ре�іонарні�лімфа-
тичні� вÀзли� і� дає� можливість� зменшити� масÀ� пÀхлини� та
провести�ераді³ацію�мі³рометастазів,�що�підвищÀє�ефе³тив-
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ність� настÀпних�методів� лі³Àвання� [1].�Метою�роботи� бÀло
проаналізÀвати�ефе³тивність�проведення�НПХТ�при�місцево-
розповсюджених�³арциномах�вÀльви�для�дося�нення�резе³-
табельності� злоя³існої� пÀхлини.

МАТЕРІАЛИ� І�МЕТОДИ�Обстежено� та� пролі³овано� 43
хворих�ві³ом�від�51�до�82�ро³ів� з�місцеворозповсюдженим
ра³ом�вÀльви,�я³і�спостері�ались�À�Волинсь³омÀ�обласномÀ
он³оло�ічномÀ� диспансері� за� період� 1998-2003� рр.� Всім
хворим� проведено� ³омпле³сне� ³лінічне� обстеження,� я³е
в³лючало�³ліні³о-лабораторні�методи�обстеження,�цитоло�іч-
не,��істоло�ічне,�УЗ-дослідження.

Проведене�лі³Àвання�с³ладалося�з�трьох�етапів:�1�–�індÀ³-
ційна� поліхіміотерапія� з� послідÀючою� ³лінічною� та�морфо-
ло�ічною�оцін³ою�її�ефе³тивності;�2�–�хірÀр�ічна�операція�я³
основний� етап� лі³Àвання;�3�–� ад’ювантна� поліхіміотерапія
я³� за³лючний� етап� лі³Àвання.

Статистичний� аналіз� проводили,� ви³ористовÀючи� t-
³ритерій�Стьюдента.� Виро�ідними� вважалися� дані� р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Обстежені� хворі� за� ві³ом� розподілились� та³им� чином:�51-
60�р.�–�8�(18,6�%);�61-70�р.�–�24�(55,8�%);�71-82�р.�–�11�(25,6�%).
Отже,�переважна�більшість�хворих�(81,2�%)�бÀли�старші�60�ро-
³ів.� Стадії� злоя³існих� новоÀтворень� вÀльви� визначали� за
³ласифі³ацією�TNM�(1997)�(табл.�1).

Таблиця�1.� Розподіл� хворих� з�місцеворозповсю-
дженим� ра³ом� вÀльви,� я³і� отримали� НПХТ� за

³ласифі³ацією� TNM� та� стадіями� злоя³існо�о� процесÀ

Кількість хворих Стадія TNM 
абс. % 

III T2N1M0 11 25,6 
IVA T2N2M0 9 20,9 
III T3N1M0 15 34,9 

IVA T3N2M0 8 18,6 
Всього  43 100 

При�обстеженні�виявлено�настÀпнÀ�соматичнÀ�патоло�ію:
�іпертонічна�хвороба�–�17�(39,5�%),�ожиріння�–�15�(34,9�%),
посттромбофлебітичний�синдром�–�13�(30,2�%),�вÀзлÀватий
зоб�–�5�(16,7�%),�деформÀючий�поліартрит�–�3�(6,9�%).�При
морфоло�ічномÀ� дослідженні� біопсійно�о�матеріалÀ� в� Àсіх
випад³ах� виявлено� плос³о³літинний�ра³,� в� томÀ� числі� À�27
(62,8�%)�–�з�оро�овінням,�À�7�(16,3�%)�–�зі�слабовираженним
оро�овінням,�À�9�(20,9�%)�хворих�–�без�оро�овіння.�Пацієнт³и
отримали�94�³Àрси�НПХТ,�в�томÀ�числі�один�³Àрс�–�19�(44,2�%),
два�–�24� (55,8�%),� три�–�9� (20,9�%)� (табл.�2).

Таблиця� 2.� Ефе³тивність� лі³Àвання
місцеворозповсюджено�о� ра³À� вÀльви� залежно� від

³іль³ості� ³Àрсів� НПХТ

за�та³ими�по³азни³ами:�повна�ре�ресія�пÀхлини�(ПР),�част-
³ова�ре�ресія�пÀхлини�(ЧР)�–�ре�ресія�більше�ніж�50�%�маси
пÀхлини,�стабілізація�процесÀ�(СП)�–�відсÀтність�змін�розмі-
рів�пÀхлини,�або�ре�ресія�менше�50�%,�про�ресÀвання�зло-
я³існо�о�процесÀ�(ПП)�(табл.�3).

Ефективність лікування Кількість 
хворих ПР ЧР СП ПП 

43 (1 курс) 8 (18,6 %) 11(25,6 %) 17(39,5 %) 7(16,3 %) 
24 (2 курса) 5(20,8 %) 10(41,7 %) 9(37,5 %) – 
9 (3 курса) – 7(77,8 %) 2(22,2 %) – 

Таблиця� 3.� Ефе³тивність� лі³Àвання� місцевопоши-
рено�о� ра³À� вÀльви� після� першо�о� ³ÀпсÀ� НПХТ

Ефективність лікування TNM ПР ЧР СП ПП 
T2N1M0(n=11) 6 5 – – 
T2N2M0 (n=9 ) 2 3 4 – 
T3N1M0(n=15) – 3 8 4 
T3N2M0 (n=8 ) – – 5 3 
Всього (n=43) 8(18,6 %) 11(25,6 %) 17(39,5 %) 7(16,3 %) 

Таблиця� 4.� Ефе³тивність� лі³Àвання
місцеворозповсюджено�о� ра³À� вÀльви� після

дрÀ�о�о� ³ÀрсÀ� НПХТ

Ефективність лікування TNM 
ПР ЧР СП ПП 

T2N2M0 (n=4) 3 1 - – 
T3N1M0(n=12) 2 4 6 – 
T3N2M0 (n=8) – 5 3 – 
Всього (n=24) 5(20,8 %) 10(41,7 %) 9(37,5 %) – 

НПХТ�проводили�за�схемою:�ци³лофосфан�–�0,6-1,2��/³в.м.,
метотре³сат� –� 60-80� м�/³в.м.,� 5-фторÀрацил� –� 1� �/³в.м.
Ци³лофосфан�та�метотре³сат�вводили�лімфотропно,�сÀмарні
дози�становили�відповідно�2400-2800�м��та�150-200�м�,�5-
фторÀрацил�вводили�в/в,�сÀмарна�доза�на�³Àрс�становила�–
1,5�2,0� �.�При�лімфотропній�хіміотерапії�всі�препарати�вво-
дяться�на�внÀтрішній�поверхні�верхньої�третини��оміл³и�під-
ш³ірно�з�інтервалом�24��одини.�Перед�введенням�препаратÀ
на�нижню�третинÀ�сте�на�на³ладається�манжет³а� і�створю-
ється�тис³�40�мм.рт.ст.,�я³ий�ÀтримÀється�1,5-2,0��одини.�Для
лімфотропної�НПХТ�застосовÀються�препарати,�я³і�дозволені
для� внÀтрішньот³анинно�о� введення.�Отже,�метотре³сат� та
ци³лофосфан�можливо�вводити�лімфотропно,�а�5-фторÀрацил
пацієнт³и� отримÀвали� парентерально.� Ефе³тивність� лі³À-
вання� оцінювали� за� ³лінічними� озна³ами� через� 21-24� дня
після�за³інчення�³ÀрсÀ�лі³Àвання�з�ідно�з�³ласифі³ацією�ВООЗ

Клінічними� озна³ами�ре�ресії� пÀхлини�бÀли� зменшення
розмірів�новоÀтворення�та�метастазів�À�лімфатичних�вÀзлах,
відсÀтність� набря³À� та� інфільтрації�ш³ірно-слизових� по³ри-
вів�вÀльви�по�периферії�новоÀтворÀ.�Озна³ами�про�ресÀван-
ня�злоя³існо�о�процесÀ�бÀли:�збільшення�розмірів�пÀхлини,
поява�нових�та�збільшення�розмірів�вже�існÀючих�метастазів
À�ре�іонарних�лімфовÀзлах.�Отже,�після�першо�о�³ÀрсÀ�НПХТ
хворих�з�первинно-неоперабельними�злоя³існими�новоÀтво-
реннями�вÀльви�резе³табельність�пÀхлини�бÀла�дося�нÀта� À
19� (44,2�%)� випад³ах,� в� томÀ� числі� À�8� (18,6�%)� пацієнто³
дося�нÀта�повна�ре�ресія�пÀхлини,�а�в�11�(25,6�%)�–�част³ова
ре�ресія,� тобто� пÀхлина� зменшилась� більше,� ніж� на�50�%.
Проведена�НПХТ�дозволила�ви³онати�цим�хворим�аде³ватне
оперативне� лі³Àвання� в� об’ємі� розширенної� вÀльве³томії.
При�морфоло�ічномÀ�дослідженні� видалено�о�операційно�о
матеріалÀ�за�резе³ованим�³раєм�на�відстані�1-1,5�см�злоя³іс-
них�³літин�не�виявлено.�При�наявності�стабілізації�процесÀ�À
дрÀ�ий� та� третій� ³Àрси� в³лючали� хворим� в� схемÀ�НПХТ� –
блеоцин,�я³ий�вводили�інтратÀморально,�що�забезпечÀвало
збільшення�³онцентрації�цитостати³а�À�пÀхлинномÀ�во�нищі,
не� підвищÀючи� за�альної� то³сичної� дії� на� ор�анізм.� Разова
доза�блеоцинÀ�с³ладала�15�м�,�сÀмарна�30�м�.�Після�інтратÀ-
морально�о�введення�хіміопрепаратÀ�зменшÀвалися�розміри
пÀхлини�та�паратÀморальна�інфільтрація,�в�місцях�введення
вини³али�ділян³и� не³розÀ,� пізніше� постÀпово�дно� вираз³о-
вих� дефе³тів� очищÀвалося� і� заповнювалося� �ранÀляційною
т³аниною.� У� таблиці� 4� наведена� ефе³тивність� лі³Àвання
хворих,� ³оли� À� дрÀ�ий� ³Àрс� НПХТ� до� стандартної� схеми
в³лючали� блеоцин� (СД=30м�).

Та³им�чином,�À�15�(62,5�%)�з�24�хворих,�що�отримÀвали
та³е� лі³Àвання,� бÀла� дося�нÀта� резе³табельність� пÀхлини.
При�морфоло�ічномÀ�дослідженні�операційно�о�матеріалÀ�за
резе³ованим� ³раєм� на� відстані� 1-1,5� см� злоя³існих� ³літин
не�виявлено.�У�9�(37,5�%�)�хворих�³онстатована�стабілізація
процесÀ.�Ці�хворі�отримÀвали�третій�³Àрс�НПХТ,�поєднÀючи
стандартнÀ� схемÀ� НПХТ� (ци³лофосфан,� метотре³сат,� 5-
фторÀрацил)� з� інтратÀморальним� введенням�блеоцинÀ� (СД
30�м�).�В�Àсіх�випад³ах�³онстатована�част³ова�ре�ресія�пÀх-
лини� (від�60�до�80�%),�що�дало�можливість�ви³онати�аде³-
ватне�хірÀр�ічне�лі³Àвання.�Отже,�НПХТ�створила�Àмови�для
ви³онання� хірÀр�ічно�о�лі³Àвання� тим�пацієнт³ам,� À� я³их�по-
передньо,�внаслідо³�місцевопоширено�о�процесÀ,�бÀли�відсÀт-
ні�технічні�можливості�для�здійснення�оперативно�о�лі³Àвання.

При� проведенні�НПХТ� всі� хворі� отримÀвали� сÀпровідне
лі³Àвання� À� ви�ляді� терапії� сÀпÀтньої� патоло�ії,� анти³оа�À-
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лянтів� (фра³сипарин,�аспірин),� імÀномодÀляторів� (лаферон,
де³аріс),�препаратів�заліза�(�лобірон,�ранферон),�при�лей³о-
пеніях�–� лей³ома³с,� �раноцит.

Разом� з� тим,� À�3� (6,9�%)� спостері�алась� алопеція,� À�5
(11,6�%)�–�мієлосÀпресія,�À�11�(25,6�%)�–�озна³и�стоматитÀ.
В�зоні� лімфотропно�о�введення� хіміопрепаратів� À�4� (9,3�%)
хворих� вини³� ло³альний� не³роз�ш³іри.

ВИСНОВКИ�1.�НПХТ�сприяє�ре�ресії�пÀхлини,�зменшенню
лімфатичних� вÀзлів� при� їх�метастатичномÀ� Àраженні,� змен-
шенню�паратÀморальної� інфільтрації,�очищенню�дна�вираз-
³ових�дефе³тів�та�появі��ранÀляційної�т³анини�по�периферії.

2.� НПХТ�–� важливий� ³омпонент� протипÀхлинно�о� лі³À-
вання�при�місцеворозповсюджених�злоя³існих�новоÀтворен-
нях� вÀльви,� я³а� дозволяє� створити� Àмови� для� ви³онання
аде³ватних� хірÀр�ічних� операцій� À�19� (44,2�%)� хворих� після
одно�о� ³ÀрсÀ� хіміотерапії,� À� 24� (55,8�%)� після� двох,� À� 9
(20,9�%)� після� трьох� ³Àрсів� лі³Àвання.
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ГОСТРИЙ�КОРОНАРНИЙ�СИНДРОМ,�БРОНХІАЛЬНА�ОБСТРУКЦІЯ�–�КОНКУРЕНТНІ�СТАНИ�ЧИ
КЛІНІЧНІ�МАСКИ�ОНКОПАТОЛОГІЇ?

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

ГОСТРИЙ�КОРОНАРНИЙ�СИНДРОМ,�БРОНХІАЛЬНА�ОБСТРУКЦІЯ�–�КОН-
КУРЕНТНІ�СТАНИ�ЧИ�КЛІНІЧНІ�МАСКИ�ОНКОПАТОЛОГІЇ?�–�Проаналізовано
³атамнез�хворих,�я³і�бÀли��оспіталізовані�з�діа�нозом��остро�о�³оронарно�о
синдромÀ� (ГКС)� впродовж�5� ро³ів.�В� стрÀ³тÀрі� віддаленої� смертності
переважали�³ардіальна�патоло�ія�(59,8�%)�та�злоя³існі�пÀхлини�(6,4�%).�У
0,72�%��оспіталізованих�з�приводÀ�ГКС�виявлено�злоя³існі�новоÀтвори,�що
с³лало�39,3�%�Àсіх�хворих,�я³і�померли�від�он³опатоло�ії�в�настÀпні�1-
60�місяців.�Серед�злоя³існих�Àтворів�переважали�пÀхлини�ор�анів�дихання
та�системи�травлення.�Середня�тривалість�життя�в³азаної�³ате�орії�після
випис³и�з�³ардіоло�ічно�о�відділÀ�с³лала�(16,2±3,3)�міс.,�з�них�39,3�%�про-
жили�від�1�до�5�міс.,�53,6�%�–�від�1�до�3ро³ів�і�7,1�%�–�до�5�ро³ів.�Наявність
спільних�фа³торів�ризи³À�(ві³,�паління�і�ін.),�мі³ст-форм�патоло�ії,�фонових
станів,�зо³рема�–�часто�бронхіальної�обстрÀ³ції,�подібність�³лінічної�симп-
томати³и� спричинили� значні� диференційно-діа�ностичні� трÀднощі.� З
метою�виявлення�ініціальних�форм�ра³ово�о�захворювання�доцільно�ре-
тельно�аналізÀвати�симптоми�і�проводити�планове�по�либлене�дообстежен-
ня,�особливо�ор�анів�дихання�та�шлÀн³ово-³иш³ово�о�тра³тÀ�À�пацієнтів
�оспіталізованих�Àр�ентно�з�ГКС.

ОСТРЫЙ�КОРОНАРНЫЙ�СИНДРОМ,�БРОНХИАЛЬНАЯ�ОБСТРУКЦИЯ�–
КОНКУРЕНТНЫЕ�СОСТОЯНИЯ�ИЛИ�КЛИНИЧЕСКИЕ�МАСКИ�ОНКОПАТО-
ЛОГИИ?�–�Проанализирован�³атамнез�больных,��оспитализированных�с
диа�нозом�остро�о�³оронарно�о�синдрома�(ОКС)�в�течении�5�лет.�В�стрÀ³тÀре
отдаленной�смертности�преобладала�³ардиальная�патоло�ия�(59,8�%)�и
зло³ачественные�опÀхоли�(6,4�%).�У�0,72�%��оспитализированных�с�ОКС
были�выявлены�зло³ачественные�новообразования,�что�составило�39,3%
больных�Àмерших�от�он³опатоло�ии�в�последÀющие�1-60�мес.�Среди�зло-
³ачественных�новообразований�преобладали�опÀхоли�ор�анов�дыхания�и
пищеварения.�Средняя�продолжительность�жизни�À³азанной�³ате�ории
после�выпис³и�с�³ардиоло�ичес³о�о�отделения�составила�(16,2�±�3,3)�мес.,
из�них�39,3�%�прожили�от�1�до�5�мес.,�53,6�%�–�от�1�до�3�лет�и�7,1�%�–�до�5�лет.
Наличие�общих�фа³торов�рис³а,�ми³ст-форм�патоло�ии,�фоновых�состо-
яний,� в�частности�–�бронхиальной�обстрÀ³ции,� сходство�³линичес³ой
симптомати³и�создали�значительные�диференциально-диа�ностичес³ие
трÀдности.�С�целью�выявления�инициальных�форм�ра³ово�о�заболевания
целесообразно�тщательно�анализировать�симптомы�и�проводить�плановое
À�лÀбленное�дообследование,�особенно�ор�анов�дыхания�и�пищевари-
тельно�о�тра³та�À�пациентов,��оспитализированных�Àр�ентно�с�ОКС.

ACUTE�CORONARY�SYNDROME,�BRONCHIAL�OBSTRUCTION�ARE�THE
COMPETITION�STATES�OR�CLINICAL�MASKS�OF�NEOPLASM?�–�Сatamnesis�is
analysed�patients�which�were�hospitalized�with�the�diagnosis�of�acute�coronary
syndrome�(ACS)�during�5�years.�Cardiovascular�diseases�(59,8�%)�and�malignant
tumours�(6,4�%)�prevailed�in�the�structure�of�remote�death�rate.�It�is�found�out
malignant�mass�in�0,72�%�hospitalizing�on�an�occasion�ACS,�that�made�39,3�%
all�patients�which�died�from�tumour� in�next�1-60�months.�The�tumours�of
organs�of�breathing�and�system�of�digestion�prevailed�among�malignant
educations.�Mean�time�of�life�of�the�indicated�category�after�the�extract�from�a
cardiologic�department�made�(16,2±3,3)�a�month,�from�them�39,3�%�lived�from
1�to�5�months,�53,6�%�–�from�1�by�3�years�and�7,1�%�–�to�5�years.�Presence�of�general
factors�of�risk�(age,�smoking�and�other),�background�states,�in�particular�–�often
bronchial�obstruction,�similarity�of�clinical�symptoms�was�entailed�by�conside-
rable�differential-diagnostic�difficulties.

Ключові�слова:��острий�³оронарний�синдром,�бронхіальна�обстрÀ³-
ція,� злоя³існі� пÀхлини,� діа�ности³а.
Ключевые�слова:�острый�³оронарный�синдром,�бронхиальная�обс-

трÀ³ция,�зло³ачественные�новообразования,�диа�ности³а.
Key�words:�acute�coronary�syndrome,�bronchial�obstruction,�malignant

tumours,�diagnostics.

ВСТУП�ДрÀ�а�половина�ХХ�століття�ознаменÀвалась�знач-
ним�зростанням�неінфе³ційних�захворювань.�Серед�причин
смерті,�особливо�людей�середньо�о�і�старшо�о�ві³À�впевнено
лідирÀють�серцева-сÀдина�патоло�ія�та�злоя³існі�новоÀтвори.
Я³що� À� більшості� розвинÀтих� ³раїн� за� рахÀно³� �лобальних
профіла³тичних�про�рам�вдалось�част³ово�стабілізÀвати�по-
³азни³и�³ардіоцеребральної�патоло�ії,�то�за�останнє�десятиріч-
чя�ХХ�століття�захворюваність�на�злоя³існі�пÀхлини�і�смертність
від�них�À�світі�зросли�на�23�%�[2].�В�2000�році�доля�злоя³існих
новоÀтворів� серед� Àсіх� причин� смерті� дося�ла� À� чолові³ів
старше�65�ро³ів�25�%,�а�À�жіно³�понад�60�ро³ів�–�30�%�[3].

Нажаль,� в� У³раїні� по³азни³и� смертності� від� зазначених
форм�патоло�ії�залишаються�висо³ими.�Та³�стандартизова-
ний�по� ві³À� ³оефіцієнт� смертності� (СКС/100000� населення)
від�захворювань�системи�³ровообі�À�в�2002�році�с³лав�799,7
(в�Європі�–�469,0),� від� злоя³існих� новоÀтворів,� відповідно,
166,9�і�179,2.�[1].�Не�³раще�вирішÀються�і�проблеми�ранньо�о
виявлення� та� аде³ватно�о� лі³Àвання� ра³À.� Значна� пошире-
ність�даних�захворювань,�наявність�спільних�фа³торів�ризи-
³À,�демо�рафічні�по³азни³и,�зо³рема�зростання�част³и�людей
старшо�о�і�літньо�о�ві³À,�поєднання�захворювань,�спільність
³лінічних�озна³�створюють�проблеми�своєчасної�діа�ности³и.

МЕТА�ДОСЛІДЖЕННЯ� –� оцінити� он³онастороженість
лі³арів�в�Àмовах�роботи�спеціалізовано�о� (не�он³оло�ічно�о
профілю)�відділення,�де�³онцентрÀються�переважно�однорідні
за�патоло�ією�хворі,�встановити�особливості�³лінічної�семіо-
ти³и� і� перебі�À� он³опатоло�ії,� я³а�маніфестÀвала� проявами
�остро�о� ³оронарно�о� синдромÀ� (ГКС),� в� ряді� випад³ів
Àс³ладнено�о�бронхіальною�обстрÀ³цією.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Для� аналізÀ� ви³ористано
³омп’ютерний� бан³� даних� ³ардіоло�ічної� ³ліні³и� фа³Àль-
тетсь³ої�терапії,�базÀ�даних�смертності�по�області�статÀправ-
ління.�З�³омп’ютерної�бази�реєстрÀ��остро�о�³оронарно�о�синд-
ромÀ�³ардіоло�ічної� ³ліні³и�відібрано�дані� за�5� ро³ів� (1999-
2003�рр.)�на�хворих,�я³і�бÀли��оспіталізовані�в�бло³�інтенсив-
ної�терапії�(БІТ)�з�приводÀ�³ардіальної�патоло�ії�і,�я³і�в�межах
зазначено�о� термінÀ�померли�від� злоя³існих�пÀхлин,� з�ідно
звітів�облстатÀправління.�Проведено�та³ож�ретроспе³тивний
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Таблиця� 1.� Порівняльні� дані� смертності� від� ра³À
різних� ло³алізацій� À� хворих,� що� знаходились� на
лі³Àванні� з� приводÀ� ГКС� за� період� 1999-2003�рр.

Я³�видно�з�таблиці�серед�злоя³існих�Àтворів�переважали
пÀхлини� ор�анів� дихання� та� системи� травлення,� частіше� в
чоловічій� попÀляції,� відповідно,� в�4,5� і�2,3� рази.� Отримані

Локалізація пухлини 
Всього 
абс. 

(%**) 

Чоловіки 
абс. 

Жінки 
абс. 

Дані 
МАВР* 

%** 
Пухлини органів 
дихання: 11 (39,3) 9 2  

- трахеї, бронхів, легень 9 (32,1) 8 1 17,8 
- середостіння 1 (3,6) – 1  
- гортані 1 (3,6) 1 –  
Пухлини органів 
травлення: 10 (35,7) 7 3  

- шлунка 4 (14,3) 3 1 10,4 
- ротоглотки 1 (3,6) 1 –  
- стравоходу  2 (7,1) 2 –  
- печінки  1 (3,6) – 1 8,8 
- підшлункової залози 1 (3,6) 1 –  
- сигмовидної кишки  1 (3,6) – 1  
Пухлини інших 
локалізацій: 6 (21,4) 5 1  

- мозку 1 (3,6) 1 –  
- щитовидної залози 2 (7,1) 1 1  
- нирки (нефректомія) 1 (3,6) 1 –  
- сечового міхура 1 (3,6) 1 –  
- гостра лейкемія 1 (3,6) 1 –  
Пухлина без уточнення 
локалізації 1 (3,6) 1 –  

аналіз�Àсіх�³арт�стаціонарно�о�хворо�о�встановленої�³ате�орії
пацієнтів� на� період� лі³Àвання� в� ³ардіоло�ічномÀ� відділенні.
Статистична� оброб³а� матеріалÀ� здійснена� в� еле³тронних
таблицях�Excel�2000.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
За�5-річний� період� в�БІТ� ³ардіоло�ічно�о� відділення� постÀ-
пило�3012� пацієнтів,�2007� чолові³ів� (66,6�%)� і�1005� жіно³
(33,4�%),�з�них�–�1535�осіб�з�діа�нозом��остро�о�³оронарно�о
синдромÀ� (ГКС).� В� стаціонарі� померло� від� ГКС� 109� хворих
(3,62�%),� летальність� від� інфар³тÀ�міо³арда� с³лала� 10,7�%.
У�віддалений�період�серед�Àсієї�вибор³и�від�патоло�ії�серцево-
сÀдинної�системи�померло�260�хворих�(8,63�%),�від�он³опато-
ло�ії�28�(0,93�%),�від�хронічних�бронхообстрÀ³тивних�захворю-
вань� –12�(0,40�%),�хронічної�патоло�ії�ор�анів�травлення�–�9
(0,30�%),� від� Àс³ладнень� цÀ³рово�о� діабетÀ� –� 5� (0,17�%),
Решта� представлені� одинарними� випад³ами� різних�форм
патоло�ії,� що� становили�менше� 0,033�%.� Та³им� чином,� в
стрÀ³тÀрі� віддаленої� смертності� досліджÀваної� ³ате�орії� па-
цієнтів�за³ономірно�сÀттєво�переважала�³ардіальна�патоло�ія
(59,8�%).�Серед� інших�причинних�фа³торів�домінÀвали�зло-
я³існі�пÀхлини�(6,4�%),�я³і�значно�переважали�та³і�поширені
форми� патоло�ії,� я³� хронічні� обстрÀ³тивні� хвороби� ле�ень
(2,8�%)� та�шлÀн³ово-³иш³ово�о� тра³тÀ� (2,1�%).

28� осіб,� я³і� бÀли� �оспіталізовані� Àр�ентно� із� діа�нозом
ГКС� (1,82�%)� померли� від� он³озахворювання� в� межах� 1-
60�місяців� від� часÀ� �оспіталізації,�22� чолові³и� (1,96�%� від
³іль³ості� �оспіталізованих� мÀжчин)� À� віці� (62,5±1,8)� р.� і
6�жіно³� (1,45�%� від� ³іль³ості� �оспіталізованих�жіно³)� ві³ом
(61,0±3 ,1)�р.�Середня�тривалість�життя�хворих,�я³і�померли
від� он³опатоло�ії� після� випис³и� з� ³ардіоло�ічно�о� відділÀ
с³лала� (16,2±3,3)�міс.,�з�них�11�пацієнтів� (39,3�%)�прожили
від�1�до�5�місяців,�15�(53,6�%)�–�від�1�до�3ро³ів�і�2�(7,1�%)�–
до�5� ро³ів.� Слід� зазначити,�що� останні� два� випад³и� вияв-
лення�он³озахворювання�і�5-літньої�виживаності�відносяться
до�1999�ро³À,�я³им�проводилось�специфічне�лі³Àвання�(опе-
ративне� і� променеве).� Розподіл� злоя³існих� новоÀтворів� в
досліджÀваній�³о�орті�за�ло³алізацією�і�статтю�представлений
в� таблиці�1.

*�–�дані�Міжнародно�о�а�ентства�з�вивчення�ра³À�за�2000�р.�[3];
**�–�част³а�від�за�альної�³іль³ості�померлих�від�ра³À�всіх�ло³алізацій.

резÀльтати�співвідносяться�з�даними�Міжнародно�о�а�ентст-
ва�з�вивчення�ра³À,�за�я³ими�захворюваність�на�ра³�ле�ень
займає�1-ше�місце�серед�злоя³існих�пÀхлин�À�чолові³ів�і�4-те�–
À� жіно³,� причомÀ� число� пацієнтів,�що� вперше� захворіли� і
³іль³ість�померлих�сÀттєво�не�різниться.�По³азни³�захворю-
ваності�на�ра³�шлÀн³À�донедавна�займав�2-�е�місце,�з�пере-
важанням�À�чоловічій�попÀляції�в�2�рази,�проте�з�2000�ро³À
перемістився� на�3-тю� сходин³À� після� ра³À� ле�ень� і� пÀхлин
молочної�залози.�Далі�йдÀть�пÀхлини�товстої�і�прямої�³иш³и
і�на�5�місці�–��епатоцелюлярна�³арцинома�[3].

Спільність�семіоти³и�найбільш�поширених�форм�патоло�ії
створювали�певні�діа�ностичні�трÀднощі� і�в�Àр�ентних�ситÀ-
аціях�спричинили�за³ономірнÀ��оспіталізацію�À�БІТ.�НастÀп-
ний�аналіз�Àсіх�випад³ів��оспіталізації�в³азаної�³ате�орії�хво-
рих� із� діа�нозом� �остро�о� ³оронарно�о� синдромÀ� À� ви�ляді
за�рÀдинно�о� дис³омфортÀ,� явищ�бронхообстрÀ³ції� ло�ічно
поставив�запитання�про�наявність�мі³ст�патоло�ії,�чи�³он³À-
рÀючих� станів,� або� ³лінічних� “масо³”� інших� захворювань,
зо³рема�–� он³оло�ічних.

Діа�ноз� он³озахворювання� вперше� встановлено�під� час
лі³Àвання�в�БІТ�À�11�хворих�(�0,72�%�від�Àсіх��оспіталізованих
в�БІТ�з�ГКС�і�39,3�%�хворих,�що�померли�від�ра³À�в�настÀпні
1-60� місяців),� термін� верифі³ації� діа�нозÀ� від� припÀщення
до� ³онстатації� с³лав� (7,4±2, 4)� днів.� Злоя³існі� новоÀтвори
підтверджені� спеціалістом-он³оло�ом� в� Àмовах� ³ардіоло�іч-
но�о� відділення� на� підставі� ³лінічної� симптомати³и� і� даних
біопсії� –� À� 27,3�%,� ³омп’ютерної� томо�рафії� –� À� 36,4�%,
рент�ено�рафії� –� 9,1�%,� ÀльтразвÀ³ово�о� дослідження� –
18,2�%.�З�28�стверджених�випад³ів�ра³À�À�17�(1,11�%�пацієн-
тів� �оспіталізованих� з� ГКС)� на� час� лі³Àвання� ³ардіальної
патоло�ії� озна³� пÀхлинно�о� процесÀ� не� виявлено.� Всі� вони
померли� в�межах� (22,6±3,4)� місяців� після� випис³и.� З�ідно
реєстрÀ�облстатÀправління,�À�35�%�випад³ів�діа�ноз�підтвер-
джено�на�автопсії,�À�решти�–�записи�в�свідоцтві�про�смерть
зроблено�на�підставі�попередньо�о�спостереження�за�пацієн-
том� і� даних�медичної� до³Àментації.

Усі�11� пацієнтів,� À� я³их� новоÀтвори� виявлені� в� процесі
стаціонарно�о� обстеження� та� динамічно�о� спостереження,
бÀли� �оспіталізовані� Àр�ентно� із� діа�нозом� ГКС.� Останній
ідентифі³овано�я³��острий�інфар³т�міо³арда�À�третини�хворих,
а�À�решти�–�я³�нестабільнÀ�стено³ардію,�причомÀ,�в�27,3�%
³ліні³а�сÀпроводжÀвалась�вираженою�бронхообстрÀ³цією,�що
розцінено�я³�Àс³ладнення�–�серцевÀ�астмÀ.�Болі,�що�на�адÀва-
ли�собою�“status�anginosus”�бÀли�спрово³овані��острим�порÀ-
шенням�ритмÀ�або�пери³ардитом�(часто�в�поєднанні�з�плев-
ритом)�À�63,6�%��оспіталізованих.�Стій³ість�больово�о�синд-
ромÀ,�помірна�йо�о�вираженість,�рефра³терність�до�нітратів,
³орот³ий�анамнез�захворювання�в�межах�1-3�місяців,�я³омÀ
не�передÀвали�типові�напади�стено³ардії,�ви³ли³али�сÀмнів
щодо� лише� ³оронаро�енно�о� механізмÀ� патоло�ії.� Одна³,
поєднання�ба�атьох�фа³торів�ризи³À�атерос³лерозÀ�вінцевих
сÀдин,�в�томÀ�числі�–�старший�ві³,�переважно�чоловіча�стать
(78,6�%),� наявність� артеріальної� �іпертензії� (45,4�%),� порÀ-
шень�серцево�о�ритмÀ�(27,3�%)�не�завжди�дозволяли�одно-
значно�ви³лючити�ГКС.�Крім�цьо�о,�À�17,9�%�пацієнтів�еле³тро-
³ардіо�рафічно�виявлено�рÀбцеві�зміни�в�міо³арді,�я³�наслі-
до³� не³ротично�о� Àш³одження�міо³арда.� У� останніх,� поява
больово�о� синдромÀ� в� �рÀдній� ³літці,� дані� анамнезÀ� про
перенесений�раніше� ІМ,� важ³ість� інтерпретації� змін�ЕКГ�на
фоні� значних� рÀбцевих� процесів� ,я³� правило,� не� залишали
сÀмнівів� для� діа�нозÀ� ГКС.� А� наявність� пери³ардитÀ,� плев-
ритÀ,� зміни� лабораторних� по³азни³ів� нерід³о� розцінено� я³
розвито³�постінфар³тно�о�синдромÀ�Дреслера.

Разом� з� тим,� анемія,� прис³орена�ШЗЕ� хара³терні� для
запÀщених�форм�он³опатоло�ії.�Серед�Àсіх�хворих,�що�з�одом
помели� від� он³озахворювання,� анемічний� синдром� (Er� –
3,24±0,08*1012� /л,�Нb� –102±2� �/л� )� спостері�ався� À� 28,6�%
випад³ів,� причомÀ,� À�37,5�%� із� них� діа�нозÀ� он³озахворю-
вання� не� запідозрено.� Середня� тривалість� життя� цих� па-
цієнтів� після� випис³и� із� ³ардіоло�ічно�о� стаціонарÀ� с³лала
(15,8±6,6)� місяців.� У� 28,6�%� хворих� відмічалось� сÀттєве
збільшення�ШЗЕ–�(28±3)�мм/�од,�À�21,4�%�–�із�палич³оядер-
ним�зсÀвом�–�(15±2)�%,�що�пов’язÀвалось�із�наявністю�он³о-
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захворюванням�лише�À�половині� випад³ів.�Власне�останній
по³азни³�найбільше�³орелював�із�низь³ою�тривалістю�життя
(в�середньомÀ�–�до�3�міс.)�і�засвідчÀвав�вираженість�ра³ової
інто³си³ації.� Інтерпретація� змін� периферійної� ³рові� бÀла
особливо� ÀтрÀднена� À� літніх� чолові³ів� із� явищами�бронхо-
обстрÀ³ції�на�фоні�сÀпÀтньо�о�хронічно�о�обстрÀ³тивно�о�за-
хворювання� ле�ень,� я³е� підтверджено� ³лінічно� À� ³ожно�о
третьо�о�он³охворо�о.

Та³им� чином,� значна� поширеність� злоя³існих� новооÀт-
ворів,�особливо�À�людей�середньо�о�і�старшо�о�ві³À,�за�альні
тенденції�до�їх�зростання�в�ÀсьомÀ�світі,�вима�ають�ретель-
но�о� аналізÀ� симптомів,� врахÀвання� можливості� часто�о
поєднання� захворювань� з�модифі³ацією� їх� ³лінічно�о�пере-
бі�À,�широ³о�о�застосÀвання�сÀчасних�діа�ностичних�техно-
ло�ій.� Сьо�однішній� рівень� розвит³À�медичної� наÀ³и� забез-
печÀє�можливість� аде³ватно�о� лі³Àвання� ра³À,� збереження
життя�пацієнта�та�забезпечення�належної�йо�о�я³ості�лише�за
Àмови� ранньо�о� виявлення� пÀхлинно�о� процесÀ.

ВИСНОВКИ�1.�У�0,72�%� хворих��оспіталізованих�з�при-
водÀ�ГКС�виявлено�он³озахворювання.�Ще�1,11�%�пацієнтів
з� ГКС,� À� я³их� на� час� лі³Àвання� ³ардіальної� патоло�ії� озна³
пÀхлинно�о�процесÀ�не�виявлено,�померли�в�межах�(22,6±3,4)
місяців� після� випис³и� від� он³озахворювання.

2.�Найчастіше�À�хворих,��оспіталізованих�із�симптомами
ГКС�ра³овим�процесом�бÀли�Àражені�ор�ани�дихання�(пере-
важно�–�трахея,�бронхи,�ле�ені)�–�39,3�%�та�ор�ани�травлення
(шлÀно³,�стравохід)� –�35,7�%.

3.�Наявність�спільних�фа³торів�ризи³À� (ві³,�паління� і� ін.)
подібність� ³лінічної� симптомати³и,� наявність� мі³ст-форм
патоло�ії,�наявність�фонових�станів,�зо³рема�–� часто�брон-
хіальної� обстрÀ³ції,� спричиняють� значні� диференційно-
діа�ностичні� трÀднощі� особливо�при� Àр�ентних� станах.

4.�З�метою�виявлення�ініціальних�форм�ра³ово�о�захворю-
вання�доцільно�проводити�планове�по�либлене�дообстеження,
особливо� ор�анів� дихання� та�шлÀн³ово-³иш³ово�о� тра³тÀ
після�стабілізації� ³ардіо�емодинамі³и�пацієнтів,� �оспіталізо-
ваних�Àр�ентно�з�озна³ами�ГКС.
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ДОСВІД�ВИКОРИСТАННЯ�СИНГЛЕТНО-КИСНЕВОЇ�ТЕРАПІЇ�ПРИ�ОПРОМІНЕННІ�ДІЛЯНКИ
СЕРЕДОСТІННЯ�У�ХВОРИХ�ЗІ�ЗЛОЯКІСНИМИ�ЛІМФОМАМИ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни

ДОСВІД�ВИКОРИСТАННЯ�СИНГЛЕТНО-КИСНЕВОЇ�ТЕРАПІЇ�ПРИ�ОПРО-
МІНЕННІ�ДІЛЯНКИ�СЕРЕДОСТІННЯ�У�ХВОРИХ�ЗІ�ЗЛОЯКІСНИМИ�ЛІМФО-
МАМИ�–�У�теперішній�час�в�терапії�злоя³існих�пÀхлин�³исень�застосовÀють
я³�радіосенсибілізатор�при�променевій�терапії.�В�останні�ро³и�впроваджÀ-
ється�нова�техноло�ія�модифі³ації�процесів�вільноради³ально�о�о³ислення�–
Син�летно-³иснева�терапія�(СКТ).�На�базі�відділÀ�системних�пÀхлинних
захворювань�ІнститÀтÀ�он³оло�ії�АМНУ�проводилось�дослідження�впливÀ
СКТ�я³�фа³тора�оптимізації�лі³Àвання�при�проведенні�³ÀрсÀ�дистанційної
γ-терапії� на�ділян³À� середостіння� À� хворих�переважно� із� злоя³існими
лімфомами.�СКТ�проводили�при�опроміненні�ділян³и�середостіння�50�хво-
рим�основної��рÀпи,�20�хворим�³онтрольної��рÀпи�опромінення�проводилось
без�сÀпроводження�СКТ.�БÀли�встановлені�позитивні�зміни�в�сÀб’є³тивній
та�об’є³тивній�³артині�перебі�À�хвороби,�а�та³ож�зменшення�³іль³ості�випад³ів
ранніх�післяпроменевих�Àс³ладнень.�Вважаємо,�що�метод�син�летно-³ис-
невої�терапії,�що�впроважÀється�за�допомо�ою�аппаратÀ�“Valkion”,�доцільно
застосовÀвати�при�проведенні�променевої�терапії�на�ділян³À�середостіння
À�хворих�зі�злоя³існими�лімфопролиферативними�захворюваннями.

ОПЫТ�ИСПОЛЬЗОВАНИЯ�СИНГЛЕТНО-КИСЛОРОДНОЙ�ТЕРАПИИ�ПРИ
ОБЛУЧЕНИИ�УЧАСТКА�СРЕДОСТЕНИЯ�У�БОЛЬНЫХ�СО�ЗЛОКАЧЕСТВЕННЫМИ
ЛИМФОМАМИ�–�В�настоящее�время�в�терапии�зло³ачественных�опÀхолей
³ислород�применяют�³а³�радиосенсибилизатор�при�лÀчевой�терапии.�В
последние��оды�внедряется�новая�техноло�ия�модифи³ации�процессов
свободноради³ально�о�о³исления�–�син�летная�³ислородная�терапия�(СКТ).
На�базе�отдела�системных�опÀхолевых�заболеваний�ИнститÀта�он³оло�ии
АМНУ�проводилось�исследование�влияния�СКТ�³а³�фа³тора�оптимизации
лечения�при�проведении�³Àрса�дистанционной�γ-терапії�на�Àчасто³�средо-
стения�À�больных�преимÀщественно�со�зло³ачественными�лимфомами.
СКТ�проводили�при�облÀчении�Àчаст³а�средостения�50�больным�основной
�рÀппы,�20�больным�³онтрольной��рÀппы�облÀчения�проводилось�без
сопровождения�СКТ.�Были�Àстановлены�позитивные�изменения�в�сÀбъе³-
тивной�и�объе³тивной�³артине�течения�болезни,�а�та³же�Àменьшение
³оличества�слÀчаев�ранних�послеоблÀченных�осложнений.�Считаем,�что
метод�син�летно-³ислородной�терапии,�³оторый�внедряется�с�помощью
аппарата�“Valkion”,�целесообразно�применять�при�проведении�лÀчевой
терапии�на�Àчасто³�средостения�À�больных�со�зло³ачественными�лимфо-
пролиферативными�заболеваниями.

EXPERIENCE�OF�APPLICATION�OF�SINGLET-OXYGEN�THERAPY�AT�MEDIA-
STINUM�AREA�IRRADIATION�IN�PATIENTS�WITH�MALIGNANT�LIMPHOMAS�–�At
present�in�the�treatment�of�malignant�tumors�oxygen�is�used�as�radiosensibilizator
in�rasdiotherapy.�During�recent�years,�new�technology�for�modification�of�free
radical�oxygenation�process�–�synglenic�oxygen�therapy�(SOT)�is�being�imple-
mented.�On�the�basis�of�the�Department�Systemic�Tumor�Diseases�of�Institute�of
Oncology�AMSc�of�Ukraine�studies�of�the�effect�of�SOT�as�factors�for�optimization
of�the�γ-therapy�treatment�on�the�area�of�mediastinum�in�malignant�lymphoma
patients�was�studied.�SOT�was�performed�in�radiation�of�the�area�of�mediastinum
in�50�patients�of�basic�group,�20�patients�of�control�group�received�radiotherapy
without�SOT.�Positive�changes�in�subjective�and�objective�picture�of�the�disease

course�were�found�as�well�decrease�of�early�postradiation�complications.�We
believe�that�SOT�method�with�apparatus�“Valkion”�should�be�used�in�radiotherapy
on�the�area�of�mediastinum�in�malignant�lymphoma�patients.

Ключові�слова:�син�летно-³иснева�терапія,� лімфоми.
Ключевые�слова:�син�летно-³ислородная�терапия,�лимфомы.
Key�words:synglenic�oxygen�therapy,�lymphoma.

ВСТУП�В�даний�час�медицина�і,�зо³рема,�он³оло�ія�пере-
живає� вельми� с³ладний� і� важливий� період� À� своємÀ� роз-
вит³À,�я³ий�хара³теризÀється�взаємодією�і�взаємопрони³нен-
ням�різних� систем�медичних� по�лядів� і� способів� лі³Àвання.

Відомо,�що� при� розвит³À� пÀхлинно�о� процесÀ� вини³ає
�іпо³сія�т³анин,�порÀшÀється�а³тивність�дихальних�фермен-
тів�та�вільноради³альних�процесів.�Це�призводить�до�порÀ-
шення�обмінÀ�фÀн³ції�та�стрÀ³тÀри�різних�ор�анів�та�систем
ор�анізмÀ.� Ба�ато�фізіоло�ічних� та� патоло�ічних� процесів� в
ор�анізмі� перебі�ають� з� Àчастю� вільних� ради³алів.� Вільний
ради³ал�–�це�атом�або�моле³Àла,�³отрий�має�один,�чи�більше
неспарених� еле³тронів.� Вільними� ради³алами� вважаються
сÀперо³сидний�ради³ал�³исню�(О2 –)�чи��ідро³сильний�ради-
³ал�ОН–.� Вільні� ради³али� занадто� реа³тивні,� можÀть� Àш³о-
джÀвати� і� навіть� ви³ли³ати� за�ибель� ³літин.� Найперш� за
все� вони� пош³оджÀють� біл³и� та� ліпіди� ³літинних�мембран,
а�та³ож�ДНК.

Антио³сидантна� система� ре�Àлює� процеси� вільноради-
³ально�о�о³ислення�в�ор�анізмі.�Найбільш�вивчені�біохімічні
фа³тори� антио³сидантної� системи� –� це� сÀперо³сиддис-
мÀтаза,� �лÀтатіонперо³сидаза,� ³аталаза,� вітаміни� (ретинол,
то³оферол,�ас³орбінова�³ислота),�альбÀмін,�³отрі,�взаємодіючи
з� вільними� ради³алами,� перетворюють� їх� в� біохімічно
малоа³тивні� речовини� [1].

ІснÀють�е³спериментальні�до³ази�то�о,�що�ріст�індÀ³ова-
них� та� перевивних� пÀхлин� À� тварин� сÀпроводжÀється� при-
�ніченням�дихання�т³анин�ор�анізмÀ.�Це�зÀмовлено�висо³им
ви³ористанням� �лю³ози� пÀхлинними� ³літинами,� в� зв’яз³À
з�чим�її�Àтилізація�зі�створенням�ла³татÀ�перебі�ає�À�³літинах
в� анаеробних� Àмовах.� При� о³си�енотерапії� додат³ове� над-
ходження� в� ³літини� пÀхлини� ³исню� ви³ли³ає� а³тивацію
�ліцерофосфатно�о�шляхÀ� Àтилізації� �лю³ози� та� спареності
�лі³олітичних�ферментів�та�ферментів�о³ислювально�о�фосфо-
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ролювання�мітохондрій.� Слід� відмітити,�що� винят³ова� роль
належить� при� цьомÀ� цитото³сичним�процесам� вільноради-
³ально�о�о³ислення,�я³і�а³тивÀють�розрив�ДНК�та�порÀшення
стрÀ³тÀри�мембран� пÀхлинних� ³літин� [2].

Для� лі³Àвання� захворювань,� зÀмовлених� порÀшенням
процесів�вільноради³ально�о�о³ислення�в�ор�анізмі,�ви³орис-
товÀють� препарати,� в� основі� я³их�містяться� антио³сиданти
або�терапевтичні�апарати�іонізÀючо�о�та�неіонізÀючо�о�випро-
мінень.� Але� та³ий� підхід� не� завжди� ефе³тивний,� ос³іль³и
антио³сидантні�заходи�мають�вÀзь³À�направленність,�а�дже-
рела� радіації�а³тивÀють�післяпроменеві�реа³ції,�не�повною�мі-
рою�впливають�на�процеси�вільноради³ально�о�о³ислення�[1].

В�теперішній�час�À�терапії�злоя³існих�пÀхлин�ви³ористо-
вÀють�різні�анти�іпо³санти,�а�³исень�застосовÀють�я³�радіо-
сенсибілізатор�при�променевій� терапії.�О³рім�цьо�о,� в�ролі
цито³сично�о�фа³тора�ви³ористовÀється�син�летний�³исень.
Ви³ористання�син�летно�о�³исню�зÀмовлене�йо�о�більш�висо-
³ою�реа³ційною�здатністю,�ніж�моле³Àлярно�о.

Ефе³ти�ін�ибірÀвання�пÀхлинно�о�та�метастатично�о�про-
цесів� пов’язані� з� цито³сичною� та� антиметастатичною�дією
син�летно�о�³исню,�а�та³ож�інших�а³тивних�форм�³исню�та
о³сидів�азотÀ.�Надходження�в�ор�анізм�а³тивовано�о�повітря
збільшÀє�а³тивність�ма³рофа�ів,�що,�в�свою�чер�À,�веде�до
посилення� і� �енерації�а³тивних�форм�³исню� (³иснево�о�ви-
бÀхÀ),�зо³рема,�сÀперо³сидно�о�ради³алÀ,�що�має�цито³сичні
властивості.�Крім�то�о,�а³тивні�форми�³исню,�сÀперо³сидний
ради³ал� в³лючно,� посилюють�фосфорилювальне� дихання
мітохондрій.�Ця�дія�спрямована�на�нормалізацію�³иснево�о
�омеостазÀ� в� пÀхлині� і� тим� самим,� може� бÀти� дося�нÀтий
протипÀхлинний�ефе³т.�А³тивні�форми�³исню�та�о³сиди�азотÀ
та³ож� стимÀлюють� зменшення� ад�езивної� а³тивності� та
збільшÀють� величинÀ� ³ровоносних� сÀдин� [3].

Можливість�ви³ористовÀвання�о³си�енотерапії�в�лі³Àван-
ні� злоя³існих�новоÀтворень�заснована�на� Àявленні� про�пÀх-
линні�³літини�я³�фа³Àльтативні�анаероби,�сÀдячи�з�особли-
востей�т³анинно�о�дихання�і��лі³олізÀ.�НапрÀ�а�³исню�в�зло-
я³існих� т³анинах� в� 3-12� разів�менше,� ніж� в� нормальних,� і
ін�аляції� ³исню� істотно� �альмÀють� зростання� пÀхлин,� що
перевиваються,� À� тварин.

Звичайно,�самостійне�ізольоване�застосÀвання�о³си�ено-
терапії�в�он³оло�ії�не�має�істотно�о�значення.�У�зв’яз³À�з�цим
в�даний�час�основна�маса�робіт�присвячена�³омбінованомÀ
застосÀванню� її� з� променевою� терапією� і� хіміотерапією.
НайбільшÀ� Àва�À� привертають� радіомодифі³Àвальні� власти-
вості� ³исню.�Підвищення�йо�о�парціально�о�тис³À�збільшÀє
радіочÀтливість� ³ÀльтÀри� ³літин� людини,� підсилює�цитото³-
сичний� ефе³т� опромінювання,� тоді� я³� в� атмосфері� чисто�о
азотÀ,� навпа³и,� зростає� резистентність� ³літин.� Комбінації
опромінення�і�³исню�подано�чіт³е�фізіоло�ічне�обґрÀнтÀвання.

Доведено,�що�³исень�підсилює�ефе³тивність�променево�о
лі³Àвання� злоя³існих� новоÀтворень� людини,� причомÀ� тис³
³исню� повинен� бÀти� вищим� 1� атм.,� лі³Àвання� ре³омендÀ-
ється�проводити�протя�ом�18-25�днів.�ЗастосÀвання�о³си�е-
нотерапії� в� ³омбінації� з� опроміненням� надавало� істотно�о
збільшення� ефе³тÀ� À� хворих� на� ра³� �ортані� і� �лот³и,� дещо
�іршими�бÀли�резÀльтати�лі³Àвання� À� хворих�на�ра³�ле�ені.
Гіпербарична� о³си�енація� підсилювала� протипÀхлиннÀ� а³-
тивність�дистанційної� γ-терапії� відносно� пÀхлинної� т³анини.
Радіомодифі³Àвальні�дії�(посилення�цитостатичної�дії�на�зло-
я³існÀ�т³анинÀ)�³иснетерапії�–�вдихання�зволожено�о�³исню
через�мас³À� під� тис³ом� 1� атм.�–� відмічено� і� при� γ-терапії
хворих� на� ра³� ший³и� мат³и.� Слід� зазначити,� що� праць
³лінічно�о�хара³терÀ�з�цьо�о�питання�дÀже�ба�ато,�і�о³си�ено-
терапія� в� ³омбінації� з� променевим�лі³Àванням� в� даний� час
постÀпово� з� наÀ³ової� сфери� виходить� À� широ³À� ³лінічнÀ
пра³ти³À� [5].

Що� стосÀється� за�альновідомих� не�ативних� наслід³ів
опромінювання� для� здорових� т³анин,� то� відмічено� змен-
шення� частоти� і� вираженості� променевих� реа³цій� на� тлі
о³си�енотерапії.�В�Àмовах��іпербаричної�о³си�енації�ор�анізм
³раще�переносить�променеве�навантаження,�що�може�бÀти
наслід³ом� або�швидшо�о� відновлення� нормальних� т³анин,

або�розвит³À�спазмÀ�сÀдин�при�надлиш³À�³исню�і�подальшої
�іпо³сії.

У�той�же�час,�слід�зазначити�дея³і�застережні�дÀм³и.�Та³,
�іпербарична� о³си�енація� в� променевій� терапії� злоя³існих
новоÀтворень�вивчається�вже�20�ро³ів,�проте�резÀльтати�часто
вельми� дале³і� від� очі³Àваних:� я³що� можна� ³онстатÀвати
поліпшення�³онтролю�за�первинною�пÀхлиною,�нерід³о�на�о-
лошÀється�на�за�ибелі�хворих�від�метастазÀвання,�внаслідо³
чо�о�тривалість�життя�не�збільшÀється;�при�цьомÀ�іноді�на�о-
лошÀється�на�збільшенні�частоти�появи�і�вираженості�різних
Àс³ладнень.� Подібні� сÀмніви� ви³азані� Ярмонен³о�С.П.� і� ін.
(1976).

Та³им�чином,�позитивне�значення�посиленої�о³си�енації
в�³омпле³сній�терапії�он³оло�ічних�хворих�безперечне.�У�той
же�час�хотілося�б�ще�раз�під³реслити,�що�дія�тіль³и�на�однÀ
сторонÀ�життєдіяльності� ор�анізмÀ� і� пÀхлини� (в�даномÀ� ви-
пад³À� ізольована� ³иснева� терапія� або� ³омбінація� її� з� хіміо-
терапією�або�променевою�терапією)�не�може�бÀти�вирішаль-
ною�в�цьомÀ�питанні.�Тіль³и�широ³ий�³омпле³с�лі³Àвально-
ор�анізаційних� заходів�може� стати� вирішальним� чинни³ом
À� боротьбі� з� важ³им� і� поширеним� захворюванням� нашо�о
століття.

В�останні�ро³и�впроваджÀється�нова�медична�ад’ювант-
на� техноло�ія� модифі³ації� процесів� вільноради³ально�о
о³ислення� –� син�летна� ³иснева� терапія,� запропонована
шведсь³им� спеціалістом� Van�der�Valk.�Фізи³о-хімічна� ³он-
цепція�цієї�техноло�ії�заснована�на�фотохімічній�сенсибілізації
повітря�чи�води�за�допомо�ою��ало�енової�лампи.�Син�летний
³исень�–�це�висо³ореа³тивна�речовина,�що�має�дÀже�³орот³ий
період�життя:�1–10�се³�À��азі�і�2�м³с�À�воді.�Внаслідо³�транс-
формації� син�летно�о� ³исню�створюються� вторинні,� дов�о-
живÀчі,� фізіоло�ічно� а³тивні� вільні� ради³али.

Компанія� “Poly-Valk”� (Швеція)� розробила� спеціальний
пристрій� для� проведення� ін�аляційної� терапії� та� а³тивації
води�перед�прийомом�її�всерединÀ.�Ре³омендовано�хворомÀ
проводити� ін�аляцію� повітрям,� попередньо� а³тивованим
син�летним�³иснем�щоденно�двічі�по�15�хвилин.�Одночасно
вважається� доцільним� двічі� приймати� 200� мл� води,� що
попередньо�протя�ом�10�хвилин�бÀла�барбатована�повітрям,
а³тивованим� син�летним� ³иснем.

Клінічні� випробовÀвання�син�летної� ³исневої� терапії� про-
водяться� в� різних� ³ліні³ах�Європи� та� Амери³и.� Спеціалісти
в³азÀють�на�висо³À�е³ономічнÀ�ефе³тивність�методÀ� [1,�4].

РезÀльтатом� застосÀванняя� син�летно-³исневої� терапії,
що�с³ладалася�з�15-30�сеансів,�є�настÀпні�процеси,�я³і�вини-
³ають� в� ор�анізмі� людини:� дето³си³ація� ор�анізмÀ,� стимÀ-
ляція�обмінних�та�ре�енеративних�процесів�в�т³анинах,�зни-
ження� а³тивності� запальних� явищ,� нормалізація� фÀн³цій
зовнішньо�о� дихання,� по³ращання� т³анинно�о� дихання� та
зниження��іпо³сії�ле�ень,�по³ращання�моз³ово�о�та�перифе-
рично�о� ³ровообі�À,� стабілізація� артеріально�о� тис³À,� опти-
мізація�метаболічних�процесів�при�фізичномÀ�навантаженні,
по³ращення�засвоєння�³исню�т³анинами,�по³ращання�реоло-
�ічних� властивостей� ³рові,� позитивні� зміни� в� динаміці� ЕКГ,
підвищення� рівня� �емо�лобінÀ� та� зниження� вмістÀ� цÀ³рÀ� в
³рові� до� норми,� імÀномодÀляція� Т-� і� В-систем� імÀнітетÀ� та
стимÀляція�се³реторно�о�IgA.

На�базі�відділÀ�системних�пÀхлинних�захворювань�Інсти-
тÀтÀ� он³оло�ії� АМНУ�проводилось� дослідження,� мета� я³о�о
поля�ала� À� вивченні� впливÀ� син�летно-³исневої� терапії� я³
фа³тора�оптимізації�лі³Àвання�при�проведенні�³ÀрсÀ�дистан-
ційної�γ-терапії�на�ділян³À�середостіння�хворих�переважно�зі
злоя³існими� лімфомами.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Син�летно-³исневÀ� терапію
проводили�при�опроміненні�ділян³и�середостіння�50�хворим
основної��рÀпи,�серед�я³их�39�пацієнтів�хворіли�на�лімфо�ра-
нÀлематоз�(ЛГМ),�1�хворий�–�на�лімфомÀ�Леннерта,�10�хворих�–
на� неходж³інсь³À� злоя³існÀ� лімфомÀ.� Серед� пацієнтів,�що
хворіли� на� лімфо�ранÀлематоз,� змішано� ³літинний� варіант
зÀстрічався�À�18� випад³ах,� варіант�нодÀлярно�о�с³лерозÀ�–
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À�10� випад³ах,� лімфоїдно�о� виснаження� –� À�15� випад³ах,
лімфоїдної� перева�и�–� À�2� випад³ах.� Клінічний�діа�ноз� під-
тверджено� �істоло�ічно� À� 45� осіб,� а� тіль³и� цитоло�ічно�–� À
5�осіб.

Розподіл�хворих�зі�злоя³існими�лімфомами,�я³і�отримÀ-
вали� син�летно-³исневÀ� терапію� при� опроміненні� ділян³и
середостіння,� залежно� від� нозоло�ічної� одиниці� та� стадії
патоло�ічно�о�процесÀ�подано�в�таблиці�1.

Таблиця� 1.� Розподіл� хворих� зі� злоя³існими
лімфомами,� я³і� отримÀвали� син�летно-³исневÀ
терапію� при� опроміненні� ділян³и� середостіння

Контролювались� по³азни³и� периферичної� ³рові� та� біо-
хімічні� по³азни³и� ³рові.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Під�час�проведення�дослідження�впливÀ�син�летно-³исневої
терапії� на� тлі� дистанційної� променевої� терапії� на� ділян³À
середостіння�бÀли�встановлені�позитивні�зміни�в�сÀб’є³тив-
ній� та� об’є³тивній� ³артині� перебі�À� хвороби.

Хворі�менше� с³аржились� на� за�альнÀ� слабість,� по�ане
самопочÀття,� швид³À� втомлюваність,� задиш³À� та� почÀття
недостачі�повітря,�що��оворить�про�дето³си³аційний�ефе³т
син�летно-³исневої�терапії.�До�лі³Àвання�син�летно-³исневою
терапією�À�35�хворих�відмічалося�помірне�зниження�життєвої
ємності�ле�ень� (ЖЄЛ),�À�8�хворих�–�значне�зниження�ЖЄЛ.
Після�проведення� ³ÀрсÀ� син�летно-³исневої� терапії�фÀн³ція
зовнішньо�о�дихання�(ФВД)�стала�прирівнюватись�до�норми
À�25�хворих;�À�14�хворих�ФВД�залишилась�помірно�зниженою.

Після� проведення�ПХТ� спостері�алась� ре�ресія� пÀхлини
середостіння� на�20-50�%,� а� після� подальшо�о� опромінення
середостіння�на�тлі�застосÀвання�син�летно-³исневої�терапії
À�37�хворих�бÀла�повна�ре�ресія�пÀхлини.

При� аналізі� �ематоло�ічних� по³азни³ів� встановлено,�що
при� застосÀванні� син�летно-³исневої� терапії� на� тлі� опромі-
нення�ділян³и�середостіння�відбÀвається�збільшення�³іль³ос-
ті�еритроциів�(À�середньомÀ�з�4,11•1012/л�перед�опроміненням
до�4,31•1012/л�після�ньо�о)�і��емо�лобінÀ�(À�середньомÀ�з�127��/л
до�130,5� �/л� відповідно),� та³ож� спостері�ається� незначне
зменшення�³іль³ості�тромбоцитів�(À�середньомÀ�з�206,1•109/л
до�203,6•109/л)� і�лей³оцитів� (À�середньомÀ�з�4,55•109/л�до
4•109/л),� відбÀвається� підвищення�ШОЕ� з� (12±7,4)� мм/�од
до� (14,1±8,1)� мм/�од.� Зменшення� ³іль³ості� тромбоцитів� та
лей³оцитів,�незначний�(в�діапазоні�норми)�зріст�ШОЕ,�може
тра³тÀватись�я³�безпосередня�дія�дистанційної� γ-терапії� на
ор�анізм�хворо�о,�що�наведено�À�таблиці�2.

Таблиця� 2.� Зменшення� ³іль³ості� тромбоцитів� та
лей³оцитів� я³� безпосередня� дія� дистанційної

γγγγγ-терапії� на� ор�анізм� хворо�о

Стадії  
I II III IV Нозологія 

А Б А Б А Б А Б 
Лімфогранулематоз 1 – 9 7 5 12 1 4 
Неходжкінська 
лімфома – – 2 3 – – – 5 

Лімфома Леннерта – – 1 – – – – – 
Всього  1 – 12 10 5 12 1 9 

20�хворим�проводилось�опромінення�ділян³и�середостін-
ня� без� сÀпроводження� син�летно-³исневої� терапії� –� ³онт-
рольна� �рÀпа� пацієнтів.

Ві³�хворих,�що�с³ладали�досліджÀванÀ��рÀпÀ,�³оливався
від� 13� до� 46� ро³ів.� У� 46� хворих� первинні� бÀли� збільшені
лімфатичні�вÀзли�середостіння,�що�визначалось�при�рÀтинній
рент�ено�рафії��рÀдної�порожнини�À�32�хворих�і�À�19�осіб�–
при�додат³овій�³омп’ютерній�рент�ено�рафії.

ОдномÀ�хворомÀ�лі³Àвання�проводилось�з�приводÀ�істин-
но�о� рецидивÀ�ЛГМ� ІІБ� стадії� в� середостінні.�Один� пацієнт
отримÀвав� лі³Àвання� з� приводÀ� рецидивÀ-поширення�ЛГМ
ІІБ� стадії� з� Àраженням� пахвинних,� медіастинальних� та
парааортальних� лімфовÀзлів.

Інші� хворі� отримÀвали� первинне� спеціальне� лі³Àвання
за�ради³альною�про�рамою.�Попередньо�їм�проводилось�від
2�до�4�³Àрсів�поліхіміотерапії�(ПХТ)�за�схемами�COPP,�ABVD,
BCOPP,� ACOPP,� MOPP,� ABCOPP,� MOPP-Vep,� BEACOPP.

Опромінення� хворих� зі� злоя³існими� лімфомами� прово-
дилось�за�неповною�ради³альною�про�рамою�з�ідно�методи³и
ба�атопільно�о�опромінення,�що�передбачає�послідовне,�через
де³іль³а�зÀстрічних�ш³ірних�полів,�опромінення�зони�Àражен-
ня�(Пересле�ин�И.А.,�Филь³ова�Е.М.,�1980).�Променева�тера-
пія� здійснювалася� �-опроміненням� на� апараті� “Ро³Àс-М”.
При�послідовномÀ�ба�атопільномÀ�опроміненню�разова�во�-
нищева�доза�(РВД)�незалежно�від�зони�опромінення�с³ладала
від�2� Гр� до�2,4� Гр� при�опроміненні�5�фра³цій� на� тиждень.
СÀмарна�во�нищева�доза�(СВД)�на�середостіння�залежно�від
стÀпеня�Àраження�і�а�ресивності�процесÀ,�с³ладає�від�35�Гр
до�40-42�Гр�протя�ом�4-6�тижнів.�Перед�опроміненням�про-
водиться� розміт³а�медіастинальних� лімфовÀзлів� за� допо-
мо�ою�симÀлятора�SIMVIU�3000.

На�тлі�опромінення�ділян³и�середостіння�всім�пацієнтам
бÀло�застосовано�метод�син�летно-³исневої�терапії�за�допо-
мо�ою�апаратÀ�“Вал³іон”�(Швеція).�Техноло�ія�застосÀвання
в³лючала�2�сеанси�на�день�(до�та�після�опромінення)�за�та³ою
схемою:

на�І-й�день�–�100�мл�води,�зба�аченої�син�летно-³исне-
вими�фа³торами,�всерединÀ�і�À�ви�ляді�3-хвилинної�ін�аляції
а³тивованим� повітрям;

на� ІІ-й� день� –� 100� мл� а³тивованої� води� і� 6-хвилинна
ін�аляція;

на� ІІІ-й� день� –� 150� мл� а³тивованої� води� і� 9-хвилинна
ін�аляція;

на� IV-й� день�–�150� мл� води� і�12-хвилинна� ін�аляція;
на�V-й�день�і�вподальшомÀ�–�200�мл�води�і�15-хвилинні

ін�аляції.
Всі�хворі�отримÀвали�син�летно-³исневÀ�терапію�протя-

�ом�16-18� днів.

Показник До опромінення Після опромінення 
Er, 1012/л 4,11 4,31 
Hb, г/л 127,09 130,58 
Tr, 109/л 206,10 203,65 
L, 109/л 4,55 4,05 
П, % 4,12 4,32 
С, % 61,86 64,93 
Є, % 3,11 3,65 
Б, % 1,37 1,27 
Л, % 23,36 19,70 
М, % 7,61 7,70 
ШОЕ, мм/год 12,04 14,18 

При�аналізі� біохімічних� по³азни³ів� виявлено� зменшення
рівня� прямо�о� білірÀбінÀ� À� середньомÀ� з� 6,24� ммоль/л� до
опромінення� до�4,14� ммоль/л� після� ньо�о,� а� та³ож� значне
зниження�лÀжної�фосфатази,�відповідно�з�1799,57�до�1243,42.

Таблиця� 3.� Аналіз� біохімічних� по³азни³ів� до
опромінення� та� після� ньо�о

Показник До опромінення Після опромінення 
Білірубін заг., мкмоль/л 11,37 11,06 
Білірубін прям., мкмоль/л 6,24 4,14 
Сечовина, ммоль/л 4,23 4,32 
Тимолова проба, 
ммоль/год·л 2,05 1,41 

Лужна фосфатаза, 
ммоль/год·л 1799,57 1243,42 

АСТ, ммоль/год·л 0,35 0,92 
АЛТ, ммоль/год·л 0,30 0,38 
Загальний білок, г/л 71,18 70,16 
Калій, ммоль/л 4,30 4,24 
Натрій, ммоль/л 137,44 134,72 
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АналізÀючи� за�альний� стан� пацієнтів� слід� відмітити,�що
в� жодно�о� хворо�о� основної� �рÀпи� не� відмічалось� ранніх
післяпроменевих�Àс³ладнень.�Усі�хворі�задовільно�почÀвали
себе�при�проведенні�променевої�терапії.�Порівняння�по³аз-
ни³ів�периферичної�³рові�та�біохімічних�по³азни³ів�по³азали
задовільне�їх�значення.�У�чотирьох�хворих�³онтрольної��рÀпи
відмічались� ранні� післяпроменеві� Àс³ладнення� –� біль� при
³овтанні,� рент�еноло�ічні� озна³и� запалення� ле�ень.� У� п’яти
хворих�на�тлі�лі³Àвання�відмічалася�лей³опенія�до�2,3•109/л.

ВИСНОВКИ�1.�ЗастосÀвання�син�летно-³исневої�терапії
при�проведенні�променевої� терапії�на�ділян³À�середостіння
можна�ви³ористовÀвати�я³�фа³тор�оптимізації�лі³Àвання�хво-
рих�зі�злоя³існими�лімфомами�та�профіла³ти³и�ранніх�після-
променевих� Àс³ладнень.

2.�ЗастосÀвання�син�летно-³исневої�терапії�може�бÀти
ре³омендовано� в� ³омпле³сній� терапії� хворим� зі� злоя³іс-

ними� лімфомами� я³� засіб,� я³ий� підвищÀє� я³ість� життя
пацієнтів.
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ВИКОРИСТАННЯ�ОСЕТРОНУ�З�МЕТОЮ�ПОПЕРЕДЖЕННЯ�ВИСОКОЕМЕТОГЕННОЇ�ДІЇ
ПРОТИПУХЛИННИХ�ПРЕПАРАТІВ�У�ХВОРИХ�НА�РАК�ЯЄЧНИКІВ

У³раїнсь³а�медична�стоматоло�ічна�а³адемія
Полтавсь³ий�обласний�³лінічний�он³оло�ічний�диспансер

ВИКОРИСТАННЯ�ОСЕТРОНУ�З�МЕТОЮ�ПОПЕРЕДЖЕННЯ�ВИСОКО-
ЕМАТОГЕННОЇ�ДІЇ�ПРОТИПУХЛИННИХ�ПРЕПАРАТІВ�У�ХВОРИХ�НА�РАК�ЯЄЧ-
НИКІВ�–�Наведені� літератÀрні� дані� про� вини³нення�побічних� ефе³тів
нÀдоти� та�блювання�на� тлі� цитостатичної� терапії.�Описані�механізми
центральної�та�периферичної�а³тивації�блювання,�а�та³ож�три�йо�о�типи,
що�ви³ли³ані� хіміотерапією.�Ви³ористання�сполÀчення�внÀтрішньовен-
но�о�та�перорально�о�застосÀвання�препаратÀ�“Осетрон”�(ондансетрон
�ідрохлорид��ідрат)�сприяє�подоланню�нÀдоти�та�блювання,�що�вини-
³ають�за�рахÀно³�центрально�о�та�периферично�о�біомеханізмів.

Охара³теризована��рÀпа�хворих�(108�чол.)�зі�злоя³існими�новоÀтворен-
нями�яєчни³ів.�Представлено�розподіл�хворих�за�стадіями�захворювання
(за�системою�TNM),�ві³ом,��істоло�ічною�стрÀ³тÀрою�пÀхлини,�обся�ом
хірÀр�ічно�о�втрÀчання�і,�перш�за�все,�схемами�поліхіміотерапії.�Відзначено
висо³оемето�енний� хара³тер�схем�лі³Àвання,� до�с³ладÀ�я³их�входить
препарат�цистлатин.

Ви³ористання�осетронÀ�незалежно�від�шляхів�введення,�надає�задо-
вільні�резÀльтати�À�подоланні�нÀдоти�та�блювання,�навіть�À�тих�хворих,
я³им�раніше�застосовÀвали�цитостатичнÀ�терапію,�що�сÀпроводжÀвалося
вираженням�побічних�ефе³тів.

Запобі�ання�нÀдоти�і�блювання�під�час�проведення�хіміотерапії�сÀттєво
по³ращÀє�стан�пацієнтів.

ИСПОЛЬЗОВАНИЕ�ОСЕТРОНА�С�ЦЕЛЬЮ�ПРЕДУПРЕЖДЕНИЯ�ВИСОКО-
ЭМЕТОГЕННОГО�ДЕЙСТВИЯ�ПРОТИВООПУХОЛЕВЫХ�ПРЕПАРАТОВ�У�БОЛЬ-
НЫХ�РАКОМ�ЯИЧНИКОВ�–�Приведены�литератÀрные�данные�о�возни³-
новении�побочных�эффе³тов�тошноты�и�рвоты�на�фоне�цитостатичес³оой
терапии.�Описаны�механизмы�центральной�и�периферичес³ой�а³тивации
рвоты,�а�та³же�три�ее�типа,�³оторые�вызваны�химиотерапией.�Использо-
вание�соединения�внÀтривенно�о�и�перорально�о�применения�препарата
“Осетрон”�(ондансетрон��идрохлорид��идрат)�способствÀет�преодолению
тошноты�и�рвоты,�³оторые�возни³ают�за�счет�центрально�о�и�периферичес-
³о�о�биомеханизмов.

Охара³теризована� �рÀппа�больных� (108� чел.)� со�зло³ачественными
новообразованиями�яични³ов.�Представлено�распределение�больных�по
стадиям�заболевания� (по�системе�TNM),� возрастÀ,� �истоло�ичес³ой
стрÀ³тÀре�опÀхоли,�объемÀ�хирÀр�ичес³о�о�вмешательства�и,�прежде�все�о,
схемами�полихимиотерапии.�Отмечен�висо³оэмето�енний�хара³тер�схем
лечения,�в�состав�³оторых�входит�препарат�цистлатин.

Использование�осетрона�независимо�от�пÀтей�введения,�предоставляет
Àдовлетворительные�резÀльтаты�в�преодолении�тошноты�и�рвоты�даже
À�тех�больных,�³�³оторым�раньше�применяли�цитостатичес³Àю�терапию,
что�сопровождалось�выражением�побочных�эффе³тов.

Предотвращение�тошноты�и�рвоты�во�время�проведения�химиотерапии
сÀщественно�ÀлÀчшает�состояние�пациентов.

USAGE�OF�OSETRONE�WITH�PURPOSE�OF�PREVENTION�HIGH�EMETOGENIC
ACTION�OF�ANTI-TUMOR�REMEDIES�IN�PATIENTS�WITH�OVARIAN�CANCER�–
Submitted� is� the�data�on�nausea�and�vomiting�as�adverse�events�during
cytostatic�therapy.�The�mechanics�of�central�and�peripheral�triggering�of�vomiting
are�described�as�well�as�three�types�of�it�in�relation�to�chemotherapy.�The

combinatory�use�of�osetron�(ondansetrone�hydrochloride�hydrate)�by�IV�and�PO
route�alleviates�nausea�and� vomiting�caused�by�central�and�peripherial
biomechanisms.

The�group�of�108�patients�with�malignant�ovarial�tumor�is�described.�The
division�of�patients�by�stage�(TNM),�age,�histology�tumor�structure,�extent�of
surgery�and�primarily,�polychemotherapy�schemes�are�presented.�The�schemes
that�include�cisplatin�are�marked�for�their�high�emetogenetic�properties.

The�use�of�osetron,�regardless�of�the�administration�route,�provides�satisfactory
results�in�overcoming�nausea�and�vomiting�in�patients�who�have�previously
undergone�cytostatic�therapy�that�was�accompanied�by�pronounced�side�effects.

Prevention�of�nausea�and�vomiting�during�chemotherapy�markedly�improves
patient’s�condition.

Ключові�слова:�ра³�яєчни³ів,�цитостати³и,�висо³оемето�енна�хіміо-
терапія,�нÀдота,�блювота,�осетрон.
Ключевые�слова:�ра³�яични³ов,�цитостати³и,�висо³оэмето�енная�хи-

миотерапия,�тошнота,�рвота,�осетрон.
Key�wods:�ovarian�cancer,�cytostatics,�high�emetogenic�chemotherapy,

nausea,�vomiting,�osetrone.

ВСТУП�В�останні�ро³и�має�місце�по³ращання�резÀльтатів
лі³Àвання� хворих� на� ра³� яєчни³ів� завдя³и,� насамперед,
цитостатичній� терапії� [1].� Але� препарати� платини,� завдя³и
я³им� дося�ають� най³ращих� резÀльтатів,� ви³ли³ають� тяж³À
затяжнÀ�нÀдотÀ�та�блювання,�де�ідратацію,�що�сÀттєво�впли-
ває�на�стан�хворих,�по�іршÀє�я³ість�їхньо�о�життя.�Іноді�хворі
навіть� відмовляються� від� продовження� лі³Àвання� À� зв’яз³À
з� важ³ими� Àс³ладненнями.� На� сьо�одні� в� арсеналі� лі³арів-
он³оло�ів�з’явився�новий�препарат�–�осетрон�(ондансетрон
�ідрохлорид� �ідрат),� я³ий� виявив� висо³ий� протиблювотний
ефе³т.�У�цій�статті�роз�лядаються�літератÀрні�дані�щодо�біо-
механізмÀ�блювання,� термінÀ� і� хара³терÀ� йо�о� вини³нення.
Хара³теризÀється� �рÀпа� хворих� на� ра³� яєчни³ів� (108� чол.),
я³им�вдалося�припинити�висо³оемето�енний�ефе³т�хіміоте-
рапії�завдя³и�осетронÀ.

МАТЕРІАЛИ� ТА�МЕТОДИ� Під� нашим�спостереженням
перебÀвало�108� хворих� на� ра³� яєчни³ів.� Серед� них� стадія
T1N0M0�–�11� чол.,�T2N0M0�–�22� чол.,�T2N0M1�–�31� чол.,
T3N0M0�–�22� чол.,�T3N0M1�–�22� чол.� Середній� ві³� хворих
(62±3,1)�ро³À,�до�40�ро³ів�бÀло�21�чол.,�після�70�ро³ів�–�17�чол.
Всім�хворим�À�³омпле³сномÀ�лі³Àванні,�застосовÀвали�хірÀр-
�ічний�метод.� У�64�жіно³� ви³онано�ради³альнÀ�операцію,� а
іншим�Àмовно�ради³альні�та�паліативні�операції.�Метастази
ло³алізÀвалися� À� сальни³À� –� 1 2� чол. ,� парієтальній� та
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вісцеральній�очеревині�–�14�чол.,�À�печінці�–�4�чол.,�плевраль-
ній�порожнині�–�12�чол.,�ле�енях�–�11�чол.,�À�інших�ор�анах�–
9�чол.�За��істоло�ічною�стрÀ³тÀрою�спостері�ались� настÀпні
види�пÀхлин:�залозисто-солідний�ра³�18�хворих�(16�%),�зало-
зистий�ра³�–�29�хворих�(26�%),�залозисто-сосоч³овий�ра³�–
19�хворих�(18�%),�низь³одиференційований�ра³�–�12�хворих
(11�%),� адено³арцинома� –�11� хворих� (10�%),� мÀцинозний
ра³�–�8�хворих�(9�%),�інші�–�15�хворих�(14�%).�Для�лі³Àвання
хворих�застосовÀвали�протипÀхлинні�препарати:�ци³лофос-
фамід,� до³сорÀбіцин,� фторÀрацил,� він³ристин,� цисплатин
з�ідно�стандартних�схем�поліхіміотерапії�(CMF,�CF,�CDC,�CVD
та� ін.).�Кіль³ість�та�режим�проведення�ци³лів�цитостатичної
терапії�залежали�від�стадії�процесÀ,�сÀпÀтньої�патоло�ії,�за-
�ально�о�станÀ�хворих,��істоло�ічної�стрÀ³тÀри�пÀхлини,�стÀ-
пеня�її�диференціації.�ПроменевÀ�терапію�проводили�при�на-
явності�поодино³их�во�нищ�À�черевній�порожнині�–�8�хворим,
À�2� випад³ах� при� дис�ерміномі.� Висо³оемето�енний� ефе³т
хіміотерапії�бÀло�відмічено�À�72�%�хворих�при�ви³ористанні
цисплатинÀ� À� схемах� лі³Àвання.� Лі³Àвання� побічних� ефе³тів
препаратами� церÀ³ал,� де³саметазон,� мета³лопромід� бÀло
малоефе³тивне.� Для� лі³Àвання� нÀдоти� та� блювання� після
проведення�висо³оемето�енної�хіміотерапії�нами�бÀв�застосо-
ваний�препарат�“Осетрон”�(ондансетрон��ідрохлорид��ідрат)
виробництвва�Dr.�Reddy`s� Laboratories�–� ампÀли� по�4,0� та
8,0;�таблет³и�по�4�м�.�СтверджÀється,�що�ці�лі³Àвальні�засоби
бло³Àють� стимÀляцію� серотоніном� аферентних� ва�альних
рецепторів� À� ³ишечни³À,� а� та³ож�можÀть� діяти� центрально
через� ін�ібÀвання� серотонінових� рецепторів� в� хеморецеп-
торній� пÀс³овій� зоні.� Препарат� вводився� внÀтрішньовенно
³раплинно�в�дозі�4-8�м��на�200мл�–�0,9�%�розчинÀ�хлоридÀ
натрію�(фізіоло�ічний�розчин)�до�почат³À�інфÀзії�хіміотерапії,
потім�4� м�� після� інфÀзії.� У�92�%� хворих� отримано� повний
вражаючий�ефе³т:�епізоди�блювання�не�вини³али�протя�ом
Àсьо�о�періодÀ�лі³Àвання.�У�10�хворих�бÀла�тіль³и�нÀдота,�À
6�хворих�мала�місце�одноразове�блювання.�Стан�цих�хворих
по³ращився�після�прийомÀ�таблетованої�форми�осетронÀ�À
дозі�4�таблет³и.�Раніше�хворі�мали�тяж³і�страждання:�ба�а-
торазова�виснажливе�блювання�протя�ом�2-3�діб�після�інфÀзії
цитостати³ів� висо³оемето�енної� дії,�що� значно� знижÀвало
я³ість�життя.�У�18�хворих�мала�місце�пізнє�блювання.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Лі³Àвання� хворих� на� ра³� яєчни³ів� дося�ло� значних� Àспіхів,
але�сполÀчення�протипÀхлинної� терапії,�оперативно�о�втрÀ-
чання,� опромінення,� �ормональної� терапії,� імÀно³оре³ції
відображається�на�самопочÀтті�хворих.�ДÀже�важливим�для
них� та� їх� сімей� є� сприйняття� поняття� “проходити� лі³Àвання
з� приводÀ� злоя³існо�о� новоÀтворення”.� Зазвичай� хворі
страждають�із-за�нÀдоти�та�блювання,�втрати�волосся,�апе-
титÀ,� схÀднення,� почÀття� виснаженості,�що� призводить� до
значно�о�по�іршення�я³ості�життя.�Крім�то�о,�їх�хвилює�про�ноз
захворювання,� перспе³тиви� вини³нення�метастазів,� реци-
дивів.�Наслід³и�нÀдоти�та�блювання�ви³ли³ані�хіміотерапією
тривожні� та� серйозні.� Вини³ає� де�ідратація,� порÀшення
еле³тролітної� та� водно-еле³тролітної� рівнова�и,� аноре³сія,
надриви� слизової� ³ишечни³À� та�шлÀн³À.� Частота� та³их� не-
сприятливих�явищ�може�зростати�À�хворих,�я³им�проводили
променевÀ� терапію,� а� та³ож� при� порÀшеннях� анатомічних
взаємовідношень�після�операції�або�після�встановлення�зон-
дів.� У� зв’яз³À� з� цим,� попередження� Àс³ладнень,� ви³ли³ані
хіміотерапією�(нÀдота�та�блювання)�може�значно�по³ращати
я³ість�життя� хворих.�Для�вирішення�питання�попередження
блювання�необхідно�знати� її�біомеханізм�та�патофізіоло�ію.
Прийнято�вважати,�що�нÀдота�та�блювання,�ви³ли³ані�хіміо-
терапією,�розвиваються�внаслідо³�прямої�та�непрямої�стимÀ-
ляції�центрÀ�нÀдоти,�що�знаходиться�À�бо³овій�рети³Àлярній
формації�поздовжньо�о�моз³À.�СтимÀляція�блювотно�о�центрÀ
призводить�до�³оординованої�відповіді�діафра�ми,� слинних
залоз,�черепно-моз³ових�нервів,�мÀс³ÀлатÀри�ор�анів�шлÀн-

³ово-³иш³ово�о�тра³тÀ.�Внаслідо³�чо�о�приривається�дихання
та� відбÀвається� різ³ий� ви³ид� вмістÀ�шлÀн³а.� Блювотний
центр�стимÀлюється� аферентною� імпÀльсацією�від�блÀ³аю-
чих� нервів,� �лот³и,� ³ори�моз³À,� холінер�ічної� та� �істамінної
стимÀляції�від�вестибÀлярної�системи�та�еферентної�імпÀльса-
ції,� від� хеморецепторної� пÀс³ової� зони,�що� знаходиться� À
задній�частині�area�postrema�(дна�четверто�о�шлÀноч³а��олов-
но�о�моз³À),�поза��ематоенцефалічним�бар’єром,�та�томÀ�він
сприйнятливий� до� стимÀляції� речовинами,� я³і� знаходяться
в� ³рові� чи� лі³ворі.� Нейромедіатори� допамін� та� серотонін
стимÀлюють�блювотний�центр�посередньо.�В�додато³�до�цьо�о
серотонін�може�безпосередньо�стимÀлювати�блювотний�центр,
за�допомо�ою�аферентних�воло³он�блÀ³аючих�нервів�[2].�ІснÀє
і� інша�точ³а�зорÀ,�я³а�поля�ає�в�томÀ,�що�ділян³а�а³тивації
нÀдоти�та�блювання�знаходиться�À�ор�анах�черевної�порож-
нини,�а�хеморецепторна�три�ерна�зона�À�задній�частині�моз³À
вважається�дрÀ�орядною.�На�³ористь�цієї�дÀм³и�став�Andrews
(1988).�ПÀс³овим�то³сичним�фа³тором�є�Àтворення�вільних
ради³алів,� внаслідо³,� впливÀ� біото³синів,� цитостатичних
лі³арсь³их�засобів,�променевої�терапії�та�інше,�що�призводить
до�а³тивації�інтернейронів�слизової�шлÀн³а.�Вважається,�що
ці�зміни�проходять�протя�ом�30�хв�і�можÀть�лежати�в�основі
латентно�о� періодÀ,�що� завжди�має�місце�між� введенням
цитото³сично�о�лі³арсь³о�о�засобÀ�чи�променевим�впливом
та�розвит³ом�блювання.� ІснÀє�три�варіанти�нÀдоти�та�блю-
вання,�ви³ли³ані�хіміотерапією.�Гострий�синдром,�зазвичай,
починається� з� частих,� нерід³о� тяж³их� епізодів� блювання
впродовж�1-2��одини�після�введення�цитостати³ів.�Ці�ефе³ти
дося�ають�пі³À�через�4-10��один�і�продовжÀються�12-24��оди-
ни.� Запізнілі� нÀдота� та� блювання�можÀть� настÀпити� через
1-5�днів�після�введення�хіміотерапії�з�дося�ненням�пі³ово�о
ефе³тÀ�через�48-72��одини.�Третій�варіант�нÀдоти�та�блюван-
ня,�ви³ли³аної�хіміотерапією�–�попереджÀвальне�блювання,
я³е�може�вини³нÀти�до��остро�о,�чи�до�запізніло�о�блювання,
або�разом�з�ними.�Вважають,�що�це�Àмовно�–�рефле³торна
відповідь,�я³і�базÀється�на�очі³Àванні�чи�передчÀтті�хворо�о.
Її�розвито³�може�бÀти�резÀльтатом�Àявлень�про�хіміотерапію,
чи� резÀльтатом� раніше� перенесених� тяж³их� Àс³ладнень.
Вважається,�що�попереджÀвальні�нÀдота�та�блювання�можÀть
бÀти�пов’язані�з�імпÀльсацією�³ори�моз³À�в�блювотний�центр.
Інформація�про�біомеханізм�нÀдоти�та�блювання,�їх�патофізіо-
ло�ії�на�типах,�запозичено�нами�À�K.D.�Dower�(1996);�російсь-
³ий�те³ст�–�Д.�ГÀляєв�(2001).�Ми�вважаємо,�що�ця�інформація
надзвичайно�а³тÀальна�та�представляє�вели³ий�інтерес�для
À³раїнсь³ої�ш³оли�он³оло�ів.�Та�на�жаль�в�достÀпній�літератÀрі
це�питання�висвітлено�недостатньо.

ВИСНОВКИ�Ви³ористання�осетронÀ�дозволило�повністю
позбавити� хворих� від� тяж³их� Àс³ладнень,� я³ими� є� нÀдота
та�блювання�після�проведення�висо³оемето�енної�хіміотера-
пії.�Особливо�вражаючим�бÀв�ефе³т�À�тих�хворих,�я³им�раніше
ви³ористовÀвали� препарати� платини,� та� вони� ви³ли³али
дÀже�важ³і�епізоди�блювання.�Це�призводило�в�ряді�випад³ів
до� відмови� хворих� від� лі³Àвання.� На� тлі� інфÀзії� осетронÀ
цитостатична� терапія� не� ви³ли³ала� нÀдоти� та� блювання� À
ба�атьох�хворих�і�в�найближчий�час,�і�в�настÀпні�дні�лі³Àван-
ня.�Ефе³т�від�застосÀвання�осетронÀ�бÀв�повний,�стій³ий�та
с³ладав� �арне� враження� на� хворих,� надихаючи� в� них� вірÀ
на�видÀжання�та�добре�самопочÀття.
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ОСОБЛИВОСТІ�ДООПЕРАЦІЙНОЇ�ПІДГОТОВКИ�ХВОРИХ�НА�РАК�ШЛУН-
КА�–�Доопераційна� інтенсивна�під�отов³а�141� хворо�о�на�ра³�шлÀн³а
бÀла�спрямована�на�³оре³цію�біл³ово�о�та�водно-еле³тролітно�о�обмінів,
серцево-сÀдинних�та�дихальних�розладів,�стимÀляцію�імÀноло�ічної�реа³-
тивності,�профіла³ти³À�тромбемболічних�Àс³ладнень,�дето³си³ацію�ор�а-
нізмÀ.�Впровадження�в�³лініці�³омпле³сÀ�заходів�доопераційної�під�отов³и
хворих�на�ра³�шлÀн³а�дозволило� знизити�операційнÀ�летальність�до
рівня�4,9%.

ОСОБЕННОСТИ�ДООПЕРАЦИОННОЙ�ПОДГОТОВКИ�БОЛЬНЫХ�РАКОМ
ЖЕЛУДКА�–�Особенности�дооперационной�под�отов³и�больных�ра³ом�же-
лÀд³а�–�Предоперационная�интенсивная�под�отов³а�141�больно�о�ра³ом
желÀд³а�была�направлена�на�³орре³цию�бел³ово�о�и�водно-эле³тролитно�о
обменов,�сердечно-сосÀдистых�и�дыхательных�нарÀшений,�стимÀляцию
иммÀноло�ичес³ой�реа³тивности,� профила³ти³À� тромбэмболичес³их
осложнений,�дето³си³ацию�ор�анизма.�Внедрении�³омпле³са�мероприятий
предоперационной�под�отов³и�больных�ра³ом�желÀд³а�позволило�снизить
операционнÀю�летальность�до�Àровня�4,9�%.

PECULIARITIES�OF�PREOPERATIVE�MANAGEMENT�OF�PATIENTS�WITH
STOMACH�CANCER�–�The�authors�describe�the�preoperative�management�of�141
patients�with�stomach�cancer.�The�preparation�for�surgery�includes�correction�of
protein�and�electrolytic�disorders,�correction�cardiac�and�pulmonary�functions,
prophylaxis�of�tromboembolism,�and�enhances�of�immune�reactions.�That�kind
of�preoperative�management�allow�us�to�decrease�the�postoperative�lethality�up
to�4,9�%.

Ключові�слова:�ра³�шлÀн³а,�доопераційна�під�отов³а.
Ключевые�слова:�ра³�желÀд³а,�дооперационная�под�отов³а.
Key�words:�stomach�cancer,�preoperative�management.

ВСТУП� Постанов³а� проблеми� і� аналіз� останніх� дослі-
джень.�Незважаючи�на�тенденцію�до�зниження�захворюваності
на�ра³�шлÀн³а�(РШ)�в�У³раїні,�À�стрÀ³тÀрі�он³озахворюваності
ця�патоло�ія�посідає�одне�з�чільних�місць.�Рання�і�своєчасна
діа�ности³а� РШ� залишається� незадовільною,� ос³іль³и�60-
70�%�хворих�виявляються�з�поширеними�формами,�а�лише
À�13-18�%� хворих� проводиться� ради³альне� хірÀр�ічне� лі³À-
вання� [1].� Я³� правило,� здійснюється� сÀбтотальна� резе³ція
шлÀн³а� (дистальна� чи� про³симальна)� або� �астре³томія� (À
т.ч.�розширена).�Самі�по�собі�зазначені�оперативні�втрÀчання
становлять�операційний�ризи³,�а,�враховÀючи�похилий�і�ста-
речий�ві³�хворих,�наявність�À�більшості�з�них�важ³их�сÀпÀт-
ніх�захворювань,�цей�ризи³�значно�збільшÀється.�Ось�чомÀ
проблема�доопераційної�під�отов³и�хворих�на�РШ�залиша-
ється�а³тÀальною.

МЕТА� ДОСЛІДЖЕННЯ� Вивчити� вплив� інтенсивної� до-
операційної�під�отов³и�хворих�на�РШ�на�частотÀ�післяопера-
ційних� Àс³ладнень� та� безпосередні� резÀльтати� хірÀр�ічно�о
лі³Àвання.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Під� нашим� спостереженням
знаходились�141�хворий�на�РШ,�оперованих�в�³лініці�он³оло�ії
впродовж�2000-2003� рр.� Чолові³ів�бÀло�78,�жіно³�–�63.�Ві³
хворих�³оливався�À�межах�38-82�ро³ів.�Всім�хворим�прове-
дено� за�ально³лінічне� лабораторне,� рент�еноло�ічне� і/або
ендос³опічне�обстеження,�УЗД,�ЕКГ,�при�необхідності�–�спіро-
метрія.

Доопераційна�інтенсивна�під�отов³а�хворих,�враховÀючи
резÀльтати� обстеження,� бÀла� спрямована� на� ³оре³цію�біл-
³ово�о� та� водно-еле³тролітно�о� обмінів,� серцево-сÀдинних
та� дихальних� розладів,� стимÀляцію� імÀноло�ічної� реа³тив-
ності,� профіла³ти³À� тромбемболічних� Àс³ладнень,� дето³-
си³ацію� ор�анізмÀ.� Вели³о�о� значення� надавали� психоло-
�ічній� під�отовці� хворих� до� операції.

Хара³тер� оперативних� втрÀчань� за� ро³ами� поданий� в
таблиці�1.

Необхідно�зазначити,�що�із�101�хворо�о,�я³им�проведені
ради³альні� операції� на� шлÀн³À,� À� 47� (47�%)� вони� бÀли
³омбінованими.�У�цих�хворих�разом�з�резе³цією�шлÀн³а�або

�астре³томією� ви³онÀвалась� резе³ція� брижі� попере³ової
³иш³и�(18�хв.),�резе³ція�підшлÀн³ової�залози�(14�хв.),�сплене³-
томія�(9�хв.),�резе³ція�попере³ової�³иш³и�(3�хв.),�сплене³томія
і� резе³ція� підшлÀн³ової� залози� (4� хв.).� Із� за�ально�о� числа
оперованих�хворих�(141)�À�82�після�операції�впродовж�ро³À
проведено�3-4�ци³ли�системної�хіміотерапії�5-фторÀрацилом
в�сÀмарній�дозі�3-5���(по�500-750�м��через�день).

Таблиця� 1.� Хара³тер� операцій� при� ра³À� шлÀн³а

Назва операції 2000 р. 2001 р. 2002 р. 2003 р. 
Гастректомія 
Субтотальна резекція шлунка 
Гастроентероанастомоз 
Пробна лапаротомія 
Діагностична лапаротомія 

6 
23 
3 
6 
1 

7 
12 
2 
3 
1 

9 
16 
4 
9 
– 

10 
18 
5 
5 
1 

Всього: 39 25 38 39 

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Отримані�в�резÀльтаті�досліджень�дані�свідчать,�що�майже�À
половини� ради³ально� оперованих� хворих� виявилась� ІІІ� ст.
хвороби�(Т3-4N1-2M0),�що�не�мо�ло�не�позначитись�на�за�ально-
мÀ�стані�хворих�та�лабораторних�по³азни³ах� (табл.�2).

Таблиця� 2.� Лабораторні� по³азни³и� ³рові� À� хворих
на� ра³� шлÀн³а

Показники Кількість хворих (n-101) 
ШОЕ, > 25 мм/год 
Еритроцити, < 3,5·1012/л 
Лейкоцити, < 4 109/л 
Гемоглобін, < 100 г/л 
Альбумін загальний, < 4 г/л 
Калій, < 3,5 ммоль/л 
Натрій, < 110 ммоль/л 
Хлор, < 90 ммоль/л 

76 (76 %) 
80 (80 %) 
65 (65 %) 
92 (92 %) 
78 (78 %) 
67 (67 %) 
73 (73 %) 
78 (78 %) 

Я³�видно� із�даних� таблиці�2,� À�більшості� хворих�на�РШ
спостері�алась�анемія,�біл³овий�дефіцит�та�порÀшення�À�вод-
ноеле³тролітномÀ�балансі.�Коре³ція�біл³ово�о�обмінÀ�здійсню-
валась�за�рахÀно³�щоденно�о�(протя�ом�3-5�днів)�внÀтрішньо-
венно�о�введення�5�%�розчинÀ��лю³ози�та�аміно³ислот�(інфе-
зол�по�500�мл).�За�альна�³іль³ість�рідини�не�перевищÀвала
1,5�л.�Доцільним�та³ож�є�застосÀвання�харчової�сÀміші�“Бер-
ламін�модÀлятор”�по�100��до�6�разів�на�добÀ,�я³а�хара³тери-
зÀється� збалансованим� хімічним� с³ладом.

У�процесі�доопераційної�під�отов³и�з�метою�нормалізації
еле³тролітно�о� балансÀ� внÀтрішньовенно� вводили� поляри-
зÀючÀ�сÀміш�(500�мл),�в�с³лад�я³ої�входили�препарати�³алію,
натрію,�хлорÀ.

ПорÀшення� ³ислотно-лÀжної� рівнова�и,� незначний� зсÀв
À�бі³�метаболічно�о�ацитозÀ�чи�ал³алозÀ�не�потребÀвав�спеці-
альної� ³оре³ції,�ос³іль³и�після�нормалізації�мі³роцир³Àляції,
біл³ово�о� та� водно-еле³тролітно�о� обмінів� по³азни³и� ³ис-
лотно-лÀжної� рівнова�и� відновлювались.

У�випад³ах�анемії�важ³о�о�стÀпеня�(Нb<70-60��/л)�здійс-
нювали�одноразове�переливання�еритроцитарної�маси�в�³іль-
³ості�150-300�мл.�З�метою�стимÀляції�імÀноло�ічної�реа³тив-
ності�ор�анізмÀ�впродовж�5�дів�до�операції�внÀтрішньом’язово
вводили�лаферон�по�3�млн�МО�–�перший�вітчизняний�ре³ом-
бінантний� α-2b� інтерферон� [2].� Ефе³тивність� застосÀвання
дано�о�препаратÀ�зÀмовлена�йо�о�імÀномодÀлюючою�та�анти-
метастатичною� а³тивністю.

Важливою�і�невирішеною�проблемою�залишається�профі-
ла³ти³а� тромбемболічних� Àс³ладнень� À�ранньомÀ�післяопе-
раційномÀ� періоді.� В� он³оло�ічних� хворих� серед� причин
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операційної�летальності�тромбемболія�ле�еневої�артерії�посі-
дає�одне�з�перших�місць.�В�³лініці�бÀв�впроваджений�³омп-
ле³с�профіла³тичних�заходів,�я³ий�в³лючає,�зо³рема,�призна-
чення�перед�операцією�препаратів,�що�впливають�на�реоло-
�ічні�властивості�³рові�(аспірин,�³Àрантил,�трентал),�застосÀван-
ня�серцевостимÀлювальних�засобів�À�поєднанні�з�полівітамі-
нами,� введення� анти³оа�Àлянтів� прямої� дії� (�епарин,�фра³-
сипарин)� підш³ірно� в� дозі�5� тис.�ОД� за�2� �од� до� операції,
механічна�³омпресія��оміл³и�та�сте�на�за�наявності�вари³озно
розширених�вен,�вправи�з�дихальної��імнасти³и�тощо.

БерÀчи� до� Àва�и� наявність� в�шлÀн³À� висо³овірÀлентної
пато�енної�мі³рофлори,�а�та³ож�продÀ³тів�розпадÀ�пÀхлини�і
�ниття� (ахілія),� промивання�шлÀн³а�фÀрациліном�або� слаб-
³им�розчином�соляної�³ислоти�протя�ом�3-5�днів�до�операції
є�важливою�та�обов’яз³овою�с³ладовою�під�отов³и�хворо�о
до�операції�[3].�Особливо�це�стосÀється�хворих�з�озна³ами
стенозÀвання� дистально�о� відділÀ�шлÀн³а.� Ретельне� очи-
щення�товстої�³иш³и�та�аде³ватна�під�отов³а�ш³іри�на�місці
майбÀтньо�о�розрізÀ�сприяє�зменшенню��нійних�Àс³ладнень.
І,� на³інець,� неабия³À� роль� в� ³інцевомÀ� резÀльтаті� віді�рає
психоло�ічна�під�отов³а�хворих,�ос³іль³и�Àсвідомлення�діа�-
нозÀ� ра³À� та�майбÀтня� с³ладна� операція� є� надзвичайними
стресовими� чинни³ами�для�пацієнта.�Встановлення� тісно�о
³онта³тÀ�хірÀр�а�з�хворим,�дося�нення�довірливих�взаємин,

застосÀвання�в�о³ремих�випад³ах�антидепресивних�і�заспо-
³ійливих� препаратів�–� є� важливим� ³омпонентом� À� процесі
доопераційної�під�отов³и�хворих�на�РШ.�Впровадження�за-
значених� заходів� доопераційної� під�отов³и� хворих� на� РШ
дозволило� звести� до�мінімÀмÀ� розвито³� післяопераційних
Àс³ладнень� і� значно� зменшити� операційнÀ� летальність.� Із
141�оперованих�хворих�померли�7.�Та³им�чином,�операційна
летальність� с³лала� 4,9�%.� Причиною� смерті� хворих� після
операції� бÀли:� тромбемболія� ле�еневої� артерії� –�4� хворих,
�остра�серцево-ле�енева�недостатність�–�3�хворих.

ВИСНОВКИ�1.�Рівень�ранньої�та�своєчасної�діа�ности³и
РШ� залишається� незадовільним.� Відсото³� ради³ально
оперованих�хворих,�за�нашими�даними,�не�перевищÀє�15,1.

2.� Впровадження� в� ³лініці� ³омпле³сÀ� заходів� доопера-
ційної�під�отов³и�хворих�на�РШ�дозволило�зменшити�опера-
ційнÀ�летальність�до�4,9�%.
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ПРОФІЛАКТИКА�ПІЗНІХ�ПРОМЕНЕВИХ�УШКОДЖЕНЬ�ПРИ�ХІМІОПРОМЕНЕВІЙ�ТЕРАПІЇ
РАКУ�ШИЙКИ�МАТКИ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни,�м.�Київ

ПРОФІЛАКТИКА�ПІЗНІХ�ПРОМЕНЕВИХ�УШКОДЖЕНЬ�ПРИ�ХІМІОПРО-
МЕНЕВІЙ�ТЕРАПІЇ�РАКУ�ШИЙКИ�МАТКИ�–�В�статті�представлена�методи³а
хіміопроменевої�терапії�À�хворих�на�місцевопоширені�форми�ра³À�ший³и
мат³и�(РШМ)�з�ви³ористанням�³омпле³сÀ�превентивних�заходів�запобі-
�ання�вираженим�проявам�то³сичності�лі³Àвання.�Об’є³том�дослідження
бÀло�78�хворих�на�РШМ�T3N0-1M0.�До�1-ої�(досліджÀваної)��рÀпи�входило
43�пацієнт³и,�що�отримÀвали�поєднанÀ�променевÀ�терапію�на�тлі�³апе-
цитабінÀ�в�радіомодифі³Àючих�дозах,�та�³онтрольна��рÀпа�–�35�хворих,
я³им�проводилась�тіль³и�променева�терапія.�З�метою�профіла³ти³и�про-
меневих�циститів,�ре³титів�хворі�досліджÀваної��рÀпи�отримÀвали�етіол
per�rectum�і�в�сечовий�міхÀр�À�дозі�500�м��À�ви�ляді�водно�о�розчинÀ�(50�м�/мл)
на�3�хвилини�за�пів�одини�до�³ожно�о�сеансÀ�променевої�терапії,�а�після
опромінення�вводили�мі³ро³лізми�з�лі³Àвальними�сÀмішами.�Отримані
резÀльтати�свідчать�про�те,�що�застосÀвання�системних�профіла³тичних
заходів�в�процесі�хіміопроменевої�терапії�хворих�на�РШМ�дає�змо�À�знизити
частотÀ�ранніх� та�пізніх� променевих�реа³цій� та� Àни³нÀти� Àш³оджень,
що�призводять�до�³аліцтва.

ПРОФИЛАКТИКА�ПОЗДНИХ�ЛУЧЕВЫХ�ПОВРЕЖДЕНИЙ�ПРИ�ХИМИО-
ЛУЧЕВОЙ�ТЕРАПИИ�РАКА�ШЕЙКИ�МАТКИ�–�В�статье�представлена�мето-
ди³а� химиолÀчевой� терапии� À�больных�ра³ом�шей³и�мат³и� (РШМ)� с
применением�³омпле³са�превентивных�методов�предÀпреждения�выра-
женных�проявлений�то³сичности�лечения.�Объе³том�исследования�были
78� больных�РШМ�T3N0-1M0.� ИсследÀемая� �рÀппа�–�43� пациент³и,
полÀчавшие�сочетаннÀю�лÀчевÀю�терапию�на�фоне�³апецитабина�в�радио-
модифицирÀющих�дозах�и�³онтрольная��рÀппа�–�35�больных,�³оторым
проводилась�толь³о�лÀчевая�терапия.�С�целью�профила³ти³и�лÀчевых
циститов,� ре³титов�больные� І� �рÀппы�полÀчали�этиол�per� rectum� и� в
мочевой�пÀзырь�по�500�м��в�виде�водно�о�раствора�(50�м�/мл)�на�3�минÀты
за�полчаса�до�³аждо�о�сеанса�лÀчевой�терапии,�а�после�облÀчения�вводили
ми³ро³лизмы�с�лечебными�смесями.�ПолÀченные�резÀльтаты�свиде-
тельствÀют�о�том,�что�применение�системных�профила³тичес³их�меропри-
ятий�в�процессе�химиолÀчевой�терапии�больных�РШМ�дает�возможность
снизить�частотÀ�ранних�и�поздних�лÀчевых�реа³ций�и�избежать�³алечащих
повреждений.

PROPHYLACTICS�OF�LATE�RADIAL�DAMAGES�AT�CHEMORADIOTHERAPY�OF
CERVICAL�CANCER�–�Article�describes�methodic�of�chemoradiotherapy�for�cervical
cancer�patients�(OC).�Complex�of�preventive�methods�were�used�to�prevent
undesired�side�effects�of�toxic�therapy.�76�OC�patients�T3N0-1M0�were�tested.�First
group�consisted�of�42�patients�were�given�combinational�radiation�therapy�and
capecytabine�at�radiomodifying�doses�additionally.�Second�(control)�group�of

34�patients�were�given�combinational�radiation�therapy�only.�Prophylactics�of
radial�cystitis,�rectitis�patients�of�the�first�group�were�given�ethiol�per�rectum�–
500�mg�and� intro�bladder�500�mg�of�water�solution�(50�mg/ml)�for�3�min
duration�half�an�hour�prior�to�radial�therapy.�After�the�treatment�these�patients
were�treated�with�admixture�microclyster�as�well.�Results�shows�that�the�usage
of�prophylactics�during�the�chemoradiotherapy�course�of�OC�patients�makes
possible�to�lower�frequency�of�early�and�late�radial�reactions�and�eliminate
cripple�damages.

Ключові�слова:�поєднана�променева�терапія,�³апецитабін,�етіол,�то³-
сичність� лі³Àвання.
Ключевые�слова:�сочетанная�лÀчевая�терапия,�³апецитабин,�этиол,

то³сичность�лечения.
Key�words:�combinatory�radiation�therapy,�capecytabine,�ethiol,�toxic�therapy.

ВСТУП�Поєднана�променева�терапія�(ППТ)�я³�самостій-
ний�засіб�лі³Àвання�застосовÀється�À�75�%�хворих�на�поши-
рені�форми�ра³À�ший³и�мат³и�(РШМ)�[1-4].�Ради³альні�про�-
рами�ППТ�передбачають�підведення�до�пÀхлинно�о�осеред³а
та�шляхів�лімфо�енно�о�метастазÀвання�ма³симальних�³ан-
цероцидних� доз� іонізÀючо�о� опромінення.� ДозолімітÀючим
фа³тором�ППТ�є�толерантність�оточÀючих�пÀхлинÀ� “³ритич-
них�ор�анів”.�Променеві�Àш³одження�прямої�³иш³и�та�сечо-
во�о�міхÀра�с³ладають�основÀ�пізньої�променевої�патоло�ії�À
цьо�о�³онтин�ента�хворих�і�визначають�я³ість�їх�подальшо�о
життя� [3,�5-8].�Частота�пізніх�променевих�реа³цій�в³азаних
сÀміжних�ор�анів� за�даними�різних�авторів� ³оливається�від
5-10�%�до�45-50�%�[9-11].�Частота�вираз³ових�та�фістÀльних
променевих�Àш³оджень�даних�ор�анів�À�різних�³ліні³ах�с³ла-
дає� від�0,4-5,5�%� до�9-11�%� [12-14].�Визначальними�пара-
метрами� пізніх� променевих� Àс³ладнень� є� величини� сÀмар-
них� по�линальних� доз,� режими� їх� фра³ціонÀвання,� об’єм
опромінюваної�мішені,� сÀпÀтня� е³стра�енітальна� патоло�ія,
а�та³ож�індивідÀальна�радіочÀтливість�[1,�7,�14-16].�Профіла³-
ти³а�променевих�Àс³ладнень�повинна�здійснюватись�в�та³их
напрям³ах:

–� Àдос³оналення� засобів� візÀалізації� пÀхлини,� її� топо�-
рафо-анатомічних�особливостей;
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–� оптимізація� допроменевої� під�отов³и,� методів� планÀ-
вання�променевої�терапії�(ПТ)�та�³онтролю�за�йо�о�відтворен-
ням;

–�дотримання�принципÀ�толерантності�доз;
–� застосÀвання� профіла³тичних� засобів,� спрямованих

на�попередження�променевих�реа³цій.
ЗастосÀвання�радіомодифі³Àючих�засобів,�з�метою�поси-

лення� дестрÀ³тивних� процесів� À� первинномÀ� во�нищі� при
місцевопоширених�формах�РШМ,�потребÀє�особливо�ретель-
но�о� дотримання� всіх� вищезазначених� принципів.

У�відділенні�променевої�терапії�ІО�АМН�У³раїни�розробле-
ний�метод� хіміопроменевої� терапії� РШМ� з� ви³ористанням
фторпіримідинів,� в� томÀ� числі� і� ³апецитабінÀ� в� радіомоди-
фі³Àючих� дозах.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�За�останні�1,5�ро³À�À�відділенні
променевої�терапії�з�ідно�розробленої�методи³и�опромінення
на�тлі�³апецитабінÀ�вилі³овано�біля�80�хворих.�Всім�пацієнт-
³ам�з�вираженою�соматичною�патоло�ією�проводилось�пре-
вентивне�меди³аментозне� лі³Àвання� з� метою� запобі�ання
за�острень,�спрово³ованих�променевим�та�хіміопроменевим
впливом.

Допроменева�топометрична�під�отов³а�здійснювалась�на
рент�енівсь³омÀ�стимÀляторі�SimView�3000�(Siemens,�Німеч-
чина).�Комп’ютерне�дозиметричне�планÀвання�ПТ�проводи-
лось�індивідÀально,�з�ÀрахÀванням�особливостей�пÀхлинно�о
процесÀ.

Хворі�1-ої,�досліджÀваної��рÀпи,�отримÀвали�ППТ�на�тлі
³апецитабінÀ� в� радіомодифі³Àючих� дозах� 300� м�/м2.� На
I-омÀ� етапі� здійснювалось� �омо�енне� дистанційне� опромі-
нення�мало�о�таза�на�апаратах�РОКУС�з�енер�ією�1,25�МеВ
та� лінійномÀ� прис³орювачі�МЕВАТРОН� КД2� (Siemens,� Ні-
меччина)� з� енер�ією� �альмівно�о� випромінювання� 6�МеВ.
Дистанційна�променева�терапія�(ДПТ)�проводилась�в�статич-
номÀ�режимі�двома�зÀстрічними�фі�Àрними�полями�14-16�х
16-18� см.� Разова� осеред³ова� доза� (РОД)� с³ладала�2� Гр� в
тт.ОАВ.� Опромінення� проводилось� 5� разів� на� тиждень.
СÀмарна�осеред³ова�доза�(СОД)�рівнялась�30�Гр�за�15�фра³-
цій.�Значення�час-доза-фра³ція�(ЧДФ)�на�I-мÀ�етапі�лі³Àван-
ня� с³ладали�49� одиниць.

На�II-мÀ�етапі�ДПТ�поєднÀвалась�з�брахітерапією�на�апа-
раті�АГАТ-ВУ�з�джерелом�випромінювання�Со60�за�Àмов�серед-
ньої�потÀжності�дози.�Та³ти³а�подальшо�о�дистанційно�о�опро-
мінення� визначалась� особливостями� пÀхлинно�о� процесÀ.
На� лінійномÀ� прис³орювачі�МЕВАТРОН�КД2� ДПТ� проводи-
лась� в� статичномÀ� режимі� чотирма� с³ошеними�фі�Àрними
полями�8�х�16-18�см�сÀмарно�до�50-54�Гр�в�тт.В,�РОД�2�Гр
4�рази�на�тиждень�за�10-12�фра³цій,�ЧДФ�–�38�одиниць.�На
�-терапевтичномÀ� апараті� РОКУС,� залежно� від� поширення
процесÀ,�застосовÀвались�техноло�ії�рÀхомо�о�опромінення�–
методи³и�двовісно�о� та� чотирьохвісно�о� ³оливання.� СВД� в
тт.В�с³ладали�46-50�Гр.,�РОД�2�Гр�4�рази�на�тиждень,�за�8-
10�фра³цій.�ЧДФ�с³ладала�25-33�одиниці.�Сеанси�брахітерапії
проводились�раз�на�тиждень,�РОД�в�тт.А�10�Гр,�СОД�до�40-
50�Гр�за�4-5�фра³цій.�Значення�ЧДФ�від�³ÀрсÀ�брахітерапії
в�тт.А�с³ладали�100-130�одиниць.�СÀмарно�від�³ÀрсÀ�ППТ�–
СОД�в�тт.А� –�86-100� Гр,� ЧДФ�152-192� одиниці.

Протя�ом� Àсьо�о� лі³Àвання� хворим� проводили� санацію
піхви,�щоденні�аплі³ації�жирових�сÀмішей,�зба�ачених�рети-
нол-ацетатом�та�метилÀрацилом.�З�метою�профіла³ти³и�про-
меневих�ре³титів� та�циститів� хворим� I� �рÀпи�вводили�етіол
per�rectum�і�в�сечовий�міхÀр�À�дозі�500�м��À�ви�ляді�водно�о
розчинÀ� (50� м�/мл)� на�3� хвилини� за� пів�одини�до� ³ожно�о
сеансÀ�променевої�терапії,�а�після�опромінення�вводили�мі³-
ро³лізми�з�лі³Àвальними�сÀмішами�(жирові�сÀміші,�зба�ачені
метилÀрацилом� та� ретинол-ацетатом).� Хворі� ³онтрольної
�рÀпи� отримÀвали� тіль³и�жирові� аплі³ації,� та�мі³ро³лізми� з
жировими� сÀмішами.

Об’є³том� дослідження� бÀло� 78� хворих� на� РШМ� T3N0-
1M0�ві³ом�від�32�до�67�ро³ів,�що�Àтворювали�2��рÀпи.�До
1-ої�(досліджÀваної)�входили�43�пацієнт³и,�до�2-ої�(³онтроль-
ної)�–�35.�Морфоло�ічно�À�всіх�хворих�I-ої��рÀпи�діа�ностовано

епідермоїдний�ра³�різно�о�стÀпеня�диференціації:�À�13�висо³о-
диференційований,�21�низь³одиференційований,�і�9�недифе-
ренційований� ра³.� За� хара³тером� пÀхлинно�о� ростÀ� хворі
поділялись� настÀпним� чином:� À�15� переважала� ендофітна
форма,�28�мали�змішанÀ�формÀ.�На�тіло�мат³и�процес�по-
ширювався�À�13�пацієнто³,�À�24�бÀло�визначено�поширення
процесÀ� на� ре�іональні� лімфовÀзли.� У� 7� хворих� виявлена
�ідронефротична� трансформація� однієї� з� ниро³,� зÀмовлена
пÀхлинним�процесом.�15�хворим�до�почат³À�лі³Àвання�діа�-
ностована�вторинна�залізодефіцитна�анемія,�19�–�в�анамнезі
бÀла�патоло�ія�серцево-сÀдинної�системи,�23�–�захворювання
шлÀн³ово-³иш³івни³ово�о� тра³тÀ.� Хронічним� про³тоси�мої-
дитом�страждали�13�хворих,�хронічним�циститом�–�11.

В�II-ій�³онтрольній��рÀпі,�висо³одиференційований�плос-
³о³літинний�ра³�діа�ностовано�À�8�пацієнто³,�À�19�–�низь³о-
диференційований,�À�8�недиференційований.�12�хворих�мали
місцево�ендофітнÀ�формÀ�ра³À,�23�змішанÀ.�Поширення�про-
цесÀ� на� тіло�мат³и� бÀло� виявлено� À� 10� хворих,� Àраження
ре�іональних�лімфовÀзлів�–�À�19.�Гідронефротична�трансфор-
мація� ниро³� діа�ностована� À� 6� хворих,� вторинна� анемія� À
11.� Патоло�ія� серцево-сÀдинної� системи� виявлена� –� À�16,
шлÀн³ово-³иш³ово�о�тра³тÀ�–�À�19.�Хронічний�про³тоси�мої-
дит�та�цистит�в�анамнезі�мали�відповідно�–�11�і�9�пацієнто³.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
При� спостереженні� за� хворими� протя�ом� 6� місяців� озна³
про�ресÀвання�основно�о�процесÀ�не�бÀло�виявлено�À�жодної
хворої.

З� проявів� за�альної� то³сичності� лі³Àвання,� лей³опенія
I�стÀпеня� відмічалась� À� 18� хворих�1� �рÀпи,� та�12� пацієнто³
³онтрольної��рÀпи,�лей³опенія�II�стÀпеня�то³сичності�–�11�хво-
рих� досліджÀваної� �рÀпи,�9�–� ³онтрольної� �рÀпи.� Незначна
нÀдота�та�поодино³і�епізоди�блювання�протя�ом�хіміопроме-
невої�терапії,�я³і�не�потребÀвали�меди³аментозної�³оре³ції,
спостері�ались�À�переважної�більшості�хворих�Àсіх��рÀп.�НÀ-
дота�та�блювання�II�стÀпеня�то³сичності�відмічались�À�8�хво-
рих�1��рÀпи,�À�4�–�в�³онтрольній��рÀпі.�Ентеро³оліти�I�стÀпеня
то³сичності�спостері�ались�À�13�хворих�досліджÀваної��рÀпи
та�À�10� в� ³онтрольній� �рÀпі� хворих.�Ентеро³оліти� II� стÀпеня
то³сичності�бÀли�відмічені�À�9�хворих�1��рÀпи,�À�6�в�2��рÀпі.
Після� завершення� лі³Àвання,� протя�ом�місяця� стан� хворих
нормалізÀвався.� Проявів� пізньої� за�альної� то³сичності� при
обстеженні�через�6�місяців�після�лі³Àвання�не�спостері�алось
À�жодної�хворої.

О³рім�то�о,�нами�проаналізовані�місцеві�променеві�реа³-
ції�з�бо³À�“³ритичних�ор�анів”.�АналізÀючи�місцеві�мÀ³озити
ми� звернÀлись� до� більш� звичної� для� радіоон³оло�ів� ³раїн
СНГ� традиційної� ³ласифі³ації� за�Бардичевим� (1985),� з�ідно
з�я³ою�всі�прояви�то³сичності�в�“³ритичних�ор�анах”�поділя-
ються�на�променеві�реа³ції�та�променеві�Àс³ладнення�різно�о
стÀпеня� вираженості,� а� за� часом� їх� проявів� –� на� ранні� та
пізні.

В�процесі� лі³Àвання� та� в� найближчі� 3�місяці� ³атаральні
епітеліїти� піхви� мали� місце� À� 27� хворих� 1� �рÀпи� та� 21� –
2��рÀпи,�плівчасті�–�в�1��рÀпі�À�13�пацієнто³,�в�³онтрольній�–
À�10.� Ранні� променеві� ре³тити� спостері�ались� À� 19� хворих
досліджÀваної��рÀпи�та�À�16�–�³онтрольної.�При�шестимісяч-
номÀ�спостереженні�лише�À�однієї�хворої�³онтрольної��рÀпи,�À
я³ої� в� анамнезі� бÀв� хронічний� про³тоси�моїдит,� виявлено
озна³и� променево�о� ерозивно�о� про³тоси�моїдитÀ.� Ранні
променеві�цистити�спостері�ались�À�21�пацієнт³и�1��рÀпи�та
18�з�2��рÀпи.�За�6�місяців�після�лі³Àвання�пізній�ерозивний
цистит� бÀло�діа�ностовано� À� 1� хворої� досліджÀваної� �рÀпи,
я³а�страждала�від�хронічно�о�сольово�о�діатезÀ.

ВИСНОВКИ� ЗастосÀвання� системних� профіла³тичних
заходів� в� процесі� хіміопроменевої� терапії� хворих� на� РШМ
дає�змо�À�знизити�частотÀ�ранніх�та�пізніх�променевих�реа³-
цій� та� Àни³нÀти�Àш³оджень,�що�призводять�до� ³аліцтва.
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КВАНТИФІКАЦІЙНИЙ�АНАЛІЗ�ІРРЕГУЛЯРНОСТІ�КОНТУРУ�ЛІМФОЇДНИХ�КЛІТИН�ХВОРИХ�ІЗ
ЛІМФОМОЮ�ХОДЖКІНА�ТА�НЕХОДЖКІНСЬКИМИ�ЛІМФОМАМИ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни,�м.�Київ

КВАНТИФІКАЦІЙНИЙ�АНАЛІЗ�ІРРЕГУЛЯРНОСТІ�КОНТУРУ�ЛІМФОЇДНИХ
КЛІТИН�ХВОРИХ�ІЗ�ЛІМФОМОЮ�ХОДЖКІНА�ТА�НЕХОДЖКІНСЬКИМИ�ЛІМ-
ФОМАМИ�–�Для�³вантифі³аційно�о�аналізÀ�просторово�о�хаосÀ�лімфоїдних
³літин�ви³ористано�параметр�ірре�Àлярності.�Принцип�³іль³існої�оцін³и
параметра�ірре�Àлярності�засновано�на�методі�псевдофазово�о�просторÀ.
Це�дозволило�статистично�достовірно�відрізняти�хаотичність�в�розбіжності
форми�³літин.�За�допомо�ою�параметра� ірре�Àлярності�математично
проаналізована� хаотичність� ³онтÀрÀ� ³літин� хворих� на� лімфаденіт,� із
неходж³інсь³ою�лімфомою�з�³рÀпних�В-³літин,�неходж³інсь³ою�лімфо-
мою�з�дрібних�В-³літин,�неходж³інсь³ою�лімфомою�з�дрібних�В-³літин
із�розщепленими�ядрами,� лімфомою�Ходж³іна� (лімфоїдні� ³літини)� та
лімфомою�Ходж³іна�(³літини�Ходж³іна�та�Березовсь³о�о-Штернбер�а).
З�ідно�із�розрахÀн³ів�³онтÀри�³літин�неходж³інсь³ої�лімфоми�з�³рÀпних
В-³літин�мали�найбільший�параметр� ірре�Àлярності.�Він�бÀв�на�98�%
(р<0,05)�більший�ніж�À�хворих�із�неходж³інсь³ою�лімфомою�з�дрібних�В-
³літин.�Отримані�резÀльтати�морфометричних�досліджень�можÀть�мати
пра�матичне� значення� в� ³лінічній� пра³тиці� для�мÀльти³омп’ютерної
діа�ности³и�та�про�нозÀ�віро�ідності�злоя³існості�лімфом.

КВАНТИФИКАЦИОННЫЙ�АНАЛИЗ�ИРРЕГУЛЯРНОСТИ�КОНТУРА�ЛИМФО-
ИДНЫХ�КЛЕТОК�БОЛЬНЫХ�ЛИМФОМОЙ�ХОДЖКИНА�И�НЕХОДЖКИНСКИМИ
ЛИМФОМАМИ�–�Для�³вантифи³ационно�о�анализа�пространственно�о
хаоса� лимфоидных� ³лето³� использован� параметр� ирре�Àлярности.
Принцип�³оличественной�оцен³и�параметра�ирре�Àлярности�основан�на
методе�псевдофазово�о�пространства.�Это�позволило�статистичес³и
достоверно�отличать�хаотичность�в�расхождении�формы�³лето³.�С�помощью
параметра�ирре�Àлярности�математичес³и�проанализирована�хаотич-
ность�³онтÀра�³лето³�больных�лимфаденитом,�с�неходж³инс³ой�лимфомой
из� ³рÀпных�В-³лето³,� неходж³инс³ой�лимфомой�из�мел³их�В-³лето³,
неходж³инс³ой�лимфомой�из�мел³их�В-³лето³�с�расщепленными�ядрами,
лимфомой�Ходж³ина�(лимфоидные�³лет³и)�и�лимфомой�Ходж³ина�(³лет³и
Ходж³ина�и�Березовс³о�о-Штернбер�а).�Со�ласно�расчетам�³онтÀры�³лето³
неходж³инс³ой� лимфомы�из� ³рÀпных�В-³лето³� имели� наибольший
параметр�ирре�Àлярности.�Он�был�на�98�%�(р<0,05)�больше�чем�À�больных
с�неходж³инс³ой�лимфомой�из�мел³их�В-³лето³.�ПолÀченные�резÀльтаты
морфометричес³их�исследований�мо�Àт�иметь�пра�матичес³ое�значение
в�³линичес³ой�пра³ти³е�для�мÀльти³омпьютерной�диа�ности³и�и�про�ноза
достоверности�зло³ачественности�лимфом.

QUANTIFICATION�ANALYSIS�OF�IRREGULARITY�IN�CONTOUR�OF�LYMPHOID
CELLS�FOR�PATIENTS�WITH�HODGKIN’S�LYMPHOMA�AND�NON-HODGKIN’S
LYMPHOMAS�–�For�quantification�analysis�of�spatial�chaos�in�lymphoid�cells�is
used�parameter�irregularity.�The�principle�quantitative�estimation�of�the�para-
meter�irregularity�is�based�on�a�method�of�pseudo-phase�space.�It�has�allowed
distinguishing�statistically�authentically�randomness�in�divergence�of�shape
cells.�With�the�help�of�parameter�irregularity�mathematical�analysis�of�chaotic
contour� in�cells�of�patients�with� lymphadenitis,�non-Hodgkin’s� large�B-cell
lymphoma,�non-Hodgkin’s� small�B-cell� lymphoma,�non-Hodgkin’s� small
B-cell� lymphoma�with� irregular�nucleus�contours,�Hodgkin’s� lymphoma
(lymphoid�cells),�Hodgkin’s�lymphoma�(Hodgkin’s�and�Berezovsky-Shternberg

cells).�The�contours�of�non-Hodgkin’s�large�B-cell�lymphoma�had�greater�of�the
parameter�irregularity.�It�was�on�98�%�(р<0,05)�greater�than�at�patient’s�non-
Hodgkin’s�B-lymphoma�small�cells.�The�received�results�of�morphometric
research�can�have�pragmatically�value�in�clinical�practice�for�multi-computer
diagnostics�and�forecast�of�probability�malignant�lymphomas.

Ключові� слова:�злоя³існі�лімфоми,� ³онтÀр�³літин,� ірре�Àлярність.
Ключевые�слова:�зло³ачественные�лимфомы,�³онтÀр�³лето³,�ирре-

�Àлярность.
Key�words:� quantification�analysis,� limphoid�cell,� lymphoma.

ВСТУП� Лімфома�енез,�я³� і�бÀдь-я³ий�он³о�енез�спира-
ється�на�за�альні�біоло�ічні�механізми�диференціації,�апоп-
тозÀ�та�³літинно�о�ци³лÀ.�Вважають,�що�одна�з��оловних�особ-
ливостей� лімфома�енезÀ� поля�ає� переважно� в� наявності
ефе³тÀ�хромосомних�трансло³ацій.�Сьо�одні�відомо,�що�хро-
мосомні� трансло³ації� Àтворюються� внаслідо³� помило³,� я³і
вини³ають� в� ході� численних� перебÀдов� ДНК,� необхідних
для� правильно�о� дозрівання� лімфоцитів.� За�альна� неста-
більність� �енома,� що� виявляється� в� на³опиченні� ба�ато-
³іль³існих� хромосомних� аберацій� для� лімфатичних� пÀхлин
менш�властива.�Значно�рідше�при�лімфомах�спостері�ається
і�ампліфі³ація�протоон³о�енів�(збільшення�їх�³опій)�та�точ³ові
мÀтації.�При³ладом�первинних�он³о�енних�подій�є�трансло-
³ація� t� (14;18),�що� приводить,� напри³лад,� до� аномальної
е³спресії� он³о�ена� bcl-2� при�фолі³Àлярній�В-³літинній� лім-
фомі.� До� вторинних� он³о�енних� подій� відносять� �енетичні
порÀшення,� я³і� з’являються� в� процесі� пÀхлинної� про�ресії
внаслідо³�порÀшень��енів,�я³і�ре�Àлюють�³літинні�ци³ли,�що
інтенсифі³Àє�проліферацію�³літин�[1].

Одними� з� он³о�енних� подій,�що� запÀс³ають� розвито³
пÀхлин,�можÀть�бÀти��енетичні�порÀшення,�ви³ли³ані�в�нас-
лідо³�та³�звано�о�явища�“�енетично�о�хаосÀ”�[2].�В�теперішній
час�відомо�більше�сотні�потенціальних�он³о�енів.�При�чомÀ,
найбільші� Àспіхи� дося�ненні� при� вивченні� �емобластозів.
ФÀн³ціювання� он³о�енів� виявлено� і� при� онто�енезі.�Одна³,
я³що�при�онто�енезі�всі�по³оління�³літин�збері�ають�свої�ти-
пові�озна³и�та�форми,�то�при�он³о�енезі,�я³�і�при�лімфо�енезі
хара³терна� атипія� ³літин,� вини³нення� поліморфізмÀ,� що
ви³ли³ає�просторовий�хаос�форми�³літин�з�неÀпоряд³ованою
�етеро�енною�стрÀ³тÀрою.�Гетеро�енність�є�одна�з�фÀндамен-
тальних�властивостей�злоя³існо�о�процесÀ�на�різних�біоієрар-
хічних� рівнях�[3].
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У�хворих�із�злоя³існими�лімфомами�може�спостері�атися
атипова�просторова�форма�³літин�³рові,�обÀмовлена�³ванто-
вим�та�моле³Àлярним�хаосом�в��енах.�Підвищення�ефе³тив-
ності� лі³Àвання� хворих� із� лімфомою�Ходж³іна� сÀпроводжÀ-
валося� зменшенням� хаотичності� ³оливань� си�налÀ�механо-
емісії� ³рові,�що� хара³теризÀвало�на� ³вантовомÀ�рівні� зміни
в�³онфі�Àрації�та�³онформації�моле³Àл�³рові�[4].�Метою�даної
роботи� бÀв� ³вантифі³аційний� аналіз� просторово�о� хаосÀ
³онтÀрÀ�лімфоїдних� ³літин� хворих� із� лімфомою�Ходж³іна� та
неходж³інсь³ими� лімфомами.

МАТЕРІАЛИ� І�МЕТОДИ� З�ідно� із� ³ласифі³ацією�ВООЗ
1999р.� пÀхлинних� захворювань� ³ровотворної� та� лімфоїдної
т³анин� досліджÀвали�шість� �рÀп� пацієнтів:�1� �рÀпа�–� хворі
на�лімфаденіт;�2��рÀпа�–�хворі�із�неходж³інсь³ою�лімфомою�з
³рÀпних�В-³літин;�3��рÀпа�–�хворі� із�неходж³інсь³ою�лімфо-
мою�з� дрібних�В-³літин;�4� �рÀпа�–� хворі� із� неходж³інсь³ою
лімфомою� з� дрібних� В-³літин� з� розщепленими� ядрами;
5��рÀпа�–� хворі� із� лімфомою�Ходж³іна� (лімфоїдні� ³літини);
6��рÀпа�–� хворі� із� лімфомою�Ходж³іна� (³літини�Ходж³іна� та
Березовсь³о�о-Штернбер�а).�Всьо�о�бÀло�досліджено�200�³лі-
тин� À�20� пацієнтів.� Середній� ві³� хворих�–�32� ро³и.�Маз³и-
відбит³и� біопсованих� лімфатичних� вÀзлів� бÀли� зроблені
з�ідно�із�за�альноприйнятим�методом�та�забарвлені�за�Пап-
пен�еймом.�Клітини�бÀли�проаналізовані�з�допомо�ою�світло-
во�о�цифрово�о�мі³рос³опа�“Axioskop�40”�(ZEIZZ,�Німеччина).

Для� оцін³и� ірре�Àлярності� ³онтÀрів� ³літин� ви³ористовÀ-
вали� параметр� ірре�Àлярності,� чисельне� збільшення� я³о�о
хара³теризÀє� збільшення� хаотичності� ³онтÀрÀ�³літин,� я³ий
вивчається.�Принцип�³іль³існої�оцін³и�параметра�ірре�Àляр-
ності�засновано�на�методі�псевдофазово�о�просторÀ,�що�доз-
воляє�статистично�достовірно�відрізняти�хаотичність�в�розбіж-
ності�форми�³літин�[5].�СтатистичнÀ�достовірність�між��рÀпа-
ми,�що�досліджÀвались,�оцінювали�з�ідно�з�³ритерієм�Стью-
дента.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
На�рисÀн³ах�1-6�(див.�³олор.�в³л.)�наведено�типові�зображен-
ня�³омпле³сів�і�о³ремих�³літин�хворих�із�лімфомою�Ходж³іна
та�неходжинсь³ими�лімфомами�та��резÀльтати�статистичних
розрахÀн³ів�параметра�ірре�Àлярності�³онтÀрÀ�вибіро³�о³ре-
мих� ³літин.

Послідовність�розташÀвання�за�зменшенням�хаотичності
в�досліджених��рÀпах�розрахована�за�допомо�ою�параметра

ірре�Àлярності� ³онтÀрÀ� настÀпна:� неходж³інсь³а� лімфома� з
³рÀпних�В-³літин�–� лімфаденіт�–� неходж³інсь³а� лімфома� з
дрібних�В-³літин�з�розщепленими�ядрами�–�лімфома�Ходж-
³іна�(³літини�Ходж³іна�та�Березовсь³о�о-Штернбер�а)�–�не-
ходж³інсь³а�лімфома�з�дрібних�В-³літин�–�лімфома�Ходж³іна
(лімфоїдні� ³літини).� Аналіз� наведених� даних� свідчить,�що
за�параметром�ірре�Àлярності�³онтÀрÀ�найбільш�атиповÀ�хао-
тичнÀ�формÀ�мали� ³літини� неходж³інсь³ої� лімфоми� з� ³рÀп-
них�В-³літин,�а�найменшÀ�–�³літини�неходж³інсь³ої�лімфоми
з� дрібних�В-³літин� і� лімфоми�Ходж³іна� (лімфоїдні� ³літини).

Відомо,�що� для� хворих� із� неходж³інсь³ою� лімфомою� з
³рÀпних�В-³літин� хара³терний� найбільший� стÀпінь� злоя³іс-
ності�та,�віро�ідно,��ірший�про�ноз�виживання.�В�той�час,�я³
для�хворих�із�неходж³інсь³ою�лімфомою�з�дрібних�В-³літин,
я³� правило,� типовий� низь³ий� стÀпінь� злоя³існості� і,� більш
віро�ідно,�³ращий�про�ноз�виживання.�Для�хворих�із�неходж-
³інсь³ою�лімфомою�з�дрібних�В-³літин�з�розщепленими�ядра-
ми� хара³терний� проміжний� стÀпінь� злоя³існості.� З�ідно� із
розрахÀн³ів�неходж³інсь³а�лімфома�з�³рÀпних�В-³літин�мала
на�98�%�(р<0,05)�більший�параметр�ірре�Àлярності�за�відно-
шенням�до� неходж³інсь³ої� лімфоми� з� дрібних�В-³літин.

ВИСНОВКИ� Та³им� чином,� отримані� резÀльтати� аналізÀ
ірре�Àлярності�³онтÀрÀ�лімфоїдних�³літин�можÀть�мати�пра�-
матичне� значення� для� настÀпно�о� розвит³À� ³лінічної�мÀль-
ти³омп’ютерної�діа�ности³и�та�про�нозÀ�віро�ідності�злоя³іс-
ності�лімфом�на�основі�морфометричних�досліджень,�та�до-
дат³ових� аналізів� з� ви³ористанням� імÀноло�ічних�мар³ерів.
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ДОСВІД�РОБОТИ�ХОСПІСУ�ЛУГАНСЬКОГО�ОБЛАСНОГО�КЛІНІЧНОГО�ОНКОЛОГІЧНОГО�ДИСПАНСЕРУ

ЛÀ�ансь³ий�обласний�³лінічний�он³оло�ічний�диспансер

ДОСВІД�РОБОТИ�ХОСПІСУ�ЛУГАНСЬКОГО�ОБЛАСНОГО�КЛІНІЧНОГО
ОНКОЛОГІЧНОГО�ДИСПАНСЕРУ�–�Основною�метою�хоспісÀ�є�забезпечення�в
повномÀ�обсязі�³валіфі³ованої�паліативної�стаціонарної�медичної�допомо�и
он³оло�ічним�хворим�м.�ЛÀ�ансь³а�й�області.�У�хоспісі�проводиться�а³тивна
симптоматична�терапія�з�ÀсÀнення�чи�зменшення�Àс³ладнень�пÀхлинно�о
процесÀ�з�метою�поліпшення�я³ості�життя:� своєчасно�діа�ностÀються
Àс³ладнення,� я³і� потребÀють� паліативно�о� оперативно�о� втрÀчання:
трахеостоми,�єюностоми,��астростоми,�³олостоми�та�ін.��дотримання�основ
он³оло�ічної�деонтоло�ії�та�психотерапії�в�³омпле³сній�симптоматичній
терапії�забезпечÀє�фізичний�та�дÀшевний�спо³ій�пацієнтів�ХОСПІСУ,�для
по³ращення�Àмов�і�я³ості�життя�он³оло�ічних�хворих�з�неін³Àрабельними
злоя³існими� новоÀтвореннями� необхідне� бÀдівництво� самостійних
ХОСПІСів�з�фінансÀвання�державних�й�соціальних�про�рам.

ОПЫТ�РАБОТЫ�ХОСПИСА�ЛУГАНСКОГО�ОБЛАСТНОГО�КЛИНИЧЕСКОГО
ОНКОЛОГИЧЕСКОГО�ДИСПАНСЕРА�–�Основной�целью�хосписа�является
обеспечение�в�полном�объеме�³валифицированной�паллиативной�стацио-
нарной�медицинс³ой�помощи�он³оло�ичес³им�больным��.�ЛÀ�анс³а�и
области.�В�хосписе�проводится�а³тивная�симптоматичес³ая�терапия�по
Àстранению�или�Àменьшению�осложнений�опÀхолево�о�процесса�с�целью
ÀлÀчшения�³ачества�жизни:�своевременно�диа�ностирÀются�осложнения,

³оторые� нÀждаются� в� паллиативном� оперативном� вмешательстве:
трахеостомы,�еюностомы,��астростомы,�³олостомы�и�др.�Соблюдение�основ
он³оло�ичес³ой�деонтоло�ии�и�психотерапии�в�³омпле³сной�симптома-
тичес³ой�терапии�обеспечивает�физичес³ий�и�дÀшевный�по³ой�пациентов
ХОСПИСУ,� для� ÀлÀчшения� Àсловий�и� ³ачества�жизни�он³оло�ичес³их
больных�с�неин³Àрабельными�зло³ачественными�новообразованиями
необходимо�строительство�самостоятельных�хосписов�с�финансированием
�осÀдарственных�и�социальных�про�рамм.

THE�EXPERIENCE�OF�WORK�OF�THE�LUGANSK�HOSPICE�OF�LUGANSK
REGIONAL�CLINICAL�ONKOLOGIC�DISPENSARY�–�In�Ukraine�during�the�last�years
has�been�enlarged�the�movement�of�opening�hospices�for�carrying�out�the
qualified�symptomatic�medical�treatment�of�oncologic�patients.�The�hospices
have�been�opened�in�Lviv,�Ivano-Frankivsk,�Kharkiv,�Kyiv�and�Lugansk.

The�main�aim�of�the�hospice�is�providing�oncologic�patients�in�Lugansk�and
its�region�with�a�qualified�palliative�stationary�medical�treatment�of�full�value.

The�work�of�the�hospice�must�include:
–�active�symptomatic�therapy�for�removing�or�decreasing�complectations�of�a

neoplastic�process�in�order�to�improve�the�“quality�of�life”;
–� diagnosing� the� complementation� which� need� palliative� surgical

intervention:�tracheostome,�jejunostomy,�gastrostomy,�colostomy�in�time.



ВІСНИК�НАУКОВИХ�ДОСЛІДЖЕНЬ�2004�№�3

49

Observing�the�basics�of�oncologic�deontology�and�psychotherapy�in�a�complex
of�symptomatic�therapy�provides�the�patients�of�the�hospice�with�a�peace�of
mind�and�body.

For�improving�the�conditions�and�the�“quality�of�life”�of�oncologic�patients
with�uncureble�malignant�neoplasms�there�is�a�necessity�to�build�independent
hospices�with�state�and�social�programmes�being�financed.

Ключові� слова:� хоспіс,� основні� завдання� роботи,� �оспіталізація,
Àс³ладнення�і�причини�летальності,�я³ість�життя,�деонтоло�ічний�діа�ноз.
Ключевые�слова:�хоспис,�основные�задания�работы,��оспитализация,

осложнение�и�причины�летальности,�³ачество�жизни,�деонтоло�ичес³ий
диа�ноз.

Key�words:�hospеs,�basic�tasks�of�work,�hospitalization,�complication�and
reasons�of�lethality,�quality�of�life,�deontologic�diagnosis.

ВСТУП�В�У³раїні�за�останні�ро³и�поширюється�рÀх�з�від-
³риття� для� проведення� ³валіфі³овано�о� симптоматично�о
лі³Àвання� он³оло�ічних� хворих,� я³і� не� підля�ають� спеціаль-
ним� методам� лі³Àвання� через� поширеність� злоя³існо�о
процесÀ.

Перший�хоспіс�від³рився�À�Львові�в�1996�році,�в�подаль-
шомÀ� À�містах:� Івано-Фран³івсь³,� Хар³ів,� Київ.

Кожно�о� ро³À� в� м.� ЛÀ�ансь³À� й� області� помирає� біля
5�тисяч� он³оло�ічних� хворих� через� поширення� злоя³існо�о
процесÀ� і� тяж³ості� сÀпÀтніх� захворювань.� Більшість� з� них
помирає�в�стражданнях�та�без�правильно�о�до�лядÀ.

У� ви³онання� на³азÀ� Àправління� охорони� здоров’я� ЛÀ-
�ансь³ої� обласної� державної� адміністрації� №� 3 1 0� від
30.11.2001� р.� для� по³ращання� я³ості� життя� он³оло�ічних
хворих�в�термінальних�стадіях�01.12.2001�ро³À�бÀло�від³рито
в� ЛÀ�ансь³омÀ� обласномÀ� ³лінічномÀ� он³оло�ічномÀ� дис-
пансері� лі³Àвальний� підрозділ� на� 25� ліжо³� (з� рахÀн³À� –
15�ліжо³� �іне³оло�ічно�о� відділення� і� 10� ліжо³� відділення
променевої�терапії�№�2).

Латинсь³е�слово�hospes,�що�позначає�“�ість”,�в�настÀпний
час� набÀває� сÀчасно�о� значення,� я³� притÀло³� до�лядÀ� за
помираючим� хворим� із� злоя³існими� новоÀтворення.

Основними� завданнями� хоспісÀ� є:
1.�Забезпечення�À�повномÀ�обсязі�³валіфі³ованою�паліа-

тивною� стаціонарною�медичною� допомо�ою� он³оло�ічних
хворих�ЛÀ�ансь³ої� області.

2.�Забезпечення�пато�енетично�о�симптоматично�о�лі³À-
вання,� спрямовано�о� на� по³ращання� я³ості�життя� он³охво-
ро�о,�до�с³ладÀ�я³о�о�входить:

–� лі³відація� чи� зменшення� тяж³их� симптомів,� пов’яза-
них� з� про�ресÀванням� пÀхлини,� чи� Àс³ладненнями� пÀхлин-
но�о�процесÀ;

–� застосÀвання� заходів� іммобілізації� при� первинномÀ
або�метастатичномÀ� Àраженні� ³істо³� с³елета,� а� та³ож� при
патоло�ічних� переломах;

–� забезпечення�до�лядÀ� за� всіма� видами�стом,� за�аль-
но�о�до�лядÀ�з�профіла³ти³ою�пролежнів.

3.� Проводить� лі³Àвання� сÀпÀтніх� захворювань.
4.� Забезпечення� дієтично�о� харчÀвання.
5.� Надання� психотерапевтичної� допомо�и� пацієнтам� та

їх� родичам.
6.� УпроваджÀвати� нові� про�ресивні� методи� симптома-

тично�о� лі³Àвання� он³оло�ічних� хворих,� я³і� ви³ористовÀ-
ються�в� інших�хоспісах.

Госпіталізація� в� хоспіс� здійснюється� за� направленнями
районних� он³оло�ів,� дільничних� лі³арів� через� полі³ліні³À
ЛОКОД,�хворих�із�занедбаними�формами�різних�ло³алізацій
ра³À.�При�Àточненні�розповсюдження�ра³ово�о�процесÀ�в�стаціо-
нарах,� пацієнтів� переводять� À� хоспіс� для� симптоматичної
терапії.

У�зв’яз³À�з�Àстановленим�менталітетом�À�м.�ЛÀ�ансь³À�й
області,� частина� хворих� та� їх� родичів� відмовляються� від
�оспіталізації�до�хоспісÀ,�жахаючись�незрозÀмілої�їм�назви.

ПостÀпово�цей�бар’єр� непорозÀміння� з� бо³À� пацієнтів� і
родичів� переборюється� районними� он³оло�ами,� про�що
свідчать� дані� “³анцерреєстрÀ”� ЛОКОД.

У��рÀдні�2001�р.�після�від³риття�хоспісÀ�бÀло��оспіталізо-
вано�всьо�о�6�он³охворих,�переведено�з�інших�відділень�–�3,
померло�–�2.

У�подальші�ро³и�³іль³ість�прибÀлих,�померлих�та�виписа-
них�з�відділення�постÀпово�збільшÀється� (табл,�1).

Таблиця� 1.� Кіль³ість� прибÀлих,� виписаних� та
померлих� À� відділенні� хоспісÀ� за� 2002-2003� ро³и

При� встÀпі� до� хоспісÀ� тяж³охворих� та� в³рай� тяж³их,� а
та³ож�перебÀваючих�À�відділенні�хворих�в�а�ональномÀ�стані,
з�2-місцевих�палат�доводиться�формÀвати�1-місцеві,�перево-
дячи�хворих�із�за�альним�станом�середньої�тяж³ості�до�інших
палат.�Та³і�“переходи”�створюють�незрÀчності�для�пацієнтів,
порÀшÀють� їхню� психічнÀ� рівнова�À.

Найбільш� оптимальний�шлях� для� ÀсÀнення� в� майбÀт-
ньомÀ� –� від³риття� хоспісів� з� наявністю� 1-місцевих� палат.
ВраховÀючи,�що�по³азни³и�хоспісÀ�(смертність,�середнє�пе-
ребÀвання�на�ліж³À)�значно�відрізняється�À�зв’яз³À�зі�специ-
фі³и�медичних� завдань,� від� за�альнолі³Àвальних� і� спеціалі-
зованих� он³оло�ічних� за³ладів.

БÀдівництво�хоспісÀ�слід�передбачити�я³�самостійнÀ�ме-
дичнÀ�ÀстановÀ�під�патронатом�держави�й�соціальної�слÀжби.

СимптоматичнÀ� терапію� здійснюють� в� хоспісі� в� тих� ви-
пад³ах,� ³оли� злоя³існий� процес� про�ресÀє,й� проведення
спеціальних�методів�лі³Àвання�неможливе�À�зв’яз³À�з�розпо-
всюдженням� ра³À.

Значною�особливістю�злоя³існих�новоÀтворень�є�схиль-
ність� до� не³розÀ.� У� резÀльтаті� пÀхлинної� дестрÀ³ції� т³анин
розвивається�арозія�³ровопостачальних�сÀдин�з�³ровотечею,
перфорація�порожнистих�ор�анів,�патоло�ічні�переломи�³істо³,
що�призводить� до� розвит³À� синдромÀ� здавлення� спинно�о
моз³À,�зрÀйнованими�пÀхлиною�хребців,�больово�о�синдромÀ.

Безпосередні� Àс³ладнення� пÀхлинно�о� процесÀ:� анемія
внаслідо³��острої�чи�хронічної�³ровотечі;�виснаження�(³ахе³-
сія),�я³і�пов’язані�з�механічним�порÀшенням�фÀн³ції�ор�анів
шлÀн³ово-³иш³ово�о�тра³тÀ;�інфе³ційні�процеси,�обÀмовлені
зниженням� імÀнітетÀ� в� он³оло�ічних� хворих.

Напри³лад,� причини� смерті� хворих� на� ра³� шлÀн³а� й
прямої� ³иш³и,� я³і� не� зазнали� спеціально�о� лі³Àвання:

–��енералізація�ра³ово�о�процесÀ;
–�перитоніт;
–� �нійно-септичні� процеси;
–�непрохідність�Àражено�о�ор�ана;
–�тромбоемболія;
–�³ровотеча�пÀхлини,�що�розпадається,�арозія�артерій;
–� сÀпÀтні� захворювання.
У�ряді�випад³ів�смерть�настÀпає�від�Àраження�пÀхлиною

чи�метастазами��оловно�о�моз³À,�ле�ень,�печін³и,�³анцерома-
тозÀ�ор�анів�черевної�порожнини.

Усі�ці�вище�визначені�Àс³ладнення�становлять�серйознÀ
за�розÀ�життю�хворо�о�і�потребÀють�а³тивної�симптоматичної
терапії.

2002 рік  2003 рік 
Рік, місяць прибу-

лих 
помер-
лих 

випи-
саних 

прибу-
лих 

помер-
лих 

випи-
саних 

Січень 12 7 5 27 7 20 
Лютий 21 5 16 27 9 18 
Березень 13 2 11 28 13 15 
Квітень 21 5 16 32 8 24 
Травень 33 12 21 20 5 15 
Червень 18 5 13 35 11 24 
Липень 30 11 19 31 9 22 
Серпень 25 9 16 26 10 16 
Вересень 31 3 28 34 5 29 
Жовтень 40 10 30 33 5 28 
Листопад 31 9 22 28 7 21 
Грудень 25 6 19 29 11 18 
Всього за рік 300 84 216 350 100 250 
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Поняття�“я³ість�життя”�є�³ритерієм�реабілітації�хворо�о�з
розповсюдженим�пÀхлинним�процесом� (Герасимен³о�В.Н.,
1977).� Цілеспрямована� а³тивна� симптоматична� терапія
сприяє� вартомÀ� по³ращанню� “я³ості� життя”� он³охворо�о.
Важливо� в� ор�анізації� симптоматичної� терапії� хоспісÀ
ви³онÀвати� основні� принципи.

1.�Виділяти�причини�по�іршення�за�ально�о�самопочÀття
хворо�о� (болі,� порÀшення� харчÀвання� й� обмінних� процесів,
розлади� À� нервово�психоло�ічній� сфері,� ³омпресія�життєво
важливих� ор�анів� та� інші� патоло�ічні� синдроми.

2.�Своєчасне�діа�ностÀвання�обертальних�станів,�À�томÀ
числі�тих,�³отрі�потребÀють�оперативно�о�втрÀчання� (паліа-
тивні):�трахеостоми,�єюностоми,��астростоми,�³олоностоми.

3.� Ви³ористовÀвати� за�альнозміцнювальні� засоби� (віта-
мінотерапія).

4.�Ор�анізÀвати�до�ляд,�харчÀвання�й�заходи�зі�створен-
ня� сприятливо�о� психоло�ічно�о� ³ліматÀ� хворомÀ.

5.�Призначити�лі³арсь³і�засоби�за�по³азни³ами�із�дотри-
мÀванням� правил� внÀтрішньом’язово�о� та� внÀтрішньовен-
но�о�введення�від�м’я³о-�до�сильнодіючих�засобів,�зі�своєчас-
ною�зміною�препаратів,�щоб�запобі�ти�передчасно�о�зви³ан-
ня�й�психоло�ічної�залежності.

6.�При�зростанні�больово�о�синдромÀ,�застосовÀвати�нар-
³отичні� засоби� (2�%� розчин� промедолÀ�1,0�мл� внÀтрішньо-
м’язово,�2�%�розчин�омнопонÀ�1,0�мл�внÀтрішньом’язово,1�%
розчин�морфінÀ� �ідрохлоридÀ� 1,0� мл� внÀтрішньом’язово).
Призначаються� індивідÀально,� зважаючи� на� ³ÀпірÀвання
больово�о�синдромÀ,�в�поєднанні�з�аналь�ети³ами�й�спазмо-
літи³ами.

7.�Постійно�дотримÀватися�основ�он³оло�ічної�деонтоло�ії
і,� зо³рема,� підтрим³и� À� хворо�о� впевненості� в� ³інцевомÀ
бла�ополÀчномÀ� завершенні� лі³Àвання.

Деонтоло�ічний�підхід,�заснований�на�знанні�особливос-
тей�психоло�ічних�реа³цій,� забезпечÀє� хворомÀ�психоло�іч-
ний�³омфорт�і�співробітництво�з�лі³арем.�Без�цьо�о�неможливо
розраховÀвати�на�Àспіх� (хоча�б�і�тимчасовий)�симптоматич-
но�о� лі³Àвання.

Питання� про� те,� чи� припÀстиме� інформÀвання� хворих
про� справжній� хара³тер� он³озахворювання� та� йо�о� про�-
нозÀвання,�ще�повністю�не�з’ясовано.

З�точ³и�зорÀ�Б.Є.�Петерсона�(1975),�Н.Н.�Блохіна�(1976)�й
інших�сÀчасних�он³оло�ів,�рішення�про�стÀпінь� інформатив-
ності� хворо�о� про� захворювання� потребÀє� індивідÀально�о
підходÀ.� Не� ви³ли³ає� сÀмнівÀ� той�фа³т,�що� повідомлення
діа�нозÀ� захворювання�може� забезпечити� по�одження� на
оперативне� лі³Àвання,� хіміо-� й� променевÀ� терапію,� в� томÀ
числі� симптоматичне� лі³Àвання� в� Àмовах� хоспісÀ.

За�вимо�ою�родичів�можлива�“деонтоло�ічна�версія”,�я³а
повинна� бÀти� зафі³сована� в� амбÀлаторній� ³артці� й� історії

хвороби.� Напри³лад,� при� захворюванні� ра³� ра³�шлÀн³а� з
метастазами�в�печін³À,�після�виставлення�справжньо�о�діа�-
нозÀ,� в³азÀється�деонтоло�ічний�діа�ноз:� “хронічна� вираз³а
шлÀн³а”,� “сÀбтотальна� резе³ція�шлÀн³а”,� “хронічний� �епа-
тит”.�При�виписÀванні�зі�стаціонарÀ�довід³а�видається�роди-
чам� на� рÀ³и� зі� справжнім� діа�нозом,� а� хворомÀ� –� з� деон-
толо�ічним�діа�нозом,�À�дÀж³ах�можна�в³азати�“деонтос”.

Тривалість�життя�при�розповсюджених�формах�злоя³існих
пÀхлин,� при� проведенні� а³тивної� симптоматичної� терапії,
може�бÀти�відносно�тривалою,�при�чомÀ�хворі�можÀть�почÀ-
вати�себе�досить�задовільно�й�не��Àбити�звичайної�а³тивнос-
ті� і�надії�на�одÀжання.

Медпрацівни³и� відділення� хоспісÀ� проводять� роботÀ� не
лише� з� поле�шення�фізичних� страждань,� але� й� дÀшевних,
проводячи�щоденні�психотерапевтичні�бесіди.�Разом�з�цим
на�допомо�À�пацієнтам�хоспісÀ�приходять�священнослÀжителі
Св.-Пантелеймонівсь³о�о� храмÀ,� я³ий�побÀдовано� на� тери-
торії�диспансерÀ.�СвященнослÀжителі�часто�проводять�обряди
для�дÀшевно�о�заспо³оєння�пацієнтів�хоспісÀ�перед�смертю.

Усі�ці�заходи�в�³омпле³сній�симптоматичній�терапії�при-
носять�фізичний� та� дÀшевний� спо³ій� виснаженомÀ� он³оло-
�ічномÀ� хворомÀ.

ВИСНОВКИ�1.�Основною�метою�хоспісÀ�є�забезпечення
в�повномÀ�обсязі�³валіфі³ованою�паліативною�стаціонарною
медичною�допомо�ою�он³охворим�м.�ЛÀ�ансь³а�та�області.

2.�Кожно�о�ро³À�в�ЛÀ�ансь³ій�області�помирає�біля�5�тисяч
он³оло�ічних�хворих�через�розповсюдження�злоя³існо�о�про-
цесÀ�й�тяж³ість�провідних�захворювань,�À�зв’яз³À�з�чим�вини-
³ає� необхідність� À� додат³овомÀ� бÀдівництві� самостійно�о
хоспісÀ�з�фінансÀванням�державної� і�соціальної�про�рами.

3.�А³тивно�проводити�симптоматичнÀ�терапію�із�ÀсÀнення
або�зменшення�Àс³ладнень�пÀхлинно�о�процесÀ�для�по³ра-
щання� “я³ості�життя”.

4.� Своєчасно� діа�ностÀвати� Àс³ладнення� ра³ово�о� про-
цесÀ,� в� томÀ�числі�потребÀючих�паліативно�о�оперативно�о
втрÀчання:�трахеостоми,�єюностоми,��астростоми,�епіцієто-
стоми,�³олостоми.

5.�ДотримÀватись�основ�он³оло�ічної�деонтоло�ії�й�про-
водити�психотерапевтичнÀ�терапію�із�підтрим³ою�дÀшевно�о
спо³ою�пацієнтів� відділення� хоспіс.
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Київсь³а�державна�медична�а³адемія�післядипломної�освіти�ім.�П.Л.�ШÀпи³а

ОСОБЛИВОСТІ� ЛІКУВАННЯ� ХВОРИХ�З�МЕТОЮ�ПОПЕРЕДЖЕННЯ
УСКЛАДНЕНЬ�ПРИ�АГРЕСИВНІЙ�ХІМІОТЕРАПІЇ�СИСТЕМНИХ�ПУХЛИННИХ
ЗАХВОРЮВАНЬ�–�Своєчасне�призначення�препаратів,�я³і�попереджÀють
Àраження�печін³и,� ниро³,� серцево-сÀдинної,� нервової� і� інших� систем
ор�анізмÀ�дозволяє�провести� хіміотерапію�системних� захворювань� з
висо³ою�ефе³тивністю�і�значно�продовжити�життя�хворих.

ОСОБЕННОСТИ�ЛЕЧЕНИЯ�БОЛЬНЫХ�С�ЦЕЛЬЮ�ПРЕДУПРЕЖДЕНИЯ
ОСЛОЖНЕНИЙ�ПРИ�АГРЕССИВНОЙ�ХИМИОТЕРАПИИ�СИСТЕМНЫХ
ОПУХОЛЕВЫХ�ЗАБОЛЕВАНИЙ�–�Своевременное�назначение�препаратов,
³оторые�предÀпреждают�поражение�печени,�поче³,�сердечно-сосÀдистой,
нервной�и�дрÀ�их�систем�ор�анизма�позволяет�провести�химиотерапию
системных� заболеваний� с� высо³ой� эффе³тивностью�и� значительно
продлить�жизнь�больных.
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MANAGEMENT�FOR�PREVENTION�COMPLICATIONS�IN�PATIENTS�DURING
INTENSIVE�CHEMOTHERAPY�IN�SYSTEMOUS�TUMOR�DISEASES�–�Proper�initiation
therapy�aimed�to�prevent�liver,�renal,�cardiovascular,�nerval,�and�other�organs
damage�enables�us�to�provide�chemotherapy�systemous�tumor�diseases�with
high�efficacy�and�significantly�prolong�patients�duration�life.

Ключові�слова:�попередження�Àс³ладнень,�хіміотерапія,�системні
пÀхлинні� захворювання.
Ключевые� слова:� предÀпреждение� осложнений,� химиотерапия,

системные�опÀхолевые�заболевания.
Key�words:�prevention�complications,�chemotherapy,�systemous�tumour

diseases.

ВСТУП� За� останні� 50� ро³ів� дося�нÀті� істотні� Àспіхи� в
лі³Àванні� системних� пÀхлинних� захворювань� (лімфоми,
лімфо�ранÀлематоз),� що� дозволяє� віднести� їх� до� числа
неба�атьох� он³оло�ічних� захворювань,� що� піддаються
лі³Àванню.

Проте� навіть� À� хворих� 1-2-ї� стадій� À� разі� ви³ористання
³омбіновано�о� лі³Àвання� очі³Àвана� частота� рецидивів� за
трьохлітній�період�спостереження�с³ладає�приблизно�10�%,�а
при� поширених� стадіях� захворювання� сÀчасна� терапія
неефе³тивна�майже�À�1/3�хворих.�Останнє�змÀшÀє�ви³орис-
товÀвати� в� дрÀ�ій� лінії� більш�а�ресивні� ³Àрси� лі³Àвання,� я³і
створюють� для� хворих,�що� вижили,� висо³ий� ризи³� вини³-
нення�важ³их�Àс³ладнень,�та³их�я³�³ардіоміопатії�(особливо
індÀ³овані� антраци³лінами),� порÀшення� серцево�о� ритмÀ,
то³сичний�міо³ардит,�стено³ардію,�пневмофіброз,�пневмонії,
�острÀ� і� хронічнÀ� нир³овÀ� недостатність,� то³сичні� �епатити,
�іпотиреоз�і�інші.

Останнім� часом� À� он³оло�ів� зростає� інтерес�до� засобів
метаболічної�дії,�я³і�проявляють�позитивний�захисний�фар-
ма³оло�ічний� ефе³т� при� а�ресивній� хіміотерапії.� БÀдь-я³ий
патоло�ічний�процес,�À�томÀ�числі�і�вини³нення�пÀхлинно�о,
сÀпроводжÀється�ішемією,��іпо³сією,�а³тивацією�пере³исно�о
о³ислення� ліпідів� (ПОЛ).

ТомÀ�препарати,�я³і�проявляють�захисні�властивості�при
Àш³оджÀючих�т³анини�діях,�прийнято�виділяти�в��рÀпÀ�“про-
те³торів”:� ³ардіопроте³тори,� енер�опроте³тори,� �епатопро-
те³тори,�цитопроте³тори.�Метаболічними�проте³торами�слід
вважати�препарати,�здатні�зменшÀвати�зворотне�і�незворотне
пош³одження�ор�анів�без�істотно�о�впливÀ�на��емодинамі³À.

ОСНОВНА� ЧАСТИНА� Кардіото³сичність� рядÀ� цитоста-
ти³ів�(фторÀрацилÀ,�ци³лофосфанÀ,�похідних�та³санів)�бÀли
помічені�пра³тично�з�само�о�почат³À� їх�ви³ористовÀвання�в
хіміотерапії�злоя³існих�пÀхлин�і�стала�найважливішою�³лініч-
ною� проблемою� з� почат³À� застосÀвання� протипÀхлинних
антраци³лінових� антибіоти³ів�–� до³сорÀбицинÀ� (до³солемÀ,
адріабластинÀ,� адріамицинÀ),� рÀбоміцинÀ,� і,� останнім� ча-
сом,� ідарÀбіцинÀ� (заведос).�Причинами�своєрідно�о�відста-
вання�Àявлень�про�істиннÀ�частотÀ,�пато�енез,�³лінічний�пере-
бі��і�інші�хара³теристи³и�побічних�ефе³тів�хіміотерапії�є�певні
специфічні� особливості� вини³нення� ³ардіото³сичності� і
трÀдності� розпізнавання� в� ранні� терміни.

До�та³их�особливостей�відносяться:
– �вини³нення,�о³рім��острої�і�під�острої�форм,�À³рай�важ³о

зворотної� хронічної� ³ардіоміопатії� з� тяж³ою� застійною
серцевою�недостатністю,�що�розвивається�через�місяці�і�ро³и
після� за³інчення� хіміотерапії� À� 0,4-6,1�%� хворих� із� смерт-
ністю�від�42,9�до�100�%;

–�³ардіоміопатії�вини³ають�À�7�%�хворих�при�застосÀванні
À� них� до³сорÀбіцинÀ� в� дозі� 550� м�/м2� а� при� збільшенні� її,
іноді�необхідномÀ�для�підвищення�або�³онсолідації�терапев-
тично�о�ефе³тÀ,�вони�спостері�аються�до�15�%�(600�м�/м2)�і
до�30-40�%� (700� м�/м2);

–� відмічається�істотне�зростання�частоти�і�тяж³ості�³ар-
діоміопатії�À�хворих�старше�70�ро³ів,�при�сÀпÀтній�серцево-
сÀдинній� патоло�ії� (ішемічна� хвороба� серця,� ревматичні
вади,�міо³ардит�в�анамнезі,��іпертонічна�хвороба�і,�особливо,
при� попередньомÀ� опромінюванні� середостіння� або� лівої
половини� �рÀдної� ³літ³и).

ІснÀють� певні� можливості� про�нозÀвання� ³ардіото³сич-
ності� хіміотерапії.� Найбільш� часто� застосовÀється� добовий
³ардіомоніторин�� з� визначÀваною� в� динаміці�фра³цією� ви-
³идÀ�ліво�о�шлÀноч³а.�При�нормальномÀ�відносномÀ�по³аз-
ни³À�ФВ�(від�55�%�і�вище)�зниження�йо�о�на�15�%�від�почат-
³ово�о� до� почат³À� лі³Àвання� або� на� 1�%� від� нижньої� межі
норми� слÀжить� підставою�для� припинення� хіміотерапії.� Та³
доводиться� постÀпати� À� випад³ах� появи� на� ЕКГ� порÀшень
ритмÀ� (е³страсистолії,�ми�отливої� аритмії),� зниження� воль-
тажÀ� ³омпле³сів�QRS.� По³азанням�до� відмови� від� подаль-
шо�о�проведення�хіміотерапії�слÀжить�та³ож�наявність�двох�і
більш� настÀпних� озна³:

–� ³ардіоме�алії;
–� ритмÀ� �алопÀ�при�аÀс³Àльтації� серця;
–� паро³сизмальної� задиш³и,�що� виявляється� при� зміні

положення�тіла;
–� значній� задишці� при�фізичномÀ� навантаженні.
Для�пояснення�пато�енезÀ� Àраження�міо³арда�прийнят-

ними�є�дві�³онцепції.�З�ідно�“³альцієвої��іпотези”,�порÀшення
вини³ають� при� зміні� тон³о�о� �омеостазÀ� внаслідо³� “пере-
вантаження”� міоцитів� ³альцієм,� що� а³тивÀє� дестрÀ³тивні
процеси�(Opiе�L.�1999).�Інша��іпотеза�—�“вільноради³альна”.
Вільні� ради³али� змінюють� прони³ність� мембран,� призво-
дять�до� іонно�о�дисбалансÀ.�Та³им�чином,�обидві�³онцепції
можна�об’єднати�в�один�патоло�ічний�механізм�пош³одження
³ардіоміоцитів.

ЗастосÀвання�метаболічних�засобів�в�он³оло�ії�при�хіміо-
терапії�засновано�на�їх�здатності�підвищÀвати�енер�етичний
статÀс�міо³ардіоцитів.

В�нормі�при�достатньомÀ�постачанні�³иснем�міо³ард�Àти-
лізÀє�вільні�жирні�³ислоти�я³�більш�ви�ідне�джерело�енер�ії:
при�о³исленні�1�моле³Àли�жирів�синтезÀється�129�моле³Àл
АТФ,�при�о³исленні�1�моле³Àли��лю³ози�–�38�моле³Àл�АТФ.
Надходження�жирних�³ислот�з�цитозолю�в�мітохондрії�забез-
печÀється�³арнітиновим�човни³ом,�я³ий�фÀн³ціонÀє�по��ра-
дієнтномÀ�³онцентраційномÀ�механізмÀ.�В�1963�р.�Randel�et
alt.�обґрÀнтÀвали�теорію� “�лю³озо-жирно³ислотно�о�ци³лÀ”,
з�ідно�я³ої�їх�о³ислення�зв’язане�між�собою�і�знаходиться�в
реципро³ній�залежності.�Тобто,�я³що�при�нічÀється�о³ислення
жирних� ³ислот,� то� відбÀвається� збільшення� Àтилізації� �лю-
³ози.�Е³спериментально�встановлено,�що�я³що�серце�ви³о-
ристовÀє� тіль³и�жирні� ³ислоти,� то� для� виробництва� тієї� ж
³іль³ості�АТФ�потрібно�на�17�%�більше�³исню.

При�припиненні�достÀпÀ�³исню�(�іпо³сія�внаслідо³�Àш³о-
джÀвальної� дії� хіміопрепаратÀ),� припиняється� мітохондрі-
альне�о³ислювальне�фосфорилювання�і�синтез�АТФ.�Це�озна-
чає,�що�повністю�припиняється�в-о³ислення�вільних�жирних
³ислот� (ацилів).�Вони�починають�на�ромаджÀватися�в�міто-
хондріях.� ТомÀ� ацил-³арнітин� не� відщеплює� їх,� змінюються
³онцентраційні��радієнти�–�відбÀвається�на³опичення�ацил-
³арнітинÀ�я³�в�мітохондріях,�та³�і�в�цитозолі.�Крім�то�о,�збіль-
шення�³онцентрації�жирних�³ислот�в�мітохондріях�внаслідо³
порÀшення� їх� β-о³ислення� через� бло³Àвання�метаболічних
процесів�приводить�до�виснаження�запасів� ³арнітинÀ,� йо�о
не�“вистачає”�на�с³ріплення�всіх�вільних�жирних�³ислот�для
транспортÀ�в�цитозоль,�ос³іль³и�їх�³онцентраційний��радієнт
спрямований� в�мітохондрії.

Мітохондріальний� ацил-³арнітин� і� вільні� жирні� ³ислоти
володіють�рÀйнÀючою�дією�на�мембрани�мітохондрій.�В�них
починає�надходити�³альцій,�що�порÀшÀє�а³тивність�ба�атьох
мітохондріальних�ферментів.� На�ромаджені� в�мітохондріях
жирні�³ислоти�за�механізмом�зворотно�о�зв’яз³À��альмÀють
подальше� надходження� їх� в� мітохондрії,� ос³іль³и� немає
вільно�о� ³арнітинÀ� (він� знаходиться� в� зв’язаномÀ� стані).

Та³им� чином,� відбÀвається� на³опичення�жирних� ³ислот
в� цитозолі,�що� приводить� до� а³тивації� о³ислення� �лю³ози,
я³а� метаболізÀється� до� ла³татÀ� і� пірÀватÀ� і� під� впливом
ферментів� пірÀватде�ідро�еназно�о� ³омпле³сÀ� перетворю-
ється�в�ацетил-КОА,�я³ий�далі�встÀпає�в�ци³л�Кребса.
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Я³� метаболічний� ³оре³тор,� я³ий� запобі�ає� Àш³оджÀ-
вальній�дії�а�ресивної�хіміотерапії�на�міо³ард,�широ³о�ви³о-
ристовÀється�предÀ³тал�MR�(триметазидин)�–�нова�пролон-
�ована�форма�випÀс³À�триметазидинÀ�де�ідрохлоридÀ,�таб-
лет³и,�в³риті�оболон³ою�з�постÀповим�звільненням�а³тивної
речовини.�Доведено,�що�на�фоні�лі³Àвання�предÀ³талом�MR
À� он³оло�ічних� хворих� зменшÀється� частота� вини³нення
нападів�стено³ардії,�поліпшÀється�самопочÀття,�збільшÀється
толерантність� до� фізично�о� навантаження,� зменшÀється
частота� вини³нення� то³сичної� ³ардіоміопатії,� зменшÀється
ризи³� вини³нення�фатальних� порÀшень� ритмÀ.� Препарат
випÀс³ається�в�таблет³ах�по�35�м�,�я³і�призначаються�2�рази
на�добÀ�протя�ом�двох�місяців.�Після�лі³Àвання�предÀ³талом
MR� фра³ція� ви³идÀ� À� пацієнтів� підвищÀвалася� від� 14� до
19�%.

На�фарма³оло�ічномÀ� рин³À� У³раїни� з’явився� ³арнітин,
я³ий�містить�препарат�–�³ардонат.�О³рім�100�м��³арнітинÀ,
він� в³лючає�50�м��L-лізинÀ� �ідрохлоридÀ,�1�м�� ³оферментÀ
В12� (³обаламідÀ),�50� м�� ³оферментÀ� В1� (³о³арбо³силази),
50�м��³оферментÀ�В6�(піридо³саль-5-фосфатÀ).�Синтез�³ар-
нітинÀ� в� ор�анізмі� здійснюється� з� триметазидинÀ�під� впли-
вом� �амма-бÀтиробетаїн�ідро³силази� (ГББГ)� по� ³он³Àрент-
номÀ� механізмÀ.

Збільшення�³іль³ості�вільно�о�³арнітинÀ�в�цитозолі�веде
до�підвищення�йо�о�³онцентрації�в�мітохондріях,�що�сприяти-
ме� їх� розвантаженню� від� надлиш³À� вільних�жирних� ³ислот
(ацилів),� що� на�ромадилися� в� цитозолі� за� механізмом� їх
зворотно�о�транспортÀ,�а�це�призведе�до�на³опичення�вільних
жирних�³ислот�(ВЖК)�в�цитоплазмі�з�подальшою�а³тивацією
вищев³азано�о�механізмÀ� о³ислення� �лю³ози.

Кардонат�застосовÀється�по�1�³апсÀлі�2-3�рази�на�добÀ.
Добре� прони³ає� в�міо³ард,� печін³À,� виводиться� нир³ами.

Одним�з�³ардіопроте³тивних�препаратів,�що�широ³о�ви-
³ористовÀються,�є�АТФ�і�АТФ-лон�.�АТФ�при�взаємодії�з�а³то-
міозином�розпадається�на�АДФ�(аденозиндифосфорнÀ�³ис-
лотÀ)�і�неор�анічний�фосфат.�При�цьомÀ�звільняється�енер�ія,
я³а� ви³ористовÀється�міо³ардом�для� ви³онання�механічної
роботи.� АТФ� Àповільнює� проведення� імпÀльсÀ� в� атріо-
вентри³ÀлярномÀ�вÀзлі,�подовжÀє�йо�о�рефра³терний�період.
Призначається� в/мґязово� по�1� м�� протя�ом�2-3� тижнів� під
³онтролем�ЕКГ.

АТФ-лон�� –� хімічна� назва� аденозин-5-трифосфато�іс-
тидинато-ма�ній-три³алієва� сіль� о³та�ідратÀ� з� натрієм� хло-
ристим� –� препарат� ³ласÀ� різнолі�андних� ³оординаційних
сполÀ³�з�ма³роер�ічними�фосфатами.�В�Àмовах�³оронарної
недостатності�й�ішемії�здійснює�енер�озбері�аючий�ефе³т�за
рахÀно³� при�нічення� а³тивності�ферментÀ� 5-нÀ³леотидази,
я³а�відповідає�за�швид³ість��ідролізÀ�енер�етичних�сÀбстра-
тів,�попереджає�стрÀ³тÀрно-фÀн³ціональні�пош³одження�плаз-
матичних�мембран� ³ардіоміоцитів,� при�ноблює� а³тивність
процесів�пере³исно�о�о³ислення�ліпідів,�по³ращÀє�³оронарний
³ровообі�,�зменшÀє�споживання�³исню�міо³ардом.�Призна-
чають�в�разовій�дозі�10-40�м��3-4�рази�на�добÀ�сÀблін�вально.
КÀрс� лі³Àвання� 20-30� днів.� Ма³симальна� добова� доза� –
400-600�м�.�Форма�випÀс³À:� таблет³и�по�0,01� і�0,02� �.

Можливості� хіміотерапії� системних� пÀхлинних� захворю-
вань�часто�обмежÀються��епато-�і�нефрото³сичністю�цитоста-
тичних�препаратів.�ПорÀшення�фÀн³цій�печін³и�з�підвищен-
ням�рівня�білірÀбінÀ,�трансаміназ�і�лÀжної�фосфатази�частіше
за� все� індÀ³Àють� про�рами� ³омбінованої� хіміотерапії,� я³і
в³лючають� та³і� цитостати³и� я³� ци³лофосфан,�метотре³сат,
він³ристин,�6-мер³аптопÀрин,�да³арбазин,�заведос�(ідарÀбі-
цин)� і� інші.� Наявність� пÀхлинної� інто³си³ації� і,� �оловним
чином,� специфічно�о� Àраження� печін³и� є� сприятливим
фоном�для�розвит³À�то³сично�о��епатитÀ,�створюючи�та³им
чином�своєрідне�порочне�³оло,�³оли�хіміотерапія�не�маючи
альтернативи�ÀсÀ�Àбляє�Àраження�печін³и,� ви³ли³ане�он³о-
ло�ічним�процесом.

Коре³ція� �епатото³сичних� змін� в�ма³симально� ³орот³і
терміни� я³� в� період� інтервалів�між� ци³лами,� та³� і� під� час

хіміотерапії,� представляє� досить� с³ладне� завдання,� я³е
част³ово�вдається�вирішити�за�допомо�ою��епатопроте³торної
терапії.

Тіотріазолін�–�синтетичний�³ардіо-�і��епатопроте³тор.�Йо�о
фарма³оло�ічні� властивості� обÀмовлені� антиішемічною,
мембраностабілізÀючою,� антио³сидантною� і� імÀномодÀлю-
ючою�дією.� Препарат� �альмÀє� вільноради³альне� о³ислення
ліпідів� в� ішемізованих� ділян³ах�міо³арда,� попереджає� ви-
ни³нення�серцевої�недостатності�на�фоні�хіміотерапії,�вини³-
нення�пош³одження�і�за�ибель��епатоцитів,�зменшÀє�пошире-
ність�центролобÀлярних�не³розів,� а³тивÀє�процеси�репара-
тивної�ре�енерації.�Препарат�призначають�в/м’язово�по�2�мл
1�%� р-нÀ�1-3� рази� на� добÀ,� в� подальшомÀ� переходять� на
таблетовані�форми� (1� тб.�–�100� м��3� рази� на� добÀ)� ³Àрс
лі³Àвання� –� 20-30� днів.

Широ³е� застосÀвання� отримали� есенціале� і� есенціале-
форте�–� препарати� есенціальних�фосфоліпідів,� я³і,� бÀдÀчи
основною� с³ладовою� частиною� всіх� ³літинних� мембран� і
ор�анел,�віді�рають�захиснÀ�роль�À�³літинномÀ�метаболізмі,
процесах�дезинто³си³ації�і�ре�енерації.

Ураження� печін³и� при� системних� пÀхлинних� захворю-
ваннях� на�фоні� хіміотерапії� ви³ли³ає� порÀшення� Àльтра-
стрÀ³рÀри�мітохондрій,� пош³одження� �епатоцитів,� а³тивÀ-
ються�процеси�ліпоперо³сидації.�ТомÀ�призначення�есенціале
переш³оджає� розвит³À� печін³ової� недостатності� і� фіброзÀ
печін³и,� справляє� нормалізÀючий� вплив� на� обмін� біл³ів� і
ліпідів.� Лі³Àвання� починають� з� ³омбіновано�о� призначення
есенціале� À� ви�ляді� внÀтрішньом’язових� ін’є³цій� і� ³апсÀл.
Вміст�2-4� ампÀл� вводять� в/венно,� розводячи� ³ров’ю�паці-
єнта�в�співвідношенні�1:1.�Одночасно�всерединÀ�приймають
по�2�³апсÀли�2-3�рази�на�добÀ.�Через�2-3�тижні�хворий�продов-
жÀє� прийом�препаратÀ� тіль³и� в� ³апсÀлах.� КÀрс� лі³Àвання�–
3�місяці.� ІснÀє� і� лише� ³апсÀльна�форма� випÀс³À� препаратÀ
під�назвою�Есел-форте�(призначається�по�2�³апсÀли�2-3�рази
на�добÀ).

НастÀпна��рÀпа�препаратів�з��епатопроте³тивною�дією�–
похідні�силімаринÀ.�Це�ціла�серія�меди³аментів�–�ле�алон�70,
ле�алон�140,�силібор,�³арсил,��епатофаль³�планта,�силімарол,
я³і� захищають� печін³ові� ³літини� від� Àш³оджÀвальної� дії
хіміотерапевтичних� засобів.

Недавно�на�À³раїнсь³омÀ�рин³À�з’явилися� і�нові� �епато-
проте³тори�ліволін�форте�і��ептрал.�До�с³ладÀ�ліволін�форте
входять�есенціальні�фосфоліпіди,�вітаміни��рÀпи�В�і�Е,�приз-
начають�по�1�³апсÀлі�3�рази�на�день�під�час�їжі.

Гептрал�(S-аденозил-Lметіонін)�по³ращÀє�перебі��транс-
метилювання� і� амінопропілювання.� В� цих�метаболічних� ре-
а³ціях� він� вистÀпає� або� я³� донор�метильної� �рÀпи,� або� я³
індÀ³тор�ферментів.� Препарат,� берÀчи� Àчасть� в� транссÀль-
філюванні,� збільшÀє� синтез� �лÀтатіонÀ� –� одно�о� з� найваж-
ливіших� дето³си³аційних� а�ентів.�Форма� випÀс³À:�фла³они
по�400�м��ліофілізовано�о�порош³À�з�розчинни³ом,�таблет³и
по�400�м�.�Схема�призначення:�16�днів�пероральний�по�2�тб.
2�рази�на�день�(1600�м��на�добÀ).

М.Л.�Гершанович�і�В.В.�Тихонова�(2002�р.)�з�НДІ�он³оло�ії
ім.�проф.�Н.Н.�Петрова�в�Сан³т-ПетербÀрзі�пропонÀють�з�ме-
тою�³оре³ції��епатото³сичної�дії�цитостати³ів�при�³омбінова-
ній�хіміотерапії�призначати�метадо³сил�в�дозі�0,3���внÀтріш-
ньом’язово�3�рази�на�день�або�всерединÀ�по�0,5���тричі�на
добÀ�протя�ом�7-12�днів.

Метадо³сил� –� піридо³саль-L-2-пірролідон-5-³арбо³си-
лат,�спочат³À�ви³ористовÀвався�для�лі³Àвання��острої�інто³-
си³ації�етанолом�À�пацієнтів�з�ал³о�ольною�залежністю.�З�о-
дом�йо�о�стали�ви³ористовÀвати�я³��епатопроте³тор�в�Àмовах
застосÀвання� цитостати³ів� при� хіміотерапії� злоя³існих� пÀх-
лин.�Метадо³сил� нормалізÀє� захиснÀ�фÀн³цію� �епатоцитів,
збільшÀє�³онцентрацію��лÀтатіонÀ,�переш³оджає�стрÀ³тÀрній
де�енерації��епатоцитів,��альмÀє�Àтворення�³ола�енÀ�і�розви-
то³�фіброзÀ�і�цирозÀ�печін³и.

Блювота,�нÀдота�і�порÀшення�апетитÀ�є�дÀже�обтяжливими
Àс³ладненнями� хіміотерапії� злоя³існих� пÀхлин,� я³і� часто
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переш³оджають� її� проведенню.�До� числа�широ³о� ви³орис-
товÀваних� цитостати³ів,�що� володіють� висо³им� �емето�ен-
ним� потенціалом,� відносяться� ци³лофосфан,� да³арбазин,
до³сорÀбіцин,�причомÀ�для�останньо�о�хара³терна�тривалість
індÀ³ованої�блювоти�від�4�до�24��один.

Впровадження�в�пра³ти³À�антиемети³ів� з� �рÀпи�анта�о-
ністів�5-НТ3�рецепторів�–�тропоситронÀ�(навобанÀ),��ранісет-
ронÀ� (³итрилÀ)� істотно� поле�шило� завдання� профіла³ти³и
нÀдоти� і�блювоти,�але�не�вирішило� її�повністю.�Запропоно-
ваний�препарат�цієї��рÀпи�–�ондансетрон�(зофран)�À�формі
лін�вальних� таблето³,�що�швид³о� розпадаються� при� попа-
данні�під�язи³,�не�вима�ає�запивання�водою�і,�та³им�чином,
не� створює�додат³ової� індÀ³ції� блювоти.�Препарат� призна-
чається� в� дозі� 8� м�� 2� рази� на� добÀ� в� день� проведення
одноденно�о�ци³лÀ�і�в�тій�же�дозі�на�настÀпнÀ�добÀ.

Інтенсивні� режими� хіміотерапії� ви³ли³ають� зміни� по-
³азни³ів�периферичної�³рові�À�ви�ляді�мієлодепресії.�СтÀпінь
та³о�о� �емато³сично�о� ефе³тÀ� індивідÀальний,� вона�може
призвести� до� збільшення� тривалості� лі³Àвання� і/чи� до
зниження�за�альнотерапевтичної�дози,�до�збільшення�інтер-
валÀ�між� ци³лами� і,� зрештою,� до� зменшення� ефе³тивності
лі³Àвання.

Звичайно� для� зниження� то³сичності� ³лініцисти� “нормÀ-
ють”�дозÀ�препаратÀ�на�площÀ�поверхні�тіла�хворо�о� (в�м2),
я³а� розраховÀється� за� допомо�ою� спеціальних� таблиць,� в
я³их�в³азано�зріст�і�масÀ�тіла�пацієнта.�Крім�то�о,�при�зниженні
³іль³ості� лей³оцитів� нижче�1,8·109/л� хіміотерапія� не� прово-
диться,� ос³іль³и� в� цьомÀ� випад³À� бÀдь-я³ий� лі³Àвальний
ефе³т�сÀпроводжÀватиметься�Àс³ладненнями,�що�вима�ають
�емостимÀлюючих� заходів.

З�метою�стимÀляції�лей³опоезÀ�при�ле�³их�формах�лей³о-
пенії�застосовÀють�пенто³сил�і�лей³о�ен.

Пенто³сил�відноситься�до�похідних�піримідинÀ,�випÀс³а-
ється�в�таблет³ах�по�0,025�і�0,2��,�приймають�по�0,2-0,3���3-
4�рази�на�день�після�їжі.

Лей³о�ен�призначають�дорослим�по�0,02� ��3-4�рази�на
день.�Протипо³азаний�при�лімфо�ранÀлематозі� і�злоя³існих
захворюваннях� ор�анів� ³ровотворення.

Останнім�часом�синтезована�нова��рÀпа�препаратів,�сти-
мÀлюючих�проліферацію�і�диференціацію�³літин-попередниць
�емопоезÀ.�Це�–�та³�звані�мієлоїдні�фа³тори�ростÀ,�або�³оло-
нієстимÀлюючі�фа³тори�(КСФ).�Найбільш�добре�вивчені�ефе³ти
�ранÀлоцитарно�о�КСФ�(філ�растин,�лено�растин,�нарто�рас-
тин)�і��ранÀлоцитарно-ма³рофа�ально�о�КСФ�(мол�рамостин,
сар�рамостин).�Перший�стимÀлює��оловним�чином�Àтворення
нейтрофілів,� тоді� я³� дрÀ�ий� впливає� на� продÀ³цію� ³літин
різних�ліній,�À�томÀ�числі�еозинофілів�і�монофілів.

Широ³е�застосÀвання�КСФ�стримÀє�їх�висо³а�вартість.
О³ремо�необхідно�зÀпинитися�на�застосÀванні�антиба³-

теріальних� засобів� À� он³оло�ічних� хворих.� Я³� бÀло� в³азане
вище,� на�фоні� хіміотерапії� часто�вини³ає�пош³одження�пе-
чін³и�і�ниро³�з�подальшим�розвит³ом�то�о�чи�іншо�о�стÀпеня
хронічної� печін³ової� і� нир³ової� недостатності.� Призначення
антибіоти³ів,�противірÀсних,�проти�риб³ових�засобів�повин-
но�враховÀвати�³ліренс�³реатинінÀ�пацієнта,�стÀпінь�зниження
³лÀбоч³ової�фільтрації,� підвищення� печін³ових� трансфераз.

Представляємо� схеми� лі³Àвання� антиба³теріальними
препаратами�на�фоні�хронічної�печін³ової�і�нир³ової�недо-
статності.

Зміна дозування при кліренсі креатиніну* Препарат > 50 мл/хв 10-50 мл/хв < 10 мл/хв 
1 2 3 4 

Азлоцилін 100 % кожні 4-6 год 100 % кожні 6-8 год 100 % кожні 8-12 год 
Амоксицилін 100 % кожні 8 год 100 % кожні 8-12 год 100 % кожні 24 год 
Амоксицилін/клавуланат 100 % кожні 8 год 100 % кожні 8-12 год 100 % кожні 24 год 
Ампіцилін 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6-12 год 100 % кожні 12-24 год 
Ампіцилін/сульбактам 100 % кожні 6-8 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 24-48 год 
Бензилпеніцилін 100 % кожні 4-6 год 75 % кожні 4-6 год 20-50 % кожні 4-6 год 
Карбеніцилін 100 % кожні 4-6 год 75 % кожні 6-8 год 50 % кожні 8 год 
Оксацилін 100 % кожні 4-6 год 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 
Піперацилін 100 % кожні 4-6 год 100 % кожні 6-8 год 100 % кожні 12 год 
Піперацилін/тазобактам 100 % кожні 6 год 60-70 % кожні 6 год 60-70 % кожні 8 год 
Тикарцилін/клавуланат 100 % кожні 4 год 60-70 % кожні 4-8 год 60-70 % кожні 12 год 
Феноксиметилпеніцилін 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 
Цефадроксил 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12-24 год 100 % кожні 24-48 год 
Цефазолін 100 % кожні 8 год 50-100 % кожні 8-12 год 50 % кожні 18-24 год 
Цефаклор 100 % кожні 8 год 50-100 % кожні 8 год 50 % кожні 8 год 
Цефалексин 100 % кожні 8 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Цефепім 100 % кожні 12 год 100 % кожні 16-24 год 100 % кожні 24-48 год 
Цефіксим 100 % кожні 12 год 75 % кожні 12 год 50 % кожні 12 год 
Цефоперазон 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Цефоперазон/сульбактам 100 % кожні 12 год 50 % кожні 12 год 25 % кожні 12 год 
Цефотаксим 100 % кожні 6 год 100 % кожні 8-12 год 100 % кожні 24 год 
Цефтазидим 100 % кожні 8-12 год 50-75 % кожні 12-24 год 25-50 % кожні 24-48 год 
Цефтибутен 100 % кожні 24 год 100 % кожні 48 год 50-100 % кожні 48-96 год 
Цефтріаксон 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 
Цефуроксим 100 % кожні 8 год 50-100 % кожні 12 год 50 % кожні 24 год 
Іміпенем 100 % кожні 6 год 50 % кожні 8-12 год 25-50 % кожні 12 год 
Меропенем 100 % кожні 6 год 50 % кожні 12 год 50 % кожні 24 год 

Азтреонам 100 % кожні 8-12 год Доза навантаження 100 %, потім 
50 % дози навантаж. кожні 6-12 год 

Доза навантаження 50 %, потім 
25 % дози навантаж. кожні 6-12 год 

Азитроміцин 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 
Джозаміцин 100 % кожні 8-12 год 100 % кожні 8-12 год 100 % кожні 8-12 год 
Кларитроміцин 100 % кожні 12 год 75 % кожні 12 год 50 % кожні 12 год 
Мідекаміцин 100 % кожні 8 год 100 % кожні 8 год 100 % кожні 8 год 
Рокситроміцин 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Спіраміцин 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Еритроміцин 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 50-75 % кожні 6 год 
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1 2 3 4 

Амікацин Доза навантаження, потім 50-90 % 
дози навантаження кожні 12-24 год 

Доза навантаження, потім 10-50 % 
дози навантаження кожні 24-72 год 

Доза навантаження, потім 10 % 
дози навантаження кожні 72-96 год 

Гентаміцин Доза навантаження, потім 80-90 % 
дози навантаження кожні 8-12 год 

Доза навантаження, потім 35-80 % 
дози навантаження кожні 12 год або 

60-90 % кожні 24 год 

Доза навантаження, потім 10-35 % 
дози навантаження кожні 12 год або 

20-60 % кожні 24 год 

Канаміцин Доза навантаження, потім 80-100 % 
дози навантаження кожні 8-12 год 

Доза навантаження, потім 35-80 % 
дози навантаження кожні 12 год або 

60-90 % кожні 24 год 

Доза навантаження, потім 10-35 % 
дози навантаження кожні 12 год або 

20-60 % кожні 24 год 

Нетілміцин Доза навантаження, потім 55-80 % 
дози навантаження кожні 8-12 год 

Доза навантаження, потім 15-50 % 
дози навантаження кожні 12 год 

Доза навантаження, потім 10 % 
дози навантаження кожні 24-48 год 

Стрептоміцин Доза навантаження, потім 80-90 % 
дози навантаження кожні 8-12 год 

Доза навантаження, потім 35-80 % 
дози навантаження кожні 12 год або 

60-90 % кожні 24 год 

Доза навантаження, потім 10-35 % 
дози навантаження кожні 12 год або 

20-60 % кожні 24 год 

Тобраміцин Доза навантаження, потім 80-90 % 
дози навантаження кожні 8-12 год 

Доза навантаження, потім 35-80 % 
дози навантаження кожні 12 год або 

60-90 % кожні 24 год 

Доза навантаження, потім 10-35 % 
дози навантаження кожні 12 год або 

20-60 % кожні 24-48 год 

Доксициклін 100 % в перший день кожні 12 год, 
потім кожні 24 год 

100 % в перший день кожні 12 год, 
потім кожні 24 год 

100 % в перший день кожні 12 год, 
потім кожні 24 год 

Тетрациклін 100 % кожні 6 год 100 % кожні 12-24 год Не застосовується 

Льовофлоксацин 100 % кожні 12-24 год Доза навантаження, потім 50 % 
кожні 24 год 

Доза навантаження, потім 25 % 
кожні 24 год 

Ломефлоксацин 100 % кожні 24 год Доза навантаження 100 %, потім 
50 % дози навантаж. кожні 24 год 

Доза навантаження 100 %, потім 
50 % дози навантаж. кожні 24 год 

Моксифлоксацин 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 
Норфлоксацин 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12-24 год 100 % кожні 24 год 
Офлоксацин 100 % кожні 12 год 100 % кожні 24 год 50 % кожні 24 год 
Пефлоксацин 100 % кожні 12-24 год 100 % кожні 12-24 год 100 % кожні 12-24 год 

Спарфлоксацин 100 % в перший день, потім 50 % 
кожні 24 год 

100 % в перший день, потім 50 % 
кожні 48 год 

100 % в перший день, потім 50 % 
кожні 48 год 

Ципрофлоксацин 100 % кожні 12 год 50-100 % кожні 12-18 год 50 % кожні 18-24 год 

Ванкоміцин 
> 80 мл/мин – 100 % кожні 6-12 год 

50-80 мл/мин – 100 % 1 разів в 
кожні 24-72 год 

100 % 1 разів на кожні 3-7 днів 100 % 1 разів на кожні 7-14 днів 

Тейкопланін 

> 60 мл/мин – 100 % кожні 24 год. 
У діапа-зоні 40-60 мл/мин - 100 % 
кожні 24 год протягом 4 днів, потім 

50 % кожні 24 год 

< 40 мл/мин – 100 % кожні 24 год 
протягом 4 днів, потім 30 % кожні 

24 год 

100 % кожні 24 год протягом 4 днів, 
потім 30 % кожні 24 год 

Кліндаміцин 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 
Лінкоміцин 100 % кожні 6 год 100 % кожні 12 год 25-30 % кожні 12 год 
Лінезолід 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Метронідазол 100 % кожні 6-8 год 100 % кожні 8 год 50 % кожні 8-12 год 
Орнідазол 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Секнідазол 100 % за схемою 100 % за схемою 50 % за схемою 
Тинідазол 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 
Нітрофурантоїн 100 % кожні 6 год Не застосовується Не застосовується 
Ніфуроксазид 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 
Ніфурател 100 % кожні 8-12 год 100 % кожні 8-12 год 100 % кожні 12-24 год 
Фуразолідон 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 
Поліміксин В 1-1,5 мг/кг кожні 24 год 1-1,5 мг/кг кожні 48-72 год 1 мг/кг кожні 5 днів 
Хлорамфенікол 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 
Спектиноміцин 100 % однократно 100 % однократно 100 % однократно 
Сульфаніламіди і 
котримоксазол 100 % 50 % Не застосовуються 

Ізоніазид 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 

Капреоміцин 7-12,7 мг/кг кожні 24 год 3,6-5,9 мг/кг кожні 24 год, або 7,2-
11,7 мг/кг кожні 48 год 

1,3-2,4 мг/кг кожні 24 год, або 2,6-
4,9 мг/кг кожні 48 год, або 3,9-

7,3 мг/кг кожні 72 год 
Піразинамід 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 
Рифабутин 100 % кожні 12-24 год 100 % кожні 12-24 год 100 % кожні 12-24 год 
Рифампіцин 100 % кожні 24 год 50-100 % кожні 24 год 50 % кожні 24 год 
Фтивазид 100 % кожні 12 год Не застосовується Не застосовується 
Етамбутол 100 % кожні 24 год 100 % кожні 36 год 100 % кожні 48 год 
Етіонамід 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 50 % кожні 12 год 
Амфотерицин В 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 100 % кожні 36 год 
Гризеофульвін 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Ітраконазол 100 % кожні 12-24 год 100 % кожні 12-24 год 50-100 % кожні 12-24 год 
Кетоконазол 100 % кожні 12-24 год 100 % кожні 12-24 год 100 % кожні 12-24 год 
Натаміцин 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 100 % кожні 6 год 
Ністатин 100 % кожні 6-8 год 100 % кожні 6-8 год 100 % кожні 6-8 год 
Флуконазол 100 % кожні 24 год 50 % кожні 24 год 50 % кожні 24 год 
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Кліренс� ³реатинінÀ� À� чолові³ів� можна� розрахÀвати� за

1 2 3 4 
Абакавір 100 % кожні 12 год Немає даних Немає даних 
Амантадин 100 % кожні 12-24 год 100 % кожні 48-72 год 100 % один раз в 7 днів 
Ампренавір 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Ацикловір 100 % кожні 8 год 100 % кожні 12-24 год 50 % кожні 24 год 
Валацикловір 100 % кожні 8 год 100 % кожні 12-24 год 50 % кожні 24 год 
Ганцикловір 100 % за схемою 25-50 % кожні 24 год 25 % 3 рази на тиждень 
Диданозин 100 % кожні 12 год 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24-48 год 
Зальцитабін 100 % кожні 8 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 24 год 
Занамівір 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Зидовудин 100 % кожні 8 год 100 % кожні 8 год 50 % кожні 12 год 
Індинавір 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Інтерферон альфа 100 % за схемою 50-100 % за схемою Не застосовується 
Іфавіренц 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 100 % кожні 24 год 
Ламівудин 100 % кожні 12 год 75-100 % однократно 15-30 % однократно 
Невірапін 100 % за схемою Немає даних Немає даних 
Нельфінавір 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Озельтамівір 100 % кожні 12 год 50 % кожні 24 год Не застосовується 
Пегинтерферон альфа 100 % за схемою 50-100 % за схемою Немає даних 
Рибавірин 100 % за схемою 100 % за схемою 50 % за схемою 
Римантадин 100 % за схемою 100 % за схемою 50 % за схемою 
Ритонавір 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Саквінавір 100 % кожні 8 год 100 % кожні 8 год 100 % кожні 8 год 
Ставудин 100 % кожні 12 год 50 % кожні 12 год 50 % кожні 24 год 
Фамцикловір 100 % кожні 8 год 50-100 % кожні 12-48 год 50 % кожні 48 год 
Фоськарнет 100 % кожні 8-12 год 50 % кожні 12 год 50 % кожні 24 год 
Фосфазид 100 % за схемою Немає даних Немає даних 
Артемізинін і його 
похідні  100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 

Галофантрин 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Дегидроеметину 
дигідрохлорид 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 

Меглюміну антимонат 100 % за схемою Не застосовується Не застосовується 
Мефлохін 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Паромоміцин 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Піриметамін 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Піриметамін/сульфа-
доксин 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 

Примахін 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Прогуаніл 100 % за схемою 100 % за схемою 50 % за схемою 
Хінін 100 % кожні 8 год 100 % кожні 8-12 год 100 % кожні 24 год 
Хлорохін 100 % за схемою 100 % за схемою 50 % за схемою 
Еметину гідрохлорид 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Етофамід 100 % кожні 12 год 50 % кожні 12 год 50 % кожні 12-24 год 
Албендазол 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 100 % кожні 12 год 
Діетилкарбамазин 100 % за схемою 50 % за схемою Не застосовується 
Івермектин 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Левамізол 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Мебендазол 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Никлозамід 100 % за схемою Не застосовується Не застосовується 
Пірантелу памоат 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
Празиквантел 100 % за схемою 100 % за схемою 100 % за схемою 
 *�Відсот³и�в³азані�по�відношенню�до�разової�дози;

**�“+”�–�потрібна�³оре³ція�дози,�при�важ³ій�печін³овій�недостатності�доцільно�Àтриматися�від�застосÀвання�препаратÀ ;
�“–”�–�зміни�дозÀвання�не�вима�ається,�не�застосовÀється�–�протипо³ази�при�порÀшеннях�фÀн³ції�печін³и.

���������Кліренс ��������(140–ві³)�·�ідеальна�маса�тіла�(³�)
³реатинінÀ� (мл/мин) 0,8�x�³реатинін�сироват³и�³рові� (м³моль/л)

=

формÀлою:
Кліренс�³реатинінÀ�для�жіно³�=�0,85�·�³ліренс�³реатинінÀ

для� чолові³ів.

ВИСНОВКИ� Та³им� чином,� своєчасне� призначення� �е-
пато-,�³ардіо-,�і�нефропроте³торів�дозволяє�ефе³тивно�про-
вести� хіміотерапію� і� продовжити�життя� хворих� на� системні
пÀхлинні� захворювання.
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ЛІКАРСЬКИЙ�СУПРОВІД�РАДІОНУКЛІДНОЇ�І�ПРОМЕНЕВОЇ�ТЕРАПІЇ�МЕТАСТАТИЧНИХ�УРАЖЕНЬ�СКЕЛЕТА

Київсь³а�медична�а³адемія�післядипломної�освіти�ім.�П.Л.ШÀпи³а
Київсь³а�місь³а�он³оло�ічна�лі³арня

ЛІКАРСЬКИЙ�СУПРОВІД�РАДІОНУКЛІДНОЇ�І�ПРОМЕНЕВОЇ�ТЕРАПІЇ�МЕТА-
СТАТИЧНИХ�УРАЖЕНЬ�СКЕЛЕТА�–�У�роботі�аналізовані�резÀльтати�лі³À-
вання�206�хворих�(150�–�на�ра³��рÀдної�та�56�–�передміхÀрової�залоз)�з
метастазами�в� ³іст³и,� я³им�призначалися�різні� схеми�радіонÀ³лідної
(32Р,�8 9Sr),�променевої�(стандартні�методи³и),��ормонотерапії.�Лі³Àвання
проходило�на�фоні�введення�цитопроте³тора�широ³о�о�спе³трÀ�дії�–�єтіолÀ
з�обов’яз³овою�Àчастю�одно�о�з�трьох�найбільш�відомих�бісфосфонатів
(бонефос,�аредія,�зомета).�Терміни�поетапно�о�застосÀвання�цих�схем
с³ладали�від�6,5�до�11�місяців,�терміни�спостереження�за�хворими�після
лі³Àвання�–�18-26�місяців.�Зроблено�основний�висново³:�впровадження
³омпле³сних�схем�ви³ористання�цих�препаратів�і�методів�призводить�до
виражено�о�³лінічно�о�ефе³тÀ�À�ви�ляді�подовження�«³омфортності�я³ості
життя»�(60-100�%�за�ш³алою�Карнофсь³о�о)�в�терміни�протя�ом�2�ро³ів.

ВРАЧЕБНОЕ�СОПРОВОЖДЕНИЕ�РАДИОНУКЛИДНОЙ�И�ЛУЧЕВОЙ�ТЕ-
РАПИИ�МЕТАСТАТИЧЕСКИХ�ПОРАЖЕНИЙ�СКЕЛЕТА�–�В�работе�про-
анализированы�резÀльтаты�лечения�206�больных�(150�–�на�ра³��рÀдной�и
56�–�предстательной�желез)�с�метастазами�в�³ости,�³оторым�назначались
разные�схемы�радионÀ³лидной�(32Р,�89Sr),�лÀчевой�(стандартные�методи-

³и),��ормонотерапии.�Лечение�проходило�на�фоне�введения�цитопроте³тора
широ³о�о�спе³тра�действия�–�этиола�с�обязательным�Àчастием�одно�о�из
трех�наиболее�известных�бисфосфонатов�(бонефос,�аредия,�зомета).�Сро³и
поэтапно�о�применения�этих�схем�составляли�от�6,5�до�11�месяцев,�сро³и
наблюдения�за�больными�после�лечения�–�18-26�месяцев.�Сделан�основной
вывод:�внедрение�³омпле³сных�схем�использования�этих�препаратов�и
методов�приводит�³�выраженномÀ�³линичес³омÀ�эффе³тÀ�в�виде�Àдлин-
нения�“³омфортности�³ачества�жизни”�(60-100�%�за�ш³алой�Карнофс³о�о)
в�сро³и�на�протяжении�2�лет.

MEDICAL�ACCOMPANIMENT�OF�РАДІОНУКЛІДНОЇ�AND�RADIAL�THERAPY�OF
МЕТАСТАТИЧНИХ�DEFEATS�OF�SKELETON�–�To�analize�results�combined
redionuclide� (32Р,� 8 9Sr),� local� radiotherapy,�and�drugs� (bisphosphonates,
hormones,�amifostine)�systemic�therapy�206�patients�with�bone�metastases
breast�and�prostate�cancer.�Efficacy�treatment�was�evaluated�using�Karnofski’s
scale�as�well�as�laboratory�(blood�count,�blood�calcium)�and�radiological�(RIA
PSA,�radiography,�bone�scan,�MRI)�methods.�Authors�recommend�protocole�for
treatment�bone�metastases�using�radionuclide,�hormon�therapy,�as�well�as
bonefos�with�zometa�and�supporting�drug�therapy.
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ВСТУП� У� стрÀ³тÀрі� он³оло�ічної� захворюваності� значнÀ
питомÀ�ва�À�займають�нозоло�ічні�форми,�що�часто�сÀпрово-
джÀються�множинними�метастазами�в�³іст³и:�ра³�молочної,
передміхÀрової,�щитовидної�залоз,�ра³�ле�ені,�ниро³�і�ін.�Та³,
À�США�щорічно�близь³о�700.000�людей�вмирають�від�он³оло-
�ічних�захворювань�і�близь³о�500.000�з�них�мають�метаста-
зи�в�³іст³и.�При�цьомÀ�тіль³и�на�част³À�ра³а�молочної�і�перед-
міхÀрової�залоз�припадає�80�%�всіх�метастатичних�Àражень
³іст³ової�системи�[1].�Метастатичні�Àраження�³істо³�³лінічно
виявляється�больовим�синдромом,�обмеженням�рÀхової�а³-
тивності,�деформацією,�симптомами��іпер³альціємії,�а� іноді
і� патоло�ічними� переломами,� я³і� значною�мірою� знижÀють
я³ість�життя� хворих.

Разом�із�спробами�застосÀвання�різних�схем�хіміотерапії
і��ормонотерапії�в�та³их�випад³ах�проводять�і�симптоматич-
нÀ�терапію,�спрямованÀ�в�основномÀ�на�ÀсÀнення�больово�о
синдромÀ.�Для� цьо�о� ви³ористовÀються� нестероїдні� аналь-
�ети³и,� нар³отичні� препарати,� променева� і� радіонÀ³лідна
терапія,�а�та³ож�лі³арсь³і�препарати�–�ін�ібітори�остео³ластів
(³альціотонін,�міа³альци³,�бісфосфонати)�[2,�3].�Аналь�ети³и
володіють�тіль³и�тимчасовим�протибольовим�ефе³том;�про-
менева�терапія�надає�тіль³и�місцевÀ�дію,�томÀ�її�застосÀвання
при�множинних�метастатичних�во�нищах�обмежене.�Засто-
сÀвання�³альціотонінÀ�дозволяє�швид³о�дося�ти�певно�о�лі³À-
вально�о�ефе³тÀ,�проте�вима�ає�постійно�о�парентерально�о
введення�препаратÀ� [4].�Розширення�спе³трÀ�хіміотерапев-
тичних�препаратів�мало�вплинÀло�на�ефе³тивність�лі³Àвання
хворих�з�³іст³овими�метастазами�вза�алі�і�на�стÀпінь�вираже-
ності�больово�о�синдромÀ,�зо³рема.�Гормонотерапія,�бÀдÀчи
ефе³тивним�способом�лі³Àвання��енералізованих�форм��ор-
монозалежних�пÀхлин� (молочна,�передміхÀрова,�щитовидна
залози),�на�жаль,�не�є�самостійним�методом�лі³Àвання.

В�останні�10-15�ро³ів�можливості�паліативно�о�лі³Àвання
метастазів� в� с³елет,� особливо� в� плані� поліпшення� я³ості� і
термінів� життя,� а� та³ож� отримання� тривало�о� виражено�о
аналь�езÀючо�о�ефе³тÀ,�значно�розширилися�за�рахÀно³:

–� впровадження�в�³лінічнÀ�пра³ти³À�нових�остеотропних
РФП� для� системної� радіонÀ³лідної� терапії� (стронцій� 89Sr,
самарій�153Sm,�реній�186Re),�я³і�прийшли�на�змінÀ�131 I�і�32P�[5];

–�ви³ористання�відносно�нової��рÀпи�лі³арсь³их�засобів�–
бісфосфонатів,�я³і�є�потенційними�ін�ібіторами�³іст³ової�ре-
зорбції,�ви³ли³аної�а³тивацією�остео³ластів�–�³інцевої�лан³и
в�пато�енезі�пÀхлинно�о�остеолізÀ;

–� застосÀвання�в�я³ості�монотерапії�при�адьювантномÀ�і
неоадьювантномÀ�лі³Àванні�відносно�нових�ефе³тивних��ор-
мональних�препаратів�–�золаде³сÀ,� ³асоде³сÀ,�ариміде³сÀ;

–�ви³ористання�селе³тивних�цитопроте³торів�(типÀ�етіолÀ)
для�ефе³тивно�о� і�ма³симально�о�захистÀ�здорових�т³анин
від� то³сичних� ефе³тів� хіміопроменевої� і� радіонÀ³лідної
терапії.

Виходячи�з�висловлено�о,�метою�даної�роботи�став�порів-
няльний� аналіз� резÀльтатів� лі³Àвання� різних� �рÀп� хворих� з
метастазами� �ормонозалежних�пÀхлин�в� ³іст³ах�для�визна-
чення� найефе³тивнішої� схеми� (³омпле³сÀ� терапевтичних
заходів).

Опис� ±омпонентів� схеми� і� режимів� доз¾вання
препаратів

І.� Серед�методів� системної� радіонÀ³лідної� терапії� я³� за
³ордоном,�та³�і�в�³раїнах�СНД�(Росії,�У³раїні�і�БілорÀсі)�най-
більше� розповсюдження� отримав�метод� з� ви³ористанням
препаратÀ� “Метастрон� 89Sr� (“Ні³омед-Амершам”)� або� 89Sr-
хлоридÀ�польсь³о�о�(“Polatom”)�і�російсь³о�о�(“Медрадіопре-
парат”)� виробництва.

89Sr�є�чистим�бета-випромінювачем�з�періодом�напівроз-
падÀ�50,6� дні.� Енер�ія� бета-часто³� 1,463�Mev,� їх� пробі�� в
м’я³их� т³анинах� не� перевищÀє� 8� мм,� в� ³іст³ах� –�3,5� мм,
НÀ³лід,� бÀдÀчи� хімічним� анало�ом� ³альцію,� а³тивно� прони-
³ає�в�матрицю�³іст³и�і�вибір³ово�на�ромаджÀється�³іст³ови-
ми�метастазами� з�мінімальним� опромінюванням� здорових
т³анин.�У�патоло�ічних�во�нищах�на�ромаджÀється�до�80�%
введено�о� 89Sr,�я³ий�не�метаболізÀється�і�збері�ається�в�них
до�100� днів,� тоді� я³� здорова� ³іст³ова� т³анина� втрачає� 89Sr
протя�ом�перших�14�днів�[6].�Близь³о�10�%�нефі³совано�о�в
с³елеті�нÀ³ліда�виводиться�з�ор�анізмÀ�нир³ами�з�періодом
напіввиведення� 1,5� дні� (1-й� день� залишається� 60�%,�2-й
день�–�30�%,�3-й�день�–�20�%,�5-й�день�–�4�%).�89Sr�вводили
внÀтрішньовенно� а³тивністю� 148�МБ³� (4� мСu).

II.�Бісфосфонати�є�анало�ами�пірофосфатÀ,�я³ий�є�основною
мінеральною�³омпонентою�³іст³ової�т³анини.�На�відмінÀ�від
пірофосфатÀ,�я³ий�має�в�своїй�стрÀ³тÀрі�Р-О-Р�зв’язо³,�бісфос-
фонати�мають�Р-С-Р�зв’язо³�(звідси�і�назва�цієї��рÀпи),�я³ий
дозволяє�Àни³нÀти�ферментно�о��ідролізÀ�і�забезпечÀє�біохі-
мічнÀ�резистентність�сполÀ³.�Бісфосфонати�ін�ібÀють�індÀ³о-
ванÀ�остео³ластами�³іст³овÀ�резорбцію.�Вони�зазвичай�мають
тривалий�ефе³т,�я³ий�збері�ається�протя�ом�дов�о�о�часÀ�(мі-
сяці)�після�припинення�лі³Àвання�і�обÀмовлений�депонÀван-
ням� препаратÀ� в�мінеральній� частині� ³іст³ово�о�матри³сÀ.
Та³им�чином,�бісфосфонати�володіють�лі³Àвальним�ефе³том
при��іпер³альціємії,�больовомÀ�синдромі,�а�та³ож�дозволяють
попереджати�деформації� і� патоло�ічні� переломи� [7].� У�ряді
робіт� в³азÀється� на�можливість� попередження� вини³нення
нових� ³іст³ових�метастазів� за� допомо�ою�цих� препаратів� À
хворих�з�дисемінованими�злоя³існими�пÀхлинами.�В�даний
час�найбільше�розповсюдження�в�³лінічній�пра³тиці�отрима-
ли�три�препарати:�³лодронат�(бонефос)�з�1985�р.,�памідронат
(аредія)�з�1989�р.�і�золендронат�(зомета)�з�2000�р.

Бонефос�ви³ористовÀвали�в�двох�варіантах:
–� пероральний,�1600�м�/доб�(2�³апсÀли)�протя�ом�6�мі-

сяців� після� за³інчення� радіонÀ³лідної� терапії;
–� внÀтрішньовенно� ³раплинно� протя�ом� 2-х� �один� по

5�мл;�сÀмарно�5-10�фла³онів�перед�почат³ом�радіонÀ³лідної
терапії;�після�за³інчення�лі³Àвання�–�повернення�до�першо�о
перорально�о�варіантÀ.

Аредія�вводилася�інфÀзійно�протя�ом�2-х��один�по�30�м�,
1�раз�на�10�днів�протя�ом�місяця� (3� інфÀзії� в�місяць),�двічі
на�рі³�до� і�між�³Àрсами�радіонÀ³лідної�терапії.

Зомета� вводилася� À� ви�ляді� одно³ратної� 15-хвилинної
інфÀзії�по�4�м��один�раз�на�місяць�в�50�мл�ізотонічно�о�розчинÀ
хлористо�о�натрію�до�почат³À�радіонÀ³лідної�терапії:�на�³Àрс
лі³Àвання�4-6� інфÀзій� препаратÀ.

III.�Гормональні�препарати
У�жіно³�залежно�від�фізіоло�ічно�о�станÀ�(репродÀ³тивний

ві³,� пременопаÀза,� постменопаÀза)� ви³ористовÀвали� відомі
препарати� і� їх� поєднання:

Тамо³сифен� (нолваде³с)�–�20�м�/добÀ;
Фарестон�–�30�м�/добÀ;
Фемара�–�2,5�м�/добÀ;
Ариміде³с�–�1�м�/добÀ;
Золаде³с�–�3,6�м��(підш³ірно�–�1�раз�на�місяць,�до�12�міся-

ців) .
Серед�цих�препаратів�особливÀ�Àва�À�привертає�препа-

рат�золаде³с�(�азерилін),�я³ий�вводиться�один�раз�на�місяць
підш³ірно.�Золаде³с�–�синтетичний�анало���онадотропінре-
лізин��фа³тора� (ЛГРГ).�Відомо,�що�препарат�ефе³тивний�в
я³ості�монотерапії�разом�з�променевою�при�адьювантномÀ
лі³Àванні�(�ормональна�одночасно�з�променевою)�і�неоадью-
вантномÀ�лі³Àванні�(застосÀвання��ормонотерапії�перед�про-
меневою� À�жіно³�репродÀ³тивно�о� ві³À� і� в� пременопаÀзі)� я³
³омпонент�режимÀ�ма³симальної�андро�енної�бло³ади� (МАБ).

У� чолові³ів� залежно� від� попередньо�о� лі³Àвання� пер-
винно�о� во�нища� (простате³томія,� орхіде³томія,� відсÀтність
хірÀр�ічно�о� втрÀчання)� ви³ористовÀвалися� настÀпні� препа-
рати� і� їх�поєднання:



ВІСНИК�НАУКОВИХ�ДОСЛІДЖЕНЬ�2004�№�3

58

–� хонван�(фосфестрол)�–�1,2���або�0,3���в/в�³раплинно,
бажано�№20,� потім�по�1� таб.� (0,1� �)�2� р/добÀ�протя�ом�3-
6�міс;

–�³асоде³с�(бі³алÀтамід)�–�по�1�таб.�(50�м�)�1�раз�на�добÀ
протя�ом�3-6�міс;

–�флÀтамід�(флÀцином)�–�по�1�таб.�(50�м�)�3�рази�на�добÀ
протя�ом�3-6�міс;

–�андро³Àр�(стероїдний�антиандро�ен)�–�по�1�таб.�(50�м�)
2�рази�на�добÀ�протя�ом�3-6�міс.

Серед� цієї� �рÀпи� препаратів� привертає� Àва�À� ³асоде³с
(бі³алÀтамід),�я³ий�має�простий�режим�застосÀвання�À�ви�-
ляді�1�таб.�на�добÀ.�Касоде³с�–�нестероїдний�антиандро�ен,
я³ий,�особливо�в�³омпле³сі�з�анало�ом�ЛГРГ�(релизин���ормон
лютеїнізÀючо�о� �ормонÀ)� сприяє� достовірномÀ� збільшенню
виживання� при� поширеномÀ� ра³À� передміхÀрової� залози.
Я³що� не� бÀло� проведено� лі³Àвання� первинно�о� во�нища,
основна�схема��ормонтерапії�ви�лядала�та³им�чином:�³асо-
де³с�150� м�� (3� таб.� на� добÀ)�+� золаде³с�3,6� м�� підш³ірно
1�раз�на�місяць�до�12�місяців.

IV.� Ефе³тивний� захист� здорових� т³анин� від� то³сичних
ефе³тів�хіміопроменевої�і�радіонÀ³лідної�терапії�здійснювався
за�допомо�ою�селе³тивно�о�цитопроте³тора�широ³о�о�спе³трÀ
дії�–� етіолÀ� (аміфостинÀ).� Препарат� вводився� в� дозі� 350-
500�м�� À� ви�ляді� 15-хвилинної� внÀтрішньовенної� інфÀзії� за
15-20�хвилин�до�введення�89Sr�(або�32Р)�або�сеансÀ�промене-
вої� терапії.� Етіол,� проявляючи�проте³тивні� ефе³ти�відносно
�ематоло�ічної�то³сичності,�а�та³ож�нефро-,�нейро-,��епато-
то³сичності,� дозволяє� ³оре³тÀвати�дози� хіміопроменево�о� і
радіонÀ³лідно�о� лі³Àвання� À� бі³� їх� збільшення.

V.�За�наявності�виражено�о�ло³ально�о�больово�о�синдро-
мÀ�в�³іст³ах,�вищеперелічені�методи�системної�терапії�поєд-
нÀвалися� з� ло³альною� теле�амматерапією� в� сÀмарній� дозі
(СОДВ)�30-36�Гр�(12-15�сеансів�по�2-3�Гр).

КЛІНІЧНА� ОЦІНКА� РЕЗУЛЬТАТІВ� ДОСЛІДЖЕНЬ� У
роботі� проаналізовані� резÀльтати� лі³Àвання� 206� хворих� на
ра³��рÀдної�(150)�і�передміхÀрової�(56)�залоз,�я³им�признача-
лися� різні� схеми�радіонÀ³лідної� (32Р,� 89Sr),� променевої� і� лі-
³арсь³ої� терапії.� Всі� хворі� бÀли�розділені� на�6� �рÀп,� в� я³их
радіонÀ³лідна�(при�необхідності�променева)�терапія�поєднÀ-
валася�з�трьома�препаратами�розрядÀ�бісфосфонатів,�різними
поєднаннями� �ормональних� засобів� і� інфÀзіями� этіолÀ.

Оцін³а�аналь�езÀюче�о�ефе³тÀ,�рÀхових�фÀн³цій� і� я³ості
життя�пацієнтів�проводилася�за�допомо�ою�лабораторних� і
інстрÀментальних�методів�дослідження,� а� та³ож�за�ш³алою
Карнофсь³о�о� і� системі� балів,�що� оцінюють� аналь�етичний
ефе³т�(табл.�1,�2).

–� радіоімÀноло�ічне� визначення� рівнів� ПСА� ³рові� (за-
�ально�о� і�вільно�о)�À�хворих�на�ра³�передміхÀрової�залози
(РПЗ�–�56�осіб);

–� рент�еноло�ічні�дослідження�в�динаміці� (216� осіб);
–� остеосцинти�рафія�в�динаміці�(198�осіб);
–�ма�ніторезонансна�томо�рафія�(28�осіб).
ОБГОВОРЕННЯ�ОТРИМАНИХ� РЕЗУЛЬТАТІВ� В� одній

пÀблі³ації� неможливо� детально� описати� схеми� лі³арсь³о�о
сÀпроводÀ� променевої� і� радіонÀ³лідної� терапії� по� даній
проблемі.

Я³�при³лад�і�одно�о�з�ре³омендованих�підсÀм³ів�роботи,
можна� навести� бажанÀ� (на� сьо�однішній� день)� схемÀ
лі³арсь³о�о� сÀпроводÀ� радіонÀ³лідної� і� променевої� терапії
хворих�на�ра³�молочної�залози�з�множинними�метастазами
в� ³іст³и.

I� етап.
1.�Системна�терапія�за�допомо�ою�радіоа³тивно�о�фосфорÀ

(32P)�–�400-500�МБ³,�пероральний,�в�два�прийоми�з�інтерва-
лом�в�7�днів;

2.�За�15�хв�до�прийомÀ�32P�з�метою�селе³тивно�о�захистÀ
здорових�т³анин�–�в/в�введення�500�м��этіолÀ�(аміфостинÀ),
я³ий�є�цитопроте³тором�широ³о�о�спе³трÀ�дії.

3.�Гормональна�терапія:
3.1.золаде³с�3,6�м��підш³ірно�1�раз�на�місяць�–�12�міс�–

для�жіно³� репродÀ³тивно�о� ві³À;
3.2.�золаде³с�3,6�м��+�фемара�2,5�м�/доб�–�12�міс�–�для

жіно³�в�пременопаÀзі;
3.3.тамо³сифен� (нолваде³с)�20� м�/доб�–�12� міс�–� для

жіно³�в�постменомаÀзі.
4.�Бонефос�(³лодронат�натрію)�–�5,0�мл�6�%�розчини,�в/в

³раплинно� в�500� мл� ізотонічно�о� розчинÀ� 5� днів,� потім� по
800� м�� (2� ³апсÀли)� 2� рази� на� день� (сÀмарно� 1600� м�)� –
100�днів.

Тривалість� I� етапÀ�лі³Àвання�с³ладає�~�4,5�міс.
II� етап.
1.�Системная�терапія�за�допомо�ою�радіоа³тивно�о�строн-

цію� 89Sr-хлоридÀ�–�150�МБ³,�внÀтрішньовенно,�одноразово;
2.За�15�хв�до�введення�89Sr�–�в/в�500�м��этіолÀ�(аміфос-

тинÀ).
3.�Гормонтерапія:
3.1�золаде³с�3,6�м��підш³ірно�1�раз�на�місяць�–�12�міс.
3.3�золаде³с�+�ариміде³с�1�м�/доб�–12�міс.
3.3�фарестон�–�30�м�/доб�–�12�міс�(я³�варіант�ариміде³с�+

тамо³сифен).
4.�Зомета�(золендронова�³ислота)�–�4,0�м��внÀтрішньо-

венно� ³раплинно�в�50�мл� ізотонічно�о�розчинÀ�натрію� хло-
ридÀ,�1�раз�на�місяць,�на�³Àрс�–�6�введень�препаратÀ.

5.�ІмÀно³оре³тори�–�амніо³ор�(2,0�в/м�№�10)�або�ехінацея
(1,0� в/м�№�20).

Тривалість� II� етапÀ� лі³Àвання� с³ладає� ~�6,5� місяців.
У� даній� роботі� аналізÀвалися� резÀльтати� лі³Àвання

150�жіно³�з�ра³ом�молочної�залози.�За�вищеописаною�схемою
лі³Àвалося�44,� живі� більше�2� ро³ів� з� оцін³ою�60-100�%� за
ш³алою�Карнофсь³о�о�38� (86,4�%).�Це�найвищий�по³азни³
серед� хворих� аналізованих� нами� �рÀп.

ВИСНОВКИ
•�Дія� β-випромінювання� 32Р� і� 89Sr� на� пÀхлинні� ³літини

приводить� до� їх� за�ибелі,� зниження�мітотичної� а³тивності,
внаслідо³� чо�о� сповільнюється� про�ресÀвання� ³іст³ових

Таблиця� 2.� Бальна� система� оцін³и
аналь�езÀючо�о� ефе³тÀ� і� болю

Таблиця�1.�Ш³ала� Карнофсь³о�о� оцін³и� я³ості� життя

% Стан хворого 
100 Норма 
90 Нормальна активність, слабовиражені скарги/ознаки 
80 Субнормальна активність, певні скарги/симптоми 
70 Неможливість роботи або продовжувати нормальний 

активний спосіб життя 
60 Час від часу потрібна допомога 
50 Потрібна значна допомога і часта медична активність 
40 Непрацездатність, потрібен спеціальний відхід 
30 Абсолютна непрацездатність, госпіталізація 
20 Виражена слабість, госпіталізація з активним 

підтримуючим лікуванням 
10 Морбідний стан 
0 Смерть 

Ефе³т� лі³Àвання� оцінювався� я³� “добрий”� при�60-90�%
за�ш³алою�Карнофсь³о�о�і�0-1�–�системою�балів;�“част³овий”
при�40-50�%�і�2-3;�“без�ефе³тÀ”�при�10-30�%�і�4.

Лабораторні�і�інстрÀментальні�методи�дослідження�в³лю-
чали:

–� визначення� �ематоло�ічних� по³азни³ів� до� і� в� різні
терміни�після�лі³Àвання,�а�та³ож�через�3-12�міс�(216�хворих);

–� визначення� рівнів� ³альцію� в� ³рові� (56� хворих);

Бали Оцінка необхідності прийому 
анальгетиків 

Оцінка болю 
(вираженість, частота) 

0 Відсутність анальгетиків Відсутність болю 
1 Ненаркотичні анальгетики час від 

часу 
Слабкий, час від часу 

2 Ненаркотичні анальгетики 
регулярно 

Середній, переміжний 

3 Наркотики час від часу Сильний, переміжний 
4 Наркотики регулярно Сильний, постійний 
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метастазів;� À� ряді� випад³ів� спостері�ається� ре�ресія�мета-
стазів�(що�виявляється�при�остеосцинти�рафії�і�МРТ).

•�Завдя³и�розÀмно�підібраній�ендо³ринній�терапії�дося-
�ається,�при�необхідності,�ма³симальна�андро�енна�бло³ада
(МАБ) .

•� Бісфосфонати� при�нічÀють� а³тивність� остео³ластів,
внаслідо³�чо�о�різ³о�знижÀється�резорбція�³іст³ової�т³анини

•� Аміфостин,� я³� селе³тивний� цитопроте³тор�широ³о�о
спе³трÀ�дії,�різ³о�знижÀє��емато-,�нефро-,��епатото³сичність
променевої� і�радіонÀ³лідної� терапії.

•� Компле³сне� застосÀвання� цих� препаратів� приводить
до� виражено�о� ³лінічно�о� ефе³тÀ,� що� відображається� на
³омфортності�я³ості�життя�в�терміни�більше�2-х�ро³ів.
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ТОМАС�ХОДЖКІН�–�ЖИТТЯ�ПІСЛЯ�ЖИТТЯ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

ТОМАС�ХОДЖКІН�–�ЖИТТЯ�ПІСЛЯ�ЖИТТЯ�–�Освітлені�основні�етапи
життя�Томаса�Ходж³ина� та� історія�формÀвання�наÀ³ових�по�лядів� на
етіоло�ію,�основні�пато�енетичні�аспе³ти�і�лі³Àвання�хвороби�Ходж³ина.

ТОМАС�ХОДЖКИН�–�ЖИЗНЬ�ПОСЛЕ�ЖИЗНИ�–�Освещены�основные�этапы
жизни�Томаса�Ходж³ина�и�история�формирования�наÀчных�вз�лядов�на
этиоло�ию,� основные�пато�енетичес³ие� аспе³ты�и� лечение�болезни
Ходж³ина.

THOMAS�HODGKIN�–�LIFE�AFTER�THE�LIFE�-�The�basic�stages�of�life�of�Thomas
Hodgkina�and�history�of� forming�of� scientific� looks�on�etiology,�basic
patogeneticheskie�aspects�and�medical�treatment�of�the�Hodgkins�disease�are
lighted�up.

Ключові�слова�–�Томас�Ходж³ін,�біо�рафія,�історичні�аспе³ти�дослі-
дження�хвороби�Ходж³іна.
Ключевые�слова�–�Томас�Ходж³ин,�био�рафия,�историчес³ие�аспе³ты

исследования�болезни�Ходж³ина.
Key�word�–�Thomas�Hodgkin,�history�aspekt�researches�of�the�Hodgkins

disease.

“Історія�хвороби�Ходж±іна�–�одна�з�найбільш
захоплюючих�в�історії�он±оло�ії.
Ще�дотепер�±лінічні�дослідження�хвороби�Ходж±іна
являють�собою�модель�ба�атьох�інших
он±оло�ічних�захворювань”.

Bonadonna�G.

Томас�Ходж³ін�народився�17�серпня�1798�ро³À.�Він�бÀв
третім�з�чотирьох�дітей�À�сім’ї�ан�лійсь³их�протестантів�(ві³-
торіансь³их�³ва³ерів)�Джона�Ходж³іна�(1766-1845)�та�Еліза-
бет�Рі³ман.�Двоє�йо�о�старших�братів�померли�в�дитячомÀ
віці.

Бать³о�Томаса�Ходж³іна�бÀв�досить�освіченою�людиною,
що�дозволило� йомÀ� отримати� приватнÀ� освітÀ� та� відмінно
оволодіти�латинсь³ою,�францÀзь³ою,�італійсь³ою,�німець³ою
та� іспансь³ою�мовами.

В�юнаць³омÀ� віці� Томас�Ходж³ін� почав� навчання� Àчнем
апте³ара�і�в�майбÀтньомÀ�обрав�³ар’єрÀ�лі³аря,�одна³�бÀдÀчи
протестантом�він�не�мі��здобÀвати�освітÀ�в�престижних�ан�-
лійсь³их�медичних� Àніверситетах�О³сфорда� чи� Кембриджа
і� це,� можливо,� вже� в� той� час� почало�формÀвати� по�ляди
Ходж³іна�я³�майбÀтньо�о�соціально�о�реформатора.�МедичнÀ
освітÀ� Ходж³ін� отримав� в� Àніверситеті� ЕдинбÀр�À,� ставши
стÀдентом�À�віці�21�ро³À.

Першою�відомою�стÀдентсь³ою�роботою�Томаса�Ходж³іна
бÀла�стаття�“On� the�use�of� the�spleen”,�присвячена�фÀн³ціям
селезін³и,�що�і�обÀмовило�йо�о�подальші�наÀ³ові�вподобання
[1].

За� час� навчання� в� ЕдинбÀрзі� Ходж³ін� двічі� переривав
здобÀття�освіти,�провівши�рі³�в�Італії�і�Франції.�Серед�паризь-
³их� знайомств� Ходж³іна� бÀли� відомі� в� той� час� люди:� Рене
Теофіль�Гіацинт�Лаєне³�-�відомий�францÀзь³ий�лі³ар�і�анатом,
винахідни³� стетос³опа� та� засновни³� ³ліні³о-анатомічно�о
методÀ�діа�ности³и�(1781-1826);�барон�Оле³сандр�фoн�ГÀм-
больт�–�видатний�натÀраліст,�антрополо�,��ео�раф,�мандрів-
ни³,� державний� та� �ромадсь³ий� діяч� (1769-1859);� барон
Геор��КÀвієр�–�натÀраліст,�анатом�і�палеоетноло��(1769-1832),
а�та³ож�мандрівни³�Томас�БоÀдитч�[2].�Одна³�особливо�слід
відзначити� знайомство� з� відомим� в� той� час� єврейсь³им
філантропом�сером�Мойсеєм�Монтефіор�(1784-1885),�що�пере-
росло�в�ба�аторічнÀ�дрÀжбÀ.

Саме�в�Парижі�видається�латинсь³ою�мовою�йо�о�спільна
з�J.J.�Lyster�робота�[3],�присвячена�фізіоло�ічним�механізмам
абсорбції,� за� я³À� він� і� бÀв� Àдостоєний� звання� до³тора
медицини� в� ЕдинбÀрзі.

У�1825�році�Томас�Ходж³ін�повернÀвся�в�Ан�лію,�де�завер-
шив�медичнÀ�освітÀ.�То�о�ж�ро³À�він�зайняв�посадÀ�аптечно�о
лі³аря�і�бÀв�обраний�членом�Королівсь³о�о�лі³арсь³о�о�това-
риства.�З�1826�ро³À�Томас�Ходж³ін�працює�лі³арем-патоло-
�ом�та�до�лядачем�мÀзею�патоло�ічної�анатомії� в�одномÀ�з
найбільших� і� найвідоміших� �оспіталів� Вели³ої� Британії� –
Guy’s��оспіталю,�я³ий�бÀв�заснований�À�1212�році�та�знахо-
дився�в�самомÀ�центрі�Лондона.

Томас�Ходж³ін,�я³�до�лядач�мÀзею�патоло�ічної�анатомії,
зосередився� на� на³опиченні� взірців,� що� демонстрÀвали
вплив� захворювань� на� людсь³ий� ор�анізм,� і� й� довів� їх� за-
�альнÀ�³іль³ість�до�1700.�У�1829�році�Ходж³ін�видає�³атало�
патанатомічно�о�мÀзею,� чим� і� створює� собі� репÀтацію� я³
лідирÀючо�о�патоло�а�Лондона�[4].

З� вели³им� ентÀзіазмом� і� натхненням�Ходж³ін� впровад-
жÀє� ретельне� порівняльне� дослідження� ³лінічних� проявів
захворювань�та�виявлених�патанатомічних�змін.�У�наÀ³ових
виданнях�Ходж³іном�вперше�висвітлені�перитоніт,�що�вини³
внаслідо³� перфорації� апенди³Àлярно�о� відрост³а,� метаста-
тичне� Àраження� лімфатичних� вÀзлів,� явище� двоя³овві�нÀ-
тості�еритроцитів�і�перехресних�смÀ��À�воло³нах�мÀс³Àла�тощо.

Спільно�с�Томасом�Аддісоном�він�вперше�повідомив�про
змінÀ�волосяно�о�по³ровÀ�ш³іри�при�ветилі�о,�а�в�1828�році,
за�20�ро³ів�до�Доміні³а�Корри�ана�(D.�Corrigan,�1802-1880�рр.),
зробив�перший�порівняльний�(патоло�оанатомічний�і�³лініч-
ний)�опис�недостатності�³лапанів�аорти�[5].�АÀс³Àльтативний
феномен�при�недостатності�аорти�при�зміненомÀ�³лапанномÀ
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апараті,�описаний�Томасом�Ходж³іном,�відомий�в�ан�ломов-
ній� літератÀрі� під� назвою� “Hodgkin-Key� sound”.� Серед� ба-
�атьох�створених�ним�патоло�ічних�препаратів�бÀв�і�препарат
з�точним�описом�симптомів��остро�о�апендицитÀ,�захворю-
вання,�описано�о�на�50�ро³ів�пізніше.

З� 1827� ро³À� Томас� Ходж³ін� першим� в� Ан�лії� починає
читати� ле³ції� з� патоло�ічної� анатомії� і� з�одом� їх� пÀблі³Àє� в
двох� томах� [6,�7].� СÀчасни³и� висо³о� цінили� йо�о� наÀ³овий
ентÀзіазм� і� ле³торсь³ій�професіоналізм,� я³ий�проявився�не
тіль³и�на�теренах�патоло�ічної�анатомії,�а�й�в�профіла³тичній
медицині.� Ле³ційний� ³Àрс� та� ре³омендації� Ходж³іна� по
профіла³тичній�медицині� та�медичній� освіті� бÀли� видані� в
Лондоні�та�³ористÀвались�вели³им�попитом� [8,.�9,.�10].

Першим�на�Британсь³их�островах�Ходж³ін�прочитав�ле³-
цію�про�ви³ористання�стетос³опÀ�для�діа�ности³и�ле�еневих
захворювань� на� ³онференції� лі³арів� Guy’s-�оспіталю,� одна³
ця�доповідь�бÀла�зÀстрінÀта�с³ептично�і�тіль³и�через�де³іль³а
ро³ів� йо�о� близь³ий� дрÀ�� та� співробітни³� Уілліам�СтроÀд
впровадив� в� пра³ти³À� �нÀч³ий� стетос³оп.

БезÀмовно,�основною�роботою,�що�Àві³овічила�постать�То-
маса�Ходж³іна,�бÀло�видання�в�1832�році�статті�в�“On�some
morbid�appearances�of�the�absorbent�glands�and�spleen”�[11],�де
він�описав�історії�хвороб�та�резÀльтати�власних�патоло�оана-
томічних� досліджень�шести� пацієнтів� зі� змінами� лімфатич-
них�вÀзлів�та�селезін³и,�я³их�він�спостері�ав�в�Guy’s-�оспіталі.
Сьомий�випадо³,�я³им�Ходж³ін�ілюстрÀвав�свою�роботÀ,�бÀв
переданий�йомÀ�йо�о�дрÀ�ом�і�знаним�лондонсь³им�патоло-
�ом�Робертом�Карсвеллом.

Вражає�наÀ³ова�й�історична�ретельність,�з�я³ою�підходить
Ходж³ін�до�описання�та�об�оворення�виявлених�ним�³лініч-
них� та� патоло�оанатомічних� змін.� На� сторін³ах� сво�о� пові-
домлення� Ходж³ін� від³рито� встÀпає� в� сÀпереч³À� з� автори-
тетним� анатомом� Девідом� Краі�і� (David� Craigie),� я³ий� в
1828�році� описав� подібні� випад³и� в� своємÀ� підрÀчни³À� за-
�альної� і� патоло�ічної� анатомії,� одна³� відносив� виявлені
зміни�до�вторинних�змін�запально�о�хара³терÀ.�Роз�лядаючи
історичні�аспе³ти�описÀ�виявлених�змін,�Томас�Ходж³ін�за-
значає,�що�подібні�зміни�спостері�али�ба�ато�відомих�дослід-
ни³ів�минÀло�о,� зо³рема� повідомляє� про� опис� КрÀі³шан³а
(Cruickshank)�в�1786�році�та�Мальпі�і�(Malpighi)�в�1666�році.

За�алом�епохальна�для�нас�робота�Томаса�Ходж³іна�не
привернÀла�до�себе�Àва�и�меди³ів�то�о�часÀ.�І�тіль³и�найбіль-
ші�авторитети�лондонсь³ої�медицини�Томас�Аддісон� (1793-
1860)� та� Річард�Брайт� (1789-1858)� з�адÀвали� про� описане
Томасом�Ходж³іном�захворювання�в�своїх�пÀблічних�ле³ціях.

Спільна�і�наполе�лива�робота�Ходж³іна�в�Guy’s-�оспіталі
з� відомими�медичними� авторитетами� то�о� часÀ� Томасом
Аддісоном� та� Річардом� Брайтом� бÀла� яс³равою� подією
ан�лійсь³ої�медичної��ромадсь³ості�то�о�часÀ,�що�і�вилилось
À� створення� наÀ³ової� співдрÀжності� “ТріÀмфірат�Guy’s-�ос-
піталю”� (“Гі�анти�Guy’s-�оспіталю”).

Проте�не�все�завжди�бÀло�просто�в�спільномÀ�існÀванні�в
межах�одно�о�медично�о� за³ладÀ� трьох� та³их�відомих�наÀ-
³овців-меди³ів.� Та³,� Річард� Брайт� до� останніх� днів� сво�о
життя�не�³ористÀвався�стетос³опом�і�ви³ористовÀвав�йо�о�я³
вазÀ� для� ³вітів,� через�що� постійно� піддавався� ³ритиці� зі
сторони�Ходж³іна,�а�останній�не�хотів�змиритися�з�висо³ими
�онорарами� Томаса� Аддісона� за� ле³ції,� я³і� він� читав� в
³онсервативній�манері.

Професійний�медичний�авторитет�Ходж³іна�бÀв�настіль-
³и�вели³им,�що�в�1836�році�йо�о�запросили�до�товариства
Королівсь³о�о�лі³арсь³о�о�³оледжÀ�(членами�я³о�о�мо�ли�бÀти
тіль³и�вихованці�О³сфордÀ�або�КембриджÀ),�одна³�Ходж³ін
від³инÀв� цю� пропозицію,� вважаючи� обмеження� при� встÀпі
в� товариство� дис³римінаційними� для� ба�атьох� лі³арів.

Винят³ово�освічена�людина�–�Томас�Ходж³ін�–�вів�широ-
³е� листÀвання� з� відомими� людьми� сво�о� часÀ:� Май³лом
Фарадеєм,�сером�Джоном�Хершелом,�Джозефом�ХÀмом�та
Елізабет�Фрі�тощо.

Незважаючи� на� значний� авторитет� À� лі³арсь³омÀ� това-
ристві�Лондона,�Томас�Ходж³ін�повністю�нехтÀвав�³ар’єрним

ростом�та�приватною�пра³ти³ою.�Йо�о�беззастережна�про-
фесійна�та�ле³торсь³а�³омпетентність�поєднÀвалась�з�непо-
пÀлярністю,�особливо�серед�старших�³онсервативних�³оле�,
через�йо�о�постійне�реформаторсь³е�пра�нення�до�вдос³о-
налення� надання�медичної� допомо�и� та�медичної� освіти.

У�1937�році�внаслідо³�адміністративно�о�³онфлі³тÀ�Томас
Ходж³ін�провалився�на�³он³Àрсі�за�виборнÀ�посадÀ�асистента
�оспіталю�і�настÀпно�о�дня�по³инÀв�займанÀ�посадÀ�патоло�а
в�Guy’s-�оспіталі.�Йо�о�місце�зайняв�не�менш�відомий�в�свій
час�Бенджамін�Гай�Бабін�тон,�(Benjamin�G.�Babington,�1794-
1866),� що� ви³ли³ало�широ³ий� резонанс� серед� медичної
�ромадсь³ості�Лондона.

Після�звільнення�з�Guy’s-�оспіталю�Томас�Ходж³ін�дея³ий
час� займався� приватною� пра³ти³ою� і� одрÀжившись� À
1850�році� з� Сарою�Франціс³е�С³аіф� (Callow)� (1804-1874),
вдовою�з�Нотин�емÀ,�проживав�À�Лондоні�на�площі�Бедфорд
À�бÀдин³À,�що�до�ньо�о�належав�ТомасÀ�Ва³лею�–�засновни³À
і�першомÀ�реда³торÀ�відомо�о�медично�о�часописÀ�“Lancet”.
Останні�ро³и�життя�Томаса�Ходж³іна�хара³теризÀвалися�все
більшим� відстÀпом� від� медицини� і� присвяченням� себе
філософсь³им,��ео�рафічним�і�етно�рафічним�дослідженням.

У�1837�році�Ходж³ін�стає�одним�із�засновни³ів�Ан�лійсь-
³о�о�і�ЗарÀбіжно�о�Товариства�ЗахистÀ�абори�енів�і�від³риває
йо�о�філію�À�Франції.�Він�а³тивно�працював�À�Королівсь³омÀ
Гео�рафічномÀ�Товаристві�і�віді�равав�важливÀ�роль�в�ор�ані-
зації� і�становленні�Ан�лійсь³о�о�Етноло�ічно�о�Товариства�в
1843�році.�З�найбільш�відомих�праць�Томаса�Ходж³іна�то�о
часÀ� є� “МеморандÀм�про� взаємовідносини� релі�ії� та�фізіо-
ло�ії”,�я³а�бÀла�задÀмана�після�дис³Àсій�з�Семюелем�ТÀ³ом
ще� в�1821� році,� в� ті� часи,� ³оли� Ходж³ін� бÀв� стÀдентом� в
ЕдинбÀрзі.

Найбільший�вплив�на�Томаса�Ходж³іна�в�останні�десяти-
ліття�йо�о�життя�здійснив�йо�о�давній�знайомий�сер�Мойсей
Монтефіор,� відомий�єврейсь³ий�фінансист-філантроп,�пер-
ший�не�ан�лієць,�я³ий�зайняв�посадÀ�шерифа�ЛондонÀ�і�разом
з�Натаном�Меїром�Ротшильдом�фінансÀвав�ан�лійсь³À�про�-
рамÀ�відміни�рабства,�за�що�і�бÀв�посвячений�À�рицарі�³оро-
левою�Ві³торією.�Томас�Ходж³ін�сÀпроводжÀвав�Мойсея�Мон-
тефіора� в� ба�атьох� подорожах� на�Схід,� зо³рема� в� Іспанію,
Маро³³о�[12]�та�ПалестинÀ.

Під�час�спільної�з�сером�Мойсеєм�Монтефіором�подорожі
в�ПалестинÀ�в�1866�році�Томас�Ходж³ін�помер�від�³иш³ової
інфе³ції�та�бÀв�похований�на�протестантсь³омÀ�³ладовищі�в
місті�Jaffa�(Yafo,�Ізраїль)�[13,�14].

У�1856� році� сер�СамÀель� Уїл³с� описав� захворювання,
давши�йомÀ� назвÀ� “амілоїдоз”,� і� ви³ористав� для� ілюстрації
три� з� описаних� Ходж³іном� випад³и� аÀтопсії.� Через� дев’ять
ро³ів�(в�1865�році)�після�детально�о�ознайомлення�з�роботами
Томаса�Ходж³іна�та�мÀзейними�патоло�оанатомічними�пре-
паратами�сер�СамÀель�Уїл³с�видав�статтю�під�назвою�“Cases
of�Enlargement�of�the�Lymphatic�Glands�and�Spleen�(or�Hodgkin’s
Disease)�with�Remarks”� (“Випад³и�розширення�лімфатичних
вÀзлів� та� селезін³и� (хвороба� Ходж³іна)� з� заÀваженнями”),
що,�з�одно�о�бо³À,�додат³ово�за³ріпило�пріоритет�Томаса�Ходж-
³іна�в�описі�дано�о�захворювання,�а�з�дрÀ�о�о�за³ріпило�за
захворюванням� епонім�–� хвороба�Ходж³іна.

І�я³що�період�між�першим�та�настÀпним�описом�À�медич-
ній� літератÀрі� хвороби�Ходж³іна� становив�фа³тично� чверть
століття,�то�подальші�події�розвивалися�надзвичайно�стрім³о.

1870� рі³�–�Tuckwell� наводить� опис� “вели³их� ³літин,�що
містять�два�чи�три�ядра”,�я³і�він�спостері�ав�при�мі³рос³опіч-
номÀ�дослідженні�зрізів�збільшених�лімфатичних�вÀзлів,�от-
риманих�на�аÀтопсії�49-річної�жін³и�з�величезною�селезін³ою.

1878�рі³�–�Greenfield�робить�першÀ�замальов³À��і�антсь³их
двоядерних�³літин,�виявлених�при�маломÀ�збільшенні�мі³ро-
с³опÀ� в� лімфатичномÀ� вÀзлі.

1890�рі³�–�С.Я.�Березовсь³ий�вперше�робить�припÀщення,
що�ба�атоядерні��і�антсь³і�³літини�являються�пато�номоніч-
ними�для� хвороби�Ходж³іна.

1898�рі³�–�австрійсь³ий�патоло��Karl�von�Sternberg�(1872-
1935)�робить�перший�опис��істопатоло�ії�хвороби�Ходж³іна�[15].
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1902�рі³�–�Dorothy�Mendenhall�Reed�(1874-1964)�робить
перший�морфоло�ічно�вичерпний�опис��істопатоло�ії�хвороби
Ходж³іна� [16].

1902�рі³�–�W.A.�Pusey�вперше�застосовÀє�рент�енівсь³е
випромінювання� з�метою�лі³Àвання� хвороби�Ходж³іна� [17].

1904�рі³�–�на�VII�з’їзді�німець³их�патоло�ів�хвороба�Ходж-
³іна�отримала�синонім�лімфо�ранÀлематоз.

1908�рі³�–�Much�виявив�À��істоло�ічних�зрізах�лімфатич-
них�вÀзлів�зернисті�Àтвори�(зерна�МÀха)� і�вважав�їх�збÀдни-
³ами� хвороби�Ходж³іна.

20-ті�ро³и�ХХ�століття�–�Lamotte�і�Barilton�вважають�хво-
робÀ� Ходж³іна� інфе³ційним� захворюванням� та� інтенсивно
займаються� пошÀ³ом� “вхідних”� воріт� інфе³ції,� а�Besanson
провів�серію�дослідів�по�зараженню�морсь³их�свино³�мате-
ріалом,�взятомÀ�від�хворих�на�хворобÀ�Ходж³іна,�та�не�отри-
мав�до³азів� “заразності”.

1925�рі³�–�R.Gilbert�вперше�постÀлює�принципи�се�мен-
тарної�променевої�терапії�хвороби�Ходж³іна�[18].

1926�рі³�–�X.�Fox�повторно�дослідив��істоло�ічні�зрізи,�що
збері�ались�в�мÀзеї�патоло�ії�Guy’s��оспіталю.�В�основÀ�оцін³и
бÀли�по³ладені��істоло�ічні�³ритерії,�запропоновані�D.�Reed.
З�шести� взірців� À� трьох� випад³ах� діа�ностовано� хворобÀ
Ходж³іна,� в� інших�–� тÀбер³Àльоз,� сифіліс� та� неходж³інсь³À
лімфомÀ� [19].

1932� рі³�–�Heimeyer,�Hoffman,�Rattino� довели� (методом
фазо³онтрастної�мі³рос³опії)� спорідненість�R-S� та� ра³ових
³літин� і� виявили� одна³овий� вплив� на� них� рядÀ� хімічних
речовин.

1947�рі³�–�H.�Jackson�та�F.Parker�[20]�пропонÀють�першÀ
³лінічнÀ� ³ласифі³ацію� хвороби� Ходж³іна.

1950�рі³�–�M.V.�Peters�повідомляє�про�по³ращення�по³аз-
ни³ів� 5-� та� 10-річно�о� виживання� після� профіла³тично�о
опромінення�сÀміжних�лімфоїдних�ре�іонів�і�наводить�трьох-
стадійнÀ� ³лінічнÀ� ³ласифі³ацію� [21].

1952�рі³�–�J.D.�Kinmonth�[22]�вперше�впроваджÀють�лім-
фо�рафію�для�становлення�стÀпеня�розповсюдженості�процесÀ.

1962�рі³�–�Н.S.�Kaplan�впроваджÀє�широ³опольнÀ�методи-
³À�безперервно�о�опромінення�множинних�лано³�вÀзлів�(ман-
тія,� перевернÀтий�Y� і� повна� лімфоїдна� променева� терапія),
ідентифі³ація�рівнів�доз,�я³і�знищÀють�пÀхлинні�³літини�[23].

1963� рі³�–� Lukes� встановлює� відношення� �істоло�ічних
особливостей�хвороби�Ходж³іна�до�³лінічних�стадій�і�про�нозÀ.

1965� рі³�–� ³орінна� зміна� пріоритетів:� повний� відхід� від
принципів� монохіміотерапії� та� перехід� до� ³омбінованих
методів� лі³Àвання� (поліхіміотерапія� та� променева� терапія)� і
тривало�о� підтримÀючо�о� лі³Àвання� [24].

1966�рі³�–�Е.�Frei�повідомляє�про�висо³À�ефе³тивність�À
лі³Àванні� хвороби�Ходж³іна� ци³лічної� ³омбінації� з� чотирьох
препаратів� (MOMP)� [25].

1967�рі³�–�J.Bernard�впроваджÀє�прото³ол�МОРР� [26].
1968�рі³�–�S.A.�Rosenberg�проводить�перше�порівняльне

³онтрольоване�дослідження�ефе³тивності�поєднаної�проме-
невої�терапії� і�хіміотерапії� [27].

1969�рі³�–�H.S.�Kaplan�та�F.�Glatstein�впроваджÀють�лапа-
ротомію�я³�метод�стадійної�діа�ности³и�[28].

1970�рі³�–�De�Vita�впроваджÀє�перші�висо³одозові�про-
то³оли�для� лі³Àвання� хвороби�Ходж³іна� [29].

1973� рі³�–�G.�Bonadonna� вводить� в� лі³Àвання� хвороби
Ходж³іна�прото³ол�ABVD�та�альтернÀючі�режими�хіміотерапії
[30].

1974�рі³�–�створення�³онцепції�“salvage”�терапії.
1979-1987�–� створення,� адаптація� та� розвито³�моделі

Goldie-Coldman�–� основної� математичної� моделі� лі³Àвання
хворих�на�лімфомÀ�Ходж³іна�з�несприятливим�про�нозом�[31].

Почато³�90-х� ро³ів� ХХ� століття� –�фа³тично� одночасно� і
незалежно�запропановано�про�рами�Stanford�V�та�BEACOPP-
базовий.

80-90� ро³и� ХХ� століття� –� ви³ористання� висо³одозової
ПХТ� з� настÀпною� трансплантацією� для� лі³Àвання� хвороби
Ходж³іна�в�томÀ�числі�при�резистентності�до�хіміотерапії�[32,
33,�34].

Одна³� навіть� ви³ористання� новітніх� ³літинних� техноло-
�ій�потребÀють�їх�подальшо�о�Àдос³оналення.�Та³,�A.P.�Rapo-
port�et�all.�[35]�вважають,�що�оптимальним�прото³олом�для
процедÀри�мобілізації�в��емопоєтичних�³літин�з�периферич-
ної�³рові�хворих�на�хворобÀ�Ходж³іна�є�³омбінація�ци³лофос-
фамідÀ�та�етопозидÀ�з�Г-КСФ�чи�ГМ-КСФ.�В�той�же�час,�дослід-
ни³и�з�Àніверситетсь³ої�³ліні³и�в�Брно�[36]�пропонÀють�ви³о-
ристовÀвати�прото³ол�MINE�для�дося�нення�цитопенії�з�по-
дальшою� стимÀляцією�ре³омбінантним� Г-КСФ�в� дозі� від�5
до� 16� м³�/³�/добÀ.� Інші� дослідниць³і� �рÀпи� пропонÀють
прото³оли�DHAP�[37],�D-TEC�[38],�MIME�[39]�та�IEV�[40].

1996� рі³� –� Стівен� Розенбер�� на� меморіальній� ле³ції,
присвяченій� пам’яті� Генрі� Каплан,� висÀнÀв� про�нози�щодо
повної�вилі³овності�хвороби�Ходж³іна�À�ХХІ�столітті.

2000� рі³�–�Bonadonna�G.� вважає� “…зараз�ми� повинні
переосмислити�віддалені�наслід³и�терапевтичних�страте�ій”.
[�41�].

Проте� я³� ні³оли� справедливо� звÀчать� сьо�одні� слова
Й.А.�Касирсь³о�о�“Проблема�лечения�лимфо�ранÀлематоза�в
настоящее� время� переживает� период� ревизии� не³оторых
старых�вз�лядов�и�методов…..�Не�следÀет,�одна³о,�дÀмать,
что� наши� замечания� должны� парализовать� новые� поис³и
наиболее�рациональных�подходов�³�терапии�лимфо�ранÀле-
матоза”�[42].
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ТЕЗИ�КОНФЕРЕНЦІЇ�“СУЧАСНІ�ЗАСОБИ�СУПРОВОДУ�В
КОМПЛЕКСНОМУ�ЛІКУВАННІ�ОНКОЛОГІЧНИХ�ХВОРИХ”

Глинча³�Т.І.,�Ні³Àла�І.П.,�Бідованець�Б.Ю.

ДОСВІД�ЛІКУВАННЯ�ПРОМЕНЕВИХ�ЦИСТИТІВ�КОМБІНОВАНОЮ�МЕДИКАМЕНТОЗНОЮ�СУМІШШЮ

Тернопільсь³ий�обласний�³омÀнальний�³лінічний�он³оло�ічний�диспансер

Незважаючи�на�те,�що�вибір�методи³и�променевої�терапії
проводиться� індивідÀально,� променеві� пош³одження
сечово�о�міхÀра�вини³ають�досить�часто.

Для� лі³Àвання� променевих� циститів� віддавна� застосо-
вÀються� інстиляції� сечово�о�міхÀра�жировими�сÀбстанціями
(олією� обліпихи,�шипшини,� риб’ячим�жиром� тощо).� Одна³
цей�метод�не�завжди�приносить�бажаний�ефе³т.

Для� підвищення� ефе³тивності� лі³Àвання� променевих
циститів,� ми� застосовÀвали� внÀтрішньоміхÀрове� введення
ліпофÀндинÀ�з�додаванням�діо³сидинÀ�1�%;� лідо³аїнÀ�10�%;
�ідро³ортизонÀ� та� диме³сидÀ� в� пропорції� 2:2:2:1:1.� Ліпо-
фÀндин�є�жировою�ізотонічною�емÀльсією�з�очищеної�соєвої
олії,� емÀльованої� із� застосÀванням� ізотонічно�о� �ліцеринÀ,
призначений� для� парантерально�о� харчÀвання.

Залежно�від�стÀпеня�важ³ості�перебі�À�циститÀ�та�міст³ості
сечово�о�міхÀра,� об’єм� сÀміші� для� інстиляції� ³оливався� від
10� до�30� мл� (в� середньомÀ� –�20� мл).� Перева�и� запропо-
новано�о�методÀ:

Самбор�Л.Ф.,�Криво³Àльсь³ий�Д.Б.,�Фінашина�Т.В.

ПРОФІЛАКТИКА�УСКЛАДНЕНЬ�ПРИ�ОРГАНОЗБЕРІГАЮЧИХ�ОПЕРАЦІЯХ
У�ХВОРИХ�НА�РАК�ШИЙКИ�МАТКИ

Тернопільсь³ий�обласний�³лінічний�он³оло�ічний�диспансер

1)�Дрібнодисперстність�ліпофÀндинÀ�ви³лючає�можливість
жирової�емболії�та�підвищÀє�обволі³Àючий�ефе³т�препаратÀ.

2 ) ЛіпофÀндин,�завдя³и�своїй�ізотонічності�не�подразнює
слизово�о�шарÀ� міхÀра� та� зменшÀє� подразнювальнÀ� дію
інших� препаратів.

3) Комбінація�ліпофÀндинÀ�із�антиба³теріальними,�про-
тизапальними,� анал�езÀючими�препаратами� із� додаванням
перфорантÀ�–� диме³сидÀ,� дозволяє� дося�нÀти� ³ращо�о� та
стій³о�о�лі³Àвально�о�ефе³тÀ�À�стисліші�терміни.

В� Àмовах� Тернопільсь³о�о� ООД� ми� застосовÀвали
інстиляції� сечово�о� міхÀра� вищез�аданою� лі³Àвальною
сÀмішшю�38�хворим:�23�хворих�–�на�ра³�ший³и�та�тіла�мат³и,
10�–�на�ра³�простати�та�сечово�о�міхÀра�і�5�–�на�ра³�прямої
³иш³и.

На�³Àрс�лі³Àвання�застосовÀвалось�7-14� інстиляцій.�Вже
після� 2-3-х� інстиляцій� відмічалось� сÀттєве� зменшення
дизÀрії,� больово�о� синдромÀ,� поліпшення� за�ально�о
самопочÀття.�Позитивний�ефе³т�отримано�À�33�хворих.�У�5
хворих�ефе³т�не�дося�нÀтий.

ВСТУП� Ра³�ший³и�мат³и� (РШМ)� все� частіше� діа�нос-
тÀють� À� жіно³�молодо�о� і� навіть�юно�о� ві³À,� я³і� не�мають
дітей.� ТомÀ� пошÀ³� оптимальних�методів� лі³Àвання� хворих
на� почат³овий� ра³�ший³и�мат³и� (c-r� in� situ),� етіопато�ене-
тичний� підхід� до� лі³Àвання� із� збереженням� дітородної
фÀн³ції�–� важлива�проблема�сьо�одення.

КЛІНІЧНИЙ�МАТЕРІАЛ� ТА�МЕТОДИ� В� період� з�2000
по�2002�ро³и�в�області�бÀло�виявлено�52�хворих�з�c-r�in�situ.
Проведено�хірÀр�ічне�лі³Àвання�À�47�жіно³,�в�томÀ�числі�À�32
в� об’ємі� діатермо³онізації�ший³и�мат³и� À�межах� здорових
т³анин�в�поєднані� з�ді�ностичним�виш³рібанням�церві³аль-
но�о�³аналÀ.

Усі�пацієнт³и�обстежÀвались�³ольпос³опічно,�цитоло�ічно,
�істоло�ічно�та�ба³теріос³опічно�до�почат³À�лі³Àвання.�Опе-
рацію�проводили�в�стаціонарних�Àмовах�під�місцевою�анесте-
зією�0,5�%�ново³аїном�–�20,0�мл.�або�під�внÀтрішньовенним
нар³озом.

Післяопераційні� Àс³ладнення� бÀли� розподілені� на� ранні
(до�3�тижнів)�та�пізні� (після�3�місяців).

В� раньомÀ� післяопераційномÀ� періоді� бÀло� виявлено
³ровотечі� зі� стрÀпа� в�15,6�%� випад³ів,� дов�отривала� рясна
менстрÀація�À�28,1�%,�за�острення�запальних�процесів�мат³и
чи� додат³ів� À�жіно³,� я³і� не� отримÀвали� лі³Àвання� сÀпÀтньої
�енітальної� інфе³ції� (18,75�%).

До� пізніх� Àс³ладнень� хірÀр�ічно�о� лі³Àвання� віднесено:
–� Àтворення�стенозÀ�чи�стрі³тÀри�церві³ально�о�³ана-

лÀ�–�À�2�жіно³� (6,25�%);
–� підепітеліальна� �ематома� в� ділянці� рÀбця� –� À�7� жіно³

(21,9�%);

–� ендометріоїдні� зміни�в�шийці�мат³и�в�різні�стро³и�до
12�міс�після�проведення�операції�–�À�5�хворих�(15,6�%).

При� вивчені� ³ольпос³опічної� ³артини� ва�інальної� части-
ни�ший³и�мат³и� та� цитоло�ічно�о�маз³а�майже� À� 20�%� ви-
пад³ів� бÀло� виявлено� зміни� доброя³існо�о� хара³терÀ,� в
основномÀ�À�ви�ляді��іпер³ератозÀ�чи�зони�трансформації.

Рецидивів� злоя³існо�о� ростÀ� після� проведення� ор�ано-
збері�аючих�операцій�на�шийці�мат³и�виявлено�не�бÀло.

АналізÀючи� причини� вини³нення� Àс³ладнень� бÀло� вста-
новлено,�що�³ровотеча�зі�стрÀпа�ший³и�мат³и�та�дов�отривалі
рясні�менстрÀації� вини³али� À� випад³ах,� ³оли� діатермо³оні-
зацію�проводили�в�ІІ�фазі�менстрÀально�о�ци³лÀ�за�4-7�днів
до� настÀпних�місячних.� У� випад³ах� проведення� операції� на
5-7�добÀ�від�почат³À�менстрÀації�та³их�Àс³ладнень�не�спосте-
рі�али.� Стеноз� та� стрі³тÀра� церві³ально�о� ³аналÀ� спостері-
�алась�À�жіно³,�що�не�народжÀвали�дітей.�Ендометріоїдні�змі-
ни�в�шийці�мат³и� виявлено,� ³оли�діатермо³онізація� прово-
дилась� в� об’ємі� не�менше�2/3�ший³и� або� в� період�між�8-
16�днями�менстрÀально�о� ци³лÀ.

ВИСНОВКИ� Проведений�аналіз�по³азав,�що�дотримÀю-
чись� виробленої� та³ти³и� лі³Àвання� хворих� на� c-r� in� situ,
можна�Àни³нÀти�основних�Àс³ладнень.�Перш�за�все,�в�доопе-
раційномÀ�періоді�необхідно�проводити�лі³Àвання�виявленої
сÀпÀтньої��енітальної� інфе³ції.�Після�за³інчення�³ÀрсÀ�меди-
³аментозної�терапії�діатермо³онізацію�ший³и�мат³и�слід�ви-
³онÀвати�не�пізніше�5-7�доби�менстрÀально�о�ци³лÀ.�У�жіно³,
що�не�народжÀвали�дітей,�слід�віддати�перева�À�менш�трав-
матичній�лазарній�вапоризації�ший³и�мат³и.�Що�стосÀється
ендометріозÀ�ший³и�мат³и,�то�ця�проблема�вима�ає�подаль-
шо�о�детально�о�вивчення.
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ЗАМІСНА�ТЕРАПІЯ�ПОСТКАСТРАЦІЙНОГО�СИНДРОМУ�У�ХВОРИХ�НА�РАК�ШИЙКИ�МАТКИ

Тернопільсь³ий�обласний�³лінічний�он³одиспансер,
Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.�Я.�Горбачевсь³о�о

ВСТУП�У�пацієнто³�з�діа�нозом�ра³�ший³и�мат³и�Т1а�–
Т1б� після�оперативно�о� лі³Àвання� в� об’ємі� простої� чи�роз-
ширеної�е³стирпації�мат³и�з�додат³ами�в�ор�анізмі�відбÀва-
ються� нейро�Àморальні� зміни,�що� призводять� до� розвит³À
пост�істере³томічно�о� синдромÀ� (ПГС),� я³ий� с³ладається� з
ве�ето-невротичних,� психоемоційних� і� ендо³риноло�ічних
розладів.�В�зв’яз³À�з�естро�енною�недостатністю�розвиваються
Àро�енітальні�Àс³ладнення:�сÀхість�піхви,�Àретрити,�³ольпіти,
що�по�іршÀють�я³ість�життя�молодих�жіно³.

КЛІНІЧНИЙ�МАТЕРІАЛ� ТА�МЕТОДИ� За� період�2000-
2002�рр.�в�Тернопільсь³омÀ�обласномÀ�³лінічномÀ�он³одис-
пансері�ради³ально�пролі³овано�в�об’ємі��істере³томії�24�жін-
³и�репродÀ³тивно�о�ві³À�(21 -50�ро³ів).�В�післяопераційномÀ
періоді�À�всіх�хворих�визначалися�нейрове�етативні,�психо-
емоційні� порÀшення�різно�о� стÀпення� інтенсивності.�Оцін³À
психоемоційних�та�ве�етосÀдинних�порÀшень�À�всіх�обстеже-
них�жіно³� проводили�шляхом� визначення�менопаÀзально�о
інде³сÀ�КÀпермана�(МПІ)�в�модифі³ації�Уварової.�По�важ³ості
перебі�À�ПГС�всі�хворі�бÀли�розділені�на�дві��рÀпи:�І��рÀпа�–
7�хворих�À�віці�21-34�ро³и,�в�я³их�МПІ�тра³тÀвався,�я³�ле�³о�о
стÀпеня�(психоемоційні�порÀшення�–�1-7�балів,�ве�етосÀдивні�–
11-20� балів)� та� ІІ� �рÀпа� –�11� хворих� À� віці� 35-50� ро³ів,� в
я³их�МПІ�бÀв�середньо�о�чи�важ³о�о�стÀпеня�(психоемоційні
порÀшення�–�8-15� балів,� ве�етосÀдивні�–�21-30� балів).

В�І��рÀпі�ПГС�в�основномÀ�проявлявся�вазомоторними�та
психо-емоціональними�порÀшеннями.�У�хворих�ІІ��рÀпи�спо-
стері�ались� значно� важчі� симптоми�ПГС,� та³і� я³� випадіння
волосся,�сÀхість�ш³іри,�болі�в�поясниці,�Àро�енітальні�розлади.

Хворим�обох��рÀп�бÀло�запропоновано�із�замісною�ціллю
�омеопатичний� препарат� ³ліма³топлан� та� �ормональний
препарат�–� похідний�17-ОН-про�естерона�–� Клімен.

Кліма³топлан� призначали� з�ідно� з� інстрÀ³цією� по� 1-
2�таблет³и�тричі�на�добÀ,�³лімен� –�по�1�таблетці�на�добÀ�в

безперервномÀ�режимі.
Замісна� терапія� проводилась� на� протязі� 6-9� місяців� і

бÀла�поєднана�з�вітамінотерапією�та�препаратами�заспо³ій-
ливої�дії� (вало³ордин,�ново-пассит,�діазепам).

Терапевтичний� ефе³т� À� жіно³� І� �рÀпи� настÀпав� після
третьо�о-четверто�о�ци³лÀ�терапії,�тоді�я³�À�6�хворих�(54,5�%)
ІІ� �рÀпи� більшість� ³ліма³теричних� порÀшень� зменшÀвались
через�5-6�ци³лів,�À�4�хворих�(36,4�%)�–�через�7-8�місяців,�а
в�1� жін³и� (9,1�%)� лише� через�9� місяців.� ТомÀ� важливо� не
відміняти�терапію�до�отримання�повно�о�³лінічно�о�ефе³тÀ.
Після� відміни� препаратів� жодна� хвора� не� відмічала� по�ір-
шення� станÀ,� відновлення� приливів,� підвищення� пітливості,
дратливості,� що� свідчило� про� стабілізацію� �ормональних
співвідношень.

Важливим�став�та³ож�і�той�фа³т,�що�замісна�терапія�не
мала� не�ативно�о� впливÀ� на� перебі�� основно�о� захворю-
вання.

Що�стосÀється�ризи³À�розвит³À�ра³À�молочної�залози,�то
тіль³и� À�2� жіно³� ІІ� �рÀпи,� після�8-місячно�о� ³ÀрсÀ� замісної
�ормональної�терапії�бÀло�діа�ностовано�дифÀзнÀ�мастопатію,
а� À�1� хворої�–� вÀзловÀ.� Але� відсÀтні� достовірні� дані,�що� ці
процеси� розвинÀлись� внаслідо³� прийомÀ� Клімена,� томÀ
що�À�даних�жіно³�відсÀтні�о�ляд�маммоло�а�та�маммо�рафія
до� почат³À� прийомÀ� препаратів.

ВИСНОВКИ� Та³им� чином,� проведений� аналіз� свідчить
про�те,�що�ПГС�має�більш�важ³і�симптоми�проті³ання�À�жіно³
перед³ліма³терично�о�періодÀ� –�40-50� ро³ів.

ЗастосÀвання�замісної�терапії�препаратами�³лімен�та�³лі-
ма³топлан�À�хворих�з�ПГС�À�репродÀ³тивномÀ�віці�зменшÀє
симптоми�проті³ання�³ліма³теричних�порÀшень,�тим�самим
по³ращÀючи�я³ість�життя�молодих�жіно³.�Та³ож�відсÀтні�дос-
товірні�дані�про�по�іршення�проті³ання�основно�о�захворю-
вання�при� ви³ористанні� препаратів� � замісної� терапії.

Бабанли�Ш.Р.,�Кочан�М.М.,�Темчен³о�О.І.,�ГÀта�Л.В.,�За�арія�Г.В.

АКТУАЛЬНІ�ПИТАННЯ�ПРОФІЛАКТИКИ�ТРОМБОЕМБОЛІЧНИХ�УСКЛАДНЕНЬ�У�ХВОРИХ�НА�РАК
ЯЄЧНИКІВ

Тернопільсь³ий�обласний�³омÀнальний�³лінічний�он³оло�ічний�диспансер

При� �іне³оло�ічних� операціях� тромбоемболічні� Àс³лад-
нення�зÀстрічаються�досить�часто�й�с³ладають�7-21�%.

Нами� проведений� аналіз� післяопераційної� летальності
серед�хворих�на�ра³�яєчни³ів.�За�останні�4�ро³и�проведено
хірÀр�ічне�лі³Àвання�À�247� хворих�на�ра³�яєчни³ів�À�віці�30-
64�ро³и.�Серед�обстежених�хворих�найчастіше�зÀстрічалась
настÀпна�е³стра�енітальна�патоло�ія:�ожиріння�–�À�78�(31,6�%)
хворих,� хронічна� венозна� недостатність� –� À� 89� (36,0�%),
хвороби�шлÀн³ово-³иш³во�о�тра³тÀ�–�À�62�(25,1�%),��іперто-
нічна�хвороба�–�À�88�(35,6�%),�цÀ³ровий�діабет�–�À�20�(8,1�%),
ор�анічні�захворювання�серця�–� À�19� (7,7�%)� хворих.

160�хворих�(І��рÀпа)�отримÀвали�традиційнÀ�профіла³ти-
³À� тромбоемболічних� Àс³ладнень� в� післяопераційномÀ
періоді:��епарин�по�5000�Од�підш³ірно�³ожні�6��один�4-5�днів
з�настÀпним�переходом�на�антиа�ре�анти�(ес³Àзан,�аспірин,
індометацин).�Ще�87�хворих�(ІІ��рÀпа)�отримÀвали�фра³сипа-
рин.�Йо�о�призначали�по�0,3�мл�підш³ірно� за�2� �одини�до
операції�1�раз�на�добÀ�та�ще�3-5�днів�після�операції�в�та³омÀ
ж�дозÀванні.�О³рім�то�о,� хворі�цієї� �рÀпи�та³ож�отримÀвали
реополі�лю³ін� та� інші� деза�ре�анти,� еластичне� бинтÀвання
нижніх� ³інціво³.

Критерієм�ефе³тивності�застосÀвання�методів�профіла³-
ти³и�тромботичних�Àс³ладнень�слід�вважати�³лінічний�пере-
бі��післяопераційно�о�періодÀ.

Аналіз�проведених�досліджень�по³азав,�що�в��рÀпі�хворих,
я³і�отримÀвали��епарин,�вини³али�Àс³ладнення�з�бо³À�нижніх
³інціво³�за�типом��остро�о�чи�за�острення�хронічно�о�тромбофле-
бітÀ�–�À�12�хворих�(7,5�%).�Тромбоемболія�вини³ла�À�6�хворих
(3,7�%).�ПричомÀ�À�2�випад³ах�та³і�Àс³ладнення�за³інчились
тромбоемболією�ле�еневої�артерії� і�смертю.�Ще�À�4�хворих
тромбоемболія�ле�еневої�артерії�вини³ла�на�фоні�задовіль-
но�о,�неÀс³ладнено�о�перебі�À�післяопераційно�о�періодÀ.

Серед�хворих�ІІ��рÀпи,�я³і�отримÀвали�профіла³ти³À�фра³-
сипарином,�Àс³ладнення�на�³шалт��остро�о�чи�за�острення
хронічно�о� тромбофлебітÀ� вини³ли� À� 5� хворих� (5,7�%).� Ви-
пад³ів�тромбоемболії�не�вини³ло�серед�хворих,�я³і�в�³омп-
ле³сномÀ� лі³Àванні� та� профіла³тиці� тромботичних� Àс³лад-
нень� отримÀвали�Фра³сипарин.

Та³им� чином,� наведені� дані� пере³онливо� свідчать� на
³ористь� застосÀвання�фра³сипаринÀ� в� ³омпле³сі� заходів� з
профіла³ти³и� тромбоемболічних� Àс³ладнень� в� післяопера-
ційномÀ� періоді� À� хворих� на� ра³� яєчни³ів.
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МАТЕРІАЛИ� ТА� МЕТОДИ� Досліджено� 28� пацієнтів
палати�інтенсивної�терапії�Тернопільсь³о�о�обласно�о�он³о-
ло�ічно�о�диспансерÀ,�я³і�лі³Àвалися�в�період�з�січня�по�ли-
пень�2003�ро³À,�прооперованих�з�приводÀ�ра³À�стравоходÀ
та� шлÀн³а.� Ві³� пацієнтів� від� 38� до� 80� ро³ів.� Серед� них
18�мÀжчин�і�10�жіно³.�Об’єм�операцій,�я³і�перенесли�пацієнти:
�астре³томія�з�резе³цією�нижньої�3-тьої�стравоходÀ�–�7�па-
цієнтів;�операція�Гарло³а�–�2;�резе³ція�2/3�шлÀн³а�–�8;�сÀбто-
тальна�резе³ція�шлÀн³а�–�6;�операція�Люіса�–�1;��астре³томія�–
2;��астроентероанастомоз�–�1;�пробна�лапаротомія�–�1.

Зонд� за� зв’яз³À� Трейца� вводився� під� час� проведення
оперативно�о� втрÀчання.� Для� підтвердження�місця� знахо-
дження�зонда�відразÀ�після�операції�ви³ористовÀвали�аспіра-
ційнÀ�пробÀ.�Введення�сÀміші�розпочинали�на�2-3�день�після
операції,� ³оли� аÀс³Àльтативно� визначались� перистальтичні
шÀми.�Вводили�100�мл�20�%�р-нÀ�сÀміші�“Берамін�модÀляр”
за�1� �од�до�1� л� за�добÀ.� Ус³ладнень�не�бÀло.� Крім�одно�о
випад³À� діареї� і� одно�о� випад³À� здÀття� живота.� Ці� явища
бÀли� зняті� призначенням�метронідазолÀ� та� церÀ³алÀ� 10�м�
внÀтрішньом’язово.�Маса�тіла�пацієнтів�пра³тично�не�зміню-
валась� під� час� ранньо�о� післяопераційно�о� періодÀ� після
ентерально�о� харчÀвання� сÀмішшю� “Берламін�модÀляр”.

Рівень�за�ально�о�біл³а�³рові�бÀв�в�нормі�À�всіх�пацієн-
тів.�Середній�ліж³о-день�À� хворих�с³лав�10,2.� Ус³ладнень,
неспроможності�анастомозів�і�летальних�випад³ів�не�бÀло.

КонтрольнÀ��рÀпÀ�с³лали�41�хворий,�я³і�бÀли�прооперова-
ні� ТОККОД� протя�ом� 2002� ро³À.� Серед� них� 26� чолові³ів� і
15�жіно³,� ві³ом� від�40� до�82� ро³ів.� Цим� хворим�бÀли� про-
ведені�та³і�операції:��астре³томія�з�резе³цією�нижньої�третини
стравоходÀ�–�12;�операція�Гарло³а�–2;�резе³ція�2/3�шлÀн³а�–
8;�сÀбтотальна�резе³ція�шлÀн³а�–�15;��астростомія�–�2;��астро-
ентероанастомоз��–�2.�Для�ентерально�о�харчÀвання�ви³орис-
товÀвалось� дитяче� харчÀвання� “Малыш”.� З�41� À�10� хворих
відмічалось�здÀття�живота�і�діарея.�Ми�пов’язÀємо�це�з�ла³-
тазною�недостатністю�в�зв’яз³À�з�тим,�що�для�ентерально�о
харчÀвання� дорослих� ви³ористовÀються� дитячі�молочні� сÀ-
міші.�У�одно�о�хворо�о�спостері�али�неспроможність�страво-
хідно-³иш³ово�о� анастомозÀ.� Рівень� за�ально�о�біл³а� ³рові
в�15�із�41�хворих�бÀв�в�середньомÀ�на�10-15�%�нижче�норми;
це�потребÀвало�додат³ово�о�введення�аміно³ислот�(Інфезол)
від�500�до�1�л�на�добÀ.�Середній�ліж³о-день�с³лав�(11,2).

ВИСНОВКИ� Та³им� чином,� ентеральне� харчÀвання� сÀ-
мішшю� “Берламін�модÀляр”� в� ранньомÀ� післяопераційномÀ
періоді�після�операцій�з�приводÀ�ра³À�шлÀн³а�і�стравоходÀ�є
фізіоло�ічним,�не�потребÀє�стерильності�та�відносно�не�доро�а.
Раннє�ентеральне�харчÀвання�дозволяє�підтримÀвати�шлÀн-
³ово-³иш³овий�тра³т�À�нормальномÀ�фізіоло�ічномÀ�стані�та
запобі�ати�ба�атьом�Àс³ладненням.�Раннє�ентеральне�харчÀ-
вання�по³ращÀє�³ровообі��шлÀн³ово-³иш³ово�о�тра³тÀ�і�сприяє
заживанню�анастомозів.�ЗменшÀє�тривалість�післяоперацій-
но�о�ліж³о-дня�та�вартість�перебÀвання�хворо�о�в�стаціонарі.

Бабанли�Ш.Р.,�Кочан�М.М.,�За�арія�Г.В.

ЗАСТОСУВАННЯ�ПРЕПАРАТУ�“КЕТАНОВ”�ПРИ�ОНКОГІНЕКОЛОГІЧНИХ�ОПЕРАЦІЯХ

Тернопільсь³ий�обласний�³омÀнальний�³лінічний�он³оло�ічний�диспансер

Дія�“Кетанов”�досліджена�нами�в�97�хворих.�В�34�хворих
він�застосований�я³�засіб�премеди³ації� і�післяопераційно�о
знеболення,�в�63�хворих�–�ви³лючно�для�післяопераційно�о
знеболення.�Оперовані�жін³и�ві³ом�від�23�до�74�ро³ів,�я³им
ви³онані�настÀпні�операції:�розширена�е³стирпація�мат³и�з
додат³ами�–�13�пацієнто³,�е³стирпація�мат³и�з�додат³ами�–
52,� надпіхвова� ампÀтація�мат³и�–�12,� надпіхвова� ампÀтація
мат³и�з�оменте³томією�–�8,�³істе³томія�–�10,�³онізації�ший³и
мат³и�–�2.� Тривалість�операцій� від�15� до�150� хвилин.

КонтрольнÀ��рÀпÀ�с³ладали�104�хворих,�я³им�знеболення
під�час�операції�проводилось�морфіном�і�³етаміном�в�с³ладі
нейролептанел�езії.�Знеболення�в�післяопераційномÀ�періоді
проводилось�морфіном�в�дозі�25±5�м��внÀтрішньом’язево�в
першÀ�добÀ�після�операції� і�в�дозі�15±5�м��внÀтрішньом’я-
зево�–�в�дрÀ�À�добÀ.

Премеди³ація�препаратом�“Кетанов”,�реланіÀмом�і�атро-
піном� ви³ли³али� повноцінний� аде³ватний� ефе³т� при� ста-
більних� по³азни³ах� артеріально�о� тис³À,� частоти� серцевих
с³орочень.�ІнтÀбація�трахеї�на�фоні�ввідно�о�нар³озÀ�тіопен-
талом�не�сÀпроводжÀвалась�зміною�по³азни³ів�³ровообі�À.

На�відмінÀ�від�³онтрольної��рÀпи�вихід�з�нар³озÀ�хворих
основної� �рÀпи� не� сÀпроводжÀвався�м’язовим� �іпер³інезом
та�порÀшенням�мі³роцир³Àляції,�я³а�проявлялася�а³роціано-
зом,�холодними�ш³ірними�по³ровами.�Збері�алась�достатня
післяопераційна�аналь�езія�в�середньомÀ�2,2±0,2� �од.

Позитивні� резÀльтати� отримані� при� застосÀванні� “Кета-
нов”� для� післяопераційно�о� знеболення.� Одна³� À� третини
(32)� хворих� необхідне� бÀло� додат³ове� застосÀвання� 10� м�

морфінÀ.�У�94�(95�%)�хворих,�я³і�отримÀвали�ви³лючно�“Ке-
танов”�для�знеболення�в�післяопераційномÀ�періоді,�в�перший
день� після� операції� вислÀховÀвалася�мотори³а� ³ишечни³а.
У�73�(75�%)�хворих�не�відзначено�затрим³À�сечі.�В�³онтроль-
ній� під�рÀпі�мотори³а� ³ишечни³а� з’являлася� в� середньомÀ
на�12��од�пізніше,�а�затрим³и�сечі�не�бÀло�À�40�(38�%)�хворих.
Хворі� бÀли� більш� а³тивними,� випад³и� нÀдоти� та� блювання
спостері�ались�рід³о�(3,8�%�та�2,9�%�відповідно).�В�³онтроль-
ній��рÀпі�нÀдота�спостері�алася�À�20�(10�%)�хворих,�блюван-
ня�À�6�(5,7�%)�хворих.�У�всіх�97�хворих�основної��рÀпи�³ом-
бінація�“Кетанов”�і,�за�необхідності,�морфінÀ�дозволяла�дося�-
нÀти�аде³ваино�о�ефе³тÀ�знеболення�пра³тично�À�всіх�пацієн-
тів,�при�цьомÀ�потреба�опіатів�знижÀвалася�на�50-70�%� і�не
ви³ли³ала� зви³ання� чи� залежності.

ВИСНОВКИ�1.�“Кетанов”�являється�анал�ети³ом�перифе-
ричної� дії,� я³ий� в� ³омбінації� з�морфіном� забезпечÀє� аде³-
ватний�аналь�езÀючий�ефе³т� в� хірÀр�ічномÀ�лі³Àванні� он³о-
ло�ічних�хворих.�2.�Доза�опіатів�при�застосÀванні�“Кетанов”
для� підтрим³и� аде³ватно�о� знеболення� при� он³оло�ічних
операціях�знижÀвалася�на�50�%.�Вихід�з�нар³озÀ�не�сÀпрово-
джÀвався�м’язовими� �іпер³інезами,� порÀшенням�мі³роцир-
³Àляції,�збері�алась�достатня�післяопераційна�аналь�езія.�3.�В
післяопераційномÀ�періоді� не� відзначалось�при�нічення�ди-
хання� та�моторної�фÀн³ції�шлÀн³ово-³иш³ово�о� тра³тÀ,� не
вини³ало� необхідності� продовження�ШВЛ,� перистальти³а
відновлювалася� в� середньомÀ� на� 12� �од�швидше,� ніж� при
застосÀванні�лише�опіатів.
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Висо³а�ймовірність�рецидивÀ�(до�70�%)�протя�ом�першо�о
ро³À�після�проведено�о�хірÀр�ічно�о�лі³Àвання�неінвазивно�о
ра³À�сечово�о�міхÀра�(РСМ)�зÀмовлена�переважно�дифÀзним
хара³тером�неопластичних�змін�Àротелію,�во�нищами�carci-
noma� in�situ� (CIS)� та� сÀбопераційною� імплантацією�пÀхлин-
них� ³літин� (Фи�Àрин� К.М.,� 1999;� H.Rübben,� 1994).� О³рім
то�о�з�ідно�³онцепції�³анцеро�енезÀ�(Murphy�W.,�1996),�РСМ
є� захворюванням� всієї� слизової� оболон³и� міхÀра.� Цим
пояснюється�необхідність�проведення�ад’ювантної� терапії.

Сечовий�міхÀр� здатний� проявляти� імÀннÀ� ³онтрреа³цію
Àповільнено�о�типÀ�на�анти�енний�подразни³.�Поверхневий
РСМ�є�ідеальною�моделлю�для�неспецифічної�БЦЖ�імÀноте-
рапії,�я³а�на�сьо�одні�є�“золотим�стандартом”�при�залиш³овій
пÀхлині�після�ендос³опічної�резе³ції,�для�попередження�реци-
дивÀ� пÀхлини,� а� та³ож�CIS.� (Винято³�–� РСМ�на� стадії� рТa,
G1,�солітарний�до�3�см,�при�я³омÀ�ризи³�про�ресÀвання�4-
6�%,�чи�рецидивÀ�до�10�%�розцінюється�я³�низь³ий).�По³аз-
ни³� ремісії� при� лі³Àванні� резидÀальних� пÀхлин� становить
від�42�до�83�%,�а�частота�рецидивів�після�трансÀретральної
резе³ції� (ТУР)� зменшÀється� на�20-32�%� (R.�Ackermann�und
and.,�1990;�Debruyne,�1994).

Визначаючи� Àмови� внÀтрішньоміхÀрової� ВСG-терапії,
необхідно�пам’ятати,�що�препарат�містить�живі�мі³оба³терії.
ТомÀ� починати� інстиляції� слід� після� повно�о� за�оєння� рани
міхÀра�–�не�раніше�3�тижнів�після�ТУР�та�ÀсÀнення�запальних
змін�сечовивідних�шляхів.�Перед�першим�введенням�ва³ци-
ни�проводять�пробÀ�МантÀ,�при�позитивній�реа³ції�додат³ове
обстеження� з�метою�ви³лючення�а³тивно�о�процесÀ.� Конт-
рольна�цистос³опія�можлива�через�2-3�тижні�після�останньо�о
введення� препаратÀ.

В� ³лініці� он³оло�ії� Тернопільсь³ої� державної� медичної
а³адемії� ім.І.Я.Горбачевсь³о�о� застосовано� препарат
ОncoTICE®�À�8�і�ÀроБЦЖ�À�4�хворих�РСМ.�ПроцедÀрÀ�прово-
дили�1�раз�на�7�днів�протя�ом�6�тижнів�амбÀлаторно.�Препа-
рат�вводили�на�2-3��одини�À�порожній�міхÀр.�За�4��одини�до
та� за� 2� �од.� після� інстиляції� хворим� радили� не� вживати
рідини,�щоб�Àни³нÀти�передчасно�о�сечовиділення,�а�та³ож
змінювати�положення�тіла.�Почастішання�та�болючість�сечо-
пÀс³À�спостері�алися�À�всіх�пацієнтів,�переважно�після�2-�о
введення�препаратÀ.�Трьом�хворим�із�сÀбфебрильною��аряч-
³ою,�нетривалою��ематÀрією,�болями�À�сÀ�лобах,�посиленням
потовиділенням� призначено� парацетамол� 1,0� �,� метиндол
0,1���та�ізоніазид�по�0,3���на�добÀ�і�відтерміновано�настÀпнÀ
процедÀрÀ.�В�одномÀ�випад³À�хворо�о�спостері�али�синдром
Рейтера.

Контрольні� цистос³опії� з� прицільною�біопсією� слизової
по³азали� відсÀтність� рецидивÀ� À� 7� пацієнтів� À� терміни� від
2�місяців�до�8�ро³ів�диспансерно�о�на�лядÀ.�Одно�о�хворо�о
À�зв’яз³À�з�про�ресÀванням�пÀхлини�прооперовано�(цисте³то-
мія� із�Àретеро³Àтанеостомією).�У�жодномÀ�з�12�випад³ів�не
виявлено�озна³�тÀбер³Àльозно�о�Àраження�сечово�о�міхÀра.
Повний� основний� ³Àрс� внÀтрішньоміхÀрової� імÀнотерапії
ОncoTICE®�завершили�7� і�ÀроБЦЖ�–�3�хворих.

Та³им� чином,� внÀтрішньоміхÀрова� БЦЖ� імÀнотерапія
неінвазивно�о� РСМ� є� висо³оефе³тивним� ад’ювантним
методом,� а� правильне� визначення� по³азань,� дотримання
вимо��до�застосÀвання,�технічно�щадне�ви³онання�дозво-
ляють� запобі�ти� можливим� Àс³ладненням� та� побічним
проявам.

Дрижа³�В.І.,�Назар³о�Г.І.,�ТÀманова�О.Р.,�Костишин�Р.Д.,�У�ляр�Ю.В.,�Подолян�М.В.
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ВСТУП� Проблема� профіла³ти³и� тромбоемболічних
Àс³ладнень�À�післяопераційномÀ�періоді�он³оло�ічних�хворих
надзвичайно� а³тÀальна� і� дале³а� від� сво�о� вирішення.� ТомÀ
в� до-� і� післяопераційномÀ� періодах� всі� лі³Àвальні� заходи
повинні� бÀти� направлені� на:�1)� відновлення� і� стабілізацію
фÀн³ції� ³ровообі�À,�поліпшення�мі³роцир³Àляції;�2)�підтрим-
³À�фÀн³ції�основних�систем�ор�анів;�3)�боротьбÀ�з�інто³си³а-
цією;�4)�боротьбÀ�з�інфе³цією;�5)�профіла³ти³À�тромбоÀтворень.

МАТЕРІАЛИ�Протя�ом�2001-03� рр.� бÀло�прооперовано
112�хворих�на�ра³�шлÀн³а.�Із�них�31�хворомÀ�проведено��астр-
е³томію,�64�–�резе³цію�шлÀн³а,�12�–��астроентеростомію.

Найчастішими� причинами� в� стрÀ³тÀрі� післяопераційної
летальності�за�2001-2003�рр.�бÀли:

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
В� ³лініці� он³оло�ії� ТДМА� розроблений� ³омпле³с� заходів,
спрямованих� на� профіла³ти³À� венозних� тромбоемболічних
Àс³ладнень� в� післяопераційномÀ� періоді.� В� обов’яз³овомÀ
поряд³À�проводяться�настÀпні�заходи:�1)�аде³ватна��емоди-
люція;�2)� інтенсивна�меди³аментозна�терапія�препаратами,
що� впливають� на� реоло�ічні� властивості� ³рові� (аспірин,
³Àрантил,�трентал,�реололі�лю³ін);�3)�проведення�інтенсивної
дето³си³аційної�терапії�(АУФОК,�лазеротерапії,�ви³ористання
�іпохлоритÀ�натрію�та�форсовано�о�діÀрезÀ);�4)�застосÀвання
серцестимÀлюючих� середни³ів� та� лі³Àвання� серцево-сÀ-
динної�патоло�ії;�5)�профіла³ти³а�та�лі³Àвання��післяоперацій-
но�о� парезÀ� ³ишечни³а� (ретельна� під�отов³а�шлÀн³ово-
³иш³ово�о�тра³тÀ,�застосÀвання�пролон�ованої�епідÀральної
анестизії,� призначення� стимÀлюючих�меди³аментів:� прозе-
рин,� бензо�е³соній);� 6)� проведення� �епаринотерапії� за
настÀпною�схемою:�введення��епаринÀ�в�дозі�5�тис�Од�під-
ш³ірно�в�ділян³À�³рила�здÀхвинної�³іст³и�за�2��од�до�операції;
в� Àр�ентних� випад³ах� –� за� 40� хв,� а� в� післяопераційномÀ
періоді�–� ³ожні�8� �од� в� тій�же�дозі� протя�ом�5-10� діб,� або
перехід� на� непрямі� анти³оа�Àлянти� після� 3� діб� з�моментÀ
операції.�Все�ширше� застосовÀється�фра³сипарин� в� я³ості
профіла³ти³и� тромбоемболічних� Àс³ладнень� і� зрÀчності� À
ви³ористанні:�підш³ірно�по�0,3�мл�1�раз�на�добÀ,�протя�ом
7�діб.

 2001 2002 2003 
Тромбоемболії легеневої артерії 1,0 % 4,1 % 2,2 % 
Перитоніт 3,8 % 2,0 % 1,8 % 
Гостра серцева судинна 
недостатність 

2,7 % 3,5 % 2,0 % 

Поліорганна недостатність 2,2 % 1,1 % 1,4 % 
Набряк легень – 0,5 % 1,4 % 
Набряк мозку – 0,5 % 0,7 % 

Я³� видно� з� даних� таблиці,� однією� з� основних� причин
операційної� летальності� хворих� є� тромбоемболія� ле�еневої
артерії.
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В� ³омпле³сномÀ� лі³Àванні� хворих,� я³і� знаходяться� в
післяопераційномÀ�періоді�особливÀ�роль�віді�рає�аде³ватна
антибіоти³отерапія.� При� її� проведенні� і� виборі� препаратів
необхідно�враховÀвати�об’єм�проведено�о�втрÀчання,�три-
валість� операції,� її� травматичність,� ³рововтратÀ.

Та³им� чином,� здійснення� зазначено�о� ³омпле³сÀ� лі³À-
вальних�заходів�дозволило�зменшити�частотÀ�тромбемболій
ле�еневої�артерії� À�хворих�на�ра³�шлÀн³а�в�післяоперацій-
номÀ�періоді.

ХÀрані�І.Ф.,�Ка³ар³ін�А.Я.,�Печевистий�О.Н.

ПРОФІЛАКТИКА�ПІСЛЯПРОМЕНЕВОГО�ФІБРОЗУ�ГРУДНИХ�М’ЯЗІВ�У�ХВОРИХ�НА�РАК�МОЛОЧНОЇ
ЗАЛОЗИ�ШЛЯХОМ�ЗАСТОСУВАННЯ�ДЕТРАЛЕКСУ

Вінниць³ий�національний�медичний�Àніверситет�ім.�М.І.�Пиро�ова

ВСТУП�Післяпроменевий�фіброз�є�однією�з�основних�при-
чин�розвит³À�постмасте³томічно�о�синдромÀ�(ПМЕС),�хара³-
теризÀється�лімфедемою,�болем�і�порÀшенням�фÀн³ції�плечо-
во�о� поясÀ� на� стороні� операції.� Вираженість�ПМЕС� прямо
залежить�від�стÀпеня�фіброзно-дистрофічних�порÀшень�в�м’я-
³их� т³анинах.

Дослідивши� в� е³сперименті� дію�флавоноїдÀ� детрале³сÀ
на�постпроменевий�фіброз�À�щÀрів,�і�отримавши�пере³онливі
резÀльтати,�ми�вирішили�застосÀвати�йо�о�À�хворих�з�метою
попередження�с³лерозÀвання��рÀдних�м’язів� і�профіла³ти³и
ПМЕС.

Метою� нашої�роботи�бÀло�вивчити�вплив�детрале³сÀ�на
вираженість�фібротичних�змін�в��рÀдних�м’язах�після�³омбі-
новано�о�лі³Àвання�ра³À�молочної�залози.

КЛІНІЧНИЙ�МАТЕРІАЛ�І�МЕТОДИ�Обстежено�172�жіно³
ві³ом� від� 40� до� 69� ро³ів,� хворих� на� ра³� молочної� залози
(РМЖ),�що� пройшли� ради³альне� лі³Àвання� À� Вінниць³омÀ
ООД�з�1996�по�2002�ро³и.�КонтрольнÀ��рÀпÀ�с³лали�105�па-
цієнто³,�я³і�лі³Àвалися�за�за�альноприйнятою�схемою.�Дос-
ліднÀ�–�67� хворих,� я³і�одержÀвали�детрале³с�перорально�в
дозі�500�м��2�рази�на�добÀ�протя�ом�15�днів,�починаючи�з
першо�о�дня�після�операції.�Ви³ористовÀвалися�різні� про�-
рами�променевої� терапії.�В� ³онтрольній� �рÀпі� ТГТ�за� інтен-
сивною� про�рамою� ви³онÀвалася� À� 22,9�%� хворих,� дрібно
протяжна�–�À�23,8�%,�розщеплений�³Àрс�–�À�43,8�%�пацієнто³.
У�дослідній� �рÀпі� інтенсивній� ТГТ� піддалися� 22,4�%� хворих,
дрібно� протяжній� –�29,8�%� і� розщеплений� ³Àрс� отримали
47,8�%�жіно³.�У�всіх�хворих�оцінювалася�фÀн³ція�плечово�о
пояса�і�верхньої�³інців³и�(стÀпінь�порÀшення�чÀтливості,�біль,
об’єм�рÀхів,�вираженість�набря³À,�м’язова�сила),�проводилася
денситометрія�і�морфоло�ічне�дослідження�вели³о�о��рÀдно�о

м’яза�на�стороні�операції.�Статистична�оброб³а�даних�про-
водилася�за�методом�Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕННЯ � Найбільш� виражені
прояви�ПМЕС� виявилися� À� пацієнто³,� я³і� отримÀвали� ТГТ
за�розщепленою�про�рамою,�що�бÀло�пов’язане�з�розвит³ом�в
м’язах�плечово�о�пояса�виражених�с³леротично-фібротичних
змін,� визначених� денситометрично� (різниця� по³азни³ів
щільності��рÀдно�о�м’яза�із�здорової�і�Àраженої�сторони�дохо-
дила�до�15�дБ�і�більше)�і�морфоло�ічно.�В�біоптаті�вели³о�о
�рÀдно�о�м’яза�знаходили�виражені�де�енеративні�зміни�від
атрофії� і� де�енерації� м’язових� воло³он� до� вос³оподібно�о
не³розÀ,�міос³лерозÀ�і�міофіброзÀ.

ЗастосÀвання�детрале³сÀ�значно�зменшило�постмасте³-
томічні� і� постпроменеві� Àс³ладнення� я³� на� ³лінічномÀ,� та³� і
на� морфоло�ічномÀ� рівні.� Отримана� повна� ідентичність� в
денсито�рамах� �рÀдних�м’язів� з� обох� бо³ів� і� лише� в� двох.
спостереженнях� відзначали� незначне� збільшення�щільності
на�стороні�операції�(на�6�дБ�вище�ніж�із�здорової�сторони).
Гістоло�ічні�зміни�À�вели³омÀ��рÀдномÀ�м’язі�на�стороні�опера-
ції�і�опромінювання�À�хворих,�я³і�отримÀвали�детрале³с,�мало
чим� відрізнялися� від� норми.� В� де³іль³ох�мі³ропрепаратах
спостері�алася�незначна�розрідженість�сар³оплазми,�посилена
еозинофілія,� відсÀтність� поздовжньої� міофібрилярності� і
поперечної�смÀ�астості.

ВИСНОВКИ�Постпроменеві�де�енеративні�зміни�в�м’язо-
вій� т³анині� (вос³оподібний� не³роз,�міос³лероз,�міофіброз),
я³і�лежать�в�основі�розвит³À�ПМЕС,�прямо�³орелюють�з�інтен-
сивністю�і�тривалістю�ТГТ�і�найбільш�виражені�при�проведен-
ні�її�за�розщепленою�про�рамою.

�ЗастосÀвання�флавоноїдÀ�детрале³сÀ�в�дозі�1000�м��про-
тя�ом�15�днів�запобі�ає�променевомÀ�пош³одженню��рÀдних
м’язів� і� розвит³À�ПМЕС.

Дрижа³�В.І.,�ТÀманова�О.Р.,�Бабанли�Ш.Р.,�Костишин�Р.Д.,�Коваль�В.П.,
Ба�ній�В.С.,�БÀтов�С.В.

ДОСВІД�АКТИВНОЇ�ЛІКУВАЛЬНОЇ�ТАКТИКИ�ХВОРИХ�НА�РАК�МОЛОЧНОЇ�ЗАЛОЗИ�ІV�СТАДІЇ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о
Тернопільсь³ий�обласний�³омÀнальний�³лінічний�он³оло�ічний�диспансер

Я³� правило,� лі³Àвання� з� приводÀ� ра³À�молочної� залози
(РМЗ)� ІV� ст.� носить� паліативний� або� симптоматичний� ха-
ра³тер.

За�5�ро³ів�нами�простежено�48� хворих�на�РМЗ�À�стадії
Т4N1-2M 0-1� ві³ом� від�40� до�71� ро³À,� я³им�бÀла� застосована
а³тивна� лі³Àвальна� та³ти³а.� Клінічно� À� пацієнто³� відміча-
лись�пÀхлини�розмірами�в�середньомÀ�15х18х20�см.�з�роз-
падом,�³ровоточивістю,�інфільтрацією�ш³іри�і�оточÀючих�т³а-
нин,� метастатичним� Àраженням�пахвових� та� під-� і� над³лю-
чичних� лімфовÀзлів.� У� шести� хворих� бÀли� діа�ностовані
солітарні� метастази� в� ле�енях.� У� двох� хворих� пÀхлина

проростала�в�нижній�³Àт�лопат³ової�³іст³и,�а�À�трьох�–�À�ребра.
Морфоло�ічно�бÀло�підтверджено�інфільтрÀючий�прото³овий
ра³�À�37�хворих,�ан�іосар³ома�–�À�8,�фібросар³ома�–�À�3.

Лі³Àвання� носило� індивідÀальний� хара³тер.� Дистан-
ційна��аматерапія�проведена�À�36�хворих�в�режимі�дрібно�о
або� середньо�о�фра³ціонÀвання� дози.� СÀмарна� во�нищева
доза�с³ладала�35-40�Гр.�У�період�3-тижневої�перерви�після
опромінення�32�хворих�отримали�³Àрс�поліхіміотерапії�(ПХТ)
за�схемою�САF.�У�34�хворих�ви³онана�операція�по�типÀ�Холс-
теда�з�широ³им�висіченням�ш³іри�й�підш³ірно-жирової�³літ-
³овини,� а� в� о³ремих� випад³ах� –� резе³ція� ³лючиці� –� 5,
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резе³ція� ребер�–�3,� резе³ція� ³Àта� лопати�–�2.� Післяопера-
ційний�дефе³т�т³анин�за³ривали�шляхом�місцевої�пласти³и
ш³ірно-жировими�лос³Àтами.�У�27�хворих�та³а�пласти³а�бÀла
Àспішною,�а�в�7�хворих�після�част³ово�о�не³розÀ�переміщених
лос³Àтів� застосÀвали�автодермопласти³À� �ранÀлюючих�ран.
В�післяопераційномÀ�періоді�30� хворих�отримÀвали�проме-
невÀ�терапію�в�т.ч.�на�метастатичні�во�нища�в�ле�енях.�Ци³ли
ПХТ�протя�ом�1-2� ро³ів�отримÀвало�42� пацієнто³.�Перерва
між�ци³лами�становила�1�міс.

В�14�хворих�на�РМЗ,�що�хара³теризÀвались�а�ресивністю
перебі�À�(маститоподібна,�бешихоподібна,�набря³ова�форма)
застосовÀвали�лише�променевÀ�та�хіміо�ормонотерапію.�Гормо-

нотерапія� поля�ала� À� призначенні� тамо³сифенÀ�20�м�/добÀ
хворим� À�менопаÀзальномÀ� віці.

Тривалість� спостереження� за� цими� хворими� від� 1� до
5�ро³ів.

Із�числа�лі³ованих�нами�хворих�померло�до�1�ро³À�–�8;�2-
3�ро³и�прожили�28�хворих,�3-5�ро³и�прожили�–�12�хворих.
Ус³ладнення:�лімфостаз�верхньої�³інців³и�–�14,�³онтра³тÀра
плечово�о�сÀ�лобÀ�–�17.

Та³им� чином,� наші� ³лінічні� спостереження� свідчать� про
доцільність� здійснення� а³тивної� лі³Àвальної� та³ти³и� À� хво-
рих� на�РМЗ� ІV� стадії,�що�дозволяє� поліпшити� я³ість�життя
пацієнтів.

Банахевич�Н.В.,�Вельма�І.В.

РЕЗУЛЬТАТИ�ЗАСТОСУВАННЯ��ТРОПІСЕТРОНУ-КМП�ПІД�ЧАС�ВИСОКОЕМЕТОГЕННИХ�КУРСІВ
ПОЛІХІМІОТЕРАПІЇ� (ПХТ)

Київсь³а�місь³а�он³оло�ічна�лі³арня

Протя�ом�березня�–�червня�2003�ро³À�на�базі�хіміотера-
певтично�о� відділÀ� Київсь³ої�місь³ої� он³олі³арні� 50-и� паці-
єнтам�проведено�³Àрси�ПХТ�на�тлі�прийомÀ�ТРОПІСЕТРОНУ-
КМП�з�метою�вивчення�йо�о�ефе³тивності� я³� антиемети³À.
Для�цьо�о�ТРОПІСЕТРОН-КМП�призначався�À�дозі�5�м��пер-
орально�натще�1�раз�на�добÀ�зран³À�протя�ом�5�днів�під�час
проведення� ³ÀрсÀ�ПХТ.

У� ³лінічномÀ� випробовÀванні� взяли� Àчасть� 50� пацієнтів:
33�жін³и�та�17�чолові³ів.�Середній�ві³�пацієнтів�53,9�р.�(мін.
38�р.�–�ма³с.�69�р.);�À�жіно³�53,3�р.�(мін.�39�р.�–�ма³с.�69�р.),
а�À�чолові³ів�55,1�р.�(мін.�38�р.�–�ма³с.�68�р.).

ВИСНОВКИ�1.�ТРОПІСЕТРОН-КМП� слід� вважати� висо-
³оефе³тивним�антиемети³ом,�³отрий�здатний�³онтролювати
блювання� À� 84� %� хворих� під� час� ³Àрсів� ПХТ� з� найбільш
емето�енними� препаратами.

2.�Більш,�ніж�À�половини�пацієнтів�(54�%)�ТРОПІСЕТРОН-
КМП�повністю� попереджÀє� навіть� нÀдотÀ� при� застосÀванні
³омбінацій� найбільш� емето�енних� схем�ПХТ.

3.� Призначення� ТРОПІСЕТРОНУ-КМП� попереджÀє� епі-
зоди� нестримно�о� блювання,� ³отре� вима�ає� інтенсивної
терапії,�–�жодно�о�епізодÀ�серед�50�хворих.

4.�Жодних�достовірних�симптомів�побічної�дії�ТРОПІСЕТ-
РОНУ-КМП�не� зафі³совано.

5.�Пероральна�форма�препаратÀ�значно�ле�ша�для�застосÀ-
вання�я³�для�само�о�пацієнта,�та³�і�для�медично�о�персоналÀ.

6.� Слід� зазначити,�що� низь³а� ефе³тивність� препаратÀ
спостері�алася�лише�À�жіно³,�причомÀ�середній�ві³�в�цій��рÀпі
хворих� достовірно� нижчий.

7.� На� ефе³тивність� ТРОПІСЕТРОНУ�пра³тично� не� впли-
ває�поширеність�процесÀ:�відсото³�пацієнтів,�я³им�проводи-
лося�ад’ювантне�лі³Àвання�(пра³тично�здорові�люди),�найви-
щий�саме�в��рÀпі�В.

8.�Найбільш�важ³ими�для�пацієнта�є�2-й�та�3-й�дні�³ÀрсÀ
ПХТ�,�³оли�спостері�али�найбільшÀ�³іль³ість�епізодів�нÀдоти
чи� блювання.

В�ціломÀ,� ТРОПІСЕТРОН-КМП�настіль³и� добре� заре³о-
мендÀвав� себе,�що�більше�половини� пацієнтів,� ³отрі� взяли
Àчасть� À� випробовÀваннях,� вима�ають� йо�о� призначення
при� повторних� ³Àрсах�ПХТ.

Ка³арь³ін�О.Я.,�Мацишевсь³а�І.В.,�Шнайдерман�П.Ю.,�Одарчен³о�Н.Я.

ВПЛИВ�ПРЕПАРАТІВ�“ТРИ-ВІ�ПЛЮС”�ТА�“СИЛАРД”�НА�ТОКСИЧНІСТЬ�ХІМІОТЕРАПІЇ�У�ХВОРИХ�НА
РАК�МОЛОЧНОЇ�ЗАЛОЗИ

Вінниць³ий�національний�медичний�Àніверситет�ім.�М.І.Пиро�ова
Вінниць³ий�обласний�³лінічний�он³оло�ічний�диспансер

ВСТУП�Стандартні�схеми�поліхіміотерапії�ЦМФ�та�ЦАФ,
є�найбільш�вживаними�в�терапії�ра³À�молочної�залози�(РМЗ),
але� їх� застосÀвання� сÀпроводжÀють� прояви� ендо�енної
інто³си³ації� та�низ³а�побічних�ефе³тів,� та³их,� я³�цитопенія,
мÀ³озити,� Àраження�печін³и� та� сечовивідних�шляхів.�Схема
ЦАФ,�я³а�в³лючає�адріаміцин,�до�то�о�ж�висо³о�емато�енна
та� ³ардіото³сична.� ТомÀ� застосÀвання� антио³сидантно�о
препаратÀ�“Три-Ві�плюс”�та�сорбентÀ�“Силард”�при�хіміоте-
рапії�РМЗ,�на�наш�по�ляд,�сприяло�б�підвищенню�ефе³тив-
ності� лі³Àвання� хворих.

Метою�нашої�роботи�бÀло�вивчити�вплив�антио³сидант-
но-сорбентно�о� ³омпле³сÀ� (АОСК)� на� побічні� ефе³ти� хіміо-
терапії� À� хворих� на�РМЗ.

МАТЕРІАЛИ� ТА�МЕТОДИ� Обстежено�137� жіно³� À� віці
від�35�до�70�ро³ів,�хворих�на�РМЗ,�я³і�отримÀвали�поліхіміо-
терапію�за�схемами�ЦМФ�та�ЦАФ.�50�пацієнто³,�я³і�с³лали
досліднÀ��рÀпÀ,�додат³ово�отримÀвали�АОСК�(препарат�“Tri-
V�Plus”�фірми�Health�life�(США),�в�с³ладі�я³о�о�хворі�щоденно
отримÀвали�10000�МО�вітамінÀ�А,�120�м��вітамінÀ�С,�60�м�
вітамінÀ�Е,�80�м³��селенÀ,�80�м��цин³À�та�4�м��міді,�ентеро-
сорбцію�Силардом�проводили�в�дозі�3�/м2�на�добÀ�в�3-4�прий-
оми,� між� прийомом� їжі� та� інших�меди³аментів).� З� них� за
схемою�ЦМФ� лі³Àвались� 32� хворих,� а� за� схемою�ЦАФ� –
18�хворих.�КонтрольнÀ��рÀпÀ�с³лали�69�пацієнто³,�що�лі³Àва-
лись�за�схемою�ЦМФ�та�18�–�за�схемою�ЦАФ.�То³сичність
хіміотерапії� визначали� за� ре³омендаціями� ВООЗ� (1986).
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Статистична� оброб³а� отриманих� даних� проводилась� за
методом�Фішера�та�за�³ритерієм�Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Майже�À�всіх� хворих,�що�отримÀвали�хіміотерапію,� вини³а-
ли�різно�о�родÀ�Àс³ладнення,�пов’язані�з�то³сичною�дією�ци-
тостати³ів.� Втрата� апетитÀ� сÀпроводжÀвала� 88,5�%,� повна
відмова� від� їжі� –�24�%,� нÀдота� –�96�%,� блювання� –�33�%
хворих�³онтрольної��рÀпи.�В��рÀпі�пацієнто³,�я³і�отримÀвали
АОСК,�диспептичні�прояви�зÀстрічались�значно�рідше�і�с³лали
відповідно:� відмова� від� їжі� –� 14�%,� нÀдота� –� 84�%,� блю-
вання�–�17,2�%,�середня�тривалість�їх�та³ож�віро�ідно�змен-
шилась� на�2-3� дні.� Головний� біль� тÀрбÀвав� 72,3�%� хворих
³онтрольної� та� 55�%� дослідної� �рÀп.� Тривалість� йо�о� під
впливом� АОСК� зменшилась� на� 2,2� дні� (Р≤0,05).� Серцеві
розлади�À�ви�ляді�аритмій�та�болю�в�серці�спостері�ались�À
20,3�%� пацієнто³,� я³і� отримÀвали� схемÀ�ЦМФ� та� À� 33,3�%
хворих,�що� отримÀвали� більш� ³ардіото³сичнÀ� схемÀ�ЦАФ.
Під�впливом�АОСК�в�першій��рÀпі�частота�дано�о�побічно�о
ефе³тÀ�віро�ідно�зменшилась�на�6,3�%�і�тривалість�–�майже
вдвічі,� в� дрÀ�ій� �рÀпі� частота� зменшилась� на� 1 1 , 1�% .

Запаморочення� зÀстрічалось� À� 66,6�%� хворих� ³онтрольної
�рÀпи�і�в�2,4�рази�рідше�À�хворих�дослідної��рÀпи.�Артрал�ії
хвилювали� 8�%� хворих� ³онтрольної� �рÀпи� і� лише� 2�%� –
дослідної.� Рівень� �емо�лобінÀ� після� хіміотерапії� за� схемою
ЦМФ� падав� на� 3,5�%,� а� еритроцитів� –� на� 2,6�%,� тоді,� я³
застосÀвання� АОСК� навпа³и� приводило� до� віро�ідно�о
підвищення� рівня� �емо�лобінÀ� на� 6,2�%� та� еритроцитів� на
8 , 5�%� відносно� висхідно�о� рівня.� ЗастосÀвання� АОСК
зменшило�част³À�хворих�з�лей³опеніями�в�1,8�рази.�Рівень
лей³оцитів� після� проведеної� хіміотерапії� за� схемою�ЦМФ
падав�на�21,8�%,�а�ЦАФ�–�на�20,9�%�АОСК�зменшив�стÀпінь
падіння� лей³оцитів,� відповідно,� на�8�%� та�7,8�%� (Р?0,05).
ЗастосÀвання�АОСК�та³ож�дозволило�зменшити�смертність
хворих� на� РМЗ� протя�ом� перших� трьох� ро³ів� після� хіміо-
терапії�À�тих,�я³і�лі³Àвались�за�схемою�ЦМФ�на�13,5�%�і�ЦАФ
–�на�11,1�%.

ВИСНОВКИ� Призначення� препаратів� “Три-Ві� плюс”� та
“СилардÀ”�сÀттєво�по³ращÀє�ефе³тивність�лі³Àвання�хворих
на� ра³�молочної� залози,� підвищÀє�безпечність� хіміотерапії,
віро�ідно� збільшÀє�3-х� річне� виживання� хворих.

Ка³арь³ін�О.Я.,�Мацишевсь³а�І.В.,�ХÀрані�І.Ф.

ВПЛИВ�ПРЕПАРАТІВ�“ТРИ-ВІ�ПЛЮС”�ТА�“СИЛАРД”�НА�РІВЕНЬ�ЕНДОГЕННОЇ�ІНТОКСИКАЦІЇ�У
ХВОРИХ�НА�РАК�МОЛОЧНОЇ�ЗАЛОЗИ�ПІД�ЧАС�ПРОВЕДЕННЯ�ЇМ�ХІМІОТЕРАПІЇ

Вінниць³ий�національний�медичний�Àніверситет�ім.�М.І.�Пиро�ова
Вінниць³ий�обласний�³лінічний�он³оло�ічний�диспансер

ВСТУП�ДестрÀ³тивні�процеси,�що�розвиваються�під�дією
цитостати³ів,� приводять� до� на�ромадження� то³сичних� про-
дÀ³тів,� порÀшення�фÀн³ції� видільних� ор�анів,� зменшення
рівня� ендо�енних� антио³сидантів� і� пош³одження� ³літинних
мембран,�що�в�³омпле³сі�призводить�до�розвит³À�синдромÀ
ендо�енної� інто³си³ації.�Мар³ерами�ендо�енної� інто³си³ації
слÀжать�моле³Àли�середньої�маси�(МСМ)�–�продÀ³ти�³атабо-
лізмÀ�ендо�енних�та�е³зо�енних�біл³ів,�продÀ³ти�перо³сидації
ліпідів� –� малоновий� діальде�ід� (МДА)� та� біл³ів� –� біл³ові
³арбонільні� �рÀпи� (БКГ).

Метою�нашої�роботи�бÀло�вивчити�вплив�антио³сидант-
но-сорбентно�о�³омпле³сÀ�(АОСК)�на�рівень�ендо�енної�інто³-
си³ації�і�вітамінної�забезпеченості�À�хворих�на�ра³�молочної
залози� (РМЗ)� під� час� хіміотерапії.

МАТЕРІАЛИ� ТА�МЕТОДИ� Обстежено�137� жіно³� À� віці
від�35�до�70�ро³ів�хворих�на�РМЗ,�я³і�отримÀвали�поліхіміо-
терапію�за�схемами�ЦМФ�та�ЦАФ.�50�пацієнто³,�я³і�с³лали
досліднÀ��рÀпÀ,�додат³ово�отримÀвали�АОСК�(препарат�“Tri-
V�Plus”�фірми�Health�life�(США),�в�с³ладі�я³о�о�хворі�щоденно
отримÀвали�10000�МО�вітамінÀ�А,�120�м��вітамінÀ�С,�60�м�
вітамінÀ�Е,�80�м³��селенÀ,�80�м��цин³À�та�4�м��міді,�ентеро-
сорбцію� Силардом� проводили� в� дозі� 3�/м2�на� добÀ� в� 3-
4�прийоми,� між� прийомом� їжі� та� інших� меди³аментів).� З
них�за�схемою�ЦМФ�лі³Àвались�32�хворих,�а�за�схемою�ЦАФ�–
18� хворих.� КонтрольнÀ� �рÀпÀ�с³лали�69� пацієнто³,�що�лі³À-
вались�за�схемою�ЦМФ�та�18�–�за�схемою�ЦАФ.�Особливих
відмінностей�за�ві³ом� і�стадією�процесÀ�між�хворими�³онт-
рольної� та� дослідної� �рÀп� не� бÀло.� Всім� хворим� визначали
рівень� білірÀбінÀ,� фібріно�енÀ,� за�ально�о� біл³а,� ³іль³ість

лей³оцитів� в� периферичній� ³рові,� рівень�МСМ,�МДА,� БКГ,
³онцентрацію�в�³рові�то³оферолÀ,�ретинолÀ�та�селенÀ.�Ста-
тистична�оброб³а�отриманих�даних�проводилась�за�методом
Фішера�та�за�³ритерієм�Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Рівень�лей³оцитів�після�хіміотерапії�за�обома�схемами�падав
на�20-22�%.� Рівень�МСМ,�МДА,�БКГ� в� сироватці� ³рові� хво-
рих,� я³і� отримали� хіміотерапію� навпа³и� зростав,� відносно
висхідно�о,�при�схемі�ЦМФ�на�45�%,�40�%,�23�%,�а�при�схемі
ЦАФ�–� на�60�%,�59�%� та�33�%,� відповідно.� ЗастосÀвання� в
я³ості� сÀпортивної� терапії� АОСК� зменшило� стÀпінь� падіння
лей³оцитів�на�8�%,�знизило�рівень�МСМ,�МДА�та�БКГ�À�хво-
рих,�що�лі³Àвались�за�схемою�ЦМФ�на�26�%,�18�%�та�23�%�і
À� хворих,�що� лі³Àвались� за� схемою�ЦАФ,� відповідно,�–� на
39�%,�26�%� та�36�%� (Р≤0,05).

Хіміотерапія�виснажÀє�антио³сидантні�системи�ор�анізмÀ.
Після� лі³Àвання� за� схемою�ЦМФ�ретинол� сироват³и� падає
на�16�%,�то³оферол�–�на�16,3�%,�селен�–�на�12�%�від�висхід-
но�о�рівня,�а�після�лі³Àвання,�за�схемою�ЦАФ�вони�відповідно
падають� на� 24,7�%,� 31,5�%� і� 23,4�%.� ЗастосÀвання� АОСК
дозволяє� Àни³нÀти� вітамінно-мі³роелементно�о� дисбалансÀ
в� ході� лі³Àвання� хворих� на� РМЗ,� а� в� ряді� випад³ів� навіть
відновити�антио³сидантний�статÀс�до�рівня� здорових�осіб.

ВИСНОВКИ � Призначення� ³омбінації� препаратів
“ТриВі� плюс”� та� “СилардÀ”� зменшÀє� стÀпінь� ендо�енної
інто³си³ації� і� перо³сидації� ліпідів,� відновлює� вітаміннÀ� та
мі³роелементнÀ� забезпеченість� ор�анізмÀ� пацієнтів,� що
підвищÀє� ефе³тивність� хіміотерапевтично�о� лі³Àвання
хворих� на� РМЗ.
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Бондар�Г.В.,�Борота�О.В.,�Бондарен³о�М.В.,�Бондар�О.В.,�Кияш³о�О.Ю.

РЕГІОНАРНА�ВНУТРІШНЬОАРТЕРІАЛЬНА�ХІМІОТЕРАПІЯ�В�КОМПЛЕКСНОМУ�ЛІКУВАННІ
МІСЦЕВОРОЗПОВСЮДЖЕНОГО�РАКУ�ПРЯМОЇ�КИШКИ

Донець³ий�обласний�протипÀхлинний�центр

Не�зважаючи�на�постійнÀ�розроб³À�нових�методів�³омп-
ле³сно�о� лі³Àвання� хворих� на�місцеворозповсюджений�ра³
прямої� ³иш³и,� резÀльтати� лі³Àвання� залишаються� незадо-
вільними.� В� зв’яз³À� з� цим� пошÀ³� нових�методів� лі³Àвання
цієї� �рÀпи� хворих�є�а³тÀальним.�Метою�дослідження�стало:
підвищення� ефе³тивності� ³омпле³сно�о� лі³Àвання� хворих� з
місцеворозповсюдженим�ра³ом�прямої� ³иш³и.

За�період�з�1993р.�по�2003р.�в�ДОПЦ�пролі³овано�29�хво-
рих�на�місцеворозповсюджений�ра³�прямої�³иш³и�з�ви³орис-
танням�ре�іонарної�внÀтрішньоартеріальної�хіміотерапії,�я³ий
забезпечÀє�селе³тивність�введення�хіміопрепаратÀ�À�верхню
прямо³иш³овÀ�артерію,�зменшÀє�елімінації�хіміотерапевтич-
но�о�препаратÀ,�забезпечÀє�тривале�перебÀвання�³атетера�в
артерії,�що� веде� до�можливості� проведення� ³іль³ох� ³Àрсів
хіміотерапії.� За� ло³алізацією�пÀхлини�це� бÀли� хворі� на� ра³
періанальної�зони�1�(3,4�%),�ра³�нижньо-ампÀлярно�о�відділÀ
з�переходом�на�анальний�³анал�5�(17,2�%),�ра³�нижньо-ампÀ-
лярно�о�відділÀ�11�(37,9�%),�ра³�середньо-ампÀлярно�о�від-
ділÀ�7�(24,1�%),�ра³�ре³то-си�моїдно�о�відділÀ�2�(6,9�%).�За
стадіями:� Т4 N 0 M 0� –� 4� ( 1 3 , 8�% ) ,� Т4 N� бÀдь-я³е� M 0� –
18�(62,1�%),�Т4�N�бÀдь-я³е�М1�–�7�(24,1�%).�За�ві³ом:�30-39
–�1�(3,4�%),�40-49�–�6�(20,7�%),�50-59�–�8�(27,6�%),�60-69�–
8�(27,6�%),70-79�–�6�(20,7�%).�Після�лапаротомії�і�ревізії�ор-
�анів�черевної�порожнини�і�ор�анів�мало�о�таза,�визначення
стÀпеня�розповсюдженості�ра³À�прямої�³иш³и�ви³онÀють�мо-
білізацію�ре³тоси�моїдно�о�відділÀ�прямої�³иш³и�від�підле�-
лої�³літ³овини,�розсі³ають�очеревинний�листо³�брижі�си�мо-
подібної� ³иш³и,� виділяють� і� с³елетÀють� верхню�прямо³иш-
³овÀ�артерію�разом�з�одноіменною�веною.�СÀдини�берÀть�на

тримачі,� пересі³ають� нижче� відходження� останньої� си�мо-
подібної� артерії,� про³симальний� ³інець� перев’язÀють.�Дис-
тальний� ³інець� вени� перев’язÀють,� а� в� дистальний� ³інець
верхньої� прямо³иш³ової� артерії� вводять� внÀтрішньоартері-
альний�³атетер,�фі³сÀють�лі�атÀрами�і�виводять�підочеревин-
но� через� додат³овий� розріз� À� правій� ³лÀбовій� зоні,� ³інець
артерії�фі³сÀють�до�ш³іри�або�товщі�передньої�черевної�стін³и.
У� 7� хворих� провели� формÀвання� ³інцевої� ³олостоми� з
пересіченням� си�моподібної� ³иш³и� в� нижній� третині,� À�22
сформÀвали�À�ви�ляді�двостовбÀрової�³олостоми�À�лівій�³лÀ-
бовій� зоні.� Проведення� ре�іонарної� внÀтрішньоартеріальної
хіміотерапії�розпочинають�на�2-3�добÀ�після�операції.�Введен-
ня�хіміопрепаратÀ�здійснюють�1�раз�на�добÀ�за�допомо�ою
еле³тромеханічно�о� ін’є³тора� “ДШ-07”.� Хворим� вводять�5-
фторÀрацил�À�разовій�дозі�500-1000�м��протя�ом�7-10�днів,
до�сÀмарної�дози�5000-7000�м�.�До�ляд�за�внÀтрішньоартері-
альним�³атетером�здійснюють�введенням�розчинÀ��епаринÀ
через�³ожні�4-6��один.�19�хворим�провели�1�³Àрс�хіміотерапії,
7�хворим�–�2�³Àрси,�3�хворим�–�3�³Àрси.�В�післяопераційномÀ
періоді� померло�2� людей,� на�1� році�життя�–�4� людини,� на
2�році�життя�–�5�людей,�3-річне�виживання�–�(26,4±12,1)�%,
5-річне�виживання�� (13,2±11,3)�%.�Усім�хворим,�³рім�цьо�о,
проводились�³Àрси�променевої�терапії.

Та³им� чином,� застосовÀвання� внÀтрішньоартеріальної
хіміотерапії� дозволяє� підвищити� ефе³тивність� проведено�о
лі³Àвання,� дає� можливість� À� проведенні� де³іль³ох� ³Àрсів
ре�іонарної� внÀтрішньоартеріальної� хіміотерапії� і� поліпшÀє
віддалені�резÀльтати�лі³Àвання�хворих�на�місцеворозповсю-
джений�ра³� прямої� ³иш³и.

Лехан�В.М.,�Зю³ов�О.Л.,�Со³Àр�І.В.

ДО�ПРОБЛЕМИ�ВІДМОВЛЕНЬ�ОНКОЛОГІЧНИХ�ХВОРИХ�ВІД�СПЕЦІАЛЬНОГО�ЛІКУВАННЯ

Дніпропетровсь³а�державна�медична�а³адемія
Херсонсь³ий�обласний�диспансер

А³тÀальність� проблеми�Особливий� розділ� À� лі³Àванні
он³оло�ічних� хворих� с³ладають� психоло�ічні,� етичні,� соці-
альні,�е³ономічні�проблеми,�я³і�з�одно�о�бо³À�часто�Àс³лад-
нюють�ранню�діа�ности³À�і�збільшÀють�число�розповсюдже-
них� процесів,� з� іншо�о�–�можÀть� привести� до� відмовлення
від� лі³Àвання.

Метою�проведено�о�дослідження�бÀло�визначення�проб-
леми� відмовлень� хворих� із� злоя³існими� Àтвореннями� від
спеціально�о� лі³Àвання.

МАТЕРІАЛИ� ТА�МЕТОДИ� Проаналізовано� дані� історій
хвороб�566�он³оло�ічних�хворих,�що�знаходились�на�диспан-
серномÀ�облі³À�в�Херсонсь³омÀ�он³оло�ічномÀ�диспансері�в
період�2001-2003�рр.� і� відмовились� від� спеціально�о� лі³À-
вання,� в� томÀ� числі�92,8�%� вперше� взятих� на� облі³.�Серед
них�497�(87,8�%)�хворих�відмовились�до�почат³À�бÀдь-я³о�о
ре³омендовано�о�лі³Àвання;�69�(12,2�%)�осіб�–�після�прове-
дення�о³ремих�³Àрсів� хірÀр�ічно�о,� променево�о,� хіміотера-
певтично�о� та� інш.� лі³Àвання.

Дані�оброблені�методами�непараметричної�статисти³и�з
розрахÀн³ом� відносних� величин.� Віро�ідність� відмінностей
оцінювалась�за�допомо�ою�³ритеріїв�χ2,�Стьюдента,�Фішера.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
За�даними�офіційної�статисти³и�МОЗ�У³раїни,�в�Херсонсь³ій

області,�я³�й�в�У³раїні�в�ціломÀ,�в�останні�ро³и�спостері�ається
збільшення� чисельності� ³онтин�ентÀ� хворих� із� злоя³існими
новоÀтвореннями.� У�2001�р.� на� облі³À� знаходилось� 20383
хворих� (в� томÀ� числі� 4104� нових� випад³ів),� в� 2002�р.� –
20862� і�4015�хворих,�відповідно.�З�числа�хворих,�взятих�на
диспансерний�облі³�в�поточномÀ�році,�одержали�спеціальне
лі³Àвання�в�2001�р.�62,9�%;�в�2002�р.�–�60,7�%.�Аналіз�даних
³анцер-ре�істрÀ� свідчить� про� те,�що� в� Херсонсь³ій� області
щорічно�біля�150-200�осіб�відмовляються�від�призначено�о
лі³Àвання� (4-5�%� від� числа� хворих� з� вперше� встановленим
діа�нозом).

Проведене�дослідження�по³азало,�що�³онтин�ент�он³оло-
�ічних�хворих,�я³і�відмовились�від�лі³Àвання,�має�ряд�особ-
ливостей.�Статево-ві³ова�стрÀ³тÀра�хара³теризÀється�перева-
жанням�чолові³ів�(55,7�%)�та�осіб�старше�70�ро³ів�(46,3�%).
Слід�відмітити,�що�À�віці�до�40�ро³ів�хворі�віро�ідно�частіше
(p<0,01)� відмовлялись� À� процесі� лі³Àвання,� після� вже� про-
ведених� ³Àрсів.

Меш³анці�сільсь³ої�місцевості�частіше�відмовлялись,�не
починаючи� лі³Àвання,� ніж�жителі� міст.

СтрÀ³тÀра� відмовни³ів� за� стадією� злоя³існо�о� процесÀ
відповідає� даним� всьо�о� ³онтин�ентÀ� он³оло�ічних� хворих:
І-ІІ�стадія�–�46,8�%�хворих;� ІІІ�–�28,1�%;� IV�–�19,3�%;�стадію
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не� визначено� À� 5,8�%.� 5� хворих� з� IV� стадією� (4,7�%)� до
відмови� пройшли� ³Àрси� спеціально�о� лі³Àвання.

Основними�ло³алізаціями�пÀхлин�À�хворих,�що�відмови-
лись� від� лі³Àвання� бÀли:� ле�ені,� бронхи� (17,7�%),� �рÀдна
залоза� (15,0�%),�шлÀно³� (14,0�%),� ³ишечни³� (11,7�%),�що
співпадає�з�та³ими�за³ономірностями�в�за�альній�попÀляції
хворих� із� злоя³існими� пÀхлинами.

Серед� тих,� хто� відмовився� від� лі³Àвання,� померли� про-
тя�ом� ро³À� з�моментÀ� встановлення� діа�нозÀ� 309�(58,9�%)
хворих,�причомÀ�67�%�(207�пацієнтів)�з�I-ІІІ�стадією�он³опро-

цесÀ.�В��рÀпі�хворих,�що�до�відмови�пройшли�³Àрс�лі³Àвання,
летальність� бÀла� в�1,5� раза� нижча� порівняно� з� �рÀпою�па-
цієнтів,�я³і�зразÀ�відмовились�від�лі³Àвання�(39,6�%�і�61,0�%
відповідно,�p<0,01).

РезÀльтати�дослідження�дозволили�о³реслити�³оло�зав-
дань,�що�потребÀють�вирішення�в�рам³ах�існÀючої�проблеми
відмовлень� хворих� із� злоя³існими� новоÀтвореннями� від
спеціально�о� лі³Àвання,� а� саме:� вивчення� основних� причин
та�наслід³ів�відмовлень�я³�в�ціломÀ,�та³�й�від�о³ремих�видів
лі³Àвання.

Є�оров�І.В.,�Кабан�О.П.

ЗАСТОСУВАННЯ�ПРЕПАРАТУ�“НЕФОПАМ”�В�ОНКОЛОГІЧНИХ�ХВОРИХ�У�РАННЬОМУ
ПІСЛЯОПЕРАЦІЙНОМУ�ПЕРІОДІ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни,�м.�Київ

ВСТУП�Понад�70�%�хворих�он³оло�ічно�о�профілю�с³ар-
жаться� на� біль.� ХірÀр�ічні� ж� втрÀчання,� навіть� найменшо�о
об’ємÀ,�спричиняють�за�острення�больово�о�синдромÀ.�Од-
ним�із�препаратів,�я³ий�може�бÀти�ви³ористаним�для�знебо-
лювання,� є� ненар³отичний� аналь�ети³� “Нефопам”� (3,4,5,6-
тетра�ідро-5-метил-1-феніл-1Н-2,5-бензо³сазоцин,�À�ви�ляді
�ідрохлоридÀ,�анало��–�о³садол).�Нефопам�має�слаб³À�анти-
холінер�ічнÀ,� анти�істаміннÀ� та� симпатоміметичнÀ� дію,
впливає� на� дофамінові,� норадреналінові,� серотонінові� ре-
цептори� �оловно�о�моз³À.�ЖарознижÀвально�о� ефе³тÀ� не
виявляє,� не�ви³ли³ає�зви³ання� та� залежності.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�Препарат�застосовÀвали�в�ран-
ньомÀ�післяопераційномÀ�періоді� À�57� пацієнтів� після� втрÀ-
чання� з� приводÀ� пÀхлин� черевної� порожнини.� Ві³� пацієнтів
³оливався� в� межах� від� 3 6� до� 7 3� ро³ів,� в� середньомÀ
(57,0±3,9)�ро³ів.� Нефопам� призначали� хворим� при� вини³-
ненні�больово�о�синдромÀ�внÀтрішньом’язово�по�1�мл�(20�м�
нефопамÀ��ідрохлоридÀ)�1-3�рази�на�добÀ.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Після�першо�о�введення�нефопамÀ�добрий�знеболювальний

ефе³т�відзначено�À�половини�хворих,�задовільний�–�À�30�%
пацієнтів.� Приблизно� À�20�%� хворих� аналь�етичний� ефе³т
нефопамÀ�виявився�недостатнім,�що�потребÀвало�додат³ово�о
введення� нар³отичних� засобів.� У� пацієнтів� з� післяопера-
ційним� �енералізованим�м’язовим� тремтінням� після� вве-
дення�нефопамÀ�спостері�али�повне�зни³нення�ознобÀ.�Три-
валість�аналь�етично�о�ефе³тÀ�після�першо�о�введення�нефо-
памÀ�с³ладала�від�3�до�6��один.�При�повторномÀ�застосÀванні
препаратÀ�À�всіх�хворих�дося�али�більш�виражено�о�і�трива-
ло�о�знеболювально�о�ефе³тÀ�(протя�ом�8��один).�У�жодно�о
пацієнта� не� спостері�али� при�нічення�фÀн³ції� дихання.� У
разі� ³омбінації� нефопамÀ� з� нар³отичними� аналь�ети³ами
встановлено� посилення� і� пролон�ація� аналь�етично�о� та
седативно�о�ефе³тÀ�нар³отичних�засобів.

ВИСНОВОК� Нефопам�–� досить� ефе³тивний� засіб� для
знеболювання,�³ÀпірÀвання�післяопераційно�о��енералізова-
но�о�м’язово�о� тремтіння,� придатний� для� застосÀвання� в
он³оло�ічних�хворих�À�післяопераційномÀ�періоді�я³�À�ви�ляді
монотерапії,� та³� і� в� ³омпле³сі� з� нар³отичними� аналь�е-
ти³ами.

ГÀніна�Л.М.,�Кабан�О.П.,�Соро³ін�Б.В.,�ГÀменю³�Р.С.,�Парфеню³�Н.С.

ЗАСОБИ�СУПРОВОДУ�ПРИ�ХІМІОТЕРАПІЇ�ЗЛОЯКІСНИХ�НОВОУТВОРЕНЬ�ТРАВНОГО�КАНАЛУ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни,�м.�Київ

ВСТУП� Останнім� часом� змінам� біохімічних� параметрів
і� фÀн³ціональних� по³азни³ів� мембран� при� різноманітних
патоло�ічних�станах�приділяється�все�більше�Àва�и.� Інтерес
до�вивчення�даної�проблеми�обÀмовлений�тим,�що�порÀшен-
ня�на�мембранномÀ�рівні�лежать�в�основі�подальших�мета-
болічних�змін� і�віді�рають�вели³À�роль�À�процесах�розвит³À
ба�атьох� захворювань,� в� томÀ� числі� он³оло�ічних,� та� ефе³-
тивності� їх� лі³Àвання.� СÀчасні� методи� лі³Àвання� пÀхлинних
захворювань� неможливі� без� цитостатичної� терапії,� я³а,� на
жаль,� сÀпроводжÀється� вини³ненням�різноманітних� Àс³лад-
нень.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Дослідження�щодо� зниження
то³сичності�схем�хіміотерапії�за�допомо�ою�препаратів�сÀпро-
водÀ,� я³і� здатні� попереджÀвати� розвито³� порÀшень� стрÀ³-
тÀрно-фÀн³ціонально�о�станÀ�плазматичних�мембран�³літин
тих�т³анин�та�ор�анів,�що�не�Àражені�пÀхлиною,�бÀли�прове-
дені� À� ³лініці� нашо�о� інститÀтÀ.

В�першÀ� чер�À,� це� препарати� з� прямою�мембранопро-
те³торною�дією:�антио³сидант�церÀлоплазмін,�АТФ-лон�.�Ці

ж�самі�препарати�можÀть�бÀти�ви³ористані�для�попередження
вини³нення�то³сичної�анемії�та�лей³опенії�через�по³ращання
стрÀ³тÀрно-фÀн³ціонально�о�станÀ�мембран�червоних�³літин
³рові.�Останні,�до�речі,�є�важливою�с³ладовою�мі³роцир³À-
ляторних� процесів,� і� томÀ�шляхом� впливÀ� на� їх� поверхневÀ
стрÀ³тÀрÀ� можна� нормалізÀвати� а�ре�аційні� властивості
еритроцитарних�мембран�та�попередити�розвито³�порÀшень
³ровото³À� в� мі³роцир³ÀляторномÀ� рÀслі.� Я³� препарати
сÀпроводÀ� під� час� хіміотерапії� он³оло�ічних� хворих�можна
ви³ористовÀвати�ентеросорбенти�(белосорб,�ентерос�ель�та
ін.),� я³і�шляхом� елімінації� з� поверхні� ³літин� баластних� ре-
човин�з�то³сичною�дією�здатні�поліпшÀвати�стрÀ³тÀрÀ�плаз-
матичних�мембран� і,� та³им� чином,�–�фÀн³ціональнÀ� а³тив-
ність�ор�анів�природної�дето³си³ації�ор�анізмÀ�–�печін³и�та
ниро³,�що�приводить�до�зниження�то³сичності�схем�хіміоте-
рапії�за�ш³алою�ВООЗ�на�1-2�бали.�Серед�непрямих�мембра-
ностабілізаторів� інших��рÀп�може�бÀти�ви³ористаний�цефа-
рансин,�я³ий,�³рім�імÀномодÀлюючої�дії,�Àповільнює�рÀйнÀван-
ня�мембран�шляхом��альмÀвання�а³тивності�фосфоліпази�А2.
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З�метою� зниження� проявів� ендото³си³озÀ� та� поліпшення
стрÀ³тÀрно-фÀн³ціонально�о� станÀ� плазматичних�мембран
при� проведенні� хіміотерапії� та³ож� застосовÀвали� вітчизня-
ний�препарат�рослинно�о�походження�“Поліфітол-1”,�я³ий�має
³омпле³снÀ�антио³сидантнÀ�та�дето³си³ÀючÀ�дію.�Йо�о�вплив
на�плазматичні�мембрани�реалізÀється�за�рахÀно³�вбÀдовÀ-
вання�в�ліпідний�бішар�мембран,�що�не�потребÀє�наявності
специфічних� біл³ових� рецепторів.

Під�час�проведення�внÀтрішньо-артеріальній�поліхіміоте-
рапії�(ВАПХТ)�À�94�хворих�з�місцево-поширеними�формами
ра³À�шлÀн³а� та� прямої� ³иш³и� нами�бÀли� досліджені� зміни
стрÀ³тÀрно-фÀн³ціонально�о�станÀ�мембран�еритроцитів,�я³і
вважаються� аде³ватним� відображенням� за�ально�о� пÀлÀ
плазматичних� мембран� ор�анізмÀ,� під� впливом� описаних
вище�мембранопроте³торів� різних� ³ласів.� Визначали� та³і
по³азни³и� стрÀ³тÀрно-фÀн³ціонально�о� станÀ�мембран:� а³-
тивність� пере³исно�о� о³ислення� ліпідів� за� змінами� рівня

малоново�о� діальде�ідÀ;� стÀпінь� антио³сидантно�о� захистÀ
за� змінами� вмістÀ� відновленно�о� �лÀтатіонÀ,� а³тивності� сÀ-
перо³сиддисмÀтази�та�³аталази;�сорбційнÀ�здатність�та�про-
ни³ність�мембран;� сорбційнÀ� ємність� �лі³о³алі³сÀ;� стÀпінь
а�ре�ації� еритроцитів;� їх� середній� об’єм,� середній� вміст
�емо�лобінÀ�в�еритроциті.�СтрÀ³тÀрÀ�ліпідно�о�бішарÀ�еритро-
цитарних�мембран�досліджÀвали�за�допомо�ою�флÀоресцент-
них�зондів�АНС�та�піренÀ.�В�³онтрольній� �рÀпі�з�56� хворих,
анало�ічних�за�діа�нозом,�статтю�та�ві³ом,�препарати�сÀпро-
водÀ� при�ВАПХТ� не� призначалися.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ВИСНОВКИ� Отри-
мані�нами�дані�свідчать,�що�застосÀвання�мембранопроте³-
торів� під� час�ВАПХТ� À� хворих� на�місцево-поширені�форми
ра³À�шлÀн³а�та�прямої�³иш³и�сприяє�не�тіль³и�по³ращанню
стрÀ³тÀрно-фÀн³ціонально�о�станÀ�мембран,�але�і�зростанню
медіани� виживаності� на� 2-4� місяці� за� одночасно�о� по³ра-
щання�я³ості�життя�хворих.

ГÀніна�Л.М.,�Кабан�О.П.,�Литвинен³о�О.О.,�Чорний�В.В.,�Парфеню³�Н.С.

АНТИОКСИДАНТНА�ТЕРАПІЯ�ПРИ�ЦИТОСТАТИЧНОМУ�ЛІКУВАННІ�ХВОРИХ�ЗІ�ЗЛОЯКІСНИМИ
НОВОУТВОРЕННЯМИ�ПЕЧІНКИ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни,�м.�Київ

ВСТУП� Лі³Àвання� злоя³існих� пÀхлин� печін³и� є� одним� з
найбільш� с³ладних� завдань� ³лінічної� он³оло�ії.� Гепатоце-
люлярний�ра³�À�1995�р.�займав�п’яте�місце�серед�пÀхлин,�що
найбільш�часто�зÀстрічаються.�Метастатичні�Àраження�печін-
³и,� залежно� від� ло³алізації� первинно�о� во�нища,� зÀстріча-
ються�À�20-70�%�он³оло�ічних�хворих.�Компле³сне�лі³Àвання
злоя³існих�пÀхлин�печін³и�сÀпроводжÀються�про�ресÀванням
різноманітних��омеостатичних�порÀшень�та�зниженням�фÀн³-
ціональних�можливостей�ор�анів�природної�дето³си³ації,�що
спричиняє�розвито³�синдромÀ�ендо�енної�інто³си³ації�(СЕІ).
Клінічні� прояви� синдромÀ� інто³си³ації� не� тіль³и� не� дають
змо�и� довести� до� ³інця� ³Àрс� хіміотерапії,� але� й� віді�рають
важливÀ�роль�À�пато�енезі�Àс³ладнень�і�томÀ�можÀть�призво-
дити�до�по�іршення�наслід³ів�лі³Àвання�цієї�³ате�орії�хворих.
ТомÀ�застосÀвання�препаратів�сÀпроводÀ�під�час�хіміотерапії
хворих� з� новоÀтвореннями� печін³и� повинні� базÀватися� на
ÀрахÀванні� цих� �омеостатичних� зрÀшень.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�З�ÀрахÀванням�то�о,�що�первин-
ною�лан³ою�в�пато�енезі�СЕІ�є�порÀшення�на�рівні�плазма-
тичних�мембран�³літин,�для�профіла³ти³и�Àс³ладнень�цито-
статичної�терапії�бÀло�обрано�препарати�з�антио³сидантною
дією,� я³і� здатні� попередити� �іпера³тивацію� процесів� пере-
³исно�о�о³ислення�ліпідів�в�мембранах�з�настÀпним��альмÀ-
ванням� Àтворення� то³сичних� речовин� та� на³опичення� їх� в
³ровоносномÀ�рÀслі.

Дослідження�бÀли�проведені�À�18�хворих�зі�злоя³існими
новоÀтвореннями�печін³и� (7�–�первинний�ра³�печін³и,�11�–
метастатичне� Àраження� ор�ана)� під� час� застосÀвання� ліпо-

до³сÀ.� Я³� препарат� сÀпроводÀ� хворим�призначали�церÀло-
плазмін� внÀтрішньовенно� ³рапельно� по� 0,5��� на� добÀ� на
400,0�мл� фізіоло�ічно�о� розчинÀ.� В� ³онтрольній� �рÀпі� з
10�хворих�при�цитостатичній�терапії�специфічних�препаратів
сÀпроводÀ�не�призначали,�а�проводили�стандартнÀ�меди³а-
ментозно-інфÀзійнÀ� терапію.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Встановлено,�що� в� плазматичних�мембранах� під� впливом
ліподо³сÀ� на³опичÀються� продÀ³ти� пере³исно�о� о³ислення
ліпідів,�що�призводить�до�підвищення�вмістÀ�в�цир³Àлятор-
номÀ�рÀслі�то³сичних�метаболітів,�в�першÀ�чер�À,�середньо-
моле³Àлярних� пептидів� (СМП)� до� (0,462±0,015)�À.о.� проти
(0,269±0,013)�À.о.�до�почат³À�лі³Àвання� (p<0,05).�А³тивність
мар³ерно�о�ферментÀ�γ-�лÀтамілтрансферази,�що�відображÀє
стÀпінь�дестрÀ³ції�плазматичних�мембран�³літин�печін³и,�після
за³інчення� хіміотерапії� підвищÀвалась� до� (210,5±15,6)�U/l
проти�(67,8±4,9)�U/l�до�почат³À�лі³Àвання.�У�7�хворих�то³сич-
ність�хіміотерапії�за�ш³алою�ВООЗ�с³лала�1�бал,�À�3�–0�балів.

В�основній� �рÀпі� хворих� при� призначенні� я³� препаратÀ
сÀпроводÀ� церÀлоплазмінÀ� зміни� біохімічних� по³азни³ів,
що�досліджÀвались,�бÀли�виражені�значно�менше.�А³тивність
g-�лÀтамілтрансферази�не�перевищÀвала�(134,9±13,4)�U/l.�У
5�хворих�то³сичність�хіміотерапії�за�ш³алою�ВООЗ�с³лала�1
бал,�À�13�–�0�балів.

ВИСНОВКИ� Отримані� дані� свідчать,�що� застосÀвання
антио³сидантної� терапії� є� патобіохімчно� обґрÀнтованим� та
дозволяє�знизити�то³сичні�прояви�цитостати³ів,�по³ращити
я³ість�життя� хворих.

МатвійчÀ³�С.Л.,�Чернявсь³ий�Г.О.,�Ма³идон�О.М.,�Зотов�В.М.

ЗАСТОСУВАННЯ�ТРОПІСЕТРОНУ�ВІТЧИЗНЯНОГО�ВИРОБНИЦТВА�У�ХВОРИХ,�ЯКІ�ОТРИМУВАЛИ
ХІМІОТЕРАПІЮ�З�ВИСОКОЮ�ЕМЕТОГЕННОЮ�АКТИВНІСТЮ

Обласний�он³оло�ічний�диспансер,�м.�Черні�ів

ВСТУП� В� теперішній� час� хіміотерапія� займає� важливе
місце�в�лі³Àванні�он³оло�ічних�хворих.�Але�введення�цито-
стати³ів� дÀже� часто� сÀпроводжÀється� появою� небажаних
побічних� ефе³тів.�Найбільш�поширеним�з� них� є� нÀдота� та
блювання.� В� більшості� випад³ів� ці� побічні� дії� ви³ли³ають

не�ативнÀ� налаштованість� хворих� до� проведення� хіміо-
терапії.

У� зв’яз³À� з� цим,� ÀсÀнення� цих� важ³их� симптомів� має
важливе� значення� для� пацієнтів,� я³і� отримÀють� протипÀх-
линнÀ� хіміотерапію.
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Висо³ий� емото�енний� потенціал� перш� за� все� мають
похідні� платини� (нÀдота� та� блювання� більш� ніж� À� 90�%
хворих);� ци³лофосфан,� до³сорÀбіцин� (нÀдота� та� блювання
більш�ніж�À�50�%� хворих);�да³арбазин� (нÀдота�та�блювання
більш�ніж�À�90�%�хворих),�а�тим�більше�ви³ористання�³омбі-
націй� цих� препаратів.

На�сьо�одні�є�цілий�ряд�антиемети³ів,�я³і�з�Àспіхом�ви³о-
ристовÀються� в� он³оло�ічній� пра³тиці.

ЗастосÀвання� навобанÀ,� зофранÀ� дозволяє� попередити
�остре�блювання�À�50-70�%�пацієнтів,�я³і�отримÀють�хіміоте-
рапію� в� ³омбінації� з� вищев³азаними�препаратами.� Але� ви-
со³а�ціна�імпортних�лі³арсь³их�засобів�не�завжди�є�достÀпною
для�більшості� он³оло�ічних� хворих.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ � Нами� проведено� вивчення
антиемето�енної� а³тивності� тропісетронÀ� виробництва�ЗАТ
“Біолі³”,�форма�випÀс³À�–�розчин�для�ін’є³цій,�та�тропісетронÀ
КМП,�форма� випÀс³À�–� ³апсÀли.

Дослідження� проводилося� на� 98� хворих� (65� жіно³� і�33
чолові³и)� з� різними� формами� злоя³існих� пÀхлин,� я³им
проводилась�висо³о�–�і�середньоемето�енна�хіміотерапія.

Антиемето�енна� терапія� проводилася� за� прото³олом:
тропісетроп� призначався� ³Àрсами� по� 6� днів.� Добова� доза
с³ладала�5�м�.�За�45�хвилин�до�введення�цитостати³ів�внÀт-
рішньовенно�вводився�пронісентрон�5�м��стрÀминно�протя-
�ом� 1� хвилини.� В� настÀпні� 5� дні� препарат� призначався� À
серединÀ�по�1�³апсÀлі�за�1��одинÀ�до�снідан³À.

Оцін³а�антиемето�енної�дії�тропісетронÀ�проводилась�на
основі�опитÀвання�хворих�і�записів�в�історіях�хвороби�протя-
�ом�8�днів,�з�ідно�ш³али�то³сичності�по�4�бальній�системі.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
В� ході� дослідження� встановлено,�що� в�1� день� À�10� хворих
(10,2�%)�зареєстрована�нÀдота�І�стÀпеня,�À�17�хворих�(17,3�%)
блювання�І�стÀпеня�і�À�14�хворих�(14,2�%)�блювання�ІІ�стÀпеня.

На� 2� день� відмічена� нÀдота� І� стÀпеня� À� 2 2� хворих
(22,4�%),�ІІ�стÀпеня�À�18�хворих�(18,3�%),�блювання�І�стÀпеня
À�14�хворих�(14,2�%)�і�À�2�хворих�(2,04�%)�блювання�ІІ�стÀпеня.

На�3-й�день�À�27�хворих�(237,5�%)�спостері�алась�нÀдота
І� стÀпеня� і� À� 15� хворих� (15,3�%)�–� ІІ� стÀпеня,� блювання� І
стÀпеня� відмічено� À�8� хворих� (8,1�%).

На�4� день� зареєстровано� нÀдотÀ� І� стÀпеня� À� 12� хворих
(12,2�%),�епізодів�блювання�À�жодно�о�хворо�о�не�зареєстро-
вано.� В� подальшомÀ� спостереженні� за� хворими� симптомів
нÀдоти�та�блювання�не�спостері�алось.

Отримані�нами�резÀльтати�не�протирічать�даним�літератÀ-
ри,�відповідно�до�антиемети³ів�анало�ічної�хімічної�стрÀ³тÀри.

ВИСНОВКИ� На� основі� проведено�о� ³лінічно�о� дослі-
дження� тропісетронÀ� виробництва� ЗАТ� “Біолі³”� та� тропі-
сетронÀ� КМП� відмічено� їх� висо³À� антиемето�еннÀ� а³тив-
ність.� Не� виявлено� бÀдь-я³их� побічних� реа³цій.

ДостÀпна�ціна,�ефе³тивність�і�задовільна�переносимість
дозволяє� ре³омендÀвати� їх� для� широ³о�о� застосÀвання
хворим,� я³і� отримÀють� хіміотерапію.

Федорен³о�З.П.,�ГÀла³�Л.О.,�Горох�Є.Л.

СТАН�ЗАХВОРЮВАНОСТІ�НА�РАК�ТА�ЛІКУВАННЯ�ОНКОЛОГІЧНИХ�ХВОРИХ�В�УКРАЇНІ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни,�м.�Київ

Захворюваність�на�злоя³існі�новоÀтворення�залишається
а³тÀальною�проблемою�охорони�здоров’я�У³раїни.�Аналіз�ди-
намі³и� Àраження� населення� У³раїни� злоя³існими�новоÀтво-
реннями�за�10�ро³ів�свідчить�про�зростання�рівня�захворю-
ваності� від�307,4� до�332,9� на�100� тис.� населення,� або� на
8,3�%,�тобто�щорічний�приріст�с³ладав�0,8�%.

Зростання� захворюваності� хара³терно�для�ра³À�ротової
порожнини,�ободової�та�прямої�³иш³и,�ш³іри,�молочної�зало-
зи,�ший³и� та� тіла�мат³и,� яєчни³а,� передміхÀрової� залози,
сечово�о�міхÀра,�щитоподібної� залози,� лімфатичної� та� ³ро-
вотворної� т³анини.� У� стрÀ³тÀрі� захворюваності� чоловічо�о
населення� провідні� 5� місць� займають� злоя³існі� новоÀтво-
рення�ле�ені,�шлÀн³а,�ш³іри,�передміхÀрової�залози,�прямої
³иш³и,� що� становить� 54�%� від� Àсіх� злоя³існих� пÀхлин,� À
жіночо�о�населення�–�ра³�молочної�залози,�ш³іри,�тіла�мат³и,
шлÀн³а,�ший³и�мат³и,�або�53,4�%�від�Àсіх�злоя³існих�пÀхлин.

Найвищі� рівні� захворюваності� (за� À³раїнсь³им� стандар-
том)�зареєстровано�в�м.�Києві�і�Севастополі�(413,7�–�443,2�на
100�тис.�населення)�Ми³олаївсь³ій,�Одесь³ій�областях�та�АР
Крим� (377,4�–�380,3� на�100� тис.� населення),� найнижчі�–� в
За³арпатсь³ій,� Волинсь³ій,� Тернопільсь³ій,� Чернівець³ій� та
Черні�івсь³ій�областях�(273,1�–�286,1�на�100�тис.�населення).

В� он³оло�ічних� за³ладах� У³раїни� на� облі³À� перебÀває
понад�800�тис.�хворих,�порівняно�з�1993�р.�³іль³ість�їх�зросла
на�25,5�%.�За�останні�10�ро³ів�спостері�ається�тенденція�до
зниження�смертності�від�ра³À:�від�199,8�до�191,8�на�100�тис.
населення,� відповідно,� або�на�4,2�%.�Серед�о³ремих�форм
ра³À�слід�відзначити�зменшення�внес³À�À�формÀвання�он³о-
ло�ічної�смертності�ра³À�стравоходÀ,�шлÀн³а,�ле�ені,��ортані,
³істо³� та� сполÀчної� т³анини,�ший³и�мат³и,� яєчни³а,� лімфа-
тичної� та� ³ровотворної� т³анини.

Головними�по³азни³ами,�що� хара³теризÀють� діяльність
он³оло�ічної�слÀжби,�є�охоплення�он³оло�ічних�хворих�спеці-
альним�лі³Àванням�та�летальність�до�ро³À.�Детальний�аналіз
цьо�о�по³азни³а�за�Àточненими�даними�Національно�о�³ан-
цер-реєстрÀ�по³азав,�що�в�2002�р.�бÀло�зареєстровано�159982
хворих�на�злоя³існі�новоÀтворення,�з�них�спеціальне�лі³Àван-
ня�бÀло�надано�98347�тисяч�хворих�(62,0�%).�Серед�пролі³о-

ваних� хворих�35.3�%� отримали� тіль³и� хірÀр�ічне� лі³Àвання,
29,5�%�–�³омбіноване�або�³омпле³сне.�Разом�з�тим,�61�635
захворівших� (38,5�%)� спеціально�о� лі³Àвання� не� отримали,
серед�них�33,4�%�хворих�мали�I-II�стадію�хвороби�(20582�осіб),
III�стадія�–�20.0�%�(12335),�а�30,5�%�(18645�осіб)�–�IV�стадію.
Найбільш�висо³а�питома�ва�а�нелі³ованих�хворих�зареєстро-
вана�в�Запорізь³ій,�За³арпатсь³ій,�Полтавсь³ій�та�Рівненсь-
³ій�областях� (45,8-50,1�%),� а�найменша�–� в�СÀмсь³ій,�Чер-
ні�івсь³ій� областях� та�м.Києві� (28,3-31,5�%).

Серед� хворих,�що�не�отримали�спеціально�о�лі³Àвання,
за�даними�ре�іональних� ³анцер-реєстрів� найбільшÀ�питомÀ
ва�À�с³ладають�особи�похило�о�та�старечо�о�ві³À�(41181,�або
66,5�%).�Встановлено�та³ож,�що�не�отримали�спеціально�о
лі³Àвання�14461�хворий�(23,3�%)�працездатно�о�ві³À,�що�не-
припÀстимо�я³�з�меди³о-біоло�ічної,�та³�і�з�соціально-е³оно-
мічної� точ³и� зорÀ.

За�даними�Національно�о�³анцер-реєстрÀ�в�У³раїні�про-
тя�ом�ро³À�з�моментÀ�встановлення�діа�нозÀ�помирає�близь³о
60� тис.� хворих,� тобто� понад�38�%� від� всіх� вперше� хворих.
Зареєстровано� висо³À� летальність� до� ро³À� серед� хворих� з
візÀальними�ло³алізаціями�пÀхлин�при�І-ІІ�стадії�злоя³існо�о
процесÀ� (від�6,3�%� при�ЗН�молочної� залози�до�20,7�%� при
ЗН� вÀльви).

Та³им�чином,�стан�он³оло�ічної�захворюваності�населен-
ня�У³раїни�збері�ає�сталÀ�тенденцію�до�зростання,�зареєстро-
ване� за�10� ро³ів� зниження� рівня� смертності� від� злоя³існих
новоÀтворень,�відповідає�світовим�тенденціям�цьо�о�процесÀ.
Проте,�а³тÀальною�проблемою�вітчизняної�он³оло�ії�залиша-
ється�стан�ор�анізації�лі³Àвально-діа�ностично�о�процесÀ,�ос-
³іль³и�лише�за�рахÀно³�своєчасної�діа�ности³и�та�аде³ватно�о
лі³Àвання� можна� дося�ти� 5-річної� виживаності� 80-90�%
пацієнтів�при�раці�ший³и�мат³и,�молочної�залози,� товсто�о
³ишечни³а.�При�злоя³існих�пÀхлинах�ле�ені,�шлÀн³а,�³істо³,
лімфатичної�і�³ровотворної�т³анини�³омбіноване�і�³омпле³с-
не� лі³Àвання� з� ви³ористанням� хіміо-� та� променевої� терапії
дозволяє�поліпшити�я³ість�життя�он³оло�ічних�хворих�і�значно
збільшити� її� тривалість.
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Олійнічен³о�Г.П.,�Глін³а�Є.П.,�Калачов�О.В.

ДОСВІД�ОРГАНІЗАЦІЇ�ПАЛІАТИВНОЇ�ДОПОМОГИ�ОНКОЛОГІЧНИМ�ХВОРИМ�У�СВЯТОШИНСЬКОМУ
РАЙОНІ�М.�КИЄВА

Київсь³а�місь³а�он³оло�ічна�лі³арня

Претермінальна�та�термінальна�фази�перебі�À�он³оло�іч-
но�о� захворювання� с³ладають� в� середньомÀ� 4-8�місяців.� У
цей�період�хворий�потребÀє�³валіфі³ованої�меди³осоціальної
допомо�и,�я³À,�на�сьо�одні,�більшою�мірою�здійснюють�члени
родини�та�дільнична�слÀжба�полі³ліні³.�Світовий�досвід�по-
³азÀє�доцільність�створення�спеціалізованих�хоспісних�за³ла-
дів,�де�³омпле³сно�вирішÀються�меди³осоціальні�проблеми
хворо�о�та�надається�психосоціальна�допомо�а�членам�йо�о
родини.

ВраховÀючи�це,�та�з�метою�розвит³À�системи�паліативної
допомо�и� он³оло�ічним� хворим� в� термінальних� стадіях� À
³вітні�2001�ро³À�на�базі�Київсь³ої�місь³ої�он³оло�ічної�лі³арні
бÀло� створено� Хоспісне� відділення,� я³е� с³ладається� зі
стаціонарÀ�на�10�ліжо³�та�патронажної�слÀжби.

Хоспісне�відділення�надає�без³оштовнÀ�паліативнÀ�допо-
мо�À,� ³валіфі³ований�до�ляд,�меди³осоціальнÀ� реабілітацію
та� психоло�ічнÀ� підтрим³À� ін³Àрабельним� он³оло�ічним
хворим� Святошинсь³о�о� районÀ� м.� Києва� з� населенням
305000� жителів.

�За�3� ро³и� існÀвання� (IV.2001-IV.2004)�бÀло�поставлено
на�облі³�та�обслÀ�овÀвалось�патронажною�слÀжбою�826�он³о-
ло�ічних�хворих�в�термінальній�стадії.�Інформація�про�хворих
надходить�з�полі³ліні³�районÀ�та�³анцер-реєстрÀ�он³оло�ічної
лі³арні.

�Після�отримання�інформації�про�пацієнта,�йо�о�відвідÀє
лі³ар�та�патронажна�медична�сестра�хоспісно�о�відділення.
Подальша�допомо�а�залежить�від�стÀпеня�тяж³ості�за�ально�о

станÀ�хворо�о,�больово�о�синдромÀ�та�від�соціально-побÀто-
вих�Àмов,�в�я³их�проживає�хворий.�Середній�термін�спосте-
реження�патронажною�слÀжбою�ін³Àрабельно�о�он³оло�ічно�о
хворо�о�с³ладає�42�дні.

По³азанням�до��оспіталізації�в�стаціонар�є�наявність�не³À-
повано�о� в� домашніх� Àмовах�больово�о� синдромÀ� та� наяв-
ність�соціально-психоло�ічних�по³азань�(депресія,�реа³тивні
стани,� ³онфлі³тні� ситÀації� вдома,� неможливість� до�лядÀ� за
хворим).

�З�почат³À�існÀвання�та�по�³вітень�2004�ро³À�стаціонарнÀ
допомо�À�отримали�510�он³оло�ічних�хворих.�Середній�тер-
мін� перебÀвання� в� стаціонарі� с³ладає� 19� ліж³о-днів.� Я³� і� в
дрÀ�их�подібних�медичних�за³ладах,�летальність�À�стаціонарі
є�висо³ою�–�76�%.�Приблизно�23�%�хворих��оспіталізÀються
À�відділення�повторно,�дея³і�по�3-4�рази.

� Я³що� після� перебÀвання� в� стаціонарі� протя�ом� двох-
трьох�тижнів�є�можливість�для�повернення�хворо�о�додомÀ,
то� подальшÀ�допомо�À� надають� співробітни³и� патронажної
слÀжби.�Рішення�про�постÀплення�хворо�о,�в�стаціонарі�прий-
мається� враховÀючи� ³он³ретнÀ� ситÀацію,� домашню�обста-
нов³À,�тяж³ість�за�ально�о�станÀ�хворо�о,�йо�о�бажання.

Наш�досвід�підтверджÀє�доцільність�створення�хоспісів,
я³і� б� обов’яз³ово� с³ладались� зі� стаціонарÀ� та� патронажної
слÀжби.� Нерозривне�фÀн³ціонÀвання� цих� двох� підрозділів
дозволяє�постійно�тримати�під�³онтролем�стан�он³оло�ічно�о
хворо�о�з�IV�³лінічною��рÀпою,�³оре�Àвати�симптоми�хвороби
і�при�потребі�здійснювати��оспіталізацію�в�стаціонар.

МатвійчÀ³�С.Л.,�Ма³идон�О.М.,�Єр³о�І.П.,�Зотов�В.М.

ЗАСТОСУВАННЯ�ЕТІОЛУ�В�ТЕРАПІЇ�ОНКОЛОГІЧНИХ�ХВОРИХ

Обласний�он³оло�ічний�диспансер,�м.�Черні�ів

ВСТУП� Хіміотерапія� злоя³існих� пÀхлин�має� певні� обме-
ження� через�нездатність�протипÀхлинних�препаратів� вибір-
³ово�діяти�на�бластоматозні�³літини.�Широ³ий�спе³тр��емато-
ло�ічної�і�не�ематоло�ічної�то³сичності,�асоційований�з�цито-
статичною� терапією� знижÀє� я³ість�життя� пацієнтів,� а� та³ож
інтенсивність�введення�заданих�доз�препаратів,� необхідних
для� іради³ації�пÀхлини,�або�призÀпинення� її�про�ресÀвання.
Всі� ці� проблеми� певною� мірою� можÀть� вирішÀватися� за
допомо�ою�профіла³тичної� цитопроте³ції� препаратом�етіол
(аміфостін)� виробництва� ³омпанії�Шерін��ПлаÀ,� США.

Етіол�–�препарат�для�попередження�розвит³À�то³сичних
Àс³ладнень,� ви³ли³аних� хіміотерапією� та� променевою
терапією.�Він�належить�до��рÀпи�тіоловмісних�сполÀ³,�я³омÀ
хара³терні�певні�цитопроте³торні� властивості.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�Метою�нашо�о�дослідження�бÀло
встановлення�ефе³тивності�етіолÀ�в�попередженні��ематоло-
�ічних� і� не�ематоло�ічних� (діарея,� мÀ³озити)� Àс³ладнень� À
хворих,�я³і�отримÀвали�а�ресивнÀ�хіміотерапію.�Дослідження
проводилось�на�29�хворих� (20�жіно³,�9�чолові³ів)�з�різними
ло³алізаціями� злоя³існих� пÀхлин.� КонтрольнÀ� �рÀпÀ� с³лали
30�хворих,�я³і�отримÀвали�анало�ічнÀ�з�досліджÀваної��рÀпою
полі-хіміотерапією.

Етіол�вводився�в�дозі�110�м�/м2�в/венно�³раплинно�протя-
�ом�15�хв�за�30�хв�до�введення�цитостати³ів�з�дотриманням
всіх� вимо�� премеди³ації� і� моніторин�À� за� хворими.

Оцін³а��ематоло�ічної�та�не�ематоло�ічної�(діарея,�мÀ³о-
зити)�то³сичності�проводилась�за�4-х�бальною�системою.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
В�ході�дослідження�нами�встановлено:

Гематоло�ічна�то³сичність�в�досліджÀваній� �рÀпі:�лей³о-
пенія�І�ст.�À�6�хворих�(20�%),�À�2-х�хворих�(6,8�%)�–�лей³опенія
ІІ� ст.,� À�1-�о� хворо�о� (3,4�%)�–� лей³опенія� ІІІ� ст.�За�альний
відсото³� Àс³ладнень�–�30,2�%.

Не�ематоло�ічна� то³сичність� в� досліджÀваній� �рÀпі:� діа-
рея�І�ст.�–�3�хворих�(10,3�%),�діарея�ІІ�ст.�–�1�хворий�(3,4�%).
За�альний� відсото³� діареї� с³лав� 13,4�%.�МÀ³озитів� в�жод-
номÀ� випад³À� не� відмічено.

Контрольна��рÀпа.
Гематоло�ічна� то³сичність:� лей³опенія� І� ст.� À�8� хворих

(26�%),�лей³опенія�ІІ�ст.�–�5�хворих�(16,6�%),�ІІІ�ст.�–�6�хворих
(20�%).� За�альний� відсото³� Àс³ладнень� 62,6�%.

Не�ематоло�ічна�то³сичність�в�³онтрольній� �рÀпі:�діарея
І�ст.�À�4-х�хворих�(13,3�%),�ІІ�ст.�–�2�хворих�(6,6�%),�ІІІ�ст.�–
3�хворих� (10�%).� За�альний� відсото³� Àс³ладнень� с³лав
29,9�%.�МÀ³озити� ІІ� ст.�–�8� хворих� (26,6�%).

ВИСНОВКИ�На�основі�проведених�³лінічних�досліджень
етіолÀ� (виробництво� ³омпанії�Шерін��ПлаÀ,�США)� відмічено
йо�о� цитопроте³торнÀ� ефе³тивність,� не� виявлено� жодних
побічних�реа³цій.�ЗастосÀвання�етіолÀ�по³ращÀє�я³ість�життя
хворих,� я³і�отримÀють�цитостатичнÀ�терапію.�Даний�препа-
рат�може� застосовÀватися� в� ³омпле³сномÀ� лі³Àванні� он³о-
ло�ічних� хворих.
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Зімен³овсь³ий�А.Б.,�Пономарен³о�В.М.

РОЗРОБКА�ПРОТОКОЛУ�НАДАННЯ�МЕДИЧНОЇ�ДОПОМОГИ�НА�ПРИКЛАДІ�ХВОРИХ�НА�РАК�ШЛУНКА

Львівсь³ий�національний�медичний�Àніверситет�ім.�Данила�Галиць³о�о
У³раїнсь³ий�інститÀт��ромадсь³о�о�здоров’я�МОЗ�У³раїни

ПОСТАНОВКА�ПРОБЛЕМИ� І� АНАЛІЗ�ОСТАННІХ�ДО-
СЛІДЖЕНЬ� Ра³�шлÀн³а� (РШ)� залишається� серйозною�ме-
ди³о-соціальною�проблемою�не�лише�в�У³раїні,� а�й�À�світі.
Зо³рема,�є�основною�причиною�смерті�від�ра³À�в�більшості
³раїн�ЗаходÀ.�Це�захворювання�я³�причина�летальності�зай-
має�4-те�місце�серед�всіх�злоя³існих�новоÀтворень.

Метою�розроб³и�цьо�о�прото³олÀ�(П)�є�по³ращення�я³ості
надання�медичної� допомо�и� пацієнтам� з� РШ,� зменшення
летальності�при�цій�патоло�ії,�збільшення�достÀпності�медич-
ної�допомо�и�на�всіх�етапах�(первинна,�вторинна,�третинна)
її�надання,�по³ращення�я³ості�життя�хворих�під�час�та�після
лі³Àвання,�дося�нення�послідовності�надання�допомо�и,�оп-
тимальний�вибір�раціональної�фарма³отерапії�та�променевої
терапії,� лі³Àвання� пацієнтів� за� єдиним� зраз³ом� незалежно
від� територіально�о� принципÀ,� оцін³а� певних� лі³Àвально-
профіла³тичних�за³ладів�(ЛПЗ)�стосовно�можливості�надан-
ня�допомо�и�за� ³он³ретними�вимо�ами�П.

МАТЕРІАЛИ� І�МЕТОДИ�Опрацьовано� стрÀ³тÀрÀ�П� на-
дання�медичної�допомо�и�при�РШ�на�основі�вітчизняно�о�та
міжнародно�о�досвідÀ.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Визначено� основні� стрÀ³тÀрно-ор�анізаційні� елементи� роз-
роб³и�П�РШ:�встÀп�(робоча��рÀпа�розробни³ів,�мета,�завдання
розроб³и�і�впровадження�П,�меди³о-соціальне�значення�роз-
роб³и�і�впровадження�П,�сфера�йо�о�застосÀвання,�ор�аніза-
ція,�що�³ÀрÀє�П,�терміноло�ія�та�с³орочення);�основна�частина
П:� за�альні� дані� (визначення� захворювання,� етіоло�ія� РШ,
пато�енез,�епідеміоло�ія);�³ласифі³ація�(�істоло�ічна,�ма³ро-
с³опічна,�міжнародна� (правила� ³ласифі³ації,� анатомічні� об-
ласті,� ³лінічна� ³ласифі³ація),� пато�істоло�ічна� (�рÀпÀвання

за�стадіями),�ендос³опічна);�³ліні³а;�діа�ностичний�ал�оритм
(обов’яз³ові�методи�обстеження,�фа³Àльтативні�методи�обсте-
ження� (за� по³азаннями);� лі³Àвальний� ал�оритм� (за�альні
принципи� лі³Àвання,� хірÀр�ічне� лі³Àвання,�фарма³отерапія,
до³азова�фарма³отерапія,�до³азова�променева�терапія,�лі³À-
вання� за� стадіями,� моделі� пацієнтів,� ³іль³ість� ³Àрсів� лі³À-
вання,�очі³Àвані�резÀльтати�лі³Àвання);�диспансерне�спосте-
реження�(обов’яз³ові�методи�спостереження,�фа³Àльтативні
обся�и� спостереження,� вимо�и� до� дієтичних� призначень� і
обмежень,� вимо�и�до� режимÀ� праці,� відпочин³À,� лі³Àвання,
реабілітації,� додат³ова� інформація� для� пацієнта� та� членів
йо�о�родини,�правила�зміни�вимо��до�ви³онання�прото³олÀ);
моніторÀвання�П�(в³лючно�з�параметрами�оцін³и�я³ості�жит-
тя);� розрахÀн³и� вартості� ви³онання�П� (³ліні³о-е³ономічний
та�фарма³ое³ономічний� аналіз� П);� літератÀрні� посилання
(бібліо�рафія);�формÀлярні�статті�лі³арсь³их�засобів;�додат³и.
Та³а�стрÀ³тÀра�П�дозволяє�ма³симально�наповнити�йо�о�і�в
подальшомÀ� реально� ви³онÀвати� з� ÀрахÀванням� сÀчасних
техноло�ічних� вимо�� лі³Àвання� пацієнтів� з� РШ� на� різних
етапах� надання�медичної� допомо�и.

ВИСНОВКИ� 1.� Опрацьована� стрÀ³тÀра� П� передбачає
реальне� та� аде³ватне� ви³онання� сÀчасних� техноло�ічних
вимо�,� я³і� мають� бÀти� ви³ладені� в� ньомÀ.� 2.� Прото³ол� À
повномÀ�обсязі�розрахований�на�надання�медичної�допомо�и
при�РШ�в�спеціалізованих�Àстановах.�Одна³,�методоло�ічний
підхід�до�йо�о�ви³ористання�поля�ає�в�томÀ,�що�первинна�та
вторинна� допомо�а� надається� в�межах�можливих� заходів,
що�в³лючені�в�цей�П.�Отже,�слід�вибрати�ті,�я³і�є�можливість
ви³онати� на� певномÀ� етапі� чи� в� певномÀ� ЛПЗ.� Третинна
допомо�а�за�цим�П�надається�в�повномÀ�обсязі.

Кабан�О.П.

ДЕТОКСИКАЦІЙНА�ТЕРАПІЯ�В�КОМПЛЕКСНОМУ�ЛІКУВАННІ�ХВОРИХ�НА�РАК�ОРГАНІВ�ЧЕРЕВНОЇ
ПОРОЖНИНИ

ІнститÀт�он³оло�ії�АМН�У³раїни,�м.�Київ

ВСТУП�В�ор�анізмі�он³оло�ічно�о�хворо�о�на�первинний
ендото³си³оз,� я³ий� обÀмовлюється� наявністю� пÀхлини� з
різ³им� збільшенням� ³атаболізмÀ,� появою� і� на³опиченням
ціло�о�рядÀ�патоло�ічних�метаболітів,�на³ладається�ще�й�вто-
ринний,� я³ий� пов’язаний� із� застосÀванням� хіміопроменевої
терапії,� оперативним� втрÀчанням� тощо.� ТомÀ� особливості
перебі�À�пÀхлинно�о�процесÀ�і�вплив�жорст³их�терапевтичних
заходів� на� �омеостаз� примÀшÀють�шÀ³ати� нових� засобів
боротьби�з�ендо�енною�інто³си³ацією.

Системна�дето³си³аційна�терапія�повинна�бÀти�спрямо-
вана�не�тіль³и�на�зменшення�³онцентрації�то³сичних�метабо-
літів� À� ³рові� та� інших� середовищах� ор�анізмÀ,� але� й� на
прис³орення� іна³тивації,� зв’язÀвання� та� елімінацію� то³сич-
них�продÀ³тів�обмінÀ�з�ор�анізмÀ�за�допомо�ою�ор�анів�при-
родної�дето³си³ації,�в�першÀ�чер�À,�печін³и�та�ниро³.

Дето³си³ація�на�етапах�лі³Àвання�хворих�на�ра³�ор�анів
черевної�порожнини�може�здійснюватися�двома�основними
способами:�інтра-�та�е³стра³орпоральним�і�їх�³омбінацією.

Метою�інтра³орпоральних�методів�є�доповнення,�а³тива-
ція�або�заміщення�природних�механізмів�дето³си³ації�ор�а-
нізмÀ� (очищення� ³ишечни³À�шляхом� призначення� пронос-
них� препаратів� та� ентеросорбентів;� інфÀзія� препаратів,�що

зв’язÀють� то³сичні� речовини� і� транспортÀють� їх� до� ор�анів
дето³си³ації�та�виділення;�штÀчна��емодилюція�з�метою�зни-
ження�³онцентрації�то³сичних�продÀ³тів�в�ор�анізмі�за�рахÀ-
но³� по³ращання�мі³роцир³Àляції� і� “вимивання”� їх� з� т³анин;
форсÀвання�діÀрезÀ,�що�сприяє�виведенню�з�сечею�то³сичних
продÀ³тів;�допоміжна�терапія�–�ін�аляція�³исню�для�боротьби
з� �іпо³сією,� призначення� анти�істамінних� та� антио³сидант-
них�препаратів,�ін�ібіторів�протеолітичних�ферментів;�а�та³ож
засобів,�що�по³ращÀють�діяльність�системи�³ровообі�À,�печін-
³и,� ниро³,� зовнішньо�о� дихання.

ДрÀ�им�шляхом�є�застосÀвання�методів�е³стра³орпораль-
ної�дето³си³ації� (�емодіаліз,� плазмаферез� і� плазмосорбція,
�емосорбція�та�лімфосорбція),�спрямованих�на�а³тивне�виве-
дення� то³сичних� речовин� з� ор�анізмÀ.

МАТЕРІАЛИ� І�МЕТОДИ�Слід�під³реслити,�що� індивідÀ-
алізований� вибір� то�о� чи� іншо�о�методÀ� дето³си³ації,� або
³омпле³сÀ�методів,�базÀється�не�тіль³и�на�оцінці�³лінічно�о
станÀ�хворо�о,�але�й�на�визначенні�вмістÀ�та�а³тивності�біохі-
мічних� параметрів,� я³і� відображають� стÀпінь� вираженості
ендо�енної�інто³си³ації,�та³их�я³�рівень�середньо-моле³Àляр-
них�пептидів,�а�та³ож�сорбційної�здатності�мембран�еритро-
цитів,� по³азни³ів� е³с³реторної� фÀн³ції� ниро³� (вмістÀ
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³реатинінÀ,�сечовини),�наявності�жовтяниці�та�фÀн³ціональ-
но�о� станÀ� печін³и� (а³тивність� аланін-амінотрансферази,
аспартат-амінотрансферази,� γ-�лÀтаміл-трансферази).

Залежно�від�отриманих�даних�хворим�À�відділі�анестезіо-
ло�ії� та� інтенсивної� терапії� ІнститÀтÀ� он³оло�ії� АМН�У³раїни
призначається�ентеросорбція,�антио³сидантна�та�ферментна
терапія,� еле³трохімічне� о³ислення� ³рові,� аÀтотрансфÀзії
Àльтрафіолетової�опроміненої�³рові,�плазмаферез,�причомÀ
часто�має�місце� поєднання� різних�методів� дето³си³аційної
терапії� на� одномÀ� етапі� лі³Àвання.� Слід� під³реслити,� що
ви³ористання� специфічних� заходів� дето³си³аційної� терапії

не� тіль³и� не� ви³лючає� застосÀвання� на� різних� етапах� лі³À-
вання�звичайної� інфÀзійної� терапії,�а�й�доповнює� її.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ВИСНОВКИ� Засто-
сÀвання� ³омпле³сÀ� вищезазначених� методів� дає� змо�À
с³оротити�тривалість�ліж³о-дня�(без�ÀрахÀвання�термінÀ�про-
ведення�хіміопроменевої�терапії)�в�середньомÀ�з�23,1�до�20,9,
зменшити� частотÀ� розвит³À� �нійно-септичних� Àс³ладнень� À
хворих,� оперованих� з� приводÀ� місцево-поширено�о� ра³À
шлÀн³а,�майже�вполовинÀ,�а�з�приводÀ�³олоре³тально�о�ра³À�–
на�8�%,� Àдвічі� знизити� летальність� À� ранньомÀ� післяопера-
ційномÀ� періоді.

Киша³евич�І.Т.

МОРФОЛОГІЧНІ�ОСОБЛИВОСТІ�ЕПІТЕЛІЮ�ШИЙКИ�МАТКИ�У�ЖІНОК�ІЗ�ФОНОВИМИ
ЗАХВОРЮВАННЯМИ,�АСОЦІЙОВАНИМИ�З�ВІРУСНИМИ�ІНФЕКЦІЯМИ

Івано-Фран³івсь³а�державна�медична�а³адемія

При� проведенні� �істоло�ічно�о� дослідження� біоптатів
ший³и�мат³и�À�75�жіно³�з�е³топією�епітелію� (псевдоерозія,
ендоцерві³оз)� À� всіх� випад³ах� отримано� �істоло�ічне� під-
твердження�встановлено�о�діа�нозÀ,�я³е�дало�змо�À�виділити
в�обстежених�жіно³�п’ять�форм�псевдоерозій�–�поверхневÀ,
залозистÀ� (фолі³ÀлярнÀ),�папілярнÀ,�³істознÀ,�епідермізÀючÀ
(заживаючÀ).

Одним�з�основних�моментів�морфоло�ічно�о�дослідження
бÀв�прицільний�пере�ляд�препаратів�на�предмет�виявлення
озна³�вірÀсно�о�інфі³Àвання.�Гістопатоло�ічною�озна³ою��ер-
петично�о� Àраження�ший³и�мат³и� є� виявлення� дистрофіч-
них� змін� ядер� ³літин� ба�атошарово�о� плос³о�о� епітелію� з
формÀванням�та³�званих� “тÀтових�я�ід”.�При��істоло�ічномÀ
дослідженні�основою�верифі³ації�папіломавірÀсно�о�Àраження
ший³и�мат³и� є� наявність� À� препаратах� ³ойлоцитів,� ³літини
я³их� містять� по� � одномÀ� –� два� збільшених� �іперхромних
ядра,�що� оточені�широ³ою� зоною� просвітлення,� нерід³о� À
поєднанні� з� пара³ератозом� і� дисплазією.� Пато�номонічні
озна³и�поєднано�о�Àраження�вірÀсами��ерпесÀ�та�папілома-
вірÀсом�бÀли�виявлені�À�77,78�%�досліджених�біоптатів�ший-
³и�мат³и�жіно³,�À�я³их�бÀло�верифі³овано�поєднане�вірÀсне
Àраження.�У�45,46�%�випад³ах�À�біоптатах�жіно³�з�діа�носто-
ваним��ерпетичним�Àраженням�ший³и�мат³и�бÀли�виявлені

ядра�типÀ�“тÀтових�я�ід”�(озна³а��ерпетично�о� інфі³Àвання).
Пра³тично� в� Àсіх� �істоло�ічних�мі³ропрепаратах� виявлявся
хара³терний� для� вірÀсних� Àражень� �і�анто³літинний�мета-
морфоз�³літин�плос³о�о�епітелію�ший³и�мат³и,�призматично�о
епітелію�залозистих�стрÀ³тÀр,�ендотелію�³ровоносних�сÀдин�і
фібробластів.

У�біоптатах�ший³и�мат³и�жіно³�з�е³топією�при�виявленні
озна³�хронічно�о�цервіцитÀ�або�йо�о�за�острення�À�всіх�ви-
пад³ах�виявлена�описана�À�літератÀрі�пато�номонічна�озна³а
хронічно�о� запалення� –� повне� витіснення� �лад³ом’зових
елементів� ³ола�еновими� воло³нами.

Можливість� верифі³ації� вірÀсних� Àражень� при� �істоло-
�ічномÀ� дослідженні� с³лала,� за� нашими� даними,� 77,78�%
для� поєднаних� вірÀсних� Àражень,� при� цьомÀ� À� досліджÀ-
ваномÀ�матеріалі� переважають� озна³и� папіломавірÀсно�о
Àраження,� і� 45,46�%� для� �ерпетично�о� Àраження� ший³и
мат³и.

Отримані�резÀльтати�свідчать,�що�аде³ватна�оцін³а�змін
при�фонових� захворюваннях�ший³и�мат³и�можлива� тіль³и
при�³омпле³сномÀ�ви³ористанні�³ольпос³опії,�цитоло�ічно�о
і� �істоло�ічно�о�методів� з� паралельним� визначенням� станÀ
мі³ро� біоценозÀ� піхви� і� верифі³ацією� типÀ� �енітально�о
інфі³Àвання� ЗПСШ.

Сміян�С.І.,�ЖÀл³евич�І.В.,�Гаврилю³�М.Є.,�Кміта�Г.Г.,�Крамар�Л.Т.,�Шемет�В.П.

ЗАСТОСУВАННЯ�БОНЕФОСУ�В�ЛІКУВАННІ�МІЄЛОМНОЇ�ХВОРОБИ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

Впровадження� в� ³лінічнÀ� пра³ти³À� біфосфонатів� дало
можливість�по³ращити�я³ість�життя�(ЯЖ)�хворих�на�мієлом-
нÀ� хворобÀ� (МХ).�Лі³Àвання�біфосфанатами�при�МХ�змен-
шÀє� осал�ії,� стримÀє� поширення� ³іст³ових� дестрÀ³цій� та
зменшÀє�ймовірність�патоло�ічних�переломів�та��іпер³аль-
ціємію.

Нами�обстежено�20�хворих�на�дифÀзно-во�нищевÀ�МХ,
з�них�10�чолові³ів�ві³ом�від�29�до�72�ро³ів�і�10�жіно³�ві³ом
від�43� до�77� ро³ів,� я³і� отримÀвали� стандартнÀ� терапію.� У
більшості� з� обстежених� давність� захворювання� с³ладала
від�1�до�3�ро³ів.�10�пацієнтів�отримÀвали�бонефос�в�³омп-
ле³сномÀ� лі³Àванні� протя�ом� 3� місяців.

Верифі³ація� діа�нозÀ�МХ� À� всіх� обстежених� пацієнтів
здійснювалась�за�даними�морфоло�ічно�о�та�цитохімічно�о
аналізÀ� аспіраційної� біопсії� ³іст³ово�о�моз³À� та� аналізами

периферичної� ³рові.�Всі� обстежені� пацієнти�перебÀвали�на
стаціонарномÀ�лі³Àванні�та�диспансерномÀ�спостереженні�À
�ематоло�ічномÀ� відділенні� Тернопільсь³ої� обласної� ³омÀ-
нальної� ³лінічної� лі³арні� та� в� ³онсÀльтативно-лі³ÀвальномÀ
центрі� Тернопільсь³ої� державної� медичної� а³адемії� ім.
І.Я.�Горбачевсь³о�о�в�період�1997-2004�ро³и.

Діа�ноз�мієломної� хвороби� встановлювався� за� ³ліні³о-
лабораторними�³ритеріями,�стадію�МХ�визначали�за�B.G.M.
D u r i e� і� S . E .� Денситометричне� обстеження� проводили
метододомдвофотонної�рент�енівсь³ої�денситометрії�(ДРХ-
А,�“Lunar�Corp.”,�США)�À�ділянці�попере³ово�о�відділÀ�хребта.

Контрольні� �рÀпи� здорових� за� по³азни³ом� “ві³”� бÀли
статистичними�засобами�Àз�оджені� з� �рÀпами�обстежених
хворих�на�МХ�і�їх�с³лали�63�здорові�жін³и�та�217�здорових
чолові³ів� репрезентативно�о� ві³À.
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Аналіз� отриманих� даних� по³азав,� що� за� по³азни³ами
подвійної�рент�енівсь³ої�абсорбціометрії�в�обстежених��рÀпах
хворих�на�МХ�спостері�алися�значні�зміни�³іст³ової�т³анини,
я³і� проявлялися� тотальним� зменшенням� мінеральної
щільності� ³іст³ової� т³анини� (МЩКТ).� У� �рÀпі� чолові³ів,� хво-
рих�на�МХ,�остеопенічні�прояви�виявлені�в�30,0�%,�а�остео-
поротичні�–�À�40,0�%�випад³ів.�У��рÀпі�жіно³,�хворих�на�МХ,
остеопенічні�прояви�виявлені�в�35,0�%,�а�остеопоротичні�–�À
40,0�%�випад³ів,�що�в�за�альномÀ�с³ладає�висо³À�пошире-
ність� остеодестрÀ³тивних� змін.

Висо³і�темпи�зниження�МЩКТ�при�МХ�потребÀють�впро-
вадження� хворим� з� та³ою� патоло�ією� диференційованих
³омпле³сних� заходів,� спрямованих� не� тіль³и� на� ³оре³цію
вже�існÀючих�змін�стрÀ³тÀрно-фÀн³ціонально�о�станÀ�³іст³о-
вої�т³анини,�а�й�на�запобі�ання�вини³нення�остеодефіцитних
станів.

Методом�³омпле³сно�о�динамічно�о�³ліні³о-денситомет-
рично�о�моніторин�À�ми� провели� ³лінічнÀ� апробацію�боне-
фосÀ�для�³оре³ції�зменшеної�мінеральної�щільності�³іст³ової
т³анини� À� хворих� на�МХ.

Методом�оцін³и�³лінічної�ефе³тивності�бонефосÀ�обрано

дві��рÀпи�³ритеріїв:�1)�стан�МЩКТ;�2)�по³ращення�за�ально�о
станÀ� обстежених� хворих,� я³е� ми� оцінювали� за�ш³алою
Карновс³і,�і�позитивний�вплив�на�ЯЖ�–�за�основною�ан³етою
“ЄОДТР-30 ” .

Проаналізовано�дані�при�порівнянні�змін�³іст³ової�т³ани-
ни�та�основних�³ритеріїв�за�ально�о�станÀ�À�хворих�на�міє-
ломнÀ�хворобÀ�за�3-місячний�термін�призначення�їм�препа-
ратÀ� “Бонефос” .� Аналіз� отриманих� резÀльтатів� в³азÀє� на
достовірне�збільшення�рівня�МЩКТ�(в�середньомÀ�на�4,5�%
в� перерахÀн³À� за�місяць� лі³Àвання)� в� ділянці� дослідження.

Аналіз�за�обраною�нами��рÀпою�³ритеріїв,�що�оцінюють
стан�хворих�на�МХ�та�Àза�альнюють�самооцін³À�їх�ЯЖ,�в³азав
на�достовірні�зміни�цих�по³азни³ів�–�по³ращення�за�ально�о
станÀ�хворих�(на�19,3�%)�за�ш³алою�Карновс³і.�Призначення
препаратÀ�“Бонефос”�призводило�до�достовірно�о�по³ращення
(на�9,7�%)�я³ості�життя�хворих�на�МХ�одночасно�з�вираженим
остеопроте³тивним�ефе³том.�Та³,�за�альний�стан�хворих�за
інде³сом�Карновс³і� достовірно� збільшився� в� ³інці� лі³Àваль-
но�о� ³ÀрсÀ,� а� Àза�альнений� ³ритерій� оцін³и�ЯЖ� хворих� на
МХ�в� ³інці� ³ÀрсÀ�лі³Àвання� зменшився,�що�в³азÀє�на�пози-
тивні� зміни� в� �рÀпі� цих� по³азни³ів.
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СТАН�ВЕГЕТАТИВНОЇ�НЕРВОВОЇ�СИСТЕМИ�У�ХВОРИХ�НА�ХРОНІЧНИЙ�НЕКАЛЬКУЛЬОЗНИЙ
ХОЛЕЦИСТИТ�ЖІНОК�РІЗНОГО�ВІКУ�ТА�КОРЕКЦІЯ�ЛІКУВАННЯ�З�ДОПОМОГОЮ�КВЕРЦЕТИНУ

Івано-Фран³івсь³а�державна�медична�а³адемія

СТАН�ВЕГЕТАТИВНОЇ�НЕРВОВОЇ�СИСТЕМИ�У�ХВОРИХ�НА�ХРОНІЧНИЙ
НЕКАЛЬКУЛЬОЗНИЙ�ХОЛЕЦИСТИТ�ЖІНОК�РІЗНОГО�ВІКУ�ТА�КОРЕКЦІЯ
ЛІКУВАННЯ�З�ДОПОМОГОЮ�КВЕРЦЕТИНУ�–�Вивчено�спе³тральні�по³азни³и
варіабельності�серцево�о�ритмÀ�À�40�хворих�на�хронічний�не³аль³Àльозний
холецистит�жіно³,�ві³ом�від�16�до�74�ро³ів.�На�основі�отриманих�даних
виявлено,�що�в�хворих�на�хронічний�не³аль³Àльозний�холецистит�жіно³
Àсіх�ві³ових��рÀп�переважає�симпати³отонічний�тип�ре�Àляції�діяльності
внÀтрішніх�ор�анів.�ОбґрÀнтовано�доцільність�в³лючення�³верцетинÀ�в
³омпле³сне�лі³Àвання�хронічно�о�не³аль³Àльозно�о�холециститÀ,�я³ий�без-
посередньо�підвищÀє�тонÀс�парасимпатично�о�відділÀ�ве�етативної�нервової
системи,�що�сприяє�отриманню�виражено�о�терапевтично�о�ефе³тÀ.

СОСТОЯНИЕ�ВЕГЕТАТИВНОЙ�НЕРВНОЙ�СИСТЕМЫ�У�БОЛЬНЫХ�НА�ХРО-
НИЧЕСКИЙ�НЕКАЛЬКУЛЕЗНЫЙ�ХОЛЕЦИСТИТ�ЖЕНЩИН�РАЗНОГО�ВОЗ-
РАСТА�И�КОРРЕКЦИЯ�ЛЕЧЕНИЯ�С�ПОМОЩЮ�КВЕРЦЕТИНА�–�ИзÀчено�спе³т-
ральные�по³азатели�вариабельности�сердечно�о�ритма�À�40�больных�на
хроничес³ий�не³аль³Àлезный�холецистит�женщин�возрастом�от�16�до�74�лет.
На�основе�полÀченных�данных�определено,�что�À�больных�на�хроничес³ий
не³аль³Àлезный�холецистит�женщин�всех�возрастных��рÀпп�переобладает
симпати³отоничес³ий�тип�ре�Àляции�деятельности�внÀтренних�ор�анов.
Подтверджено�необходимость�в³лючения�³верцетина�в�³омпле³сное�ле-
чение�хроничес³о�о�не³аль³Àлезно�о�холецистита,�³оторый�повышает�тонÀс
парасимпатичес³о�о�отдела�ве�етативной�нервной�системы,�что�делает
возможным�достижение�выраженно�о�терапевтичес³о�о�эффе³та.

STATE�OF�THE�VEGETATIVE�NERVOUS�SYSTEM�AT�WOMEN�OF�DIFFERENT�AGE
PATIENTS�ON�CHRONIC�UNCALCULOUS�CHOLECYSTITIS�THAT�CORRECTION�OF
MEDICAL�TREATMENT�WITH�THE�USE�OF�QUERCETIN�–�Spectral�indexes�of
variability�cardiac�rhythm�are�trained�in�40�patients�on�chronic�uncalculous
cholecystitis�of�women,�in�age�from�16�about�74�years.�On�the�basis�of�got�data
it�is�exposed,�that�the�sympaticotonic�type�of�adjusting�an�activity�of�inlying
organs�prevails�in�women�of�all�age-old�groups�patients�on�chronic�uncalculous
cholecystitis.�The�grounded�expedience�of�inclusion�of�quercetini�in�the�complex
medical�treatment�of�chronic�uncalculous�cholecystitis,�which� immediately
promotes�tone�of�parasympatic�department�of�the�vegetative�nervous�system,
that�assists�to�the�receipt�of�expressed�therapeutic�effect.

Ключові�слова:�не³аль³Àльозний�холецистит,�варіабельність�серцево�о
ритмÀ,� ³верцетин.
Ключевые�слова:�не³аль³Àлезный�холецистит,�вариабельность�сер-

дечно�о�ритма,�³верцетин.
Key�words:�uncalculous�cholecystitis,�variability�cardiac�rhythm,�quercetin.

ВСТУП�Захворювання��епатобіліарної�системи�займають
близь³о�40�%�серед�патоло�ії�ор�анів�травлення�і�знаходяться
на�10� місці� серед� всіх� причин� смерті.� Хворі� на� хронічний
холецистит� с³ладають� приблизно� 20�%� і� займають� одне� з
провідних�місць� в� стрÀ³тÀрі� непрацездатності� [1].

В�останні� ро³и� спостері�ається� тенденція�до� зростання
захворюваності�хронічними�холециститами�та� їх�Àс³ладнен-
нями� À� ви�ляді�жовчо³ам’яної� хвороби� [2].� При�цьомÀ� слід
зазначити,� що� патоло�ічні� зміни� À� жовчоÀтворювальній
системі,�я³�правило,�спостері�аються�À�пацієнтів�À�віці�їхньої
найбільшої�соціальної�та�професійної�діяльності,�що,�зрештою,
переш³оджає�соціально-е³ономічномÀ�розвит³À�сÀспільства.

Відмінність�³лінічно�о�перебі�À�хвороби�À�пацієнтів�жіно-
чої� та� чоловічої� статі� визначається�я³�статевий�диморфізм.
Наявність� ³лінічних� особливостей,� притаманних� певній
ві³овій��рÀпі�хворих,�дозволяє�виділити�ві³ові�аспе³ти�захво-
рювання.�У�жіно³�À�різні�ві³ові�періоди�перебі��захворювань
має�свої�особливості.�Це�пов’язано�із��ормональними�змінами
в�жін³и� [3].

Одне�з�важливих�місць�в�розвит³À�та�становленні�хроніч-
но�о�холециститÀ�займають�нейроендо³ринні�порÀшення,�я³і
в³лючають� порÀшення�фÀн³ції� ВНС� і� ендо³ринної� системи,

в� томÀ� числі� �астроінтестінальної.� Ці� порÀшення,� з� одно�о
бо³À,� ви³ли³ають�розвито³�дис³інезій�жовчовивідної� систе-
ми,�з�іншо�о�–�сприяють�застою�жовчі�і�розвит³À�дистрофічних
змін�в�стінці�ЖМ� [4].

У�фізіоло�ічних� Àмовах� симпатична� і� парасимпатична
іннервація� мають� синер�ічний� вплив� на� моторнÀ�фÀн³цію
ЖМ�і�ЖВШ,�що�сприяє�постÀпленню�жовчі�з�жовчно�о�міхÀра
в� ³ишечни³.� Підвищення� тонÀсÀ� блÀ³аючо�о� нерва� призво-
дить�до�спастично�о�с³орочення�ЖМ,�розслаблення�сфін³тера
Одді� і� до� йо�о� випорожнення.� Симпатичний� відділ� ВНС
ви³ли³ає�розслаблення�ЖМ�і�підвищÀє�тонÀс�сфін³тера�Одді,
що�веде�до�на³опичення�жовчі�в�міхÀрі� [5].

Висо³очастотні�³оливання�серцево�о�ритмÀ�визначаються
зв’яз³ом� блÀ³аючо�о� нерва� з� синÀсовим� вÀзлом.� ТомÀ� на
основі� по³азни³ів� спе³тральної� потÀжності� À� висо³очастот-
номÀ�діапазоні�в�основномÀ�сÀдять�про�стан�парасимпатичної
нервової�системи.�Низь³очастотні�³оливання�безпосередньо
зв’язані� з�а³тивністю�пост�ан�ліонарних�симпатичних�воло-
³он� і� за� їх� спе³тральній�потÀжності�можна�сÀдити�про�стан
симпатичної�ре�Àляції� серцево�о�ритмÀ.

СÀчасні� методи� діа�ности³и� дають� змо�À� детальніше
вивчити�роль�станÀ�ве�етативної�ре�Àляції�діяльності��епато-
біліарної�системи,�з’ясÀвати�хара³тер�змін�мотори³и�жовчно�о
міхÀра� залежно� від� переважання� тонÀсÀ� о³ремих� відділів
ве�етативної�нервової�системи� (ВНС),�та�призначити�дифе-
ренційоване� лі³Àвання�моторно-тонічних� розладів� À� хворих
на�хронічний�не³аль³Àльозний�холецистит�(ХНХ)�жіно³�різних
ві³ових� ³ате�орій.

Мета� дослідження�–� вивчити�роль� станÀ� ве�етативної
ре�Àляції�діяльності�жовчно�о�міхÀра�À�здорових� і�хворих�на
ХНХ�жіно³�різно�о�ві³À�та�апробація�на�цій�основі�ефе³тивності
препаратÀ� ³верцетинÀ.� Для� дося�нення� поставленої� мети
бÀли� сформÀльовані� настÀпні� завдання:

1.� Визначити� стан� ве�етативної� ре�Àляції� À� здорових� і
хворих�на�ХНХ�жіно³�різно�о�ві³À.

2.� Оцінити� терапевтичнÀ� ефе³тивність� ³верцетинÀ� в
³омпле³сномÀ� лі³Àванні� хворих� на� хронічний� не³аль³Àльоз-
ний� холецистит�жіно³�різних� ві³ових� ³ате�орій.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ�Обстежено�40�хворих�жіно³�на
хронічний� не³аль³Àльозний� холецистит.� КонтрольнÀ� �рÀпÀ
с³ладали�20� пацієнтів� À� віці� від� 16� до�74� ро³ів.� Всі� хворі
знаходились�на�стаціонарномÀ�лі³Àванні�в��астроентероло�іч-
номÀ� відділенні�ЦМКЛ�№1� та� в� �астроентероло�ічномÀ� від-
діленні� ОКЛ�м.� Івано-Фран³івсь³а.

При�інтерпретації�резÀльтатів�о³ремих�досліджень�рахÀ-
вали� доцільним� виділити� дві� ві³ові� �рÀпи:� І.�16-35� ро³ів;
ІІ.�36-74�ро³ів.

Діа�ноз�хронічно�о�не³аль³Àльозно�о�холециститÀ�вери-
фі³Àвали,� враховÀючи� типовÀ� ³лінічнÀ� ³артинÀ,� дані� Àльтра-
звÀ³ово�о� обстеження� ор�анів� черевної� порожнини,� ба³те-
ріоло�ічно�о�та�біохімічно�о�дослідження�жовчі.

ФÀн³ціональний� стан� ве�етативної� нервової� системи,� її
вплив� на� серцевий� ритм� та� стÀпінь� напрÀ�и� ре�Àляторних
систем�ор�анізмÀ�досліджÀвали,�застосовÀючи�системÀ�добо-
во�о�моніторÀвання�і�аналізÀ�варіабельності�серцево�о�ритмÀ
(ВСР)� РР-101/24,� версія�HRV15�фірми�СОЛЬВЕЙГ� [6].� Се-
редня�тривалість�реєстрації�становила�14��один�і�проводилась
в�стаціонарних�Àмовах�(стан�спо³ою,�відсÀтність�випад³ових
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ритмотропних� чинни³ів).� АналізÀвали� спе³тральні� по³азни-
³и,�ре³омендовані�робочою��рÀпою�Європейсь³о�о�товариства
³ардіостимÀляції�й�еле³трофізіоло�ії�ВСР�[7]�(табл.�1).

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Я³� по³азав� аналіз� спе³тральних� по³азни³ів� ритмо�рам
(табл.�2)�À�хворих�на�ХНХ�жіно³�ІІ�ві³ової��рÀпи�спостері�ається
достовірне� підвищення� потÀжностей� À� діапазонах� низь³их
частот�порівняно�із�пацієнт³ами�І�ві³ової��рÀпи�(LF=1719±98
мс2� проти�1088±134� мс2,� р<0,001)� та� достовірне� зниження
потÀжностей�À�діапазонах�висо³их�частот� (HF=733±31�мс2� À
хворих� на� ХНХ�жіно³� ІІ� ві³ової� ³ате�орії� проти� 885±43�мс2,
р<0,001�À�хворих�осіб� І�ві³ової��рÀпи).

Таблиця� 1. �По³азни³и� ВСР,� я³і� вивчалися� в
даній� роботі

Позна-
чення 

Од. 
вим. Визначення Характеристика 

Спектральний аналіз 

LF мс2 

Потужність в 
діапазоні 
низьких частот 
(0,04-0,15Гц) 

Відображає низькочастотну 
складову ВСР, що 
характеризує симпатичний 
тонус 

HF мс2 

Потужність у 
діапазоні 
високих частот 
(0,15-0,4 Гц) 

Відображає високочастотну 
складову ВСР. Характеризує 
парасимпатичний тонус 

Таблиця� 2.� Спе³тральні� по³азни³и� ритмо�рам� À
здорових� і� хворих� на� ХНХ� жіно³� різно�о� ві³À,� мс2

Отже,�на�основі�аналізÀ�спе³тральних�по³азни³ів�ритмо-
�рам�À�обстежених�хворих�на�ХНХ�жіно³�простежÀються�певні
ві³ові�особливості,�а�саме�À�жіно³�ІІ�ві³ової��рÀпи�відмічається
достовірне�підвищення�низь³очастотно�о�(LF)�та�достовірне
зниження� висо³очастотно�о� (HF)� ³омпонентів,� порівняно� із
пацієнт³ами�І�ві³ової��рÀпи,�що�свідчить�про�наявність�вира-
жено�о� ве�етативно�о� дисбалансÀ� À� хворих� на� ХНХ�жіно³
ІІ�ві³ової� ³ате�орії.� Поряд� з� тим� À� здорових�жіно³� ІІ� ві³ової
�рÀпи�відмічено�тенденцію�до�підвищення�низь³очастотно�о
(LF)� ³омпонентÀ�на� тлі� зниження�потÀжностей� À�діапазонах
висо³их�частот,�порівняно� із�даними�по³азни³ами�À�здоро-
вих�жіно³�І�ві³ової�³ате�орії�(табл.�2).�Хара³теризÀючи�спе³т-
ральні�по³азни³и�ритмо�рам�À�здорових�жіно³�різно�о�ві³À,
можна� зробити� висново³� про� схильність� до� ве�етативно�о
дисбалансÀ�жіно³� ІІ� ві³ової� �рÀпи� порівняно� із� здоровими,
що�відображається� À� посиленні� впливів� симпатичної� лан³и
ве�етативної�нервової�системи.

При�проведенні�моніторÀвання�ВСР�після�базово�о�лі³À-
вання�À�хворих�на�ХНХ�жіно³�Àсіх�ві³ових��рÀп�зміни�спе³т-
ральних�по³азни³ів�достовірно�не�відрізнялись�від�та³их�до
почат³À� лі³Àвання.

З�метою�оцін³и� ефе³тивності� в³лючення� до� ³омпле³сÀ
лі³Àвання� ХНХ� поряд� з� базовою� терапією� ³верцетинÀ� ми
оцінювали� динамі³À� досліджÀваних� по³азни³ів� À� 10� хворих
на� ХНХ�до� і� після� лі³Àвання.� Препарат� призначали� хворим
по�1� �� тричі� на� день� з� дотриманням�ре³омендацій� вироб-
ни³ів.� Тривалість� ³ÀрсÀ� лі³Àвання� 2� тижні.

По³азни³и�спе³трально�о�аналізÀ�À�хворих�на�ХНХ�жіно³
різно�о�ві³À�після�базової�терапії� і�після�застосÀвання�³вер-
цетинÀ�представлені� в� таблиці�3.

При� аналізі� спе³тральних� по³азни³ів� ВСР� À� хворих� на
ХНХ�жіно³� різно�о� ві³À�ми� відмітили,�що� À� жіно³� ІІ� ві³ової

�рÀпи�після� лі³Àвання� ³верцетином�відмічається�достовірне
підвищення�потÀжностей�À�діапазонах�висо³их�частот,�порів-
няно�з�ви³ористанням�базово�о�лі³Àвання�(р<0,01)�та�досто-
вірне�підвищення�потÀжностей�À�діапазонах�низь³их�частот
(р<0,05).�У�хворих�І�ві³ової��рÀпи�спостері�ається�посилення
низь³очастотно�о�(р<0,05)�та�висо³очастотно�о�³омпонентів
порівняно� з� даними� по³азни³ами� À� хворих� на� ХНХ� жіно³
при� ви³ористанні� базової� терапії� (р<0,05).

Приміт³а:�***�р<0,001�–�достовірність�відмінності�між�ві³овими��рÀпами.

Вік обстеже-
них, роки 16 – 35 36 – 74 

Показники LF HF LF HF 
Здорові 1200±135 962,5±56 1402,5±124 828,5±42 
Хворі 1088±134 888,5±43 1719±98*** 733±31*** 

Вік обстежених, 
роки 16 – 35 36 – 74 

Показники LF HF LF HF 

Базова терапія 1095,45± 
11,59 

917,35±11,
22 

1618,35± 
25,52 

874,35± 
20,02 

Кверцетин 1130,25± 
11,45 

954,45± 
11,06 

1538,7± 
25,21 

978,6± 
19,33 

Р <0,05 <0,05 <0,05 <0,01 

Таблиця� 3.� Спе³тральні� по³азни³и� ритмо�рам� À
хворих� на� ХНХ� жіно³� різно�о� ві³À� після� базової
терапії� і� після� застосÀвання� ³верцетинÀ,� мс2

Отже,�на�основі�аналізÀ�спе³тральних�по³азни³ів�ритмо-
�рам�À�хворих�на�ХНХ�жіно³�ІІ�ві³ової�³ате�орії�після�ви³орис-
тання� ³верцетинÀ� спостері�ається� достовірне� посилення
потÀжності�хвиль�висо³ої�частоти�та�достовірне�підвищення
потÀжності� À� діапазонах� низь³их� частот,�що� свідчить� про
переважання� тонÀсÀ� парасимпатичної� лан³и� ве�етативної
нервової� системи.� У� пацієнтів� І� ві³ової� �рÀпи� відмічається
та³ож�посилення�висо³очастотно�о� (НF)� і� низь³очастотно�о
(LF)� ³омпонентів.

ВИСНОВОК� У� хворих� на� хронічний� не³аль³Àльозний
холецистит�жіно³�Àсіх�ві³ових��рÀп�переважає�симпати³ото-
нічний� тип� ре�Àляції� діяльності� внÀтрішніх� ор�анів,�що� під-
тверджÀється� наявністю� �іпотонÀсÀ� о³ремих� відділів�жовчо-
вивідних�шляхів� та� жовчно�о�міхÀра,� особливо� À� пацієнтів
дрÀ�ої� ві³ової� �рÀпи.

В³лючення� ³верцетинÀ� в� ³омпле³сне� лі³Àвання� хроніч-
но�о�не³аль³Àльозно�о�холециститÀ�безпосередньо�підвищÀє
тонÀс�парасимпатично�о�відділÀ�ве�етативної�нервової�систе-
ми,�що�сприяє�отриманню�виражено�о�терапевтично�о�ефе³тÀ.

Крім� антио³сидантних,� протизапальних,� імÀномодÀлю-
ючих� властивостей� ³верцетин� нівелює� порÀшення� ве�ета-
тивної� ре�Àляції.

В³азана� робота� робить� а³тÀальним� подальший� пошÀ³
препаратів� з�модÀлюючим�впливом�на� ве�етативнÀ�ре�Àля-
цію� з� метою� ви³ористання� їх� в� ³омпле³сномÀ� лі³Àванні
біліарно�о�тра³тÀ.
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ПОРІВНЯЛЬНА�ОЦІНКА�ГЕМОДИНАМIЧНИХ�ЕФЕКТІВ�ПРАЗОЗIНУ,�АГАПУРIНУ�І�ПРАЗОЗIНУ�В
ПОЄДНАННІ�З�АГАПУРIНОМ�У�ХВОРИХ�НА�ХСН

Медична�а³адемія�післядипломної�освіти,�м.�Запоріжжя

ПОРІВНЯЛЬНА�ОЦІНКА� ГЕМОДИНАМIЧНИХ�ЕФЕКТІВ�ПРАЗОЗIНУ,
АГАПУРIНУ�І�ПРАЗОЗIНУ�В�ПОЄДНАННІ�З�АГАПУРIНОМ�У�ХВОРИХ�НА�ХСН�–
За�допомо�ою�методÀ�тетраполярної�реоплетизмо�рафiї�À�50�хворих�на
хронічнÀ�серцевÀ�недостатність�(ХСН)�бÀли�визначені�дії�празозiнÀ,�а�апÀ-
рiнÀ�або�празозiнÀ�в�поєднанні�з�а�апÀрiном�на�³іль³ість�серцевих�с³оро-
чень�(КСС),�Àдарний�об’єм�(УО)�серця,�УО�периферично�о�³ровообі�À�в
черевній� порожнині,� �омілці� і� пальці,� питомі� об’єми� ³рові� /рідини/� À
в³азаних�сÀдинних�ділян³ах,�середній�динамічний�тис³,�за�альний�пери-
феричний� сÀдинний� опір,� тривалість� періодів� напрÀ�и� і� ви�нання� з
визначенням�фаз�асинхронно�о�та�ізометрично�о�с³орочення,�швид³о�о�і
сповільнено�о�ви�нання.�Виявлено,�що�празозін�найбільш�сприятливо
впливає�при�ХСН�ПА�і�ПБ-Ш�ст.�ЗастосÀвання�а�апÀрінÀ�надає�позитивний
ефе³т�на�по³азни³и�системної��емодинамі³и�À�хворих�ХСН,�не�залежно�від
тяж³ості�де³омпенсації.�При�ви³ористанні�празозінÀ�À�поєднанні�з�а�а-
пÀріном�відбÀвається�зниження�УО�серця,�збільшення�КСС�та�перерозподіл
питомих�об’ємів�³рові�(рідини)�з�центральних�ре�іонів�на�периферію.

СРАВНИТЕЛЬНАЯ�ОЦЕНКА�ГЕМОДИНАМИЧЕСКИХ�ЭФФЕКТОВ�ПРА-
ЗОЗИНА,�АГАПУРИНА�И�ПРАЗОЗИНА�В�СОЧЕТАНИИ�С�АГАПУРИНОМ�У�БОЛЬ-
НЫХ�ХСН�–�С�помощью�метода�тетраполярной�реоплетизмо�рафии�À�50
больных�хроничес³ой�сердечной�недостаточностью�(ХСН)�были�определены
влияние�празозина,�а�апÀрина�или�празозина�в�сочетании�с�а�апÀрином
на�число�сердечных�со³ращений�(ЧСС),�Àдарный�обьем�(УО)�сердца,�УО
периферичес³о�о�³ровообращения�в�брюшной�полости,��олени�и�пальце,
Àдельные�обьемы�³рови�/жид³ости/�в�À³азанных�сосÀдистых�ре�ионах,
среднее�динамичес³ое�давление,�общее�периферичес³ое�сосÀдистое
сопротивление,�продолжительность�периодов�напряжения�и�из�нания�с
определением�фаз�асинхронно�о�и�изометричес³о�о�со³ращения,�быстро�о
и�замедленно�о�из�нания.�Выявлено,�что�празозин�наиболее�бла�оприятно
воздействÀет�при�ХСН�ПА�и�ПБ-Ш�ст.�Применение�а�апÀрина�о³азывает
положительный�эффе³т�на�по³азатели�системной��емодинами³и�À�больных
ХСН,�не�зависимо�от�тяжести�де³омпенсации.�При�использовании�празозина
в�сочетании�с�а�апÀрином�наблюдается�снижение�УО�сердца,�Àвеличение
ЧСС�и� перераспределение� Àдельных� объемов� ³рови� (жид³ости)� из
центральных�ре�ионов�на�периферию.

COMPARATIVE�RATING�HEMODYNAMICS�EFFECTS�PRAZOZIN,�AGAPOURIN�AND
PRAZOZIN�IN�A�COMBINATION�WITH�AGAPOURIN�AT�PATIENTS�CHF�–�With�the
help�of�a�method�tetrapolars�impedance�plethysmography�at�50�patients�with
chronic�heart� failure� (CHF)� influences�prazozin,�agapurin�or�prazozin� in�a
combination�with�agapourin�on�number�of�intimate�reductions�(NIR),�stroke
volume�(SV)�of�heart,�SV�peripheral�blood�circulation�in�a�belly�cavity,�a�shin
and�a�finger,�specific�volumes�of�blood�/liquids/�the�specified�vascular�regions,
average�dynamic�pressure,�the�general(common)�peripheral�vascular�resistance,
duration�of�the�periods�of�a�pressure(voltage)�and�exile�with�definition�of�phases
of�asynchronous�and�isometric�reduction,�the�fast�and�slowed�down�exile�have
been�determined.�It�is�revealed,�that�prazozin�optimum�influences�at�CHF�ПА
and�ПБ-Ш�st.�Application�agapourin�renders�favorable�effect�on�parameters
system�hemodynamics�at�patients�CHF,�is�not�dependent�on�weight�decompen-
sation.�At�the�use�of�prazozin�in�a�combination�with�agapourin�the�decline�of�the
SV�heart,�increase�NIR�and�redistribution�of�specific�volumes�of�blood�(liquids),
from�central�regions�on�periphery�turns�out.

�Ключові�слова:�хронічна�серцева�недостатність,��емодинамі³а,�пра-
зозін,�а�апÀрін,�празозін�в�поєднанні�з�а�апÀріном.
�Ключевые�слова:�хроничес³ая�сердечная�недостаточность,��емоди-

нами³а,�празозин,�а�апÀрин,�празозин�в�сочетании�с�а�апÀрином.
�Key�words:�chronic�heart�failure,�gemodynamica,�prazozin,�agapourin,

prazozin� in�combination�with�agapourin.

ВСТУП�Проблема�лі³Àвання�хронічної�серцевої�недостат-
ності�(ХСН),�враховÀючи�її�поширеність,�є�важливою�в�світлі
попередження�про�ресÀвання� і� запобі�ання�летальності�цієї
патоло�ії�[1,�2,�4,�6].�МаніфестÀюча�на�рівні�ма³роор�анізмÀ
�емодинамічними� зсÀвами� ХСН� приречена� порÀшеннями
всіх�видів�обмінÀ,�À�томÀ�числі�і�ліпідно�о,�а�та³ож�метаболіч-
ними� чинни³ами.� ТомÀ� в³лючення� в� ³омпле³с� лі³Àвання
препаратів,�що� впливають� на� ці� лан³и� пато�енезÀ� ХСН,� є
необхідним�для�підвищення�ефе³тивності� її� лі³Àвання.�Єди-
ним�засобом�з��рÀпи�периферичних�вазодилататорів,�надаю-
чим�сприятливÀ�дію�на�ліпідний�спе³тр�³рові,�є�селе³тивний
бло³атор�постсинаптичних�α-1-адренорецепторів�празозін�(П)
[3].� Разом� з� тим� є� дані� про� збільшення� під� впливом� П

а³тивності�ренін-ан�іотензин-альдостеронової�і�антидіÀретич-
ної�систем�[2],�зниженні�сÀдинорозширювальної�дії�при�йо�о
хронічномÀ� прийомі� (“�емодинамічна� тахіфіла³сія”)� [4].
Встановлені�численні�позитивні�ефе³ти�а�апÀрінÀ� (А),�воло-
діючо�о�здатністю�при�нічÀвати�а³тивність�ензімÀ�фосфодіе-
стерази�[5],�що�приводить�до�збільшення�рівня�внÀтрішньо-
³літинних�3,5-цАМФ�і�цГМФ�та�знижÀючо�о�а�ре�ацію�тром-
боцитів,�за�альнÀ�в’яз³ість�³рові,�рівень�фібрино�енÀ�і�тром-
бінÀ� [7].

ВраховÀючи� зростання� під� впливом�П� рівня�фÀн³ціонÀ-
вання� нейроендо³ринних� систем,� доцільно� припÀстити,�що
А,�можливо,�змінює�трансляцію��ормонально�о�си�налÀ�і,�тим
самим,� запобі�ає� не�ативним�наслід³ам� їх� а³тивації.� Та³им
чином,� поєднане� призначення� цих� препаратів,� може� бÀти
сприятливим�я³�відносно�дії�на��Àморальний�статÀс,�нівелю-
ючи�не�ативні�ефе³ти�П,�та³�і�відносно�впливÀ�на�системний
³ровообі�,�потенціюючи�сÀмарні�ефе³ти�діючо�о,�переважно
в�ділянці�синапсів�П�і�метаболічно�о�засобÀ�А.

Мета:�провести�порівняльнÀ�оцін³À�змін�системної��емо-
динамі³и� під� впливом�П,� А� і� поєднано�о� призначення� пра-
зозінÀ� і� а�апÀрінÀ� (П+А).

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�У�50�хворих�на�ХСН,�обÀмовле-
ною� ІБС� і�ревматичними�вадами�серця,�в�числі�я³их�14�чо-
лові³�на�ХСН�1�ст.�(1�під�рÀпа),�15�–�на�ХСН�ПА�ст.�(2�під�рÀпа),
21�–�на�ХСН�ПБ-Ш�ст.� (3�під�рÀпа)�методом�тетраполярної
реоплетизмо�рафії�до�і�через�2��одини�(на�висоті��емодинаміч-
ної�дії)�після�прийомÀ�2�м��П,�200�м��А�або�1-2�м��П+100-
200�м��А�(залежно�від�маси�хворо�о�та�індивідÀально�о�пере-
несення)�бÀли�визначені�³іль³ість�серцевих�с³орочень�(КСС),
Àдарний�об’єм� (УО)�серця,�УО�периферично�о�³ровообі�À�в
черевній� порожнині,� �омілці� і� пальці,� питомі� об’єми� ³рові
(рідини)� À� в³азаних� сÀдинних� ділян³ах,� середній� динаміч-
ний� тис³� (СДТ),� за�альний� периферичний� сÀдинний� опір
(ЗПСО),� тривалість�періодів�напрÀ�и� (ПН)� і�ви�нання� (ПВ)�з
визначенням�фаз�асинхронно�о�(ФАС)�і�ізометрично�о�с³оро-
чення�(ФІС),�швид³о�о�(ФШВ)�і�сповільнено�о�(ФСВ)�ви�нання.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
БÀло�виявлено,�що�почат³овий�рівень�системно�о�³ровообі�À
À� хворих� на� ХСН� хара³теризÀвався� змінами� по³азни³ів
центральної�і�периферичної��емодинамі³и,�що�про�ресÀють�з
наростанням� тяж³ості� де³омпенсації:� збільшенням� КСС,
зниженням�УО�серця�і�периферично�о�³ровообі�À�в�черевній
порожнині,� �омілці� і� пальці,� збільшенням� питомих� об’ємів
³рові� (рідини)� À� в³азаних� сÀдинних� ділян³ах,� ЗПСО,� ПН� (із
зростанням�переважно�ФІС)� і�ПВ�(за�рахÀно³�збільшення,�в
основномÀ,�тривалості�ФШВ).

БÀло�встановлено,�що�А�пра³тично�не�впливає�на�КСС�(зміна
КСС�після� прийомÀ�А� с³лала,� по� під�рÀпах�+3,6�%,� –2,9�%,
–2,5�%,� р>0,05),� після�прийомÀ�П� тенденція�до�збільшення
КСС�визначалася�тіль³и�при�ХСН�1� ст.� (+�9,0�%,�р<0,1)�під
впливом�П+А�спостері�алося�виразне�збільшення�КСС�À�всіх
хворих� на� ХСН� (в�1� під�рÀпі�+�10,1�%,р<0,1,� в�2� під�рÀпі�+
11,5�%,� р>0,05,� в�3� під�рÀпі�+�21,5�%,� р>0,05).

УО�серця�після�прийомÀ�П�збільшÀвався�при�ХСН�1�ст.�на
6,2�%�(р>0,05),�ПА�ст.�–�25,9�%�(р>0,05),�ПБ-Ш�ст.�–�на�26,7�%
(р>0,05).�Підвищення�УО�серця�під�дією�А�с³лало,�відповідно
+34,2�%� (р>0,05),�+28,5�%� (р>0,05),�+28,1�%� (р>0,05).� При
цьомÀ� поєднане� призначення� цих� препаратів� хара³теризÀ-
валося� зниженням� УО� серця� на� 21,4�%� (р>0,05)� в�1-й,� на
7,8�%� (р>0,05)� в�2-й,� і� на�11,8�%� (р>0,05)� в�3-й�під�рÀпах.

Динамі³а� УО� ³ровообі�À� в� периферичних� сÀдинних� ді-
лян³ах�під�впливом�досліджÀваних�препаратів� хара³теризÀ-
валася� різноспрямованими� змінами� залежно� від� тяж³ості
де³омпенсації.
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Та³,�під�впливом�П�À�хворих�на�ХСН�1�ст.�УО�в�черевній
порожнині� і� пальці� залишався� пра³тично� незмінним� при
зменшенні� УО� в� �омілці� на� 38,0�%� (р>0,05).� У� хворих� на
ХСН�ПА�і�ПБ-Ш�ст.�спостері�алося�збільшення�УО�в�черевній
порожнині�на�17,3�%�(р>0,05)�і�17,1�%�(р>0,05),�при�зниженні
йо�о�в��омілці�на�15,6�%�(р>0,05)�і�15,4�%�(р>0,05)�і�відсÀт-
ності� динамі³и� з� бо³À� УО�пальця.

Призначення�А�сÀпроводилося�зменшенням�УО�в�черев-
ній� порожнині,� �омілці� і� пальці� при� ХСН� 1� ст.� на� 38,4�%
(р<0,05),� 23,8�%� (р>0,05)� і� 19,0�%� (р>0,05),� ПА� ст.� –� на
4,5�%�(р>0,05),�20,0�%�(р>0,05)�і�7,6�%�(р>0,05).�У�хворих�з
ХСН�ПБ-Ш�ст.�визначалося�збільшення�УО�в�черевній�порож-
нині�і��омілці�на�26,6�%�(р>0,05)�і�15,4�%�(р>0,05)�і�зниженні
УО� в� пальці� на�62,8�%� (р>0,05).

Під� впливом�поєднано�о� призначення�П+А� À� хворих� на
ХСН�1� і�ПА�ст.� спостері�ався�перерозподілювальний�ефе³т
препаратів,�про�що�свідчило�À�хворих�на�ХСН�1�ст.�зменшення
УО� в� черевній� порожнині� на� 20,8�%� (р>0,05)� і� �оміл³и� на
1 1 , 1�%� (р> 0 , 0 5 )� при� збільшенні� УО� пальця� на� 1 6 , 6�%
(р>0,05),� À� хворих� на� ХСН�ПА� ст.� зниження� УО� в� черевній
порожнині�на�6,5�%�(р>0,05)� і�йо�о�збільшення�в��омілці�на
18,4�%� (р>0,05)� і� пальці� на� 17,4�%� (р>0,05).� У� хворих� на
ХСН�ПБ-Ш�ст.�при�зростанні�УО�в�черевній�порожнині� і��о-
мілці�на�18,7�%� (р>0,05)� і�7,8�%� (р>0,05)�визначалося�йо�о
зменшення� на�53,3�%� (р>0,05)� в� пальці.

Питомі�об’єми�³рові� (рідини)� після�прийомÀ�П�À� хворих
ХСН�1,�ПА� і�ПБ-Ш�ст.� хара³теризÀвалися� їх� збільшенням�в
�рÀдній�³літці� (на�13,1�%� (р>0,05),�16,9�%� (р>0,05)� і�18,8�%
(р>0,05))� і� черевній� порожнині� (на�14,2�%� (р>0,05),�4,2�%
(р>0,05)� і� 12,8�%� (р>0,05)),� і� їх� зниженням� в� �омілці� (на
19,5�%� (р>0,05),�7,5�%� (р>0,05)� і�2,2�%� (р>0,05))� і� пальці
(на�6,0�%� (р>0,05),�3,4�%� (р>0,05)� і�1,2�%� (р>0,05)).

Після� прийомÀ�А� À� хворих� на� ХСН� 1� ст.� питомі� об’єми
³рові� (рідини)� в� �рÀдній� ³літці,� черевній� порожнині� і� пальці
знижÀвалися� на� 5,7�%� (р>0,05),� 16,0�%� (р>0,05)� і� 12,4�%
(р>0,05)�і�збільшÀвалися�в�ділянці��оміл³и�на�3,3�%�(р>0,05).
В�2-й� під�рÀпі� після� прийомÀ� А� при� збільшенні� питомо�о
об’ємÀ� ³рові� (рідини)� в� �рÀдній� ³літці� на� 13,1�%� (р>0,05)� і
зменшенні�йо�о�в��омілці�на�51,2�%�(р>0,05)�на�олошÀвалася
незначна� зміна� цьо�о� по³азни³а� в� черевній� порожнині� і
пальці.�В�3-й�під�рÀпі�прийом�А�сÀпроводився�збільшенням
питомо�о� об’ємÀ� ³рові� (рідини)� в� �рÀдній� ³літці� на� 20,9�%
(р>0,05)�і�неістотним�зменшенням�цьо�о�по³азни³а�в�сÀдин-
них� ділян³ах� черевної� порожнини,� �оміл³и� і� пальця.

Під�впливом�³омбінації�П+А�при�ХСН�1�ст.�спостері�алося
зниження� питомих� об’ємів� ³рові� (рідини)� в� �рÀдній� ³літ³и
на�22,5�%�(р>0,05)�і�черевній�порожнини�на�16,6�%�(р>0,05)
і�їх�збільшення�в��омілці�і�пальці�на�15,1�%�(р>0,05)�і�18,1�%
(р>0,05).�При�ХСН�ПА�ст.�визначалося�збільшення�питомо�о
об’ємÀ� ³рові� (рідини)� в� �рÀдній� ³літці� на� 16,9�%� (р>0,05)� і
�оміл³и� на�28,2�%� (р>0,05)� і� зниження� цьо�о� по³азни³а� в
черевній� порожнині� на� 3,1�%� (р>0,05)� і� пальці� на� 10,4�%
(р>0,05).�У�хворих�на�ХСН�ПБ-Ш�ст.�після�прийомÀ�П+А�при
зменшенні� питомо�о� об’ємÀ� ³рові� (рідини)� в� �рÀдній� ³літці
на�26,6�%�(р>0,05)� і�пальці�на�34,7�%�(р<0,05)�визначалося
йо�о�збільшення�в�черевній�порожнині�на�8,3�%�%� (р>0,05)
і� �оміл³и� на�89,7�%� (р<0,05).

Визначена� динамі³а� УО� ³ровообі�À� в� периферичних
сÀдинних� ділян³ах,� а� та³ож� питомих� об’ємів� ³рові� (рідини)
в�черевній�порожнині,��омілці� і�пальці,�під�впливом�П+А,�на
перева�À� від� ізольовано�о�призначення�П� і� А,� свідчила�про
вазодилататорний� ефе³т� ³омбінації� цих� препаратів,� що
спостері�ався:�зосередженні�рідини�на�периферії�і�зменшенні
її� об’ємÀ� в� центральних� ділян³ах.

СДТ�при�застосÀванні�препаратів�знижÀвався�À�всіх�хво-
рих.�Після�прийомÀ�П�зменшення�СДТ�с³лало�по�під�рÀпах�–
16,4�%�(р<0,05),�–9,9�%�(р<0,1),�–6,3�%�(р>0,05),�А�–�відпо-
відно� –6,4�%� (р>0,05),� –8,4�%� (р<0,05),� –13,7�%� (р<0,1),
П+А�–�–8,7�%� (р>0,05),�–12,1�%� (р<0,1),�–9,8�%� (р<0,05).

Прийом�П�і�А�сÀпроводився�зниженням�ЗПСО,�я³е�с³лало
в�1�під�рÀпі�–31,8�%�(р<0,1)� і�–28,9�%�(р>0,05),�в�2�під�рÀпі�–

–30,8� (р<0,1)� і� –22,1�%� (р>0,05),� в� 3� під�рÀпі� –� –20,9�%
(р<0,05)� і�–17,4�%� (р>0,05).� Під� впливом�П+А� в�2� під�рÀпі
визначалося�зменшення�ЗПСО�на�22,1�%�(р<0,05),�À�хворих
1�і�3�під�рÀп�він�збільшÀвався�відповідно�на�10,3�%�(р>0,05)
і� на�34,0�%� (р<0,05).

Та³им�чином,� під� впливом�в³азаних�препаратів� спосте-
рі�алися� різноспрямовані� і� не� завжди� достовірні� зміни
по³азни³ів� ³ровообі�À.

Проведені�дослідження�свідчили�про�те,�що�П�діє�на�сис-
темнÀ� �емодинамі³À� залежно� від� тяж³ості� захворювання.
Завдя³и�бло³аді�П�захватÀ�норадреналінÀ�і�збільшенню�йо�о
³іль³ості,�що�повертається�до�пресинаптично�о�³інця��ан�лію,
Àнаслідо³�механізмÀ�“зворотно�о�зв’яз³À”,�знижÀється�синтез
і� виділення� ³атехоламінов,� тим�самим�зменшÀється� їх� пре-
сорна�дія.�Саме�цим�пояснюється�наявність�найбільш�вира-
жено�о��іпотензивно�о�ефе³тÀ�П�À�хворих�на�ХСН�1�ст.,�я³і
володіють� істотно�підвищеною�а³тивністю�симпати³о-адре-
налової� системи� (САС).� Разом� з� тим,� при� збільшенні� ви-
роблюваної�шлÀноч³ом�роботи,�про�що�свідчило�подовження
ПН�за�рахÀно³�зростання�ФАС�на�133,3�%�(р<0,05)�і�зниження,
завдя³и�с³ороченню�ФСВ,�ПВ�на�10,3�%�(р<0,05),�то³сичне
пош³одження�міо³арда� ³атехоламінами� при� підвищеній� їх
продÀ³ції�Àнаслідо³�інтенсифі³ації�САС,�мабÀть,�не�дозволяло
реалізÀватися�повністю��емодинамічній�дії�П�À�хворих�з�цією
тяж³істю�захворювання.�При�цьомÀ�значне�збільшення�ФАС
À� хворих� на� ХСН� 1� ст.� після� прийомÀ�П� хара³теризÀвало,
мабÀть,� йо�о� безпосередній� вплив� на� стан�міо³арда,� ре�À-
люючÀ�швид³ість�розповсюдження�деполяризації�в�³ожномÀ
с³оротливомÀ� елементі.�Це� підтверджÀвалося� тим,�що� при
лабільності�³ровообі�À�À�хворих�на�ХСН�ПА�ст.�під�впливом
П,�поряд�із�збільшенням�УО�серця�і�зниженням�ЗПСО,�спосте-
рі�алося�зменшення�ФАС�на�25,0�%�(р<0,05)�та�збільшення
ФШВ�на�30,0�%�(р<0,05),�а�в�Àмовах�важ³ої�необоротної�де-
³омпенсації�при�ХСН�ПБ-Ш�ст.,�та³ож�при�зростанні�УО�серця
і�достовірномÀ�зменшенні�ЗПСО,� виявлялось� істотне�збіль-
шення�ФАС�на�30,0�%�(р<0,05)�і�с³орочення�ФШВ�на�46,1�%
(р>0,05).� Та³им� чином,� вплив� П� на� по³азни³и� серцево�о
ци³лÀ�хара³теризÀвався�за�альним�станом�³ровообі�À,�йо�о
³омпенсацією�або�де³омпенсацією.

Зміни� тривалості� серцево�о� ци³лÀ� після� прийомÀ� А
відображали�динамі³À�УО�серця�і�хара³теризÀвалися�À�хворих
на�ХСН�1�ст.�тенденцією�до�зростання�ПВ�на�11,5�%�(р>0,05)
за�рахÀно³�ФШВ�на�18,3�%�(р>0,05),�при�ХСН�ПА�ст.�–�я³�ПН
на� 9,8�%� (р>0,05)� завдя³и� збільшенню�ФАС� на� 19,8�%
(р>0,05),�та³�і�ПВ�на�6,1�%�(р<0,05)�за�рахÀно³�подовження
ФСВ�на�13,3�%�(р>0,05).�При�ХСН�ПБ-Ш�ст.�подовження�ПН
на�26,6�%� (р>0,05)� за� рахÀно³� збільшення�ФАС� на� 50,0�%
(р>0,05)�сÀпроводилося�зменшенням�тривалості�ПВ�на�4,2�%
(р>0,05)� завдя³и� зменшенню�ФШВ�на� 25,0�%� (р>0,05).

По³азни³и�фазової� стрÀ³тÀри� серцево�о� ви³идÀ� після
прийомÀ�П+А�À�ціломÀ�змінювалися�не�істотно,�але�À�хворих
на�ХСН�1�ст.�визначалось�збільшення�ФАС�на�14,3�%�(р>0,05),
при�ХСН�ПА�ст.�–�зниження�тривалості�ПВ�на�17,2�%�(р<0,05),
при�ХСН�ПБ-Ш�ст.�–�зменшення�ФІС�на�16,6�%�(р>0,05).

Зміни�по³азни³ів�фаз�серцево�о�ци³лÀ�під�впливом�П,�А
і� П+А� в� ціломÀ,� мабÀть,� хара³теризÀвали� залежність� їх� від
УО�серця,�динамі³а�я³о�о,�À�свою�чер�À,�та³ож�залежала�від
почат³ово�о�рівня�³ровообі�À.

Отримані�резÀльтати�свідчили�про�особливості� �емоди-
намічної�дії�П,�А�і�П+А�відповідно�до�тяж³ості�захворювання.

ВИСНОВКИ�1.�Призначення�П,�А�і�П+А�надає��іпотензив-
ний� ефе³т,� більш� виражений� при� прийомі� П� (особливо� À
хворих�на�ХСН�1�ст.)�і�П+А.

2.�Празозін�діє�позитивно�на�центральнÀ�і�периферичнÀ
�емодинамі³и,�збільшÀючи�Àдарний�об’єм�серця�і�зменшÀю-
чи�ОПСС,� переважно� À� пацієнтів� на� ХСН�ПА� і� ПБ-Ш�ст.,� À
зв’яз³À�з�чим�застосÀвання�празозiнÀ�є�доцільним�À�дано�о
³онтин�ентÀ� хворих.

3.�А�апÀрін�сприятливо�впливає�на�системнÀ��емодина-
мі³À�À�хворих�на�ХСН,�незалежно�від�тяж³ості�захворювання,
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що,� ймовірно,� є�проявом�метаболічної�дії� препаратÀ� і� томÀ
застосÀвання� а�апÀрiнÀ� по³азано� À� хворих� на� ХСН� 1,� ПА� і
ПБ-Ш�ст.

4.� При� ви³ористанні� ³омбінації� П+А� виявляється� зни-
ження�УО�серця,�збільшення�КСС�та�перерозподіл�питомих
об’ємів�³рові�(рідини)�з�центральних�ре�іонів�на�периферію.

5.�Перспе³тивами�подальших�досліджень�À�даномÀ�нап-
рям³À� є� ви³ористання�метаболічно�о� препаратÀ� “А�апÀрін”
À� хворих� на� ХСН� À� ³омбінації� з� іншими� засобами,� я³і
застосовÀються�для�лі³Àвання�цієї�хвороби.
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ВИЗНАЧЕННЯ�БІОЛОГІЧНОГО�ВІКУ�РОБІТНИКІВ�ПИЛОНЕБЕЗПЕЧНИХ�ПРОФЕСІЙ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

ВИЗНАЧЕННЯ�БІОЛОГІЧНОГО�ВІКУ��РОБІТНИКІВ�ПИЛОНЕБЕЗПЕЧНИХ
ПРОФЕСІЙ�–�ПобÀдовано�моделі�множинної�лінійної�ре�ресії�біоло�ічно�о
ві³À�осіб,�я³і�підля�ають�несприятливомÀ�впливÀ�пилово�о�фа³тора.�Моделі
створені�з�ÀрахÀванням�особливостей�ві³ових�змін�ор�анізмÀ�в�різні�ві³ові
періоди� і� враховÀють� вплив�ростÀ� та� ва�À�досліджÀваних�на�належні
значення�біоло�ічних�мар³ерів,�я³і�відображають�стан�дихальної�і�серцево-
сÀдинної�систем.

ОПРЕДЕЛЕНИЕ�БИОЛОГИЧЕСКОГО�ВОЗРАСТА�РАБОТНИКОВ�ПЫЛЕНЕ-
БЛАГОПРИЯТНЫХ�ПРОФЕССИЙ�–�Построены�модели�множественной
линейной�ре�рессии�биоло�ичес³о�о�возраста�лиц,�подвер�ающихся�небла-
�оприятномÀ�влиянию�пылево�о�фа³тора.�Модели�созданы�с�Àчетом�особен-
ностей�возрастных�изменений�ор�анизма�в�различные�возрастные�перио-
ды�и�Àчитывают�влияние�роста�и�веса�исследÀемых�на�должные�значения
биоло�ичес³их�мар³еров,�отражающих�состояние�дыхательной�и�сердечно-
сосÀдистой�систем.

DETERMINING�BIOLOGICAL�AGE�FOR�WORKERS�WITH�DUSTDANGEROUS
PROFESSIONS�–�Models�of�multіple�lіnear�regressіon�of�bіologіcal�age�for�people
subjected�to�the�adverse�effect�of�a�dust�factor�are�buіlt.�The�models�are�created
wіth�a�glance�to�the�features�of�age-related�changes�durіng�dіfferent�age
perіods.�They�also�take�іnto�account�the�іnfluence�of�heіght�and�weіght�of
people�on�meanіngs�of�bіomarkers�that�reflect�the�condіtіon�of�respіratory�and
cardіo-vascular�systems.

Ключові�слова:�біоло�ічний�ві³,�пиловий�фа³тор,�модель,�біоло�ічні
мар³ери.
Ключевые�слова:�биоло�ичес³ий�возраст,�пылевой�фа³тор,�модель,

биоло�ичес³ие�мар³еры.
Key�words:�bіologіcal�age,�dust�factor,�model,�bіomarkers.

ВСТУП�У�даний�час�À�період�стрім³о�о�соціально-е³оно-
мічно�о�розвит³À�сÀспільства�Àсе��остріше�вини³ає�потреба
в� про�нозÀванні� найс³ладніших� і� різноманітних� процесів� і
явищ.� Інтенсивний�розвито³� інформаційних�техноло�ій�роз-
³рив� нові� можливості� в� створенні� і� застосÀванні� наÀ³ових
методів� про�нозÀвання.

У�медицині�застосÀвання�цих�методів�в�силÀ�рядÀ�причин
займає�особливо�важливе�місце.�Зо³рема�формÀвання�нових
про�ресивних� по�лядів� на� біоети³À� привело� до� обмеження
е³спериментів�на�біоло�ічних�об’є³тах�і�заборони�проведення
не��Àманних�методів�досліджень.�Разом�з�тим�різ³о�зросла
потреба�в�проведенні�Àсе�більш�с³ладних�і�доро�их�досліджень.
У� ситÀації,�що� с³лалась,� часто� найбільш� прийнятливими� і
ефе³тивним�підходом�до�вирішення�поставлених�завдань�є
математичне�моделювання�процесів,�що�дозволяє�про�нозÀ-
вати�очі³Àвані�резÀльтати.�Одним�з�та³их�завдань�є�про�но-
зÀвання�стÀпеня�ризи³À�розвит³À�тих�чи� інших�захворювань
À�осіб,�я³і�попадають�під�несприятливий�вплив�виробничо�о
чи�зовнішньо�о�середовища.�Для�побÀдови�та³их�моделей�є
важливим� оцін³а� інтенсивності� впливÀ� середовища� на
людинÀ� і� ³іль³існа� оцін³а� здоров’я.� При� цьомÀ� сьо�одні� не
існÀє� єдиних�методів� оцін³и� стÀпеня� професійно�о� ризи³À
для�здоров’я�щодо�³он³ретних�професій�[8].

Одним�із�способів�оцін³и�інте�ральної�величини�³іль³ості
здоров’я�є�величина�біоло�ічно�о�ві³À�(БВ)�людини,�я³а�відоб-
ражає� інтенсивність� впливÀ� сÀ³Àпних�фа³торів� на� ор�анізм
людини.� В� даний� час� існÀє� ба�ато�математичних�моделей
визначення�БВ.�Одна³�пра³тично�для�Àсіх� їх�хара³терні�одні
і�ті�ж�недолі³и.

Виходячи�з�очевидно�о�твердження,�що�старіє�все,�і�все�À
всьомÀ,�і�з�різною�швид³істю,�не�важ³о�зрозÀміти,�що�інте�-
ральна� оцін³а� БВ,�щонайменше,� дÀже� с³ладне� завдання.
Геронтоло�и�відзначають,�що�існÀють�різні��енетично�обÀмов-
лені�типи�старіння�[10].�Очевидно,�що�несприятливий�вплив
зовнішньо�о�середовища�на�життєво�важливі�ор�ани�і�системи,
що�мають��енетично�обÀмовлені�більш�висо³і�темпи�старіння,
с³ладає�серйознÀ�за�розÀ�для�здоров’я,�спричиняє�до�висо³о�о
ризи³À� вини³нення� захворювань� і� є� в³рай� не� бажаним.
При³ладом�та³ої�ситÀації�є�вплив�пилово�о�фа³тора�на�осіб�з
³ардіореспіраторним�типом�старіння,�я³і�працюють�на�пило-
небезпечних� ділян³ах.� У� цьомÀ� випад³À� стан� дихальної� і
серцево-сÀдинної�систем�знаходиться�À�тісній�залежності�від
інтенсивності� впливÀ� пилово�о�фа³тора� і�має� сильнÀ� ³оре-
ляцію�з�ві³ом.�[7].�БезÀмовно,�що�в�даній�ситÀації�при�оцінці
БВ�має�бÀти�прийнятий�до�Àва�и,�насамперед,�стан�дихаль-
ної�і�серцево-сÀдинної�систем.�У�цьомÀ�випад³À�БВ�є�важли-
вим� інте�ральним� по³азни³ом,�що� відображає� вплив� зов-
нішньо�о� середовища� і� �енетично� зÀмовлених�фа³торів� на
стан�ор�анів�і�систем.�ТомÀ�останнім�часом�метод�визначення
БВ�застосовÀється�для�³омпле³сної�оцін³и�станÀ�здоров’я�різ-
них�професійних��рÀп,�для�потреб�диспансеризації�[1,�2,�6].

Важливим�недолі³ом�більшості�моделей�є�та�обставина,
що�ряд�біомар³ерів�мають�нелінійнÀ� залежність� від� ві³À� і� в
зв’яз³À� з� цим� вини³ає� невідповідність� належно�о� біоло�іч-
но�о�ві³À�³алендарномÀ�[7].�ІснÀючі�методи�рішення�цієї�проб-
леми�дале³і�від�дос³оналості.

Ще�більш�с³ладна�проблема�поля�ає�À�виборі�норматив-
них� значень� для� біомар³ерів.� Визначення� нормативÀ� на
підставі� статистичних�досліджень� вели³их�попÀляцій� приво-
дить� до� збільшення� �раниць� норми,� що� знижÀє� точність
визначення�БВ.�Визначення�меж�норм�на�невели³их�вибір-
³ах�збільшÀє�імовірність�то�о,�що�значення�їх�середніх�бÀдÀть
сильно�відхилятися�від�значень�середніх��енеральних�сÀ³Àп-
ностей�[4].

Істотним� недолі³ом� при� ви³ористанні� вели³ої� ³іль³ості
біомар³ерів�для�визначення�БВ�є�висо³а�³ореляція�між�дея³и-
ми�з�них,�що�сильно�позначається�на�точності�оцін³и�БВ�[3].

Та³ож�важливим�моментом�є�проблема�виборÀ�необхід-
них�мар³ерів�для�оцін³и�БВ.�На�даний�момент�існÀє�більше
150� біохімічних,� ендо³риноло�ічних,� морфоло�ічних,� психо-
ло�ічних,� антропометричних,� ³ліні³о-фізіоло�ічних� та� інших
параметрів�[5,�9,�11,�12,�13,�14,�15].
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Щоб�Àни³нÀти�помило³,�я³і�вини³ають�при�побÀдові�рів-
нянь�лінійної�ре�ресії� при�ви³ористанні�нелінійних�перемін-
них,�застосовані�в�створених�раніше�моделях�БВ�біомар³ери
бÀли� перетворені� в� лінійні�шляхом� перетворення� значень
біомар³ерів�À�їхні�ло�арифми�[3].�Біомар³ери,�я³і�мають�висо-
³ий�рівень�³ореляції,�не�бÀли�ви³ористані�при�побÀдові�мо-
делі�БВ.�Одна³,�я³�виявилося,�À�рівнянні�множинної�лінійної
ре�ресії� присÀтні� перемінні� (біомар³ери),� я³і� не� можливо
перетворити� в� лінійні� члени� рівняння.� До� та³их� належить
життєва�ємність�ле�ень�(ЖЄЛ).�Я³�видно�з�рис.�1,�2,�À�ві³овомÀ
діапазоні�20-35�ро³ів�я³�À�чолові³ів,�та³�і�в�жіно³�відбÀвається
збільшення�ЖЄЛ,�а�в�діапазоні�35-70�ро³ів�–�зниження.�Од-
ним�із�прийнятних,�на�наш�по�ляд,�рішень�є�побÀдова�о³ре-
мих�математичних�моделей�БВ�для�людей�ві³ом�20-35�ро³ів
і�35-70�ро³ів.

Для� чолові³ів:
БВ

20-35�
=� –128,463� +� (6,265Е–4*ЖЄЛ)� +� (2,360*АТС)� +

+(– 1,47Е-3*СП)

БВ
3 5 - 6 5

= � 5 6 , 4 0 1 + ( – 2 , 2 4 0Е–3 *ЖЄЛ) + ( 0 , 4 3 9 *АТС) +
+( – 0 , 8 9 8 *АТД) +� + ( 8 , 9 0 4 *ШППМ)� +� ( – 4 , 3 0 0 * L n (ОА) )� +
+( – 3,700Е– 3*СП)

Для�жіно³:
БВ20-35� =�–81,985�+� (4,057Е–3*ЖЄЛ)�+� (59,755*Ln(ШППЕ))�+

+( –8,700Е-4*СП)
БВ

35-65
=� –56,997� +� (-3,090Е–3*ЖЄЛ)� +� (0,527*АТС)� +

+(0,311*АТД)�+�(–3,730E-2*СБ)�+�(2,021*Ln(ОА))�+�(6,015Е–
4*СП),

де:�АТС�–�артеріальний�тис³�систолічний;
АТД�–� артеріальний� тис³� діастолічний;
ЖЄЛ�–�життєва�ємність�ле�ень;
ОА�–�об’єм�а³омодації;
СБ�–� статичне� балансÀвання;
ШППМ�–� швид³ість� поширення� пÀльсової� хвилі� по

сÀдинах� еластично�о� типÀ;
ШППЕ� –� швид³ість� поширення� пÀльсової� хвилі� по

сÀдинах�м’язово�о� типÀ.

y = -0,0093x + 79,722

R2 = 0,9689
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Рис.� 1.� Ві³ові� зміни�ЖЄЛ� À� чолові³ів.
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Рис.� 2.� Ві³ові� зміни�ЖЄЛ� À� жіно³.
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Звертає�на�себе�Àва�À�той�фа³т,�що�в�силÀ�висо³ої�³ореляції
між� о³ремими� біомар³ерами� в� молодомÀ� віці� частина� їх
бÀла� ви³лючена� з� моделі� БВ.� Дея³і� біомар³ери�шляхом
ло�арифмÀвання�бÀли�перетворені�в�лінійні�члени�рівняння.

Проте,�зазначені�моделі�не�позбавлені�дея³их�недолі³ів.
Головною�не�вирішеною�проблемою�є�встановлення�прийнят-
них�меж�для�ві³ових�норм�біомар³ерів.�Крім�цьо�о,�ці�моделі
не�адаптовані�для�оцін³и�БВ�осіб,�я³і�працюють�на�пилонебез-
печних�ділян³ах.� Та³,� об’єм�а³омодації,� хоча� і� є�мар³ером,
що�відбиває�за�альні�процеси�старіння,�проте,�мало�придат-
ний�для�оцін³и�ві³ових�змін�осіб,�я³і�працюють�на�пилонебез-
печних� ділян³ах.� Крім� цьо�о,� йо�о� значення,� сильно� відріз-
няючись� в� осіб� розÀмової� і�фізичної� праці,� вносять� істотні
зміни�в�БВ�і�в�той�же�час�в�дійсності�мало�визначають�життє-
здатність� людини.

Швид³ість�поширення�пÀльсової� хвилі�по�сÀдинах�елас-
тично�о�і�м’язово�о�типÀ�–�дÀже�ефе³тивний�тест�для�оцін³и
ві³ових�змін�серцево-сÀдинної�системи,�одна³�для�йо�о�ви³о-
нання� потрібне� відповідне� Àстат³Àвання,� і� томÀ� він� мало
придатний� для� проведення�масових�медичних� о�лядів.

Запропонований�нами�в�я³ості�біомар³ера�замість�ШППЕ
і�ШППМ�ортостатичний�тест�не�тіль³и�їх�Àспішно�заміняє,�але
й�має� ряд�додат³ових� перева�.� Найбільш� точно� з� ризи³ом
розвит³À�серцево-сÀдинних�захворювань�³орелює�артеріаль-
ний�тис³�не�À�спо³ої,�я³�вважалось�раніше,�а�виміряний�під
час�ви³онання�спеціальних�вправ� [13].�БÀдÀчи�не�с³ладним
і�за�альнодостÀпним�À�ви³онанні,�ортостатичний�тест�дозво-
ляє�знайти�фÀн³ціональні�зміни�в�серцево-сÀдинній�системі,
³оли� в� ній� відсÀтні� бÀдь-я³і� видимі� стрÀ³тÀрні� порÀшення� і
виявити� зміни� адаптаційних� резервів,� я³і� не�можÀть� бÀти
виявлені�в�стані�спо³ою.

Метою�наших�досліджень�бÀло�ÀсÀнÀти�або�мінімізÀвати
наявні�в�існÀючих�моделях�БВ�недолі³и,�адаптÀвати�ці�моде-
лі�до�визначення�БВ�осіб,�я³і�зазнають�не�ативно�о�впливÀ
пилÀ.

МАТЕРІАЛИ� І�МЕТОДИ� Дослідження� проводились� на
�рÀпі� пра³тично� здорових� людей� ³іль³істю� 236� осіб� ві³ом
20-59�ро³ів,� з�них�137� чолові³ів,�91�жін³а.

Ви³ористовÀвались�методи�статистичної�оброб³и�даних,
реалізовані� в� про�рамних� па³етах� SPSS�10.0� та�Statistica
6.0�і�Neural�Networks

РезÀльтати� досліджень� та� ъх� об�оворення� Нами� бÀли
побÀдовані�математичні�моделі�множинної� лінійної� ре�ресії
БВ35� і� БВ70� для� визначення� БВ� чолові³ів� і� жіно³� ві³ових
діапазонів�20-35�і�35-70�ро³ів.�Для�цих�моделей�бÀли�ви³о-
ристані�біомар³ери,�я³і�найбільш�точно�відображають�ві³ові
зміни,�насамперед,�серцево-сÀдинної�і�дихальної�систем�на
тлі�несприятливо�о�впливÀ�пилово�о�фа³тора.

Та³ож�бÀла� створена� за�альна�модель�біоло�ічно�о� ві³À
за�ально�о� (БВз),� що� дозволяє� визначити� БВ� À� ві³овомÀ
діапазоні� 18-70� ро³ів.� За� точністю� визначення� БВ� вона
постÀпається�моделям� з� ві³овими�діапазонами� 20-35� і�35-
70� ро³ів� томÀ,� що� присÀтня� в� рівнянні� лінійної� ре�ресії,
перемінна�ЖЄЛ�залежить�від�ві³À�не�лінійно.�Одна³�за�виз-
начених�обставин�вона�має�своє�застосÀвання.�Та³,�при�виз-
наченні�БВ�за�допомо�ою�моделей�БВ

35
�і�БВ

70
�À�³райових�для

моделей� значеннях� ві³ових� діапазонів� (35-40� ро³ів)� вони
стають�чÀтливими�до�виходÀ�значень�біомар³ерів�досліджÀ-
ваних� осіб� за� межі� ві³ових� діапазонів.� У� цьомÀ� випад³À
важливо�попередньо�визначити,�я³а�з�моделей�більш�прий-
нятна�для�визначення�БВ�досліджÀвано�о.�Для�цьо�о�необ-
хідно� попередньо� розрахÀвати� значення� БВ� за� за�альною
моделлю�БВз�і�на�основі�отримано�о�резÀльтатÀ�визначити,
я³À�модель�надалі� варто� ви³ористовÀвати.� У� випад³À,� ³оли
ві³�досліджÀваних�менше�35�і�більше�40�ро³ів,�застосÀвання
за�альної� формÀли� не� обов’яз³ово.� Модель� БВз� та³ож
знаходить� застосÀвання� тоді,� ³оли� значення� біомар³ерів
досліджÀваних� мають� занадто� вели³і� відхилення� (більш
10�%)� від� значень� їх� середніх.� У� цих� випад³ах� значення
БВ35� і/чи�БВ70�можÀть�бÀти�не�³оре³тні.

Для� чолові³ів,� я³і� працюють� на� пилонебезпечних� ділян-
³ах� À� випад³À� �раничних� значень� ві³À� запропоновано� виз-
начати�орієнтоване�значення�БВ�за�формÀлою:

БВз�=�97,272+(0,153*АТС)+(–0,112*АТД)+(–2,230*ЖЄЛ)+
+(–3,075*ОРТ)+� (–0,315*СБ);

Для�ві³ових�діапазонів�20-35�і�35-70�ро³ів�бÀли�створені
та³і�формÀли:

БВ35� =�149,971+(–0,987*АТС)+(–0,479*АТД)+(10,495*ЖЄЛ)+
+� (5,3557*ОРТ)+( –2,246*СБ);

БВ70� =�88,559+(0,440*АТС)+(–0,651*АТД)+(–0,450*ЖЄЛ)+
+� (0,104*ОРТ)+( –1,633*СБ).

Для�жіно³,� на� я³их� діє� пиловий�фа³тор,� бÀли� створені
настÀпні�моделі�лінійної�ре�ресії:

БВз� =� 160,978+(–2E-06*АТС)+(1,1E –05*АТД)+(6,09E–
05*ЖЄЛ)+( –14,0589*ОРТ)+( – 1 , 3 E–07*СБ);

БВ
35�

=�160,98+(–5,1E–05*АТС)+(1,5E–05*АТД)+(0,0007*ЖЄЛ)+
+( – 14,059*ОРТ)+(– 4 , 1 E– 05*СБ);

БВ70� =�188,8303+(–0,002*АТС)+(–0,281*АТД)+(2,0383*ЖЄЛ)+
( –15,030*ОРТ)+( – 0,0694*СБ);

де:�АТС�–�артеріальний�тис³�систолічний;
АТД�–� артеріальний� тис³� диастолічний;
ЖЄЛ�–�життєва�ємність�ле�ень;
ОРТ�–�ортостатичний�тест;
СБ�–� статичне� балансÀвання.

Одна³�À�запропонованих�формÀлах�не�врахований�вплив
індивідÀальних,�не�зв’язаних�з�ві³ом�особливостей�ор�анізмÀ
на�нормативні�значення�біомар³ерів.�ТомÀ�нами�бÀв�запро-
понований�метод�³оре³ції�математичних�моделей�визначен-
ня�БВ�шляхом� врахÀвання� впливÀ� антропометричних� даних
досліджÀваних�осіб� на� величинÀ�ЖЄЛ� і� по³азни³и�ортоста-
тично�о�тестÀ.�Для�цьо�о�бÀло�запропоновано�замінити�À�фор-
мÀлі�належно�о�біоло�ічно�о�ві³À�(НБВ)�вираз�(А1*ЖЄЛН)�на
рівне�йомÀ� за� значенням� (Х*ЖЄЛНР),� де:

ЖЄЛН�–�належна�ЖЄЛ;
ЖЄЛНР�–� належна�ЖЄЛ�для� осіб,� ріст� я³их� відповідає

ростÀ�досліджÀваної�людини;
Х�–�³оефіцієнт�перемінної�ЖЄЛНР;
А1�–�³оефіцієнт�перемінної�ЖЄЛН.
Значення�³оефіцієнта�Х�визначається�за�формÀлою:
Х�=� (А1*ЖЄЛН)� /ЖЄЛНР.
При� визначенні� БВ� досліджÀвано�о� даний� ³оефіцієнт

підставляють� À� вираз� (А1*ЖЄЛ)� замість� ³оефіцієнта� А1.
Ос³іль³и�³оефіцієнт�Х�залежить�від�величини�ЖЄЛНР,�я³а�є
різною�для�осіб�різно�о�ростÀ,�томÀ�йо�о�значення�теж�бÀде
різним�для�осіб�різно�о�ростÀ.

Анало�ічно� обчислюється� значення� ³оефіцієнта� У� для
виразÀ� (А2*ОРТ).� У=(А2*ОРТН)/ОРТНР,

де:�ОРТН�–�належне�значення�ортостатично�о�тестÀ;
ОРТНР�–� належне� значення� ортостатично�о� тестÀ� з

ÀрахÀванням� ва�и� і� ростÀ� досліджÀваних.
Після�цьо�о�значення� ³оефіцієнта�А2� заміняють�на�зна-

чення�³оефіцієнта�У.
Значення�ЖЄЛН� для� чолові³ів� і� жіно³� різних� ві³ових

діапазонів�розраховÀвали� за�формÀлами:
чолові³и 20-35� ро³ів�ЖЄЛН=� У*�0,0403+3,7495;

35-70� ро³ів�ЖЄЛН=� У� *–0,0573+7,1972;
жін³и 20-35� ро³ів�ЖЄЛН=� У*�0,0109+3,0301;

35-70� ро³ів�ЖЄЛН=� У� *–0,0348+4,6653.
де�У�–�ві³�досліджÀвано�о.
Значення�ОРТН�для�чолові³ів� і�жіно³�різних�ві³ових�діа–

пазонів�розраховÀвали�за�формÀлами:
чолові³и 20-35� ро³ів� ОРТН=� У*-0,1955+22,857;

35-70� ро³ів� ОРТН=� У*-0,1921+22,571;
жін³и 20-35� ро³ів�ОРТН=� У*-0,0711+11,45;

35-70� ро³ів�ОРТН=� У*-0,0711+11,45.
Запропоновані�рівняння�бÀли�отримані�шляхом�поперед-

ньої�оптимізації�нейронною�сіт³ою�середніх�значень�ві³ових
біомар³ерів� і�настÀпною�побÀдовою�рівняння�ре�ресії.

З�метою�визначення�ЖЄЛНР�для�осіб�різно�о�ві³À�з�ÀрахÀ-
ванням� їх� ростÀ� бÀв� ви³ористаний� ре³омендований�ВНДІП
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і� модифі³ований� нами�метод� визначення� ві³ових� нормати-
вів� ЖЄЛ� залежно� від� статі� й� антропометричних� даних
досліджÀваної� особи.�ЖЄЛНР�досліджÀваних� визначали� за
настÀпними�формÀлами:

для� чолові³ів� ві³ом� 2 0 - 3 5� ро³ів:� ЖЄЛ= ( – 6 , 4 0 8 ) +
+(0,052*У)� +(5,8*Р);

ві³ом� 35-70� ро³ів:�ЖЄЛ=(-2,563)+( –0,059*У)+(5,8*Р);

для�жіно³� ві³ом� 20-35� ро³ів:�ЖЄЛ=(–3,310)+(0,014*У)+
(3,8*Р);

ві³ом� 35-70� ро³ів:�ЖЄЛ=( –1,543)+(–0,035*У)+(3,8*Р);
де: В�–� ві³� досліджÀваних;

Р�–� ріст� досліджÀваних.
Хара³тер�залежності�ЖЄЛ�від�ві³À,�ростÀ�і�статі�представ-

лено�на�рис.�3,�4,�5,�6.
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Рис.� 3.� Належна�ЖЄЛ� À� чолові³ів� ві³ово�о� діапазонÀ� 20-35� ро³ів� залежно� від� ві³À� і� зростÀ.

Рис.� 4.� Належна�ЖЄЛ� À� жіно³� ві³ово�о� діапазонÀ� 20-35� ро³ів� залежно� від� ві³À� і� зростÀ.
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Рис.� 5.� Належна�ЖЄЛ� À� жіно³� ві³ово�о� діапазонÀ� 40-70� ро³ів� залежно� від� ві³À� і� зростÀ.

Рис.� 6.� Належна�ЖЄЛ� À� чолові³ів� ві³ово�о� діапазонÀ� 40-70� ро³ів� залежно� від� ві³À� і� зростÀ.

Нами�та³ож�бÀли�проведені�дослідження�в�осіб�різної�статі
і�ві³À�за�значенням�ОРТНР.�Для�цьо�о�в��рÀпі�³іль³істю�236
осіб,�я³а�с³ладалась�з�137�пра³тично�здорових�чолові³ів�і�99
жіно³,�бÀли�проведені�дослідження�різниці�частоти�пÀльсÀ�в
положенні�лежачи�і�стоячи.�На�підставі�отриманих�і�оптимізо-
ваних�нейронною�сіт³ою�даних�бÀли�створені�для�чолові³ів�і
жіно³�математичні� моделі� для� визначення� належно�о� зна-
чення�різниці�пÀльсÀ�залежно�від�величини�ві³À,�з�ÀрахÀван-
ням� ва�и� і� ростÀ� досліджÀваних:

РЧПЧ� =� ( 9 , 1 0 5 0 3 3 ) + ( –0 , 1 9 9 2 5 *ВЗ) + ( –0 , 0 4 0 4 6 *ВР) +
+ (0,09992*РТ);

РЧПЖ� =� ( 5 , 6 6 5 6 3 ) + (– 0 , 0 7 1 1 3 *ВЗ) + ( – 0 , 1 4 4 5 *ВР) +
(0,091982*РТ);

де:�РЧПЧ� і�РЧПЖ�–�різниця�частоти�пÀльсÀ�в�чолові³ів� і
в�жіно³,

ВЗ� –� ві³,
ВР�–� ва�а,
РТ�–�ріст.
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Хара³тер�залежності�ортостатично�о�тестÀ�від�ві³À,�ростÀ,
ва�и�і�статі�представлено�на�рис.�7,�8.
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Рис.� 7.� Значення� по³азни³а� ортостатично�о� тестÀ� À� чолові³ів� залежно� від� ві³À,� ва�и� та� зростÀ.
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Рис.� 8.� Значення� по³азни³а� ортостатично�о� тестÀ� À� жіно³� залежно� від� ві³À,� ва�и� та� зростÀ.

Метод� ³оре³ції� застосовÀється� À� всіх� запропонованих
моделях.�При�цьомÀ�в�моделях�БВ35�і�БВ70�варто�ви³ористо-
вÀвати� відповідні� їх� ві³овим� діапазонам� належні� значення
біомар³ерів.� Для� моделі� БВз� варто� ви³ористовÀвати� ті
належні� значення� біомар³ерів,� я³і� відповідають� ві³овомÀ
діапазонÀ�до�я³о�о�відноситься�досліджÀвана�особа.

У�зв’яз³À�з��ромізд³істю�обчислень�БВ�нами�бÀла�ство-
рена�про�рама,�реалізована�про�рамною�мовою�Vіsual�C++.
Про�рама�дозволяє�застосÀвати�запропонований�метод�при

проведенні� періодичних�медичних� о�лядів� осіб,� я³і� працю-
ють� на� пилонебезпечних� ділян³ах.

ВИСНОВКИ� Запропоновані� біомар³ери� дозволяють
більш�точно�визначити�зміни�з�бо³À�³ардіореспіраторної�сис-
теми,�що�є�важливою�обставиною�при�визначенні�біоло�ічно�о
ві³À� осіб,� я³і� працюють� на� пилонебезпечних� ділян³ах.

УсÀнення�нелінійної� залежності�життєвої� ємності� ле�ень
від�ві³À�шляхом�створення�двох�з�різними�ві³овими�діапазо-
нами�моделей�біоло�ічно�о�ві³À�дозволяє�одержати�більш�точні
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значення� біоло�ічно�о� ві³À� досліджÀваних.
ЗастосÀвання�при�побÀдові�моделі�належно�о�біоло�ічно�о

ві³À� належних� за� ві³ом� і� антропометричними� по³азни³ами
значень� біомар³ерів� дозволяє� визначати� біоло�ічний� ві³
досліджÀвано�о�з�врахÀванням�йо�о�антропометричних�особ-
ливостей.
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ІнститÀт�³ардіоло�ії�ім.�а³ад.�М.Д.�Стражес³а,�м.�Київ

СУЧАСНА�ОЦІНКА�МІСЦЯ�БІФОСФОНАТІВ�У�ЛІКУВАННІ�ОСТЕОПОРОЗУ�–
Приведені�нові�дані�про�роль�біфосфонатів�À�лі³Àванні�остеопорозÀ�та
зменшенні�ризи³À�остеопоротичних�переломів�центрально�о�та�перифе-
рично�о�с³елета.�Наведена�порівняльна�оцін³а�ефе³тивності�різних�препа-
ратів,�на�олошено�на�проблемних�питаннях�та�перспе³тивах�їх�застосÀвання.

ОЦЕНКА�МЕСТА�БИФОСФОНАТОВ�В�ЛЕЧЕНИИ�ОСТЕОПОРОЗА�–�Приведены
новые�данные�о�роли�бифосфонатов�в�лечении�остеопороза�и�Àменьшении
рис³а�остеопоротичес³их�переломов�центрально�о�и�периферичес³о�о�с³е-
лета.�Представлена�сравнительная�оцен³а�эффе³тивности�разных�препа-
ратов,�подчер³нÀты�проблемные�вопросы�и�перспе³тивы�их�применения.

MODERN�ESTIMATION�OF�BIPHOSPHONATES�IN�TREATMENT�OF�OSTEOPO-
ROSIS�–�The�new�items�of�information�on�a�role�of�biphosphonates�in�treatment
of�osteoporosis�and�reduction�of�the�risk�of�osteoporotic�fractures�of�axial�and
appendicular�skeleton�are�given.�The�comparative�estimation�of�efficiency�of
different�preparations�is�submitted,�the�problem�questions�and�prospects�of�their
application�are�underlined.

Ключові�слова:�біфосфонати,�остеопороз.
Ключевые�слова:�бифосфонаты,�остеопороз.
Key�words:�biphosphonates,�osteoporosis.

Одним�з�нових�визначень�остеопорозÀ�(ОП)�є�“порÀшення
с³елета,�що� хара³теризÀється� с³омпрометованою�міцністю
³іст³и� і� сприяє� підвищеномÀ� ризи³À� переломÀ.� Міцність
³іст³и� насамперед� відображає� інте�рацію� її� щільності� та
я³ості”� [25].�ТомÀ��оловною�метою�лі³Àвання�ОП�є�попере-
дження�подальшо�о�по�іршання�я³ості�³іст³и�шляхом�по³ра-
щання� її� стрÀ³тÀри�та�збільшення�маси�для�зменшення�ри-
зи³À�переломів�[24].�Та³им�чином,�по³ращання�я³ості�³іст³и
на� сьо�одні� є� найважливішим� завданням�меди³аментозних
страте�ій�в�лі³Àванні�ОП.�Разом�з�тим,�мінеральна�щільність
³іст³ової�т³анини�(МЩКТ)�і�далі�роз�лядається�в�я³ості��олов-
но�о�фа³тора� ризи³À� переломÀ,� томÀ,� за� визначенням,� її
підвищення�залишається��оловним�завданням�цієї�³ате�орії
хворих.�ГрÀпою�препаратів,�я³а�забезпечÀє�ви³онання�цьо�о
завдання,�є�антирезорбенти,�до�я³их�відносять�біфосфонати
(Бф),�³альцитонін,�естро�ени,�селе³тивні�модÀлятори�естро�е-
нових� рецепторів� та� препарати� ³альцію.� Бф� залишаються
найбільш�дослідженою�та�попÀлярною��рÀпою�препаратів�À
лі³Àванні� ОП.

Усі�Бф�зменшÀють�лам³ість�³істо³,�проте�не�відновлюють
її� я³ість.�МЩКТ� збільшÀється� за� рахÀно³� заповнення� зон
ремоделювання�та�збільшення�вторинної�мінералізації�³іст³и.
Проте�можливо,�що�тривале�при�нічення�ремоделювання�та
сÀттєва� вторинна�мінералізація�може� сприяти� вини³ненню
мі³ропереломів� внаслідо³� зменшення� еластичних� хара³те-
ристи³�³іст³и,�ос³іль³и�доведений�³орелятивний�зв’язо³�між
стÀпенем�при�нічення�ремоделювання� та�поширеністю�мі³-
ротріщин�[30].

Алендронат�натрію�(АН)�та�різедронат�(Рз)�офіційно�схва-
лені�в�я³ості�засобів�для�лі³Àвання�постменопаÀзально�о�та
�лю³о³орти³остероїд-індÀ³овано�о�ОП� [28].� АН�–� найбільш
вживаний�серед�них,�проте�за�останні�ро³и�сÀттєво�пере�ля-
нÀта�методи³а�йо�о�застосÀвання,�при�я³ій�щоденний�прийом
препаратÀ�змінений�на�щотижневий�À�збільшеній�дозі�і�лише
тепер�доцільність�та³о�о�застосÀвання�стала�за�альновизна-
ною.� Головним�мір³Àванням�пере�лядÀ� схеми� традиційно�о
лі³Àвання�бÀло�зменшення�частоти�Àс³ладнень�з�бо³À�шлÀн-
³ово-³иш³ово�о� тра³тÀ.� Та³,�менша� ³ратність� застосÀвання
АН�(70�м�/тиждень)�сÀттєво�зменшÀвала�частотÀ��астроінтес-
тінальних� Àс³ладнень� та� повною�мірою�бÀла�е³вівалентною
щоденномÀ� застосÀванню� 10� м�� препаратÀ� À� підвищенні
МЩКТ�попере³ово�о�відділÀ�хребта,�сте�на,�Àсьо�о�с³елета�та
швид³ості� ремоделювання� ³іст³ової� т³анини,� оціненої� за
мар³ерами� резорбції� [41].� З� цих�же�мотивів� вели³і� споді-
вання� по³ладалися� на� інший�Бф-Рз,� я³ий� À� хімічній� стрÀ³-
тÀрі�містить� азот� À� �етероци³лічномÀ� ³ільці,� проте� підтвер-
дження�ці�очі³Àвання�не�отримали.�При�дослідженні�дозоза-
лежних� ефе³тів� Рз� (5� м�/день,� 25� та� 50� м�/тиждень)� на
слизовÀ� стравоходÀ� та�шлÀн³À� [29]� виявили,� що� прийом
5�м�/день� та�35� м�/тиждень� хара³теризÀється� одна³овими
впливами�на�слизовÀ,�а�50�м�/тиждень�не�приносили�жодної
додат³ової� ³ористі.� Більше� то�о,� порівняння� не�ативних
ефе³тів�АН,�Рз�та�плацебо�на�слизовÀ�шлÀн³ово-³иш³ово�о
тра³тÀ� виявили� одна³овÀ� та� несÀттєвÀ� частотÀ� Àс³ладнень
їх�застосÀвання�[7,�27].
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Про�ефе³тивність�АН�щодо�зменшення�швид³ості�ремоде-
лювання�³іст³и�та�збільшення�МЩКТ�À�жіно³�з�постменопаÀ-
зальним�ОП�вперше�бÀло�повідомлено�близь³о�10�ро³ів�томÀ
[5,�11].�В�першомÀ�дослідженні�застосÀвання�АН�в�дозі�10�м�
на�добÀ�збільшÀвало�МЩКТ�попере³ово�о�відділÀ�хребта�на
7,21�%,�сте�на�на�5,27�%�та�на�2,53�%�Àсьо�о�с³елета.�В�настÀп-
номÀ� дослідженні� отримані� подібні� резÀльтати:�7,2�%� для
хребта,�5,5�%�ший³и�сте�на�та�2,4�%�для�трохантера.�Застос-
Àвання�АН�призводило�до�зменшення,�порівняно�з�³онтролем,
числа� нових� хребтових� переломів� (3,2� проти�6,2�%� відпо-
відно;�р�=�0,03)�та�частоти�хребцевих�деформацій�(33�проти
41�%�відповідно;�р�=�0,028).�Спостері�али�продовження�зростан-
ня�МЩКТ�попере³ово�о�відділÀ�хребта�на�0,8�%�на�рі³�протя-
�ом�до�7�ро³ів�після�18-місячно�о�лі³Àвання�АН�(10�м�/добÀ).
Та³а�ж�післядія�АН�виявлена�в�іншомÀ�дослідженні,�в�я³омÀ,
³рім�то�о,�спостері�али�зменшення�мар³ерів�ремоделювання
³іст³ової�т³анини�протя�ом�то�о�ж�періодÀ�[43].

Ефе³тивність� АН�щодо� зменшення� частоти� переломів
пропорційна�стÀпеню�зростання�МЩКТ.�По³азано,�що�жін³и,
в� я³их�МЩКТ�сте�на� збільшÀвалася�на�3� і� більше�відсот³ів
протя�ом� першо�о� ро³À,� лі³Àвання�мало� найнижчÀ� частотÀ
нових�хребтових�переломів�[21].�Першими�до³азовими�дослі-
дженнями� ефе³тивності� АН� бÀло� трирічне� рандомізоване
³онтрольоване� спостереження� динамі³и� ризи³À� переломів
серед�2027�жіно³�з�[2]�та�4432�жіно³�без�попередніх�переломів
хребта�[8].�За�резÀльтатами�першо�о�дослідження�лише�8�%
жіно³�мали�1�або�більше�нових�морфометричних�хребтових
переломів� порівняно� з�15�%� в� �рÀпі� плацебо.� Спостері�али
сÀттєве� зменшення� ризи³À� бÀдь-я³о�о� ³лінічно�о� переломÀ
сте�на� та� зап’яст³а.� У� пацієнтів� без� попередніх� переломів
хребта�(дрÀ�е�дослідження)�внаслідо³�застосÀвання�АН�про-
тя�ом,� в� середньомÀ,�4,2� ро³ів,� спостері�али� збільшення
МЩКТ�на�Àсіх�ділян³ах�с³елета,�проте�не�відмічали�сÀттєво�о
зменшення�частоти�³лінічних�переломів�з�одночасним�сÀттє-
вим�(на�44�%)�зменшенням�ризи³À�рент�ено�рафічних�пере-
ломів�хребта�та�³лінічних�переломів�À�шийці�сте�на�(на�36�%).
В�інших�дослідженнях�та³ож�стверджÀють�про�сÀттєве�змен-
шення�ризи³À�повторних�переломів�À�жіно³�після�12-24�міся-
ців� лі³Àвання� АН� [2,�3,�8,�20,�38].� РезÀльтати� досліджень
щодо�профіла³ти³и�нехребтових�переломів�с³ладні�для�інтер-
претації,�проте�є�свідчення�про�ефе³тивність�АН�та�Рз�À�змен-
шенні�ризи³À�переломів�сте�на�[2,�8,�32].�Нещодавно�отри-
мані� дані� про� сÀттєве� абсолютне� та� відносне� зниженнÀя
ризи³À� переломів�ший³и� сте�на,� хребта� та� передпліччя� À
жіно³�в�постменопаÀзі�при�застосÀванні�АН,�причомÀ�сÀттєве
зниження�ризи³À�починало�спостері�атися�в�перші�1-2�ро³и
лі³Àвання�[22].�Зменшення�ризи³À�одно�о�або�³аль³ох�симп-
томних�або�безсимптомних�переломів�хребта�із�застосÀван-
ням�АН�та�Рз�спостері�алася�в�межах�12-24�місяців�лі³Àван-
ня� [10,�12,�23,�44],� причомÀ� ефе³тивність� виявлялася� і� À
пацієнтів� без� попередніх� переломів.�Мало�пÀблі³ацій�щодо
ефе³тивності�Бф�À�зменшенні�частоти�переломів�À�пацієнтів
з�остеопенією�(порівняно�з�Оп).�В�одній�із�них�стверджÀється,
що�АН�зменшÀє�ризи³�³лінічних�переломів�хребта�À�жіно³�на
60�%� [35].

ЗастосÀвання�Рз�жін³ами�з�по³азни³ом�Т�попере³ово�о
відділÀ� хребта�менше� (–)�2� в� дозі�5� м�� на� день� протя�ом
24�місяців�сÀттєво�(порівняно�з��рÀпою�плацебо)�збільшÀвало
МЩКТ�попере³ово�о�відділÀ�хребта�на�4�%,�в�шийці�сте�на
на�1,3�та�на�2,7�%�в�трохантері�[17].�Ефе³тивність�Рз�щодо
попередження� переломів� доведена� рядом�рандомізованих
³онтрольованих� ³лінічних� досліджень.� Йо�о� застосÀвання� в
дозі�5�м��на�добÀ�2458�жін³ами�в�постменопаÀзі,�що�мали�не
менше�одно�о�хребтово�о�переломÀ,�сÀттєво,�порівняно�з��рÀ-
пою�плацебо,�зменшÀвало�частотÀ�нових�хребтових�і�нехреб-
тових� переломів� протя�ом� 3-х� ро³ів� [20].� В� іншомÀ� дослі-
дженні�1226�жіно³�в�постменопаÀзі�з�двома�або�більше�пере-
ломами�хребта�отримÀвали�лі³Àвання�за�та³им�же�прото³о-
лом.�Спостері�али�зменшення�ризи³À�нових�переломів�хребта
на�49�%�після�трьох�ро³ів�лі³Àвання�[38].�В�обох�дослідженнях

зменшення�частоти�нових�переломів�спостері�алося�протя�ом
першо�о�ро³À�лі³Àвання,�а�дрÀ�ий�та�третій�ро³и�застосÀвання
препаратÀ�не�забезпечÀвали�додат³ової�ефе³тивності.

Виявлена�ефе³тивність�Рз�і�щодо�периферійних�переломів.
В� ³о�орті�9331�жіно³� старших�70� ро³ів,�що�отримÀвали�Рз,
частота�переломів�сте�на�бÀла�сÀттєво�зменшеною,�порівняно
з�плацебо.�Проте�в³азаний�ефе³т�спостері�ався�лише�À�жіно³
ві³ом�70-79�ро³ів,�що�мали�в�минÀломÀ�хребтові�переломи,�і
нія³о�о�ефе³тÀ�не�спостері�алося�À�жіно³�то�о�ж�ві³À�з�низь³ою
МЩКТ�без�перенесених�переломів,�або�À�жіно³�À�віці�більше
80� ро³ів� з� не�менше�ніж�одним�фа³тором�ризи³À�переломÀ
[32].

Зазначають,�що� тривале�ви³ористання�Рз� À�жіно³� з�ОП
бÀло�пов’язане�із�статистично�сÀттєвим�збільшенням�вини³-
нення� ра³À� ле�ені� (3,9� та� 1,9� випад³ів� на� 1000� пацієнтів
при�застосÀванні�2,5�та�5�м��на�день�відповідно,�порівняно
з�1,2�на�1000�пацієнтів��рÀпи�плацебо)�[37].�Проте�за�іншими
даними�причинна�асоціація�між�ви³ористанням�Рз�та�ра³ом
ле�ені� невіро�ідна.� Ретроспе³тивне� вивчення� смертності
³о�орти� з�7981� пацієнтів,� проведених� виробни³ами� Рз� не
знайшло� нія³их� відмінностей� À� смертності� за� бÀдь-я³ої
причини,�в�томÀ�числі�ра³ових�захворювань�(ле�ень�та�шлÀн-
³ово-³иш³ово�о�тра³тÀ)�À�пацієнтів,�що�отримÀвали�Рз�[42].

Ос³іль³и�з�адані�дослідження�проводилися�серед�жіно³�з
перенесеними� в�минÀломÀ� переломами,� залишається� від-
³ритим�питання�про�ефе³тивність�Бф�в�осіб,�в�я³их�переломи
раніше�не�відбÀвалися.�Повідомляється�про�70�%�зменшення
частоти�переломів�хребта�À�пацієнтів�з�ОП�внаслідо³�1,5-2-
річно�о�лі³Àвання�Рз�[16].�Щоправда,�ці�резÀльтати�слід�сприй-
мати�із�врахÀванням�то�о,�що�метою�дослідження�бÀла�оцін³и
впливÀ� препаратÀ� на�МЩКТ,� а� не� інциденти�переломів.

В�даний� час� а³тивно� проводяться� ³лінічні� дослідження
нових�Бф�–�ібандронатÀ,�золедронатÀ�та�³лодронатÀ.�Дослі-
джÀвали�резÀльтати�перорально�о�прийомÀ�ібандронатÀ�2946
жін³ами� з� по³азни³ом�Т�менше� (-)2,0,� я³і�мали� від�1� до�4
переломів�хребців,�À�два�режими�дозÀвання:�або�щоденно,
або� 20� м�� ³ожні� 3� місяці� протя�ом� трьох� ро³ів.� Обидва
режими� сÀттєво� зменшÀвали� ризи³,� порівняно� з� плацебо,
рент�еноло�ічних�хребтових�переломів�на�62�та�50�%�відпо-
відно.� Це� дослідження� демонстрÀє� сÀттєвÀ� ефе³тивність
зменшення� ризи³À� переломÀ� при� інтермітÀючомÀ� застосÀ-
ванні�препаратÀ�з�інтервалом,�що�перевищÀє�2�місяці.�СÀттєве
зменшення� ³лінічних� переломів� хребта� із� застосÀванням
ібадронатÀ�по³азані�і�в�інших�дослідженнях.�P.�Delmas�і�спів-
авт.�[9]�в�під�рÀпі�жіно³� із�почат³овим�по³азни³ом�Т�ший³и
сте�на�меншим�(-)3,�виявили,�що�щоденна�та�ци³лічна�пер-
оральна�терапія�ібандронатом�зменшÀвала�ризи³�³лінічно�о
переломÀ� на�66� та�50�%� і� нехребтових� переломів� на�69� та
37�%,�відповідно�[36].�Ці�резÀльтати�підтверджÀють�поперед-
ні�дослідження�і�в³азÀють�на�те,�що�ефе³тивність�ібандронатÀ
похідна�взаємовідношення�насичÀючої�та�частотою�прийомÀ
підтримÀючої�дози� [40]� і� сприяють�розробці�нових�режимів
дозÀвання�з�метою�мінімізації�частоти,�що�по³ращить�я³�зрÀч-
ність�для�хворо�о,� та³� і�ефе³тивність.�Щотижневий�прийом
20�м��ібандронатÀ�та�щоденне�застосÀвання�2,5�м��ви³ли³а-
ють�майже� ідентичні,� збільшення�МЩКТ�попере³ово�о� від-
ділÀ� хребта�після�48� тижнів�лі³Àвання.� Тримісячне,� в�дозі�2
м��внÀтрішньовенно,�введення�ібандронатÀ�протя�ом�1�ро³À
бÀло�та³ож�пов’язане�з�сÀттєвим�зростанням�МЩКТ�попере-
³ово�о�відділÀ,�ший³и�сте�на�та�трохантера�[1].�У�дослідженні
D.�Felsenberg� і� співавт.� [14]� встановлено,�що� пероральне
застосÀвання� ібандронатÀ� зменшÀє� наполовинÀ� ризи³
хребтових�переломів� протя�ом� ³ожно�о�першо�о,� дрÀ�о�о� і
третьо�о� ро³ів� лі³Àвання.

�СÀттєве�заці³авлення�становлять�дозо-�та�частотозалежні
ефе³ти�БФ.�Проводилася�оцін³а�ефе³тів�дози�та�частоти�за-
стосÀвання�на�терапевтичний�ефе³т�золедронатÀ�À�351�жіно³
в� постменопаÀзі.�Жін³и� отримÀвали� плацебо� або� внÀтріш-
ньовенно� заледроновÀ� ³ислотÀ� в� дозах� 0,25,�0,5� або�1� м�
1�раз� на�3�місяці.� Крім� то�о,� о³ремі� �рÀпи�отримÀвали�або
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щорічнÀ�дозÀ�4�м��препаратÀ�одноразово,�або�двічі�на�рі³�по
2�м�.�Збільшення�МЩКТ�відмічалися�À�всіх��рÀпах,�що�отри-
мÀвали�золедронат�порівняно�з�плацебо,�в�попере³овомÀ�від-
ділі� хребта� (на�4,3-5,1�%)� та�шийці� сте�на� (на�3,0-3,5�%).
Автори�вважають�доцільним�застосÀвання�золедронатÀ�1�раз
на�рі³�[39].

У� єдиномÀ� достÀпномÀ� нам� дослідженні� ³лодронатÀ
McCloskey� і� співавт.� [31]� повідомляється� про� зменшення
частоти�остеопоротичних�переломів�серед�5600�жіно³�À�віці
75�ро³ів�і�більше�поза�залежності�від�почат³ово�о�рівня�МЩКТ.
ЗастосÀвання�протя�ом�трьох�ро³ів�800�м��³лодронатÀ�пер-
орально�щоденно�зменшÀвало�ризи³�бÀдь-я³о�о,�проте�не�сте�-
на,� ³лінічно�о� переломÀ� на� 20�%.� Разом� з� тим,� тіль³и� À
близь³о�20�%� пацієнтів� бÀло� діа�ностовано�ОП� і� сÀмарна
³іль³ість�переломів�бÀла�невели³ою.

Все�ж�та³и�механізм�швид³о�о�зменшення�ризи³À�перело-
мів� при� застосÀванні� антирезорбентів� залишається� невідо-
мим.�Наявні�дані�передбачають,�що�в³азані�ефе³ти�обÀмов-
лені�стабілізацією�³іст³ової�маси�та�стрÀ³тÀри�с³елетÀ�(проте
не� відновленням� останньої).� Новітні� неінвазивні� техноло�ії
оцін³и�мі³роархіте³тÀри�³іст³и,�в�першÀ�чер�À�–�мі³ро-ма�ні-
торезонансне�дослідження,�дозволить�ближчим�часом�вста-
новити� ³іст³ові� ефе³ти� БФ.� Одним� з� непрямих�методів� є
оцін³а� біохімічних� по³азни³ів� ³іст³ово�о� ремоделювання.
Відомо,�що�зміни�МЩКТ�пояснюють�дише�5-15�%�зниження
ризи³À� переломів� хребта� при� антирезорбтивній� терапії.
Проведені�дослідження�[15]�свідчать�про�те,�що�зменшення
мар³ерів� ремоделювання� ³іст³ової� т³анини� передбачають
зменшення�ризи³À�переломів�хребта.�Та³,�серед�938�жіно³�з
по³азни³ом�Т�<�(-)3,0,�в�30�з�48�%�зменшення�ризи³À�пере-
ломів�можна�бÀло� передбачити� за� зрÀшеннями�біохімічних
по³азни³ів� ³іст³ово�о� ремоделювання,� причомÀ� подальше
зменшення�цих�по³азни³ів�вже�не�передбачало�відповідно�о
зменшення�ризи³À� переломів.�До� сьо�одні� незрозÀміло,� чи
спроможні� антирезорбенти� підтримÀвати� низь³ий� рівень
ризи³À� переломів� впродовж� принаймні� 3-4� ро³ів?� На� це
питання�важ³о�дати�відповідь�через�нечисленність�відповід-
них�за�тривалістю�спостережень.�В�одномÀ�дослідженні�[18]
Àсі�пацієнти�застосовÀвали�5�м��Рз�протя�ом�двох�або�семи
ро³ів.�МЩКТ�зросла�на�11,5�%�в��рÀпі,�що�отримÀвала�пре-
парат�протя�ом�7�ро³ів�порівняно�з�6,1�%�в��рÀпі,�що�застосо-
вÀвала�йо�о�протя�ом�2-х�ро³ів.�Зменшення�частоти�перело-
мів�хребта�спостері�алося�протя�ом�4-7�ро³ів�застосÀвання
Рз.�Ще�À�більш�триваломÀ,�десятирічномÀ,�дослідженні�[13]�з
ви³ористанням� АН� не� виявили� про�ресивно�о� зменшення
частоти� переломів� з� продовженням� термінÀ� застосÀвання
препаратÀ,� проте� резÀльтати� дано�о� спостереження� важ³о
інтерпретÀвати� через�малий�об’єм� �рÀпи� ³онтролю.� Зазна-
чимо,�що� на� різних� стадіях� ³лінічної� апробації� знаходяться
Бф�третьо�о�по³оління�нерідронат�(внÀтрішньовенні�введення
1� раз�на�3�місяці� [6],� памідронат� (застосÀвання�анало�ічне
нерідронатÀ)� [26],� а� та³ож� ес³периментальні� дослідження
мінодронатÀ� [33]

З� метою� оптимізації� ефе³тів� БФ� на� ³іст³овÀ� т³анинÀ
проводяться�дослідження�сÀмісно�о�застосÀвання�АН�та�Рз�з
препаратами�інших��рÀп.�Для�визначення�впливÀ�АН�о³ремо
або�разом�з��ормоном�ростÀ�на�масÀ�³іст³и,�мар³ери�її�резорб-
ції� та� рівні� інсÀліноподібно�о�фа³тора� ростÀ� в� подвійномÀ
сліпомÀ�плацебо-³онтрольованомÀ�дослідженні�спостері�али
292�жіно³�À�постменопаÀзі�з�по³азни³ом�Т�ший³и�сте�на�(-)2,0
і�менше.�РезÀльтати�по³азали,�що��ормон�ростÀ,�застосований
з� або�без�АН� збільшÀвав�рівень� інсÀліноподібно�о�фа³тора
ростÀ,� а� ³омбінація�препаратів� сÀттєво�підвищÀвала�МЩКТ
ший³и� сте�на.� ЗастосÀвання� тіль³и� �ормонÀ� ростÀ� сÀттєво
збільшÀвало�остео�енез�і�мар³ери�резорбції�³іст³и.�З�побічних
ефе³тів� �ормонÀ� ростÀ� спостері�али� затрим³À� рідини,� наб-
ря³и,�збільшення�маси�тіла�та��лі³емії.�Автори�стверджÀють,
що�застосÀвання��ормонÀ�ростÀ�з�АН�хоча�і�зменшÀє�при�нічÀ-
вальний�ефе³т�монотерапії�АН�на�остео�енез,�проте�не�виявляє
сÀттєво�о�впливÀ�на�інші,�³рім�ший³и�сте�на,�ділян³и�с³елета.

Це� та³ож�множинні� побічні� ефе³ти� �ормонÀ�ростÀ� ставлять
під�сÀмнів�доцільність�йо�о�³лінічно�о�ви³ористання� [34].�В
двох� інших�дослідженнях�поєднання�Рз� та� �ормонозамісної
терапії,�порівняно�з�ізольованою��ормонозамісною�терапією,
дійшли�виснов³À,�що�сÀмісне�застосÀвання�протя�ом�12�міс.
мало� сÀттєво� більший� ефе³т� на�МЩКТ�ший³и� сте�на� та
променевої�³іст³и,�проте�не�попере³ово�о�відділÀ�хребта,�ніж
за�Àмов�ви³ористання�тіль³и��ормонозамісної�терапії.�Автори
не�виявили�жодних�побічних�ефе³тів�та³ої�³омбінації�препа-
ратів� [19].� В� іншомÀ� дворічномÀ� дослідженні� спостері�али
більш� сÀттєве� зростання�МЩКТ� я³� в� попере³овомÀ� відділі
хребта,�та³�і�про³симальномÀ�–�сте�на�[4].�Напевне,�відмін-
ність�резÀльтатів�цих�спостережень�щодо�попере³ово�о�відділÀ
хребта�поля�ає�À�різних�стро³ах�спостереження.

Та³им� чином,� антирезорбенти,� збільшÀючи� вміст�міне-
ралів� À� ³іст³овій� т³анині,� не� змінюють�ма³ро� –� та� мі³ро-
архіте³тÀрÀ� ³іст³и.�Очевидно,�що� сÀмісне� призначення�Бф,
особливо�третьо�о�по³оління,� з�препаратами� інших� �рÀп� (в
першÀ�чер�À,�анаболічними�засобами)�може�виявитися�най-
більш�оптимальним�для� забезпечення� відновлення� я³існих
хара³теристи³�³іст³и� і,� та³им�чином,�сÀттєво�зменшить�ри-
зи³�переломів.
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З�МОРФО-ФУНКЦІОНАЛЬНИМИ�ЗМІНАМИ�ПЕЧІНКИ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

ОСОБЛИВОСТІ�ЛІПІДНОГО�ОБМІНУ�ТА�ІМУННОГО�СТАТУСУ�У�ХВОРИХ�НА
ЦУКРОВИЙ�ДІАБЕТ�З�МОРФО-ФУНКЦІОНАЛЬНИМИ�ЗМІНАМИ�ПЕЧІНКИ�–
З�метою�вивчення�особливостей�ліпідно�о�обмінÀ,�імÀнної�резистентності
та�взаємозв’яз³À�по³азни³ів�ліпідно�о�обмінÀ�із�морфо-фÀн³ціональними
змінами�печін³и�обстежено�40�хворих�на�цÀ³ровий�діабет�1� і�2�типів�À
стадії�сÀб³омпенсації.�Встановлено,�що�À�хворих�із�озна³ами��епатозÀ
дисліпідемія�більш�сÀттєво�виражена.

ОСОБЕННОСТИ�ЛИПИДНОГО�ОБМЕНА�И�ИММУННОГО�СТАТУСА�У�БОЛЬНЫХ
САХАРНЫМ�ДИАБЕТОМ�С�МОРФО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫМИ�ИЗМЕНЕНИЯМИ
ПЕЧЕНИ�–�С�целью�изÀчения�особенностей�липидно�о�обмена,�иммÀнной
резистентности�и�взаимосвязи�по³азателей�липидно�о�обмена�с�морфо-
фÀн³циональными�изменениями�печени�обследовано�40�больных�сахар-
ным�диабетом�1�и�2�типов�в�стадии�сÀб³омпенсации.�Установлено,�что�À
больных� с� призна³ами� �епатоза� дислипидемия� сÀщественно�более
выражена.

PECULIARITIES�OF�THE�LIPID�METABOLISM�AND�THE�IMMUNE�STATUS�IN
PATIENTS�WITH�DIABETES�MELLITUS�AND�MORFOFUNCTIONAL�CHANGES�OF
THE�LIVER�–�With�the�aim�to�study�peculiarities�of�the�lipid�metabolism,�the
immune�resistention�and�correlation�between�indexes�of�the�lipid�metabolism
and�morfofunctional�changes�of�the�liver�were�investigated�40�patients�with
subcompensation�of�Diabetes�Mellitus�Type�1�and�Type�2.�Was�determined�that
in�ills�with�signs�of�the�hepatosis�dyslipidemia�was�much�more�expressed.

Ключові� слова:� цÀ³ровий�діабет�1� і�2� типів,� дисліпідемія,� імÀнна
реа³тивність,� печін³а.
Ключевые� слова:� сахарный�диабет�1� и�2� типов,� дислипидемия,

иммÀнная�реа³тивность,�печень.
Key�words:�Diabetes�Mellitus�Type�1�and�Type�2,�dyslipidemia,�immune

reactivity,�liver.

ВСТУП�Кіль³ість�хворих�на�ЦД�в�У³раїні�щорічно�зростає
на�5-7�%� [6].� Ураження� серця� і� сÀдин�діа�ностÀється� À� 50-
80�%�хворих�на�ЦД,�а�при�триваломÀ�йо�о�перебі�À�–�À�100�%
[6].�Атерос³лероз,�я³ий�є�морфоло�ічною�основою�ішемічної
хвороби�серця�і�церебровас³Àлярних�захворювань,�розвива-
ється�À�пацієнтів�з�ЦД�значно�раніше�(в�середньомÀ�на�10�ро-
³ів),�швидше�про�ресÀє�і�частіше�дає�Àс³ладнення�в�порівнян-
ні�із�“недіабетичною”�попÀляцією�[9].�У�різноманітних�дослі-
дженнях�доведено,�що�підвищений�ризи³�розвит³À�атерос³ле-
розÀ�пов’язаний�зі�збільшенням�вмістÀ�за�ально�о�холесте-
ринÀ� (ЗХС),� особливо�–� холестеринÀ� ліпопротеїдів� низь³ої
�Àстини�(ХС�ЛПНГ)�і�три�ліцеридів�(ТГ)�À�³рові;�безсÀмнівним
є� антиатеро�енний� ефе³т� ліпопротеїдів� висо³ої� �Àстини



ВІСНИК�НАУКОВИХ�ДОСЛІДЖЕНЬ�2004�№�3

9 2

(ЛПВГ),�я³і�переносять�ХС� і�ТГ�до�печін³и,�звід³и�вони�елі-
мінÀються�з�ор�анізмÀ�[1].�При�цьомÀ�в�о³ремих�дослідженнях
під³реслюється,�що�дисліпідемія�більш�хара³терна�для�хворих
на�ЦД�2� типÀ,�ніж�для�хворих�на�ЦД�1� типÀ,�а�та³ож�більш
виражена� À� хворих� з�морфо-фÀн³ціональними� змінами� пе-
чін³и�[12].� І�я³що�À�хворих�на�ЦД�1�типÀ�за³ономірностей�в
змінах�ліпідо�рами�не�виявлено,�то�при�ЦД�2�типÀ�розвива-
ється�та³�звана�“ліпідна�тріада”�чи�діабетична�дисліпідемія:
збільшення�³онцентрації�ТГ,�зниження�рівня�ХС�ЛПВГ,�пере-
важання� À� ³рові� дрібних�щільних� частино³�ЛПНГ�фенотипÀ
В�при�відносно�невисо³омÀ�рівні�ХС�ЛПНГ� [1,�6,�9,�10,�11].
Разом�з�тим,�À�значної�частини�хворих�на�ЦД�не�знаходять
підвищення� рівня� ХС� в� плазмі� ³рові,� але� тим� не�менше� À
них� діа�ностÀються� ан�іопатії� різних� стÀпенів� вираженості
[10,�12].� Це� свідчить� про� недостатнє� вивчення�механізмів
атеро�енезÀ�À�хворих�на�ЦД,�що�спонÀ³ає�до�пошÀ³À� інших
фа³торів� ризи³À� розвит³À� сÀдинної� патоло�ії� À� цих� хворих.
Дослідження� в� цьомÀ� напрям³À� по³азали,�що� À� хворих� на
ЦД� спостері�аються� значні� зміни� в� імÀнномÀ� статÀсі,� при
цьомÀ�страждає�я³�³літинна,�та³�і��Àморальна�лан³и�імÀнітетÀ,
порÀшÀється�неспецифічний�захист�[5,�7,�8].�З�ідно�з�імÀноло-
�ічною�³онцепцією�атеро�енезÀ,�саме�взаємодія�між�³омпонен-
тами� ліпідно�о� обмінÀ� та� імÀнними�фа³торами� є� причиною
розвит³À�атерос³лерозÀ.

Метою�даної�роботи�бÀло�вивчити�особливості�ліпідно�о
обмінÀ� та� імÀнної�резистентності� À� хворих�на�ЦД�з�морфо-
фÀн³ціональними� змінами� печін³и.

МАТЕРІАЛИ� І�МЕТОДИ� По³азни³и�ліпідно�о�обмінÀ�та
імÀнно�о�статÀсÀ�досліджено�À�40�хворих�на�ЦД,�з�них�20�осіб�–
хворі�на�ЦД�1�типÀ,�10�чолові³ів�і�10�жіно³�та�20�осіб�–�хворі
на�ЦД�2�типÀ,�10�чолові³ів�і�10�жіно³.�Середній�ві³�обстежÀва-
них�становив� (51,95±3,65)� ро³ів,� тривалість� захворювання�–
(18,0±3,96)�ро³ів.�Серед�хворих�на�ЦД�1�типÀ�бÀли�виділені
�рÀпи�зріло�о�(8�хворих�–�40,0�%)�та�середньо�о�ві³À�(12�хво-
рих�–�60,0�%);� Àсі� досліджÀвані� на�ЦД� 2� типÀ� бÀли� старші
45�ро³ів.

ІмÀнний� статÀс� досліджÀвали� за� параметрами� сÀбпопÀ-
ляцій� лімфоцитів� (за�методом�моно³лональних� антитіл� ви-
робництва� “Сорбент�ЛТД”,� РФ),� рівнем�цир³Àлюючих� імÀн-
них�³омпле³сів�(ЦІК)�–�за�методом�Хаш³ова�(1986),�³омпле-
ментÀ�–�за�50�%��емолізом�(1978),� імÀно�лобÀлінів�(Ig)�–�за
Mancini� (1968).

Стан�ліпідно�о�обмінÀ�оцінювали�за�вмістом�À�сироватці
³рові� за�ально�о� холестеринÀ� (ЗХС),� холестеринÀ� ліпопро-
теїдів�висо³ої��Àстини�(ХСЛПВГ),�три�ліцеридів�(ТГ),�за�аль-
них� ліпідів� (ЗЛ),� ліпопротеїдів� низь³ої� �Àстини� (ЛПНГ)� за
за�альноприйнятими�методи³ами.

Морфо-фÀн³ціональні� зміни� �епатобіліарної� системи
вивчали�за�даними�фізи³ально�о�обстеження,� ÀльтразвÀ³о-
во�о�дослідження� печін³и.

СтатистичнÀ�оброб³À�матеріалÀ�проведено�на�персональ-
номÀ�³омп’ютері�із�застосÀванням�еле³тронних�таблиць�Excel
2000�for�Windows�(Microsoft,�USA).

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Отримані�резÀльтати�по³азали,�що�порÀшення�імÀнно�о�ста-
тÀсÀ�мають�місце�À�хворих�на�ЦД�я³�першо�о,�та³�і�дрÀ�о�о
типів� (табл.� 1).

Відмітимо,�що�в�Àсіх�хворих�виявлено�рівнозначне�і�досто-
вірне� зниження� рівнів� CD3-лімфоцитів� (CD4� і� CD8),� томÀ
порÀшення�імÀноре�Àляторно�о�інде³сÀ�не�спостері�алося.�В
обох� �рÀпах� хворих� вміст� CD22-лімфоцитів� збері�ався� в
межах� норми.� Та³им� чином,� À� хворих� на� ЦД� 1� і� 2� типів
порÀшÀвалося� співвідношення�між� CD3-� і�CD22-лімфоци-
тами,�що�зÀмовлювало�зменшення�інде³сÀ�CD3-л/�CD22-л�і
свідчило�про�при�нічення��Àморальної�лан³и� імÀнітетÀ.�В³а-
зані�зміни�приводили�до�то�о,�що�À�хворих�на�ЦД�1�і�2�типів
спостері�алась�виражена�дисімÀно�лобÀлінемія,�я³а�проявля-
лася�зниженням�вмістÀ�в�сироватці�³рові� Ig�G�та�підвищен-
ням� Ig� А� та� Ig�М.�Одночасно� виявлено� та³ож�порÀшення� з
бо³À�неспецифічних�фа³торів�захистÀ,�в�обох��рÀпах�хворих
наявне� зменшення� а³тивності� ³омплементÀ.

ПорÀшення� імÀнно�о� статÀсÀ� зростали� À� хворих� на�ЦД
1�типÀ�середньо�о�ві³À�порівняно�з�хворими�À�віці�до�45�ро³ів,
особливо�виражено�–�À�жіно³�(р<0,05).

У� хворих� на� ЦД� 1� типÀ� виявлено� та³ож� значні� зміни
по³азни³ів� ліпідо�рами,� хоча� підвищення� ЗХС� і� ТГ� бÀло
достовірним,�але�їх�рівні�залишалися�в�межах�норми�(табл.�2).

У� хворих� на�ЦД�2� типÀ� порÀшення� по³азни³ів� ліпідно�о
обмінÀ�бÀли�значно�сÀттєвішими.�У�сироватці�³рові�цих�хво-
рих� діа�ностÀвали� підвищений� вміст� ЗХС,� ТГ� та� ХСЛПНГ,
знижений� вміст� ХСЛПВГ� при� незміненомÀ� рівні� ЗЛ.� Відмі-
тимо,�що� виявлені� зміни� бÀли� більш� виражені� À� чолові³ів
(табл.�2).

Таблиця� 2.� Параметри� ліпідо�рами� À� хворих� на
ЦД� різних� типів� (М± m )

Приміт³а:�Р1� та�Р2�–�відповідно�достовірність�різниці�між�параметрами�À
хворих�на�ЦД�та�³онтролем.

Таблиця� 1.� Параметри� імÀнно�о� статÀсÀ� À� хворих
на� ЦД� різних� типів� ( M ± m )

Показники 

Конт-
рольна 
група, 
n=15 

Хворі на 
ЦД 1 

типу, n=20 
Р1 

Хворі на 
ЦД 2 
типу, 
n=20 

Р2 

CD3-
лімфоцити, % 65,2±4,8 48,1±2,17 <0,05 47,0±2,69 <0,05 

CD4-хелпери, % 38,8±3,2 33,2±2,71 <0,05 33,1±2,59 <0,05 
CD8-
супресори, % 20,7±2,1 14,0±0,99 <0,05 13,1±1,66 <0,05 

CD22-лімфо-
цити, % 10,1±1,0 9,7±0,5 >0,05 9,5±0,53 >0,05 

Ig A, г/л 1,83±0,09 2,65±0,28 <0,05 2,85±0,25 <0,05 
Ig М, г/л 1,46±0,08 2,78±0,37 <0,05 3,14±0,19 <0,05 
Ig G, г/л 10,3±0,37 9,52±0,34 >0,05 9,26±0,62 >0,05 
ЦІК, ум.од. 60,9± 

10,53 157±19,53 <0,05 199,0± 
14,64 <0,05 

Комплемент, 
гем.од. 

285,0± 
6,63 

176,5± 
19,23 <0,05 159,1± 

20,15 <0,05 

Приміт³а:�Р1� та�Р2�–�відповідно�достовірність�різниці�між�параметрами�À
хворих�на�ЦД�та�³онтролем.

У�10�досліджÀваних�(25,0�%),�з�них�6�(15,0�%)�із�ЦД�1�типÀ
і�4�(10,0�%)�–�з�ЦД�2�типÀ�не�виявлено�порÀшень�по³азни³ів
ліпідно�о�обмінÀ.�Інші�30�досліджÀваних�(75,0�%)�мали��іпер-
холестеринемію� (ГХС)� різно�о� стÀпеня� вираженості� та� зни-
ження�рівня�ХС�ЛПВГ,�À�14�осіб�(35,0�%)�виявлено�ГХС,�À�16
(40,0�%)�–� ГХС� та� �іпертри�ліцеридемію� (ГТГ).� При� цьомÀ
заÀважимо,�що� ізольована�ГХС�бÀла�виявлена�переважно�À
хворих�на�ЦД�1�типÀ,�ГХС�з�ГТГ�–�À�хворих�на�ЦД�2�типÀ.

У�32� досліджÀваних� (80,0�%)� бÀли� виявлені� озна³и� Àра-
ження� �епатобіліарної� системи,� що� проявлялося� диспеп-
сичним�синдромом,�жовтяницею�с³лер,�À�30�(75,0�%)�із�них
діа�ностовано��епатоме�алію�за�даними�фізи³ально�о�обсте-
ження� та� УЗД.� Край� печін³и� виявлявся� на� (2,98±0,21)� см
нижче�реберної� дÀ�и� по� правій� середньо³лючичній� лінії.

При�порівнянні� по³азни³ів� ліпідно�о�обмінÀ� À� хворих� на
ЦД� без� Àраження� �епатобіліарної� системи� та� з� озна³ами
�епатозÀ� виявлено,� що� À� дрÀ�ій� �рÀпі� хворих� достовірно
по�іршÀються� Àсі� по³азни³и� ліпідо�рами� за� винят³ом� ЗЛ
(табл.�3).

Показники 
Контроль-
на група, 

n=15 

Хворі на 
ЦД 1 

типу, n=20 
Р1 

Хворі на 
ЦД 2 

типу, n=20 
Р2 

ЗХС, 
ммоль/л 4,16±0,34 5,39±0,2 <0,05 6,30±0,38 <0,05 

ТГ, ммоль/л 1,16±0,11 1,83±0,15 <0,05 2,48±0,15 <0,05 
ЛПНГ, од. 40,0±8,0 47,4±6,5 >0,05 64,90±5,39 <0,05 
ХСЛПВГ, 
ммоль/л 1,3±0,14 1,13±0,27 >0,05 0,76±0,18 <0,05 

ЗЛ, ммоль/л 6,0±0,82 5,50±0,94 >0,05 7,40±0,94 >0,05 
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Таблиця� 3.� Параметри� ліпідо�рами� À� хворих� на
ЦД� залежно� від� наявності� озна³� �епатозÀ� (М±m)

Приміт³а:� Р1�–� достовірність�різниці�між�параметрами�À� хворих�на�ЦД� із
�епатоме�алією�та�без�Àраження�печін³и.

У�розвит³À�атерос³лерозÀ�в�хворих�на�ЦД�найважливіша
роль�надається�дисліпідеміям.�Нами�встановлено�відмінності
між�типами�дисліпідемій�À�хворих�на�ЦД�1�і�2�типів.�У�хворих
на�ЦД�1� типÀ�виявлено�достовірне�підвищення�рівнів�ЗХС� і
ТГ,�проте�вони�залишаються�в�межах�норми.�В�пацієнтів� із
ЦД�2�типÀ�встановлено�вираженÀ�дисліпідемію,�я³а�хара³те-
ризÀється� сÀттєвим� підвищенням� рівнів� ЗХС,� ТГ,� ЛПНГ� та
зниженням�–� ХСЛПВГ,�що� збі�ається� із� даними� літератÀри
[9,�10,�11,�12].�За�даними�низ³и�досліджень,�причиною�цьо�о
є� �іперінсÀлінемія,� я³а�має�місце� при�ЦД� 2� типÀ,� ос³іль³и
�іперінсÀлінемія�³орелює�з�дисліпідемією�[4].�З�ідно�з�W.Stout
[4],� �іперінсÀлінемія� запÀс³ає� пато�енетичні�механізми� ви-
ни³нення�aтерос³лерозÀ.

Проведені� дослідження� по³азали,�що� À� хворих� на�ЦД
спостері�аються� значні� порÀшення� в� ³літинній,� �Àморальній
лан³ах� імÀнітетÀ,� страждає� неспецифічний� захист.� З�ідно� з
імÀноло�ічною�теорією�атеро�енезÀ,�саме�взаємодія�між�³ом-
понентами�ліпідно�о�обмінÀ�та� імÀнними�фа³торами�є�при-
чиною� розвит³À� атерос³лерозÀ,� імÀнні� порÀшення�можÀть
мати� сÀттєве� значення�для� розвит³À� і� дестабілізації� атеро-
с³леротичних�бляшо³�[4,�10].

Ос³іль³и� саме� À� печінці� відбÀваються� основні� процеси
ліпідно�о�та�вÀ�леводно�о�обмінів,�при�розвит³À�стеато�епа-
тозÀ� відмічається� іна³тивація� печін³ових� ферментів� та
порÀшення�її�фÀн³цій�[2].�Нами�виявлено�більш�сÀттєві�зміни
параметрів�ліпідо�рами�À�хворих�з�морфо-фÀн³ціональними
змінами�печін³и.� ПорÀшення� обмінÀ� ліпідів� À� хворих� на�ЦД

сприяють�розвит³À��епатозÀ,�про�ресÀвання�я³о�о�À�свою�чер-
�À�по�іршÀє�перебі��дисліпідемій�та�основно�о�захворювання.

ВИСНОВКИ�1.�Встановлено�відмінності�між�типами�дис-
ліпідемій�À�хворих�на�ЦД�1� і�2�типів:�À�хворих�на�ЦД�1�типÀ
виявлено�достовірне�підвищення�рівнів�ЗХС�і�ТГ,�проте�вони
залишаються�в�межах�норми;�в�пацієнтів�із�ЦД�2�типÀ�вста-
новлено� вираженÀ�дисліпідемію,� я³а� хара³теризÀється� сÀт-
тєвим� підвищенням� рівнів� ЗХС,� ТГ,� ЛПНГ� та� зниженням� –
ХСЛПВГ.

2.� У� хворих� на�ЦД� 2� типÀ� порівняно� з� хворими� на�ЦД
1�типÀ�спостері�аються�більш�виражені�зміни��Àморальної�та
³літинної� лано³� імÀно�енезÀ.� ПорÀшення� обмінÀ� ліпідів� та
імÀнної� резистентності� À� хворих� на�ЦД� сприяють� розвит³À
�епатозÀ�та�по�іршенню�перебі�À�основно�о�захворювання.
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Показники 
Контроль
на група, 

n=15 

Хворі без 
ураження 
печінки, 

n=10 

Хворі з 
гепато-
мегалією, 

n=30 

Р1 

ЗХС, ммоль/л 4,16±0,34 5,13±0,18 6,08±0,39 <0,05 
ТГ, ммоль/л 1,16±0,11 1,73±0,11 2,37±0,17 <0,05 
ЛПНГ, од. 40,0±8,0 47,80±4,15 58,93±6,54 <0,05 
ХСЛПВГ, 
ммоль/л 1,3±0,14 1,36±0,25 0,90±0,19 <0,05 

ЗЛ, ммоль/л 6,0±0,82 6,00±0,70 6,73±0,79 >0,05 
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ПРО�АНОМАЛІЇ�РОЗВИТКУ�ЛЕГЕНЬ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

ПРО�АНОМАЛІЇ�РОЗВИТКУ�ЛЕГЕНЬ�–�Стаття�присвячена�аномаліям
розвит³À�ле�ень.�Важлива�роль�À�цьомÀ�відводиться�фа³торам�зовнішньо�о
середовища�та�спад³овості.�Приведена�³ласифі³ація�аномалій�розвит³À
ле�ень,�основні�методи�їх�діа�ности³и,�лі³Àвання�та�профіла³ти³и.

ОБ�АНОМАЛИЯХ�РАЗВИТИЯ�ЛЁГКИХ�–�Статья�посвящена�аномалиям
развития� лё�³их.� Значительная�роль� в� этом�принадлежит�фа³торам
внешней�среды�и�наследственности.�Приводится�³лассифи³ация�аномалий
развития�лё�³их,�основные�методы�их�диа�ности³и,�лечения�и�профи-
ла³ти³и.

ABOUT�ANOMALIES�OF�LUNGS�DEVELOPMENT�–�Article�is�devoted�to�anomalies
of�lungs�development.�The�significant�role�in�it�belongs�to�factors�of�an�environment
and�heredity.�Classification�of�anomalies�of�lungs�development,�the�basic�methods
of�their�diagnostics,�treatment�and�prophylaxis.

Ключові�слова:�аномалії,�вади�ле�ень,�трахеї,�бронхів.
Ключевые�слова:�аномалии,�поро³и�лё�³их,�трахеи,�бронхов.
Key�words:�anomalies,�defects�of�lungs,�tracheas,�bronchial�tubes.

ВСТУП� ЗабрÀднене� дов³ілля,� в� я³омÀ�ми� живемо,� не
дотримÀючись� здорово�о� способÀ�життя,� часті� психічні� та

фізичні� травми,� вірÀсні� та� інфе³ційні� захворювання� під� час
ва�ітності,�передÀсім�на�тлі�порÀшення��енетичної�інформації
на�рівні�хромосом�і��енів,�чи�лише�при�спад³овій�схильності,
призводять� до� почастішання� аномалій� розвит³À� вза�алі,� й
трахеобронхіально�о�дерева,�зо³рема�[1,2,3].�Дані�про�частотÀ
аномалій� розвит³À� ле�ень� розбіжні� –� від� 1,4� до� 27,4�%
[1,2,3,5].

Первинний� �ортанно-трахеальний� виріст� формÀється
протя�ом�4-�о�тижня�внÀтрішньоÀтробно�о�розвит³À�зарод³а.
На�почат³À�дрÀ�о�о�місяця�формÀються�част³и�ле�ень�з�брон-
хами�1,�2�і�3-�о�поряд³À.�З�18-�о�тижня�починається�формÀ-
вання�респіраторних�відділів�бронхіально�о�дерева,�визнача-
ються�межі�ацинÀса.�До�25-�о�тижня�з’являються�респіраторні
бронхіоли�2-�о�поряд³À�і�альвеолярні�мішеч³и,�а�далі�–�брон-
хіоли�3-�о�поряд³À.�До�30-�о�тижня�ле�ені�À�плода�завершÀють
свій� розвито³.� Одночасно� з� розвит³ом� бронхів� À� ле�енях
відбÀвається� розвито³� сÀдин,� нервів.
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В� постнатальномÀ� періоді� продовжÀється� власний� ріст
ле�ені� і� диференціювання� о³ремих� її� елементів.� Особливо
інтенсивний�ріст�ле�ень�відбÀвається�в�перші�7�ро³ів�життя,
потім�–�в�період�статево�о�дозрівання.�Захворювання�ор�анів
дихання�в�дитячомÀ,� підліт³овомÀ�віці� і,� навіть,� до�25� ро³ів
можÀть�зÀмовлювати�незворотні�зміни,�що�ведÀть�до�дизон-
то�енезÀ�[1,3,4,5].

Під� терміном� “аномалія� розвит³À”� розÀміють� сÀ³Àпність
різноманітних� відхилень� від� нормальної� бÀдови� ор�ана,�що
вини³ають�À�процесі�внÀтрішньоÀтробно�о,�або�постнаталь-
но�о� розвит³À.� При� ваді� ці� аномальні� стрÀ³тÀри� сÀпрово-
дяться�ще�і�їх�розладами�чи�втратою�фÀн³ції.

Причини� вини³нення� аномалій� розвит³À� ле�ень� ще
повністю� не� з’ясовані.� ВирішальнÀ� роль� відводять�ш³ідли-
вим�фа³торам�зовнішньо�о�середовища�та�спад³овості.�Одна
і�та�ж�вада�розвит³À�часто�спостері�ається�в�одних�і�тих�же
сім’ях.�Шлюби�між�близь³ими�родичами�часто�зÀмовлюють
народження�дітей�з�аномаліями.

У�формÀванні� вроджених� аномалій� значнÀ� роль� відво-
дять� впливÀ�ш³ідливих� чинни³ів,� особливо� на� почат³À� ва-
�ітності:� травмам,� ал³о�олізмÀ,� нар³оманії,� радіації,� вірÀс-
ним� захворюванням� ва�ітних� тощо.� Вид� аномалії� залежить
від� часÀ�дії�ш³ідливо�о� чинни³а�на�обмін�речовин� зарод³а.

З�ембріональної�точ³и�зорÀ�основні�вади�розвит³À�ле�ень
схематично�поділяються�на�чотири�стÀпені.�При�1-мÀ�стÀпені
повністю� відсÀтній� первинний� бронхіальний� паросто³� –
а�енезія� ле�ені;� при�2-мÀ� стÀпені� первинний� бронхіальний
паросто³� сліпо� за³інчÀється� –� аплазія� ле�ені.� Ці� аномалії
вини³ають�до�26-30�доби�ембріонально�о�розвит³À.�На�дрÀ-
�омÀ�місяці�формÀються�аномалії�3-�о�стÀпеня,�зÀпиняється
розвито³� часточ³ових� та� сÀбсе�ментарних�бронхів� і� розви-
вається�аплазія�част³и,��іпоплазія�ле�ені,�част³и�або�се�мен-
та.�З�2-5-�о�місяця�ембріонально�о�розвит³À�при�порÀшенні
формÀвання�дрібних,�нижче�сÀбсе�ментарних�бронхів�вини-
³ають�полі³істоз,�солітарні�бронхіальні�³істи�ле�ень�[1,3].

Отже,� всі� аномалії� ле�ень�можна�поділити�на:� вроджені
(вини³ають�внÀтрішньоÀтробно)� і� набÀті� (вини³ають�в�пост-
натальномÀ� періоді).

За�алом,�аномалії�розвит³À�трахео-бронхіально�о�дерева
поділяються� на:�1)� аномалії� трахеї� (вроджені� звÀження� чи
розширення� трахеї�–� трахеобронхоме�алія,� аномалії� поділÀ
трахеї�на��оловні�бронхи,�додат³ові�новоÀтворення�в�трахеї�–
трахеальні�бронхи,� ³істи,� диверти³Àли);�2)� аномалії� бронхів
(а�енезія,� аплазія� ле�ені,� �іпоплазія� ле�ень,� ³істи,� дезонто-
�енетичні� бронхое³тази� ле�ень),� а� та³ож:� додат³ові� част³и,
се³вестрація�ле�ені,�бронхо�енні�солітарні�³істи,��амартоми,
артеріовенозні�аневризми,�трахео-стравохідні�нориці�тощо.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� За� останні� 40� ро³ів� в� Тер-
нопільсь³омÀ� обласномÀ� протитÀбер³ÀльозномÀ�диспансері
À�хворих�бÀли�діа�ностовано�та³і�аномалії,�я³:�аплазія,��іпо-
плазія�ле�ені�(част³и�чи�се�ментÀ),�дезонто�енетичні�бронхо-
е³тази,�³істи;�вроджені�звÀження�і�розширення�трахеї�(трахео-
бронхоме�алія),�аномалії�поділÀ�трахеї�на�бронхи�(трахеаль-
ний� бронх,� диверти³Àли);� додат³ова� част³а,� се³вестрація
ле�ені,� �амартома,� част³а� непарної� вени,� артеріовенозна
аневризма.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Всі�ці�вади�найчастіше�перебі�али�під�мас³ою�ХНЗЛ,�тÀбер-
³ÀльозÀ� чи� ра³À� ле�ень,� вирішальним� в� діа�ностиці� бÀло
бронхоло�ічне�обстеження�(бронхос³опія�і�бронхо�рафія)�і�опе-
ративне�втрÀчання.�Про�частотÀ�аномалій�ле�ень�сÀдити�важ-
³о,�ос³іль³и�бронхоло�ічне�дослідження�проводили�не�завжди,
а�інші�методи�(ан�іопÀльмоно�рафія,�КТ)�не�проводились.

А�енезія� ле�ені�–� повна� відсÀтність� одно�о� із� �оловних
бронхів�і�відповідної�йомÀ�ле�ені.�Аплазія�ле�ені�являє�собою
вадÀ� розвит³À,� при� я³ій� наявний� лише� рÀдиментарний� �о-
ловний�бронх,�паренхіма�ле�ень�і�сÀдини�–�відсÀтні.�На�місці
відсÀтньої�ле�ені�розвивається�жирова�т³анина.�А�енезія,�я³
і�аплазія�ле�ені�À�дітей�та�підліт³ів�нерід³о�перебі�ає�безсимп-
томно.�В�подальшомÀ�хворі�с³аржаться�на�задиш³À,�³ашель.

Хара³терна�асиметрія��рÀдної�³літ³и,�її�сплющення�на�стороні
а�енезії.�На�стороні�Àраження�пер³Àторний�звÀ³�в³орочений,
аÀс³Àльтативно�–�дихання�різ³о�послаблене.�Рент�еноло�ічно
�рÀдна�³літ³а�на�стороні�аномалії�різ³о�звÀжена,�затемнена,
ор�ани� середостіння� зміщені� в� сторонÀ� Àраження.� Діа�ноз
підтверджÀється�на�підставі�бронхос³опії,�бронхо�рафії,�ан�іо-
пÀльмоно�рафії,�³омп’ютерної�чи�ма�нітно-резонансної�томо-
�рафії.

Гіпоплазія�ле�ені�або�част³и�являє�собою�недорозвинення
всіх� стрÀ³тÀрних� елементів� –� бронхів,� паренхіми,� сÀдин.
Гіпоплазія�може�бÀти�я³�однобічною,�та³�і�двобічною.�Розріз-
няють�простÀ�і�³істознÀ�формÀ��іпоплазії.�Перша�вини³ає�при
зÀпинці� розвит³À� в� ³інці� дрÀ�о�о�місяця,� дрÀ�а�–� дещо�піз-
ніше.�Клінічні�прояви��іпоплазії�вини³ають�в�разі�приєднан-
ня� запально�о� процесÀ,� часто� на�адÀють� бронхое³татичне
захворювання.�Рент�еноло�ічно�при�простій��іпоплазії�відмі-
чається�зниження�прозорості�ле�еневої�т³анини�в�зонах�Àра-
ження,� збіднення�малюн³а,� більш� висо³е� стояння� ³Àпола
діафра�ми� на� Àраженій� стороні.� Для� ³істозної� �іпоплазії
хара³терна�³артина�фіброе³тазÀ.

Кісти� ле�ень� часто� ло³алізÀються� в� нижніх� і� верхніх
част³ах�правої�ле�ені,�можÀть�бÀти�від³ритими�і�за³ритими.
Дезонто�енетичні� бронхое³тази� частіше� спостері�аються� в
верхній� частці� правої� ле�ені.� Кістозні� бронхое³тази� зÀстрі-
чаються,� �оловним� чином,� À� чолові³ів� і� ³лінічно� проявля-
ються�до�25-35�ро³ів.�На�рент�ено�рамі,�в�зоні�Àраження�на-
явні�множинні�тон³остінні�порожнини,�що�на³ладаються�одна
на� дрÀ�À,� на�адÀючи� бджолині� соти� чи�мильнÀ� пінÀ.

Для�ілюстрації�трÀднощів�діа�ности³и�аномалій�розвит³À
ле�ень�приведемо�спостереження.�Хворий�С.,�1929�р.н.,�№
історії� хвороби� 539/74,� À� 6-ти� річномÀ� віці� діа�ностовано
тÀбер³Àльоз�лівої�ле�ені.�Лі³Àвання�проводилося�в�районномÀ
та�обласномÀ�тÀбдиспансерах.�У�1964�році�з�приводÀ�циротич-
но�о� тÀбер³ÀльозÀ� пропонÀвалося� хірÀр�ічне� втрÀчання� –
пÀльмоне³томія.� Хворий� не� по�оджÀвався� і� продовжÀвав
лі³Àвання� амбÀлаторно.� В� подальшомÀ,� все� ж� та³и,� бÀв
направлений�в�хірÀр�ічне�відділення�ОТД�з�метою�оператив-
но�о� лі³Àвання.� При� всебічномÀ� рент�еноло�ічномÀ� і� брон-
холо�ічномÀ� дослідженнях,� зо³рема�бронхо�рафії� ³онстатÀ-
вали,�що�лівий��оловний�бронх�довжиною�3�см,�за³інчÀється
сліпо� та� відсÀтня� відповідна� йомÀ� ле�еня.� Діа�ноз:� аплазія
лівої� ле�ені.� Хворий� виписаний�додомÀ� під� на�ляд� пÀльмо-
ноло�а.

Наведений�випадо³�свідчить�про�те,�що�аномалії�розвит³À
ле�ень�дÀже�рід³о�своєчасно�розпізнаються.�Їх�часто�розціню-
ють�я³�хронічний�запальний�процес�або�тÀбер³Àльоз�ле�ень.
Для�своєчасної�діа�ности³и�аномалій�розвит³À�ле�ень,� ³рім
за�ально-³лінічно�о,�³омпле³сно�о�рент�еноло�ічно�о�дослі-
дження,�необхідне�³валіфі³оване�бронхоло�ічне�(трахеоброн-
хос³опія,�бронхо�рафія),�ан�іопÀльмо�рафія,�³омп’ютерна�то-
мо�рафія� і,� в� першÀ� чер�À,� знання� цієї� патоло�ії� різних� за
фахом� лі³арями.

ВИСНОВКИ�Переважна�більшість�хворих�з�вадами�роз-
вит³À� ле�ень� підля�ає� хірÀр�ічномÀ� лі³Àванню� в� спеціалізо-
ваних�тора³альних�центрах,�де�є�вели³ий�досвід� їх�діа�нос-
ти³и�та�лі³Àвання.�Проте�не�всі�аномалії�потребÀють�хірÀр�іч-
но�о�лі³Àвання,�зо³рема�та³і,�я³і�не�сÀпроводжÀються�запаль-
ним� процесом� [3,5].� За�алом,� та³ти³а� лі³Àвання� аномалій
розвит³À�ле�ень�стро�о�диференційована�та� індивідÀальна.

Профіла³ти³а�аномалій�розвит³À�ле�ень�поля�ає�в�дотри-
манні�здорово�о�способÀ�життя,�зо³рема�ва�ітними,�попере-
дженні� вірÀсних� і� простÀдних� захворювань,� оздоровлення
дов³ілля,� запобі�ання� родинних�шлюбів� тощо.� До� то�о� ж,
важливе� ³ліні³о-�енеало�ічне� дослідження,� я³е� допома�ає
виявити� в� родоводі� повторні� випад³и� певної� вродженої
патоло�ії�й�встановити�тип�Àспад³Àвання�і�попередити�наро-
дження�дітей�з�тяж³ою�моно�енною�патоло�ією�[2,4].

ЛІТЕРАТУРА
1.� Быч³ов� В.А.,� Бирю³ов� В.В.� Поро³и� развития� лё�³их//� Учеб.

пособие.�–�М.:�Изд-во�УНД,�1987.�–�64�с.



ВІСНИК�НАУКОВИХ�ДОСЛІДЖЕНЬ�2004�№�3

95

2.�Калмин�О.В.�Аномалии�развития�ор�анов�и�частей�тела�челове³а//
Эле³тронный�атлас-справочни³.�–�Пенза,�2000.

3.�Королёв�Б.А.,�Шахов�Б.Е.,�ПавлÀшин�А.В.�Аномалии�и�поро³и�развития
лё�³их.�–�М.:�НТМА,�2000.�–�362�с.

4.�Городен³о�Н.Г.�Спад³ово�обÀмовлені�захворювання�дихальної�системи:
проблеми�і�перспе³тиви�//�У³р.�пÀльмонол.�ЖÀрнал.�–�2003.�–�№�2.�–�С.�65-70.

5. �Сазонов�А.М.,�ЦÀман�В.Г.,�Романов�Г.А.�Аномалии�развития�лё�³их�и
их�лечение.�–�М.:�Медицина,�1981.�–�200�с.

Бабінець�Л.С.,�Крись³ів�О.І.,�С³ладаню³�Л.І.

ВПЛИВ�КОМПЛЕКСНОГО�ЛІКУВАННЯ�ХРОНІЧНОГО�ПАНКРЕАТИТУ�З�ВКЛЮЧЕННЯМ�ГОМЕОСИНІАТРІЇ
НА�ПАРАМЕТРИ�ІМУННОГО�СТАТУСУ�ТА�СИНДРОМУ�ЛІПЕРОКСИДАЦІЇ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

ВПЛИВ�КОМПЛЕКСНОГО�ЛІКУВАННЯ�ХРОНІЧНОГО�ПАНКРЕАТИТУ�З
ВКЛЮЧЕННЯМ�ГОМЕОСИНІАТРІЇ�НА�ПАРАМЕТРИ�ІМУННОГО�СТАТУСУ�ТА
СИНДРОМУ�ЛІПЕРОКСИДАЦІЇ�–�Дослідження�присвячено�обґрÀнтÀванню
доцільності� в³лючення� до� ³омпле³сної� терапії� хворих� на� хронічний
пан³реатит� ³ÀрсÀ�введення�анти�омото³сичних�препаратів�фірми� Heel
(Німеччина)�Momordica�compositum�і�Coenzyme�compositum�в�точ³и�а³À-
пÀн³тÀри�для�по³ращання�параметрів�імÀнно�о�статÀсÀ,�синдромÀ�ліпер-
о³сидації�та�оптимізації�антио³сидантно�о�захистÀ.�За�даними�дослідження
15�пацієнтів,�я³і�отримÀвали�запропонований�³омпле³с�лі³Àвання,�отри-
мані�достовірно�³ращі�резÀльтати�рівнів�малоново�о�діальде�ідÀ,�сÀперо³-
сиддисмÀтази,� ³аталази,� по³азни³ів� ³літинної� та� �Àморальної� лано³
імÀнітетÀ,�ніж�26�пацієнтів�на�за�альноприйнятій�терапії.�В�³омпле³сне
лі³Àвання�хронічно�о�пан³реатитÀ�ре³омендовано�в³лючати�³Àрс��омеоси-
ніатрії�з�20�сеансів:�вводити�по�1�ампÀлі�на�сеанс�–�2,2�мл�(по�0,2�мл�в
³ожнÀ�точ³À�за�допомо�ою� інсÀліново�о�шприца),�чер�Àючи�препарати
Momordica�compositum�і�Coenzyme�compositum�по�днях.�На�³Àрс�лі³Àвання�–
по�10�ампÀл�³ожно�о�препаратÀ.�Кратність�введення�³ожно�о�засобÀ:�по
3�рази� на� тиждень�протя�ом�перших�2-х� тижнів,� пізніше�–�1� раз� на
тиждень.�Можливим�є�с³орочення�³ÀрсÀ�лі³Àвання�за�рахÀно³�одночасно�о
введення�на�один�сеанс�двох�препаратів�в�одномÀ�шприці.

ВЛИЯНИЕ�КОМПЛЕКСНОГО�ЛЕЧЕНИЯ�ХРОНИЧЕСКОГО�ПАНКРЕАТИТА�С
ВКЛЮЧЕНИЕМ�ГОМЕОСИНИАТРИИ�НА�ПАРАМЕТРЫ�ИММУННОГО�СТАТУСА
И�СИНДРОМА�ЛИПЕРОКСИДАЦИИ�–�Исследование�посвящено�обоснованию
целесообразности�в³лючения�в�³омпле³снÀю�терапию�больных�хроничес-
³им�пан³реатитом�³Àрса�введения�анти�омото³сичес³их�препаратов�фир-
мы�Heel�(Германия)�Momordica�compositum�и�Coenzyme�compositum�в
точ³и�а³ÀпÀн³тÀры�для�ÀлÀчшения�параметров�иммÀнно�о�статÀса,�синд-
рома�липеро³сидации�и� оптимизации� антио³сидантной� защиты.�По
данным�исследования�15�пациентов,�³оторые�полÀчали�предложенный
³омпле³с�лечения,� полÀчены�достоверно�лÀчшие�резÀльтаты�Àровней
малоново�о�диальде�ида,�сÀперо³сиддисмÀтазы,�³аталазы,�по³азателей
³леточно�о�и��Àморально�о�звеньев�иммÀнитета,�чем�та³овые�À�26�пациентов
на�общепринятой�терапии.�В�³омпле³сное�лечение�хроничес³о�о�пан-
³реатита�ре³омендовано�в³лючать�³Àрс��омеосиниатрии�из�20�сеансов:
вводить�по�1� ампÀле�на�сеанс�–�2,2�мл� (по�0,2�мл�в� ³аждÀю�точ³À�с
помощью�инсÀлиново�о�шприца),�чередÀя�препараты�Momordica�compo-
situm�и�Coenzyme�compositum�по�дням.�На�³Àрс�лечения�–�по�10�ампÀл
³аждо�о�препарата.�Кратность�введения�³аждо�о�средства:�по�3�раза�в
неделю�на�протяжении�первых�2-х�недель,� позже�–�1� раз�в�неделю.
Возможным�является�со³ращение�³Àрса�лечения�за�счет�одновременно�о
введения�на�один�сеанс�двÀх�препаратов�в�одном�шприце.

INFLUENCE�OF�COMPLEX�THERAPY�OF�CHRONIC�PANCREATITIS�WITH
INCLUSION�HOMEOSINIATRY�ON�PARAMETERS�OF�IMMUNE�STATUS�AND
LIPEROXYDATION�SYNDROME�–�Research�is�devoted�to�base�the�inclusion�of
course�the�antihomotoxical�preparations�Momordica�compositum�and�Coenzyme
compositum�by�firm�of�Heel�(Germany)�injections�in�acupuncture�points�in
complex�therapy�of�patients�with�chronic�pancreatitis�for�the�improvement�of
parameters�of�immune�status,�liperoxydation�syndrome�and�optimization�of
antioxydant�protection.�From�data�of�research�of�15�patients�which�got�the�offered
complex�treatment,�it�has�been�received�the�best�results�for�certain�of�malone
dialdehyde,�superoxyddysmutasae,�catalasae�levels,�indexes�of�cellular�and
humoral� immunity,�than�26�patients�on�the�generally�accepted�therapy.� In
complex�treatment�of�chronic�pancreatitis�it�is�recommended�to�include�the
course�of�homeosiniaty�with�20�sessions:�to�enter�1�ampoule�for�a�session�–�2,2
ml�(for�0,2�ml� in�every�point),�being�on�duty�Momordica�compositum�and
Coenzyme�compositum�on�days�for�10�ampoules�of�each�preparations�on�the
course�of�treatment.�Multiple�of�introduction�of�every�mean:�for�3�times�per�week
during�the�first�2�weeks,�later�–�1�time�per�week.

Ключові� слова:� хронічний� пан³реатит,� �омеосиніатрія,� анти�о-
мото³сичні�препарати,� ³ласична�а³ÀпÀн³тÀра,� синдром�ліперо³сидації,
імÀнний� статÀс.

Ключевые�слова:�хроничес³ий�пан³реатит,��омеосиниатрия,�анти-
�омото³сичес³ие�препараты,�³лассичес³ая�а³ÀпÀн³тÀра,�синдром�липер-
о³сидации,� иммÀнный�статÀс.

Key�words:�chronic�pancreatitis,�homeosiniatry,�antihomotoxical�preparations,
classical�acupuncture,�liperoxydation�syndrome,�immune�status.

ВСТУП�На�пошÀ³�нових,�я³омо�а�більш�біоло�ічно�адапто-
ваних� до� потреб� ор�анізмÀ� методів� лі³Àвання� хронічно�о
пан³реатитÀ� (ХП)� лі³арів� і� наÀ³овців� надихають� с³ладність
пато�енезÀ� захворювання,� полісиндромність� ³ліні³и,� необ-
хідність�постійної�замісної�терапії�та�³оре³ції�порÀшень�різних
лано³�обмінÀ�речовин,�що�вини³ають� внаслідо³� зовнішньо-
та�внÀтрішньосе³реторної�недостатності�підшлÀн³ової�залози
[1,2].�Особливої� а³тÀальності� це� набÀває� в� пра³тиці� сімей-
но�о�лі³аря,�я³ий�завжди�повинен�бÀти�налаштованим�я³що
не�на�повне�видÀжання,�то�хоча�б�на�стабілізацію�процесÀ�і
профіла³ти³À� за�острень,� а� та³ож�ма³симально� можливÀ
підтрим³À��омеостазÀ�ціною�мінімально�о�ятро�енно�о�не�а-
тивÀ.� У� зв’яз³À� з� вище� зазначеними� принципами� а³тÀаль-
ним�є�ви³ористання��омеосиніатрії�в�³омпле³сномÀ�лі³Àван-
ні� хворих� на� ХП.� Я³� відомо,� �омеосиніатрія�–� це� підш³ірне
введення� ³омпле³сних� анти�омото³сичних� препаратів� в
точ³и�а³ÀпÀн³тÀри.�Метод�дозволяє�об’єднати�най³ращі�оз-
на³и� �омеопатії� та�а³ÀпÀн³тÀри�й�сÀттєво�по³ращити�ефе³т
лі³Àвання.�Найбільш�ефе³тивним�цей�метод�є�при�захворю-
ваннях,�я³і�сÀпроводжÀються�больовим�синдромом,�що�особ-
ливо� притаманно� для� ХП� [3].� АГТП� вводяться� за� ходом
меридіанів� відповідних� ор�анів� (в� даномÀ� випад³À� –� під-
шлÀн³ової� залози,� шлÀн³а,� печін³и,� тон³о�о� та� товсто�о
³ишечни³а� та� ін.� –� індивідÀально� підбираються� лі³Àючим
лі³арем),�завдя³и�чомÀ�стає�можливим�дося�нення�швид³о�о
і� стій³о�о� терапевтично�о� ефе³тÀ� [5].� Крім� то�о,� метод� не
ви³ли³ає�побічної� дії� й� пра³тично�не�має�протипо³азань,� а
та³ож�може� ³омбінÀватися� з� іншими� видами� лі³Àвання� (я³
меди³аментозними,�та³�і�немеди³аментозними).�Він�дозво-
ляє�не�допÀс³ати�поліпра�мазії.

Мета� дослідження�–� довести� доцільність� ви³ористання
�омеосиніатрично�о�введення�³омпле³сних�анти�омото³сич-
них�препаратів�Momordica�compositum�і�Coenzyme�compositum
в�³омпле³сномÀ�лі³Àванні� хворих�на�ХП�для�синдромÀ�пер-
о³сидації� та� а³тивації� антио³сидантно�о� захистÀ,� вторинної
імÀнної� недостатності.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ�Об’є³том�нашо�о�дослідження
бÀли�41�пацієнт�з�хронічним�пан³реатитом,�що�знаходились
на� лі³Àванні� в� денномÀ� стаціонарі� �астроентероло�ічно�о
відділення� і� диспансерномÀ�спостереженні� в�полі³лінічномÀ
відділенні� Тернопільсь³ої� ³лінічної� лі³арні�№2.� Ві³� хворих:
від�23�до�71�ро³ів,�чолові³ів�бÀло�17,�жіно³�—�24.�Діа�ноз�ХП
верифі³Àвали� за� за�альноприйнятими� правилами� [6].� В
про�рамÀ� дослідження� входило� визначення� настÀпних� по-
³азни³ів�³літинно�о�(³іль³ості�за�альної�попÀляції�Т-лімфоци-
тів-CD3,� сÀбпопÀляцій� Т-хелперів/індÀ³торів-CD4� і� Т-ци-
тото³сичних/сÀпресорів-CD8,� натÀральних� ³ілерів-CD16),� а
та³ож��Àморально�о�(³іль³ості�зрілих�В-лімфоцитів-CD72,�си-
роват³ових� імÀно�лобÀлінів-Ig�A,�M,�G)� імÀнітетів.� ПопÀляції
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та� сÀбпопÀляції� лімфоцитів� визначали� в� реа³ції� непрямої
імÀнофлюоресценції�на�полі-L-лізині�(модифі³ація�М.�Мента,
1983),� ви³ористовÀючи� панелі� моно³лональних� антитіл� до
лей³оцитарних� анти�енів.� Концентрацію� імÀно�лобÀлінів
досліджÀвали�методом�прямої�імÀнодифÀзії�за�Манчіні�з�спів-
авт.� Рівень� цир³Àлюючих� імÀнних� ³омпле³сів� (ЦІК)� в� сиро-
ватці�³рові�визначали�за�методом�В.�Гаш³ової�(1977)�в�моди-
фі³ації�Ю.� Гриневича� і� співавт.� (1986).� Стан� пере³исно�о
о³иснення� ліпідів� (ПОЛ)� оцінювали� за� рівнем�малоново�о
діальде�ідÀ� (МДА),� стан�системи�антио³сидантно�о�захистÀ
(АОЗ)�—� за� рівнем� сÀперо³сиддисмÀтази� (СОД),� ³аталази
(визначали� спе³трофотометричним�методом).� Контрольна
�рÀпа�с³ладалася�з�20� здорових�осіб.�Отримані�резÀльтати
бÀло�оброблено�за�допомо�ою�персонально�о�³омп’ютера�з
ви³ористанням� стандартно�о� па³ета� при³ладних� про�рам
статистичної�оброб³и�та�оцінено�за�³ритеріями�Стьюдента.

Пацієнтів� з� ХП� поділили� на� дві� �рÀпи� за� про�рамами
³оре³ції.�І��рÀпа�(26�хворих)�отримÀвала�за�альноприйнятий
в��астроентероло�ії� лі³Àвальний�³омпле³с� (ЗЛ),� я³ий�з�ідно
з�ре³омендаціями�ВООЗ,�в³лючав�базиснÀ�терапію�(ре�Àля-
тори�мотори³и�–�спазмоліти³и�та/або�про³інети³и),��астро-
цепін,�Н2-бло³атор�та/або�ін�ібітор�протонової�помпи,�фер-
менти,�À�важ³их�випад³ах�–�5-фторÀрацил�або�сандостатин
[2,6].�Необхідно�зазначити,�що�обов’яз³овими�³омпонентами
ЗЛ�бÀли�дієта,�режим,�симптоматичні�засоби�за�необхідністю
(седативні,� анти�іпо³санти,� антио³сиданти,� �епатопроте³-
тори,� ³иш³ові� антисепти³и� та� ін.).� ІІ� �рÀпа� (15� хворих)
(ЗЛ+ГС)�–�ЗЛ�³омпле³с,�посилений�ви³ористанням�підш³ір-
но�о� введення� в� точ³и� а³ÀпÀн³тÀри� препаратів�фірми� Heel
(Німеччина)�Momordica�compositum�і�Coenzyme�compositum.
Momordica�compositum�–�³омпле³сний�препарат�з�протиза-
пальною,� протинабря³овою,� ре�енерÀючою,� імÀномоделю-
ючою,� спазмолітичною� дією,� що� створено� прицільно� для
лі³Àвання�хворих�на�ХП�з�порÀшенням�е³с³реторної�фÀн³ції
ПЗ�[1,�3].�Coenzyme�compositum�–�неспецифічний�стимÀлятор

внÀтрішньо³літинних�ферментних� систем� і� ³аталізатор� при
хронічних� захворюваннях,� �іповітамінозах,� інто³си³аціях,
порÀшеннях�ендо³ринно�о�статÀсÀ,�що�має�місце�À�досліджÀ-
ваних� нами� хворих� [3].�Препарати� вводили�по�1� ампÀлі� на
сеанс�–�2,2�мл�(по�0,2�мл�в�³ожнÀ�точ³À�за�допомо�ою�інсÀ-
ліново�о�шприца),�чер�Àючи�їх�по�днях.�На�³Àрс�лі³Àвання�–
по� 10� ампÀл� ³ожно�о� АГТП.� Кратність� введення� ³ожно�о
засобÀ:�по�3�рази�на�тиждень�протя�ом�перших�2-х�тижнів,
пізніше�–�1� раз� на� тиждень.� Та³им� чином,� ³Àрс� лі³Àвання
тривав�À�середньомÀ�6�тижнів:�в�Àмовах�денно�о�стаціонарÀ�–
2� тижні,� а� пізніше�–� амбÀлаторно.�Основними� точ³ами�для
ГС�бÀли:�³орпоральні�–�І12,�V45,�E34,�E36,�E44,�Vb38,�Vb43,
F14,� Tr6,� V17-21,� F2-3,� Rp3-6,� R3� та� інші,� аÀри³Àлярні� –
АР96,� АР51,� АР55,� АР97,� АР88,� АР22,� АР87,� АР89,� АР10
та�інші�[4,5].�Оцін³À�ефе³тивності�проводили�до�і�після�³ÀрсÀ
лі³Àвання.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
У�хворих�на�ХП�виявлено�виразнÀ�а³тивацію�процесів�ПОЛ,
що� хара³теризÀється� збільшенням� рівня�МДА� до� (5,26±
0,83)�м³моль/л� (Р<0,001),� зниженням� ³аталази� до� (16,03±
0,88)�%�(Р<0,05),�СОД�до�(32,03±1,18)�Àм.од.�(Р<0,05).�Най-
�либші�зміни�цих�по³азни³ів�спостері�али�À�хворих�на�ХП�з
ін³реторною�недостатністю.�Аналіз�по³азни³ів�ПОЛ�в�обсте-
жених� хворих� після� лі³Àвання� виявив� зниження� рівня�МДА
до� (3,42±0,71)� в� І� �рÀпі� та� до� (3,18±0,69)� м³моль/л�–� в� ІІ
(Р<0,05).� Поряд� з� цим�достовірно� підвищився� рівень�СОД
до�(47,70±2,35)�Àм.од.�в�І��рÀпі�та�до�(51,40±1,37)�–�в�ІІ��рÀпі�і
нормалізÀвалася�а³тивність�³аталази�(18,41±3,82)�%�(Р<0,05)
в�ІІ��рÀпі,�в�той�час,�я³�в�І��рÀпі�ми�спостері�али�лише�пози-
тивнÀ�тенденцію�до�нормалізації�названо�о�по³азни³а.�Та³им
чином,�ви³ористання�ГС�в�³омпле³сномÀ�лі³Àванні�ХП�по³а-
зало�більш�висо³ий�рівень�ефе³тивності�впливÀ�на�стан�по³аз-
ни³ів�системи�ПОЛ-AО3.�В�таблиці�наводимо�динамі³À�пара-
метрів� ІС� в� хворих� І� і� ІІ� �рÀп� під� впливом� досліджÀваних
про�рам� лі³Àвання.

Аналіз� впливÀ� досліджÀваних� про�рам� ³оре³ції� по³азав
значно�вищÀ�ефе³тивність�³омпле³сÀ�із�в³люченням�введен-
ня�АГТП�в� точ³и�а³ÀпÀн³тÀри,� ніж�ЗЛ,� причомÀ�за�по³азни-
³ами� Т-лімфоцитів� і� сÀбпопÀляції� Т-лімфоцитів-³ілерів,� а
та³ож�імÀно�лобÀлінів�всіх�³ласів�і�ЦІК�вона�бÀла�достовірно
вищою�(p<0,05).�Та³им�чином,�можна�стверджÀвати,�що,�за
даними�нашо�о�дослідження,�ви³ористання�³ÀрсÀ��омосиніат-
рично�о�введення�препаратів�Momordica�compositum�і�Coen-
zyme�compositum�з�ідно�із�запропонованою�схемою�в�³омп-
ле³сномÀ� лі³Àванні� хворих� на� ХП� є� доцільним� і� дозволяє
ефе³тивніше�³оре�Àвати�прояви�синдромÀ�перо³сидації,�по-
³ращÀвати� антио³сидантний� захист� і� оптимізÀвати� стан
³літинної� та� �Àморальної� лано³� імÀнітетÀ.

ВИСНОВКИ�1.�В³лючення�до�³омпле³сної�терапії�хворих
на� хронічний� пан³реатит� ³ÀрсÀ� введення� анти�омото³сич-
них�препаратів�Momordica�compositum�і�Coenzyme�compositum

в� точ³и� а³ÀпÀн³тÀри� (підбір� рецептÀри� індивідÀальний� з�ід-
но�із�за�альноприйнятими�³анонами�рефле³сотерапії)�є�до-
цільним�для�по³ращання�параметрів�імÀнно�о�статÀсÀ,�синд-
ромÀ�ліперо³сидації�та�оптимізації�антио³сидантно�о�захистÀ.

2.�В�³омпле³сне�лі³Àвання�хронічно�о�пан³реатитÀ�ре³о-
мендовано�в³лючати�³Àрс� �омеосиніатрії� з�20� сеансів:� вво-
дити�по�1�ампÀлі�на�сеанс�–�2,2�мл�(по�0,2�мл�в�³ожнÀ�точ³À
за�допомо�ою�інсÀліново�о�шприца),�чер�Àючи�препарати�Mo-
mordica�compositum�і�Coenzyme�compositum�по�днях.�На�³Àрс
лі³Àвання�–�по�10�ампÀл�³ожно�о�АГТП.�Кратність�введення
³ожно�о�засобÀ:�по�3�рази�на�тиждень�протя�ом�перших�2-х
тижнів,�пізніше�–�1�раз�на�тиждень.�Можливим�є�с³орочення
³ÀрсÀ� лі³Àвання� за� рахÀно³� одночасно�о� введення� на� один
сеанс�двох�препаратів�в�одномÀ�шприці.

Перспе³тиви� подальших� досліджень� –� вважаємо
за�доцільне�вивчити�вплив�запропонованої�про�рами�на�стан

Таблиця.� Динамі³а� параметрів� імÀнно�о� статÀсÀ� в� хворих� на� хронічний� пан³реатит� під� впливом
досліджÀваних� про�рам� лі³Àвання

Приміт³а:*�–�віро�ідна�відмінність�стосовно�по³азни³ів��рÀпи�³онтролю;�**�–�віро�ідна�відмінність�стосовно�по³азни³ів�своєї��рÀпи�до�лі³Àвання;�***�–�віро�ідна
відмінність�стосовно�по³азни³ів�І��рÀпи�після�лі³Àвання.

Обстежувані групи 
І група ІІ група Показник Контрольна група 

до лікування після лікування до лікування після лікування 
CD3, % 65,21±2,80 41,74±2,21* 53,37±1,63** 41,65±1,19* 65,65,17± 2,21*** 
CD4, % 42,60±1,37 26,70±2,32* 34,67±2,09** 29,78±1,32* 39,37±1,39*** 
CD8, % 21,09±1,25 16,01±1,12* 18,19±1,11* 16,83±1,09* 19,11±0,91** 
CD16, % 13,38±1,30 6,09±0,89* 11,92±0,83** 5,89±0,99* 12,31±0,65** 
CD72, % 10,12±1,04 6,21±0,84* 8,11±0,96*** 6,33±0,72* 9,18±0,767** 
ІРІ (CD4/CD8) 2,02±0,06 1,67±0,11* 1,91±0,09** 1,77±0,10* 2,06±0,07** 
Ig G, г/л 10,31±0,37 12,56±0,29* 11,99±0,23** 12,98±0,17* 10,89±0,16*** 
Ig А, г/л 1,83±0,09 2,92±0,06* 2,49±0,13** 2,76±0,09* 1,99±0,12*** 
Ig М, г/л 1,46±0,08 2,68±0,12* 1,89±0,09** 2,73±0,10* 1,54±0,11*** 
ЦІК, ум.од. 65,35±1,26 223,35±2,38* 122,81±1,29** 243,37±1,98* 82,86±1,69*** 
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мінерально�о� обмінÀ� та� трофоло�ічно�о� статÀсÀ� хворих� на
хронічний� пан³реатит.
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НОВІ�ПІДХОДИ�ДО�ЛІКУВАННЯ�ХРОНІЧНОЇ�СЕРЦЕВОЇ�НЕДОСТАТНОСТІ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

НОВІ�ПІДХОДИ�ДО�ЛІКУВАННЯ�ХРОНІЧНОЇ�СЕРЦЕВОЇ�НЕДОСТАТНОСТІ�–
В�о�ляді� літератÀри�роз�лянÀті� основні� принципи�лі³Àвання� хронічної
серцевої�недостатності�на�основі�сÀчасних�аспе³тів�пато�енезÀ.�Об�оворю-
ються�подальші�шляхи�можливо�о�вдос³оналення�меди³аментозної�терапії
даної�патоло�ії.

НОВЫЕ�ПОДХОДЫ�К�ЛЕЧЕНИЮ�ХРОНИЧЕСКОЙ�СЕРДЕЧНОЙ�НЕДО-
СТАТОЧНОСТИ�–�В�обзоре�литератÀры�рассмотрены��лавные�принципы
лечения�хроничес³ой�сердечной�недостаточности�на�основании�современ-
ных�аспе³тов�пато�енеза.�Об�овариваются�последÀющие�пÀти�возможно�о
Àсовершенствования�меди³аментозной�терапии�данной�патоло�ии.

NEW�APPROACHES�TO�TREATMENT�OF�CHRONIC�HEART�FAILURE�–�In�literature
review�the�main�principles�of�the�chronic�heart�failure’s�treatment�are�considered
on�the�basis�of�modern�aspects�of�pathogenesis.�It�is�discussed�the�subsequent
ways�of�possible�improvement�of�the�therapy�of�this�pathology.

Ключові�слова:�о�ляд,�хронічна�серцева�недостатність,�β-адренобло-
³атори,� ін�ібітори�АПФ,�серцеві��лі³озиди,�діÀрети³и.
Ключевые�слова:�обзор,�хроничес³ая�сердечная�недостаточность,

β-адренобло³аторы,�ин�ибиторы�АПФ,�сердечные��ли³озиды,�диÀрети³и.
Key�words:�review,�chronic�heart�failure,�β-blockers,�ACE�inhibitors,�cardiac

glycosides,�diuretics.

Однією�з�а³тÀальних�проблем�³лінічної�медицини�є�хро-
нічна� серцева� недостатність� (ХСН).� Вона� залишається� ле-
тальною�стадією�серцево-сÀдинної�патоло�ії,�що�зÀмовлена
артеріальною��іпертонією,�³оронарною�хворобою�серця,�Àра-
женням�йо�о�³лапанно�о�апаратÀ,�цÀ³ровим�діабетом,�³ардіо-
міопатіями� [27].� Частота� ХСН� в� останнє� десятиріччя� неÀ-
хильно� зростає,�що� пов’язано� з� по³ращанням�діа�ности³и,
меди³аментозно�о� і� хірÀр�ічно�о� лі³Àвання� серцево-сÀдин-
них� захворювань� [11].

З�метою�симптоматичної� терапії� ви³ористовÀють�діÀре-
ти³и�і�серцеві��лі³озиди.�Вони�не�здатні�самостійно�підтримÀ-
вати�стабільний�стан�хворих�з�ХСН,�проте�À�поєднанні�з� ін-
шими�препаратами�зменшÀють�ризи³�де³омпенсації�[17,�20].

Для�³онтролю�рівня�затрим³и�рідини�і�збереження�натріє-
во�о�балансÀ�призначають�діÀрети³и.�Хоча�серцеві��лі³озиди
й�ін�ібітори�АПФ�дея³ою�мірою�можÀть�збільшÀвати�е³с³ре-
цію�натрію�з�сечею,�проте�в�більшості�хворих�натрієвий�баланс
підтримÀється� тіль³и� при� застосÀванні� діÀрети³ів.

Серцеві� �лі³озиди� підвищÀють� с³оротливість�міо³арда
за�рахÀно³�при�нічення�Na-K-АТФази�в�аферентних�воло³нах
блÀ³аючо�о�нерва,�що�зменшÀє�а³тивність�симпатичної�нер-
вової� системи,� і� нир³ових� ³анальцях,�що� знижÀє� се³рецію
ренінÀ.�Отже,�дія�серцевих��лі³озидів�пов’язана�з�при�нічен-
ням�а³тивації� нейро�Àморальної� системи� [19,21].�Дані�пре-
парати�знижÀють�потребÀ�в��оспіталізації�і�³онтролюють�час-
тотÀ�шлÀноч³ово�о� ритмÀ� при� тахісистолічній�формі�ми�о-
тіння�передсердь�[33].

У�80-ті�ро³и�бÀли�створені�не�лі³озидні�інотропні�засоби,
що�мають� більш� вираженÀ� ³ардіотонічнÀ� дію,� ніж� серцеві
�лі³озиди.�Механізм�їх�дії�поля�ає�в�а³тивації�³атехоламінів,

до� то�о� ж� вони� зменшÀють� постнавантаження� на� лівий
шлÀночо³.� Найбільш� вивчені� препарати� ін�ібіторів�фосфо-
діестерази�і�β-адренорецепторів,�я³і�збільшÀють�інотропнÀ�й
діастолічнÀ�фÀн³ції�серця.�Позитивні�інотропні�засоби�хоча�й
по³ращÀють��емодинамі³À�і�я³ість�життя�хворих�з�ХСН,�проте,
на� відмінÀ� від� ін�ібіторів� АПФ,� не� впливають� на� тривалість
життя� пацієнтів� або�ж� навпа³и� зменшÀють� йо�о.� ТомÀ� дані
препарати�призначають�³орот³очасно�в�період�де³омпенсації
ХСН�[6,�7].

До�препаратів�з�пато�енетично�направленою�дією�відно-
сять�β-адренобло³атори�й�ін�ібітори�АПФ.

Дея³і� автори� вважають� основними� препартами� в� лі³À-
ванні�ХСН� β-адренобло³атори� [30].� Їхнє� застосÀвання� обÀ-
мовлене�здатністю�послаблювати�несприятливі�ефе³ти��іпер-
а³тивації�симпатичної�нервової�системи:��іпертрофію�та�іше-
мію�міо³арда,�аритмії,�дисфÀн³цію�і�за�ибель�³ардіоміоцитів
шляхом�не³розÀ�й�апоптозÀ,�зниження�щільності�та�аффінності
β-рецепторів� [22,�26].� β-адренобло³атори,� знижÀючи� над-
лиш³овÀ� симпатичнÀ� стимÀляцію�міо³арда,� приводять� до
стабілізації�систолічної�фÀн³ції�і�зменшення�перевантаження
³ардіоміоцитів�³альцієм,�що�впливає�на�рела³сацію�шлÀноч-
³ів� і� нормалізацію�діастолічної�фÀн³ції.�Проте,� залишається
незрозÀмілим� терапевтичний� ефе³т� цих� засобів:� або� він
пов’язаний�тіль³и�з�впливом�на�рецепторний�апарат,�або�ж
є�сÀмою�їх�дії�на�рецепторнÀ�а³тивність�та�на�обмін�³атехола-
мінів� в� ор�анізмі� [25].� Дані� препарати� призначають� всім
стабільним� хворим� з� систолічною� дисфÀн³цією� ліво�о
шлÀноч³а� в� поєднанні� з� іншими�меди³аментами� [10,�12].

Ін�ібітори� АПФ� на� даний� час� є� золотим� стандартом� À
лі³Àванні� ХСН.� Вони� по³ращÀють� про�ноз� життя,� сповіль-
нюють�про�ресÀвання�де³омпенсації�і�зменшÀють�потребÀ�в
�оспіталізації�хворих�з�систолічною�дисфÀн³цією�ліво�о�шлÀ-
ноч³а,�незалежно�від�етіоло�ії�і�стÀпеня�дисфÀн³ції�[1,�15].�Всі
ін�ібітори� АПФ�мають� спільний� механізм� дії� –� змешÀють
Àтворення�ан�іотензинÀ-II�(АТ-II)�з�ан�іотензинÀ-I�(АТ-I)�і�при-
�нічÀють�розпад�бради³інінÀ,�в�резÀльтаті�чо�о�нормалізÀєть-
ся�дисбаланс�NO/A-II�[9,�13,�16].�Вони�зменшÀють�перифе-
ричнÀ� вазо³онстри³цію,� при�нічÀють� а³тивність� симпатоад-
реналової�системи,�знижÀють�процеси�ремоделювання�міо-
³арда,� підвищÀють�натрійÀрез,�мають� ³алійзбері�альнÀ�дію,
зменшÀють� а�ре�ацію� тромбоцитів,� підвищÀють� рівень� т³а-
нинно�о�а³тиватора�плазміно�енÀ,�що�зÀмовлює�лізис�тромбів
[14,�31].

Виходячи� з� сÀчасних� аспе³тів� пато�енезÀ� ХСН,� ³омбі-
новане�лі³Àвання�даної�патоло�ії�з�ви³ористанням�препара-
тів�чотирьох�основних�³ласів�(діÀрети³и,�β-адренобло³атори,
ін�ібітори�АПФ�і�серцеві��лі³озиди)�є�недостатнім�[3].�С³лад-
ність� виборÀ� схеми� лі³Àвання� і� препаратÀ� для� почат³ової
монотерапії� поля�ає� в� томÀ,� що� не� розроблені� ³ритерії
³лінічних�варіантів�перебі�À�ХСН�та� індивідÀально�о�підборÀ
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препаратів�з�різними�механімами�дії�для�ма³симально�ефе³-
тивно�о� пато�енетично�о� лі³Àвання.� Надлиш³ова� а³тивність
симпатоадреналової,� ренін-ан�іотензинової� систем� і� та³их
пептидів,�я³�ендотелін,�вазопресин,�альдостерон,�натрійÀре-
тичні�пептиди,�не�лише�взаємозв’язано�впливають�на�морфо-
ло�ічний�стан�міо³арда�та�сÀдин,�але�й�зÀмовлюють�недостат-
ній� ³лінічний�ефе³т� традиційної� терапії� [30,�32].

У�мірÀ� вивчення� впливÀ� ренін-ан�іотензин-альдостеро-
нової�системи,�і�власне�АТ-II,�на�розвито³�ХСН�вини³ла�потре-
ба� пошÀ³À� нових� підходів� для� бло³Àвання� АТ-II,� ос³іль³и
ін�ібітори� ан�іотензинперетворювально�о�ферментÀ� (АПФ),
що�застосовÀвались�до�дано�о�часÀ,�неповністю�бло³Àють�АТ-
II�і�мають�вираженÀ�побічнÀ�дію�[18].�Це�питання�вирішилось
з�появою�непептидних�бло³аторів�рецепторів�АТ-II,�я³і�здатні
бло³Àвати�АТ-II�незалежно�від�механізмÀ�йо�о�Àтворення�і�не
зÀмовлюють� а³тивацію� бради³інінÀ� й� інших� сÀбстанцій� [8].
Проте� недоцільно� призначати�АТ

1
-бло³атори�пацієнтам,� я³і

вже�отримÀють�ін�ібітори�АПФ�і�β-адренобло³атори.�Ряд�про-
ведених�досліджень�по³азали,�що�ви³ористання�бло³аторів
АТ1-ан�іотензинових� рецепторів� дозволяє� по³ращити� я³ість
життя� хворих� і� зменшити�потребÀ�в� �оспіталізації.�Залиша-
ється� від³ритим� питання,� чи� можÀть� АТ

1
-бло³атори� бÀти

рівноцінною�заміною� ін�ібіторів�АПФ�À�хворих�з�ХСН� [24].
З�метою�підвищити� ефе³тивність� терапії� ХСН�ре³омен-

доване�застосÀвання�анта�оніста�альдостеронÀ�–�спіронола³т-
онÀ,�я³ий�попереджÀє�розвито³�фіброзÀ�міо³арда,�що�лежить
в�основі�синдромÀ�серцевої�недостатності.�Проведення�рандо-
мізовано�о�дослідження�по³азало,�що�додавання�до�основної
терапії�невели³их�доз�спіронола³тонÀ�зменшÀє�ризи³�смерті
від� всіх� причин� і� потребÀ� в� �оспіталізації� хворих� з� приводÀ
про�ресÀвання�ХСН�[5,�34].�ТомÀ,�бло³атори�альдостеронових
рецепторів�ре³омендовані�хворим�з�ХСН�II-IV�ФК�при�неефе³-
тивній�потрійній�терапії,�я³а�в³лючає�ін�ібітор�АПФ,�петльо-
вий�діÀрети³� і�серцевий��лі³озид� [23].

З�периферичних�вазодилятаторів�найчастіше�³омбінÀють
�ідралазин�та�ізосорбідÀ�динітрат�з�метою�розширення�сÀдин
на�периферичних�артеріях.�Теоретично�доведено,�що�ці�препа-
рати�здатні�послаблювати�процес�ремоделювання�шлÀноч³ів,
впливати�на�біомеханічні�та��енетичні�механізми,�що�лежать
в�основі�про�ресÀвання�ХСН.�Проте�ці�засоби�не�здатні�заміни-
ти� жоднÀ� �рÀпÀ� препаратів,�що� входить� в� с³лад� базисної
терапії�ХСН.�ТомÀ��ідралазин�та�ізосорбідÀ�динітрат�ре³омендÀ-
ється�призначати�при�непериносимості�хворими�ін�ібіторів�АПФ.

ВраховÀючи� провіднÀ� роль� À�формÀванні� ХСН� нейро�À-
моральної�а³тивації�і,�зо³рема,�ендотелінової�системи,�ви³о-
ристання�анта�оністів�рецепторів�до�ендотелінÀ-1�сÀттєво�по-
³ращить� віддалений� резÀльтат� лі³Àвання� внаслідо³� при�ні-
чення� ранньо�о� ремоделювання� міо³арда,� попередження
аритмій,�помірної�периферичної�вазодилятації�[4,�31].

Потрібно� враховÀвати,�що� À� вини³ненні� і� про�ресÀванні
ХСН� бере� Àчасть� цілий� ³омпле³с� �енетичних� механізмів.
Проблема�ХСН�з�ле�³істю�вирішилась�би�при�наявності�ін�ібі-
торів� вазопептидаз,� я³і� б� одночасно� бло³Àвали� а³тивність
АПФ� і�нейропептидаз,�стимÀлювали�діÀрез,�попереджÀвали
патоло�ічне� ремоделювання�міо³арда� і� ендотеліальнÀ� дис-
фÀн³цію�й�інше�[28].�На�даний�час�для�при�нічення�нейро�À-
моральної� а³тивації� ви³ористовÀються� ін�ібітори� нейтраль-
ної�ендопептидази,�я³і�розщеплюють�передсердний�натрій-
Àретичний�фа³тор�до�неа³тивних�пептидів.�Досить�недавно
бÀло�синтезовано�препарати�³ласÀ�металопротеаз,�я³і�одно-
часно� �альмÀють� а³тивність� нейтральної� ендопептидази� і
ан�іотензин-I-перетворювально�о�ферментÀ�[7].

Найоптимальнішою� терапією� ХСН,� я³� і� інших� захворю-
вань�серцево-сÀдинної�системи,�є�ре�енераторна,�я³а�б�дозво-
лила�відновити�втрачені�³ардіоміоцити.�Феномен�ре�енерації
т³анин�і�ор�анів�давно�відомий,�я³�і�той�фа³т,�що�серцевий
м’яз�відновлюється�дÀже�повільно.�ТомÀ�для�ре�енерації�міо-
³арда� доцільніше� ви³ористовÀвати� поліпотентні� стовбÀрові
³літини� з� ³іст³ово�о� моз³À� пацієнта� або� ж� стимÀлювати
вироблення� і� ви³ид� з� ³іст³ово�о�моз³À� в� ³ровоті³� власних

стовбÀрових�³літин�під�впливом�препаратів�з��рÀпи�³олоніє-
стимÀлювальних�фа³торів.�Проте�на�даний�момент�ре�енера-
торна�терапія�лише�вивчається�і�в�майбÀтньомÀ�може�від³ри-
ти�нові�перспе³тиви�в�лі³Àванні�серцевої�недостатності� [2].

Отже,�основною�меди³аментозною�терапією�ХСН�залиша-
ються�ін�ібітори�АПФ�і�Я-адренобло³атори,�проте�пра�нення
підвищити� ефе³тивність� лі³Àвання� вима�ає� ви³ористання
інших� препаратів� і� подальшо�о� пошÀ³À� нових� підходів� для
по³ращання�я³ості�й�про�нозÀ�життя�хворих.
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ІнститÀт�сорбції�та�проблем�ендое³оло�ії�НАН�У³раїни,�м.�Київ

КЛІНІЧНА�ДИНАМІКА�ПРИ�ЛІКУВАННІ�СТАНУ�ВІДМІНИ�ЗА�ДОПОМОГОЮ
СОРБЕНТУ�“УЛЬТРАСОРБ”�У�ХВОРИХ�НА�КОМОРБІДНУ�ПАТОЛОГІЮ�–�Про-
ведені�³лінічні�випробÀвання�препаратÀ�“Ультрасорб”�в�трьох�³лінічних
�рÀпах�в�³іль³ості�215�хворих.�Отримано�позитивні�резÀльтати.�Не�ативних
резÀльтатів�та�Àс³ладнень�при�прийомі�ентеросорбентÀ�“Ультрасорб”�не
спостері�алось.

КЛИНИЧЕСКАЯ�ДИНАМИКА�ПРИ�ЛЕЧЕНИИ�СОСТОЯНИЯ�ОТМЕНЫ�ПРИ
ПОМОЩИ�СОРБЕНТА�“УЛЬТРАСОРБ”�У�БОЛЬНЫХ�КОМОРБИДНОЙ�ПАТО-
ЛОГИЕЙ�–�Проведены�³линичес³ие�испытания�препарата�“Ультрасорб”
в�трех�³линичес³их��рÀппах�в�³оличестве�215�больных.�ПолÀчены�положи-
тельные�резÀльтаты.�Не�ативные�резÀльтаты�и�осложнения�при�приеме
энтеросорбента�не�наблюдались.

THE�CLINICAL�DYNAMICS�DURING�THE�STATE�OF�ABOLITION�TREATMENT
WITH�THE�HELP�OF�THE�SORPTION�“ULTRASORB”�OF�THE�PATIENTS�WITH
COMORBID�PATHOLOGY�–�The�therapy�was�carried�out�in�three�clinical�groups
with�the�help�of�the�sorbent�“Ultrasorb”.�215�patients�were�being�treated.�The
positive�dynamics�has�been�received.�During�the�sorption�use,�negative�results
and�complications�were�not�observed.

Ключові�слова:�стан�відміни,�ентеросорбційна�дето³си³ація,�³омор-
бідні�стани,� сорбент� “Ультрасорб”.
Ключевые�слова:�состояние�отмены,�энтеросорбционная�дето³си³ация,

³оморбидное�состояние,�сорбент�“Ультрасорб”.
Key�words:�state�of�abolition,�enterosorption�detoxication,�comorbid�states,

sorbent�“Ultrasorb”.

ВСТУП�При� вивченні� розвит³À� нервово-психічних� порÀ-
шень�непсихотично�о�рівня,�з�ендо�енною�інто³си³ацією�під
впливом� дії� іонізÀючо�о� випромінювання,� має�місце� Àтво-
рення�та�розвито³�радіаційно�о�ендото³си³озÀ�[1,2,3].

Та³ож� відомо,�що� в� стані� відміни� синдромÀ� залежності
від� ал³о�олю�має�місце� інто³си³ація� продÀ³тами� елімінації
останньо�о�[4,5,6].

При� лі³Àванні� цих� станів� пато�енетично� обґрÀнтовано
прийом�сорбційних�матеріалів� [7,8].�Нещодавно�фахівцями
ІнститÀт�сорбції� та�проблем�ендое³оло�ії�НАН�У³раїни�бÀло
спеціально� здійснена� розроб³а� ново�о� пропаратÀ� “Ультра-
сорб”�[9,10,11].

Мета� роботи� –� вивчення� ефе³тивності� дії� препаратÀ
“Ультрасорб”� À� хворих� трьох� ³лінічних� �рÀп� та� дати� ре³о-
мендації�для�йо�о�застосÀвання.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Для� вивчення� дії� ентеросор-
бентÀ� “Ультрасорб”� бÀло� сформовано� 3� ³лінічних� �рÀпи.
Основна��рÀпа�–�56�чолові³�ві³ом�від�29�до�51�ро³À,�з�них�45
чолові³ів,� 11� жіно³.� Це� бÀли� Àчасни³и� лі³відації� аварії� на
ЧАЕС,� в� я³их� вини³ли� нервово-психічні� розлади� радіо�ен-
но�о�хара³терÀ,�і�вони�стали�страждати�від�синдром�залежності
від�ал³о�олю.�Перша�порівняльна��рÀпа�–�72�чолові³и�ві³ом
від�27�до�59�ро³ів,�з�них�59�чолові³ів�та�13�жіно³.�Це�хворі�з
ор�анічним�Àраженням�центральної�нервової�системи�радіа-
ційно�о� походження.�ДрÀ�а� порівняльна� �рÀпа�–�87� чолові³
ві³ом�від�24�до�58�ро³ів,�з�них�62�чолові³и�та�25�жіно³.�Це
хворі�на�залежність�від�ал³о�олю�À�стані�відміни,�не�обтяжені
впливом�радіаційно�о�фа³торÀ.�Всьо�о�обстежено�та�пролі³о-
вано�за�допомо�ою�сорбентÀ�“Ультрасорб”�215�чолові³ів.

Препарат� “Ультрасорб”� призначався� хворим� всіх� трьох
�рÀп�À�дозах�від�0,5�до�7���на�добÀ�залежно�від�станÀ�хворих
та�лабораторних�по³азни³ів�3�рази�на�добÀ�протя�ом�від�3�до
14� днів.� СÀб’є³тивні� по³азни³и,� рівень� їх� валідності,� об’є³-
тивна� симптомати³а� в� основній� та� першій� порівняльній
�рÀпі,� що�мали� нервово-психічні� порÀшення� радіаційно�о
походження� оцінювалась� за� 3-бальною�ш³алою:� наявність
вираженої� симптомати³и� –� 3� бали;� по³ращання� станÀ� –
2�бали;�відсÀтність�проявÀ�дано�о�проявÀ�–�1�бал.

При� динамічномÀ� на�ляді� розвит³À� станÀ� відміни� при
синдромі�залежності�від�ал³о�олю�À�основній�та�дрÀ�ій�порів-
няльній� �рÀпі�проводилась�за�4-бальною�системою:�сильно
виражений�симптом�–�4�бали;�помірно�виражений�–�3�бали;
слабо�виражений�–�2�бали;�відсÀтність�симптомів�–�1�бал.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
При� лі³Àванні� пацієнтів� основної� та� першої� порівняльної
�рÀпи� сорбентом� “Ультрасорб”� бÀли� одержані� настÀпні
резÀльтати,�я³і�наведені�в�таблицях�1,�2.�Це�динамі³а�перебі�À
непсихотичних� психічних� порÀшень� À� хворих� основної� та
першої� порівняльної� �рÀпи.

Я³�бачимо,�за�даними�таблиці�1�відмічається�позитивна
динамі³а� при� лі³Àванні� хворих� основної� �рÀпи.

Непсихотичні� психічні� порÀшення� À� хворих� основної
�рÀпи,� для�я³их�вони�являлись�проявами�сÀ³Àпної� патоло�ії
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(радіаційно�о� походження� на� тлі� залежності� від� ал³о�олю)
зазнавали� найбільшої� інтенсивності� редÀ³ції� À� перші� 2-
3�доби,�протя�ом�я³их�застосовÀвалась�найбільш�виражена
дето³си³аційна� терапія.

З�ідно�³лінічних�спостережень,�резÀльтати�я³их�відобра-
жені� À� таблиці�3,� найбільш� інтенсивна� позитивна� динамі³а
(À�першÀ�добÀ�терапії)�стосÀвалась�ве�етативної�симптома-
ти³и.� Повністю� зниження� проявів� станÀ� відміни� спостері�а-
лось�через�2�доби�після�почат³À�лі³Àвання.

При�³лінічномÀ�спостереженні� за� хворими�дрÀ�ої� порів-
няльної� �рÀпи,� я³і� страждали� від� синдромÀ� залежності� від
ал³о�олю�в�стані�відміни,�лі³Àвання�сорбентом�“Ультрасорб”
теж� відмічалась� позитивна� динамі³а,� я³а� представлена� в
таблиці�4.

Таблиця� 4.� Динамі³а� ре�ресії� симптомів� станÀ
відміни� À� хворих� 2-ї� порівняльної� �рÀпи

(за� 4-бальною� системою)

Таблиця� 1.� Динамі³а� ре�ресії� симптомів� À
пацієнтів� основної� �рÀпи� (n=56)

Симптоми  До терапії Після терапії 
1. Головний біль 3 ± 1 1 ± 1 
2. Головокружіння 3 ± 1 1 ± 1 
3. Пітливість (гіпергідроз) 3 ± 1 2 ± 1 
4. Дратівливість 3 ± 1 2 ± 1 
5. Плаксивість 3 ± 1 1 ± 1 
6. Порушення сну 3 ± 1 1 ± 1 
7. Погіршення пам’яті 3 ± 1 3 ± 1 
8. Зниження працездатності 3 ± 1 2 ± 1 
9. Втомлюваність 3 ± 1 1 ± 1 
10. Коливання настрою 3 ± 1 1 ± 1 
11. Потяг до нікотину/алкоголю 3 ± 1 1 ± 1 

Сума балів 33 ± 3 16 ± 3 

Необхідно� відмітити,�що� та³ож� відбÀвалась� позитивна
динамі³а� при� лі³Àванні� сорбентом� “Ультрасорб”� пацієнтів
першої�порівняльної��рÀпи.�Дані�позитивної�динамі³и�пред-
ставлені� в� таблиці�2.

Таблиця� 2.� Дані� ре�ресії� симптомів� 1-ї
порівняльної� �рÀпи� хворих� протя�ом� лі³Àвання

сорбентом� “Ультрасорб”� (n=72)

Симптоми До лікування Після 
лікування 

1. Головний біль 3 ± 1 1 ± 1 
2. Головокружіння 3 ± 1 1 ± 1 
3. Пітливість (гіпергідроз) 3 ± 1 1 ± 1 
4. Дратівливість 3 ± 1 1 ± 1 
5. Плаксивість 3 ± 1 1 ± 1 
6. Порушення сну 3 ± 1 1 ± 1 
7. Погіршення пам’яті 3 ± 1 3 ± 1 
8. Зниження працездатності 3 ± 1 2 ± 1 
9. Втомлюваність 3 ± 1 1 ± 1 
10. Коливання настрою 1 ± 1 1 ± 1 
11. Потяг до нікотину/алкоголю 2 ± 1 1 ± 1 

Сума балів 30 ± 3 14 ± 3 

За�розрахÀн³ами,�представленими�в�таблиці�2,�ми�бачи-
мо� позитивнÀ� динамі³À� À� пацієнтів� I� порівняльної� �рÀпи.

В�зв’яз³À�з�тим,�що�пацієнти�основної��рÀпи�поряд�з�симп-
томати³ою� наслід³ів� радіаційно�о� впливÀ�мали� симптоми
залежності�від�ал³о�олю�À�стані�відміни,�томÀ�при�проведенні
дето³си³ації�мала�місце�позитивна�динамі³а,�я³а�представ-
лена�в�таблиці�3.

Таблиця� 3.� Динамі³а� ре�ресії� симптомів� станÀ
відміни� À� хворих� основної� �рÀпи

(за� 4 -бальною� системою)

Симптоми  До лікування Після лікування 
Спрага 4 ± 1 1 ± 1 
Втрата апетиту 3,8 ± 1 1 ± 1 
Потреба похмелитись 4 ± 1 1 ± 1 
Тремор рук 4 ± 1 1,2 ± 1 
Нестійкість у позі Ромберга 4 ± 1 2 ± 1 
Пітливість (гіпергідроз) 3,6 ± 1 1,3 ± 1 
Головний біль 3 ± 1 1 ± 1 
Дратівливість 4 ± 1 1,5 ± 1 
Агресивність  3,7 ± 1 1,1 ± 1 
Провали пам’яті 3,2 ± 1 1,8 ± 1 
Порушення сну 4 ± 1 1 ± 1 
Коливання настрою 3,8 ± 1 1 ± 1 

Сума балів 45,1 14,9 

При�порівнянні�даних,�наведених�À�таблицях�3,�4�до³лад-
но� відзначається� позитивна� динамі³а� симптомів� станÀ
відміни,�що�свідчить�про�висо³À�ефе³тивність�сорбентÀ�“Ульт-
расорб”,�я³�при�³оморбідних�станах,�та³�і�для�³ате�орії�хворих,
що�мають�³ласичнÀ�формÀ�залежності�від�ал³о�олю.

Наведена� вище�посимптома�позитивна�динамі³а� відпо-
відає�ре�ресові�патоло�ічних�порÀшень�на�синдромоло�ічномÀ
рівні.� Хара³терною� озна³ою� редÀ³ції� симптомо³омпле³сів,
що� хара³теризÀють� перебі�� ³оморбідних� станів� пацієнтів
основної��рÀпи�є�те,�що�симптоми,�я³і�Àмовно�можна�віднести
до�астено-невротичних�с³ладових�синдромів,�в�ціломÀ�підда-
ються� ³Àрації� ле�ше.� Водночас� порÀшення,� я³і� стосÀються
афе³тивної�сфери,�потребÀють�більш�ретельної�Àва�и,�обов’яз-
³ово�о�підтримÀючо�о�лі³Àвання�та�психо³оре³ції.�Особливо
звертає�Àва�À�на�себе�той�фа³т,�що�при�застосÀванні�запропо-
нованої�³омпле³сної�терапії,�спостері�ається�відносно�сÀттєва
позитивна� динамі³а�мнестичних�фÀн³цій,� я³а� залишалась
завжди� резистентною�до� ³Àрації,� ос³іль³и� є� проявом� сÀто
ор�анічних�змін.�Це�пояснюється�етиопато�енетичним�спря-
мÀванням�методÀ�сорбційної�дето³си³ації�À�³омпле³сі�з�тера-
пією,�спрямованою�на�³оре³цію�метаболічних�процесів,�що
сприяє� позитивним� стрÀ³тÀрним� змінам� �оловно�о�моз³À� і
певним� відновленням� відповідних� йо�о�фÀн³цій.

Після� проведення� терапевтичних� ³омпле³сів� ³он³ретні
³лінічні�форми� непсихотичних� психічних� порÀшень� À� осіб,
що�є�залежними�від�ал³о�олю,�зазнали�ряд�позитивних�змін.
При� дося�ненні� станÀ� ремісії,� ³ритерієм� я³ої� визначались
відсÀтність� проявів� станÀ� відміни� та� потя�À� до� ал³о�олю,
провідним� À� ³лінічній� ³артині� ³оморбідних� станів� залиши-
лись� астено-дистимічні� стани,� інтенсивність� проявÀ� я³их
сÀттєво� знизились.� РедÀ³ція� проявів� астенічної� с³ладової� À
стрÀ³тÀрі� астено-депресивно�о� синдромÀ� відзначалась� під-
вищенням�за�ально�о�життєво�о�тонÀсÀ,�меншою�мірою�вис-
ловлювались� с³ар�и� на�швид³À� втомÀ,� необхідність� обме-
ження�фізично�о�та�розÀмово�о�навантаження.�До�певної�міри
спостері�алось�відновлення�Àсталених�стереотипів�діяльності,
поведін³и,�відпочин³À,�³ола�інтересів.�Спе³тр�розладів�À�за-
значеномÀ�симптомо³омпле³сі�набÀвав�ви�лядÀ�афе³тивно-
астенічних.� Але� інтенсивність� афе³тивних� проявів,�що� до
лі³Àвання�хара³теризÀвалась�сÀбдеперсивним�рівнем�досить
стій³о�о� хара³терÀ,� я³ий� детермінÀвав� за�алом� поведін³À

Симптоми  До лікування Після лікування 
Спрага 3,9 ± 1 1 ± 1 
Втрата апетиту 3,7 ± 1 1 ± 1 
Потреба похмелитись 4 ± 1 1 ± 1 
Тремор рук 4 ± 1 1 ± 1 
Нестійкість у позі Ромберга 3,9 ± 1 1,8 ± 1 
Пітливість (гіпергідроз) 3,2 ± 1 1 ± 1 
Головний біль 2,1 ± 1 1,2 ± 1 
Дратівливість 3,8 ± 1 1,6 ± 1 
Агресивність  2,7 ± 1 1,2 ± 1 
Провали пам’яті 2,2 ± 1 1 ± 1 
Порушення сну 3,6 ± 1 1 ± 1 
Коливання настрою 3,7 ± 1 1 ± 1 

Сума балів 35,8 14,1 
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хворо�о,� в� томÀ� числі� і� систематичні� ал³о�ольні� е³сцеси,
сÀттєво�знизилась�і�в�ціломÀ�мо�ла�бÀти�позначена�на�рівні
ситÀаційних� реа³цій.

За�альне� підвищення�життєво�о� тонÀсÀ� спричиняло� по-
зитивні�зміни�À�вольовій�сфері.�По³ращання�а³тивної�Àва�и,
здатності�до� її�³онцентрації,�зменшення�³омпонентÀ�дратів-
ливої�слаб³ості�я³�дезор�анізÀючо�о�фа³торÀ�певною�мірою
спричиняло�³омпенсації�більш�стій³их�мнестичних�розладів,
зо³рема�фі³сації�та�ретенції.�Це�спричиняло�зростанню�пра-
цездатності,�впевненості�À�власній�силі�і�À�можливий,�за�алом,
позитивний� про�ноз� на�майбÀтнє.

Все�це�разом�стимÀлювало�формÀвання�настановою�на
тверезий�спосіб�життя�та�сприяло�стій³ості�та�тривалості�ре-
місії.�Нормалізації�афе³тивної�сфери�додат³ово�сприяв�фа³т
відсÀтності� наслід³ів� ал³о�ольних� е³сцесів,� переживання
я³их�є�сÀттєвим�чинни³ом�вторинно�о�депресивно�о�афе³тÀ
психо�енно-ситÀативно�о�³ланÀ.�Для�перебі�À�проявів�синд-
ромÀ�дратівливої�слаб³ості�та³ож�хара³терна�певна�ре�ідність
афе³тивно�о� ³омпонентÀ� за� відношенням� до� астено-
невротично�о.�В�ціломÀ�позитивномÀ�перебі�À�³Àрації�хворих
з�переважними�сензитивно-дистимічними�проявами�сприя-
ла�досить�висо³а�збереженість�особистості,�не�дивлячись�на
вели³À� ³іль³ість� с³ар�� психоневроло�ічно�о� та� соматично�о
хара³терÀ.�Меншою�мірою�спостері�алось�зовнішнє�враження
про� зв’язо³� психічної� травматизації� À� пацієнтів� з�фÀн³ціо-
нальними�емоційними�розладами.�Дистимічні�прояви�ор�а-
нічно�о�хара³терÀ�набÀвали�значно�пом’я³шено�о�хара³терÀ
я³� за� рахÀно³� сÀттєвої� редÀ³ції� невротичної� симптомати³и,
та³�і�внаслідо³�відсÀтності�додат³ово�о�то³сично�о�ал³о�оль-
но�о�³омпонентÀ.

Проведене�лі³Àвання,�³ори�Àючи�порі��збÀдливості�стрÀ³-
тÀр��оловно�о�моз³À,�сприяло�зниженню�частоти�та�інтенсив-
ності�емоційних�спалахів�я³�пÀс³ових�фа³торів�ал³о�олізації,
та� емоційно-поведін³ової� дезор�анізації� вза�алі.

ВИСНОВКИ� Внаслідо³� проведено�о� лі³Àвання� за� допо-
мо�ою�³омбіновано�о��линисто-вÀ�лецево�о�ентеросорбентÀ
“Ультрасорб”� при� лі³Àвання� хворих� з� радіаційним�ендото³-
си³озом�та�одночасним�розвит³ом�залежності�від�ал³о�олю
одержано�позитивні�резÀльтати.

Та³ож� отримано� позитивні� резÀльтати� при� проведенні
лі³Àвання� в� першій� та� дрÀ�ій� порівняльних� �рÀпах.

Не�ативні�резÀльтати�та�Àс³ладнення�при�прийомі�енте-
росорбентÀ�“Ультрасорб”�ми�не�спостері�али.

Перспе³тиви� Хара³терними�позитивними�рисами�пре-
паратÀ�“Ультрасорб”�є�йо�о�широ³і�не³орпоративні�власти-
вості,�що�надає�можливість�йо�о�застосÀванню�при�патоло�іч-
них�станах�різної�етіоло�ії.�Він�може�бÀти�препаратом�виборÀ
при� сÀ³Àпних� (³оморбідних)� станах,� зо³рема� на� тлі� залеж-
ності�від�ал³о�олю,�або�інших�психотропних�речовин.�Я³�і�всі
інші�методи�ентеросорбційної�дето³си³ації�йо�о�застосÀвання
не� потребÀє� я³ихось� спеціальних� Àмов� і� може� відбÀватись
я³� À� стаціонарних,� та³� і� амбÀлаторних� Àмовах.
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РОЛЬ�КЛІНІЧНОГО�ПРОВІЗОРА�В�ПІДВИЩЕННІ�ЯКОСТІ�НАДАННЯ�МЕДИЧНОЇ�ДОПОМОГИ
НАСЕЛЕННЮ�УКРАЇНИ

Львівсь³ий�національний�медичний�Àніверситет�ім.�Данила�Галиць³о�о

РОЛЬ�КЛІНІЧНОГО�ПРОВІЗОРА�В�ПІДВИЩЕННІ�ЯКОСТІ�НАДАННЯ�МЕ-
ДИЧНОЇ�ДОПОМОГИ�НАСЕЛЕННЮ�УКРАЇНИ�–�Проаналізовано�фÀн³ціональні
обов’яз³и�³лінічно�о�провізора�в�У³раїні�та�за�³ордоном.�На�основі�дослі-
дження�виявлено�роль�³лінічно�о�провізора�я³�важливо�о�чинни³а�впливÀ
на�забезпечення�та�підвищення�я³ості�надання�медичної�та�фармацевтич-
ної�допомо�и�населенню�У³раїни�на�сÀчасномÀ�етапі�реформÀвання��алÀзі.

РОЛЬ�КЛИНИЧЕСКОГО�ПРОВИЗОРА�В�ПОВЫШЕНИИ�КАЧЕСТВА�ОКАЗА-
НИЯ�МЕДИЦИНСКОЙ�ПОМОЩИ�НАСЕЛЕНИЮ�УКРАИНЫ�–�Проанализи-
ровано�фÀн³циональные�обязанности�³линичес³о�о�провизора�в�У³раине
и�за�рÀбежом.�На�основании�исследования�представлена�роль�³линичес³о�о
провизора�³а³�важно�о�фа³тора�влияния�на�обеспечение�и�повышение
³ачества�о³азания�медицинс³ой�и�фармацевтичес³ой�помощи�населению
У³раины�на�современном�этапе�реформирования�отрасли.

THE�ROLE�OF�CLINICAL�PHARMACEUTICALS�IN�THE�INCREASE�OF�THE�QUALITY
OF�MEDICAL�CARE�FOR�THE�PEOPLE�OF�UKRAINE�–�The�analysis�of�functional
responsibilities�of�clinical�pharmaceuticals�in�Ukraine�and�foreign�countries
was�conduct.�The�trial�gave�the�possibility�to�recognize�the�role�of�clinical
pharmaceutical�as�important�factor�of�influence�on�the�guarantee�and�increase
of�the�quality�of�medical�and�pharmaceutical�care�for�the�people�of�Ukraine�at
the�up�to�day�stage�of�the�reforming�of�branch.

Ключові�слова:�я³ість�медичної�допомо�и,�³лінічний�провізор.
Ключевые� слова:� ³ачество�медицинс³ой� помощи,� ³линичес³ий

провизор.
Key�words:�guality�of�medical�care,�clinical�pharmaceuticals.

ВСТУП�Я³ість�медичної�допомо�и�–�це�система�³ритеріїв,
я³і�дозволяють�визначити�я³ість�надання�медичної�допомо�и
я³�на�о³ремій�території,�в�певній�медичній�Àстанові,�À�певно�о
лі³аря,�та³�і�³он³ретномÀ�пацієнтÀ.�Це�діяльність,�с³ерована
на�створення�та³их�Àмов�медичної�допомо�и�населенню,�я³і
дозволяють�ви³онати�заявлені�державою� (медичним�за³ла-
дом)��арантії�відповідно�до�задоволення�населення�в�одержані
медичної�допомо�и.�Отож,�та³ий�інте�ральний�по³азни³,�що
відображає�відповідність�медичної�допомо�и�сÀчасномÀ�рів-
ню� розвит³À� наÀ³и,� встановленим� вимо�ам,� стандартам,
оптимальномÀ�(ефе³тивномÀ)�ви³ористанню�ресÀрсів,�задо-
воленню�потреб�пацієнтів.�Крім�то�о,�я³ість�медичної�допомо-
�и�–�це�хара³теристи³а,�що�відображає�стÀпінь�аде³ватності
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техноло�ій,� вибраних� для� дося�нення� поставленої�мети� та
дотримання� професійних� стандартів� [1].� Проблема� я³ості
медичної�допомо�и�в�³раїнах�пострадянсь³о�о�просторÀ�та�в
У³раїні� зо³рема,� стає� однією� з� найважливіших� та� вима�ає
пошÀ³À� варіантів� її� вирішення� [2,6,7,9].

У�зв’яз³À�з�про�ресом�сÀчасної�фармацевтичної�індÀстрії
та� збільшенням� арсеналÀ� лі³арсь³их� засобів� (ЛЗ),� лі³арі
перестають�в�повній�мірі�володіти�широ³ою�номен³латÀрою
новітньо�о�рин³À�лі³ів�та�їх�сÀмісності,�біодостÀпності,�раціо-
нально�о� ви³ористання.� Водночас� провізори� не� володіють
знаннями�з�³лінічних�дисциплін.�Отож�вимо�и�сÀчасної�охо-
рони�здоров’я�має�задовольнити,�зо³рема,�поява�нової�спе-
ціальності�–� ³лінічної�фармації� та�фахівця� ново�о� ґатÀн³À� –
³лінічно�о� провізора� (КП).� Спіл³Àвання� лі³аря� і� провізора� в
тандемі�й�“одною�мовою”�повинне�привести�до�підвищення
ефе³тивності�фарма³отерапії.� Вирішення� цьо�о� питання� є
життєво�необхідним�для�по³ращання�ефе³тивності�лі³Àвання
та�збереження�здоров’я�нації�[8].

На� почат³À� 90-х� ро³ів� ВООЗ� визначила� страте�ічний
напрямо³�розвит³À�охорони�здоров’я�À�світі:�фо³Àс�на�паці-
єнта.�Це�положення�за³ріплене�в�до³Àментах�ВООЗ�і�лежить
в� основі� Про�рами� дій� з� основних� лі³арсь³их� препаратів,
затвердженої�Європейсь³им�Ре�іональним�Бюро�ВООЗ.�Та-
³а�страте�ія�до³орінно�змінює�роль�провізора�в�системі�охорони
здоров’я.�Основною�метою�йо�о�професійної�діяльності�стає
не�лише�підвищення� ³іль³ості� і� я³ості�ЛЗ�на�фармацевтич-
номÀ�рин³À,�а�й�по³ращання�ефе³тивності�і�безпе³и�фарма³о-
терапії�³он³ретно�о�хворо�о�–�забезпечення�³ожномÀ�пацієнтÀ
фармацевтичної�опі³и�належної�я³ості� [5].

Основними� об’є³тами,� на� я³і� с³еровÀються�механізми
підвищення� я³ості� медичної� допомо�и� є� держава,� медичні
техноло�ії,� лі³арі,� провізори� та� інший�медперсонал,� лі³À-
вально-профіла³тичні� за³лади� (ЛПЗ),� пацієнти� [4].

Метою� дослідження� бÀло� виявлення� ролі� ³лінічно�о
провізора�в�підвищенні�я³ості�надання�медичної�допомо�и
населенню� У³раїни� на� сÀчасномÀ� етапі� реформÀвання
�алÀзі.

МАТЕРІАЛИ� І�МЕТОДИ� Проаналізовано�фÀн³ціональні
обов’яз³и�³лінічно�о�провізора�в�У³раїні� [3]�та�за�³ордоном
[10,11].�На�основі�дослідження�змодельовано�роль�фахівця�з
³лінічної�фармації�я³�важливо�о�чинни³а�впливÀ�на�забезпе-
чення�та�підвищення�я³ості�надання�медичної�та�фармацев-
тичної� допомо�и.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Аналіз� фÀн³ціональних� обов’яз³ів� та� завдань� ³лінічно�о
провізора� в� У³раїні� та� за� ³ордоном�дозволив� визначити� та
³ласифі³Àвати� за� основним�призначенням� ³лючові� аспе³ти
йо�о�щоденної�діяльності�залежно�від�місця�праці.

1.�Фармацевтична�опі³а�в�аптеці�з�амбÀлаторно�о�обслÀ-
�овÀвання�пацієнтів�(поширюється�на�пацієнта,�йо�о�родичів
та�близь³их,�провізора�апте³и).

2.�Фармацевтична�опі³а�в�ЛПЗ�(поширюється�на�лі³арів,
медичний�персонал,�пацієнтів�та�їх�родичів�і�близь³их,�про-
візорів� лі³арняних� апте³);� ³ліні³о-фармацевтична� просві-
тянсь³а�діяльність� (ш³оли�пацієнтів� з�самолі³Àвання,� побіч-
ної�дії�безрецептÀрних�лі³ів,�сÀмісності�ЛЗ�з�їжею�та�між�собою,
навчання�медперсоналÀ� тощо).

3.�Кліні³о-фармацевтичний�менеджмент�в�ЛПЗ� (фарма-
цевтична� опі³а,� що� поширюється� на� адміністрацію� ЛПЗ
(�оловних�лі³арів�та�їх�застÀпни³ів,��оловних�провізорів)�сто-
совно�раціональної� за³Àпівлі� та� ви³ористання�ЛЗ�на�основі
³ліні³о-фармацевтично�о�мар³етин�À� та�фарма³ое³ономіч-
них�досліджень,�Àдос³оналення�меди³аментозно�о�забезпе-
чення� ЛПЗ).

4.�Контроль�я³ості�фармацевтичної�допомо�и�та�фарма³о-
терапії�в�ЛПЗ� (оцін³а�лист³ів�призначень,�профіла³ти³а�за-
стосÀвання� лі³ів,� я³і� не� відповідають� по³азанням,� оцін³а
раціональності�застосованих�схем�фарма³отерапії,�³онтроль
за�ви�отовленням�е³стемпоральних�ЛЗ�середнім�медперсо-
налом� та� лі³арняною� апте³ою� в�ЛПЗ,� Àчасть� À� ³онтролі� за
проведенням� ³лінічних� випробÀвань� ЛЗ).

5.�Ор�анізаційна�робота�в�ЛПЗ� (Àчасть�À�формÀванні�та
роботі�етичних�³омітетів,�формÀлярних�³омісій�тощо).

6.� Клінічна� робота� в�ЛПЗ� (виявлення� побічних� ефе³тів
ЛЗ�та�їх�несÀмісності,�співпраця�із�стрÀ³тÀрами�фарма³оло-
�ічно�о�на�лядÀ,� виявлення� та�формÀвання� �рÀп�ризи³À�по-
бічних� реа³цій,� замовлення� додат³ових�фарма³о³інетичних
досліджень,� визначення� біое³вівалентності,� біодостÀпності
ЛЗ�та�їх�інтерпретація�з�подальшим�ви³ористанням�для�опти-
мізації�виборÀ�ЛЗ�та�оцін³и�я³ості�фарма³отерапії,�збір�фар-
мацевтично�о� анамнезÀ� та�фарма³отерапевтичний�моніто-
рин�� пацієнтів,� Àчасть� À� ³лінічних� розборах� та� ³онсиліÀмах,
проведення� ³ліні³о-е³ономічних� досліджень).

7.�Розроб³а�інформаційної�бази�(опрацювання�еле³трон-
ної�бази�³лінічно�о�провізора,�пам’ято³�для�пацієнтів,�Àчасть
в�опрацюванні�фармацевтично�о� інформаційно�о�стандартÀ
тощо).

8.�Методична�робота�(Àчасть�À�під�отовці�³ласифі³аторів
ЛЗ,� розробці� та� впровадженні� Національної� формÀлярної
системи,� формÀванні� формÀляра� ЛПЗ,� опрацюванні� та
впровадженні�³лінічних�прото³олів�та�стандартів�лі³Àвання).

9.�Опрацювання� та� впровадження� ³ліні³о-фармацевтич-
ної� до³Àментації� (добровільна� інформована� з�ода� пацієнта
на�фарма³отерапію,� прото³ол� ³ліні³о-фармацевтичної� ³он-
сÀльтації�тощо).

10.�Участь�À�розробці�нормативно-правової�бази�³лінічної
фармації� (право� дрÀ�о�о� підписÀ� (після� лі³аря)� на� лист³À
призначень,� печат³а� ³лінічно�о� провізора,� тарифі³ація� та
нормÀвання�робочо�о�дня�³лінічно�о�провізора�тощо).

Проведене� дослідження� дало� змо�À� систематизÀвати
фÀн³ціональні�обов’яз³и�КП�за�принципом�їх�приналежності
до�основних�об’є³тів,�на�я³і�с³еровÀються�механізми�підви-
щення�я³ості�медичної�допомо�и.

1.�Держава:�опрацювання�та�впровадження�³ліні³о-фар-
мацевтичної� до³Àментації,� Àчасть� À� розробці� нормативно-
правової� бази� ³лінічної�фармації.

2.� ЛПЗ:� ор�анізаційно-методична� діяльність,� ³ліні³о-
фармацевтичний�менеджмент.

3.�Медичні�техноло�ії:�³лінічна�діяльність,�розроб³а�інфор-
маційної�бази,�³онтроль�я³ості�фармацевтичної�допомо�и�та
фарма³отерапії.

4.�Лі³арі,�провізори,�середній�медичний�персонал:�інди-
відÀальна� та� ³оле³тивна�фармацевтична� опі³а.

5.� Пацієнти:� індивідÀальна� та� ³оле³тивна�фармацевтич-
на� опі³а.

ВИСНОВКИ�1.� На� сÀчасномÀ� етапі� реформÀвання� охо-
рони�здоров’я�У³раїни�³лінічний�провізор�набÀває�важливої
ролі�в�підвищенні�я³ості�надання�медичної�допомо�и�населен-
ню.�2.� Клінічний� провізор�–� важливий� чинни³� впливÀ� сто-
совно� об’є³тів,� на� я³і� с³еровÀються�механізми� підвищення
я³ості�медичної� допомо�и�–� держава,� ЛПЗ,�медичні� техно-
ло�ії,�лі³арі,�провізори�та�середній�медичний�персонал,�паці-
єнти.�3.�Моделювання�ролі�фахівця�ново�о�ґатÀн³À�–�³лініч-
но�о�провізора�–�один�із�шляхів�³он³ретизації�та�розширення,
в�межах�затверджено�о�паспорта�спеціальності�йо�о�фÀн³ціо-
нальних� обов’яз³ів.
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ОЦІНКА�КЛІНІЧНОЇ�ЕФЕКТИВНОСТІ�ЛАЦИДІПІНУ�У�ХВОРИХ�ІЗ�ПОРУШЕННЯМИ�МОЗКОВОГО
КРОВООБІГУ,�АСОЦІЙОВАНИМИ�З�АРТЕРІАЛЬНОЮ�ГІПЕРТЕНЗІЄЮ

Запорізь³ий�державний�медичний�Àніверситет

ОЦІНКА�КЛІНІЧНОЇ�ЕФЕКТИВНОСТІ�ЛАЦИДІПІНУ�У�ХВОРИХ�ІЗ�ПОРУ-
ШЕННЯМИ�МОЗКОВОГО�КРОВООБІГУ,�АСОЦІЙОВАНИМИ�З�АРТЕРІАЛЬНОЮ
ГІПЕРТЕНЗІЄЮ�–�Обстежено�75�хворих�із�різноманітними�формами�порÀ-
шень�моз³ово�о�³ровообі�À�(ПМК)�і�сÀпÀтньою�АГ,�що�бÀли�розподілені�на
три� �рÀпи� по�25� пацієнтів� À� ³ожній.� Всім� хворим�бÀв� призначений
лацидіпін�À�дозі�4�м��на�добÀ�одноразово�ÀсерединÀ�протя�ом�6�тижнів.
Аналіз�отриманих�даних�по³азав,�що�препарат�виявляє�висо³À�анти�іпер-
тензивнÀ�ефе³тивність,��арнÀ�переносимість�і�безпечність�À�всіх�обстеже-
них� хворих.� Лацидіпін� надає� сприятливо�о� впливÀ� на� інтенсивність
об’ємно�о�і�лінійно�о�моз³ово�о�³ровото³À�без�по�іршення�сÀмарної�об’ємної
швид³ості,�а�та³ож�сприяє�ре�ресії�асиметрії�лінійної�швид³ості�³ровото³À
в�басейні� хребцевих� і� внÀтрішніх�сонних�артерій.

ОЦЕНКА�КЛИНИЧЕСКОЙ�ЭФФЕКТИВНОСТИ�ЛАЦИДИПИНА�У�БОЛЬНЫХ
С�НАРУШЕНИЯМИ�МОЗГОВОГО�КРОВООБРАЩЕНИЯ,�АССОЦИИРОВАННЫМИ
С�АРТЕРИАЛЬНОЙ�ГИПЕРТЕНЗИЕЙ�–�Обследовано�75�больных�с�раз-
личными�формами�нарÀшений�моз�ово�о� ³ровообращения� (НМК)� и
сопÀтствÀющей�АГ,�³оторые�были�распределены�на�три��рÀппы�по�25
пациентов�в�³аждой.�Всем�больным�был�назначен�лацидипин�в�дозе�4�м�
в�сÀт³и�одно³ратно�внÀтрь�на�протяжении�6�недель.�Анализ�полÀченных
данных�по³азал,�что�препарат�проявляет�высо³Àю�анти�ипертензивнÀю
эффе³тивность,�хорошÀю�переносимость�и�безопасность�À�всех�обследован-
ных�больных.�Лацидипин�о³азывает�бла�оприятное�влияние�на�интен-
сивность�объемно�о�и�линейно�о�моз�ово�о�³ровото³а�без�ÀхÀдшения�сÀм-
марной�объемно�о�с³орости,�а�та³же�способствÀет�ре�рессии�асимметрии
линейной�с³орости�³ровото³а�в�бассейне�позвоночных�и�внÀтренних�сонных
артерий.

ESTIMATION�OF�THE�CLINICAL�EFFICIENCY�ЛАЦИДІПІНУ�AT�PATIENTS�WITH
THE�VIOLATIONS�OF�CEREBRAL�CIRCULATION�OF�BLOOD,�ASSOCIATED�WITH
ARTERIAL�ГІПЕРТЕНЗІЄЮ�–�75�subjects�with�brain�blood�flow�disturbance
included�TIA�and�arterial�hypertension�were�enrolled�to�the�study�and�divided
into�three�groups�on�25�patients�in�each.�Lacidipine�in�daily�dose�4�mg�during
6�weeks�has�been�prescribed.�Analysis�of�obtained�outcomes�has�shown,�that
lacidipine�demonstrates�high�antihypertensive�efficacy,�well�tolerability�in�all
patients.�Lacidipine�improves�brain�blood�flow�without�decrease�of�total�blood
flow�volume�velocity,�and�contributes�regression�of�brain�blood�flow�velocity
asymmetry�brachiocephalic�arteries.

Ключові�слова:�артеріальна��іпертензія,�порÀшення�моз³ово�о�³рово-
обі�À,� лацидіпін,� лі³Àвання.
Ключевые�слова:�артериальная��ипертензия,�нарÀшение�моз�ово�о

³ровообращения,�лацидипин,�лечение.
Key�words:�arterial�hypertension,�brain�blood�flow�disturbance,�lacidipine,

treatment.

ВСТУП�ФормÀвання�артеріальної��іпертензії�(АГ)�асоцію-
ється�з�про�ресÀючим�Àраженням�ор�анів-мішеней,�що�знач-
ною�мірою�обÀмовлено�інтенсифі³ацією�процесів�проліферації,
апоптозÀ�й�о³сидантно�о�стресÀ�[1].�Встановлено,�що�бло³атори
повільних�³альцієвих�³аналів� (БПК)�є�ефе³тивними�лі³арсь-
³ими�препаратами�À�відношенні�реалізації�ор�анопроте³тор-
них� я³остей� À� хворих� з� АГ,� ос³іль³и� обмежÀють� а³тивність
вільноради³ально�о�о³ислювання�ліпідів� і� підвищÀють� Àтво-
рення�о³сидÀ�азотÀ�–�природно�о�вазодилятÀючо�о�а�ента.
Ди�ідропиридинові� похідні� здатні� модÀлювати� е³спресію
�енів,� відповідальних� за� реалізацію� ор�анопроте³торних
впливів�незалежно�від�наявності�анти�іпертензивно�о�ефе³тÀ.
Серед� БПК� лацидіпін� займає� однÀ� з� провідних� позицій,

ос³іль³и�володіє�рядом�слÀшних�фарма³о³інетичних�і�фарма-
³одинамічних�я³остей,�я³і�наближають�цей�препарат�до�³ри-
теріїв�“ідеально�о”�анти�іпертензивно�о�засобÀ�[7].�Лацидіпін
не� тіль³и� сприятливо� впливає� на� ліпідний� спе³тр� плазми
³рові�й�об’ємний�моз³овий�³ровоті³,�але�й�обмежÀє�про�ресÀ-
вання�атерос³леротичних�Àражень�ма�істральних�артерій�[6].
Препарат� добре� переноситься� і� не� має� істотної� ³іль³ості
побічних� ефе³тів.

Метою� дано�о� дослідження� постало� вивчення� ³лінічної
ефе³тивності�лацидіпінÀ�À�хворих�із�порÀшеннями�моз³ово�о
³ровообі�À,�асоційованими�з�артеріальною��іпертензією.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�Обстежено�75�хворих�із�різнома-
нітними�формами� порÀшень�моз³ово�о� ³ровообі�À� (ПМК)� і
сÀпÀтньої�АГ,�я³і�бÀли�розподілені�на�три��рÀпи�по�25�пацієнтів
À�³ожній.�До�с³ладÀ�першої��рÀпи�бÀли�в³лючені�пацієнти�з
транзіторними� ішемічними� ата³ами� (ТІА),� дрÀ�ої� �рÀпи� –
хворі�з�дисцир³Àляторною�енцефалопатією�(ДЕ),�третю��рÀпÀ
с³лали�особи,�що�мали�в�анамнезі�відомості�про�перенесений
ішемічний� інсÀльт� (СПІІ).

Всім� хворим� із�різноманітними�формами�ПМК�бÀла� за-
стосована�Àніфі³ована�схема�застосÀвання�лацидіпінÀ�(Glaxo
Smith�Cline,�Вели³обританія).�Препарат�À�дозі�4�м��на�добÀ
призначався�одноразово�ÀсерединÀ�протя�ом�6�тижнів.�Дося�-
нення�в�процесі�лі³Àвання�рівня�АТ�менше�140/90�мм�рт.ст.
розцінювалося�я³�позитивний�резÀльтат,�³онтроль�АТ�на�рівні
140/90-159/99� мм� рт.ст.�–� задовільний,� а� при� цифрах� АТ,
що�перевищÀють�дані�по³азни³и�–�я³�незадовільний�резÀль-
тат.� Вибір� цільових� рівнів� АТ� в� ³о�ортах� відібраних� хворих
бÀв� заснований� на� ре³омендаціях� У³раїнсь³о�о� товариства
³ардіоло�ів�[2].�Слід�зазначити,�що�до�с³ладÀ��рÀп�лі³Àвання
не�бÀли�в³лючені�хворі�з�нещодавно�перенесеним�моз³овим
інсÀльтом,�для�я³их�цільові�рівні�АТ�відрізняються�від�вище-
зазначених.

Центральна�³ардіо�емодинамі³а�бÀла�оцінена�за�допомо-
�ою�ехо³ардіо�рафії�за�звичайною�методи³ою� [5].�Оцінюва-
лися�³інцево-діастолічний�(КДО)�і�³інцево-систолічний�(КСО)
об’єми�ліво�о�шлÀноч³а�(ЛШ),�Àдарний�(УО)�і�хвилинний�(ХО)
об’єми,�фра³ція�ви³идÀ�ЛШ�(ФВ),�за�альний�периферичний
сÀдинний�опір�(ЗПСО)�і�питомий�сÀдинний�опір�(ППО).�Стан
³ровото³À�в�БЦА�вивчався�за�допомо�ою�дÀпле³сної�³ольоро-
вої�імпÀльсно-хвилястої�доплеро�рафії�на�апараті�SONOLINE
Versa� Plus� (SIEMENS,� Німеччина)� лінійним� (4-13� MHz)� і
фазованим�(2,5�MHz)�датчи³ами�[3,�4].�Вимірювалися�об’єм-
на�швид³ість� ³ровото³À� (FV)� À� внÀтрішніх� сонних� (ВСА)� і
хребцевих�(ХА)�артеріях,�сÀмарна�об’ємна�швид³ість�³рово-
то³À� (Σ�FV),�ма³симальна� (Vmax),�Àсереднена� (TAMx)� і�міні-
мальна� (Vmin)� лінійні�швид³ості� ³ровото³À� (ЛШК),� а� та³ож
інде³си�резистентності�(RI)�і�пÀльсативності�(PI).

Отримані�в�резÀльтаті�досліджень�дані�оброблялися�мето-
дами� варіаційної� статисти³и.� РезÀльтати� вважалися� досто-
вірними� при� P<0,05.
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РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Аналіз� резÀльтатів� по³азав,�що� лацидіпін� продемонстрÀвав
достатньо�стій³ий�анти�іпертензивний�ефе³т�À�пацієнтів�Àсіх
�рÀп�спостереження.�Найбільша�частота�позитивних�резÀльта-
тів�лі³Àвання�бÀла�дося�нÀта�в�третій��рÀпі�хворих,�тоді�я³�À
першій��рÀпі�пацієнтів,�частіше�Àсьо�о�реєстрÀвався�задовіль-
ний� резÀльтат.� Ефе³тивність� анти�іпертензивної� терапії� в
дрÀ�ій��рÀпі�хворих�займала�проміжне�положення� (табл.�1).
Відзначені� розходження� в� ефе³тивності� лі³Àвання� найвіро-
�ідніше�бÀли�пов’язані�з�існÀючими�вихідними�розходження-
ми�в�рівні�системно�о�АТ�À�пацієнтів�трьох��рÀп.�Переноси-
мість�терапії�À�всіх��рÀпах�спостереження�бÀла�ціл³ом�задо-
вільною,�при�цьомÀ�побічних�ефе³тів,�я³і�потребÀють�с³асÀ-
вання� препаратÀ,� зменшення� дозÀвання� або� ³ратності
прийомÀ,�не�верифі³Àвалося.

Необхідно�відзначити,�що�в�резÀльтаті�лі³Àвання�лациді-
піном�À�більшості�пацієнтів�істотно�поліпшився�³лінічний�ста-
тÀс�в�основномÀ�за�рахÀно³�зниження�інтенсивності�за�аль-
ноневроло�ічної� симптомати³и,� що� проявилося� в� чіт³омÀ
ре�ресі�частоти�й�інтенсивності��оловно�о�болю,�виразності
запаморочень�і�редÀ³ції�хит³ості�ходи�без�по�іршень�осеред-
³ової�невроло�ічної�симптомати³и.�Отримано�дані�про�чіт³À
позитивнÀ� динамі³À� À� відношенні� ³лінічних� проявів� астеніч-
но�о� синдромÀ� À� всіх�обстежених� хворих.�Це�проявилося�в
зменшенні�за�альної�слаб³ості,�поліпшенні�працездатності� і
пам’яті,�а�та³ож�À�поліпшенні�я³ості�снÀ.�При�цьомÀ�найбіль-
ший� ре�рес� відзначених� ³лінічних� проявів� спостері�ався� в
пацієнтів� із� ТІА.

Еволюція� основних� ³ардіо�емодинамічних� по³азни³ів.
подана�в�табл.�2.

Я³� очевидно� з� наведених� даних� зниження�АТсер.�мало
місце�в�третій�і�першій��рÀпах�хворих�відповідно.�Достовірне
збільшення�КДО�й�УО�мало�місце�тіль³и�À�пацієнтів�першої
�рÀпи,�тоді�я³�в�інших�³о�ортах�хворих�статистично�значимих
змін�відзначених�параметрів�зареєстровано�не�бÀло.�В�жодній
з�обстежених��рÀп�пацієнтів�не�бÀло�верифі³овано�достовірної
зміни� середніх� значень� КСО� і� ЧСС.� Тіль³и� в� першій� �рÀпі
пацієнтів�в�резÀльтаті�проведено�о�лі³Àвання�мало�місце�чіт-
³е�збільшення�ХО�без�істотних�змін�ФВ�ЛШ.�Слід�зазначити,
що�достовірних�змін�ФВ�не�бÀло�відзначено�та³ож�і�в�інших
�рÀпах� хворих.� Зміни� системної� �емодинамі³и� відбилися� і
на� величинах� постнавантажÀвальних� хара³теристи³.� Та³,� À
всіх� трьох� �рÀпах� хворих�мало�місце� достовірне� зниження
середніх�значення�ЗПСО�і�ППО.�При�цьомÀ�найбільший�темп
ре�ресÀ� абсолютних� значень� зазначених� параметрів� бÀв
відзначений� À� пацієнтів� третьої� і� дрÀ�ої� �рÀп� відповідно.

Таблиця� 1.� Ефе³тивність� анти�іпертензивно�о
ефе³тÀ� лацидіпінÀ� À� хворих� із� різноманітними

варіантами� ПМК

Ефективність антигіпертензивної терапії 

Частота досяг-
нення позитив-
ного результату 

терапії 

Частота досяг-
нення задовіль-
ного результату 

терапії 

Частота досяг-
нення незадо-
вільного 
результату 
терапії  

Групи 
хворих  

n % n % N %  
1-а  7 28 15 60 3 12 
2-а  19 76 5 20 1 4 
3-я  25 100 0 0 0 0 

Таблиця� 2.� Вплив� лацидіпінÀ� на� �емодинамічні� хара³теристи³и� À� хворих� із� різноманітними
формами� порÀшення� моз³ово�о� ³ровообі�À

Приміт³а:�тÀт�і�далі�*�–�віро�ідність�розходжень�(P<0,05)�між�середніми�значеннями�по³азни³ів�в�процесі�лі³Àвання�Àсередині��рÀп.

Показники  Групи хворих  До лікування  
(n=25) 

Після лікування  
(n=25) ∆ 

1 2 3 4 5 
1-а  123,3±2,10 114,23±2,07* -7,30 
2-а 115,8±1,43 109,30±1,66* -5,60 

АТ сер., 
мм рт. ст.  

3-я 107,88±1,33 93,93±1,12* -12,90 
1-а 145,80±5,21 154,30±3,20* 5,50 
2-а 156,22±4,11 153,80±2,60 -2,30 

КДО, мл 

3-я 166,30±3,00 160,30±2,80 -3,60 
1-а 59,10±2,20 59,70±2,00 1,0 
2-а 74,07±4,55 73,40±3,50 -1,9 

КСО, мл 

3-я 85,92±2,26 80,20±2,90 -6,6 
1-а 86,70±1,40 94,60±1,76* 8,35 
2-а 82,15±2,19 80,40±2,10 -2,12 

УО, мл 

3-я 78,38±1,50 80,10±1,90 2,10 
1-а 70,4±0,90 73,20±1,50 3,80 
2-а 64,20±2,13 66,20±1,70 3,02 

ЧСС, уд. за 1 хв 

3-я 61,5±2,21 63,40±1,60 3,00 
1-а 6,10±0,16 6,90±0,19* 11,50 
2-а 5,27±0,13 5,32±0,16 1,00 

МО, л/хв 

3-я 4,82±0,06 5,08±0,10* 5,10 
1-а 59,4±3,10 61,3±2,87 3,10 
2-а 52,50±3,21 52,30±2,10 -0,30 

ФВ, % 

3-я 48,33±1,45 50,0±1,65 3,34 
1-а 1540,53±30,3 1442,3±33,50* -6,40 
2-а 1785,45±37,44 1643,20±25,40* -8,00 

ЗПСО, 
дін×с×см-5 

3-я 1790,13±30,10 1478,60±21,20* -17,40 
1-а 38,37±3,11 30,10±1,23* -21,6 
2-а 41,90±2,33 36,50±1,77* -12,90 

ППО, ум. од. 

3-я 41,25±2,03 35,60±2,00* -13,70 

Та³им� чином,� терапія� лацидіпіном� надала� різнонаправ-
лено�о� і�оптимізÀючо�о�впливÀ�на�стан�³ардіо�емодинамі³и
À� обстежених� хворих.� Та³,� збільшення� тотальної� с³орочÀ-

вальної� здатності� ЛШ,� асоційоване� з� приростом� середніх
значень� УО� і� ХО,� бÀло� відзначено� тіль³и� À� пацієнтів� із� ТІА.
При� цьомÀ,� найбільш� виражене� зниження� постнавантажÀ-
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вальних�хара³теристи³,�переважно�ЗПСО,�дося�алося�саме
À�хворих�із�ДЕ�і�СПІІ.�Водночас,�найбільш�чіт³о�о�анти�іпер-
тензивно�о�ефе³тÀ�препарат�надавав�хворим,�що�перенесли
моз³овий�ішемічний�інсÀльт,�а�та³ож�À�³о�орті�осіб�із�ТІА.

У�табл.�3�наведені�резÀльтати�впливÀ�лацидіпінÀ�на�стан
моз³ово�о� ³ровообі�À� À� хворих� із�різноманітними�формами
ПМК.�Я³�очевидно�з�таблиці,�величини�FV�ВСА,�FV�ХА�і�Σ�FV
À�першій�і�дрÀ�ій��рÀпах�хворих�істотно�не�змінюються.�Нав-
проти,�À�третій��рÀпі�пацієнтів�бÀло�зареєстровано�статистично
значиме�збільшення�цих�по³азни³ів.�При�аналізі�станÀ�³ро-
вото³À�в�басейні�³аротид�бÀло�встановлено,�що�ЛШК�À�жодній

з�обстежених��рÀп�не�зазнали�істотних�змін�в�процесі�лі³Àван-
ня.�Водночас,�RI�віро�ідно�знижÀвалися�в�третій,�а�PI�та³ож
дрÀ�ій�і�третій��рÀпах�відповідно.�У�басейні�ХА�спостері�алося
помірне�збільшення�Vmax� і�TAMx,�я³е�дося�ало�найбільших
значень�À�пацієнтів�дрÀ�ої� �рÀпи.�При�цьомÀ� інде³си�RI� і�PI
виявляли� лише� тенденцію� до� зниження.� У� басейні� СМА
терапія� лацидіпіном� не� привела� до� істотних� змін� основних
хара³теристи³� ³ровото³À.� Водночас,� тіль³и� À� першій� �рÀпі
хворих�мало�місце�достовірне�зниження�Vmin�без�статистично
значимих� змін� по³азни³ів� RI� і�PI.

Таблиця� 3.� Вплив� лацидіпінÀ� на� стан� моз³ово�о� ³ровообі�À� À� хворих� із� різноманітними� формами
порÀшення� моз³ово�о� ³ровообі�À

Показники  Групи хворих  До лікування  
(n=25) 

Після лікування  
(n=25) ∆ 

1-а 508,10±12,70 512,30±12,40 -1,00 
2-а 495,8±11,72 482,70±10,30 -2,50 

 FV ВСА, мл/хв  
 

3-я 430,8±10,2 468,90±7,60* 8,10 
1-а 176,20±12,30 174,80±12,40 1,10 
2-а 170,5±10,15 175,80±10,20 2,60 

FV ПА, мл/хв 
 

3-я 129,8±7,22 165,30±6,77* 21,80 
1-а 684,23±14,10 687,10±14,35 0,90 
2-а 666,3±12,50 658,50±11,20 -1,20 

ΣFV, мл/хв 

3-я 560,6±10,22 634,20±7,80* 11,60 
Внутрішня сонна артерія 

1-а 76,21±4,27 70,50±3,40 -6,7 
2-а 35,37±4,70 42,70±3,20 19,0 

Vmax, см/с 
 

3-я 55,27±4,20 48,70±3,77 -10,2 
1-а 44,70±4,34 43,20±3,20 -4,40 
2-а 25,80±2,90 28,90±2,11 10,1 

TAMx, см/с 
 

3-я 39,10±2,88 34,60±2,56 -12,8 
1-а 8,70±2,65 7,60±2,13 -11,5 
2-а 6,20±2,20 6,50±2,40 6,0 

Vmin, см/с 

3-я 6,10±3,20 6,70±2,10 9,40 
1-а 0,54±0,018 0,52±0,03 -3,70 
2-а 0,55±0,021 0,53±0,01 -3,60 

RI, од. 

3-я 0,60±0,016 0,56±0,01* -4,70 
1-а 0,89±0,033 0,82±0,03 -7,0 
2-а 0,82±0,022 0,76±0,03* -7,7 

PI, од. 

3-я 0,90±0,027 0,80±0,03* -10,5 
Хребцева артерія 

1-а 41,90±5,50 48,30±3,44 14,6 
2-а 28,00±2,37 36,50±2,30* 24,9 

Vmax, см/с 
 

3-я 33,90±3,37 39,60±2,17* 15,4 
1-а 27,60±4,55 26,50±2,66 -4,70 
2-а 16,01±3,30 20,50±2,31* 22,0 

TAMx, см/с 
 

3-я 19,68±3,90 20,10±2,88 1,50 
1-а 4,80±3,50 5,70±2,40 16,1 
2-а 4,64±2,20 5,40±2,04 14,8 

Vmin, см/с 

3-я 4,70±2,90 5,70±2,00 18,2 
1-а 0,60±0,04 0,55±0,02 -6,80 
2-а 0,55±0,05 0,52±0,02 -3,70 

RI, од. 

3-я 0,59±0,03 0,54±0,03 -6,90 
1-а 0,90±0,05 0,88±0,02 -1,10 
2-а 0,85±0,04 0,82±0,03 -2,30 

PI, од. 

3-я 0,87±0,04 0,80±0,02 -7,0 
Середня мозкова артерія 

1-а 75,90±3,60 68,90±2,55 -8,50 
2-а 5,70±3,50 55,60±2,00 2,51 

Vmax, см/с 
 

3-я 67,90±4,20 60,40±3,20 -10,5 
1-а 52,55±2,40 50,30±2,19 -3,80 
2-а 35,70±2,20 40,20±2,70 12,5 

TAMx, см/с 
 

3-я 49,10±4,54 45,20±3,15 -8,10 
1-а 29,90±2,00 20,50±1,77* -31,0 
2-а 18,11±2,38 20,30±2,00 10,0 

Vmin, см/с 

3-я 21,50±3,45 19,30±2,80 -9,50 
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Та³им� чином,� лацидіпін� надавав� позитивний� вплив
на�стан�об’ємної�моз³ової�перфÀзії�À�хворих�із�СПІІ.�При�цьомÀ
À� пацієнтів� із� ТІА� і� ДЕ,� через�6� тижнів� терапії� препарат� не
приводив�до�зниження�ре�іонарної�і�сÀмарної�об’ємної�моз-
³ової�швид³ості.�У�всіх�пацієнтів�препарат�надавав�сприят-
ливо�о�впливÀ�на�величинÀ�периферично�о�сÀдинно�о�опорÀ,
приводячи�до�істотно�о�зниження�дисперсії�ЛШК�в�основних
візÀалізованих�моз³ових� басейнах.� У� пацієнтів� із�ДЕ� і� СПІІ
проведене� лі³Àвання� сприяло� підвищенню� ефе³тивно�о
³ровото³À�в�басейні�ХА�без�істотних�змін�інтенсивності�пер-
фÀзії�в�басейні�середньої�моз³ової�артерії�(СМА).�Анти�іпер-
тензивна� а³тивність� препаратÀ� бÀла� найвищою� À� хворих� із
найбільш� вираженими� порÀшеннями�моз³ової� �емодинамі-
³и:�пацієнтів� із�СПІІ.�У�цій�же��рÀпі�осіб�лацидіпін�виявився
ма³симально� ефе³тивним� À� відношенні� підвищення� зба-
лансованості�моз³ової� перфÀзії.� Сприятливі� зміни�моз³ової
�емодинамі³и� при� проведенні� терапії� лацидіпіном� бÀли
зареєстровані�в�Àсіх�³о�ортах�обстежених�хворих.

Та³им�чином,�застосÀвання�лацидіпінÀ�À�хворих�із�різно-
манітними�формами�порÀшення�моз³ово�о�³ровообі�À�сÀпро-
воджÀється� вираженим� анти�іпертензивним� ефе³том� без
по�іршення�станÀ�моз³ово�о�³ровото³À.�У�селе³тивно�відібра-
ній�³о�орті�хворих�із�СПІІ�лацидіпін�навіть�збільшÀвав�ре�іо-
нарний�і�сÀмарний�об’ємний�моз³овий�³ровоті³.�У�пацієнтів
із� ТІА� поліпшення� станÀ� моз³ової� �емодинамі³и� більшою
мірою�асоціюється�зі�збільшенням�тотальної��емодинамічної
продÀ³тивності� серця,� ніж� із� підвищенням� ре�іонарно�о
об’ємно�о�моз³ово�о�³ровото³À.�Дея³ий�позитивний�вплив�À
відношенні�інтенсифі³ації�моз³ово�о�³ровообі�À�може�вносити
і�зниження�ре�іонарно�о�сÀдинно�о�опорÀ,�що�реєстрÀється
фа³тично�À�всіх�³о�ортах�обстежених�хворих.�Всі�ці�позитивні
я³ості� лацидіпінÀ� роблять� йо�о� незамінним� À� плані� ³оре³ції
синдромÀ� АГ� À� хворих� із� різноманітними�формами�ПМК� і
дають�можливість� застосовÀвати� лацидіпін� À� я³ості� основи
недиференційованої� терапії� в� даній� ³ате�орії� пацієнтів.

Вивчення� впливÀ�БПК� À� хворих� із� різноманітними�фор-
мами�ПМК�є�пріоритетним�напрям³ом�ан�іоневроло�ії� і�по-
требÀє�продовження�наÀ³ових�досліджень.

ВИСНОВКИ� 1.� Лацидіпін� виявляє� висо³À� анти�іпертен-
зивнÀ�ефе³тивність,��арнÀ�переносимість�і�безпечність�À�всіх
обстежених�хворих�незалежно�від�форми�порÀшення�моз³ово�о
³ровообі�À� і� типÀ� центральної� �емодинамі³и.

2.�У�пацієнтів�із�ТІА�лацидіпін�сприяв�істотномÀ�збільшенню
рела³саційних�я³остей�міо³арда�ЛШ,�що�сприятливо�позначи-
лося�на�тотальній��емодинамічній�продÀ³тивності�серця,�тоді
я³� À� хворих� із� дисцир³Àляторною�енцефалопатією� і� станом
після�перенесено�о�ішемічно�о�моз³ово�о�інсÀльтÀ�анти�іпер-
тензивний�ефе³т�препаратÀ�асоціювався�з�найбільш�вираже-
ним� зниженням� постнавантажÀвальних� хара³теристи³� без
не�ативно�о�впливÀ�на�по³азни³и�центральної��емодинамі³и.

3.�Протя�ом�3�тижнів�лі³Àвання�лацидіпін�надає�істотно�о
і�сприятливо�о�впливÀ�на�інтенсивність�об’ємно�о�і�лінійно�о
моз³ово�о�³ровото³À�без�по�іршення�сÀмарної�об’ємної�швид-
³ості,� а� та³ож� сприяє� ре�ресії� асиметрії� лінійної�швид³ості
³ровото³À� в� басейні� хребцевих� і� внÀтрішніх� сонних� артерій
в�Àсіх� хворих� із�ПМК.
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Показники  Групи хворих  До лікування  
(n=25) 

Після лікування  
(n=25) ∆ 

1-а 0,51±0,021 0,44±0,03 -12,0 
2-а 0,56±0,022 0,52±0,03 -5,50 

RI, од. 

3-я 0,61±0,034 0,56±0,02 -6,70 
1-а 0,61±0,011 0,58±0,02 -3,30 
2-а 0,68±0,023 0,64±0,03 -0,45 

PI, од. 

3-я 0,69±0,013 0,66±0,02 -2,90 

Продовження� табл.
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ДЕРМАТОМ�З�РОЛИКОВИМИ�ДЕФОРМУЮЧИМИ�ЕЛЕМЕНТАМИ

Кафедра�травматоло�ії�та�ортопедії�ТДМА�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

ДЕРМАТОМ�З�РОЛИКОВИМИ�ДЕФОРМУЮЧИМИ�ЕЛЕМЕНТАМИ�–�Дерматом
с³ладається�з�³орпÀса�провідно�о�валÀ,�за³ріплений�на�ньомÀ�ніж,�механізм
ре�Àлювання�зрізано�о�трансплантата�і�зв’язана�з�ним�насад³а�з�ободом,
вистÀпи�на�робочі�й�поверхні�обід³а�À�ви�ляді�роли³ів,�встановлені�е³с-
центрично.

Пропонований�дерматом�має�сÀттєві�перева�и�порівняно�з�прототипом,
а�саме�–�забезпечÀє�можливість�заборÀ�перфорованих�ш³ірних�трансплан-
татів�змінної�товщини.�Робочий�ор�ан�під�отов³и�до�зрізання�ш³ірно�о
³лаптя�з�роли³ами�при³ріпленими�е³сцентрично�можна�ви³ористовÀвати
в�дерматомах�зі�зворотнопостÀпальними�ножами.

ДЕРМАТОМ�С�РОЛИКОВЫМИ�ДЕФОРМИРУЮЩИМИ�ЭЛЕМЕНТАМИ�–
Дерматом�состоит�из�³орпÀса�приводно�о�вала,�за³репленный�на�нем
нож,�механизм�ре�Àлирования�срезанно�о� трансплантата�и�связана�с
ним�насад³а�с�ободом,�выстÀпы�на�рабочей�поверхности�обод³а�в�виде
роли³ов,�Àстановленных�э³сцентрично.

Предла�аемый�дерматом�имеет�сÀщественные�преимÀщества�в�сравне-
нии�с�прототипом,�а�именно�–�обеспечивает�возможность�забора�перфори-
рованных�³ожных�трансплантатов�переменной�толщины.�Рабочий�ор�ан
под�отов³и�³�срезанию�³ожно�о�лос³Àта�с�роли³ами�при³репленными
е³сцентрично�можно�использовать�в�дерматомах�с�обратнопостÀпатель-
ными�ножами.

DERMATOME�WITH�ROLLER�DEFORMING�ELEMENTS�–�Dermatome�consists�of
the�case�of�the�power�shaft�fixed�on�it�by�a�knife,�the�mechanism�of�regulation
of�the�cut�off�transplant�and�the�nozzle�connected�to�it�with�a�rim,�ledges�on�a
working�surface�contours�as�the�rollers�established�eccentrecly.

Offered�dermatome�has�essential�advantages�in�comparison�with�the�prototype,
namely�–�provides�an�opportunity�of�a�fence�of�the�punched�skin�transplants�of
variable�thickness.�The�working�body�of�preparation�to�cutting�of�a�skin�rag
with�rollers�attached�eccentrecly�can�be�used�in�dermatome�with�back-forward
knifes.

Ключові� слова:� дерматом,� трансплантат,� роли³,� ш³іра,� е³сцент-
рично,�перфорований,�змінний.
Ключевые�слова:� дерматом,�трансплантат,� роли³,�³ожа,�э³сцент-

рично,�перфорированный,�переменный.
Key�words:�dermatome,�a�roller,�a�transplant,�a�leather,�eccentrecly,�punched,

variable.

Дерматом�містить�³орпÀс�з�привідним�валом�і�за³ріпле-
ний�на�останньомÀ�ніж.�Пристрій�та³ож�має�за³ріплений�на
³орпÀсі� механізм� ре�Àлювання� товщини� зрізÀвано�о�шарÀ
ш³іри� (трансплантата)� та�зв’язанÀ�з�ним�насад³À�з�ободом
та�при³ріпленим�до�ньо�о�захисним�щит³ом.�На�робочій�час-
тині� обід³а� (сторона� розташована� по� ходÀ� заборÀ� ³лаптя)
зроблено�вистÀпи�[1].

Та³а� ³онстрÀ³ція� вистÀпів�дозволяє�отримати�сÀцільний
ш³ірний�³лапоть�змінної�товщини.Одначе�на�пра³тиці�важ³о
отримати�трансплантат,�що�ідеально�співпадає�за�розміром
з�раною.�Крім�то�о,�для�зменшення�травматизмÀ�донорсь³ої
рани� бажано� зрізÀвати� за�можливості� менші� ³лапті.� ТомÀ
трансплантати� перфорÀють� для�можливості� розтя�нення� їх
до�розмірÀ�рани.

Завданням�пристрою�є�Àдос³оналення�дерматома�шля-
хом�зміни�робочо�о�ор�ана�під�отов³и�ш³іри�донора�до�зрізÀ-
вання,�що�дозволить�отримати�перфорований�трансплантат
і�в�резÀльтаті�забезпечити�змо�À�менший�³лапоть�для�більшої
за�розміром�ділян³и.�Ця�обставина�дозволить� та³ож�змен-
шити�травматизацію�донорсь³ої�рани.

Завдання�вирішÀється�в�цей�спосіб,�що�дерматом,�я³ий
містить� ³орпÀс� із� привідним� валом� та� при³ріплений� на
³орпÀсі� механізм� ре�Àлювання� товщини� зрізÀвано�о�шарÀ
трансплантата�та�зв’язанÀ�з�ним�насад³À�з�ободом,�що�має
вистÀпи� та� при³ріплений� до� останньо�о� захисний�щито³,

вистÀпи�зроблено�À�ви�ляді�роли³ів,�посаджених�е³сцентрич-
но�та�з�можливістю�обертання�на�нерÀхомомÀ�валі,�причомÀ
зі� зміщенням�рядом�розташованим�один� по� відношенні� до
дрÀ�о�о�в�протилежних�напрям³ах�роли³ів.�Крім�то�о�роли³и
мають� ромбоподібнÀ� і/або� циліндричнÀ,� і/або� ³ÀлеподібнÀ,
і/або�³онÀсоподібнÀ,�і/або�еліпсоподібнÀ�форми.

Представлений�пристрій�пояснюється�³ресленням:
на� рис.�1�–� схематично� зображений� за�альний� ви�ляд

пристрою,�вид�збо³À;
на� рис.�2�–� вид�А�мал.1� зі� знятим� ножем� та� захисним

щит³ом;
на�рис.�3�–�розріз�Б-Б�мал.1;
на�рис.�4�–��отовий�трансплантат�в�о³сонометрії.

Рис.� 1.

Рис.� 2.
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Пристрій�містить�³орпÀс�1�з�привідним�валом�2�і�за³ріп-
леним�на�останньомÀ�ножем�3.�До�³орпÀса�1�при³ріплений
механім�4� ре�Àлювання� товщини� зрізÀвано�о�шарÀ� транс-
плантата,�з�³отрим�з’єднана�насад³а�5�з�ободом�6,�на�я³омÀє
вистÀпи�7,�зроблені�À�ви�ляді�роли³ів.�Обід�6�з�вистÀпами�7

Рис.� 3.

Рис.� 4.

Б-Б є�робочим�ор�аном�під�отов³и�ш³іри�донора�до�зрізÀвання.
До�обода�6�при³ріплений�захисний�щито³�8.�Обід�може�бÀти
ви³онаний�я³�із�прозоро�о�матеріалÀ,�та³�із�непрозоро�о�мате-
ріалÀ.�На�ободі�6�встановлено�вал�9,�на�я³омÀ�е³сцентрично
посаджено�вистÀпи-роли³и�7�зміщені�(рис.�2).�Роли³и�7�вста-
новлені�на�нерÀхомомÀ�валі�9�з�можливістю�обертання.�Крім
то�о�порÀч�розташовані�роли³и�7,�зміщені�один�відносно�дрÀ-
�о�о�в�протилежних�напрям³ах�(рис.�3).�Роли³и�можÀть�бÀти
ромбоподібними� і/або� циліндричними,� і/або� ³Àлеподібни-
ми,�і/або�³онÀсоподібними,�і/або�еліпсоподібними.�На�рис.�3
зображені�ромбоподібні�роли³и.

Пристрій� працює� та³им� чином.
Вми³ають�привід�через�приводний�вал�2,�надають�ножÀ

обертів.�Дерматом�встановлюють�на�ш³ірÀ�робочою�частиною
обода�6�насад³и�5�під�³Àтом�45°�до�поверхні�ш³іри�донора.
ВистÀпи-роли³и�7,�розташовÀючись�безпосередньо�перед�но-
жем�3,�деформÀють�відповідним�чином�ш³ірÀ�10,�тобто�ром-
боподібні�роли³и�7,�за³ріплені�на�валÀ�9�е³сцентрично,�при
обертанні�періодично�відтис³Àють�ділян³À�ш³іри,�обері�аючи
йо�о� від� зрізÀвання.� Проводячи� дерматомом� по�ш³ірі� за
допомо�ою�ножа�3,�зрізають�ш³ірний�³лапоть�10,�при�цьомÀ
завдя³и� попередній� деформації�ш³іри� зрізÀється� перфоро-
ваний� трансплантат� змінної� товщини� (рис.�4).

Та³им�чином,�пропонований�дерматом�має�сÀттєві�пере-
ва�и�порівняно�з�прототипом,�а�саме�–�забезпечÀє�можливість
заборÀ�перфорованих�ш³ірних�трансплантатів�змінної�товщи-
ни.�Робочий�ор�ан�під�отов³и�для�зрізÀвання�ш³ірно�о�³лап-
тя�з�роли³ами�при³ріпленими�е³сцентрично�можна�ви³орис-
товÀвати� в�дерматомах� зі� зворотнопостÀпальними�ножами.
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АНЕСТЕЗІОЛОГІЧНЕ�ЗАБЕЗПЕЧЕННЯ�РАННЬОГО�ОПЕРАТИВНОГО�ЛІКУ-
ВАННЯ�ХВОРИХ�З�ПОВЕРХНЕВИМИ�ОПІКАМИ� –� В� статті� наведено
анестезіоло�ічне�забезпечення�та�резÀльтати�ранньо�о�оперативно�о�лі³À-
вання�хворих�з�поверхневими�опі³ами,�я³і�обґрÀнтовÀють�доцільність
йо�о�застосÀвання�в�³омбÀстіоло�ії.

АНЕСТЕЗИОЛОГИЧЕСКОЕ�ОБЕСПЕЧЕНИЕ�РАННЕГО�ОПЕРАТИВНОГО
ЛЕЧЕНИЯ�БОЛЬНЫХ�С�ПОВЕРХНОСТНЫМИ�ОЖОГАМИ�–�В�статье�приведено
анестезиоло�ичес³ое�обеспечение�и�резÀльтаты�ранне�о�оперативно�о�лече-
ния�больных�с�поверхностными�ожо�ами,�³оторые�обосновывают�целесо-
образность�е�о�применения�в�³омбÀстиоло�ии.

ANESHTETIC�PROVIDING�OF�EARLY�OPERATIVE�TREATMENT�AT�PATIENTS
WITH�SUPERFICIAL�BURNS�–� In�the�article�the�anesthetic�providing�and
results�of�early�operative�treatment�of�patients�is�resulted�with�superficial
burns�which�indicative�expedience�of�his�application�in�practice�of�combus-
tiology.

Ключові�слова: �анестезіоло�ічне�забезпечення,�поверхневі�опі³и.
Ключевые�слова:�анестезиоло�ичес³ое�обеспечение,�поверхностные�ожо�и.
Key�words:�anesthetic�providing,�superficial�burns.

Забезпечення�аде³ватної�анестезії�є�частиною�проблеми
лі³Àвання�хворих�з�опі³ами.�Важ³о�знайти�інший�вид�хірÀр-
�ічної�патоло�ії,�при�я³омÀ�за�альна�анестезія�систематично
і�повторно�проводилась�би�на�тлі�самих�різних�Àражень�всіх
життєво� важливих� систем� ор�анізмÀ,� я³і� та³ож� приводять
до�зміни�фарма³одинамі³и�та�фарма³о³інети³и�всіх�препа-
ратів,�що�ви³ористовÀються�для�за�альної�анестезії.�До�то�о
ж�слід�добавити�висо³ий�відсото³�різних�розладів�психічної
діяльності,� починаючи� від� межових� станів� до� виражених
психозів.� ТомÀ� завдання� і� методи� за�альної� анестезії� в

³омбÀстіоло�ії� відрізняються� від� та³их� при� звичайних
хірÀр�ічних� маніпÀляціях� [1].

При� планÀванні� та� проведенні� анестезіоло�ічної� допо-
мо�и�анестезіоло��завжди�повинен�враховÀвати�специфі³À
операції�та�тяж³ість�станÀ�хворо�о.�Важ³а�операційна�травма
та�³рововтрата�при�проведенні�не³ре³томії�і�за�отівлі�транс-
плантата,� вели³а� ранова� поверхня,� обÀмовлююча� значнÀ
втратÀ� рідини� та� тепла,� ба�аточисельні� зміни� положення
хворо�о�на�операційномÀ�столі,�тривалість�операції�–�все�це
визначає� необхідність� аде³ватної� передопераційної� під�о-
тов³и� і�моніторин�а� значно�о� числа�параметрів,� старанної
під�отов³и�операційної�та�всьо�о�оснащення.�Вели³À�роль�À
розвит³À� Àс³ладнень� віді�рає� �іпотермія,� томÀ� важливим
моментом�є�підтрим³а� температÀри�повітря� в�операційній
на�рівні�28-32�°С,�піді�рів�операційно�о�стола�та�інфÀзійних
розчинів,�постійний�моніторин��центральної�і�периферичної
температÀри.� Обов’яз³овим� є� забезпечення� надійно�о
сÀдинно�о� достÀпÀ� –� ³атетеризÀються� центральні� або
периферійні�сÀдини�вели³о�о�діаметра�[2].

Про�рес� в� лі³Àванні� хворих� з� поширеними� поверхне-
вими� опі³ами� дося�нÀтий� завдя³и� Àдос³оналенню�методів
інтенсивної� терапії,� застосÀванню�ранньої�не³ре³томії� в�1-
3�добÀ�після�отримання�опі³À�з�одномоментним�за³риттям
ран� біоа³тивованими� ³сенодермотрансплантатами,� забез-
печенню�аде³ватної�анестезії�[3,�4].

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� За� 2002� р.� À� Вінниць³омÀ
опі³овомÀ� відділенні� лі³Àвалось� оперативно� 292� хворих� з
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поверхневими� опі³ами,� методом� виборÀ� знеболювання
я³их� бÀв� внÀтрішньовенний� чи� внÀтрішньом’язовий� ³а-
ліпсоловий�нар³оз,�спинномоз³ова�та�провідни³ова�анесте-
зії.�150� хворих,� я³і� лі³Àвались� протя�ом�1998� р.� традицій-
ним�методом�–�не³ре³томія�з�настÀпною�епітелізацією�ран�–
с³лали� ³онтрольнÀ� �рÀпÀ.

В�процесі�лі³Àвання�за�хворими�велось�³лінічне�спостере-
ження,�за�ально�прийняте�лабораторне�обстеження.�Хворі�обох
�рÀп� отримÀвали� прийнятÀ� À� відділенні� меди³аментознÀ
терапію.� АналізÀвали�методи� знеболювання� в� основній� та
³онтрольній� �рÀпах,� психоло�ічний� стан� хворо�о� та� лі³аря,
за�альний� стан� хворих� (сон,� апетит,� рÀхливість,� больовий
синдром,�температÀра�тіла)�та�резÀльтати�лі³Àвання�(доопе-
раційний�період,�період�перебÀвання�хворо�о�на�ліж³À,�³ос-
метичні� та�фÀн³ціональні�резÀльтати�після�епітелізації�ран).

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Метою�нашо�о�дослідження�є�по³ращання�резÀльтатів�лі³À-
вання� хворих� з� поверхневими�опі³ами�шляхом�проведення
ранньо�о� хірÀр�ічно�о� лі³Àвання� при� оптимальномÀ� анесте-
зіоло�ічномÀ�забезпеченні.�До�основної��рÀпи�Àвійшло�292�па-
цієнти,�ві³ом�від�6�місяців�до�70�ро³ів,�пролі³овані�методом
ранньої� не³ре³томії� в� першÀ� –� дрÀ�À� добÀ� після� травми� з
одномоментним�за³риттям�рани�біоа³тивованими�³сенодер-
мотрансплантатами.� Із� них� 197� хворих� прооперовані� під
внÀтрішньовенним� чи� внÀтрішньом’язовим� ³аліпсоловим
знеболюванням,�54�хворих�під�спинномоз³овою�анестезією�і
41�хворий,�під�провідни³овою�анестезією.�Для�забезпечення
безпе³и�і�аде³ватності�анестезіоло�ічно�о�забезпечення�хво-
рих� з� поширеними� поверхневими� опі³ами� перед� почат³ом
оперативно�о�втрÀчання�та�в�процесі�йо�о�ви³онання�необхід-
ний�³онтроль�пÀльсÀ,�артеріально�о�тис³À.�При�зниженні�арте-
ріально�о� тис³À� на� 20-30� мм� рт.ст.,� слаб³омÀ� та� частомÀ
пÀльсі,� небхідно� зÀпинити� хірÀр�ічні� маніпÀляції,� збільшити
об’єм�трансфÀзійної�терапії,�зі�ріти�хворо�о�і�перевести�в�бло³
інтенсивної�терапії.�150�анало�ічних�хворих,�я³им�проводив-
ся�традиційний�метод�лі³Àвання�–�не³ре³томія�з�самостійною
епітелізацією�ран�–�с³лали�³онтрольнÀ��рÀпÀ.

Не³ре³томію� хворим� ³онтрольної� �рÀпи� проводили� під
внÀтрішньом’язовим� введенням�нар³оти³ів� та� аналь�ети³ів,
в� одиничних� випад³ах� під� за�альним� знеболюванням.� Ана-
лізÀвали�методи�знеболювання,�психоло�ічний�стан�хворо�о
та� лі³аря,� за�альний� стан� хворих� (сон,� апетит,� рÀхливість,

больовий�синдром,�температÀрÀ�тіла)�та�резÀльтати�лі³Àван-
ня� (доопераційний� період,� період� перебÀвання� хворо�о� на
ліж³À,� ³осметичні� та�фÀн³ціональні� резÀльтати).

Методом� виборÀ� анестезіоло�ічно�о� забезпечення� ран-
ньо�о�оперативно�о�лі³Àвання�дітей�з�поверхневими�опі³ами
є� внÀтрішньовенний� або� внÀтрішньом’язовий� ³аліпсоловий
нар³оз�з�проведенням�премеди³ації�та�занÀренням�À�меди-
³аментозний�сон�в�палаті.�Діти�з�площею�поверхнево�о�опі³À
до�20�%�поверхні�тіла�та�дорослі�до�30�%�можÀть�бÀти�про-
оперовані�під�внÀтрішньом’язовим�знеболюванням.�Від�20�%
поверхні�тіла�À�дітей�і�від�30�%�À�дорослих�введення�нар³озÀ
переважно� внÀтрішньовенне.� При� цьомÀ� до� 30%� поверхні
тіла�À�дітей�і�до�40�%�À�дорослих�доцільно�обмежитись�³ате-
теризацією�периферійних�вен.�При�опі³ах�вище�30�%�поверхні
тіла�À�дітей�та�40�%�поверхні� тіла�À�дорослих,� з�метою�за-
безпечення� ранньо�о� оперативно�о� лі³Àвання� аде³ватною
інфÀзійно-трансфÀзійною�терапією,�необхідна�³атетеризація
центральних�вен.�У�дорослих�та�дітей�з�площею�поверхнево�о
опі³À�від�50�%�поверхні� тіла�та�вище�–�прямі�по³азни³и�до
інтÀбаційно�о�нар³озÀ.�У�дорослих�метод�знеболювання�зале-
жить�та³ож�від�ло³алізації�опі³À.�Ранні�не³ре³томії,�при�ло³а-
лізації� опі³À� на� �олові,�шиї,� тÀлÀбі,� ви³онÀвали�під� внÀтріш-
ньовенним� чи� внÀтрішньом’язовим� ³аліпсоловим� знеболю-
ванням,� на� верхніх� ³інців³ах� –� під� провідни³овою� анесте-
зією,�на�нижніх�³інців³ах�–�під�спинномоз³овою�анестезією.

Не³ре³томію�в�³онтрольній��рÀпі�хворих�з�поверхневими
опі³ами� ви³онÀвали� на� 6-10� добÀ� під� внÀтрішньом’язовим
чи� внÀтрішньовенним� введенням� нар³оти³ів� (промедол,
омнопон),� аналь�ети³ів� (аналь�ін,� трамал,� трамадол� та� ін.)
в� ³омбінації� з� анти�істамінними� препаратами� (дімедрол,
піпольфен).�Недолі³ом�та³о�о�видÀ�знеболювання�є�недостат-
ня�анал�езія,�занепо³оєння�хворих,�та�в�зв’яз³À�з�цим�вини-
³аючі�психічні�розлади�я³�в�пацієнта,�та³� і�в�лі³аря,�сÀттєва
³рововтрата,�різ³ий�больовий�синдром�в�інтра-�та�післяопера-
ційномÀ�періодах,�що�в�майбÀтньомÀ�призводить�до�втрати
рÀхливості� і� самообслÀ�овÀвання� (табл.1).� НастÀпні� пере-
в’яз³и�різ³о�по�іршÀють�психоло�ічний�стан�хворо�о�та�медич-
но�о� персоналÀ,� я³ий�може� перейти� в� стресовий.� Значно
порÀшÀється�апетит,�сон�особливо�при�поширених�поверхне-
вих�опі³ах� (30�%�поверхні� тіла�та�більше).�Ця� �рÀпа�хворих
вима�ала�посторонньо�о�до�лядÀ�за�собою�протя�ом�не�менше
двох� тижнів.

Таблиця� 1.� Порівняльна� хара³теристи³а� анестезіоло�ічно�о� забезпечення� оперативно�о� лі³Àвання
хворих� з� поверхневими� опі³ами

Приміт³а:�*�–�норма;�**�–�відхилення�від�норми�незначні;�***�–�відхилення�від��норми�значні.

Групи порівняння 

Рання некректомія з одномоментною ксенопластикою 
(основна група, n-292) 

Некретомія на 6-7 добу з наступною 
самостійною епітелізацією ран  

(контрольна група, n-150) Загальний стан хворих 

Загальне обезболювання 
(n-197) 

Спинно-мозкова 
анестезія (n-54) 

Провідникова 
анестезія  (n-41) 

Площа опіку до 30% >30% до 30% до 30% 

Наркотичні препарати (анальгетики) в 
комінації із антигістамінними препаратами 

Психологічний стан 
хворого та лікаря 

* * * * *** 

Крововтрата ** *** ** ** *** 
Больовий синдром * * * * *** 
Рухливість * ** ** * *** 
Сон * ** * * *** 
Апетит * ** * * *** 
Температура тіла * ** * * *** 

В�основній��рÀпі�за�альний�стан�хворих�з�поверхневими
опі³ами�до�30�%�поверхні� тіла�пра³тично�не�порÀшÀвався� і
на�дрÀ�À�добÀ�після�оперативно�о�лі³Àвання�наближався�до
нормально�о.�За�альний�стан�хворих�з�поверхневими�опі³а-
ми�30�%�поверхні�тіла�та�більше�по³ращÀвався�на�3-4�добÀ.
Болі� бÀли� незначними,� проте� рÀхливість� із-за� поширених
опі³ів�бÀла�зниженою.�Сон�та�апетит�нормалізовÀвались�на
3-4� добÀ.� За�альний� стан� хворих� я³� важ³ий,� оцінювався

протя�ом�5-7�діб,�проте�він�бÀв�на�порядо³�ле�шим,�порівняно
з�³онтрольною��рÀпою.�Доопераційний�період�À�основній��рÀпі
(табл.2)�бÀв�достовірно�меншим�на�5,3�ліж³о-дні�(1,4�проти
6,7�л/дня,�Р<0,001).�Тривалість�лі³Àвання�хворих�À�основній
�рÀпі�с³орочÀвалась�на�6,7�л/дні�(15,1�проти�21,8,�Р<0,001).
Косметичні�та�фÀн³ціональні�резÀльтати�після�ранньо�о�опе-
ративно�о� лі³Àвання� поверхневих� опі³ів� бÀли� непорівняно
³ращими.
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ВИСНОВКИ� 1.� При� оперативних� втрÀчаннях� на� ³інців-
³ах�дорослих�хворих,�особливо�À�опечених�похило�о�і�старе-
чо�о�ві³À,�перева�À�слід�надавати�провідни³овій�та�спинно-
моз³овій�анестезії.

2.� За�альне� знеболювання� є� базовим� при� проведенні
ранньо�о�оперативно�о�лі³Àвання�À�дітей�та�ло³алізаії�опі³À
на� �олові,� тÀлÀбі� À� дорослих,� причомÀ� при� дов�отривалих
операціях� доцільна� інтÀбація� трахеї.

3.�У�дітей�з�площею�опі³À�більше�20�%�поверхні�тіла�і�30�%
поверхні�тіла�À�дорослих�за�альне�знеболювання�проводиться
після�³атетеризації�центральних�чи�периферійних�сÀдин�ве-
ли³о�о�діаметра�з�постійним�³онтролем�пÀльсÀ�і�артеріально�о
тис³À.

4.�Отриманні�резÀльтати�пере³онÀють,�що�раннє�опера-
тивне� лі³Àвання� поверхневих� опі³ів� при� аде³ватномÀ� ане-
стезіоло�ічномÀ�забезпеченні�є�методом�виборÀ.

Таблиця� 2.� РезÀльтати� ранньо�о� хірÀр�ічно�о� лі³Àвання� хворих� з� поверхневими� опі³ами� за� 2002� р.
порівняно� з� резÀльтатами� традиційно�о� методÀ� лі³Àвання� хворих� за� 1998� р.

Приміт³а:�віро�ідно�з�даними�³онтрольної��рÀпи�(*�–�Р>0,1;�**�–�P<0,001).
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Групи порівняння 
Рання некректомія з одномоментною 
ксенодермопластикою (основна група) 

Некректомія з наступною самостійною епітелізацією 
ран (контрольна група) Площа 

опіків 
n до операції 

(л/дні) 
після операції 

(л/дні) 
разом 
(л/дні) n до операції 

(л/дні) 
після операції 

(л/дні) 
разом 
(л/дні) 

Скорочення 
тривалості 
лікування в 
л/днях 

1-10 200 1,3 12,2 13,5 92 6,5 13,9 20,4 6,9** 
11-20 57 1,6 17,7 19,3 37 7,6 17,1 24,7 5,4** 
21-30 17 2,0 15,5 17,5 14 5,8 17,5 23,3 5,8** 
31-40 6 1,2 11,3 12,5 3 10,5 15,0 25,5 13,0** 
41 та > 12 2,1 17,9 20,0 4 9,0 14,0 23,0 3,0* 
м 292 1,4 13,7 15,1 150 6,7 15,1 21,8 6,7** 

Вен�ер�І.К.,�Костів�С.Я.,�Ш³робот�Л.В.,�Гощинсь³ий�П.В.

СТРУКТУРНО-ГЕМОДИНАМІЧНІ�АСПЕКТИ�АТЕРОСКЛЕРОТИЧНОЇ�ОКЛЮЗІЇ�АОРТО-СТЕГНО-
ПІДКОЛІННОГО�СЕГМЕНТА

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

СТРУКТУРНО-ГЕМОДИНАМІЧНІ�АСПЕКТИ�АТЕРОСКЛЕРОТИЧНОЇ�ОКЛЮЗІЇ
АОРТО-СТЕГНО-ПІДКОЛІННОГО�СЕГМЕНТА�–�Під�спостереженням�зна-
ходилось�156�хворих�із�атерос³леротичною�о³люзією�аортосте�ново�о�се�-
мента.�У�пацієнтів�за�допомо�ою�даних�аортоартеріо�рафії�(ААГ)�та�Àльт-
развÀ³ової�доплеро�рафії�(УЗДГ)�вивчали�рівень�стенозÀ�та�особливості
³олатерально�о�³ровото³À�при�атерос³леротичній�о³люзії�аортосте�но-
під³олінно�о�се�мента�для�визначення�об’ємÀ�артеріальної�ре³онстрÀ³ції
аорти� та�ма�істральних� артерій� нижніх� ³інціво³.

СТРУКТУРНО-ГЕМОДИНАМИЧЕСКИЕ�АСПЕКТЫ�АТЕРОСКЛЕРОТИЧЕСКОЙ
ОККЛЮЗИИ�АОРТО-БЕДРО-ПОДКОЛЕННОГО�СЕГМЕНТА�–�Под�наблюдением
находилось�156�больных�с�атерос³леротичес³ой�о³³люзией�аортосте�ново�о
се�мента.�У�пациентов�с�помощью�данных�аортоартерио�рафии�(ААГ)�и
ÀльтразвÀ³овой�доплеро�рафии�(УЗДГ)�изÀчали�Àровень�стеноза�и�особен-
ности�³оллатерально�о�³ровото³а�при�атерос³леротичес³ой�о³³люзии�аор-
тосте�нопод³оленно�о�се�мента�для�определения�объема�артериальной
ре³онстрÀ³ции�аорты�и�ма�истральных�артерий�нижних�³онечностей.

STRUCTURALLY-HEMODYNAMICS�ASPECTS�OF�ATHEROSCLEROTIC
OCCLUSION�OF�AORTO-FEMORAL-POPLITEAL�SEGMENT�–�Under�the�supervision
there�were�156�patients�with�atherosclerotic�occlusion�of�aorto-femoral�segment.
At�patients�by�information�of�aortoarteriografia�and�ultrasonic�doplerografia�the
level�of�stenosis�and�feature�of�collaterals�blood�stream�was�studied�at�athero-
sclerotic�occlusion�of�aorto-femoral-popliteal�segment�for�determination�of
volume�of�arterial�reconstruction�of�aorta�and�main�arteries�of�lower�extremities.

Ключові�слова:�атерос³леротична�о³люзія,�³олатеральний�³ровоті³,
артеріальна�ре³онстрÀ³ція.
Ключевые�слова:�атерос³леротичес³ая�о³³люзия,�³оллатеральный

³ровото³,�артериальная�ре³онстрÀ³ция.
Key�words:�atherosclerotic�occlusion,�the�collaterals�blood�stream,�arterial

reconstruction.

ВСТУП� Хронічні� облітерÀючі� захворювання� артерій
нижніх� ³інціво³� (ХОЗАНК)� основною� частиною� захворювань
серцево-сÀдинної�системи,�Àражаючи�2-3�%�Àсьо�о�населення
і�близь³о�10�%�осіб�похило�о�ві³À�[1].

Особливістю�даних�захворювань�є�неÀхильно�про�ресÀю-
чий�перебі�,�що�веде�до�висо³о�о�відсот³а�інвалідизації,�ам-
пÀтацій�та�летальності.�За�даними�різних�авторів�при�типо-
вомÀ�перебізі�атерос³лерозÀ�більше�1/3�хворих�помирає�протя-
�ом�5-8�ро³ів�від�почат³À�захворювання,�а�25-50�%� із�них�за
цей�же�період�переносять�ампÀтацію�Àраженої�³інців³и�[2].

Хара³терною�рисою�ХОЗАНК�є�дов�отривалість�розвит³À
стенотично-о³люзійно�о�процесÀ,�що�сприяє�розвит³À�³олате-
ральних�шляхів� ³ровото³À.�Останні�мають� певні� анатомічні
особливості�залежно�від�ло³алізації�атерос³леротичної�о³люзії
[3].

Мета�роботи:�визначення�об’ємÀ�артеріальної�ре³онст-
рÀ³ції�аорти�та�ма�істральних�артерій�нижніх�³інціво³�врахо-
вÀючи� стрÀ³тÀрно-�емодинамічні� особливості� атерос³леро-
тично�о� Àраження� та� особливості� розвит³À� ³олатеральних
шляхів� ³ровото³À� À� пацієнтів� із� ХОЗАНК� з� ÀрахÀванням�да-
них�а�іо�рафічно�о�та�ÀльтразвÀ³ово�о�обстеження.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� У� ³лініці� сÀдинної� хірÀр�ії
ТДМА�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о�під�нашим�на�лядом�знаходи-
лось�156� хворий� із�ХОЗАНК�À�віці�54-76�ро³ів,�середній�ві³
хворих� становив�65� р.
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Обстеження� в³лючало� за�ально³лінічні� методи,� аорто-
артеріо�рафію�та�ÀльтразвÀ³овÀ�доплеро�рафію.

За�допомо�ою�ААГ� оцінювали� рівень� стенотично-о³лю-
зійно�о�процесÀ,�а�та³ож�хара³тер�³олатерально�о�³ровото³À
за� видом� і� ло³алізацією� анастомозів.� За� даними� УЗДГ
оцінювали:�1)�я³існі�по³азни³и�доплеро�рам:�формÀ�пі³À�³ри-
вої,�формÀ,� амплітÀдÀ� та�фазність� хвилі;�2)� ³іль³існі� по³аз-
ни³и� доплеро�рам:� пі³овÀ� систолічнÀ� швид³ість� (ПСШ),
об’ємнÀ�швид³ість�³ровото³À�(ОШК);�3)�напів³іль³існі�по³аз-
ни³и� доплеро�рам:� інде³с� резистентності� (ІР).�Обстеження
проводили�за�допомо�ою�ан�іо�рафа�“Chiralux-2”,�та�Àльтра-
звÀ³ово�о�доплеро�рафа�ALOKA-SSD�2000.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
В�резÀльтаті� проведення� ААГ� виділено� два� основних� типи
о³люзійно�о� процесÀ� термінально�о� відділÀ� аорти� –�57� ви-
пад³ів�та�³лÀбово-сте�ново�о�се�мента�нижніх�³інціво³�–�99
випад³ів.�Перший�тип�о³люзії�можна�поділити�на� три�рівні:
висо³ий,� середній� та� низь³ий.� До� висо³о�о� рівня� віднесли
випад³и�з�о³люзією�термінальної�частини�черевної�аорти�на
рівні� нир³ових� артерій� або� нижче� останніх,� не� більше�2-х
сантиметрів.�Та³их�пацієнтів�серед�обстежÀваних�бÀло�–�6.
До�середньо�о�рівня�віднесли�випад³и�із�поширенням�о³лю-
зійно�о�процесÀ�про³симальніше�нижньої�брижевої�артерії� і
виявлений�À�19�пацієнтів.�До�низь³о�о�рівня�о³люзії�віднесли
випад³и� із� о³люзійно-стенотичним�процесом,�що� поширю-
ється�дистальніше�нижньої�брижевої�артерії�–�виявлено�À�32
пацієнтів.

Встановлено,�що� ³ожномÀ� рівню� о³люзійно�о� процесÀ
хара³терний�певний�тип�розвит³À�³олатерально�о�³ровообі�À.
Та³,� при� висо³омÀ� та� середньомÀ�рівнях�о³люзії� черевно�о
відділÀ�аорти�із�³олатерально�о�³ровообі�À�пра³тично�ви³лю-
чена�нижня�брижова�артерія�і�хребетні�артерії,�хоча�³ровоті³
по� останніх� визначається� при� низь³омÀ�рівні� о³люзії.

При�проведенні�УЗДГ�виявлено� (табл.�1):

Таблиця� 1.� УЗДГ� по³азни³и� (зовнішня� ³лÀбова
артерія)

Таблиця� 2.� УЗДГ� по³азни³и� (за�альна� сте�нова
артерія)

 ПСШ (см/с) ОШК (мл/хв) РІ 
Норма 96,8±21,2 743,8±63,4 7,5±2,9 
Високий рівень 24,2±5,9 149,4±23,1 2,1±0,4 
Середній рівень 28,8±7,6 170,9±26,8 2,4±0,6 
Низький рівень 39,7±8,1 271,8±26,4 2,9±0,5 

У�хворих�з�о³люзією�черевно�о�відділÀ�аорти�встановлено
найбільш�виражені��емодинамічні�порÀшення,�що�обÀмовле-
ний�обмеженими�можливостями� ³олатерально�о� ³ровото³À
по� вісцеральним� артеріям.� Свідченням� цьо�о� є� підвищене
шÀнтÀвання� ³ровообі�À� по� ³олатеральномÀ�шляхÀ� WINSLOV
із�системи�під³лючичних�вен.�При�середньомÀ�рівні�о³люзії
черевно�о� відділÀ� аорти� ³ровообі�� по�дÀзі� Ріолана�порÀшÀ-
ється,�одна³�фÀн³ціонÀвання�попере³ових�артерій�забезпечÀє
прито³�³рові�до�дистальних�се�ментів.�Низь³ий�рівень�о³люзії
сприяє�фÀн³ціональній� особливості� вісцерально�о� і� паріє-
тально�о�шляхів� ³омпенсації� ³ровообі�À.

Та³ож�при�ААГ�встановлено�різний�тип�атерос³леротич-
но�о�Àраження�³лÀбово-сте�ново�о�се�мента.�Атерос³леротич-
нÀ�о³люзію�аортосте�ново�о�се�мента�розділено�на�настÀпні
типи�стенотично-о³люзійно�о�Àраження.�До�першо�о�типÀ�від-
несено� наявність� о³люзії� на� рівні� обох� за�альних� ³лÀбових
артерій.� Атерос³леротичне� Àраження� на� рівні� зовнішньої
³лÀбової�артерії�віднесли�до�дрÀ�о�о�типÀ�о³люзії.�До�третьо�о
типÀ� віднесли� о³люзію� різних� рівнів� ³лÀбових� артерій.� До
четверто�о� типÀ�–� атерос³леротичне� Àраження� на� рівні� за-
�альних� сте�нових� артерій.� Рівні� атерос³леротичної� о³люзії
першо�о� типÀ� виявлено� À� 36� пацієнта,� дрÀ�о�о�–� À�29� па-
цієнтів,�третьо�о�–�À�19,�четверто�о�–�À�15�пацієнтів.

За� даними� УЗДГ� о³люзія� зовнішньої� ³лÀбової� артерії
хара³теризÀвалась� задовільними� Àмовами� ³олатеральної
³омпенсації�³ровообі�À�по�³лÀбово�либо³осте�новомÀ�шляхÀ
(табл.�2).

При�виявлені� ло³алізації� атерос³леротично�о�процесÀ� в
ділянці�обох�³лÀбових�артерій�слід�проводити�аортобіфемо-
ральне� алошÀнтÀвання� (протезÀвання).� У� випад³ах� о³люзії
внÀтрішньої�³лÀбової�артерії�з�однієї�сторони,�з�метою�попере-
дження�синдромÀ�об³радання,�слід�відновлювати�³ровообі�
по�останній.

Атерос³леротична�о³люзія�³лÀбово-сте�ново�о�се�мента
за�даними�ААГ�À�93�(59,62�%)�випад³ах�поєднÀється�із�атеро-
с³леротичним�Àраженням�артерій�сте�нопід³олінно�о�се�мен-
та� на� обох� ³інців³ах.� Необхідно� відмітити,� що� даний� тип
Àраження�ма�істрально�о�артеріально�о�рÀсла�нижніх�³інціво³
відмічено�À�пацієнтів�із�Àраженням�е³стра³раніальних�сÀдин:
À�41� (26,28�%)� пацієнта.

Вивчивши� хара³тер� о³люзії� дистально�о� артеріально�о
рÀсла�нижніх�³інціво³,�ми�ви³ористали�³ласифі³ацію�атеро-
с³леротичної�о³люзії�сте�но-під³олінно-�оміл³ово�о�се�мента,
запропонованÀ�А.С.�Ні³онен³о�À�1985�р.:

перший� тип�–� о³люзія� поверхневої� сте�нової� артерії� на
рівні� відродження� �либо³ої� артерії� сте�на� до� виходÀ� з� �Àн-
терово�о�³аналÀ�–�16�пацієнтів�(11,54�%);

дрÀ�ий�тип�–�о³люзія�поверхневої�сте�нової�артерії�в�ді-
лянці��Àнтерево�о�³аналÀ�і�о³люзія��либо³ої�артерії�сте�на�–
21�пацієнт�(13,46�%);

третій�тип�–�о³люзія�поверхневої�сте�нової�артерії,��либо³ої
артерії�сте�на�і�під³олінної�артерії�–�19�пацієнтів�(12,18�%);

четвертий� тип� –� о³люзія� за�альної� сте�нової� артерії,
�либо³ої� артерії� сте�на� і� під³олінної� артерії� –�17� пацієнтів
(10,90�%);

п’ятий�тип�–�о³люзія�під³олінної�артерії�з�переходом�на
�оміл³ові� артерії�–�20� пацієнтів� (12,82�%).

В� Àмовах� атерос³леротичної� о³люзії� аортосте�ново�о
се�мента�і�о³люзії�поверхневої�сте�нової�артерії�(перший�тип)
в� Àмовах� фÀн³ціонально� повноцінно�о� ³олатерально�о
³ровообі�À�по��либо³ій�артерії�сте�на�спостері�аються�настÀпні
по³азни³и� УЗДГ� на� під³олінній� артерії� (табл.�3):

Таблиця� 3.� УЗДГ� по³азни³и� (під³олінна� артерія)

 ПСШ (см/с) ОШК (мл/хв) РІ 
Норма 81,3±19,4 730,3±55,6 3,5±3,5 
І тип оклюзії 29,6±6,9  224,9±27,8 2,3±0,6 
ІІ тип оклюзії 49,3±8,9 317,8±25,6  3,0±2,9  
ІІІ тип оклюзії 34,2±6,5 259,8±26,4 2,7±0,5 
IV тип оклюзії  36,8±5,4 273,7±23,1 2,6±0,6 

При� дрÀ�омÀ� типі� о³люзії� сте�нопід³олінно�о� се�мента
здійснюється�перерозподіл�³рові�по��либо³ій�артерії�сте�на�і
низхідній� ³олінній� артерії,�що� сприяло� дея³омÀ� зростанню
реґіонарної��емодинамі³и� (табл.�3).

Третій,� четвертий� і� п’ятий� типи� о³люзійно�о� процесÀ
сте�нопід³олінно�о� се�мента,� в� Àмовах� о³люзії� під³олінної
артерії,� значно� по�іршÀвалось� ³ровопостачання� дистальних
відділів� нижньої� ³інців³и� (табл.�4).

Таблиця� 4.� УЗДГ� по³азни³и� (задня
вели³о�оміл³ова� артерія)

 ПСШ (см/с) ОШК (мл/хв) РІ 
Норма 68,1±21,1 296,8±47,3 10,8±3,9 
І тип оклюзії 40,6±6,1 101,2±15,4 3,1±0,5 
ІІ тип оклюзії 44,9±8,3 117,1±16,2 3,7±0,7 

 ПСШ (см/с) ОШК (мл/хв) РІ 
Норма 43,2±2,3 91,6± 23,4 13,6± 4,8 
ІІІ тип оклюзії 20,8±5,7 15,5±4,6 1,8±0,5 
ІV тип оклюзії 17,9±5,2 12,5±4,9 1,8±0,5 
V тип  оклюзії 23,4±5,3 16,2±3,9 1,9±0,4 

КожномÀ� рівню� о³люзії� відповідає� свій� тип� розвит³À
³олатерально�о�³ровообі�À,�я³ий�віді�рає�роль�в�³омпенсації
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реґіонарної��емодинамі³и.�При�першомÀ�типі�о³люзії�³рово-
постачання��оміл³и�здійснюється�через�анастомози��либо³ої
артерії�сте�на�із��іл³ами�під³олінної�артерії.�При�дрÀ�омÀ�типі
³ровообі��здійснюється�через�анастомози��либо³ої�артерії�сте�-
на�із��іл³ами�поверхневої�артерії�сте�на�нижче�місця�о³люзії
а� та³ож� із� �іл³ами� під³олінної� артерії.� При� третьомÀ� і� чет-
вертомÀ�типах�о³люзії�³олатеральний�³ровообі��здійснюється
через�анастомози��либо³ої�артерії�сте�на�з��іл³ами�під³олінної
артерії� і� про³симальними� �іл³ами� артерій� �оміл³и.

Найменш�сприятливим,� з� точ³и�зорÀ� ³омпенсації� реґіо-
нарної� �емодинамі³и,� є� п’ятий� тип� о³люзії.� Саме� в� цьомÀ
випад³À�за�рахÀно³�дифÀзно�о�Àраження�дистально�о�арте-
ріально�о�рÀсла�страждає�³олатеральний�³ровобі�.

ВИСНОВКИ�При�ре³онстрÀ³ції�аортосте�ново�о�се�мента
є�необхідність�відновлювати�³ровообі��по�внÀтрішній�³лÀбо-
вій� артерії.

Для� попередження� вини³нення� симптомів� об³радання
нижніх�³інціво³�необхідно�проводити�додат³овÀ�ре³онстрÀ³-
ції� сте�но-під³олінно-�оміл³ово�о� се�мента.
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ОПТИМІЗАЦІЯ�ДІАГНОСТИКИ�ТА�ЛІКУВАННЯ�ВИРАЗКОВОЇ�ХВОРОБИ,�УСКЛАДНЕНОЇ�КРОВОТЕЧЕЮ

Дніпропетровсь³а�державна�медична�а³адемія

ОПТИМІЗАЦІЯ�ДІАГНОСТИКИ�ТА�ЛІКУВАННЯ�ВИРАЗКОВОЇ�ХВОРОБИ,
УСКЛАДНЕНОЇ�КРОВОТЕЧЕЮ�–�Розроблені� �рафло�ічні� схеми�³ліні³о-
діа�ностично�о�і�лі³Àвально�о�ал�оритмів�при�вираз³овій�хворобі�шлÀн³а
й�дванадцятипалої�³иш³и,�Àс³ладнених�³ровотечею.�В�ал�оритмах�ви³ла-
дена�діа�ностична�та³ти³а�з�ÀрахÀванням�³лінічних�проявів�захворюван-
ня,� на³реслені� ³лінічні� та�лабораторні� ³ритерії,� я³і� визначають�стÀпінь
тяж³ості�³рововтрати,�ендос³опічні�прояви�а³тивності�³ровотечі,�необхід-
ність� відповідно�о� втрÀчання� за�допомо�ою�ендос³опа� та� хірÀр�ічних
операцій.

ОПТИМИЗАЦИЯ�ДИАГНОСТИКИ�И�ЛЕЧЕНИЯ�ЯЗВЕННОЙ�БОЛЕЗНИ,
УСЛОЖНЕННОЙ�КРОВОТЕЧЕНИЕМ�–�Розработаны��рафло�ичес³ие�схеми
³лини³о-диа�ностичес³о�о�и�лечебно�о�ал�оритмов�при�язвенной�болезни
желÀд³а�и�двенадцатиперстной�³иш³и,�осложненной�³ровотечением.�В
ал�оритмах�изложена�диа�ностичес³ая� та³ти³а� з� Àчетом�³линичес³их
проявлений�заболевания,�начерчены�³линичес³ие�и�лабораторные�³рите-
рии,�позволяющие�определить�степень�тяжести�потери�³рови,�эндос³опи-
чес³ие�проявления�а³тивности�³ровотечения,�необходимость�соответствен-
но�о�вмешательства�при�помощи�эндос³опа�и�хирÀр�ичес³их�операций.

OPTIMISATION�OF�DIAGNOSTICS�END�TRETEMAN�PEPTIC�ULCER�OF�THE
STOMACH�– Worked�out�graphological�schemes�of�clinicodiagnostical�and�medical
algorytms�peptic�ulcer�of�the�stomach,�complications�of�haemorrhage.�In�algo-
rytms�account�hemmary�diagnostic�tactics�of�clinical�manifestation�of�illness,
draw�clinical�and�laboratory�criterions,�with�determine�degree�of�difficulty�of
blood-flux,�endoscopical�manifestation�activity�of�blood-flux,�necessary�interference
with�endoscope�and�surgical�management.

Ключові�слова:�медичні�прото³оли�(стандарти),�вираз³ова�хвороба
шлÀн³а�й�дванадцятипалої�³иш³и,�вираз³ова�³ровотеча,�хірÀр�ічне�лі³À-
вання,� діа�ностичні� і� лі³Àвальні� ал�оритми.
Ключевые� слова:�медицинс³ие�прото³олы� (стандарты),� язвенная

болезнь�желÀд³а�и�двенадцатиперстной�³иш³и,�язвенное�³ровотечение,
хирÀр�ичес³ое�лечение,�диа�ностичес³ие�и�лечебные�ал�оритмы.

Key�words:�peptic�ulcer�of�the�stomach,�surgical�treatment,�medical�protocols
(standards).

ВСТУП� Вираз³ова� хвороба� (ВХ)� залишається� однією� з
а³тÀальних�проблем�сÀчасної�медицини,�ос³іль³и�ця�патоло-
�ія�широ³о�розповсюджена�серед�населення,�сÀттєво�впливає
на�йо�о�фізичне�і�соціальне�“здоров’я”�[4,�5].�На�вирішення
цієї� проблеми� направлені� зÀсилля� численних� наÀ³овців,
терапевтів,�хірÀр�ів,��астроентероло�ів.�В�їх�арсеналі�мають
місце� самі� різноманітні� способи� лі³Àвання.� Одна³� дея³і
аспе³ти� вираз³ової� хвороби� залишаються� невирішеними.
Відома� вели³а� ³іль³ість� Àс³ладнень� із� за�розою�для�життя
[2,�3,�6-8,�16],�що�потребÀє�застосÀвання�ви³лючно�хірÀр�іч-
них�способів�лі³Àвання� [9 -11,�14,�15],�ос³іль³и�незважаючи
на�застосÀвання�висо³оефе³тивних�противираз³ових�засобів,
за� останні�5� ро³ів�мало�місце� збільшення�майже� À� 2� рази
числа� невід³ладних� оперативних� втрÀчань� з� приводÀ� Àс³-
ладнень� вираз³ової� хвороби� (ВХ).� Одним� із� та³их� Àс³лад-
нень,� я³е� вини³ає� À� ³ожно�о� 10� пацієнта� є� ³ровотеча� із
вираз³и.� При� цьомÀ� летальність� с³ладає� до� 10�%� і� не�має
тенденції�до�зниження�[7,�14,�16].

Лі³арю� À� пра³тичній� діяльності� бÀває� досить� с³ладно
вибрати�правильнÀ�діа�ностичнÀ�та�лі³ÀвальнÀ�та³ти³À,�особ-
ливо�це�має�місце�в�невід³ладній�хірÀр�ії,�³оли�швид³і�зміни
станÀ�хворо�о�потребÀють�прийняття�рішень.�Крім�то�о,�слÀжба
охорони�здоров’я�сьо�однішньо�о�дня�йде�шляхом�реформÀ-
вання.� Вона� Àже�має� ряд� відмінних� особливостей,� я³і� не
в³ладаються� À� відомі�рам³и� і� змÀшÀють�шÀ³ати�нові�шляхи
забезпечення�я³існої�медичної�допомо�и�населенню,�ос³іль³и
Àже� існÀють� державні� і� приватні� лі³Àвальні� за³лади,� має
місце� ліцензÀвання� і� сертифі³ація�меди³о-фармацевтичної
діяльності,�спроби�медично�о�страхÀвання,�подальший�роз-
вито³� і� вдос³оналення�за³онодавчої�бази.

Для�вирішення�цих�питань�нами�раніше�бÀли�запропоно-
вані��рафло�ічні�схеми�³ліні³о-діа�ностично�о� і�лі³Àвально�о
ал�оритмів�неÀс³ладненої�вираз³ової�хвороби�шлÀн³а�й�два-
надцятипалої� ³иш³и� [1].� У� роботі,� я³а� пропонÀється,� пред-
ставлені��рафло�ічні�схеми�³ліні³о-діа�ностично�о�і�лі³Àваль-
но�о�ал�оритмів�ВХ,�Àс³ладненої�³ровотечею.

Мета� дослідження�–� оптимізÀвати� ³ліні³о-діа�ностичні
і� лі³Àвальні�ал�оритми�вираз³ової� хвороби�шлÀн³а� (ВХШ)�й
дванадцятипалої� ³иш³и� (ВХДПК),� Àс³ладнених� ³ровотечею.

МАТЕРІАЛИ� І�МЕТОДИ� Клінічні� спостереження� в³лю-
чали�ретроспе³тивний�аналіз� історій� хвороб� 143� хворих�на
ВХ�шлÀн³а�й�дванадцятипалої�³иш³и,�Àс³ладнених�³ровоте-
чею,�чоловічої�і�жіночої�статі,�ві³ом�від�20�до�60�ро³ів.�Обсте-
ження�бÀли� проведені� в� термін� від� 1� до�3� ро³ів.� В³азаний
термін�дозволяв�значною�мірою�рандомізÀвати��рÀпи�хворих,
а�проведене�стаціонарне�обстеження�та�опитÀвання�пацієнтів
за�допомо�ою�ан³ет�дозволили�оцінити�резÀльтати�лі³Àвання,
розділити� хворих� з�ідно� з� ш³алою� Visic� в� модифі³ації
Ю.М.�Панцирєва,�А.А.�Грінбер�а�[12]�та�розробити�Àніфі³овані
�рафло�ічні� схеми� лі³Àвання� цієї� с³ладної� патоло�ії.

Хворі� перебÀвали� в� хірÀр�ічних� відділеннях� місь³их
лі³арень,� де� отримÀвали� лі³Àвання� різними� способами� за
термін� 1996-2000� р.р.� Серед� резе³ційних� способів� бÀли
застосовані:�резе³ція�шлÀн³а�за�Більротом-1�(20),�Більротом-
2�(43),�се³торальною�резе³цією�(9).�Серед�ор�анозбері�альних
бÀли�–� антрÀме³томія� з� ва�отомією� (36),� стинання� вираз³и
з� ва�отомією� (12),� прошивання� вираз³и� з� ва�отомією� (7),
�астротомія�з�прошиванням�вираз³и�та�ва�отомією�(2).�Серед
по³азни³ів,�зазначених�в�ан³етах,�пріорітетне�значення�мали
дані� про�безпосередні� та� віддалені� резÀльтати� післяопера-
ційних� втрÀчань.� Отримані� дані� бÀли� оброблені� методами
варіаційної� статисти³и� (13).

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Аналіз�³арт�станÀ�і�с³ар��хворих�та�³лінічні�обстеження�доз-
волили�розробити��рафло�ічні�схеми�³ліні³о-діа�ностично�о
і�лі³Àвально�о�ал�оритмів�при�ВХ�шлÀн³а�й�дванадцятипалої
³иш³и,� Àс³ладненій�³ровотечами� (рис.� 1).
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Ал�оритми� в³лючали� діа�ностичнÀ� та³ти³À� з� ÀрахÀван-
ням� ³лінічних� проявів� захворювання,� лабораторних� по³аз-
ни³ів�і�дозволяли�визначити�місце��оспіталізації�та�намітити
лі³Àвальні� дії.� Клінічні� озна³и� �острої� ³ровотечі� при� вираз-
³овій�хворобі�залежать�від�темпÀ�та�обся�À�³рововтрати,�ві³À
і�сÀпÀтніх�захворювань�хворо�о�та�проявів��астродÀоденальної
³ровотечі,�волемічних�порÀшень�та�озна³��еморра�ічно�о�шо-
³À.�За�стÀпенем�тяж³ості�пацієнтів�з�вираз³овими�³ровотеча-
ми�розділяються�на�ле�³À,�середню�(³оли�при�тривалій�волемії
може�розвинÀтись��еморра�ічний�шо³)�та�тяж³À�форми,�при
я³их� À� всіх� хворих� розвивається� �еморра�ічний�шо³.� Лі³À-
вальна� та³ти³а� залежить� від� а³тивності� ³ровотечі,� Àстанов-
леної�ендос³опічно�за�³ласифі³ацією�Forest�та�обся�À�³рово-
втрати,� я³а� підтверджÀється� ³лінічними� та� лабораторними
методами�досліджень.

При�а³тивній�стрÀйній�³ровотечі�хворо�о�слід�переводити
до�операційної,�де�йомÀ�необхідно�проводити�інтенсивнÀ�³о-
ре³цію��іповолемії�та�е³стреннÀ�операцію,�націленÀ�на�зÀпин-
³À� ³ровотечі� À� виразці.

При�³апілярній�³ровотечі�з�³рововтратою�середньо�о�і�ле�-
³о�о� стÀпенів� тяж³ості,� відсÀтності� ³ровотечі� з� озна³ами� її
рецидивÀ� (тромбоÀтворення� сÀдини� з� підті³анням� ³рові,
наявності�пÀх³о�о�тромба,�фі³совано�о�з�орт³а)�та�³рововтра-
тою�трьох�стÀпенів,�хворо�о�слід��оспіталізÀвати�до�відділення
інтенсивної� терапії� для�динамічно�о�на�лядÀ� та�проведення
інтенсивної� пато�енетичної� та� симптоматичної� терапії.

При�наявності�а³тивної�³апілярної�³ровотечі�хворомÀ�слід
призначати�стро�ий�ліж³овий�режим�і��олод.�При�відсÀтності
а³тивної�³ровотечі,�але�із�за�розою�її�розвит³À�–�призначаєть-
ся�ліж³овий�режим�і�дієта�Ма�делен�рахта�(охолоджена�їжа,
зба�ачена� біл³ами).

Лі³Àвальна� та³ти³а�має� в³лючати� заходи�місцево�о� та
за�ально�о� �емостазÀ,� меди³аментозні� засоби� бло³Àвання
шлÀн³ової�се³реції�та�диференційне�заміщення�³рововтрати
під�динамічним�на�лядом��емостазÀ�та�лабораторномÀ�³онт-
ролю�об’ємÀ�цир³Àлюючої�³рові�(ОЦК).

Неефе³тивність��емостатичної�терапії�протя�ом�6-8��один
з�моментÀ��оспіталізації�є�по³азанням�до�е³стренно�о�хірÀр-
�ічно�о� втрÀчання,� а� при� рецидиві� ³ровотечі� протя�ом� 24-
48� �один�необхідно�проводити�термінове�оперативне�втрÀ-
чання� після� стабілізації� �емодинамі³и.

Обся�� хірÀр�ічно�о� втрÀчання� залежить� від� ло³алізації
вираз³и,�станÀ�хворо�о,�йо�о�ві³À�та�сÀпÀтніх�захворювань.

При�ло³алізації�вираз³и�À�дванадцятипалій�³ишці�опера-
цією�виборÀ�є��емостаз�À�виразці,�пілоропласти³а�та�стовбÀ-
рова�ва�отомія.�Компенсований�стан�хворо�о�дозволяють�ви-
³онÀвати�селе³тивнÀ�про³симальнÀ�ва�отомію�(СПВ)�сÀмісно
з��емостазом�À�виразці,�а�при�³альозних�вираз³ах�–�піддіафра�-
мальнÀ�стовбÀровÀ�в�отомію�з�е³ономною�резе³цією�шлÀн³а.

При�шлÀн³овій� ло³алізації� вираз³и� і� тяж³омÀ� стані� хво-
ро�о�слід�ви³онÀвати�пілоропласти³À�та�стовбÀровÀ�ва�ото-
мію,�а�при�³омпенсованомÀ�стані�–�резе³цію�шлÀн³а.

У� пацієнтів� із� зÀпиненою� ³ровотечею� і� вираз³овим�де-
фе³том�під�фібрином�слід�проводити� ³омпле³снÀ�противи-
раз³овÀ�терапію,�я³а�має�в³лючати�антисе³реторні�і�антихе-
лі³оба³терні� препарати.� Коре³ція� анемії� і� �іповолемії� має

здійснюватися� на� основі� по³азни³ів� червоної� ³рові� і� проби
за�Шелестю³ом.�Неефе³тивність�терапії�дозволяє�ре³омен-
дÀвати� планове� хірÀр�ічне� лі³Àвання.

При�ВХ�шлÀн³а�операцією�виборÀ�є�надпілорична�резе³-
ція�шлÀн³а,�а�при�дÀоденальній�виразці�–�ор�анозбері�альна
операція�або�ва�отомія�з�е³ономною�резе³цією�шлÀн³а.

ВИСНОВОК� Та³им� чином,� розвито³� ³ровотечі� À� хворих
з� вираз³овою� хворобою�шлÀн³а� й� дванадцятипалої� ³иш³и
потребÀє�прийняття�невід³ладних�рішень�відносно�її�діа�нос-
ти³и�та�лі³Àвання.�З�метою�оптимізації�та�Àніфі³ації�цієї�допо-
мо�и�нами�запропоновані��рафло�ічні�схеми�та�прото³оли.�Їх
ви³ористання�дозволяє�по³ращити�рівень�під�отов³и�медич-
но�о� персоналÀ� при� наданні� медичної� допомо�и� хворим� з
вираз³овими� ³ровотечами,� на³реслити�обся�� обстежень� та
лі³Àвальних�послÀ��в�межах,��арантованих�державою,�а�та³ож
провести�розрахÀн³и�планових�витрат�залежно�від�стÀпеню
тяж³ості�³ровотечі.
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РІЗНІ� ТЕРМІНИ�РОЗВИТКУ�АДРЕНАЛІНОВОЇ�МІОКАРДІОДИСТРОФІЇ� –
Компле³сом��істоло�ічних,�еле³тронномі³рос³опічних�та�ма³рометричних
методів�вивчено�серця�дорослих�і�старих�щÀрів�в�різні�терміни�дії�³ардіо-
то³сичної�дози�адреналінÀ.�З’ясовано�особливості�стрÀ³тÀрної�перебÀдови
частин�серцево�о�м’яза�при�розвит³À�адренер�ічно�о�пош³одження,�ха-
ра³тер�йо�о�морфоло�ічних� змін,� подано�новий�по�ляд�на�пато�енез.
По³азано,�що�Àраження�міо³арда�знаходилося�в�залежності�від�ві³À�тварин,
бÀло� більш� вираженим� À� старих�щÀрів� і� збері�алося� до� 14� доби
адреналінової�міо³ардіодистрофії.

СТРУКТУРНАЯ�ХАРАКТЕРИСТИКА�СЕРДЦА�ВЗРОСЛЫХ�И�СТАРЫХ�ЖИВОТ-
НЫХ�В�РАЗНЫЕ�СРОКИ�РАЗВИТИЯ�АДРЕНАЛИНОВОЙ�МИОКАРДИО-
ДИСТРОФИИ�–�Компле³сом��истоло�ичес³их,�еле³тронноми³рос³опичес³их
и�ма³рометричес³их�методов�изÀчены�сердца�взрослых�и�старых�³рыс�в
разные�сро³и�действия�³ардиото³сичес³ой�дозы�адреналина.�Уяснено
особенности�стрÀ³тÀрной�перестрой³и�частей�сердечной�мышцы�при
развитии�адренер�ичес³о�о�повреждения,�хара³тер�ее�морфоло�ичес³их
изменений,�изложено�новый�вз�ляд�на�пато�енез.�По³азано,�что�поражение
мио³арда�находилось�в�зависимости�от�возраста�животных,�было�более
выраженным�À�старых�³рыс�и�сохранялось�³�14�сÀт³ам�адреналиновой
мио³ардиодистрофии.

THE�STRUCTURAL�CHARACTERISTICS�OF�THE�HEART�OF�ADULT�AND�OLD
ANIMALS� IN� DIFFERENT� TERMS� OF� DEVELOPMENT� OF� ADRENAL
MYOCARDIODYSTROPHY�–�By�the�complex�of�histological,�electronic-microscopical
and�macrometric�methods�there�are�examined�the�hearts�of�adult�and�old�rats�in
different�terms�of�effect�of�cardiotoxic�dose�of�adrenalin.�There�are�elucidated�the
peculiarities�of�structural�rebuilding�of�the�parts�of�myocardium�as�a�result�of
adrenergic�damage,�the�nature�of�its�morphological�changes;�there�is�given�a
new�view�on�the�pathogenesis.�There�is�shown,�that�affection�of�the�myocardium
depended�on�the�age�of�the�animal,�it�was�more�evident�in�the�cases�with�old
rats�and�continued�to�the�14th�day�of�adrenal�myocardiodystrophy.
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ВСТУП�Патоло�ія�серцево-сÀдинної�системи�займає�про-
відне�місце�в�світі�за�розповсюдженістю,�а�та³ож�щодо�інва-
лідизації�та�смертності�населення.�Частою�причиною�за�ибелі
та³их� хворих� є� розвито³� не³ротично�о� процесÀ� в�міо³арді
внаслідо³�значних�порÀшень�метаболізмÀ�адренер�ічної�при-
роди.�Визначення�хара³терÀ�стрÀ³тÀрних�порÀшень�À�серце-
вомÀ�м’язі� є�важливим�для�розÀміння�механізмів�йо�о�Àра-
ження,� оцін³и�фÀн³ціонально�о� резервÀ,� про�нозÀ� захво-
рювання.� Дослідження� морфоло�ії� серця� при� розвит³À
адренер�ічно�о� пош³одження� проводилось� в� перші� �одини
доби�[6,�8,�16],�проте�мало�Àва�и�дослідни³ів�приділено�вив-
ченню� віддалених� змін�міо³арда� за� даних� Àмов.� Повідом-
лення�з�цьо�о�приводÀ�поодино³і� [3,�11,�19].�А³тÀальним�є
питання�стрÀ³тÀрної�перебÀдови�серця�при�йо�о�не³ротичних
Àраженнях,�я³е�нама�аються�розв’язати�[4,�5,�12].

На�сьо�одні�недостатньо�з’ясована�роль�ві³ової�реа³тив-
ності� в�динаміці�розвит³À�адреналінової�міо³ардіодистрофії
(АМД),�хоча�відомо�про�особливості�морфоло�ічних�змін�серця
в�старості�[15,�18].�А�існÀючі�дані�літератÀри�щодо�порÀшень
стрÀ³тÀрно�о��омеостазÀ�міо³арда�на�я³існомÀ�і�³іль³існомÀ
рівнях� за� Àмов� сильно�о� адренер�ічно�о� впливÀ� À� ві³овомÀ
аспе³ті�є�нечисельними�і�неповними�[9,�13,�14].�ТомÀ�метою

даної� роботи�бÀло� з’ясÀвання� хара³терÀ� стрÀ³тÀрних� порÀ-
шень�в�серцевомÀ�м’язі�та�особливостей�змін�морфометрич-
них�хара³теристи³�частин�міо³арда�дорослих�і�старих�щÀрів
в�різні�періоди�розвит³À�АМД.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Е³сперименти� проведено� на
дорослих�(8-10�міс.)�та�старих�(18-24�міс.)�білих�нелінійних
щÀрах-самцях,� я³их� ÀтримÀвали� в� звичайних� Àмовах� та� на
стандартномÀ�раціоні�віварію.�АМД�ви³ли³али�одноразовим
внÀтрішньоочеревинним� введенням� адреналінÀ� �ідрохлори-
дÀ�в�дозі�0,5�м�·³�-1�[9].�Евтаназію�е³спериментальних�тварин
проводили� в� Àмовах� тіопентал-натрієво�о� знеболювання
через�1,�3,�7�та�14�діб�після�ін’є³ції.�Для�мі³рос³опічно�о�та
сÀбмі³рос³опічно�о� вивчення� стрÀ³тÀрних� змін� міо³арда
ви³ористовÀвали�матеріал�з�першої�серії�е³спериментÀ.�Попе-
речні� �істоло�ічні� зрізи� серця� забарвлювали� �емато³силін-
еозином,�за�ван-Гізоном�і�за�Гейден�айном.�Еле³тронномі³ро-
с³опічне�дослідження�шмат³ів�т³анини�ліво�о�шлÀноч³а�про-
водили� на�мі³рос³опі� ЕМВ-100� ЛМ.

В�настÀпній�серії�дослідів�серце�щÀрів�виймали�з��рÀдної
³літ³и�і�розрізали�за�методом�Г.Г.�Автандилова�[1].�Морфо-
метрично� вираховÀвали� чистÀ� масÀ� серця� (ЧМС),� масÀ
передсердь�(МПС),�абсолютнÀ�масÀ�ліво�о�(МЛШ)�та�право�о
(МПШ)�шлÀноч³ів,�шлÀноч³овий�інде³с�(ШІ),�серцевий�інде³с
(СІ),�інде³с�ФÀлтона�(ІФ),�відсото³�маси�передсердь�та�обох
шлÀноч³ів�(%�ПС,�%�ЛШ,�%�ПШ),�площÀ�ендо³ардіальної�по-
верхні� шлÀноч³ів� (ПСЛШ,�ПСПШ)� та�планіметричний� інде³с
(ПІ).� ПлощÀ� ендо³ардіальної� поверхні�шлÀноч³ів� визначали
методом� непрямої� планіметрії� [2].� Одержаний� цифровий
матеріал�обробляли�методом�варіаційної�статисти³и�з�ви³о-
ристанням� ³ритерію�Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Проведене�морфоло�ічне�дослідження�дозволило�встановити,
що�метаболічні�порÀшення�внаслідо³�введення�е³сперимен-
тальним� тваринам� адреналінÀ,� спричиняють� розвито³� в
міо³арді� зворотних� і� незворотних� змін� ³ардіоміоцитів� та
розладів� ³ровообі�À� із� пош³одженням� сÀдин�мі³роцир³Àля-
торно�о�рÀсла,�послідовність�розвит³À,�поширеність�і��либина
я³их� значно�різняться� залежно� від� ві³À�щÀрів.

Ініціальні�зміни�в�м’язі�серця�дорослих�щÀрів�при�розвит-
³À�АМД�тор³алися�с³оротливо�о�міо³арда�і�сÀдинної�системи.
На�1-À�добÀ�е³спериментÀ�À�всіх�відділах�серця�нами�вияв-
лено�дифÀзно�розташовані��емато³силінофільні�³ардіоміоцити.
При�забарвленні��емато³силіном� і�еозином�вони�набÀхші� із
осеред³овою� еозинофілією,�що� свідчило� про� ³онтра³тÀрні
зміни.�СÀбендо³ардіальна�³іль³ість� їх� збільшÀвалася,�порів-
няно�із�інтрамÀральними�ділян³ами.�Виявлені�та³ож�морфо-
ло�ічні� озна³и� пош³одження� артеріальних� сÀдин,�що� вияв-
лялося�À�ви�ляді�дес³вамації�ендотеліоцитів,�плазматично�о
прося³ання�всіх�шарів� і�перивас³Àлярно�о�набря³À.�Просвіт
сÀдин� бÀв� �етеро�енним,� поряд� із� звÀженням� їх� просвітÀ
спостері�алися�паретично�розширені�сÀдини.�Та³им�чином,
ад�езія�еритроцитів�в�осеред³ах�дес³вамації�ендотеліоцитів
можÀть� спричиняти� порÀшення� ³ровопостачання�міо³арда.
Поряд� із� змінами� на� рівні� артеріально�о� рÀсла�мі³роцир-
³Àляції� виявлено� повно³рів’я� вен� і� венÀл� з� а�ре�ацією
еритроцитів,�стазами,�лей³остазами�і�еритродіапедезом,�я³ий
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топо�рафічно� бÀв� пов’язаний� із� венами.� Генералізований
хара³тер� зазначених� змін� імовірно� є� проявом� то³сично�о
впливÀ� адреналінÀ� на� ендотеліоцити� і� базальні� мембрани
сÀдин,�з�іншо�о�бо³À�–�виділенням�значної�³іль³ості�ендоте-
лінів,�що�Àз�оджÀється�з�літератÀрними�даними� [17].�В�той
же� час� виявлені� розлади� ³ровообі�À� в�ма³ромі³роцир³Àля-
торномÀ�рÀслі�серця�À�дорослих�тварин�анало�ічні�проявам
патоло�ії�À�старих�щÀрів.�Вони�свідчать�про�ішемічний��енез
(стази,� а�ре�ація� еритроцитів,� спазми� і� парези),� хоча� і� не
ви³лючається� то³сичний� вплив� адреналінÀ� (еозинофілія,
розрихлення�сÀдинних�стіно³�і�осеред³ово�сар³оплазми�³ар-
діоміоцитів,� хвилястий� хід� серцевих� ³літин,� наявність
³онтра³тÀр).�Хара³терно,�що�відносна�щільність�еозинофіль-
них�міоцитів� і��емато³силінофільних,�а�та³ож�³іль³ість�³онт-
ра³тÀр�в�даній��рÀпі�спостережень�бÀла�більшою.�Уш³оджені
³ардіоміоцити�розміщÀвалися�переважно�біля�сÀдин,�нав³оло
я³их�спостері�алася�виражена�плазмора�ія.

СÀбмі³рос³опічне�дослідження�серцевої�м’язової�т³анини
на�1-À� добÀ� е³спериментÀ� по³азало,�що� хара³терним�бÀло
розширення� просвітів� та� повно³рів’я� ба�атьох� ³апілярів.� Їх
базальна�мембрана� нерівномірно� потовщена,� а� в� ендоте-
ліоцитах�À�світломÀ�матри³сі�мало�піноцитозних�міхÀрців�та
дестрÀ³тивно� змінених� ор�анел.� У� ³ардіоміоцитах� в� цей
термін�відмічалася��іпертрофія�мітохондрій,�во�нищеве�про-
світлення�матри³сÀ,� помірне� розширення� ³анальців� ендо-
плазматичної�сіт³и,�невисо³а�³іль³ість�рибосом.�Проте�міо-
фібрили,�розташÀвання�³омпонентів�сар³омерÀ�збері�алося.
УльтрастрÀ³тÀрні�зміни�в�міо³арді�старих�щÀрів�на�1-À�добÀ
подібні�до�змін�À�дорослих,�але�більш�виражені.�Наявні�значно
розширені� �емо³апіляри� з� с³Àпченням� еритроцитів.� Біля
о³ремих� ³апілярів� спостері�ався� перивас³Àлярний� набря³.
У�³ардіоміоцитах�порÀшÀвалося�впоряд³оване�розташÀвання
мітохондрій,�частина�ор�анел��іпертрофована,�о³ремі�створю-
ють�с³Àпчення�À�пош³оджених�ділян³ах�міофібрил.�Частина
міофіламентів�біля�Z-смÀжо³�рÀйнÀвалася,�Àтворювась�світлі
зони� цитоплазми.

На�3-ю�добÀ�спостереження�за�даними�морфоло�ічно�о
дослідження�на�перший�план�вистÀпали�озна³и�по�либлення
не³робіотичних�процесів�À�с³оротливомÀ�міо³арді.�Хара³тер-
ними� бÀли� цитоліз� ³ардіоміоцитів,� нерівномірність� сприй-
няття� ними�фарбни³ів,� фра�ментація� ³літин� м’яза� серця.
Особливо�яс³раво�це�проявлялося�при�забарвленні�т³анини
залізним��емато³силіном�за�Гейден�айном.�Міоцитоліз�ста-
вав� �рÀповим,�що� на� дÀм³À� [6]� в³азÀє� на� ре�енераторно-
пластичнÀ�недостатність�міо³арда.�Осеред³и�йо�о�розташовÀ-
валися�переважно�в�сÀбендо³ардіальних�ділян³ах� і�папіляр-
них� м’язах�шлÀноч³а.� Поряд� із� альтеративними� змінами
простежÀвалися�явища�реа³ції�на�не³роз�строми.�З’являлися
поодино³і� лімфоцити� і� ма³рофа�и.� Вони� розташовÀвалися
переважно� біля� цитолітичних� ³ардіоміоцитів.� У� зазначений
період�е³спериментÀ� зменшÀвалися�прояви�порÀшення�мі³-
роцир³Àляції.� Одна³� збері�алася� стрÀ³тÀрно-метаболічна
�етеро�енність� ендотеліоцитів.� Збережені� �емодинамічні
зрÀшення,� в� першÀ� чер�À� стосÀвалися� венÀл� і� дрібних� вен.
Особливо�чіт³о�простежÀвалося�це�À�старих�тварин.�Просвіти
вен�бÀли�розширені,�виповнені�еритроцитами,�част³ово�із�їх
а�ре�ацією.� Та³им�чином,�морфоло�ічні� зміни�свідчили�про
неспроможність,� фÀн³ціональнÀ� недос³оналість� дренажної
системи.�Це� в� свою�чер�À� зÀмовлювало� збереження� інтер-
стиціально�о�та�перивас³Àлярно�о�набря³ів.�Крім�зазначених
особливостей�À�старих�тварин,�слід�в³азати,�що�À�них�прева-
лювали�в�сÀдинах�міо³арда�озна³и�фібриноїдно�о�набÀхання
і� розволо³нення�базальних�мембран.

СÀбмі³рос³опічно�зміни�³ардіоміоцитів�дорослих�тварин
на�3-ю�добÀ�е³спериментÀ�хара³теризÀвалися�значною��іпер-
трофією� частин�мітохондрій,� просвітленням�матри³сÀ,� де-
стрÀ³цією�³рист.�У�с³оротливомÀ�апараті�бÀли�наявні�ділян³и
витончення�міофібрил,� част³ова� дестрÀ³ція�міофіламентів,
невпоряд³ованість� Z-смÀжо³� сар³омерів.� Більша� частина
�емо³апілярів� мала� розширені� просвіти� і� зміненÀ� стін³À

подібнÀ�1-й�добі�е³спериментÀ.�Проте�відмічалися�³апіляри
з� ³рÀпними� ядрами� подов�астої�форми,� в� я³их� переважав
еÀхроматин� і� ба�ато� рибосомальних� �ранÀл.� Їх� цитоплазма
просвітлена,�але�мала�мі³роміхÀрці� і�ва³Àолі.�Це�озна³и�по-
³ращання�трофі³и�м’яза.�У�старих�тварин�на�3-ю�добÀ�АМД
сÀбмі³рос³опічно� значно� по�іршÀвалася� мі³роцир³Àляція
міо³арда.� Наявні� значний� перивас³Àлярний� та� між³літин-
ний� набря³.� ПорÀшÀвалася� стрÀ³тÀрна� цілісність� базальної
мембрани,�а�ендотеліальні�³літини�бÀли�набря³лими,�об’єм-
ними,�мали�еле³троннопрозорÀ�цитоплазмÀ�з�пош³одженими
ор�анелами� та� незначним�піноцитозом.� Значно� пош³оджÀ-
валася� ÀльтрастрÀ³тÀра� ³ардіоміоцитів.� Спостері�алося� ви-
тончення�міофібрил,�лізис�міофіламентів,�порÀшення�впоряд-
³овано�о�розташÀвання� ³омпонентів�сар³омерÀ.�ДестрÀ³ція
мітохондрій� проявлялася� просвітленням�матри³сÀ,� рÀйнÀ-
ванням� ³рист� і� навіть� зовнішньої� мембрани.� Значно� роз-
ширювалися,�фра�ментÀвалися�³анальці�ендоплазматично�о
рети³ÀлÀмÀ,� збільшÀвалася� ³іль³ість� лізосом,� аÀтофа�осом
та� ліпофÀсцинових� �рÀзо³.� В� ³аріоплазмі� ядер� бÀли� темні
зони��етерохроматинÀ,�а�³аріолема�бÀла�нечіт³ою,�в�ній�мало
ядерних�пор.

В�³інці�першої�неділі�е³спериментÀ�не³ротичний�процес
À�дорослих�щÀрів� завершÀвався.� Кіль³ість� свіжих�осеред³ів
міоцитолізÀ�не�спостері�алося,�зменшÀвалися�прояви�інтер-
стиціально�о� та� перивас³Àлярно�о� набря³À,� не� виявлявся
венозний�застій.�Осеред³и�пош³оджених�³ардіоміоцитів�замі-
щалися�молодою��ранÀляційною�т³аниною.�Водночас,�À�старих
тварин�виявлялися�я³�свіжі�озна³и�міоцитолізÀ,�та³�і�прояви
ор�анізації.�Проліферативні�процеси�виражалися�À�збільшенні
³іль³ості� поліморфно³літинних� елементів� на� тлі� повно³рів’я
сÀдин.�Та³им�чином�процес�ор�анізації�в�даній��рÀпі�тварин
відставав�À�стÀпені�йо�о�морфоло�ічно�о�виразÀ.�Проведене
морфоло�ічне�дослідження�серця�дорослих� і�старих�тварин
на�14-À�добÀ�розвит³À�адренер�ічно�о�пош³одження�по³азало
значне�розростання�³ола�енових�воло³он�в�перивас³Àлярній
ділянці.� Поряд� з� цим� виявлено� се�ментарні� ³онтра³тÀри
³ардіоміоцитів.� Встановлено,� що� попередній� міоцитоліз
м’язових� ³літин� серця� завершився�формÀванням�осеред³ів
сполÀчної� т³анини.� Морфоло�ічний� аналіз� по³азав,� що� À
старих�щÀрів�À�я³існомÀ�відношенні�осеред³овий�і�перивас-
³Àлярний�³ардіос³лероз�бÀв�більш�вираженим.�Стін³и�сÀдин
ви�лядали�потовщені�із�озна³ами�с³лерозÀ.

На�7-À,� а� та³ож�на�14-À� доби�дослідÀ� сÀбмі³рос³опічно
спостері�алося�постÀпове�по³ращання�ÀльтрастрÀ³тÀрної�ор�а-
нізації�³ардіоміоцитів.�В�пош³оджених�просвітлених�ділян³ах
цитоплазми� наявні� с³Àпчення� дрібних� і� середніх� розмірів
мітохондрій�з�чіт³ими�³ристами�–�процес��іперплазії�ор�анел.
Більшість�діляно³�мали�малопош³оджені�міофібрили,�помірно
розширені� ³анальці� ендоплазматичної� сіт³и,� част³ово� про-
світлені�мітохондрії,� причомÀ� частина� їх� невели³і� за� розмі-
рами.�По³ращÀвалася�та³ож�ÀльтрастрÀ³тÀра��емо³апілярів.
Еле³тронномі³рос³опічні� дослідження� м’язової� оболон³и
серця�старих�щÀрів�в�зазначений�термін�встановили�значні
порÀшення�бÀдови� ³ардіоміоцитів.� Нав³оло� ядер� з� світлою
³аріоплазмою�спостері�алися�паранÀ³леарні�зони,�я³і�не�мали
ор�анел.� Значна� їх� дестрÀ³ція� сÀпроводжÀвалася� витончен-
ням,� лізисом� міофібрил,� значним� розширенням� цистерн
ендоплазматичної� сіт³и,� рÀйнÀванням� мітохондрій,� Àтво-
ренням�аÀтофа�осом.�Пош³одження��емо³апілярів�хара³тери-
зÀвалися�нерівномірністю�їх�просвітів.�Збері�ався�перивас³À-
лярний� та� перицелюлярний� набря³.� Сама� стін³а� ³апілярів
мала�набря³лі�з�просвітленою�цитоплазмою�ендотеліоцити�з
дестрÀ³тивно� зміненими� ор�анелами.

Та³им� чином,� аналіз� �істоло�ічних� та� ÀльтрастрÀ³тÀрних
змін�міо³арда�при�введенні� тваринам�³ардіото³сичної�дози
адреналінÀ�свідчить,�що�³рім�прямої�дії�адреналінÀ�на�³ардіо-
міоцити,�À�пато�енезі�пош³одження�серця�значна�роль�нале-
жить� раннім� розладам� ³ровообі�À.� Підтвердженням� цьомÀ
можÀть�слÀжити�розвито³�с³лерозÀ�я³�на�місці�Àш³одження
³літин�серця,� та³� і� нав³оло�сÀдин.�С³лероз�сÀдинної� стін³и
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за³ріплює�прояви� ішемії� і�в�більш�віддалені�терміни,�на�що
в³азÀє� наявність� ³онтра³тÀрних� пош³оджень� ³ардіоміоцитів
і�на�дрÀ�ий�тиждень�е³спериментÀ.�Ураження�міо³арда�знахо-
дилося�в�залежності�від�ві³À�тварин�і�бÀло�більш�вираженим
À�старих�щÀрів.

ЗастосÀвання� в� дослідженні� ма³рометричних� методів
дозволило�сÀттєво�доповнити�проведене��істоло�ічне�та�сÀб-
мі³рос³опічне�вивчення�стрÀ³тÀрних�порÀшень�в�серцевомÀ
м’язі� дорослих� і� старих�щÀрів� при�дії� ³ардіото³сичної� дози
адреналінÀ,� більш�об’є³тивно� їх� дослідити,� визначити� нап-
рям�морфо�енезÀ.�Слід�заÀважити,�що�за�останній�час�в�меди-
³обіоло�ічних� дослідженнях� все�ширше� впроваджÀються
морфометричні�методи�[4,�10].�Отримані�³іль³існі�морфоло-
�ічні� хара³теристи³и� Àражено�о� адреналіном� серця� тварин
наведені� в� таблиці�1.� З� даної� таблиці� видно,�що� розвито³
АМД� сÀпроводжÀвався� зростанням� �равіметричних� по³аз-

ни³ів�частин�серця,�збільшенням�їх�просторових�параметрів,
причомÀ� À� віддалені� терміни�в³азаної� патоло�ії� відбÀвалося
переважання� дилятаційних� процесів� над� �іпертрофічними.
ПорÀшÀвалися�та³ож�співвідношення�між�ма³рометричними
та�просторовими�хара³теристи³ами�частин�серцево�о�м’яза,
що�підтверджÀвалося�динамі³ою�шлÀноч³ово�о�та�планімет-
рично�о�інде³сів,�а�та³ож�інде³сÀ�ФÀлтона.�Це�в³азÀє�на�незба-
лансованість�та�диспропорційність��іпертрофічних� і�дилята-
ційних�процесів,�що�розвиваються�в�серцевомÀ�м’язі�щÀрів
за�Àмов�сильно�о�адренер�ічно�о�впливÀ.�На�всіх�етапах�дослі-
дження� вираження� ³іль³існих� морфоло�ічних� порÀшень� в
серці�тварин�бÀло�більшим�À�старих�порівняно�з�молодшою
ві³овою��рÀпою,�що,�можливо,�пояснюється�ві³овими�змінами
стрÀ³тÀрно-фÀн³ціонально�о� станÀ� серця,� меншою� йо�о
здатністю�до�³омпенсації�[7].

Таблиця� 1.� Масо-,� планіметрична� хара³теристи³а� серця� білих� щÀрів� À� різні� терміни� дії
³ардіото³сичної� дози� адреналінÀ

Дорослі Старі 
Показник Контроль 

(n=7) 1 доба (n=8) 7 доба (n=7) 14 доба (n=8) Контроль 
(n=7) 1 доба (n=8) 7 доба (n=7) 14 доба (n=8) 

ЧМС, мг 
Р1 
Р2 

754,0±10,3 
 

882,3±11,3 
<0,001 

– 

822,6±9,3 
<0,001 
<0,01 

778,6±9,1 
– 

<0,01 

810,7±10,8* 
 
 

937,8±13,2* 
<0,001 

– 

896,6±13,9* 
<0,001 

– 

863,5±11,2* 
<0,01 

– 
МЛШ, мг 
Р1 
Р2 

475,9±6,0 566,8±4,4 
<0,001 

– 

515,8±6,9 
<0,001 
<0,001 

498,0±7,1 
<0,05 

– 

525,7±7,3* 
 

615,8±7,5* 
<0,001 

– 

587,7±8,5* 
<0,001 
<0,05 

559,3±5,4* 
<0,01 
<0,05 

МПШ, мг 

Р1 
Р2 

205,4±3,6 219,3±5,5 
– 
– 

221,9±5,9 
<0,05 

– 

207,0±6,4 
– 
– 

203,9±4,7 213,2±5,5 
– 
– 

209,8±5,8 
– 
– 

212,9±5,2 
– 
– 

МПС, мг 
Р1 

Р2 

68,43±1,72 96,13±1,98 
<0,001 

– 

83,77±1,91 
<0,001 
<0,001 

72,13±1,82 
– 

<0,001 

81,14±1,79* 
 

108,75±3,22* 
<0,001 

– 

99,43±3,19* 
<0,001 

– 

92,63±3,06* 
<0,01 

– 
ШІ 
Р1 
Р2 

0,432±0,006 0,386±0,007 
<0,001 

– 

0,431±0,015 
– 

<0,01 

0,417±0,015 
– 
– 

0,388±0,009* 
 

0,346±0,009* 
<0,01 

– 

0,357±0,009* 
<0,01 

– 

0,381±0,008 
– 
– 

СІ 
 
Р1 

Р2 

0,00382± 
0,00013 

0,00440± 
0,00005 
<0,01 

– 

0,00411± 
0,00011 

– 
<0,05 

0,00387± 
0,00008 

– 
– 

0,00249± 
0,00004* 

 

0,00291± 
0,00004* 
<0,001 

– 

0,00272± 
0,00005* 
<0,01 
<0,05 

0,00265± 
0,00004* 
<0,05 

– 
ІФ 
Р1 
Р2 

3,20±0,03 3,54±0,05 
<0,001 

– 

3,24±0,07 
– 

<0,01 

3,37±0,12 
– 
– 

3,55±0,08* 4,03±0,10* 
<0,01 

– 

3,99±0,06* 
<0,001 

– 

3,74±0,06* 
– 

<0,05 
%ЛШ  

Р1 
Р2 

63,48±0,29 64,28±0,39 
– 
– 

62,71±0,57 
– 

<0,05 

63,98±0,83 
– 
– 

64,84±0,52* 65,69±0,48* 
– 
– 

65,57±0,60* 
– 
– 

64,80±0,54 
– 
– 

%ПШ  

Р1 
Р2 

27,40±0,28 24,83±0,32 
<0,001 

– 

26,98±0,62 
– 

<0,01 

27,05±0,50 
– 
– 

25,14±0,39* 
 

22,72±0,43* 
<0,01 

– 

23,37±0,39* 
<0,01 

– 

24,63±0,34* 
– 

<0,05 
%ПС 

Р1 

Р2 

9,12±0,16 10,89±0,10 
<0,001 

– 

10,17±0,17 
<0,001 
<0,01 

9,26±0,18 
– 

<0,01 

10,01±0,15* 
 

11,58±0,21* 
<0,001 

– 

11,08±0,25* 
<0,01 

– 

10,72±0,29* 
<0,05 

– 
ПСЛШ, мм2 

Р1 

Р2 

120,1±1,8 134,5±2,3 
<0,01 

– 

142,3±2,0 
<0,001 
<0,01 

136,0±1,9 
<0,001 
<0,05 

127,4±2,0* 144,0±2,1* 
<0,001 

– 

165,0±2,4* 
<0,001 
<0,001 

163,1±2,5* 
<0,001 

– 
ПСПШ, мм2 

Р1 
Р2 

130,7±1,9 135,3±1,9 
– 
– 

140,6±2,0 
<0,01 

– 

133,9±1,9 
– 

<0,05 

133,6±2,0 139,3±1,8 
– 
– 

146,3±1,8 
<0,001 
<0,05 

146,0±1,8* 
<0,001 

– 
ПІ 
Р1 
Р2 

0,919±0,008 0,995±0,010 
<0,001 

– 

1,013±0,012 
<0,001 
<0,01 

1,016±0,007 
<0,001 

– 

0,954±0,008* 
 

1,035±0,016 
<0,001 

– 

1,128±0,008* 
<0,001 
<0,001 

1,117±0,007* 
<0,001 

– 
Примітка: 1.* – зміни достовірні за показниками дорослих і старих тварин в термін  спостереження; 2. Р1 – зміни достовірні відносно контролю; 3. Р2 – зміни достовірні відносно попереднього
терміну спостереження.

ВИСНОВКИ�1.�Адреналінова�міо³ардіодистрофія�сÀпро-
воджÀється�зростанням�маси�частин�серця,�розширенням�йо�о
³амер� з� переважаючою�дилятацією� ліво�о�шлÀноч³а.� У� всі
періоди� дії� ³ардіото³сичної� дози� адреналінÀ� вираження

³іль³існих�стрÀ³тÀрних�змін�в�серцевомÀ�м’язі�тварин�є�біль-
шим�À�старих�порівняно�з�дорослими�щÀрами.�2.�Розвито³
адреналінової�міо³ардіодистрофії� спричиняє� появÀ� в� серці
не³ротичних,� дистрофічних,� не³робіотичних,� інфільтратив-
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них� процесів� та� �емодинамічних� розладів.� В� термін� до
14�доби�е³спериментÀ�не�відбÀвається�повно�о�відновлення
морфоло�ії�та�ÀльтрастрÀ³тÀри�міо³арда.�Прояви�³ардіото³-
сичної� дози� адреналінÀ� є� більше� вираженими� À� тварин
старшої� ві³ової� �рÀпи.�3.� Виявлені� особливості� стрÀ³тÀрної
перебÀдови�серцево�о�м’яза,�йо�о�морфоло�ічна��етеро�енність
та� їх� залежність� від� ві³À� необхідно� враховÀвати� для� діа�-
ности³и�і�проведення�³ори�Àючої�терапії�при�пош³одженнях
серця�адренер�ічної�природи,�що�й�стане�предметом�наших
подальших� досліджень.
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ХАРАКТЕРИСТИКА�ФУНКЦІОНАЛЬНОГО�СТАНУ�НИРОК�У�ЩУРІВ�З�ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНИМ
ГІПЕРТИРЕОЗОМ

БÀ³овинсь³а�державна�медична�а³адемія

ХАРАКТЕРИСТИКА�ФУНКЦІОНАЛЬНОГО�СТАНУ�НИРОК�У�ЩУРІВ�З�ЕКСПЕ-
РИМЕНТАЛЬНИМ�ГІПЕРТИРЕОЗОМ�–�При�дослідженні�фÀн³ціонально�о
станÀ�ниро³�À�щÀрів�з�е³спериментальним��іпертиреозом�встановлено,
що�зміни�е³с³реторної�фÀн³ції�ниро³�хара³теризÀються��іперфільтрацією,
я³а� спрямована� на� інтенсифі³ацію� виведення� з� ор�анізмÀ� продÀ³тів
біл³ово�о�обмінÀ.�ПорÀшення�³анальцево-³анальцево�о�балансÀ�на�тлі
зниження�реабсорбції�іонів�натрію�я³�À�про³симальних,�та³�і�в�дистальних
відділах� нефронів,� призводять� до� розвит³À� �іпонатріємії.� Водночас
розвивається�³алійÀрічна�реа³ція.�Інтенсифі³ація�процесів�ацидифі³ації
сечі�обÀмовлена�ви³лючно�збільшенням�фільтраційно�о�завантаження
нефронів�нелет³ими�³ислотами,�тоді�я³�натрійзалежні�процеси�ацидо-�і
амоніо�енезÀ,�а�та³ож�прямий�натрійводневий�протитранспорт�виявля-
ються�при�ніченими.

ХАРАКТЕРИСТИКА�ФУНКЦИОНАЛЬНОГО�СОСТОЯНИЯ�ПОЧЕК�У�КРЫС�С
ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНЫМ�ГИПЕРТИРЕОЗОМ�–�При�исследовании�фÀн³-
ционально�о�состояния�поче³�À�³рыс�с�э³спериментальным��ипертиреозом
Àстановлено,�что�изменения�э³с³реторной�фÀн³ции�поче³�хара³теризÀются
�иперфильтрацией,� направленной�на�интенсифи³ацию�выведения�из
ор�анизма�продÀ³тов�бел³ово�о�обмена.�НарÀшения�³анальцево-³аналь-
цево�о�баланса�на�фоне�снижения�реабсорбции�ионов�натрия�³а³�в�про³си-
мальных,� та³�и�в�дистальных�отделах�нефронов�приводят�³�развитию
�ипонатриемии.�В� то�же�время�развивается�³алийÀричес³ая�реа³ция.
Интенсифи³ация�процессов�ацидифи³ации�мочи�обÀсловлена�ис³лючи-
тельно�Àвеличением�фильтрационной�за�рÀз³и�нефронов�титрÀемыми
³ислотами,�то�да�³а³�натрийзависимые�процессы�ацидо-�и�аммонио�е-
неза,�а�та³же�прямой�натрийводородный�противотранспорт,�À�нетаются.

THE�CHARACTERISTIC�OF�KIDNEY�FUNCTIONAL�STATUS�IN�RATS�WITH
EXPERIMENTAL�HYPERTHYROSIS�–�The�investigation�of�kidney�functional�status
in�rats�with�experimental�hyperthyrosis�indicates,�that�changes�of�excretive
kidney�function�are�characterised�as�hyperfiltration,�which�is�directed�to�intensify
the�secretion�of�products�of�proteometabolism.�The�disorders�of�tubulo-tubular
balance�accompanied�with�decrease�of�sodium�reabsorption�in�proximal�and
distal�sections�of�nephron�are�resulted�in�hyponatremia.�At�the�same�time

kaliuretic�reaction� is�developed.�The� intensification�of�urine�acidification� is
conditioned�only�by� increase�of�filtrational� loading�of�nephrons�with�titrate
acids,�when�sodium-dependent�processes�of�acido-�and�ammoniogenesis�and
direct�sodium-hydrogen�transport�are�depressed.

Ключові�слова:� �іпертиреоз,�нир³и,�фÀн³ція.
Ключевые�слова:��ипертиреоз,�поч³и,�фÀн³ция.
Key�words:�hyperthyrosis,�kidneys,�function.

ВСТУП�ПорÀшення�тиреоїдно�о�статÀсÀ�ор�анізмÀ�сÀпрово-
джÀється� вираженими� змінами�біл³ово�о,� ліпідно�о,� вÀ�ле-
водно�о� та� водно-сольово�о� обмінÀ.� Разом� з� тим,� нир³и� є
еферентною�лан³ою�À�підтримці�водно-сольової�та�³ислотно-
лÀжної� рівнова�и� [3].� Більше� то�о,� нир³и� безпосередньо
пов’язані�з�метаболізмом�тиреоїдних��ормонів�і�належать�до
ор�анів,� я³і� інтенсивно� по�линають� тиреоїдні� �ормони� [2].
Беззаперечним�є�той�фа³т,�що�від�рівня�тиреоїдних��ормонів
прямо� чи� опосеред³овано� залежить�фÀн³ціональний� стан
ниро³.�Проте�аналізÀ�діяльності�ниро³�в�Àмовах�порÀшено�о
тиреоїдно�о�статÀсÀ�присвячено�недостатньо�робіт.

Мета�роботи:�з’ясÀвати�хара³тер�змін�е³с³реторної,�іоно-
ре�Àлювальної�і�³ислотовидільної�діяльності�ниро³�при�е³спе-
риментальномÀ� �іпертиреозі.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Дослідження� ви³онані� на� 28
самцях�білих�щÀрів.� Е³спериментальний� �іпертиреоз�моде-
лювали�шляхом� внÀтрішньошлÀн³ово�о� введення� тваринам
L-тиро³синÀ� в� дозі�200� м³�/³��маси� тіла� [8].� Контрольним
тваринам� вводили� відповідний� об’єм� розчинни³а,� після
чо�о�за�допомо�ою�металево�о�зонда�в�шлÀно³�тварин�вводили
піді�рітÀ�до�37� °С�водопровіднÀ�водÀ�³іль³остю�5�%�від�маси
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тіла,�розміщÀвали�їх�в�індивідÀальні�обмінні�³літ³и�і�збирали
сечÀ�впродовж�2��од.�В�момент�де³апітації�(під�ле�³ою�ефірною
анестезією)�À�тварин�збирали�³ров�в�охолоджені�центрифÀжні
пробір³и,� ви³ористовÀючи� в� я³ості� стабілізатора� �епарин,
центрифÀ�Àвали� 15� хв� при� 3000� об/хв,� відо³ремлювали
плазмÀ� від�форменних� елементів.

ФÀн³ціональний�стан�ниро³�оцінювали�за�³ліренс-мето-
дом� визначення� по³азни³ів� діяльності� ниро³� [10]:� діÀрезÀ,
³онцентрації�³реатинінÀ�в�плазмі�³рові�та�сечі�[1,�5],�е³с³реції
біл³а� [6],� вмістÀ� іонів�натрію� і� ³алію�в�сечі� та�плазмі� ³рові,
рН�сечі,�виділення�³ислот,�що�титрÀються,�та�аміа³À�[8].�Ре-
зÀльтати�дослідження�опрацьовÀвали�методами�варіаційно�о
статистично�о� аналізÀ� з� визначенням� ³ритерію�Стьюдента
за�про�рамою�“BioStat”.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Параметри�е³с³реторної�діяльності�ниро³�À��іпертиреоїдних
тварин�наведені�À�табл.�1.�На�14-тÀ�добÀ�е³спериментально�о
�іпертиреозÀ�À�щÀрів�спостері�алось�недостовірне�підвищення
по³азни³ів�діÀрезÀ�і�³онцентрації�в�сечі�³реатинінÀ.�Водночас
вміст� ³реатинінÀ� в� плазмі� ³рові� знижÀвався� на� 24,7�%� при
висо³омÀ� стÀпені� достовірності.� Зменшення� ³онцентрації
³реатинінÀ� в� плазмі� ³рові� бÀло� обÀмовлено� збільшенням
швид³ості� ³лÀбоч³ової�фільтрації,� я³а� перевищÀвала� ³онт-
рольні� по³азни³и� на�58,2�%.

систем�ниро³,�що�хара³теризÀється�підвищенням�реабсорбції
води� і� збільшенням� ³онцентраційно�о� інде³сÀ� ендо�енно�о
³реатинінÀ.

Отже,� зміни� е³с³реторної� фÀн³ції� ниро³� відповідають
�іперметаболічномÀ�станÀ,�я³ий�є�хара³терним�для��іперти-
реозÀ,�ос³іль³и��іперфільтрація�спрямована�на�інтенсифі³ацію
виведення� з� ор�анізмÀ� зростаючої� ³іль³ості� метаболітів,� À
першÀ�чер�À,�продÀ³тів�біл³ово�о�обмінÀ� [7].

Більш�сÀттєві�зміни�спостері�ались�з�бо³À�³анальцево�о
транспортÀ�іонів�натрію�і�³алію�(табл.�2).�Концентрація�іонів
натрію�в�сечі�зростала�в�2,3�рази,�а�їх�е³с³реція�збільшÀвалась
майже�втричі.�ПричомÀ,�стандартизована�за�об’ємом�³лÀбоч-
³ово�о�фільтратÀ�е³с³реція�іонів�натрію�та³ож�перевищÀвала
³онтрольні� величини� (на�55,6�%).� Зазначені� зміни� свідчать
про�те,�що�збільшення�втрат� іонів�натрію�з�³інцевою�сечею
обÀмовлено�не�лише�підвищенням�фільтраційно�о�заванта-
ження�нефронів,� але�й�порÀшенням�діяльності� ³анальцевих
систем� а³тивної� реабсорбції� одновалентних� ³атіонів.� Та³і
подвійні�фільтраційно-транспортні� зміни� за� Àмов� водно�о
навантаження� призводили� до� зниження� ³онцентрації� іонів
натрію� в� плазмі� ³рові� на� 5,5�%,� внаслідо³� чо�о� плазмовий
вміст� іонів� натрію� дося�ав� нижньої�межі� (122� ммоль/л),� за
я³ою� починаються� ³лінічні� прояви� �іпонатріємії.

Таблиця� 1.� Хара³теристи³а� е³с³реторної
діяльності� ниро³� À� щÀрів� з� е³спериментальним
�іпертиреозом� за� Àмов� індÀ³овано�о� водно�о

діÀрезÀ� (x±Sx)

Показники, що вивчалися Контроль 
n=10 

Гіпертиреоз 
n=18 

Діурез,  
мл за 2 год 3,30±0,22 3,75±0,16 

p>0,1 
Концентрація креатиніну в сечі, 
ммоль/л 1,05±0,04 1,12±0,02 

p>0,09 
Концентрація креатиніну в 
плазмі крові, мкмоль/л 68,70±1,29 51,75±0,75 

p<0,001 
Швидкість клубочкової 
фільтрації, мкл/хв 426,90±42,34 675,30±34,54 

p<0,001 
Концентраційний індекс 
ендогенного креатиніну, од. 15,32±0,61 21,58±0,47 

p<0,001 
Відносна реабсорбція води,  
% 93,38±0,26 95,35±0,11 

p<0,001 
Концентрація білка в сечі,  
г/л 0,005±0,001 0,004±0,001 

p>0,5 
Екскреція білка,  
мг за 2 год 0,019±0,005 0,014±0,002 

p>0,2 
Стандартизована екскреція 
білка, мг/ 100 мкл клубочкового 
фільтрату  

0,004±0,001 0,002±0,001 
p>0,2 

Підвищення� фільтраційно�о� завантаження� нефронів
майже�в�1,6�рази�не�призводило�до�відповідно�о�збільшення
об’ємÀ� ³інцевої� сечі� завдя³и� інтенсифі³ації� ³онцентраційної
діяльності� ³анальцево�о� апаратÀ� ниро³:� ³онцентраційний
інде³с�ендо�енно�о�³реатинінÀ�зростав�на�40,9�%,�що�відбÀва-
лось�на�тлі�збільшення�відносної�реабсорбції�води�пра³тично
на�2�%.

БÀдь-я³их�патоло�ічних�змін�À�нир³ах,�пов’язаних�з�фільт-
рацією�та�реабсорбцією�біл³ових�моле³Àл,�À�щÀрів�з�е³спери-
ментальним��іпертиреозом�не�спостері�алось,�ос³іль³и�по³аз-
ни³и�³онцентрації�в�сечі,�абсолютної�і�стандартизованої�е³с-
³реції� біл³а� відповідали� та³им� À� тварин� ³онтрольної� �рÀпи.

Та³им� чином,� впродовж� перших� двох� тижнів� е³спери-
ментальної� �іпертиреоїдизації�щÀрів� е³с³реторна�діяльність
ниро³� не� страждає.� Навпа³и,� спостері�ається� підвищення
швид³ості� ³лÀбоч³ової�фільтрації,�що� призводить� до� змен-
шення�вмістÀ�³реатинінÀ�в�плазмі�³рові.�Збільшення�фільтра-
ційно�о� навантаження� на� ³анальцеві� відділи� нефронів� сÀ-
проводжÀється�аде³ватною�реа³цією�з�бо³À�³онцентраційних

Приміт³и:�р�–�стÀпінь�достовірності�різниці�по³азни³ів�відносно�³онтролю;
n�–�³іль³ість�спостережень.

Таблиця� 2.� Хара³теристи³а� ³анальцево�о
транспортÀ� іонів� натрію� і� ³алію� À� щÀрів� з
е³спериментальним� �іпертиреозом� за� Àмов

індÀ³овано�о� водно�о� діÀрезÀ� (x±Sx)

Приміт³и:�р�–�стÀпінь�достовірності�різниці�по³азни³ів�відносно�³онтролю;
n�–�³іль³ість�спостережень.

Показники, що вивчалися Контроль 
n=10 

Гіпертиреоз 
n=18 

Концентрація іонів натрію в сечі, 
ммоль/л 0,56±0,06 1,26±0,06 

p<0,001 
Екскреція іонів натрію, мкмоль за 
2 год 1,75±0,11 4,72±0,26 

p<0,001 
Стандартизована екскреція іонів 
натрію, мкмоль/100 мкл 
клубочкового фільтрату 

0,45±0,05 0,70±0,02 
p<0,001 

Концентрація іонів натрію в 
плазмі крові, ммоль/л 129,25±1,71 122,19±0,74 

p<0,001 
Концентраційний індекс іонів 
натрію, од. 0,004±0,001 0,010±0,001 

p<0,001 
Фільтраційний заряд натрію,  
мкмоль/хв 55,57±6,11 82,50±4,20 

p<0,001 
Абсолютний канальцевий 
транспорт іонів натрію,  
мкмоль/хв 

55,56±6,11 82,46±4,20 
p<0,001 

Відносна реабсорбція іонів 
натрію, % 99,97±0,01 99,95±0,01 

p>0,2 
Кліренс іонів натрію,  
мл за 2 год 0,014±0,001 0,039±0,002 

p<0,001 
Кліренс безнатрієвої води,  
мл за 2 год 3,29±0,22 3,71±0,16 

p>0,1 
Проксимальна реабсорбція іонів 
натрію, мкмоль/100 мкл 
клубочкового фільтрату за 1 хв 

12,07±0,18 11,65±0,06 
p<0,02 

Дистальний транспорт іонів нат-
рію, мкмоль/100 мкл клубочко-
вого фільтрату за 2 год 

0,85±0,03 0,56±0,02 
p<0,001 

Концентрація іонів калію в сечі, 
ммоль/л 9,90±0,74 15,13±1,11 

p<0,01 
Екскреція іонів калію,  
мкмоль за 2 год 31,62±1,82 56,91±5,29 

p<0,01 
Коефіцієнт співвідношення кон-
центрацій іонів натрію і калію в 
сечі, од.  

0,057±0,005 0,086±0,007 
p<0,01 

Важливо,�що�в�Àмовах�водно�о�навантаження,�³оли�нир³и
повинні�працювати�в�режимі�розведення�сечі�для�збереження
в� ор�анізмі� іонів� натрію� [10],� та³ий� інте�ральний� по³азни³,
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я³�³онцентраційний� інде³с�натрію,�не�тіль³и�не�зменшÀвав-
ся,�а,�навпа³и,� зростав�відносно�³онтролю�в�2,5�рази.�При
цьомÀ�фільтраційний� заряд� іонів� натрію� збільшÀвався� на
48,5�%� при,� на�перший�по�ляд,� відповідних�змінах� їх� абсо-
лютно�о�³анальцево�о�транспортÀ.�Відносна�реабсорбція�іонів
натрію,�я³а�одразÀ�дає�змо�À�оцінити�транспортні�процеси�в
нир³ових� ³анальцях,� зменшÀвалась� недостовірно.� Одна³
³ліренс� іонів� натрію� бÀв� À� 2,8� рази� більшим,� ніж� À� тварин
³онтрольної� �рÀпи.� Звертали� на� себе� Àва�À� зміни� ³ліренсÀ
безнатрієвої� води.� За� Àмов� водно�о� навантаження� даний
по³азни³� при� аде³ватній� реа³ції� ниро³� повинен� значно
зростати.�Проте�À��іпертиреоїдних�тварин�спостері�алась�лише
тенденція� до� йо�о� підвищення,� що�ще� раз� підтверджÀє
порÀшення� адаптаційної� реа³ції� ниро³� на� �іпоосмотичне
�іперволемічне� навантаження.

Аналіз�транспортÀ�іонів�натрію�в�різних�відділах�нир³ових
³анальців� по³азав,� що� про³симальна� реабсорбція� іонів
натрію�зменшÀвалась�на�3,5�%,�тоді�я³�їх�дистальний�транс-
порт� знижÀвався� на� 34,1�%.� Зазначені� зміни� свідчать� про
те,�що,�по-перше,�при�е³спериментальномÀ��іпертиреозі�реаб-
сорбція� іонів� натрію� порÀшÀється� я³� À� почат³ових,� та³� і� À
³інцевих� ³анальцевих� відділах� нефронів.�По-дрÀ�е,� за� Àмов
�іпертиреоїдизації� механізм� ³анальцево-³анальцево�о� ба-
лансÀ�виявляється�бло³ованим,�ос³іль³и�зменшення�транс-
портÀ� іонів� натрію� в� про³симальних� ³анальцях� не� сÀпрово-
джÀється�підвищенням� їх�дистальної�реабсорбції� [4].

Концентрація�іонів�³алію�в�сечі�та³ож�зростала�і�переви-
щÀвала� ³онтрольні� по³азни³и� на� 52,8�%.� Е³с³реція� іонів
³алію� збільшÀвалась� на�80,0�%.� Критерієм�непрямої� оцін³и
станÀ� внÀтрішньонир³ової� ренін-ан�іотензинової� системи� є
³оефіцієнт�співвідношення�³онцентрації�в�сечі� іонів�натрію� і
³алію�[9].�У��іпертиреоїдних�тварин�даний�по³азни³�підвищÀ-
вався� на� 5 0 , 9�% .� Отже,� можна� вважати,� що� за� Àмов
е³спериментально�о� �іпертиреозÀ� а³тивації� внÀтрішньонир-
³ової� ренін-ан�іотензинової� системи� і� підвищення� се³реції
альдостеронÀ�не�відбÀвається.

Хара³теристи³а�³ислотовидільної�діяльності�ниро³�наве-
дена�À�табл.�3.�У��іпертиреоїдних�тварин�спостері�алось�збіль-
шення�е³с³реції�титрованих�³ислот�на�35,5�%,�тоді�я³�е³с³ре-
ція�амонійних�сполÀ³�достовірних�змін�не�зазнавала,� хоча� і
дещо�перевищÀвала�³онтрольні�по³азни³и.�Проте�стандарти-
зовані� параметри� нир³ово�о� ³ислотовиділення� зменшÀва-
лись:�перерахована�на�100�м³л�³лÀбоч³ово�о�фільтратÀ�е³с-
³реція�титрованих�³ислот�бÀла�нижчою�за�³онтроль�на�21,5�%,
а�стандартизована�е³с³реція�амонійних�сполÀ³�знижÀвалась
відносно�та³ої�À�тварин�³онтрольної��рÀпи�на�30,3�%.�Амоній-
ний�³оефіцієнт�від�³онтролю�пра³тично�не�відрізнявся.�Е³с-
³реція�а³тивних�іонів�водню�зростала�втричі�і�після�стандар-
тизації� за� об’ємом� ³лÀбоч³ово�о�фільтратÀ� залишалась� на
81,8�%� більшою,� ніж� À�щÀрів� ³онтрольної� �рÀпи.� Крім� то�о,
достовірно� зменшÀвався� (на� 4,6�%)� та³ий� інте�ральний
по³азни³�³ислотовидільної�діяльності�ниро³,�я³�рН�сечі.

Отже,�À�щÀрів�з�е³спериментальним��іпертиреозом�інтен-
сифі³ація� процесів� ацидифі³ації� сечі� обÀмовлена� ви³лючно
збільшенням�фільтраційно�о�завантаження�нефронів�нелет-
³ими�³ислотами,�тоді�я³�натрійзалежні�процеси�ацидо-�і�амо-
ніо�енезÀ,�а�та³ож�прямий�натрій-водневий�протитранспорт
стають� при�ніченими.

ВИСНОВКИ� 1.� При� е³спериментальномÀ� �іпертиреозі
підвищення�швид³ості� ³лÀбоч³ової� фільтрації� призводить
до�зменшення�вмістÀ�³реатинінÀ�в�плазмі�³рові.�Збільшення
фільтраційно�о� навантаження�на� ³анальцеві� відділи� нефро-
нів�сÀпроводжÀється�аде³ватною�реа³цією�з�бо³À�³онцентра-
ційних� систем� ниро³,� що� хара³теризÀється� підвищенням
реабсорбції� води� і� збільшенням� ³онцентраційно�о� інде³сÀ
ендо�енно�о� ³реатинінÀ.� Зміни� е³с³реторної�фÀн³ції� ниро³
відповідають��іперметаболічномÀ�станÀ,�я³ий�є�хара³терним
для� �іпертиреозÀ,� ос³іль³и� �іперфільтрація� спрямована� на
інтенсифі³ацію� виведення� з� ор�анізмÀ� зростаючої� ³іль³ості
метаболітів,� À�першÀ�чер�À,�продÀ³тів�біл³ово�о�обмінÀ.

2.�За�Àмов�водно�о�навантаження�À��іпертиреоїдних�тва-
рин� спостері�ається� порÀшення� ³анальцево-³анальцево�о
балансÀ�на�тлі�зниження�реабсорбції�іонів�натрію�я³�À�про³-
симальних,� та³� і� в� дистальних� відділах� нефронів.� Значні
втрати�іонів�натрію�з�³інцевою�сечею�призводять�до�розвит³À
�іпонатріємії,�³отра�дося�ає�стÀпеня,�при�я³омÀ�починаються
³лінічні�прояви�нестачі� іонів�натрію�в�ор�анізмі.�Водночас�À
щÀрів�з�е³спериментальним��іпертиреозом�розвивається�³а-
лійÀрічна� реа³ція,�що,� вочевидь,� не� пов’язано� з� �іпераль-
достеронізмом.

3.�Інтенсифі³ація�процесів�ацидифі³ації�сечі�обÀмовлена
ви³лючно�збільшенням�фільтраційно�о�завантаження�нефро-
нів� нелет³ими� ³ислотами,� тоді� я³� натрійзалежні� процеси
ацидо-�і�амоніо�енезÀ,�а�та³ож�прямий�натрійводневий�проти-
транспорт� є� при�ніченими.
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Таблиця� 3.� Хара³теристи³а� ³ислотовидільної
діяльності� ниро³� À� щÀрів� з� е³спериментальним
�іпертиреозом� за� Àмов� індÀ³овано�о� водно�о

діÀрезÀ� (x±Sx)

Приміт³и:�р�–�стÀпінь�достовірності�різниці�по³азни³ів�відносно�³онтролю;
n�–�³іль³ість�спостережень.

Показники, що вивчалися Контроль 
n=10 

Гіпертиреоз 
n=18 

Екскреція титрованих кислот, 
мкмоль за 2 год 40,71±2,95 55,18±4,44 

p<0,05 
Екскреція амонійних сполук, 
мкмоль за 2 год 69,72±4,13 80,53±6,81 

p>0,2 
Стандартизована екскреція титро-
ваних кислот,  
мкмоль/100 мкл клубочкового 
фільтрату 

10,42±0,79 8,18±0,55 
p<0,05 

Стандартизована екскреція 
амонійних сполук,  
мкмоль/100 мкл клубочкового 
фільтрату 

17,15±1,03 11,95±0,82 
p<0,001 

Амонійний коефіцієнт,  
од. 1,75±0,11 1,56±0,13 

p>0,3 
Екскреція активних іонів водню,  
нмоль за 2 год 0,44±0,03 1,32±0,08 

p<0,001 
Стандартизована екскреція 
активних іонів водню,  
нмоль/100 мкл клубочкового 
фільтрату 

0,11±0,01 0,20±0,02 
p<0,01 

рН сечі 6,94±0,07 6,62±0,06 
p<0,01 
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Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

ВПЛИВ�ПОЄДНАНОГО�ВВЕДЕННЯ�НІТРИТІВ�ТА�СОЛЕЙ�ВАЖКИХ�МЕТАЛІВ
НА�СТАН�ЗАХИСНИХ�СИСТЕМ�ОРГАНІЗМУ�В�ЕКСПЕРИМЕНТІ�–�Досліджено
вплив�поєднано�о�введення�нітритÀ�натрію,�солей�³адмію� і�свинцю�на
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ВСТУП� В� Àмовах� про�ресÀвання� техно�енно�о� забрÀд-
нення�дов³ілля�одним�із�пріоритетних�напрям³ів�то³си³оло�ії
є� вивчення� особливостей� та� механізмів� ³омбінованої� дії
найбільш� поширених� ³сенобіоти³ів� –� фа³торів� ризи³À� ба-
�атьох�е³оло�ічно�залежних�мÀльтифа³ториних�хвороб�[3,�14,
15].� Серед� останніх,� я³� свідчать� дані� епідеміоло�ічних
досліджень,� це�–� пестициди� різних� хімічних� �рÀп,� нітрити
та�нітрати,�солі�важ³их�металів,��ала�енопохідні,��ідразин�та
інші�[4,�7].�У�попередніх�дослідженнях�[1]�нами�бÀло�по³азано
при�нічення� захисних� систем�ор�анізмÀ� за� ³омбінованої� дії
солей�³адмію�та�свинцю.�ПорÀшення�природно�о�³рÀ�ообі�À
азотÀ,�я³е�пов’язане�з�надлиш³овим�ви³ористанням�азотних
добрив� і� ви³идами� азотÀ� промисловими� підприємствами,
призводить�до�забрÀднення�нав³олишньо�о�середовища�ніт-
ратами,�я³і�ле�³о�перетворюються�в�нітрити.�Різ³о�зростає�їх
вміст�À� харчових�продÀ³тах,� воді� [13].�Натрію�нітрит�–� ³ла-
сичний�мет�емо�лобіноÀтворювач,� за� йо�о� дії� на� ор�анізм
розвивається��емічна��іпо³сія.�З�ідно�резÀльтатів,�отриманих
І.В.�ШÀ�аплей�і�співавт.�[16],�натрію�нітрит�в�³онта³ті�з�о³си-
�емо�лобіном� призводить� до� Àтворення� ради³алів,� я³і� є
а³тивними�реа�ентами,�що�пош³оджÀють�біоло�ічні�мембра-
ни,� мають� вираженÀ� цитото³сичнÀ� дію,� ініціюють� процеси
вільноради³ально�о� о³ислення� ліпідів.

В�сÀчасній�літератÀрі�достатньо�широ³о�висвітлені�особ-
ливості,�хара³тер�та�механізм�взаємодії�подвійних�та�потрій-
них�³омбінацій�зазначених�вище�речовин� [7,�18,�21].�Одна³
на³опичена� інформація� недостатня� для� про�нозÀвання
наслід³ів� дії� с³ладних� ба�ато³омпонентних� ³омбінацій� на
рівні�поро�ових�та�підпоро�ових�доз,�під�впливом�я³их�зна-
ходиться� сÀчасна� людина.� ТрÀднощі� та³о�о� про�нозÀвання
пов’язані�з�рядом�причин,�в�томÀ�числі�особливостями�біо-
трансформації� е³зо�енних� хімічних� речовин� в� ор�анізмі� та
неоднозначною�роллю�в�цих�процесах�мі³росомальних�моно-
о³си�еназ,� навіть� ³оли� відомі� моле³Àлярні� механізми
то³сичності� о³ремих� хімічних� речовин� [20].

Зважаючи�на�вищенаведене,�ми�поставили�перед�собою
завдання�дослідити� вплив� ³омбінації� сÀбто³сичних� доз� ніт-
ритів,�солей�³адмію�та�свинцю�на�стан�антио³сидантної,�мі³-
росомальної�систем�та�плазматичних�мембран��епатоцитів.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Досліди� проводилися� на
42�білих� нелінійних�щÀрах-самцях� масою� 170-200� �,� я³их
ÀтримÀвали�на�стандартномÀ�раціонi�вiварiю.�То³сичне�Àра-
ження� ви³ли³али�шляхом�одноразово�о� внÀтрішньошлÀн³о-
во�о� введення� тваринам� водно�о� розчинÀ� хлоридÀ� ³адмію
в�дозi�6�м�/³��маси�тіла�та�хлоридÀ�свинцю�в�дозі�6,5�м�/³�
(1/15� LD50),� та� натрію� нітритÀ� в� дозі� 70� м�/³�� (1/3� LD50 ).
Піддослідних� тварин� поділили� на� 3� �рÀпи:� І�–� інта³тні;� ІІ�–
Àражені�хлоридом�³адмію�та�хлоридом�свинцю;�ІІІ�–�Àражені
хлоридом� ³адмію,� свинцю� та� нітритом� натрію.�Де³апітацію
під�ле�³им�ефірним�нар³озом�проводили�на�1-À,�3-ю,�та�5-À
доби�від�моментÀ� інто³си³ації.�Для�дослідження�ви³ористо-
вÀвали�цільнÀ�³ров,�плазмÀ�³рові�та�печін³À.�Стан�антио³си-
дантної�системи�оцінювали�за�а³тивністю��лÀтатіонперо³си-
дази�(ГПО)�та��лÀтатіонредÀ³тази�(ГР),�я³і�визначали�за�мето-
дами,� описаними�À�роботі� [8],� ³онцентрацією�відновлено�о
�лÀтатіонÀ�(Г-SH)�за�методом,�запропонованим�Ellman�G.�L.
[17]�та�церÀлоплазмінÀ�(ЦП)�[6].�Оцін³À�станÀ�мі³росомальної
дето³си³Àючої� системи� проводили� за� а³тивністю� N-деме-
тилювання� диметиланілінÀ� (N-ДМА)� та� р-�ідро³силювання
анілінÀ�(р-ГА)�[5]�в�мі³росомах��епатоцитів,�виділених�мето-
дом� низь³ошвид³існо�о� центрифÀ�Àвання� [12].� Визначали
та³ож�по³азни³и� ендо�енної� інто³си³ації� –� еритроцитарний
інде³с� інто³си³ації� (ЕІІ)� за�методом� [10]� та� вміст�моле³Àл
середньої�маси� À� плазмі� ³рові� (МСМ)� я³� описано� À� роботі
[11].�З�метою�оцін³и�станÀ�мембран��епатоцитів�визначали
а³тивність� аспартат-(АсАТ)� та� аланін-амінотрансферази
(АлАТ)�[9],�а�та³ож�³ислої�(КФ)�та�лÀжної�(ЛФ)�фосфатаз�[2]�À
плазмі� ³рові� піддослідних� тварин.

Отримані�резÀльтати�обробляли�статистично�з�ви³орис-
танням� t-³ритерію�Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
РезÀльтати,�наведені�À�табл.�1�в³азÀють�на�те,�що�інто³си³ація
солями�³адмію�та�свинцю�призводила�до�достовірно�о�зни-
ження� досліджÀваних� нами� ³омпонентів� антио³сидної� сис-
теми.�Та³,�а³тивність�ГПО�на�першÀ�добÀ�становила�59,5�%,
ГР�–�70,8�%,�вміст�Г-SH�–�67,3�%�від�норми.�Це�ж�стосÀється
і� ³онцентрації�ЦП�–�68,9�%� від� рівня� інта³тних� тварин.� По-
єднане�застосÀвання�солей�важ³их�металів�та�нітритÀ�натрію
спричиняло�ще�більше� зниження� а³тивності� антио³сидант-
них�ферментів:� ГПО� знизилась�до�35,5�%,� ГР�–� до�46,6�%,
вміст�ЦП�до�57,8�%�від�норми.�на�3-тю�і�5-тÀ�доби�від�момен-
тÀ� інто³си³ації� досліджÀвані� по³азни³и� залишались� досто-
вірно� нижчими� від� норми.

Отримані�нами�резÀльтати�свідчать�та³ож�про�достовірне
зниження� а³тивності�моноо³си�еназної� системи� ендоплаз-
матично�о�рети³ÀлÀмÀ.�Та³,�о³ислення�сÀбстратÀ� І�типÀ�ди-
метиланілінÀ� N-деметилазою� на� 1-шÀ� добÀ� е³спериментÀ
становило�80,5�%,�а�до�5-ї�доби�знизилось�до�77,1�%.�О³ис-
лення�сÀбстратÀ�ІІ�типÀ,�анілінÀ,�зазнавало�менших�змін,�що
в³азÀє�на�різницю�À�лімітÀючих�стадіях�мі³росомної�біотранс-
формації�двох�типів�³сенобіоти³ів,�що�відрізняються�моле³À-
лярними�механізмами� взаємодії� з� еле³трон-транспортним
ланцю�ом,� зо³рема� хара³тером� зв’язÀвання� з� цитохромом
Р-450� під� впливом� досліджÀваних� нами� то³си³антів.� За
Àмови�поєднаної�дії�солей�важ³их�металів�та�нітритÀ�натрію
нами� зафі³совано� більш� виражене� зниження� інтенсивності
о³ислювальних�процесів�À�мі³росомах.�N-деметилазна�а³тив-
ність�на�1-шÀ�добÀ�становила�65,1�%,�р-�ідро³силазна�–�61�%
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від�норми�з�подальшим�їх�зниженням�до�5-ої�доби,�причомÀ
різниця�між�о³исленням�сÀбстратів�І�та�ІІ�типів�нівелювалась.
При�нічення� о³ислювальних� процесів� À�мі³росомах� �епато-
цитів� Àражених� тварин�призводить�до� то�о,�що�в�ор�анізмі
на³опичÀються�то³сичні�продÀ³ти�метаболічних�перетворень,

³отрі�не�в�змозі�інта³тивÀватися.�Про�це�свідчить�зафі³соване
нами�достовірне�зростання�еритроцитарно�о�інде³сÀ�інто³си-
³ації�та�моле³Àл�середньої�маси,�причомÀ�за�Àмови�поєднаної
дії�солей�важ³их�металів�та�нітритів,�це�зростання�бÀло�досто-
вірно�вищим,�ніж�при�Àведенні�лише�солей�³адмію�та�свинцю.

ВраховÀючи� те,�що� ЕІІ� відображає� стÀпінь� Àш³одження
мембран�еритроцитів,�я³і�можна�роз�лядати�я³�прототип�плаз-
матичних�мембран� інших� ³літин,� можна� стверджÀвати,�що
³адмій� та� свинець�мають�мембранопош³оджÀвльнÀ� дію,� на
що� в³азÀють� і� інші� автори� [18,�19],� а� нітрити� потенціюють
пош³оджÀвальнÀ� дію� ³адмію� та� свинцю� на� ³літинні� мемб-
рани.�Для�отримання�повнішої�інформації�про�стан�та�фÀн³ції
плазматичних� мембран,� ми� вивчали� та³ож� а³тивність
мембраноспецифічних�ферментів�–� лÀжної�фосфатази,� я³а
ло³алізована�À�мембранах,�та�амінотрансфераз�–�цитозольних
ферментів,� підвищення� а³тивності� я³их� À� плазмі� в³азÀє� на
Àш³одження�мембран.�Проведені�нами�дослідження�підтвер-
дили� потенціювання� нітритом� натрію�мембранотропної� дії
³адмію�та�свинцю.�На�це�в³азÀє�достовірне�зростання�À�плазмі
³рові� а³тивності� ЛФ,� АлАТ� та� АсАТ.� Ма³симальні� зміни
спостері�ались�на�3-ю�добÀ�від�моментÀ�введення�отрÀт.

Отже,�поєднане�введення�нітритÀ�натрію�та�солей�³адмію
і�свинцю�має�не�ативний�вплив�на�захисні�системи�ор�аніз-
мÀ,�що�призводить�до�виражено�о�порÀшення�їх�фÀн³цій.

ВИСНОВКИ� 1.� Вплив�солей�³адмію,�свинцю�та�нітритів
на� захисні� системи�ор�анізмÀ� поля�ає� À� при�ніченні� а³тив-
ності�антио³сидантної,�дето³си³Àючої�та�порÀшенні�мембра-
ностабілізÀючої�систем.

2.�При�поєднаномÀ�введенні�не�ативні�ефе³ти�солей�важ-
³их�металів� та� нітритÀ� натрію� сÀмÀються.
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Таблиця� 1.� Вплив� солей� ³адмію,� свинцю� та� нітритів� на� по³азни³и� захисних� систем� ор�анізмÀ� щÀрів
(М± m )

Уражені хлоридом кадмію та свинцю, n=18 Уражені хлоридом кадмію, свинцю та 
нітритом натрію, n=18 Показник Біологічна 

рідина 
Інтактні, 

n=6 1 доба 3 доба 5 доба 1 доба 3 доба 5 доба 
ГПО, 
ммоль · хв-1 · кг-1 

Гомогенат 
печінки 

23,32±0,26 13,82±0,19∗ 15,84±0,23∗ 16,27±0,35∗ 8,29±0,12# 11,65±0,16# 12,38±0,21# 

ГР, 
ммоль · хв-1 · кг-1 

Гомогенат 
печінки 

24,31±0,39 17,23±0,19* 16,46±0,21* 18,11±0,29* 11,34±0,14# 11,57±0,17# 12,65±0,22# 

Г-SH, 
ммоль·кг-1 

Гомогенат 
печінки 

3,15±0,03 2,12±0,02* 2,07±0,03* 2,16±0,02* 1,68±0,02# 1,71±0,02# 1,77±0,03# 

ЦП, мг·л-1 Плазма 
крові 

229,2±7,5 157,9±7,3* 144,3±8,2* 132,5±6,9* 139,7±8,1 123,5±7,6 114,5±7,1 

N-ДМА, 
ммоль· хв-1 · кг-1 

Мікросоми 
гепатоцитів 

8,11±0,17 6,53±0,19* 6,35±0,14* 6,26±0,12* 5,28±0,09# 5,17±0,08# 5,21±0,09# 

p-ГА, 
ммоль· хв-1 · кг-1 

Мікросоми 
гепатоцитів 

0,77±0,04 0,61±0,02* 0,59±0,02* 0,56±0,01* 0,47±0,02# 0,43±0,02# 0,46±0,01# 

ЕІІ, % Кров 35,8±2,1 64,5±3,4* 68,7±2,9* 62,3±2,6* 81,4±2,6# 85,3±1,8# 81,7±2,3# 
МСМ, ум.од. Плазма 

крові 
0,504±0,032 0,697±0,032* 0,701±0,026* 0,711±0,036* 0,789±0,021# 0,797±0,019# 0,792±0,023 

АлАТ, 
ммоль · год-1·л-1 

Плазма 
крові 

0,78±0,03 1,06±0,04* 1,25±0,04* 1,15±0,03* 1,18±0,03# 1,39±0,04# 1,35±0,03# 

АсАТ, 
 ммоль · год-1·л-1 

Плазма 
крові 

0,53±0,04 0,62±0,04* 0,74±0,04* 0,67±0,03* 0,71±0,03 0,80±0,04 0,74±0,03 

КФ, 
 ммоль· год-1· л-1 

Плазма 
крові 

0,28±0,02 0,64±0,03* 0,69±0,04* 0,62±0,03* 0,78±0,04# 0,81±0,03# 0,73±0,03# 

ЛФ, 
ммоль· год-1· л-1 

Плазма 
крові 

0,42±0,03 0,69±0,03* 0,72±0,04* 0.64±0,03* 0,81±0,04# 0,92±0,05# 0.87±0,04# 

Приміт³а:�*�–�різниця�достовірна�за�відношенням�до�інта³тних�тварин�(P<0,05);�#�–�різниця�достовірна�за�відношенням�до�тварин,�Àражених�солями�³адмію�та
свинцю�(P<0,05).
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ФАГОЦИТАРНІ�ПРОЦЕСИ�В�УМОВАХ�ІНКУБАЦІЇ�НЕЙТРОФІЛІВ
З�ЕНДОТЕЛІОЦИТАМИ�У�ТВАРИН�З�ХРОНІЧНИМ�ІМУНОКОМПЛЕКСНИМ�СИНДРОМОМ

Львівсь³ий�національний�медичний�Àніверситет�ім.�Данила�Галиць³о�о

ФАГОЦИТАРНІ� ПРОЦЕСИ�В� УМОВАХ� ІНКУБАЦІЇ� НЕЙТРОФІЛІВ� З
ЕНДОТЕЛІОЦИТАМИ�У�ТВАРИН�З�ХРОНІЧНИМ�ІМУНОКОМПЛЕКСНИМ
СИНДРОМОМ� –� В�роботі� вивчалась� захоплююча� та�ферментативна
фÀн³ція�нейтрофілів�тварин�з�хронічним�імÀно³омпле³сним�процесом
після�ін³Àбації�їх�з�ендотеліальними�³літинами.�БÀло�встановлено,�що�À
тварин�з�хронічним�імÀно³омпле³сним�процесом�захоплююча�здатність
нейтрофілів�знижÀється,�а�ферментативні�процеси�в�них�а³тивÀються,
хоча�резервні�можливості�залишаються�À�тих�самих�цифрах.

ФАГОЦИТАРНЫЕ�ПРОЦЕССЫ�В�УСЛОВИЯХ�ИНКУБАЦИИ�НЕЙТРОФИЛОВ
С�ЭНДОТЕЛИОЦИТАМИ�У�ЖИВОТНЫХ�С�ХРОНИЧЕСКИМ�ИММУНОКОМП-
ЛЕКСНЫМ�СИНДРОМОМ� –� В� работе� изÀчалась� захватывающая� и
ферментативная�фÀн³ции�нейтрофилов�животных�с�хроничес³им�иммÀ-
но³омпле³сным�процессом�после�ин³Àбации�их�с�эндотелиальными�³лет-
³ами.�Было�Àстановлено,�что�À�животных�с�хроничес³им�иммÀно³омп-
ле³сным�процессом�захватывающая�способность�снижается,�а�фермен-
тативные�процессы�в�них�а³тивирÀются,�хотя�резервные�возможности
остаются�в�тех�же�числах.

�PHAGOCYTOSE�PROCESSES�DURING�INCUBATION�OF�NEUTROPHILE�WITH
ENDOTHELIOCYTES�AT�CHRONIC�IMMUNE�COMPLEX�PROCESS�–�Capturing�and
enzymatic�function�of�neutrophils�of�animals�with�chronic�immune�complex
process�after�their�incubation�with�endotheliocytes�was�studied.�It�was�found
that�capturing�function�of��neutrophils��decreases,��and��enzymatic�process�in
them�become�more�active,�while�reserve��possibilities�remain�at�the��same��level.

Ключові�слова:�нейтрофіли,�хронічний�імÀно³омпле³сний�процес,
ендотеліальні� ³літини,� ін³Àбація.
Ключевые�слова:�нейтрофилы,�хроничес³ий�иммÀно³омпле³сный

процесс,�эндотелиальные�³лет³и,�ин³Àбация.
Key�words:�neutrophils,�chronic�immune�complex�process,�endotheliocytes,

incubation.

ВСТУП� Роль� нейтрофілів� (НФ)� в� пато�енезі� розвит³À
хронічно�о� імÀно³омпле³сно�о� процесÀ� (ХІКП)� не� ви³ли³ає
сÀмнівÀ� [ 1 , 2 ] .� Цир³Àлюючі� імÀнні� ³омпле³си� (ЦІК) ,� я³і
а³тивÀють�Fc-�та�C3b-рецептори�на�НФ,�посилюють�фермента-
тивні�процеси�в�цих�³літинах.�А³тивація�Fc-�і�особливо�C3b-
рецепторів�НФ�призводить�до�а³тивації�лізосомальних�фер-
ментів,�³отрі�в�свою�чер�À�можÀть�розщеплювати�³омпонент
³омплементÀ�С3.�Це�призводить�до��енерації�С3b,�що�забез-
печÀє�зчеплення�НФ�з�ЦІК,�я³і�фа³тично�є�міст³ами�між�ре-
цепторами�та�антитілами.� Та³і� ³он�ломерати�а³тивно�взає-
модіють� з� ендотеліальними� ³літинами� (ЕК).� При� цьомÀ� ви-
вільняються�лізосомальні�ферменти,�фібрино�ен,�ендотилін,
³ола�ен,�що�веде�до�розвит³À�запально�о�процесÀ�À�сÀдинній
стінці.�Фі³сація�ЦІК�на�рецепторах�ЕК�ви³ли³ає�їх�пош³оджен-
ня�і�дес³вамацію�[6,7].�Це�поле�шÀє�прони³нення�ЦІК�в�стін³и
сÀдин� і� т³анини.

МЕТА� РОБОТИ� –� Проводячи� даний�фра�мент� роботи,
ми�ставили�собі�за�метÀ�виявити�взаємний�вплив�ЕК�та�НФ
À� тварин� з� хронічним� імÀно³омпле³сним�процесом� (ХІКП).

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Дослідження,� проведене� на
виділених�з�³рові�інта³тних�тварин�НФ�та�виділених�з�аорти
інта³тних�щÀрів�ЕК.�НФ�виділялись�із�³рові�методом�центри-
фÀ�Àвання�на��радієнті�щільності�фі³ол-веро�рафінÀ�за�мето-
дом�Петровой�И.В,�1983� [5].� ЕК� виділялись� з� допомо�ою
³ола�енази�за�методом�Eric�A.�Jaffe�1978�[8].�Ін³Àбацію�про-
водили�при�37�0С�–�60�хвилин�À�воло�ій�³амері�з�підвищеним
вмістом�вÀ�ле³исло�о��азÀ.�ЗахоплюючÀ�фÀн³цію�НФ�вивчали
з�допомо�ою�лате³сно�о�тестÀ�(ЛТ)�[3].�ФерментативнÀ�здат-
ність�НФ�досліджÀвали�за�допомо�ою�мієлоперо³сидазно�о

тестÀ�(МПТ),�лізосомально�³атіонно�о�тестÀ�(ЛКТ),��нітроси-
ньо�о�тетразолієво�о�тестÀ�(НСТ)[4].

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
При� � вивченні� нейтрофілозалежних�механізмів�фа�оцитозÀ
за�Àмов�ін³Àбації��НФ�з�ЕК�в�процесі�ХІКП�встановлено,�що
захоплююча�здатність�НФ�знижÀється�(табл.�1).

Таблиця� 1.� По³азни³и� � фа�оцитарної� а³тивності
нейтрофілів� за� Àмов� ХІКП� після� ін³Àбації� НФ� з� ЕК

(М± m ;� n = 2 8 )

Я³� видно� з� табл.�1,� віро�ідно� зменшÀється� відсот³овий
вміст� НФ� здатних� до�фа�оцитозÀ� –� (88,67±1,52)�%� через
120�хв� (“пізнє”�фа�оцитарне� число)� ін³Àбації� з� частин³ами
лате³сÀ�порівняно�з�³онтрольними�–�(92,17±0,48)�%�(Р<0,05).
Хоча� ³іль³ість� захоплених� частино³� лате³сÀ� одним�нейтро-
філом� віро�ідно� не� змінюється� (Р>0,05),� одна³� знижÀється
швид³ість�фа�оцитозÀ� –�0,98±0,05� (Р<0,001).� Це� свідчить
про� а³тивне� ви³ористання� мі³рофа�оцитів� в� процесі
елімінації�ЦІК,�я³і�після�то�о�я³�ви³онають�свої�фÀн³ції,��инÀть.

Я³�видно�з�табл.�1,�під�час�ХІКП�в�Àмовах�ін³Àбації�НФ�з
ЕК�ферментативні�процеси�в�лізосомах�НФ�а³тивÀються.�Та³
по³азни³и� ³исневозалежних� ферментативних� процесів
зросли�я³�À�відносних�значеннях�–�(76,43±3,80)�%�(Р<0,001),
та³� і� всередині� одно�о�НФ� –�1,41±0,04� (Р<0,001)� (рис.� 1)
порівняно�з�³онтрольними�по³азни³ами.�Метаболічна�пере-
бÀдова�стимÀльованих�НФ�проходить�миттєво�–�“респіратор-
ний�вибÀх”.�ОсновÀ�та³ої�перебÀдови�с³ладають�³исневоза-
лежні�реа³ції,�в�резÀльтаті�³отрих�Àтворюються�а³тивні�форми
³исню:�сÀперо³сидний�аніон,�син�летний�³исень,��ідро³силь-
ний�ради³ал,��іпохлорид.�Ланцю��метаболічних�перетворень
здійснюється� з� допомо�ою�мієлоперо³сидази,� ферментÀ
азÀрофільних��ранÀл.�При�патоло�ічних�станах,�через�неспе-
цифічність�фа�оцитарних� реа³цій,� дія� а³тивованих�НФ�на-
правлена�я³�на�чÀжорідні�об’є³ти,�та³�і�на�т³анини�власно�о
ор�анізмÀ.

Зростають� та³ож� по³азни³и� ³исневонезалежних�фер-
ментативних�процесів�–�(85,14±3,08)�%�(Р<0,001)�та�а³тив-
ність��ранÀл�в�одномÀ�НФ�–�1,57±0,07�(Р<0,001)�(рис.�2).

Показники ФА Тести  
дослідження 

Одиниці 
виміру Інтактних Дослідних Р 

ФЧ  20 хв 
       120 хв 

% 
% 

87,20±2,42 
89,30±2,83 

79,70±3,32 
80,00±3,47 

– 
0,05 

ФІ 20 хв 
 120 хв 

 3,61±0,12 
4,13±0,20 

3,85±0,15 
3,63±0,17 

– 
– 

КФЧ  1,15±0,05 0,94±0,03 0,005 
МПТ 
ЦХІ 

% 
 

57,14±3,71 
1,03±0,05 

76,43±3,80 
1,41±0,04 

0,001 
0,001 

НСТ сп. % 12,50±0,84 19,93±1,02 0,001 
НСТ ст. % 18,57±0,82 20,50±1,77 – 
ЛКТ 
ЦХІ 

% 
 

56,29±2,45 
0,92±0,04 

85,14±3,08 
1,57±0,07 

0,001 
0,001 

Приміт³а:�Р�–�віро�ідність�різниці�по³азни³ів�порівняно�з�даними�³онтрольної
�рÀпи.
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Рис.� 1.� Динамі³а� по³азни³ів� захоплюючої
здатності� нейтрофільних� �ранÀлоцитів� в� Àмовах

хронічно�о� імÀно³омпле³сно�о� процесÀ
(1�–�фа�оцитарний� інде³с�після�20� хв� ін³Àбації� з

лате³сом;�2�–�фа�оцитарний� інде³с�після�120� хв� ін³Àбації
з�лате³сом;�3�–�³оефіцієнт�фа�оцитарно�о�інде³сÀ).

При�дослідженні� здатності�НФ�відновлювати� нітросиній
тетразолій� спостері�аємо� збільшення� по³азни³ів� о³исно-
відновної�здатності�лізосом�НФ�–�(19,93±1,02)%�порівняно�з
³онтрольними�по³азни³ами�(Р<0,001).�В�цей�же�час�резервна
можливість�о³исно-відновних�процесів�пра³тично�не�зміню-
ється�–�(20,50±1,77)�%�(Р>0,05)�(рис.�3).
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Рис.� 3.� Динамі³а� по³азни³ів� о³исно-відновної
здатності� лізосом� нейтрофілів� за� Àмов� хронічно�о

імÀно³омпле³сно�о� процесÀ
(1�–� по³азни³и�спонтанно�о�НСТ-тестÀ;�2�–� по³азни³и

стимÀльовано�о�НСТ-тестÀ).

Рис.� 2 .� Динамі³а� а³тивності� ферментативних
процесів� всередині� одно�о� нейтрофіла� в� Àмовах

хронічно�о� імÀно³омпле³сно�о� процесÀ
(1�–�по³азни³и�ЦХІ�мієлоперо³сидазно�о�тестÀ;

2�–�по³азни³и�ЦХІ�лізосомально-³атіонно�о�тестÀ).
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ВИСНОВОК� Проводячи� аналіз� по³азни³ів�фа�оцитарної
а³тивності�нейтрофілів�за�Àмов� ін³Àбації�НФ�з�ЕК�при�ХІКП
можна�зробити�настÀпний�висново³.�В�цих�Àмовах�зменшÀ-
ється�відсот³овий�вміст�НФ�здатних�до�фа�оцитозÀ,�а�та³ож
³іль³ість�захоплених�частино³�одним�НФ,�відповідно�знижÀ-
ється�швид³ість�фа�оцитозÀ.�А³тивÀються�³исневозалежні�та
³исневонезалежні� ферментативні� процеси� в� лізосомах
нейтрофілів.
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ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА�КОРЕКЦІЯ�ХРОНІЧНОГО�ГІПЕРІМУНОКОМПЛЕКСНОГО�ПРОЦЕСУ

Львівсь³ий�національний�медичний�Àніверситет�ім.�Данила�Галиць³о�о

ЕКСПЕРИМЕНТАЛЬНА�КОРЕКЦІЯ�ХРОНІЧНОГО�ГІПЕРІМУНОКОМП-
ЛЕКСНОГО�ПРОЦЕСУ�–� В� статті� наведено� резÀльтати� дослідження
ефе³тивності� препаратÀ� ³верцетинÀ� для� ³оре³ції� ÀльтрастрÀ³тÀрних
змін� ³літинних� та� не³літинних� стрÀ³тÀр� синÀсоїдних� �емо³апілярів
печін³и�білих�щÀрів�за�Àмов�хронічно�о��іперімÀно³омпле³сно�о�процесÀ.
Виявлено,�що�застосÀвання�³верцетинÀ�за�Àмов�даної�патоло�ії�сти-
мÀлює� відновлення� ендотеліально�о� пластÀ� синÀсоїдних� �емо³а-
пілярів.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ�КОРРЕКЦИЯ�ХРОНИЧЕСКОГО�ГИПЕРИММУНО-
КОМПЛЕКСНОГО�ПРОЦЕССА�–�В� статье�приведены�резÀльтаты�ис-
следования� эффе³тивности� препарата� ³верцетина� для� ³орре³ции
ÀльтрастрÀ³тÀрных� изменений� ³леточниых� и� не³леточных� стрÀ³тÀр
синÀсоидных� �емо³апиляров� печени� белых� ³рыс� при� хроничес³ом
�ипериммÀно³омпле³сном�процессе.�Выявлено,�что�применение�³вер-
цетина� при� даной� патоло�ии� стимÀлирÀет� восстановление� эндоте-
лиально�о�шара�синÀсоидных��емо³апиляров.
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ЕXPERIMENTAL�CORRECTION�OF�CHRONIC�HYPERIMMUNOCOMPLEX
PROCESS�–�The�article�presents�the�results�of�effectiveness�investigation�of
kvertsetin�preparation�for�correction�of�ultrastructural�changes�of�liver�sinusoid
hemocapillaries’�cell�and�noncell�structures�of�white�rats,�in�conditions�of
chronic�hyperimmunocomplex�process.� It�was� revealed� that� kvertsetin
application,�in�thispathology�conditions�–�stimulates�the�renewal�of�sinusoid
hemocapillaries’�endothelial�layer.

Ключові�слова:��іперімÀно³омпле³сний�процес,�³верцетин,�синÀсоїдні
�емо³апіляри,� ÀльтрастрÀ³тÀра.
Ключевые�слова:��ипериммÀно³омпле³сный�процесс,�³верцетин,

синÀсоидные� �емо³апиляры,� ÀльтрастрÀ³тÀра.
Key� words:� hyperimmunocomplex� process,� kvertsetin,� sinusoid

hemocapillaries,�ultrastructure.

ВСТУП�На�даний�час�вивчення�хвороб,�в�основі�розвит³À
я³их� лежить� пато�енна� дія� імÀнних� ³омпле³сів,� привертає
Àва�À� ба�атьох� дослідни³ів.� Виділена� �рÀпа� захворювань
інфе³ційно�о�та�неінфе³ційно�о�походження,�в�пато�енезі�я³их
імÀнні�³омпле³си�віді�рають�провіднÀ�роль�[6,�12,�25].�Адже
їх�підвищена�³онцентрація�проявляється�при�дÀже�ба�атьох
захворюваннях� (�ломерÀлонефрити,� сироват³ова� хвороба,
ба³терійні,� паразитарні,� вірÀсні� інфе³ції,� системний� черво-
ний� вовча³,� ревматоїдний� артрит,� �емолітичні� анемії,� пÀх-
линні�процеси�та�ін.)�[5,�7,�18,�20,�22,�24].�При�дея³их�з�них,
в³лючаючи� сироват³овÀ� хворобÀ,� ва³цинальнÀ� хворобÀ,
постстрепто³о³овий� �ломерÀлонефрит,� імÀно³омпле³сне
пош³одження�відповідає�за��оловні�³лінічні�прояви�хвороби.
При�інших,�типÀ��епатитÀ�В,� інфе³ційно�о�ендо³ардитÀ,� імÀ-
но³омпле³сні�вас³Àліти�вини³ають�я³�Àс³ладнення�хвороби.
Відомо,�що�реа³ції�типÀ�сироват³ової�хвороби�розвиваються
À� відповідь� на� парентеральне� повторне� постÀплення� в
ор�анізм�вели³их�доз�анти�енÀ,�що�приводить�до�формÀвання
імÀнних� ³омпле³сів,� я³і� цир³Àлюють� À� ³ровотоці.� У� ³інце-
вомÀ� резÀльтаті� вони� проходять� через� ендотеліальні� пори
дрібних� сÀдин� і� на�ромаджÀються� в� їх� стінці,� де� а³тивÀють
³омплемент,� ви³ли³аючи� стрÀ³тÀрні� і� фÀн³ціональні� зміни
та�обÀмовлюючи�опосеред³оване�³омплементом�запалення
стін³и� сÀдин� (вас³Àліт).� Вас³Àліти� є� основними� ³лінічними
проявами� імÀно³омпле³сних� процесів,� я³і� тісно� пов’язані� з
автоімÀнними� процесами� [3,�19,�25].� Важливим�фа³тором
елімінації� цир³Àлюючих� імÀнних� ³омпле³сів� є� фа�оцитоз,
³оли� імÀнні�³омпле³си,�а³тивÀючи�³омплемент,�приєднÀють
³омпоненти�³омплементÀ�і�фа�оцитÀються�мононÀ³леарними
³літинами.�Основними� ефе³торними� ор�анами�мононÀ³ле-
арної�системи,�я³а�захоплює� і�елімінÀє� імÀнні�³омпле³си,�є
печін³а�і�селезін³а�[8,�16].�ВраховÀючи�те,�що�печін³а�є�³лі-
ренсним�ор�аном�і�має�досить�розвиненÀ�сÀдиннÀ�сіт³À,�то�в
Àмовах� �іперімÀно³омпле³сно�о� процесÀ� її� сÀдини� стають
об’є³том� Àраження.� У� зв’яз³À� із� зростанням� числа� хвороб
імÀно³омпле³сно�о��енезÀ,�я³і�лежать�в�основі�одно�о�з�меха-
нізмів�аÀтоа�ресії,�ба�ато�лано³�я³ої�є�ще�недостатньо�вивче-
ними�представляє�інтерес�дослідження�ролі�первинних�цир-
³Àлюючих� імÀнних� ³омпле³сів� À� пош³одженні� сÀдин�печін³и
та� можливої� ³оре³ції� цих� пош³оджень� ³верцетином .
Кверцетин�–�рослинний�біофлавоноїд,�я³ий�володіє�широ³им
спе³тром�біоло�ічної�а³тивності�і,�насамперед,�антио³сидант-
ною� дією.� Йо�о� застосовÀють� в� ³омбінованомÀ� лі³Àванні
запальних� захворювань,� в� томÀ� числі� артрозів� і� артритів,
серцево-сÀдинних� захворювань,� алер�ічних� захворювань
ш³іри�і�слизових,�бронхоле�еневої�патоло�ії,�то³сичних��епа-
топатій�та�ін.�[1,�4,�9,�13,�15].

Виходячи� з� цьо�о�метою�нашої� роботи� стало� вивчення
впливÀ�³верцетинÀ�на�ÀльтрастрÀ³тÀри�синÀсоїдних��емо³а-
пілярів� печін³и� білих�щÀрів� з� хронічним� �іперімÀно³омп-
ле³сним�процесом.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ�Дослідження,� проведені� на�10
білих� щÀрах-самцях� масою� 2 2 0 ± 0 , 2 0� �.� В� роботі� від-
творювалась� ³ласична�модель� хронічно�о� �іперімÀно³омп-
ле³сно�о� процесÀ� за�методом� Cochrane�G.,�Koffer�D.� [17].

КонтрольнÀ� �рÀпÀ� с³лали� тварини� з� хронічним� �іперімÀно-
³омпле³сним� процесом.� Дослідна� �рÀпа� в³лючала� тварин,
я³им� на� тлі� хронічно�о� �іперімÀно³омпле³сно�о� процесÀ
вводили�³верцетин�з�розрахÀн³À�4�м�/100���маси�протя�ом
10� днів.� Всіх� тварин� виводили� з� е³спериментÀ� шляхом
де³апітації,� після� я³ої� проводили� забір� т³анин� печін³и� для
еле³тронно-мі³рос³опічно�о� дослідження.� Біоптати� печін³и
подрібнювали�на�³Àсоч³и�розміром�1�мм3� і�фі³сÀвали�в�2�%
розчині�чотирио³исÀ�осмію�на�0,1�М�фосфатномÀ�бÀфері�(рН
7,36)�2��од�при�температÀрі�танення�льодÀ.�Після�чо�о�здійс-
нювали� промив³À,� обезводнення� та� залив³À� в� сÀміш� смол
епонÀ�та�аралдитÀ�[21].�На�Àльтрамі³ротомі�УМТП-3М�здійс-
нювали� нарізання� Àльтратон³их� зрізів,� я³і� послідовно� ³онт-
растÀвали�в�розчинах�ÀранілацетатÀ�[26]�та�цитратÀ�свинцю
[23].�Вивчення� і�фото�рафÀвання�матеріалÀ�здійснювали�за
допомо�ою�мі³рос³опа� УЕМВ-100К.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
У�попередніх�наших�роботах�з�допомо�ою�світлової�мі³рос³опії
виявлено� морфоло�ічні� особливості� ³ліренсно-мішеневих
т³анин�(аорти,�печін³и,�селезін³и,�ниро³)�за�Àмов�хронічно�о
�іперімÀно³омпле³сно�о� процесÀ� [2].� Проте� ці� дослідження
не�дозволили�оцінити�стан�мі³роцир³Àляції�в�печінці,�зо³ре-
ма�в�синÀсоїдних��емо³апілярах.�Проведені�подальші�еле³т-
ронно-мі³рос³опічні� дослідження� виявили,� що� синÀсоїдні
�емо³апіляри� À� тварин� з� імÀно³омпле³сною� патоло�ією� є
зміненими�і�пош³одженими.�Хоча�їх�просвіт�і�є�розширеним,
одна³�він�заповнений�с³Àпченням�еритроцитів,�малими�лім-
фоцитами�та�лапатими�масами�плазми�³рові�(рис.�1а).�Цито-
плазма� ендотеліальних� ³літин� при� цьомÀ� є� стоншеною,
еле³тронносвітлою,�част³ово�дес³вамована,�а�на�ряді�діляно³
відсÀтня.� О³ремі� ділян³и� синÀсоїдних� �емо³апілярів� пред-
ставлені� зрÀйнованими� ендотеліальними� ³літинами,� с³Àп-
ченнями�еритроцитів�неправильної�форми,�моноцитами,�ла-
патими�масами� плазми� ³рові,� преципітатами,� ³оа�Àлятами
(рис.�1б).

Простежено,�що�в�ділян³ах�синÀсоїдних��емо³апілярів,�за
Àмов�даної�патоло�ії,� їх�просвіти,�що�вміщÀють�моноцити,�є
розширеними.� При� цьомÀ� моноцити,� що� мають� вели³е
ядерно-цитоплазматичне� співвідношення,� перебÀвають� À
прямомÀ�³онта³ті�з�дезор�анізованою�цитоплазмою�ендотелі-
альних�³літин.�С³Àпчення�еритроцитів� та�поодино³их�моно-
цитів� із� малим� ядерно-цитоплазматичним� співвідношен-
ням�в�розширених��емо³апілярах�присÀтнє�в�ділян³ах,�де�є
збережені�ендотеліальні�³літини.�Цитоплазма�та³их�ендоте-
ліальних�³літин�вміщÀє�поодино³і� вели³их�розмірів�аÀтофа-
�олізосоми.� Відмічено� та³ож,�що�о³ремі� ділян³и� поверхонь
ендотеліальних� ³літин,� моноцитів� та� еритроцитів� перебÀ-
вають� À� прямомÀ� з’єднанні,� а� плазма� ³рові� вміщÀє� лапаті
маси�та�еле³троннощільні�преципітати�та�³оа�Àляти�(рис.�1в),
що�є�хара³терним�для�імÀно³омпле³сної�патоло�ії�[11].

Отримані� дані� свідчать� про� значні� Àш³одження� ³літин-
них� та� не³літинних� ÀльтрастрÀ³тÀр� синÀсоїдних� �емо³апі-
лярів� печін³и� в� Àмовах� хронічно�о� �іперімÀно³омпле³сно�о
процесÀ,� я³і� визначають�формÀвання� дрібно�о� вас³ÀлітÀ� в
печінці.� Зміни� в� сÀдинній� сітці� печін³и� обÀмовлюють� порÀ-
шення� внÀтрішньопечін³ової� �емодинамі³и,� з� я³ими�може
бÀти�пов’язане�порÀшення�фа�оцитарної�а³тивності� відповід-
них�³літин�печін³и�за�цих�Àмов.�Крім�то�о,�даний�патоло�іч-
ний�процес�À�³інцевомÀ�резÀльтаті�приводить�до�порÀшень�і
інших�фÀн³цій� печін³и,� враховÀючи� хронічний� запальний
процес�À�її�сÀдинах�[10].

Питання�терапії�хронічно�о��іперімÀно³омпле³сно�о�про-
цесÀ�є�досить�с³ладним�і�сÀперечливим.�Ми�в�е³сперименті
нама�ались�оцінити�вплив�на�цей�процес�³верцетинÀ.�Квер-
цетин�–�потÀжний�сÀчасний�антио³сидант,�“сміттяр”�вільних
ради³алів,�при�йо�о�введенні�в�ор�анізм�підвищÀється�анти-
о³сидантна�а³тивність�т³анин�[1,13].�Виражений�протизапаль-
ний�ефе³т� ³верцетинÀ� обÀмовлений�бло³адою� 5-ліпо³си�е-
нази� і� при�ніченням� À� резÀльтаті� цьо�о� синтезÀ�медіаторів
запалення�лей³отрієнів�з�арахідонової�³ислоти�[14].
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Введення� ³верцетинÀ� білим�щÀрам� з� хронічним� �іпер-
імÀно³омпле³сним� процесом� позитивно� вплинÀло� на� стан
синÀсоїдних� �емо³апілярів� печін³и.� У� всіх� випад³ах� вони� є
прохідними.� На� о³ремих� ділян³ах� синÀсоїдні� �емо³апіляри
ор�анізовані�ендотеліальними�³літинами,�а�в� інших�–�ендо-
теліальними� ³літинами� та� ³літинами� КÀпфера� (рис.� 2).� У
випад³À,�³оли�синÀсоїдні��емо³апіляри�Àтворені�тіль³и�ендо-
теліальними� ³літинами,� їх� просвіти� вміщÀють� с³Àпчення
еритроцитів,�моноцитів,�а�та³ож�вели³их�розмірів�еле³трон-
носвітлих�малодиференційованих�³літин.�Та³і�малодиферен-
ційовані� ³літини� мають� вели³е� ядерно-цитоплазматичне
співвідношення,�бобоподібної�форми�ядро�та�нÀ³леонемної
форми�ядерце.�У�тих�місцях,�де�відсÀтні�ендотеліальні�³літини
(рис.� 2а),� еле³тронносвітлі� малодиференційовані� ³літини
частиною�своєї�поверхні�переважно�приля�ають�до�плазма-
тичної�мембрани� синÀсоїдно�о� полюсÀ�цитоплазми� �епато-
цитів.� Поява� та³их� ³літин� свідчить� про� відновні� процеси� в
стінці� синÀсоїдних� �емо³апілярів.� Необхідно� відмітити,�що
подібної�форми� і� еле³тронної�щільності� ³літини� присÀтні� в
синÀсоїдних� �емо³апілярах�молодих� ор�анізмів.

Рис.1.� Зміна� ÀльтрастрÀ³тÀри� синÀсоїдних� �емо³апілярів� печін³и� білих� щÀрів� за� Àмов� хронічно�о
�іперімÀно³омпле³сно�о�процесÀ:� а�–�розширений�простір�синÀсоїдно�о��емо³апіляра�вміщÀє��іпера�ре�ат�еритроцитів,

малий�лімфоцит,�лапаті�маси�плазми�³рові.�Зб.�х�3000;�б�–�с³Àпчення�еритроцитів,�дезор�анізованих�моноцитів,�лапатих�мас
в�плазмі�³рові,�простір�Діссе�дезор�анізований.�Зб.�х�7000;�в�–�с³Àпчення�еритроцитів,�моноцита�та�лапатих�мас�в�просвіті
�емо³апіляра.�Зб.�х�2000.�АФЛ�–�аÀтофа�олізосома,�ГЦ�–��епатоцит,�Е�–�еритроцит,�ЕК�–�ендотеліальна�³літина,�КВ�–�³ола�е-

нові�воло³на,�КТ�–�³оа�Àляти,�ЛМ�–�лапата�маса,�МЛ�–�малий�лімфоцит,�МЦ�–�моноцит,�ПД�–�простір�Діссе,�ПТ�–�преципітати.

У�ділян³ах�синÀсоїдних��емо³апілярів,�що�мають�À�своїй
стінці�част³ово�присÀтні�ендотеліальні�³літини�і�³літини�КÀп-
фера,�плазма�³рові�вміщÀє�лапаті�маси,�еритроцити,�моно-
цити� в� поєднанні� із� тромбоцитами.� Переважно� найбільша
част³а� та³о�о� поєднання� тромбоцитів,� моноцитів� і� лапатих
мас� припадає� на� об’єми� синÀсоїдно�о� �емо³апіляра,� я³ий
позбавлений�ендотеліально�о�по³риття�(рис.�2б).�ПрисÀтність
моноцитів�безпосередньо�біля�о�олено�о�просторÀ�Діссе�може
в³азÀвати�на�мі�рацію�їх�до�зони�пош³одження�з�подальшою
Àчастю� À� ло³алізації� запально�о� процесÀ� і�формÀванні� ³лі-
тинної�вистил³и�синÀсоїдних��емо³апілярів�та�забезпечення
їх� відновлення.�Що� стосÀється� синÀсоїдних� �емо³апілярів,
стін³а� я³их�має� ендотеліальні� ³літини� та� ³літини� КÀпфера,
то�їх�просвіти�є�розширеними�та�вміщÀють�поодино³і�ерит-
роцити,�нейтрофільні�поліморфноядерні��ранÀлоцити,�лімфо-
цити�(рис.�2в).�Виявлені�зміни�можÀть�свідчити�про�незавер-
шеність�запально�о�процесÀ,�хоча�застосÀвання�³верцетинÀ
значною�мірою� сприяє� відновленню� оптимально�о� станÀ
³літинних� та� не³літинних� стрÀ³тÀр� синÀсоїдних� �емо-
³апілярів.

Рис.� 2.� Зміна� ÀльтрастрÀ³тÀр� т³анин� печін³и� білих�щÀрів� за� Àмов� введення� ³верцетинÀ� на� тлі� хронічно�о
�іперімÀно³омпле³сно�о� процесÀ:� а�–� просвіт� �емо³апіляра�вміщÀє�с³Àпчення�еритроцитів� та�малодиференційовані� із
вели³им�ядерно-цитоплазматичним�співвідношенням�³літини.�Зб.� х�1500;�б�–� до� ³літини�КÀпфера�приля�ають�еритроцити,
моноцит,�тромбоцит.�Зб.�х�4000;�в�–�в�розширеномÀ�просвіті��емо³апіляра�еритроцити�та�нейтрофільні�поліморфноядерні

�ранÀлоцити.�Зб.�х�3000.�ГЦ�–��епатоцит,�Е�–�еритроцит,�ЕК�–�ендотеліальна�³літина,�ЕСМК�–�еле³тронносвітла
малодиференційована�³літина,�КК�–�³літина�КÀпфера,�ЛМ�–�лапаті�маси,�Л�–�лімфоцит,�МЦ�–�моноцит,�НГЦ�–�нейтрофільний

�ранÀлоцит,�ПСГ�–�просвіт�синÀсоїдно�о��емо³апіляра,�Т�–�тромбоцит.

а б в

а б в
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Проведені� е³спериментальні� дослідження� по³азали,�що
³верцетин�в�Àмовах�хронічної��іперімÀно³омпле³сної�патоло-
�ії�виявляє�ендотелійстабілізÀвальний�і,�певною�мірою,�ендо-
телійпроліферативний�ефе³т.

ВИСНОВКИ� При� хронічномÀ� �іперімÀно³омпле³сномÀ
процесі� синÀсоїдні� �емо³апіляри� печін³и� зазнають� пош³о-
дження� цир³Àлюючими� імÀнними� ³омпле³сами� з� формÀ-
ванням�дрібно�о� вас³ÀлітÀ,�що� хара³теризÀється� наявністю
еле³троннощільних� лапатих� мас,� я³і� є� преципітатами� та
³оа�Àлятами.

ЗастосÀвання�³верцетинÀ�впливає�на�стабілізацію�проза-
пальних�фа³торів�хронічної��іперімÀно³омпле³семії,�зо³рема,
зменшення�³іль³ості� нейтрофілів,� лімфоцитів,� еритроцитів� і
значне� відновлення� ендотеліально�о� пластÀ� в� синÀсоїдних
�емо³апілярах� печін³и.
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МОРФО-ФУНКЦІОНАЛЬНІ�ПОКАЗНИКИ�СТАНУ�ЗОРОВОГО�АНАЛІЗАТОРА�ПРИ�МЕТАНОЛОВІЙ
ІНТОКСИКАЦІЇ�З�НАСТУПНИМ�КОНСЕРВАТИВНИМ�ЛІКУВАННЯМ

Національний�медичний�Àніверситет�ім.�а³ад.�О.О.�Бо�омольця,�м.�Київ

МОРФО-ФУНКЦІОНАЛЬНІ�ПОКАЗНИКИ�СТАНУ�ЗОРОВОГО�АНАЛІЗАТОРА
ПРИ�МЕТАНОЛОВІЙ�ІНТОКСИКАЦІЇ�З�НАСТУПНИМ�КОНСЕРВАТИВНИМ
ЛІКУВАННЯМ�–�Метанол�ви³ли³ає�досить�виражені�дистрофічні�зміни�À
різних�ор�анах,�À�томÀ�числі�À�системі�зорово�о�аналізатора.�Метою�роботи
бÀла�оцін³а�впливÀ�³онсервативно�о�дезінто³си³аційно�о�лі³Àвання�на
морфо-фÀн³ціональний�стан�зорово�о�аналізатора�при�метаноловій�інто³-
си³ації.�Е³спериментальні�дослідження�проводилися�на�щÀрах�лінії�Вістар
À�³іль³ості�40�особин.�Моделювалося�Àраження�метиловим�спиртом.�Дослі-
джÀвалися�шматоч³и�т³анини�сіт³ів³и,�зорово�о�нерва,�потиличної�час-
тини�³ори��оловно�о�моз³À,�а�та³ож�зорові�ви³ли³ані�потенціали�з�відпо-
відних�діляно³.�При�введенні�тваринам�метанолÀ�спостері�алися�дестрÀ³-
тивно-дистрофічні�зміни�À�сіт³івці,�зоровомÀ�нерві�та�³орі.�На�30�добÀ
після�³онсервативно�о�лі³Àвання�À�досліджÀваних�стрÀ³тÀрах�виявлялися
не�різ³о�виражені�процеси�репаративно�о�хара³терÀ.�За�даними�еле³тро-
фізіоло�ічних�досліджень�зір�по³ращився�на�20-25%.

МОРФО-ФУНКЦИОНАЛЬНЫЕ�ПОКАЗАТЕЛИ�СОСТОЯНИЯ�ЗРИТЕЛЬНОГО
АНАЛИЗАТОРА�ПРИ�МЕТАНОЛОВОЙ�ИНТОКСИКАЦИИ�С�ПОСЛЕДУЮЩИМ
КОНСЕРВАТИВНЫМ�ЛЕЧЕНИЕМ�–�Метанол�вызывает�достаточно�выражен-
ные�дистрофичес³ие�изменения�в�разных�ор�анах,�в�том�числе�в�системе
зрительно�о�анализатора.�Целью�работы�была�оцен³а�влияния�³онсерва-

тивно�о� дезинто³си³ационно�о� лечения� на�морфо-фÀн³циональное
состояние�зрительно�о�анализатора�при�метаноловой�инто³си³ации.
Э³спериментальные�исследования�проводились�на� 40� ³рысах�линии
Вистар.�Моделировалось�поражение�метиловым�спиртом.�Исследовались
³Àсоч³и�сетчат³и,�зрительно�о�нерва�и�затылочной�зоны�³оры��оловно�о
моз�а,�а�та³же�зрительные�вызванные�потенциалы�с�соответствÀющих�зон.
При�введении�животным�метанола�наблюдались�дестрÀ³тивно-де�енера-
тивные�процессы�в�сетчат³е,�зрительном�нерве�и�³оре.�На�30�сÀт³и�после
³онсервативно�о�лечения�в�исследÀемых�стрÀ³тÀрах�выявлены�не�рез³о
выраженные�процессы�репаративно�о�хара³тера.�По�данным�эле³тро-
физиоло�ичес³их�исследований�зрение�ÀлÀчшилось�на�20-25�%.

METHANOL�CAUSES�DYSTROPHIC�PROCESSES�IN�DIFFERENT�ORGANS,
INVOLVING�VISUAL�ANALYZER�–�The�purpose�of�the�work�was�to�evaluate�the
influence�of�disintoxocation�on�the�morphofunctinal�status�of�the�visual�analyzer
in�methanol� intoxication.�Experimental�work�was�done�with� the�help�of�40
Vistar�rats.�We�modeled�the�metrhanol�intoxication�and�examined�the�sheets�of
retina,�optic�nerve�and�visual�cortex.�After�methanol�degenerative,�dystrophic
processes�in�retina,�optic�nerve�and�visual�cortex�were�observed.�In�30�days�after
conservative�therapy�not�very�feebly�marked�reparation�was�observed.�According
to�the�electrophysiological�investigation�the�vision�improved�on�20-25�%.
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ВСТУП�При�отрÀєнні�ор�анізмÀ�метиловим�спиртом�на-
стÀпають�досить�виражені�дистрофічні�зміни�внÀтрішніх�ор�а-
нів�з�Àраженням�печін³и,�ниро³,�серцево-сÀдинної�системи.
Крім�то�о,�À�патоло�ічний�процес�втя�Àється�вся�система�зоро-
во�о�аналізатора.

Вже�є�відомості�про�морфоло�ічні�зміни�в�стрÀ³тÀрі�зоро-
во�о�аналізатора�при�метаноловій�інто³си³ації,�де�бÀло�по³а-
зано,�що�введення�тваринним�метанолÀ�приводить�до�дисто-
фічно-дестрÀ³тивних� змін� À� нервовомÀ� апараті� сіт³ів³и,
воло³нах�зорово�о�нерва�і�нейронах�потиличної�частини�³ори
�оловно�о�моз³À�[6].

Метою�нашої�роботи�є�оцін³а�ефе³тивності�проведення
дезінто³си³аційної� терапії� за� допомо�ою� вивчення�морфо-
фÀн³ціонально�о�станÀ�зорово�о�аналізатора�при�метаноловій
інто³си³ації.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�Е³спериментальні�дослідження
бÀли�проведені�на�40�щÀрах�лінії�Вістар�із�масою�тіла�тварин
200-250� �р.�Моделювання� Àраження� зорово�о� аналізатора
проводилося�шляхом� внÀтрішньоочеревинно�о� введення
метилово�о�спиртÀ�в�дозі�1,8��р�на�³��маси�тіла,�попередньо
розведено�о�À�0,9�%�розчині�натрію�хлоридÀ.

Лі³Àвання� �остро�о� отрÀєння�метанолом� здійснювалося
на� основі� за�альних� принципів� терапії� �острих� е³зо�енний
отрÀєнь� і� проводилося� за� настÀпною� схемою:�15� мл�0,9�%
розчинÀ�натрію�хлоридÀ;�0,05�м��де³саметазонÀ�(0,0125�мл);
1,2�мл�5�%�розчинÀ�етилово�о�спиртÀ;�1�мл�1�%�розчинÀ�нат-
рію��ідро³арбонатÀ.�Ін’є³ції�проводилися�протя�ом�7�діб�1�раз
À�добÀ�внÀтрішньоочеревинно�[1,�2,�3,�4,�5].

Еле³тронно-мі³рос³опічне�дослідження�проводилось�після
де³апітації� тварин�шляхом�передозÀвання� нар³озної� сÀміші
³алібсолÀ� і�реланіÀмÀ.�Шматоч³и�т³анини�сіт³ів³и,�зорово�о
нерва� і� т³анини�моз³À� потиличної� част³и� ³ори�фі³сÀвалися
в� сÀміші� 4�%� парафармальде�ідÀ,�2,5�%� �лÀтаральде�ідÀ� і
4�%�сахарози�в�0,1�молярномÀ�фосфатномÀ�бÀфері�рН�7,4�із
настÀпною�дофі³сацією�À�1�%�розчині�осмієвої�³ислоти.�Після
фі³сації�шматоч³и�т³анини�обезводнювали�в�спиртах�висхід-
ної�міцності�й�о³сипропілені� і�заливали�в�сÀміш�епо³сидних
смол�(епон-аралдит).�Ультратон³і�зрізи�товщиною�40-60�м³м
ви�отовлялися� на� Àльтратомах�ЛКБ� і� Рейхард.� Для� підви-
щення� ³онтрастності� Àльтратон³і� зрізи� забарвлювали� за
Рейнт�ольдсом�(1963)�і�досліджÀвалися�в�еле³тронномÀ�мі³-
рос³опі�ЕМ-400Т�фірми� “Філіпс”,� Голландія.

Для� прицільно�о� ÀльтратомÀвання� і� по�либленої� оцін³и
отриманих�даних�із�епо³сидних�бло³ів�ви�отовлялися�напів-
тон³і� зрізи� товщиною�100�м³м,� я³і� зафарбовÀвали�метиле-
новим� синім-піроніном� і� продивлялись� À� світлооптичномÀ
мі³рос³опі�фірми� “Оптон”.

Для�записÀ�зорових�ви³ли³аних�потенціалів� (ЗВП)�ви³о-
ристовÀвали�аналізатор�ви³ли³аних�потенціалів� “B.A.S.I.S.EMP”
(OTE�Biomedica,� Італія).

РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
При� введенні� в� ор�анізм� тварин� метанолÀ� вже� на� ранніх
етапах� розвит³À� метанолової� інто³си³ації� (перші� 7� діб),
спостері�алися� досить� виражені� дистрофічно-дестрÀ³тивні
зміни�в�сіт³івці�з�дестрÀ³цією�фоторецепторів,�біполярних� і
�ан�ліозних�³літин�на�тлі�порÀшено�о�внÀтрішньоочно�о�³ро-
вообі�À�я³�À�сÀдинній�оболонці�о³а,�та³�і�в�хоріо³апілярномÀ
шарі.�У�стрÀ³тÀрі�зорово�о�нерва�спостері�алося�порÀшення
периневрально�о�³ровообі�À�і�стрÀ³тÀри�мієлінових�воло³он,
а�та³ож�частини�олі�одендроцитів.�У�³інцевій�ланці�зорово�о
аналізатора�(моз³овій�речовині�потиличної�част³и�³ори��олов-
но�о�моз³À)�спостері�алися�явища�інтра-� і�періцелюлярно�о
набря³À� частини� нейронів� на� тлі� осеред³ово�о� порÀшення

внÀтрішньомоз³ово�о� ³ровообі�À,� що� виявлялося� повно-
³ров’ям� частини� внÀтрішньомоз³ових� ³апілярів.

Зі� збільшенням� термінÀ� інто³си³ації� до� 14� діб,� продов-
жÀють�наростати�процеси�дестрÀ³тивно�о�хара³терÀ,�що�вияв-
ляються� вираженою�дестрÀ³цією�фоторецепторних� ³літин,
³літин� пі�ментно�о� епітелію� і� мембрани�БрÀха.� У� стрÀ³тÀрі
біполярних�і��ан�ліозних�³літин�і�їхніх�а³сонах�спостері�аються
досить�виражені�зміни�внÀтрішньо³літинних�ор�анел�із�змен-
шенням�³іль³ості�рибосом�і�порÀшенням�стрÀ³тÀри�мітохонд-
рий,�що�веде�до�порÀшення�я³�енер�опродÀ³Àючої,�та³�і�біл³о-
восинтезÀючої�фÀн³цій�цих�³літин.�У�стрÀ³тÀрі�зорово�о�нерва
виявляються�значні�процеси�демієлінізації�нервових�воло³он
із�порÀшенням�стрÀ³тÀри�мієлінÀ.�В�основній�масі�олі�оден-
дроцитів� та³ож� спостері�аються� досить� виражені� процеси
дестрÀ³тивно�о� хара³терÀ,�що�свідчить�про�різ³е�зниження
їхньої�фÀн³ціональної� а³тивності� в� плані� продÀ³ції� мієлінÀ.
У� потиличній� частці� ³ори� �оловно�о�моз³À� спостері�ається
дестрÀ³ція�частини�нейронів�на�тлі�порÀшено�о�внÀтрішньо-
моз³ово�о�³ровообі�À.�ДестрÀ³ція�нейронів�обÀмовлена�порÀ-
шенням�стрÀ³тÀри�мітохондрій,�цистерн�ендоплазматично�о
рети³ÀлÀма,�а�та³ож�зменшенням�³іль³ості�рибосом.�Виражені
зміни�спостері�аються�й�À�синаптичномÀ�апараті�я³�сіт³ів³и
о³а,�та³�і�À�нейронах�³ори��оловно�о�моз³À.

У�віддаленомÀ�періоді�метанолової�інто³си³ації�(30�доба)
зміни�в�стрÀ³тÀрі�зорово�о�аналізатора,�в³лючаючи�нейрони
сіт³ів³и,� зоровий� нерв� і� ³ор³ові� відділи� аналізатора�мають
різно�о�стÀпеня�вираженості�дестрÀ³тивні�зміни,�хоча�і�спосте-
рі�ається� тенденція� до� зменшення� дистрофічно-дестрÀ³-
тивних� змін.� У� сіт³івці� част³ово� відновлюється� стрÀ³тÀра
фоторецепторів�і�пі�ментних�³літин,�а�в�біполярних�і��анліоз-
них� ³літинах�виявляються�не�різ³о�виражені�процеси�репа-
ративно�о� хара³терÀ.� У� частині� пресинаптичних� за³інчень
з’являються� пресинаптичні� везі³Àли� і� част³ово� відновлю-
ється�а³тивна�синаптична�зона.�У�а³сонах��ан�ліозних�³літин
та�стрÀ³тÀрі�зорово�о�нерва�спостері�аються�значні�осеред³и
ремієлінізації�та�збільшення�олі�одендро�лії,�що�свідчить�про
процеси�репаративно�о�хара³терÀ,�що�перебі�ають�À�зоровомÀ
нерві.�У�³ор³ових�відділах�зорово�о�аналізатора�на�30�добÀ
після� введення� тваринним�метанолÀ� в� стрÀ³тÀрі� нейронів,
та³ож� я³� і� À� нейронах� сіт³ів³и,� спостері�алися� помірно� ви-
ражені�процеси�репаративно�о�хара³терÀ�на�тлі�стабілізації
внÀтрішньомоз³ово�о�³ровообі�À,�хоча�в�основній�масі�ней-
ронів� переважали� дистрофічні� зміни� внÀтрішньо³літинних
ор�анел,�що�призводило�до�порÀшення�я³�біл³овосинтезÀючої,
та³� і� енер�опродÀ³Àючої�фÀн³цій� цих� ³літин.

При�проведенні�дезінто³си³аційної�терапії�бÀло�встанов-
лено,�що� протя�ом� перших� 14� діб� після� почат³À� лі³Àвання
тварин�із�метаноловою�інто³си³ацією,�видимих�змін�À�стрÀ³-
тÀрі� зорово�о� аналізатора,� на� відмінÀ� від� �рÀпи� тварин� із
метаноловою� інто³си³ацією,� не� відбÀлося.�В� Àсіх�досліджÀ-
ваних�відділах�зорово�о�аналізатора� –� нервових�елементах
сіт³ів³и,� зоровомÀ� нерві� й� À� ³орі� потиличної� част³и�моз³À
виявлені�дистрофічно-дестрÀ³тивні�зміни�мали�досить�вира-
жений�дестрÀ³тивний�хара³тер�і�поля�али�в�порÀшенні�стрÀ³-
тÀрної�цілісності�нейронів�сіт³ів³и,�осеред³овій�демієлінізації
нервових� воло³он� À� стрÀ³тÀрі� зорово�о� нерва� з� Àраженням
олі�одендроцитів,�а�та³ож�нервових�³літин�потиличної�част³и
³ори��оловно�о�моз³À�на�тлі�порÀшено�о�внÀтрішньомоз³ово�о
³ровообі�À.�Досить�виражені�дестрÀ³тивні�зміни�спостері�а-
лися�в�синаптичномÀ�апараті�сіт³ів³и�й�À�синапсах�нейронів
³ори��оловно�о�моз³À.

На�30�добÀ�після�проведення�³онсервативно�о�лі³Àвання
À�частини�нейронів�сіт³ів³и�з’явилися�озна³и�внÀтрішньо³лі-
тинної� репаративної� ре�енерації,�що� сприяло� відновленню
морфо-фÀн³ціонально�о� станÀ�цих� ³літин.�Найбільше�вира-
жені�процеси�репаративно�о�хара³терÀ�спостері�алися�À�фо-
торецепторних� і� �ан�ліозних� ³літинах� на� тлі� осеред³ово�о
відновлення� в� хоріо³апілярномÀ�шарі.� У� той�же� час� À� �ан-
�ліозних� ³літинах� сіт³ів³и� репаративні� процеси� бÀли� не-
значні.�У�стрÀ³тÀрі�зорово�о�нерва�і�нейронах�³ори��оловно�о
моз³À� та³ож� спостері�алися� не� різ³о� виражені� процеси
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репаративно�о� хара³терÀ,� хоча� в� основній� масі� нервових
³літин� і� олі�одендроцитах� навіть� на� 30� добÀ� після� прове-
дено�о�лі³Àвання�спостері�алися�різно�о�стÀпеня�вираженості
дистрофічні�зміни,�що�бÀло�підтверджено�і�даними�еле³тро-
фізіоло�ічно�о�дослідження�зорових�ви³ли³аних�потенціалів,
я³і�по³азали,�що�незважаючи�на�осеред³ові�прояви�процесів
ре�енераторно�о�хара³терÀ,�по³азни³и�еле³трофізіоло�ічно�о
дослідження� зафі³сÀвали� лише� незначне� поліпшення� зорÀ
порівняно� з� тваринними� без� лі³Àвання.� Та³� бÀло� встанов-
лено,�що�латентний�період�і�амплітÀда�потенціалÀ�дії�зорових
ви³ли³аних�потенціалів�на�30�добÀ�після�проведення�³онсер-
вативно�о�лі³Àвання�віро�ідно�відрізнялися�від�³онтрольно�о
рівня� я³� при� знятті� по³азни³ів� із� сіт³ів³и,� та³� і� з� ³ор³ових
відділів�зорово�о�аналізатора.�При�цьомÀ�дефіцит�зорÀ�щодо
³онтрольно�о�рівня�с³лав�за�латентним�періодом�потенціалÀ
дії�сіт³ів³и�о³а�17�%,�а�її�³ор³ових�відділів�–�15�%.�За�амплі-
тÀдою�потенціалÀ�дії�цей�по³азни³�с³лав�відповідно�14�і�11�%,
À� той� час� я³� À� �рÀпі� тварин� із�метаноловою� інто³си³ацією
дефіцит� за�латентним�періодом�потенціалÀ�дії� с³лав�відпо-
відно�20� і�12�%,�а�за�амплітÀдою�потенціалÀ�дії�45� і�43�%.

Та³им�чином,�можна�³онстатÀвати,�що�проведення�дез-
інто³си³аційної� терапії� тваринам� з�метаноловою� інто³си³а-

цією� сприяє� розвит³À� процесів� репаративно�о� хара³терÀ� À
всіх�лан³ах�зорово�о�аналізатора,�одна³�ці�зміни�мають�осе-
ред³овий�хара³тер�і�не�сприяють�повномÀ�відновленню�мор-
фо-фÀн³ціонально�о� станÀ� зорово�о� аналізатора,�що� бÀло
ціл³ом�підтверджено� і� даними�еле³трофізіоло�ічно�о�дослі-
дження.�При�³онсервативномÀ�лі³Àванні�тварин�із�метаноло-
вою�інто³си³ацією�порівняно�з��рÀпою�тварин�із�метаноловою
інто³си³ацією�без�лі³Àвання��острота�зорÀ�зросла�Àсьо�о�лише
на� 20-25�%.
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ОЦІНКА�ВПЛИВУ�НИЗЬКОІНТЕНСИВНОГО�ПРЕНАТАЛЬНОГО�ОПРОМІ-
НЕННЯ�НА�ГЕМАТОЛОГІЧНИЙ�СТАТУС�НОВОНАРОДЖЕНИХ�ЩУРІВ�–�По³а-
зано,�що� тварини� опромінені� À� ранньомÀ� ембріональномÀ� періоді,
демонстрÀють�широ³ий�спе³тр�пострадіаційних�наслід³ів�на��ематоло-
�ічномÀ� рівні� ор�анізмÀ.� Їх� стан� хара³теризÀється� порÀшеннями� À
³літинномÀ�с³ладі�периферійної�³рові�та�лімфомієлопоетичних�ор�анів.
Та³им� чином,� опромінення� À� ранньомÀ� ембріо�енезі� призводить� до
пош³одження�³ровотворної�системи�À�післянатальномÀ�періоді�онто�енезÀ.

ОЦЕНКА�ВЛИЯНИЯ�НИЗКОИНТЕНСИВНОГО�ПРЕНАТАЛЬНОГО�ОБЛУ-
ЧЕНИЯ�НА�ГЕМАТОЛОГИЧЕСКИЙ�СТАТУС�НОВОРОЖДЕННЫХ�КРЫС�–�По³а-
зано,�что�животные,�облÀченные�в�раннем�эмбрионном�периоде,�демонст-
рирÀют�широ³ий�спе³тр�пострадиационных�последствий�на��ематоло-
�ичес³ом�Àровне�ор�анизма.�Их�состояние�хара³теризÀется�нарÀшениями
в�³леточном�составе�периферийной�³рови�и�лимфомиелопоэтичеч³их
ор�анов.�Та³им�образом,�облÀчение�в�раннем�эмбрио�енезе�приводит�³
повреждению�³роветворной�системы�в�посленатальном�периоде�онто�енеза.

ESTIMATION�OF�LOW-INTENSIVE�PRENATAL�IRRADIATION�INFLUENCE�AT
THE�HEMATOLOGIC�STATUS�OF�NEW-BORN�RATS�–�It�was�shown�that�animals
irradiated�at�early�embrional�period�exhibit�a�wide�spectrum�of�postradiated
sequences�displayed�at�hematologic�level�of�organism.�Their�state�is�characterized
by�disturbance�in�cell�composition�of�peripheryc�blood�and�limphomielopoietic
organs.�So,�irradiation�at�early�embryogenesis�leads�to�disturbance�of�blood-
creative�system�in�the�postnatal�of�ontogenesis.

Ключові�слова:�ранній�ембріо�енез,�лімфомієлопоетичні�ор�ани.
Ключевые�слова:�ранний�эмбрио�енез,�лимфомиелопоэтичеч³ие�ор�аны.
Key��words:�early�embrional�period, �limphomielopoietic�organs.

ВСТУП�Вивчення�ефе³тів�наслід³ів�внÀтрішньоÀтробно�о
опромінення�є�а³тÀальним,�ос³іль³и�про�дію�іонізÀючо�о�опро-
мінення�на�ембріон�отримано�порівняно�неба�ато�даних.�В
основномÀ� ці� відомості� обмежÀються� описанням� наслід³ів
променевої�діа�ности³и�і�резÀльтатами�обстеження�дітей,�опро-
мінених� внÀтрішньоÀтробно� після� атомно�о� бомбардÀвання
Хіросіми� та�На�аса³і� [5,6].� У� наÀ³овій� літератÀрі� існÀє� від-
носно�мало� праць� з� вивчення� впливÀ� внÀтрішньоÀтробно�о
опромінення�À�резÀльтаті�Чорнобильсь³ої�³атастрофи�на�стан
ор�анів�і�систем�дітей.

У�той�самий�час,�розповсюдження�атомної�енер�ети³и� і
ядерної�зброї�постÀпово�призводить�до�то�о,�що�радіоа³тивне
навантаження� на� ор�анізм� збільшÀється� і� незабаром� йо�о
можна�бÀде�роз�лядати�вже�не�я³�біо�енний,�а�я³�техно�енний
фа³тор�[2].�При�цьомÀ�найбільшÀ�небезпе³À�становлять�не-
репаровані�або�част³ово�репаровані�радіаційні�Àш³одження,
сÀмісні� з�життєздатністю� ³літини,� я³і�можÀть�бÀти�передані
нащад³ам�і�еліміновані�тіль³и�À�процесі�йо�о�індивідÀально�о
розвит³À�[3].

В³азані� проблеми� набÀвають� особливої� а³тÀальності� в
останній� час,� ³оли�спостері�ається�с³орочення�соціально�о
запитÀ�на�вивчення�біоло�ічної�дії� іонізÀючо�о�випромінення
À� вели³их� дозах,� але� підвищÀється� інтерес� до� досліджень
ефе³тів�радіації�À�малих�дозах�[1,4].

ВраховÀючи�це,�метою�дано�о�дослідження�бÀла�оцін³а
�ематоло�ічно�о� статÀсÀ� новонароджених�щÀрів,� підданих
низь³оінтенсивномÀ� опроміненню� À� доімплантаційномÀ
періоді�ембріо�енезÀ.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Дослідження� проводили� на
щÀрах�попÀляціі�Вістар.�Для�отримання�нащад³ів� відбирали
тварин�масою�тіла�200-250��,�я³их�ÀтримÀвали�на�стандартно-
мÀ�харчовомÀ�раціоні�віварію.�До�само³�на�17��од�підсажÀвали
самців.�Перший�день�ва�ітності�виявляли�за�наявністю�спер-
матозоїдів� À� піхвовомÀ�маз³À� нормальноци³люючих� само³.

Ва�ітних� само³� піддавали� на� за�альний� одноразовий
вплив� рент�енівсь³им� випроміненням� на� приладі� РУМ-17
À�дозі�0,5�Гр.�Після�опромінення�тварин�повертали�до�віварію
і�ÀтримÀвали�À�стандартних�Àмовах.�Одночасно�з�дослідною
�рÀпою�формÀвали�³онтрольнÀ��рÀпÀ�неопромінених�ва�ітних
само³.�Напри³інці�ва�ітності�їх�розсаджÀвали�по�одній�тварині
в� ³літ³À.

Новонароджених�щÀрів� 4� тижні� ÀтримÀвали� разом� із
матір’ю.

Про� хара³тер� формÀвання� лімфомієлоїдної� т³анини
новонароджених� тварин� сÀдили� À� динаміці� (7,�14� та�30-та
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доба)� за� за�альною� ³іль³істю� ядровміщÀвальних� ³літин� À
³іст³овомÀ�моз³À,�тимÀсі�та�селезінці,�а�та³ож�за�по³азни³ами
лей³о�рами�периферійної�³рові,�віддзер³алюючи�в�Àза�аль-
неномÀ�ви�ляді�процеси�становлення�³літин�та�фÀн³ціональ-
ної� а³тивності� лімфомієлоїдної� т³анини.

Клітинний� с³лад� лей³оцитів� периферійної� ³рові�щÀрів
визначали�на�препаратах�³рові,�забарвлених�азÀр-ІІ-еозином.

СтатистичнÀ� оброб³À� проводили,� ви³ористовÀючи� t
³ритерій�Ст’юдента.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Я³�по³азали�дослідження,�незалежно�від�етапÀ�післянаталь-
но�о�розвит³À�тварин,�опромінених�À�ранньомÀ�ембріональ-
номÀ�періоді,�³артина�лей³оцитарно�о�вмістÀ�їх�периферійної
³рові� хара³теризÀється� дея³ою� недостатністю� ядровміщÀ-
вальних� ³літин� порівняно� з� нормальними� тваринами.� Ос-
новнÀ�роль�À�цьомÀ�дефіциті,�я³�виявилось,�віді�рає�знижений
вміст�нейтрофільних� �ранÀлоцитів� та�дозрілих�лімфоцитів� À
³рові�опромінених�щÀрів�різно�о�ві³À� (табл.�1).

Та³,� À�7-ми�добових� тварин� відмічено�майже� 2-³ратне
зниження�числа�палич³оядерних�нейтрофілів�порівняно�з� їх
вмістом�À�³рові�нормальних�тварин�та³о�о�ж�ві³À.�У�подаль-
шомÀ�част³а�цих�³літин�³рові�À�опромінених�тварин�зростає,
достовірно�перевищÀючи�нормальний�рівень,�напри³інці�до-
слідження�(30-та�доба)�зновÀ�стає�нижчим�від�ньо�о,�насте-
жÀючи� хвилеподібнÀ� післянатальнÀ� динамі³À�формÀвання
цих� ³літин� À� ³іст³овомÀ�моз³À.

О³рім�палич³оядерних�форм� À� лей³одефіцит� новонаро-
джених� тварин,� опромінених� в� ембріо�енезі,� додають� свій
внесо³�се�ментоядерні�нейтрофільні��ранÀлоцити.�Їх�недостат-
ність�виявляється�на�Àсіх�етапах�післянатально�о�дослідження
тварин,� стаючи� особливо� очевидною� напри³інці� першо�о
місяця� їх� життя� (р<0,05).

Різ³о�знижений�на�ранньомÀ�післянатальномÀ�етапі�(7�до-
ба)�вміст�дозрілих�лімфоцитів�À�³рові�опромінених�щÀренят
відрізняється�À�подальшомÀ�швид³им�лінійним�зростанням,
нормалізÀючись�на�30-тÀ�добÀ�дослідження.�Швид³е�віднов-
лення�до�нормально�о�рівня�лімфоїдно�о�пÀлÀ�³літин�опромі-
нених�тварин�сÀпроводжÀється�підвищеною�присÀтністю�не-
дозрілих�лімфоїдних�³літин�пра³тично�на�Àсіх�етапах�післяна-
тально�о� розвит³À.� Та³,� під� час� Àсіх� досліджених� стро³ів
відмічено� масивний� вихід� À� цир³Àляцію� лімфобластних
форм,�особливо�виражений�À�7-добових�тварин.�14-та�і�30-та
доба�післянатально�о�розвит³À�опромінених�тварин�хара³те-
ризÀється�підвищенням�вмістÀ�À�периферійній�³рові�пролімфо-
цитів,�особливо�виражених�на�останньомÀ�етапі�дослідження.

Можна�припÀстити,�що�недостатній� вихід� нейтрофілів� À
³ров�на�ранніх�етапах�післянатально�о�розвит³À�опромінених
тварин� обÀмовлений� дефіцитом� поновлення� попÀляції� цих
³літин�³іст³овомоз³овою�продÀ³цією.�Це�с³існо�підтверджÀ-

Таблиця� 1.� Лей³о�рама� периферійної� ³рові� щÀрів,� опромінених� в� період� ембріо�енезÀ� перед
імплантацією

Приміт³и:�1.�Д�–�тварини�піддослідної��рÀпи;�К�–�тварини�³онтрольної��рÀпи;�2.�*�–�достовірність�відмінностей�по³азни³ів�піддослідних�тварин�порівняно�з�нормою�(р<0,05).

ється� достовірним� зменшенням� на� цьомÀ� етапі� вмістÀ
ядерних�³літин�³іст³ово�о�моз³À�À�щÀренят�піддослідної��рÀпи
(табл.�2).� У� подальшомÀ� (14-та� післянатальна� доба)� вихід
нейтрофілів� À� цир³Àляцію� підвищÀється� до�фізиоло�ічно�о
рівня,�що�співпадає�із�зростанням�³літинності�³іст³ово�о�моз-
³À� опроміненних� тварин� і� а³тивізацією� вироблення� ³літин
мієлоїдно�о�рядÀ,�про�що�свідчить�підвищення�вмістÀ�À�³рові
молодих�форм�нейтрофілів.

Таблиця� 2.� Вміст� ядерних� ³літин� À� ³іст³овомÀ
моз³À,� тимÀсі� і� селезінці� щÀрів,� опромінених� À

ранньомÀ� ембріо�енезі� (×10 6)

Інтенсивне� зростання� числа� ядровміщÀвальних� ³літин� À
³іст³овомÀ�моз³À,�що�спостері�ається�напри³інці�дослідження
À�опромінених�тварин,�проте�не�призводить�до�підвищення
³іль³ості� нейтрофільних� �ранÀлоцитів� À� периферійній� ³рові.

Падіння�їх�рівня�на�даномÀ�етапі,�очевидно,�обÀмовлене
за�ибеллю� вироблених� раніше� ³літин� при� недостатній� їх
продÀ³ції�³іст³овим�моз³ом.�За�альний�же�вміст�лей³оцитів
периферійної� ³рові� опроміненних� тварин� на� 30-тÀ� післяна-
тальнÀ� добÀ� наближÀється� до� рівня� нормальних�щÀрів� за
рахÀно³� збільшення� продÀ³ції� лімфоцитів.

Приміт³и:�1.�Д�–дослід;�К�–�³онтроль; ��2.�*�–�достовірність�по³азни³ів�порівняно
з�³онтролем�(р<0,05).

Вік тварин (доба) 
7 14 30 Показники Групи 

тварин Частка 
клітин, % 

Абс. кількість 
клітин, 109/л 

Частка 
клітин, % 

Абс. кількість 
клітин, 109/л 

Частка 
клітин, % 

Абс. кількість 
клітин, 109/л 

Лейкоцити Д 
К  2,3 ±0,1 

2,7±0,2  3,0±0,2 
3,5±0,2  7,6 ± 0,6 

8,1 ± 0,6 
Паличкоядерні 
нейтрофіли 

Д 
К 

4,2 ±0,3* 
8,1 ±0,6 

0,09±0,007* 
0,21±0,01 

5,3±0,4* 
4,0±0,3 

0,16±0,09 
0,14±0,07 

5,1±0,3 
6,2±0,5 

0,38±0,01* 
0,50±0,02 

Сегментоядерні 
нейтрофіли 

Д 
К 

20,1±1,6 
21,1±1,9 

0,46±0,03 
0,56±0,02 

14,1±1,1 
16,0±1,2 

0,42±0,02* 
0,56±0,03 

13,0±1,0* 
18,0±1,4 

0,98±0,06* 
1,45±0,08 

Еозинофіли Д 
К 

2,0±0,1* 
1,0±0,08 

0,04±0,002* 
0,02±0,001 

3,1±0,2* 
1,1±0,09 

0,09±0,05* 
0,03±0,001 

5,1±0,3* 
1,0±0,09 

0,38±0,02* 
0,08±0,005 

Базофіли Д 
К 

0,39±0,02* 
0,02±0,05 

0,009±0,0005* 
0,02±0,001 

0,28±0,01* 
0,40±0,02 

0,008±0,0005* 
0,01±0,006 

0,23±0.01 
0.27±0,01 

0,01±0,006* 
0,02±0,0008 

Лімфоцити Д 
К 

39,0±3,1* 
50,0±4,0 

0,89±0,04* 
1,35±0,07 

53,1±4,2 
61,0±4,8 

1,59±0,007* 
2,13±0,1 

65,2±5,2 
67,1±6,0 

4,95±0,2 
5,43±0,2 

Пролімфоцити Д 
К 

3,1±0,2* 
4.0±0,3 

0,07±0,04* 
0,11±0,05 

7,2±0,5 
6,1±0,5 

0,216±0,002 
0,213±0,001 

4,1±0,2* 
3,0±0,2 

0,31±0,002* 
0,24±0,001 

Лімфобласти Д 
К 

9,4±0,7* 
1,1±0,09 

0,21±0,01* 
0,02±0,001 

_ 
_ 

0,18±0,08* 
_ 

4,0±0,3* 
_ 

0,30±0,02* 
_ 

Моноцити Д 
К 

13,0±1,0 
12,0±0,9 

0,29±0,01 
0,32±0,01 

9,1±0,7 
8,0±0,6 

0,27±0,01 
0,28±0,01 

4,2±0,3 
5,1±0,4 

0,31± 0,01* 
0,42±0,02 

Плазматичні 
клітини 

Д 
К 

8,0±0,6* 
4,1±0,3 

0,18±0,09* 
0,11±0,06 

4,0±0,3* 
3,1±0,2 

0,12±0,06 
0,10±0,05 

0,04±0,003* 
 

0,003±0,0001* 
 

Вік тварин 
(доба) 

Групи 
тварин 

Кістковий 
мозок Тимус Селезінка 

Д 6,4±0,5 27,5±2,4* 30,25±2,4 7 К 7,8±0,6 19,6±1,7 31,25±2,8 
Д 15,2±1,1 106,8±9,6* 47,8±4,3 14 К 12,5±1,0 71,2±5,7 39,8±2,8 
Д 43,6±3,5* 189,1±13,2* 140,7±12,6 30 К 33,3±2,9 111,2±8,9 127,2±10,2 
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Що�стосÀється�недостатності�дозрілих�лімфоїдних�³літин,
вираженій�на�ранніх�етапах�післянатально�о�розвит³À�опро-
мінених�щÀрів,�то�вона,�очевидно,�визначається�я³�нестачею
продÀ³ції�лімфоїдних�³літин�À�³іст³овомÀ�моз³À,�та³� і�підви-
щеною� елімінацією� їх� À� тимÀсі,� по-різномÀ� вираженими� À
різні� післянатальні� стро³и.

Особливістю� лей³о�рам�опромінених� тварин� бÀв� та³ож
ба�аторазово�збільшений�вміст�еозинофільних��ранÀлоцитів
на�всіх�досліджених�етапах.�Їх�част³а�перевищÀвала�нормаль-
ні�значення�À�2�рази�–�À�7-добових�тварин,�À�3-14-добових
і�À�5�разів�–�À�30-добово�о�опромінено�о�потомства�щÀрів.

Слід�зазначити�та³ож�2-разове�підвищення�рівня�вмістÀ
плазматичних� ³літин� À� ³рові�7-добових� тварин� порівняно� з
³онтролем.�Проте,�надалі�їх�³іль³ість�постÀпово�знижÀється,�а
напри³інці�періодÀ�дослідження,�вони�пра³тично�щезають�з
цир³Àляції.

Та³им� чином,� отримані� резÀльтати� свідчать� про� те,�що
низь³оінтенсивне� опромінення� À� період� доімплантаційно�о
ембріо�енезÀ� ви³ли³ає� порÀшення� �ематоло�ічно�о� статÀсÀ
народжених�особин,�що�проявляється�змінами�рядÀ�парамет-
рів� їх�периферійної�³рові�À�різні�післянатальні�терміни.�Дані
зміни�можÀть�пояснюватись�ефе³том�малих�доз�радіації�на
ділян³и� �еномÀ� ембріональних� ³літин,� відповідальні� за�ме-
ханізми�ре�Àляції�диференціювальної�спрямованості�поліпо-
тентних� стовбÀрових� ³літин,� а� та³ож� диференціювання� та
дозрівання� ³літин-попередни³ів� лімфоїдно�о� та�мієлоїдно�о
рядів.

ВИСНОВКИ�1.�С³лад�периферійної�³рові�новонароджених
тварин,� опромінених� 0,5� Гр� À� доімплантаційномÀ� періоді
ембріо�енезÀ�хара³теризÀється�рядом�порÀшень:�недостат-
ністю�дозрілих�лімфоцитів�на�ранніх�післянатальних�етапах,
зниженням� част³и� нейтрофільних� �ранÀлоцитів,� а� та³ож
підвищеним�рівнем�вмістÀ�плазматичних�³літин�і�вираженою
еозинофілією,�що�по�либлюється�À�більш�дозрілих�особин.

2.� Клітинний� с³лад� лімфо�емопоетично�о� ³омпле³сÀ
щÀрів,� опромінених� À� ранньомÀ� ембріо�енезі�формÀється,
підля�аючи� за�альній� тенденції� випередження�йо�о� чисель-
ності�порівняно�з�інта³тними�тваринами.�Цей�процес�особли-
во� а³тивний� для� ядровміщÀвальних� ³літин� тимÀсÀ� опромі-
нених�тварин�Àсьо�о�періодÀ�дослідження,�а�та³ож�для�³іст³о-
во�о�моз³À�меншою�мірою�–�селезін³и�на�пізніших�післяна-
тальних� етапах.

ВраховÀючи�виявлені� зміни� �ематоло�ічно�о�статÀсÀ�но-
вонароджених,� підданих� низь³оінтенсивномÀ� опроміненню
на�стадії�доімплантаційно�о�ембріо�енезÀ,�вважається�перс-
пе³тивним�дослідженням��емопоезÀ�À�період�їх�подальшо�о
онто�енезÀ� з�метою� аналізÀ� стÀпеня� репарації� зазначених
порÀшень.
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МОРФОМЕТРИЧНИЙ�АНАЛІЗ�СТРУКТУРНОЇ�ПЕРЕБУДОВИ�ДРІБНИХ�АРТЕРІЙ�ОЧНОГО�ЯБЛУКА�ПРИ
ДИСТРОФІЇ�СІТКІВКИ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

МОРФОМЕТРИЧНИЙ�АНАЛІЗ�СТРУКТУРНОЇ�ПЕРЕБУДОВИ�ДРІБНИХ�АР-
ТЕРІЙ�ОЧНОГО�ЯБЛУКА�ПРИ�ДИСТРОФІЇ�СІТКІВКИ�–�Компле³сом�морфо-
ло�ічних�та�морфометричних�методів�вивчені�дрібні�артерії�очно�о�яблÀ³а
е³спериментальних�тварин�при�дистрофії�сіт³ів³и.�Встановлено,�що�при
досліджÀваній�патоло�ії� вини³ають�виражені� стрÀ³тÀрні� зміни�в�назва-
них�сÀдинах,�по�іршення�³ровопостачання�ор�ана,�що�необхідно�врахо-
вÀвати� при�діа�ностиці,� ³оре³ції� та� профіла³тиці.

МОРФОМЕТРИЧЕСКИЙ�АНАЛИЗ�СТРУКТУРНОЙ�ПЕРЕСТРОЙКИ�МЕЛКИХ
АРТЕРИЙ�ГЛАЗНОГО�ЯБЛОКА�ПРИ�ДИСТРОФИИ�СЕТЧАТКИ�–�Компле³сом
морфоло�ичес³их�и�морфометричес³их�методов�изÀчены�мел³ие�артерии
�лазно�о�ябло³а�э³спериментальных�животных�при�дистрофии�сетчат³и.
Установлено,�что�при�изÀчаемой�патоло�ии�возни³ают�выраженные�стрÀ³-
тÀрные�изменения�в�названых�сосÀдах,�ÀхÀдшение�³ровоснабжения�ор�а-
на,�что�необходимо�Àчитывать�при�диа�ности³е,�³орре³ции�и�профила³ти³е.

MORPHOMETRIC�ANALYSIS�OF�STRUCTURAL�CHANGES�OF�MICRO�EYEBALL
ARTERIES� IN�DYSTROPHIC�RETINA�AFFECTIONS�–�By� the�complex�of
morphological�and�morphometric�methods�micro�eyeball�arteries�of�experimental
animals�with�dystrophic�retina�affections�were�studied.�It�was�defined�that�in
the�pathology�under�investigation�structural�changes�in�the�arteries�appear,
blood�circulation�to�the�given�part�of�the�body�is�getting�worse.�All�these�factors
must�be�taken�into�consideration�during�the�diagnostics,�corrections�and�treatment.

Ключові�слова:� дрібні�артерії,�морфометрія,�дистрофія�сіт³ів³и.
Ключевые�слова:�мел³ие�артерии,�морфометрия,�дистрофия�сетчат³и.
Key�words:�micro�eyeball�arteries,�morphometry,�dystrophy�retina.

ВСТУП�Вивчення�стрÀ³тÀрних�змін�сÀдинно�о�рÀсла�оч-
но�о� яблÀ³а� при� різних� йо�о� Àраженнях� залишається
а³тÀальною�та�важливою�проблемою�я³�для�морфоло�ів,�та³�і
для� ³лініцистів-офтальмоло�ів.� Дистрофічні� Àраження� сіт-

³ів³и�є�розповсюдженою�патоло�ією�в�офтальмоло�ії�і�в�останні
ро³и� спостері�ається� тенденція� до� їх� зростання.�Необхідно
та³ож�зазначити,�що�стрÀ³тÀрні�зміни�сÀдин�при�цій�патоло�ії
повністю�не�досліджені.

Морфометрія�сьо�одні�широ³о�ви³ористовÀється�ба�атьма
дослідни³ами.� Вона� дозволяє� встановити� ³іль³існі� особли-
вості�фізіоло�ічних�та�патоло�ічних�процесів�і�ло�ічно�пояснити
їх�[1,�13].

ВраховÀючи�написане�вище,�метою�даної�роботи�стало
проведення�морфометрично�о� аналізÀ� стрÀ³тÀрної� перебÀ-
дови�дрібних�артерій�очно�о�яблÀ³а�при�дистрофії�сіт³ів³и.

МАТЕРІАЛИ� І�МЕТОДИ� Проведена�морфометрія�дріб-
них�вій³ових�артерій�очно�о�яблÀ³а�16�статевозрілих�³роли³ів-
самців,�я³і�бÀли�розділені�на�2-і��рÀпи.�1-а��рÀпа�нараховÀ-
вала� 6� інта³тних� тварин� (³онтрольна),� я³і� знаходилися� À
звичайних�Àмовах�віварію,�2-а�–�10�³роли³ів�із�е³сперимен-
тальною�дистрофією�сіт³ів³и,�я³À�моделювали�шляхом�одно-
разово�о� внÀтрішньовенно�о� введення�монобромацетатÀ� в
нашій�модифі³ації� [3].

Евтаназію� тварин�здійснювали�³ровопÀс³анням�в� Àмовах
³етаміново�о�нар³озÀ.�Очні�яблÀ³а�фі³сÀвали�в�10,0�%�нейт-
ральномÀ�формаліні,�вирізали�шматоч³и�з�Àсіма�оболон³ами
в�ділянці�вій³ово�о�м’яза,�я³і�після�відповідно�о�проведення
через� етилові� спирти� зростаючої� ³онцентрації� заливали� в
парафін.� Мі³ротомні� зрізи� забарвлювали� �емато³силін-
еозином,� пі³рофÀ³сином� за� ван-Гізоном,� фÀ³силіном� за
Хартом,�імпре�нÀвали�сріблом�за�Гоморі�[9].�Морфометричні
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виміри� досліджÀваних� стрÀ³тÀр� проводили� за� допомо�ою
о³Àляр-мі³рометра�МОВ-1-15� хГОСТ�7865-56.� При�морфо-
метрії�дотримÀвалися�методи³�і�правил�Г.Г.�Автанділова�[1]
та� С.В.� Шорманова� [10].� Останній� до� дрібних� артерій
відносить� сÀдини� з� зовнішнім� діаметром� 20-50� м³м.� При
³іль³існомÀ� вивченні� дрібних� артерій� визначали� їх� зовніш-
ній� та�внÀтрішній�діаметри,� товщинÀ�медії� та� інде³с�Во�ен-
ворта�–�відношення�площі�всієї�сÀдини�до�площі�її�просвітÀ,
та³ож� вимірювали� висотÀ� ендотеліоцитів,� діаметр� їх� ядер,
ядерно-цитоплазматичні� відношення.� Отримані� ³іль³існі
величини�обробляли�статистично,�достовірність�різниці�між
порівнюваними� параметрами� визначали� за�Стьюдентом.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Отримані� морфометричні� по³азни³и� дрібних� вій³ових
артерій�по³азані�в�таблиці�1.

Таблиця� 1.� Морфометричні� параметри� дрібних
вій³ових� артерій� очно�о� яблÀ³а

е³спериментальних� тварин� ( M ± m )

Поряд�з�описаними�змінами�в�сÀдинах,�морфометрично
встановлено�зростання�висоти�ендотеліоцитів�з�6,10±0,12�до
7,12±0,09.�Між� приведеними�морфометричними� парамет-
рами�знайдено�статистично�достовірнÀ�відмінність�(р<0,001).
При� цьомÀ� остання� цифрова� величина� переважала� попе-
редню�на�16,7�%.�Слід�зазначити,�що�збільшення�цитоплазми
досліджÀваних� ³літин� можна� пояснити� набря³ом,� я³ий� в
них�спостері�ався.�Морфометричними�вимірами�та³ож�вста-
новлено� збільшення� ядер� ендотеліоцитів� з� (3,60±0,06)� до
(3,90±0,05)� м³м.� Приведені� цифрові� величини�між� собою
статистично�достовірно�відрізнялися�(р<0,01)�і�останній�по-
³азни³�перевищÀвав�попередній�на�8,3�%.�Нерівномірне�збіль-
шення�цитоплазми�досліджÀваних�³літин�та�їхніх�ядер�приз-
водило�до�порÀшення�в�них�ядерно-цитоплазматичних�відно-
шень.�Останні�зменшÀвалися�з�0,350±0,009�до�0,303±0,008.
Різниця�між�цими�по³азни³ами�та³ож�виявилася�статистич-
но�достовірною�(р<0,01).�При�цьомÀ�остання�цифрова�вели-
чина�бÀла�меншою�за�попередню�на�13,4�%.�Відомо,�що�ядро
і� цитоплазма� ³літини� дея³ою�мірою� відмежовані� одне� від
іншо�о,�але�в�той�же�час�вони�тісно�інте�ровані�між�собою�і
с³ладають� разом� єдинÀ� стрÀ³тÀрно-фÀн³ціональнÀ� системÀ
[4,�11].�Виходячи�з�цьо�о,�можна�вважати,�що�дослідження
ядерно-цитоплазматичних� відношень� є� більш� �либо³им
аналізом� взаємозв’яз³ів� ядра� і� цитоплазми� ³літини� порів-
няно� з� ізольованим� вивченням�цих� стрÀ³тÀр.�Дея³і� дослід-
ни³и� [8]� в³азÀють,�що� ядерно-цитоплазматичні� відношення
є�надійним�та�об’є³тивним�по³азни³ом�оцін³и�прижиттєво�о
станÀ� ³літини,� а� істотні� зміни� цих� відношень� свідчать� про
порÀшення�стрÀ³тÀрних�основ��омеостазÀ�на�³літинномÀ�рівні.

Отримані�резÀльтати�проведено�о�дослідження�та�описане
свідчать,�що�при�змодельованій�дистрофії�сіт³ів³и�досліджÀ-
вані�дрібні�артерії�та³ож�втя�Àються�в�патоло�ічний�процес.
Останнє� підтверджÀвалося� істотним� збільшенням� зовніш-
ньо�о� діаметрÀ� цих� артерій� і� звÀженням� їхньо�о� просвітÀ,
патоло�ічними�змінами�в�ендотеліоцитах�та�стінці�цих�сÀдин.
Пош³одження�ендотеліоцитів�сÀпроводжÀється�бло³адою�No-
синтетази� і� призводить� до� звÀження� сÀдин� і� порÀшення
ло³ально�о�³ровообі�À�[6],�ще�більше�посилюючи��іпо³сію�[5].

ВИСНОВОК�Та³им�чином,�проведеними�дослідженнями
встановлено,�що�при�дистрофії�сіт³ів³и�втя�Àються�в�патоло�іч-
ний�процес�дрібні� артерії� очно�о� яблÀ³а,� сÀпроводжÀючись
по�іршенням�йо�о�³ровопостачання.�Детальне�вивчення�цих
явищ�представляє�перспе³тивнÀ�проблемÀ,�томÀ�їх�необхідно
враховÀвати�при�діа�ностиці,�³оре³ції�та�профіла³тиці�даної
патоло�ії.
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Аналізом� представлених� ³іль³існих� величин� встановле-
но,�що�зовнішній�діаметр�досліджÀваних�сÀдин�при�дистрофії
сіт³ів³и� зростав� з� (41,70±0,81)� до� (45,90±0,75)� м³м.� Дані
параметри�дрібних�артерій�статистично�достовірно�(р<0,05)
відрізнялися�між� собою,� і� останній� по³азни³� перевищÀвав
попередній� на� 10,0�%.� У� змодельованих� Àмовах� патоло�ії
внÀтрішній� діаметр� дрібних� вій³ових� артерій� зменшÀвався
з�(15,60±0,30)�до�(13,90±0,27)�м³м.�Різниця�між�приведени-
ми�цифровими� величинами� виявилася� статистично� досто-
вірною� (р<0,01)� і� останній� параметр�бÀв�меншим� за� попе-
редній� на�10,9�%.

Товщина�медії� досліджÀваних� сÀдин� при� змодельованій
дистрофії�сіт³ів³и�зростала�з�(14,50±0,30)�до�(15,70±0,33)�м³м.
Необхідно�в³азати,�що�приведені�морфометричні�параметри
дрібних� вій³ових� артерій� сÀттєво� (р<0,05)� відрізнялися�між
собою.�При�цьомÀ�остання�цифрова�величина�перевищÀвала
попередню�на�8,3�%.�В�Àмовах�даної�е³спериментальної�пато-
ло�ії�інде³с�Во�енворта�та³ож�збільшÀвався�з�(714,50±19,40)
до� (1090,40±21,60)�%,� (р<,001),�тобто�À�1,5�рази.�Динамі³а
отриманих�морфометричних� по³азни³ів� свідчила,�що� при
дистрофії� сіт³ів³и� збільшÀється� зовнішній� діаметр� дрібних
вій³ових�артерій�і�товщина�медії,�а�просвіт�цих�сÀдин�звÀжÀ-
ється.�Зростання�інде³сÀ�Во�енворта�в³азÀє,�що�À�змодельо-
ваних� патоло�ічних� Àмовах� значно� збільшÀється� площа
стін³и�досліджÀваних�сÀдин,�а�площа�їхньо�о�просвітÀ�сÀттєво
зменшÀється.� Описане� свідчить,�що� при� та³ій� стрÀ³тÀрній
перебÀдові� дрібних� вій³ових� артерій� істотно� зменшÀється
пропÀс³на� здатність� досліджÀваних� сÀдин� і� по�іршÀється
³ровопостачання�ор�ана�[2,�10,�11].

Світлооптично�в�досліджÀваних�сÀдинах�спостері�ається
проліферація�ендотеліальних�³літин,�набря³�і�прося³ання�ба-
зальної�мембрани�біл³ами�плазми.�ЗÀстрічалися�та³ож�дистро-
фічно�і�не³робіотично�змінені�та�дес³вамовані�ендотеліоцити.
В� стінці� дея³их� дрібних� вій³ових� артерій� спостері�ався
фібриноїдний�не³роз.�Знайдена�проліферація�ендотеліоцитів
в�сÀдинах�свідчила�про�вини³нення��іпо³сії�[7,�8,�9].�Відомо,
що� т³анинна� �іпо³сія�ще�більше� зÀмовлює� набря³,� та³ож
посилює�дистрофічні�та�не³робіотичні�зміни�т³анин�[7,�13].

Групи спостережень 
Показники 

контрольна дистрофія 
сітківки 

Р 

Зовнішній діаметр, мкм 41,70±0,81 45,90±0,75 <0,05 
Внутрішній діаметр, мкм 15,60±0,30 13,90±0,27 <0,01 
Індекс Вогенворта, % 714,50±19,40 1090,40±21,60 <0,001 
Товщина медії, мкм 14,50±0,30 15,70±0,33 <0,05 
Висота ендотеліоцитів, 
мкм 6,10±0,12 7,12±0,09 <0,001 

Діаметр ядер ендотеліо-
цитів, мкм 3,60±0,06 3,90±0,05 <0,01 

Ядерно-цитоплазматичні 
відношення 0,350±0,009 0,303±0,008 <0,01 

Приміт³а.� Р� –� різниця� між� цифровими� величинами� À� ³онтрольній� та
е³спериментальній� �рÀпах� спостереження.
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ва�ітності�проводилась�протизапальна�терапія�з�ÀрахÀванням�збÀдни³ів.
Поло�ами�завершилась�ва�ітність�À�91,4�%�обстежених.�Відмічена�висо³а
питома� ва�а� різноманітних� Àс³ладнень� ва�ітності.� Зо³рема,� за�роза
переривання�виявлена�À�86,1�%,�ранній��естоз�–�À�39,1�%,�TORCH�-інфе³ція�–
À�15,2�%�жіно³�À�першій�половині�ва�ітності.�У�дрÀ�ій�половині�ва�ітності
фетоплацентарна�недостатність�спостері�ілась�À�43�%�обстежених,�пізній
�естоз�–�À�48�%.�Проведені�дослідження�свідчать�про�необхідність�віднесення
ва�ітних�жіно³�після�лі³Àвання�неплідності�запально�о��енезÀ�до��рÀпи
висо³о�о�ризи³À.�Жін³ам,�я³і�лі³Àвались�з�приводÀ�запальних�процесів
внÀтрішніх�статевих�ор�анів�до�ва�ітності,�необхідно�проводити�обстежен-
ня� та�лі³Àвання�з�перших� термінів� ва�ітності.

СОСТОЯНИЕ�СИСТЕМЫ�МАТЬ-ПЛАЦЕНТА-ПЛОД�У�ЖЕНЩИН,�КОТОРЫЕ
ЛЕЧИЛИСЬ�ПО�ПОВОДУ�БЕСПЛОДИЯ�ВОСПАЛИТЕЛЬНОГО�ГЕНЕЗА�–
Компле³сное�обследование�репродÀ³тивной�фÀн³ции�проведено�À�46
женщин�с�бесплодием�воспалительно�о��енезиса,�изÀчен�ход�беременности
и�родов.�Всем�пациент³ам�до�беременности�проводилась�противовоспа-
лительная�терапия�с�Àчетом�возбÀдителей.�Родами�завершилась�беремен-
ность�À�91,4��%�обследованных.�Отмечен�высо³ий�Àдельный�вес�разнообраз-
ных�осложнений�беременности.�В�частности,�À�роза�прерывания�выявлена
À�86,1��%,�ранний��естоз�–�À�39,1��%,�TORCH-инфе³ция�–�À�15,2��%�женщин
в�первой�половине�беременности.�Во�второй�половине�беременности�фето-
плацентарная�недостаточность�наблюдалась�À�43��%�обследованных,�позд-
ний��естоз�–�À�48��%.�Проведенные�исследования�свидетельствÀют�о�необхо-
димости�причисления�беременных�женщин�после�лечения�бесплодия
воспалительно�о��енезиса�³��рÀппе�высо³о�о�рис³а.�Женщинам,�³оторые
лечились�по�поводÀ�воспалительных�процессов�внÀтренних�половых�ор�а-
нов�до�беременности,�необходимо�проводить�обследование�и�лечение�с
первых�сро³ов�беременности.

STATE�OF�THE�МАТИ-ПЛАЦЕНТА-ПЛІД�SYSTEM�AT�WOMEN�WHICH�TREATED
ONESELF�CONCERNING�НЕПЛІДНОСТІ�OF�INFLAMMATORY�GENESIS�–�The
complex�investigation�of�reproductive�function�was�made�for�46�women�with
sterility�caused�by� inflammation;�their�pregnancy�and�delivery�peculiarities
were�inspected.�All�the�women�investigated�were�disposed�to�antiinflammatory
treatment�according�to�the�type�of�pathogene.�91,4�%�of�examined�women�had
delivery�as�a� result�of�pregnancy.�High�position�of�different�pregnancy
complications�was�registered.�In�detail,�threat�of�fetus�wastage�was�registered
in�86,1�%,�early�gestosis�–�in�39,1�%,�TORCH�–�in�15,2�%�women�in�the�first�half
of�pregnancy.�During�the�second�half�of�pregnancy�fetoplacental�insufficiency
was�registred�in�43�%�of�cases,�late�gestosis�–�in�48�%.�The�abovementioned
investigation�actions�testify�the�necessity�of�pregnancy�women�attribution�after
the�antiinflammatory�sterility� treatment� to� the�group�of�high� risks.�Those
women,�treated�previously�from�inflammations�of�internal�genitals,�must�be
examined�thoroughly�and�cured�from�the�earliest�terms�of�their�pregnancy.

Ключові�слова:�запальний��енез.
Ключевые�слова:�воспалительный��енез.
Key�words:�inflammations�genesis.

ВСТУП�Відновлення�репродÀ³тивної�фÀн³ції�À�жіно³�після
лі³Àвання�неплідності�є�а³тÀальною�медичною�та�соціальною
проблемою,� при� вирішенні� я³ої�фа³т� запліднення� є� лише
першим�³ро³ом,�за�я³им�вини³ають�завдання�забезпечення
виношÀвання� ва�ітності� та� народження� здорової� дитини� [1,
2,�3].�Різнобічні�етіоло�ічні�фа³тори,�я³і�призводять�до�неплід-
ності,� в� подальшомÀ,� я³� правило,� не�ативно� впливають� на
перебі��ва�ітності,�обтяжÀють�поло�и�[4].

В�останні�ро³и�зросла�роль�Àро�енітальної�інфе³ції,�я³а�є
одним� із� етіоло�ічних�фа³торів� неплідності,� Àс³ладнено�о

перебі��ва�ітності,�післяродово�о�періодÀ,�а�та³ож�патоло�ії
плода�та�новонароджено�о�[5,�6].�Виявлено�зростання�асфі³сій,
дітей�малої�маси�тіла,�по³азни³ів�перинатальної�смертності,
затрим³и�внÀтрішньоÀтробно�о�розвит³À� À�жіно³�після�лі³À-
вання�неплідності�[7,�8].�Останнім�часом�збільшилась�питома
ва�а� ва�ітних� жіно³,� я³і� лі³Àвались� з� приводÀ� неплідності.
А³тÀальним� є� вивчення� станÀ�мати-плацента-плід� À� жіно³,
я³і� лі³Àвались� з� приводÀ� неплідності� на� тлі� запальних� про-
цесів� внÀтрішніх� статевих� ор�анів.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ� Кліні³о-пара³лінічне�обстежен-
ня� проведено� À�46� жіно³� з� неплідністю� запально�о� �енезÀ,
вивчено�перебі��À�них�ва�ітності�та�родів�(1��рÀпа).�Під�³онтро-
лем�перебÀвало�24� ва�ітні�жін³и� з�фізіоло�ічним�перебі�ом
ва�ітності� та� відсÀтністю� запальних� захворювань� внÀтрішніх
статевих�ор�анів�в�анамнезі�(2��рÀпа).�ФÀн³ція�фетоплацен-
тарно�о�³омпле³сÀ�оцінювалася�за�резÀльтатами�³омпле³с-
но�о�обстеження�ва�ітних�з�ви³ористанням�ÀльтразвÀ³ово�о
с³анÀвання,�³ардіото³о�рафії�плода,��ормонів�фетоплацентар-
но�о�³омпле³сÀ�(про�естеронÀ,�естрадіолÀ,�плацентарно�о�ла³-
то�енÀ�в�³рові�ва�ітних�радіоімÀноло�ічним�методом�із�засто-
сÀванням�діа�ностичних�тест-наборів�–�БілорÀсія),�ба³теріо-
ло�ічно�о� дослідження� вмістимо�о� церві³ально�о� ³аналÀ.
Кардіото³о�рафія�плода�проводилась�за�допомо�ою�³ардіо-
то³о�рафа�О.Т.Е.�фірми�“Biomedica”�(Італія)�методом�безстресо-
во�о�тестÀ�в�положенні�лежачи�на�спині.�УльтрозвÀ³ова�фето-
метрія�проводилась�на�апараті�SSD�256�фірми�Aloka�(Японія).

Для� виявлення� та� верифі³ації� збÀдни³ів� Àро�енітальної
інфе³ції� нами� бÀли� ви³ористані� мі³рос³опічні,� ба³теріоло-
�ічні�методи,� імÀноферментний� аналіз� на� хламідії,� цитоме-
�аловірÀс,�полімеразна�ланцю�ова�реа³ція�(лабораторія�ДІЛА).
Статистичне� оброблення� отриманих� даних� проводили� за
допомо�ою�про�рами�Microsoft�Excel�з�ви³ористанням�³ритерія
Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
Середній�ві³�обстежених�жіно³�с³ладав�31,6+3,2�ро³и.�Три-
валість�неплідності�³оливалась�від�1�до�13�ро³ів�і�в�середньомÀ
с³лала�6,5+1,4�ро³и.�Первинна�неплідність�відмічена�À�69�%
обстежених.�При�вивченні�особливостей�менстрÀальної�фÀн³-
ції�встановлено,�що�середній�ві³�менархе�с³лав�13,3+0,32�ро³и.
У� більшості� обстежених�жіно³� (78�%)� менстрÀальний� ци³л
встановився� відразÀ,� À�16�%�–� жіно³�менстрÀальний� ци³л
встановився�протя�ом�ро³À,�а�À�6�%�–�вза�алі�не�встановився.
Почато³�статево�о�життя�до�15�ро³ів�відмічали�32�%�обсте-
жених,�від�16�до�18-59%.�При�ба³теріоло�ічномÀ�дослідженні
вмістимо�о� церві³ально�о� ³аналÀ� À� 89�%� жіно³� виявлені
мі³роор�анізми,�з�них:�золотистий�стафіло³о³�À�21�%,�стрепто-
³о³�À�24�%,��риби�–�À�34�%,�³лебсієла�À�16�%,�³иш³ова�палич-
³а�À�28�%,��арднерела�À�17�%�обстежених.�Цитоме�аловірÀс
виявлений�À�12�%�жіно³,�папіломавірÀс�–�À�8�%,�вірÀс��ерпе-
сÀ�просто�о,�тип�1�–�À�19�%,�тип�2�–�À�23�%.�У�38�%�випад³ів
виявлені� двох-,� трьох-,� та� чотирьох³омпонентні� асоціації
мі³роор�анізмів,� до� с³ладÀ� я³их� входили� ³о³и,� �рамне�а-
тивні� палич³и,� �риби.� Хламідіоз� бÀв� виявлений� À� 24�%
обстежених.

�Всім�обстеженим�проводилась�протизапальна�терапія�з
ÀрахÀванням� збÀдни³ів.� Із� антиба³теріальних� засобів
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частіше�застосовÀвались�ма³роліди,�аміно�лі³озіди,�цефало-
спорини.�До�схеми�лі³Àвання�входили�проти�риб³ові�препа-
рати.�ІмÀнопроте³тори�(піро�енал�перед�застосÀванням�анти-
біоти³ів,�неовір�або�ци³лоферон�при�наявності�хламідій,�вірÀ-
сів),�ензимотерапія.�До�³омпле³сÀ�розсмо³тÀвальної�терапії
входили� біостимÀлятори,� фізіотерапевтичні� заходи,� сана-
торно-³Àрортне� лі³Àвання.

ГормональнÀ�терапію�проводили�за�по³азаннями,�з�Àра-
хÀванням�ендо³ринних�порÀшень�38�%�обстежених�жіно³.�В
основномÀ� призначали� про�естини� або� індÀ³тори�овÀляції.

Ва�ітність�À�обстежених�жіно³�настала�через�6-12�місяців
після� лі³Àвання� À� 30�%,� через� 1-2� ро³и� –� À� 42�%.� Не� всі
ва�ітності,�я³і�настали�після�лі³Àвання�неплідності,�за³інчил-
ись� народженням� дитини.�Мимовільні� ви³идні� відбÀлись� À
6,5�%,� із� них� À� 2,1�%� в�1� триместрі,� À�4,3�%�–� À� дрÀ�омÀ
триместрі� ва�ітності.� У�2,1�%� відмічена� е³топічна� (трÀбна)
ва�ітність.�Поло�ами�завершилась�ва�ітність�À�91,4�%�обсте-
жених,� із� них� À�81,5�%� жіно³� відбÀлись� термінові� поло�и,� À
28,5�%�–� передчасні.

При�³лінічній�оцінці�перебі�À�1�половини�ва�ітності�звер-
тає�на�себе�Àва�À�висо³а�питома�ва�а�різноманітних�Àс³лад-
нень�(табл.�1).�Частіше�спостері�алась�за�роза�переривання
ва�ітності� (86�%),� ранні� �естози� (�39�%).�TORCH�–� інфе³ція
виявлялась�À�15�%�обстежених.

Таблиця� 1.� Перебі�� І� половини� ва�ітності

естрадіолÀ�À�обстежених�жіно³�в�2�триместрі�ва�ітності�бÀв
зниженим� (18,4+2,1� нмоль/л� проти� 32,6+4,3� нмоль/л� в
³онтролі).�Вміст�плацентарно�о�ла³то�енÀ�бÀв�знижений�до
59,7+7,6�нмоль/л�À�обстежених�жіно³� (112,3+10,4нмоль/л�в
³онтролі).

Кардіото³о�рафічне� дослідження� плода� свідчить� про
збільшення�середньої�базальної�частоти�серцевих�с³орочень,
зниження� амплітÀди�миттєвих� осциляцій,� зменшення� ³іль-
³ості�а³целерацій�та� їх�амплітÀди,�вини³нення�децелерацій,
що�свідчить�про�порÀшення�фÀн³ції�ФПК�та�появÀ�озна³�внÀт-
рішньоÀтробної��іпо³сії�плода.

УльтразвÀ³ове� с³анÀвання� в� 1� триместрі� ва�ітності� вия-
вило�низь³е�розміщення�плідно�о�яйця�À�20�%�обстежених,
се�ментарне� потовщення�мат³и� та� част³ове� відшарÀвання
хоріонÀ�відмічено�À�8�%�жіно³.�Зниження�темпів�ростÀ�основ-
них� біометричних� по³азни³ів� плода� спостері�алось� À� 12�%
обстежених,�що� свідчить� про� хронічнÀ� внÀтрішньоÀтробнÀ
�іпо³сію� плода.� Виражена� ³альцинація� плода� відмічена� À
16�%�жіно³,�вари³озне�розширення�сÀдин�–�À�10�%�обстеже-
них,�що�свідчить�про�дестрÀ³тивні�зміни�в�плаценті�та�сÀб-
³омпенсаторнÀ� плацентарнÀ� недостатність.

Поло�и�шляхом� ³есарево�о� розтинÀ� відбÀлися� À� 21�%
ва�ітних.� Серед� Àс³ладнень� в� поло�ах� частіше� зÀстрічався
передчасний� вилив� нав³олоплодових� вод� (56�%),� �іпо³сія
плода�(31,2�%).�В�основномÀ�маса�новонароджених�бÀла�від
3000,0�до�4000,0���(70�%).�При�оцінці�станÀ�новонароджених
виявився� висо³ий� рівень� асфі³сії� (46�%),� �іпотрофії� (16�%),
внÀтрішньоÀтробно�о� інфі³Àвання� (2�%).

ВИСНОВОК� Та³им� чином,� проведені� дослідження� свід-
чать� про� необхідність� віднесення� ва�ітних�жіно³� після� лі³À-
вання�неплідності�запально�о��енезÀ�до��рÀпи�висо³о�о�ризи-
³À.�Жін³ам,� я³і� лі³Àвались� з� приводÀ� запальних� процесів
внÀтрішніх� статевих� ор�анів� до� ва�ітності� необхідно� прово-
дити� обстеження� та� лі³Àвання� з� ранніх� термінів� ва�ітності.
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У�2�половині�ва�ітності�À�43�%�обстежених�жіно³�виявлена
фетоплацентарна� недостатність� (табл.�2),� À�48�%�–� пізній
�естоз.�Спостері�ався�значний�відсото³�анемій�À�обстежених
та� істмі³о-церві³альна� недостатність.

Таблиця� 2.� Перебі�� ІІ� половини� ва�ітності

Групи обстежених 
перша (n = 46) друга (n = 24) Показник 

абс. ч. % абс. ч % 
Загроза переривання 
вагітності 31 86,1 1 4,2 

Ранній гестоз 18 39,1 2 8,3 
TORCH – інфекція 7 15,2 2 8,3 
Загострення екстрагені-
тальної інфекції 4 8,7 1 4,2 

Концентрація�про�естеронÀ�бÀла�нижчою�À�1�та�2�триместрах
ві�ітності� (відповідно�39,6+7,4�нмоль/л�проти�76,4+6,3�нмоль/л
та� 7 9 , 7 + 4 , 3� нмоль/л� проти� 1 2 9 , 7 + 8 , 4� нмоль/л) .� Вміст

Групи обстежених 
перша (n = 46)  друга (n = 24) Показник 

абс. ч. % абс. ч. % 
Загроза передчасних 
пологів 11 23,9 2 8,3 

Пізній гестоз 22 47,8 3 12,5 
Фетоплацентарна 
недостатність 20 43,4 2 8,3 

Істміко-цервікальна 
недостатність 13 28,2 1 4,2 

Загострення 
екстрагенітальної 
патології 

6 13,0 3 12,5 

Анемія 28 60,8 4 16,7 
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КОМПЛЕКСНА�ОЦІНКА�СТАНУ�ПЛОДА�У�ВАГІТНИХ�З�БАГАТОВОДДЯМ

Івано-Фран³івсь³а�державна�медична�а³адемія

КОМПЛЕКСНА�ОЦІНКА�СТАНУ�ПЛОДА�У�ВАГІТНИХ�З�БАГАТОВОДДЯМ�–�У
27� ва�ітних�з�ба�атоводдям�проведено�оцін³À�станÀ�плода�за�даними
фетально�о�біофізично�о�профілю�та�допплерометрично�о�дослідження
мат³ово-плацентарно-плодово�о�³ровообі�À.�Отримані�резÀльтати�доводять
висо³À�діа�ностичнÀ�цінність�в³азаних�методів� і�необхідність�широ³о�о
застосÀвання� їх� в�а³Àшерсь³ій�пра³тиці�для� ³омпле³сної�оцін³и�станÀ
плода�при�ва�ітності,�Àс³ладненій�ба�атоводдям.

КОМПЛЕКСНАЯ�ОЦЕНКА�СОСТОЯНИЯ�ПЛОДА�У�БЕРЕМЕННЫХ�С�МНОГО-
ВОДИЕМ�–�У�27�беременных�с�мно�оводием�проведено�оцен³À�состояния
плода�по�данным�фетально�о�биофизичес³о�о�профиля�и�допплерометри-
чесс³о�о�исследования�маточно-плацентарно-плодово�о�³ровообращения.
ПолÀченные�резÀльтаты�до³азывают�высо³Àю�диа�ностичес³Àю�ценность
À³азанных�методов�и�необходимость�широ³о�о�применения�их�в�а³Àшерс-
³ой�пра³ти³е�для�³омпле³сной�оцен³и�состояния�плода�при�беременности,
осложненной�мно�оводием.

COMPLEX�EVALUATION�OF�FETAL�AT�POLYHYDRAMNIOS�–�Estimation�of�the
condition�of�the�fetus�27�pregnant�with�polyhydramnios�were�evaluated�as�of
fetal�biophysical�profile�and�dopplerometric�study�utero-placental-fetal�circulation.
The�got�results�prove�high�diagnostic�value�of�the�specified�methods�and�need
of�the�broad�using�them�in�obstetric�practical�person�for�complex�estimation�of
the�condition�of�the�fruit�at�pregnancy�complicated�polyhydramnios.

Ключові�слова:�ба�атоводдя,�допплерометрія,�мат³ово-плацентарно-
плодовий�³ровообі�.
Ключевые� слова:�мно�оводие,� допплерометрия,�маточно-плацен-

тарно-плодовое�³ровообращение.
Key�words:�polyhydramnios,�dopplerometry,�utero-placental-fetal�circulation.

ВСТУП�Частота�виявлення�ба�атоводдя�з�ро³À�в�рі³�про-
довжÀє�зростати�[3,�7].�Дана�патоло�ія�сÀпроводжÀється�хро-
нічною�внÀтрішньоÀтробною��іпо³сією�плода�і�є�незалежним
фа³тором�ризи³À�перинатальної�захворюваності�і�смертності.
В�зв’яз³À�з�цим�проблема�ба�атоводдя�в�а³Àшерсь³ій�пра³-
тиці� привертає� Àва�À� вчених� та� спонÀ³ає� до� по�либлено�о
вивчення� причин� і� особливостей� пато�енезÀ� ба�атоводдя.
А³тÀальним� залишається� подальше� вивчення� станÀ� плода
за�даними�фетально�о�біофізично�о�профілю�та�допплерометрії
[2].�Кардіотахо�рафія�дозволяє�сÀдити�про�стÀпінь�порÀшень
реа³тивності�серцево-сÀдинної�системи�плода,�побічно�в³азÀє
на�наявність��іпо³семії,�дає�можливість�оцінити�ефе³тивність
проведено�о� лі³Àвання� і� виробити� раціональнÀ� та³ти³À
ведення�ва�ітності�та�поло�ів.�Для�Àточнення�ло³алізації�пер-
винних� порÀшень� �емодинамі³и� À� системі� “мати-плацента-
плід”,� я³і� вини³ають�ще� до� появи�фетометричних� та� пла-
центометричних�до³азів�страждань�плода,�незамінним�є�доп-
плерометричний�метод.�Метою�роботи�бÀло�вивчення�резÀль-
татів�оцін³и�станÀ�плода�À�ва�ітних�з�ба�атоводдям�на�основі
дослідження�фетально�о� біофізично�о� профілю� і� мат³ово-
плацентарно-плодово�о�³ровообі�À.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�ДОСЛІДЖЕННЯ�ГрÀпÀ�спосте-
реження�с³лали�27�ва�ітних�з�ба�атоводдям�та�17�із�фізіоло-
�ічною�³іль³істю�нав³олоплідних�вод,�в�Àсіх�жіно³�доношена
ва�ітність.�Реєстрацію�³ардіотахо�рам� (КТГ)�проводили�фе-
тальним�монітором�фірми�“Hewlett�Packard”�типÀ�Biomedica
8040A�(США)�À�напівфовлерівсь³омÀ�положенні�ва�ітної.�За-
пис� тривав� протя�ом� 40� хвилин,�щоб� Àни³нÀти� помило³� в
інтерпретації�хара³терÀ�КТГ.�Нестресовий�тест�(НСТ)�вивчали
впродовж� 20-и� хвилин� спостереження.� Оцін³À� ³ардіота-
хо�рам�проводили�візÀальним�методом�(за�ш³алою�W.�Fisher
et�al.,�1976)�з�визначенням�базально�о�ритмÀ�частоти�серце-
вих�с³орочень�(БЧСС),�йо�о�варіабельності�(частота�і�амплітÀ-
да�миттєвих�осциляцій),�а�та³ож�хара³терÀ�повільних�прис³о-
рень� (а³целерацій)� і� Àповільнень� (децелерацій)� базально�о
ритмÀ.� Біопрофіль� плода� в³лючав�дані� нестресово�о� тестÀ,
резÀльтати�ехо�рафічно�о�визначення�м’язово�о�тонÀсÀ,�ди-
хальної�та�рÀхової�а³тивності�плода,�об’ємÀ�нав³олоплідних
вод.� Оцін³À� внÀтрішньоÀтробно�о� станÀ� плода� в� досліджÀ-
ваних��рÀпах�ми�проводили�за�бальною�системою,�розроб-
леною�F.�Manning�et�al.�(1987)�[8].

Допплерометричні� дослідження� ³ровообі�À� À�фÀн³ціо-
нальній�системі�“мати-плацента-плід”�проводили�на�Àльтра-
звÀ³овомÀ� апараті� “Aloka�SSD�–�1700”� виробництва�Японії,
³отрий� обладнаний� дÀпле³сним� допплерівсь³им� бло³ом.
Допплерометричні� дослідження� проводили� в� стандартних
Àмовах�À�період�апное�і�рÀхово�о�спо³ою�плода.�ДосліджÀвали
³ровоті³�в�аорті�плода,�в�артерії�пÀповини,�в�мат³ових�арте-
ріях�та�внÀтрішній�сонній�артерії�плода.

При�аналізі�допплеро�рам�ви³ористовÀвали�я³існий�ме-
тод�оцін³и�³ровообі�À�шляхом�визначення�пÀльсаційно�о�ін-
де³сÀ�(ПІ),�інде³сÀ�резистентності�(ІР)�та�систолодіастолічно�о
відношення�(СДВ).�Для�диференційовано�о�аналізÀ��емоди-
намі³и� в� системі� “мати-плацента-плід”� ви³ористовÀвали
плацентарний�³оефіцієнт�(ПК)�[5]�та�цереброплацентарне�від-
ношення� (ЦПВ)� [7]:� ПК=1/(СДВАПЧСДВМА);� ЦПВ=ІРСМА/ІРАП,
де�СДВАП,�СДВМА�–� систолодіастолічні� відношення�в� артерії
пÀповини�і�мат³овій�артерії;� ІР

СМА
,� ІР

АП
�–� інде³си�резистент-

ності�середньої�моз³ової�артерії�та�артерії�пÀповини.
Статистичні�достовірності�визначали�за�допомо�ою�³ри-

терію�Стьюдента.
РЕЗУЛЬТАТИ�ДОСЛІДЖЕННЯ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ

По³азни³и� ³ардіотахо�рафічно�о� дослідження� À� о³ремих� з
досліджÀваних��рÀп�ва�ітних�наведено�À�табл.�1.�Оцін³À�КТГ
розпочинали�з�вивчення�базально�о�ритмÀ�серцевих�с³оро-
чень�плода� (БЧСС).�В�обох� �рÀпах�середнє�значення�БЧСС
знаходилось�в�межах�фізіоло�ічної�норми,�без�статистичної
відмінності� між� по³азни³ами� (р>0,05).� Слід� відмітити,�що
À�трьох�ва�ітних�з�різ³им�ба�атоводдям�зафі³совані��раничні
значення�БЧСС:� À� двох�–�160�Àд./хв,�що� є� відображенням
³омпенсаторних� реа³цій� на� помірнÀ� �іпо³семію;� в� однієї�–
120�Àд./хв,�що�свідчило�про�зниження�резервних�можливос-
тей�плода.�Важливим�À�діа�ностиці�станÀ�плода�є�оцін³а�внÀт-
рішньохвилинних�³оливань�частоти�серцевих�с³орочень,�я³і
в� нормі�мають� хвилеподібний� тип� осциляцій� зі� значенням
амплітÀди�10-25� Àд./хв� і� ³іль³істю� інтервалів�між�о³ремими
³оливаннями�5-13�за�однÀ�хвилинÀ.�Виявлено,�що�À�ва�ітних
з�ба�атоводдям�амплітÀда�мі³рофлÀ³тÀацій�зростає,�набли-
жаючись� до� сальтаторно�о� типÀ,� достовірність� різниці�між
основною�та�³онтрольною��рÀпами�становить�р<0,001.

Таблиця� 1.� По³азни³и� ³ардіотахо�рам� À
досліджÀваних� �рÀпах

Групи вагітних  
Параметри кардіотахограм Контроль-

на, n=10  Основна, n=22 

Базальна частота серцевих 
скорочень, уд./хв  142,6±1,7  137,3±2,6; p>0,05 

Амплітуда миттєвих 
осциляцій, уд./хв 12,8±0,68  30,1±2,3; p<0,001 

В
ар
іа

-
бе
ль
ні
ст
ь 

Ч
С
С

 

Частота миттєвих 
осциляцій, за 1 хв 6,7±0,42  8,1±1,26; p>0,05 

Акцелерації, за 30 хв  6,8±0,64 3,8±0,70; p<0,01 
Децелерації, за 30 хв  0,9±0,29  1,0±0,25; p>0,05  

8-10 10 (100 %) 13 (59,1 %); p<0,001  
5-7 –  2 (9,1 %); p>0,05  

С
ум
а 
ба
лі
в 

за
 ш
ка
ло
ю

 
W

. F
is

ch
er

  

4 і менше –  7 (31,8 %); p<0,01  

Середнє значення оцінки 
кардіотахограм  9,1±0,33 7,1±0,50; p<0,001  

 
Частота�миттєвих�осциляцій�в�обох��рÀпах�³оливалася�в

межах�фізіоло�ічної�норми� (р>0,05).
А³целерації�є�основним�параметром�антенатальної�КТГ,

я³ий� хара³теризÀє� стан� плода.�Феномен� а³целерацій� ЧСС

Приміт³а:�р�–�достовірність�різниці�між�по³азни³ом�³онтрольної�та�основної��рÀп.
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пов’язаний� з� рÀхами� плода� і� роз�лядається� я³� по³азни³
добро�о�йо�о�станÀ,�досить�висо³их�резервних�можливостей
ор�анізмÀ,�що�розвивається.�У�обстежених�ва�ітних�з�ба�а-
товоддям�ми�спостері�али�зменшення�числа�а³целерацій�про-
тя�ом�30�хвилин�з�достовірністю�відносно�³онтрольної��рÀпи
р<0,01.� Цей�фа³т�можна� тра³тÀвати� двоя³о:� по-перше,� я³
зниження�адаптивної�здатності�плода,�по-дрÀ�е,�при�збільше-
ній� ³іль³ості� нав³олоплідних� вод,� хоча� рÀхливість� плода� і
зростає,�але�достатньо�висо³о�о�опорÀ�для�вини³нення�міо³ар-
діально�о�рефле³сÀ�немає.

Поява� децелерацій� часто� є� свідченням� або� а³тивацією
блÀ³аючо�о� нерва,� внаслідо³� підвищення� внÀтрішньомат³о-
во�о�тис³À�(dip�0,�dip�I),�або�в³азÀє�на�певні�патоло�ічні�зміни
фетоплацентарної� системи� (dip�II,�dip�III).� У� досліджÀваних
�рÀпах� достовірної� різниці� за� частотою� виявлення� децеле-
рацій�за�30�хвилин�записÀ�КТГ�не�бÀло.�При�я³існомÀ�аналізі
децелерацій�відмічено,�що�À�ва�ітних�з�різ³им�ба�атоводдям
іноді� вини³али� децелерації� типÀ� dip�II,�dip�III,�що� в³азÀє� на
порÀшення�мат³ово-плацентарно�о� ³ровообі�À� і� на� �іпо³сію
плода.�У�більшості�ва�ітних�з�помірним�ба�атоводдям�деце-
лерації� бÀли� відсÀтні� або� спостері�ались� децелерації� типÀ
dip�0,�dip�I.

Клінічна� інтерпретація� фетальної� КТГ� часто� ви³ли³ає
трÀднощі,�що�зÀмовлено�вели³ою�індивідÀальною�варіабель-
ністю.� З� метою� Àніфі³ації� і� спрощення� тра³тÀвання� даних
антенатальної�КТГ�запропонована�бальна�система�оцін³и�[4].
Оцін³а�8-10�балів�в³азÀє�на�нормальний�стан�плода.�У�всіх
ва�ітних�³онтрольної��рÀпи�стан�плода�бÀв�задовільним,�а�в
2-й�–�достовірно�рідше�(р<0,001).�Середнє�значення�сÀмарної
оцін³и�КТГ�À�ва�ітних�із�збільшеною�³іль³істю�нав³олоплідних
вод� ³оливалося� в� межах� семи� балів� (р<0,001,� відносно
³онтрольної��рÀпи),�що�в³азÀє�на�почат³ові�озна³и�порÀшення
серцевої�діяльності�плода.�Та³і�стани�потребÀвали�застосÀ-
вання�меди³аментозної� ³оре³ції� порÀшень� À�фетоплацен-
тарній� системі� і� проведення� повторно�о�КТГ� дослідження� і
вивчення� біопрофілю�плода� (БПП).

Бальна�оцін³а�БПП�дає�найбільш�повне�Àявлення�про�Àмо-
ви�життєдіяльності�плода.�При�аналізі�біофізично�о�профілю
плода�À�ва�ітних�з�ба�атоводдям,�нами�встановлено�(табл.�2),
що� частота� виявлення� патоло�ічних� озна³� (нÀль� балів)� À
ва�ітних� з� ба�атоводдям� розподілилася� настÀпним� чином:
дихальні� рÀхи� плода� –� À�81,8�%� ва�ітних� жіно³� (р<0,001);
серцева�діяльність�плода�–�À�54,5�%�(р<0,01);�тонÀс�плода�–
À�13,6�%� (р>0,05)� і� рÀхова� а³тивність�–�9,1�%� (р>0,05).

Приміт³а:�**�–�р<0,01;�***�–�р<0,001.

НСТ ДРП АРП ОНВ МТП Групи 
0 балів 2 бали 0 балів 2 бали 0 балів 2 бали 0 балів 2 бали 0 балів 2 бали 

1, n=10 1 (10 %) 9 (90 %) – 10 (100 %) 2 (20 %) 8 (80 %) – 10 (100 %) – 10 (100 %) 

2, n=22 12 ** 
(54,5 %) 

10 ** 
(45,5 %) 

18 *** 
(81,8 %) 

4 *** 
(18,2 %) 2 (9,1 %) 20 (90,9 %) – 22 (100 %) 3 (13,6 %) 19 (86,4 %) 

Таблиця�2.� Оцін³а� по³азни³ів� БПП� за� ш³алою� F.�Manning� et� al.

При�оцінці�біофізичних�профілів�плодів�À�ва�ітних�з�ба�а-
товоддям� задовільний� стан� плода� зÀстрічався� достовірно
рідше�(р<0,001),�відносно�³онтрольної��рÀпи.�Та³,�середньо-
статистична�величина�оцін³и�БПП�за�ш³алою�F.�Manning�et�al.
в�³онтрольній��рÀпі�становила�9,4±0,3�балів,�а�в�основній�–
6,5±0,3� балів.

Напри³інці�фізіоло�ічної� ва�ітності� для�мат³ової� артерії
хара³терним�є�низь³ий�сÀдинний�опір,�томÀ�допплеро�рама
³ровообі�À�має�ви�ляд�двохфазної�³ривої�з�низь³ою�пÀльса-
цією� і� висо³ими� діастолічними�швид³остями� ³ровото³À.� У
ва�ітних� з� ба�атоводдям� відмічали� зниження� діастолічно�о
³омпонентÀ�³ровообі�À�і�зростання�СДВ�(табл.�3).�Підвищення
систолодіастолічно�о� відношення� більше� 2,4� є� свідченням
патоло�ічних�розладів�À��емодинаміці�мат³ово-плацентарної
лан³и� [1].

з� ба�атоводдям� ми� виявили� достовірне� підвищення� всіх
я³існих� по³азни³ів� ³ровообі�À� в� артерії� пÀповини� (табл.�3),
що�зÀмовлено�зниженням�діастолічно�о�³омпонентÀ�внаслі-
до³� передчасно�о� затÀхання� пÀльсової� хвилі� при� її� прохо-
дженні�через�зміненÀ�сÀдиннÀ�сіт³À�плаценти�і�є�свідченням
ор�анічних�і�фÀн³ціональних�порÀшень�в�сÀдинах�її�плодової
частини.

На�відмінÀ� від�фізіоло�ічно�о�станÀ,� я³ий� À� ІІІ� триместрі
ва�ітності� хара³теризÀється� низь³ою� варіабельністю�СДВ� і
в³азÀє�на�більш�стабільнÀ��емодинамі³À�в�артерії�пÀповини,
À� ва�ітних� з� ба�атоводдям� виявлено� вели³ий�роз³ид�цьо�о
по³азни³а� À� �рÀпах� обстежених,� варіабельність�мала� вели-
чинÀ�поряд³À�27�%.�Значення�СДВ�в�артерії� пÀповини�4,5� і
більше�вважається�патоло�ічним,�À�ва�ітних�з�ба�атоводдям
значення�СДВ�бÀло�більше�3� (р<0,001).

Гемодинамі³À� плода� оцінювали� за� я³існими� по³азни³а-
ми�³ровообі�À�в��рÀдномÀ�відділі�аорти�та�середньомоз³овій
артерії�плода�(СМА)�(табл.�3).�З�ідно�з�отриманими�резÀльта-
тами,� достовірної� різниці� за� я³існими� середньостатистич-
ними� по³азни³ами� ³ровообі�À� в� аорті� і� середньомоз³овій
артерії�плода�À�ва�ітних�з�ба�атоводдям�порівняно�з�³онтроль-
ною��рÀпою,�не�виявлено�(р>0,05).

На�порÀшення�мат³ово-плацентарно�о�³ровообі�À�в³азÀє
значення� ПК,� я³ий� з�ідно� з� даними� [5]� після� 35� тижнів
фізіоло�ічної� ва�ітності� становить� 0,261±0,006� і� постÀпово
зростає�до�настання�поло�ів.�Свідченням�більш�висо³ої�резис-
тентності�сÀдин��оловно�о�моз³À�плода�порівняно�з�плодово-
плацентарною�лан³ою�є�по³азни³�ЦПВ,�я³ий�À�дрÀ�ій�поло-
вині�неÀс³ладненої�ва�ітності�не�є�меншим�за�одиницю� [7].
Зниження�ЦПВ�менше�1,0�є�проявом�³омпенсаторної�цент-
ралізації� плодово�о� ³ровообі�À� в� Àмовах� зниження� плацен-
тарної� перфÀзії.� При� цьомÀ� має� місце� переважне� ³рово-
постачання��оловно�о�моз³À,�я³�найбільш�життєвоважливо�о
ор�ана.� Середньостатистичні� величини� цих� по³азни³ів� по
обстежених� �рÀпах�ва�ітних�наведені� À� табл.�4.

ЦПВ� À� обстежених� ва�ітних� бÀло� в�межах� норми,� ³рім
поодино³их� випад³ів� ва�ітних� з� різ³им�ба�атоводдям.� При
аналізі�середньостатистичних�значень�ПК�різниці�між�нормою
та�по³азни³ом�³онтрольної��рÀпи�не�виявлено�(р>0,2).�В��рÀпі

Групи обстежених вагітних  Показники судинного 
опору Контрольна, n=17 Основна, n=27 

СДВ 1,81±0,03 3,37±0, ; p<0,001 
ПІ 1,31±0,03 1,60±0,04; p<0,001 Маткова 

артерія  
ІР 0,45±0,01  0,70±0,01; p<0,001 
СДВ 2,22±0,04 3,03±0,13; p<0,001 
ПІ 0,89±0,03 1,31±0,08; p<0,001 Артерія 

пуповини  
ІР 0,55±0,01  0,65±0,015; p<0,001 
СДВ 4,87±0,19 4,73±0,21; p>0,05 
ПІ 1,65±0,024 1,59±0,03; p>0,05  Аорта плода  
ІР 0,79±0,008  0,78±0,011; p>0,05  
СДВ 3,89±0,27 4,54±0,24; p>0,05  
ПІ 1,36±0,018 1,44±0,051; p>0,05  СМА 
ІР 0,72±0,019  0,76±0,013; p>0,05  

Таблиця�3.� По³азни³и� мат³ово-плацентарно-
плодово�о� ³ровообі�À� � при� ба�атоводді

Приміт³а:�р�–�достовірність�різниці�між�по³азни³ом�³онтрольної�та�основної��рÀп.

На� допплеро�рамах� ³ровообі�À� в� артерії� пÀповини� в
³онтрольній� �рÀпі� спостері�али� висо³ий� діастолічний
³омпонент,�що�в³азÀє�на�зниження�периферично�о�опорÀ�в
³апілярній�сітці�плаценти�і�веде�до�підвищення�перфÀзійно�о
тис³À,�по³ращання�обмінних�процесів�À�плаценті.�У�ва�ітних
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ва�ітних� з� ба�атоводдям� достовірність� різниці� відносно
норми�с³лала�р<0,001.�Даний�фа³т�можна�пояснити,�на�нашÀ
дÀм³À,� тим,�що� первинні� розлади� �емодинамі³и� в� системі
“мати-плацента-плід”� À� ва�ітних� з� ба�атоводдям� вини³ають
в�мат³ово-плацентарній�ланці.�При�про�ресÀванні�патоло�іч-
но�о�процесÀ�виявляються�розлади�і�плодово�о�³ровообі�À.

Таблиця�4.� Критерії� �емодинамі³и� в� системі
“мати-плацента-плід”

Приміт³а:�р�–�достовірність�різниці�між�по³азни³ом�³онтрольної�та�основної
�рÀп.

Групи обстежених вагітних  Показ-
ники Норма Контрольна, n=17 Основна, n=27 
ЦПВ ≥ 1,00 1,33±0,05 1,19±0,04; p<0,05 
ПК 0,261±0,006 0,25±0,007 0,103±0,005; p<0,001 

 

ВИСНОВКИ�1.�РезÀльтати�оцін³и�БПП�в³азÀють�на�наяв-
ність� À� ва�ітних� з�ба�атоводдям� хронічної� плацентарної� не-
достатності,�порÀшення�ре�Àляції�фÀн³ції�ор�анів� та�систем
плода,�зниження�йо�о�³омпенсаторно-адаптаційних�можли-
востей.

2.�За�даними�допплерометрії�À�ва�ітних�з�ба�атоводдям
первинні� розлади� �емодинамі³и� в� системі� “мати-плацента-

плід”�вини³ають�в�мат³ово-плацентарній�ланці,�про�що�сві-
дчать� значення�ПК� і�ЦПВ.

3.�Перспе³тивним�є�ви³ористання�оцін³и�станÀ�плода�за
даними�БПП�та�допплерометрії�для�визначення�ефе³тивності
меди³аментозної� терапії� ва�ітних� з� ба�атоводдям.

ЛІТЕРАТУРА
1.�Біофізичний�моніторин��плода�/�Мар³ін�Л.Б.,�Венц³овсь³ий�Б.М.,

Воронін�К.В.�і�співавт.�–�Львів:�Світ,�1993.�–�68�с.
2.�ГÀсева�О.И.�Мно�оводие:�этиоло�ия,�пато�енез,�диа�ности³а�и�а³À-

шерс³ая�та³ти³а�//�УльтразвÀ³.�диа�н.�–�1996.�–�№�4.�–�С.�5-13.
3.� Мно�оводие:� диа�ности³а�и� лечение� /�Побединс³ий�Н.М.,� Бот-

вин�М.А.,�Кирющен³ов�А.П.�и�др.�//А³Àшерство�и��ине³оло�ия.�–�2004.�–
№�1.�–�С.�7-10.

4.�Серов�В.Н.,�Стрижа³ов�А.Н.,�Мар³ин�С.А.�Пра³тичес³ое�а³Àшерство:
РÀ³оводство�для�врачей.�–�Мос³ва:�Медицина,�1989.�–�512�с.

5.�Стрижа³ов�А.Н.,�БÀнин�А.Т.,�Медведев�М.В.�УльтразвÀ³овая�диа�-
ности³а�в�а³Àшерс³ой�³лини³е.�–�М.:�Медицина,�1990.�–�239�с.

6.�Ушниц³ая�Е.К.,�Орджини³идзе�Н.В.�Современные�представления
о�мно�оводии�//�А³Àшерство�и��ине³оло�ия.�–�2004.�–�№�2.�–�С.�6-9.

7.�ШадлÀн�Д.Р.�Про�нозÀвання�та�профіла³ти³а�перинатальних�втрат
на�сÀчасномÀ�етапі�//�ПАГ.�–�2002.�–�№�1.�–�С.�48-51.

8.�Manning�F.,�Menticoglon�S.,�Hatman�C.�Antepartum�fetal�risk�assessment:
The�role�of�the�fetal�biophysical�profile�score�//�Baillieres�Clin.�Obstet.�Gynecol.�–
1987.�–�Vol.�1,�N�2.�–�P.�55-72.



ВІСНИК�НАУКОВИХ�ДОСЛІДЖЕНЬ�2004�№�3

139

ПЕДІАТРІЯ

Яблонь�О.С.

ЕФЕКТИВНІСТЬ�НОВИХ�ТЕХНОЛОГІЙ�ВИХОДЖУВАННЯ�НОВОНАРОДЖЕНИХ�З�ДУЖЕ�МАЛОЮ
МАСОЮ�ТІЛА
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ЕФЕКТИВНІСТЬ�НОВИХ�ТЕХНОЛОГІЙ�ВИХОДЖУВАННЯ�НОВОНАРОДЖЕ-
НИХ�З�ДУЖЕ�МАЛОЮ�МАСОЮ�ТІЛА�–�Проведено�дослідження�впливÀ�сÀчас-
них�техноло�ій�на�резÀльтати�виходжÀвання�110�новонароджених�масою
тіла�менше�1500���À�Вінниць³омÀ�обласномÀ�неонатальномÀ�центрі�À
2001-2003�ро³ах.�Раннє�застосÀвання�респіраторної�підтрим³и�дозволило
по³ращити�виживання�дітей�цієї�ва�ової�³ате�орії�незважаючи�на�по�ір-
шення�здоров’я�матерів�та�збільшення�³іль³ості�Àс³ладнень�ва�ітності.
Потреба�більшої�³іль³ості�дітей�À�штÀчній�вентиляції�ле�ень�не�сÀпрово-
джÀвалась�ростом� захворюваності� та� збільшенні� а�ресивності� інших
методів�інтенсивної�терапії.

ЭФФЕКТИВНОСТЬ�НОВЫХ�ТЕХНОЛОГИЙ�ВЫХАЖИВАНИЯ�НОВОРОЖ-
ДЕННЫХ�С�ОЧЕНЬ�МАЛОЙ�МАССОЙ�ТЕЛА�–�Проведено�исследование�влия-
ния�современных�техноло�ий�на�резÀльтаты�выхаживания�110�новорож-
денных�массой�тела�менее�1500���в�Винниц³ом�областном�неонатальном
центре�в�2001-2003��одах.�Раннее�применение�респираторной�поддерж³и
позволило�Àвеличить�выживание�детей�этой�весовой�³ате�ории,�несмотря
на�ÀхÀдшение�состояния�здоровья�матерей�и�Àвеличение�числа�осложне-
ний�беременности.�Потребность�больше�о�³оличества�выживших�в�ис-
³Àсственной�вентиляции�ле�³их�не�сопровождалось�ростом�заболеваемости
и�Àвеличении�а�рессивности�дрÀ�их�методов�интенсивной�терапии.

EFFICIENCY�OF�NEW�TECHNOLOGIES�OF�VERY�LOW�BIRTH�WEIGHT�INFANTS
CARE�–�It�is�a�study�of�modern�technology�influence�on�results�of�care�for�110
very�low�birth�weight�newborns�in�Vinnitsa�region�neonatal�center�in�2001-
2003.�Early�use�of�respiratory�support�allowed�to�enlarge�survival�of�these
babies�in�spite�of�mothers’�condition�deterioration�and�increase�of�numberof
pregnancy�complications.�Bigger�quantity�of�survivers�need�for�artificial�lung
ventilation�was�not�accompanied�by�rise�of�disease�and�increase�of�aggressiveness
in�other�methods�of�intensive�therapy.

Ключові�слова:�новонароджені�з�дÀже�малою�масою�тіла,�інтенсивна
терапія,� вплив�на�резÀльтати� виходжÀвання.
Ключевые�слова:�новорожденные�с�очень�малой�массой�тела,�интен-

сивная� терапия,� влияние�на�резÀльтаты�выхаживания.
Key�words:�very�low�birth�weight�newborns,�intensive�therapy,�influence

on�the�results�of�care.

ВСТУП�Останнім�часом�в�ба�атьох�³раїнах�світÀ�спосте-
рі�ається� збільшення� ³іль³ості� новонароджених,� я³і� наро-
дилися�передчасно�[6].

Виживання� та³их� дітей� потребÀє� сÀчасних� техноло�ій
інтенсивної� терапії� та�в³ладання�значних�³оштів� À�лі³Àван-
ня.�Водночас�збереження�життя�ще�не��арантÀє�збереження
здоров’я�[3].

ТомÀ� особливо�о� значення� набÀває� аналіз� резÀльтатів
впровадження� нових� техноло�ій� виходжÀвання� та� наслід³и
виходжÀвання� [1].

В�сÀчасних�Àмовах�оптимальним�вважається�транспор-
тÀвання� плода� in� uteri,� тобто� при� за�розі� перинатальних
проблем�ва�ітнÀ�транспортÀють�в�перинатальний�центр,�де
с³онцентроване� сÀчасне� обладнання� та�фахівці,� я³і� воло-
діють�техноло�іями�надання�невід³ладної�допомо�и�новона-
родженим.�При�теперішній�ор�анізації�перинатальної�допо-
мо�и�в�У³раїні�та³а�методи³а�не�завжди�може�бÀти�реалізо-
вана.�Частіше�має�місце�транспортÀвання�новонароджено�о
в�неонатальний�центр,�часто�на�значнÀ�відстань,�що�порÀшÀє
адаптацію� та� по�іршÀє� про�ноз.� З� метою� впровадження
сÀчасних�техноло�ій�надання�невід³ладної�допомо�и�À�2003
році�всі�поло�ові�бÀдин³и�Вінниць³ої�області�бÀли�оснащені
апаратами� для� проведення�СРАР-терапії�NeoPuff�RD-900.

Метою�даної�роботи�бÀла�оцін³а�ефе³тивності�надання
невід³ладної� допомо�и� новонародженим� з� дÀже� малою
масою� тіла� (ДММТ)� залежно� від� наближенності� сÀчасних
техноло�ій�до�хворо�о.

МАТЕРІАЛИ�І�МЕТОДИ�Дослідження�в³лючало�110�ново-
народжених�масою� тіла� при� народженні�менше� 1500� �,� я³і

впродовж�2001-2003�ро³ів�лі³Àвалися�À�Вінниць³омÀ�облас-
номÀ�неонатальномÀ�центрі.�В�центр�переводять�новонаро-
джених,�я³і�народилися�À�27�районних,�3�місь³их�та�1�об-
ласномÀ� поло�ових� відділеннях� Вінниць³ої� області.

У�2001-2002� ро³ах� новонароджені,� я³і� потребÀвали� не-
від³ладної�допомо�и,�транспортÀвалися�À�відділення�анесте-
зіоло�ії�та�інтенсивної�терапії�новонароджених�при�обласній
дитячій� лі³арні,� де� їм� надавалася� необхідна� допомо�а.
ТранспортÀвання� здійснювалося� виїздною� реанімаційною
бри�адою� в� обладнаномÀ�реанімобілі.

У�2003�році�новонароджені�отримÀвали�необхіднÀ�невід-
³ладнÀ� допомо�À� в� поло�овомÀ� бÀдин³À.� Компле³с� невід-
³ладних� заходів� після� народження� в³лючав� респіраторнÀ
підтрим³À�шляхом�ШВЛ�чи�СРАР-терапії�за�допомо�ою�носо-
вих�³анюль,�інфÀзійнÀ�терапію.�Після�стабілізації�станÀ�ново-
народжених�переводили�в�центр.

У�неонатальномÀ�центрі�проводилось�³омпле³сне�обсте-
ження�дітей,�що�в³лючало�нейросоно�рафію�та�ÀльтразвÀ³ове
дослідження�внÀтрішніх�ор�анів,�рент�ено�рафію,�пÀльсо³си-
метрію,�³ардіореспіраторний�моніторин�,�моніторÀвання�ар-
теріально�о� тис³À,� ба³теріоло�ічне� та� рÀтинне� лабораторне
обстеження.�Інтенсивна�терапія�поля�ала�в�проведенні�штÀч-
ної�вентиляції�ле�ень�(ШВЛ),�створенні�позитивно�о�тис³À�в
дихальних�шляхах� за� допомо�ою� носових� ³анюль� (СРАР),
част³овомÀ�або�повномÀ�парентеральномÀ�живленні,�інфÀзій-
ній� терапії�шляхом� ³атетеризації� центральних� та� перифе-
рійних� сÀдин.

Створено� бан³� даних,� я³ий� в³лючав� соціальнÀ� та� ме-
дичнÀ� хара³теристи³À� бать³ів,� інформацію� про� перебі�
ва�ітності�та�поло�ів,�особливості�ранньої�та�пізньої�неона-
тальної�адаптації,�резÀльтати�лабораторно�о,�інстрÀменталь-
но�о�обстеження,�перебі��захворювань,�застосовані�методи
лі³Àвання� та� йо�о� наслід³и,� фізичний� розвито³� дітей
впродовж�перших�7-10� тижнів�життя.

В�роботі�застосовані�стандартні�методи�описової�та�³ате-
�оріальної� статисти³и.� Всі� по³азни³и� вважалися� віро�ід-
ними� при� р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ

Таблиця� 1.� Кіль³ість� новонароджених� з� ДММТ,� я³і
лі³Àвалися� в� неонатальномÀ� центрі

Роки 2001 2002 2003 всього 
Всього проліковано 
недоношених 333 364 393 1090 

З них м.т.< 1500 (%) 29 (8,7) 32 (8,8) 52 (13,2) 113 (10,4) 
Померло м.т. 
<1500 (%) 

3 (10,4) 4 (12,5) 4 (7,7) 11 (9,7) 

У�2003�році�зросла�³іль³ість�переведених�в�центр�новона-
роджених�з�дÀже�малою�масою�тіла�і�с³лала�13,2�%�від�Àсіх
пролі³ованих�недоношених.�Це�91,4�%�всіх�новонароджених
масою�тіла�менше�1500��,�я³і�народилися�живими�в�області.
У�2002�році�бÀло�переведено�66�%,�а�À�2001�році�–�72,5�%
та³их� новонароджених.

У�2003�році�зменшилась�летальність�порівняно�з�2002�ро-
³ом�з�12,�5�до�7,69�%.�Серед�причин�смерті�внÀтрішньошлÀ-
ноч³ові�³рововиливи�3-4�ст.,�сепсис,� �енералізовані�форми
внÀтрішньоÀтробних� інфе³цій.� Зменшилась� ³іль³ість� дітей,
я³і�померли�внаслідо³�респіраторно�о�дистрес-синдромÀ.
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У�³о�орті�2003�ро³À�зменшилася�середня�маса�тіла�при
народженні�та�зріс�відсото³�дітей,�³отрі�мали�масÀ�тіла�меншÀ
ніж�1250��.�Водночас�зменшилась�³іль³ість�дітей�з�затрим³ою
внÀтрішньоÀтробно�о� розвит³À.

Таблиця� 2 .� Клінічна� хара³теристи³а
новонароджених

Пра³тично�не�змінилась�порівняно�з�2001�ро³ом�³іль³ість
дітей�з�важ³им�Àш³одженням�ЦНС�À�ви�ляді�внÀтрішньошлÀ-
ноч³ових� ³рововиливів,� вентрі³Àломе�алії,� лей³омаляції.
Нейросоно�рафію�проведено�À�всіх�пацієнтів�в�динаміці.

ПростежÀється�тенденція�до�зменшення�³іль³ості�новона-
роджених� з� �іпербілірÀбінемією.

Зростання�³іль³ості�новонароджених�з�дÀже�малою�масою
тіла� сÀпроводжÀється� збільшенням� ³іль³ості� пацієнтів,� я³і
потребÀють�респіраторної�підтрим³и�À�ви�ляді�ШВЛ�та�СРАР-
терапії.�Одна³� інші�методи� інтенсивної� терапії,� та³і,�я³�три-
валість� інфÀзійної� терапії,� ³іль³ість�³Àрсів�антиба³теріальної
терапії,� тривалість� виходжÀвання� À� ³Àвезі� та� ви�одовÀвання
через�зонд�не�зазнали�віро�ідних�змін.

Тривалість��оспіталізації�та³ож�сÀттєво�не�змінилася.

Таблиця� 5.Основні� методи� інтенсивно�о
лі³Àвання

Зросла� ³іль³ість�жителів� сільсь³ої� місцевості.� Кіль³ість
хлопчи³ів�значно�менша,�ніж�³іль³ість�дівчато³�À�всіх�дослі-
джÀваних� ³о�ортах.

Оцін³а� за�ш³алою� Ап�ар� на� першій� і� п’ятій� хвилинах
сÀттєво� не� змінилася,� одна³� важ³ість� дихальних� розладів
з�ідно�з�оцін³ою�за�Сільверманом-Андерсеном�зросла.

Таблиця� 3.� Особливості� перебі�À� ва�ітності� та
поло�ів

Роки 
Показники 

2001 
n = 26 

2002 
n = 28 

2003 
n =48 

 

Маса тіла при 
народженні, г 1319 1309,5 1198,0 P>0,05 

Кількість немовлят 
масою тіла <1250 (%) 6 (23,1) 8(28,6) 23 (47,9) P<0,05 

Кількість хлопчиків (%) 9 (34,6) 11 (39,3) 17 (35,4) P>0,05 
Кількість жителів села 
(%) 16 (61,5) 11 (39,3) 24 (50) P>0,05 

Затримка внутрішньо-
утробного розвитку (%) 7 (26,9) 6 (21,4) 8 (16,7) P>0,05 

Оцінка за АПГАР на  
1 хв 5,6 5,2 5,1 P>0,05 

Оцінка за АПГАР на  
5 хв 6,8 7,1 6,5 P>0,05 

Оцінка за Сільверманом 5,7 5,9 6,9 p>0,05 

Роки 
Показники 

2001 
n = 26 

2002 
n = 28 

2003 
n = 48 

 

Кількість випадків 
ускладненого перебігу 
вагітності (%) 

17 (65,4) 22 (78,6) 44 (91,7) Р<0,01 

Кількість вагітних, які 
перебували на мед. 
обліку (%) 

22 (84,6) 27 (96,4) 44 (91,7) P>0,05 

Кількість вагітних з сома-
тичною патологією (%)  5 (19,2) 9 (32,1) 8 ( 24,2) p>0,05 

Кількість вагітних з 
інфекційною патологією 
(%) 

3 (11,5) 5 (17,9) 11 (33,3) P<0,01 

Кількість випадків 
ускладненого перебігу 
пологів (%) 

19 (73,1) 16 (57,1) 30 (63,8) P>0,05 

У�2003� році� новонароджені� з� дÀже�малою�масою� тіла
достовірно�частіше�народжÀвалися�від�Àс³ладненої�ва�ітності,
втричі� зросла� ³іль³ість� ва�ітних� з� інфе³ційною� патоло�ією
під� час� ва�ітності.

Всі�діти�переводилися�в�неонатальний�центр�À�важ³омÀ
та�дÀже�важ³омÀ�стані.

Таблиця� 4.� Захворюваність� та� тривалість
лі³Àвання

Роки 
Показники 

2001 
n = 26 

2002 
n = 28 

2003 
n = 48 

 

РДС 23(88,5) 20(71,4) 34(70,8) p>0,05 
Пневмонія 12(46,2) 17(60,7) 31(64,6) P>0,05 
Ушкодження ЦНС 10(38,5) 7 (25,0) 19(39,6) p>0,05 
ВУІ 6 (23,1) 3 (10,7) 15(31,3) P<0,05 
Гіпербілірубінемія 19(73,1) 17(60,7) 24(50) p>0,05 
Тривалість 
госпіталізації (дні) 47,9 50,7 46,4 p>0,05 

Та³им�чином,�проведений�аналіз�свідчить�про�ефе³тив-
ність�застосÀвання�сÀчасних�методів�респіраторної�підтрим-
³и�новонароджених� відразÀ�після�народження�дітей� з�дÀже
малою�масою�тіла.

Незважаючи� на� по�іршення� станÀ� здоров’я� ва�ітних� та
збільшення� ³іль³ості� Àс³ладнень� ва�ітності,� À� ре�іоні� збіль-
шилась�³іль³ість�новонароджених�масою�тіла�менше�1500��,
я³і�вижили,�зросла�част³а�дітей�масою�тіла�менше�1250��.

Збільшення� част³и� новонароджених,� я³і� потребÀвали
штÀчної�вентиляції�ле�ень�та�СРАР-терапії�не�сÀпроводжÀва-
лося� зростанням� захворюваності� та� а�ресивності� інших
методів� інтенсивної� терапії.

ВИСНОВКИ� 1.�ЗастосÀвання�сÀчасних�методів�респіра-
торної�підтрим³и�новонародженим�з�дÀже�малою�масою�тіла
в�поло�овомÀ�бÀдин³À�та�перевід�в�спеціалізоване�відділення
після� стабілізації� станÀ� дозволяє� по³ращити� виживання� та
резÀльтати� виходжÀвання.

2.�СÀчасні�техноло�ії�надання�невід³ладної�допомо�и�ново-
народженим�не�по�іршÀють�стан�здоров’я�за�рахÀно³�ятро�енії.

3.�ПотребÀють�вивчення�віддалені�наслід³и�виходжÀван-
ня�новонароджених�з�дÀже�малою�масою�тіла�при�народженні.
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Роки 
Показники 

2001 
n = 26 

2002 
n = 28 

2003 
n = 48  

Кількість дітей, які 
знаходились на ШВЛ (%) 1(3,9) 2(7,1) 12(25,0) Р<0,05 

Кількість дітей, які 
знаходились на СРАР (%) 

10 
(38,5) 

12 
(42,9) 

28 
(58,3) P>0,05 

Тривалість інфузійної 
терапії (дні) 18,5 15,8 15,13 P>0,05 

Кількість курсів 
антибіотиків 2,92 3,72 3,27 p>0,05 

Тривалість годування 
зондом (дні) 20,79 17,75 23,11 p>0,05 

Тривалість виходжування 
в кувезі 30,4 23,75 29,36 p>0,05 

Аналіз�захворюваності�новонароджених�з�дÀже�малою�ма-
сою�тіла�свідчить�про�те,�що��оловною�проблемою�бÀв�і�зали-
шається�респіраторний�дистрес-синдром,�я³ий�À�переважної
більшості�дітей�Àс³ладнюється�пневмонією.�Віро�ідно�зросла
захворюваність� на� внÀтрішньоÀтробні� інфе³ції.
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ІНФЕКЦІЙНІ�ХВОРОБИ

Копча�В.С.

ІМУННИЙ�СТАТУС�ХВОРИХ�НА�ГОСТРИЙ�ШИГЕЛЬОЗ

Тернопільсь³а�державна�медична�а³адемія�ім.�І.Я.�Горбачевсь³о�о

ІМУННИЙ�СТАТУС�ХВОРИХ�НА�ГОСТРИЙ�ШИГЕЛЬОЗ�–�Досліджено�дея³і
імÀнні� по³азни³и� À� хворих�на� �острий�ши�ельоз�Зонне� і�Фле³снера.
Встановлено�розвито³�вторинно�о�стрÀ³тÀрно�о�імÀнодефіцитÀ,�зÀмовле-
но�о�значним�зниженням�за�альної�³іль³ості�Т-лімфоцитів�і�зростанням
числа� “а³тивних”� і� неповних� Т-³літин.

У�хворих�старших�60�ро³ів,�на�відмінÀ�від�представни³ів�молодшо�о
ві³À,�Àсі�параметри�³літинно�о�й��Àморально�о�імÀнітетÀ�більш�монотон-
ні,�а�імÀно�лобÀліни�³ласів�М,�G�та�цир³Àлюючі�імÀнні�³омпле³си�протя-
�ом�Àсієї�хвороби�сÀттєво�не�змінюються.

Відзначені�за³ономірності�імÀнно�о�статÀсÀ�хворих�в³азÀють�на�фор-
мÀвання�в�ході�розвит³À�ши�ельозÀ�імÀнно�о�дисбалансÀ,�що�є,�очевидно,
важливим� пато�енетичним� чинни³ом� при� цій� патоло�ії.� Проте� вони
сÀворо�індивідÀальні,�залежать�від�стÀпеня�тяж³ості�недÀ�и,�ві³À�хворих
й,�очевидно,�біоло�ічної�а³тивності�ши�ел.

ИММУННЫЙ�СТАТУС�БОЛЬНЫХ�ОСТРЫМ�ШИГЕЛЛЁЗОМ�–�Исследованы
не³оторые�иммÀнные�по³азатели�À�больных�острым�ши�еллёзом�Зонне
и�Фле³снера.�Установлено�развитие�вторично�о�стрÀ³тÀрно�о�иммÀноде-
фицита,�обÀсловленно�о�значительным�снижением�обще�о�³оличества
Т-лимфоцитив�и�ростом�числа� “а³тивных”�и�неполных�Т-³лето³.

У�больных�старше�60�лет,�в�отличие�от�представителей�младше�о
возраста,�все�параметры�³леточно�о�и��Àморально�о�иммÀнитета�были
более�монотонными,�а�иммÀно�лобÀлины�³лассов�М,�G�и�цир³ÀлирÀющие
иммÀнные�³омпле³сы�в�течении�всей�болезни�сÀщественно�не�изме-
нялись.

Отмеченные�за³ономерности�иммÀнно�о�статÀса�больных�À³азывают
на�формирование�в�ходе�развития�ши�еллёза�иммÀнно�о�дисбаланса,
что,�очевидно,�является�важным�пато�енетичес³им�фа³тором�при�этой
патоло�ии.�Одна³о�они�стро�о�индивидÀальные,�зависят�от�степени�тя-
жести�болезни,�возраста�больных�и,�очевидно,�биоло�ичес³ой�а³тивности
ши�елл.

IMMUNE�STATUS�OF�PATIENTS�WITH�ACUTE�SHIGELLOSIS�–�Some�immune
indexes�are�investigated�at�patients�with�acute�shigellosis�Sonnei�and�Flexneri.
Development�of�the�second�structural�immunodeficiency�conditioned�by�the
considerable�decline�of�common�amount�T-lymphocytes�and�growth�of�number
of�“active”�T-cells�and�incomplete�T-cells.

Patients,�senior�60�years,�unlike� the� representatives�of� junior�age,�all
parameters�of�cellular�immunity�and�humoral�immunity�are�more�monotonous,
and�immunoglobulines�of�classes�M,�G�and�circulatory�immune�complexes
during�all�period�of�the�disease�do�not�change�substantially.

The�noted�conformities�of�immune�status�of�patients�indicates�on�forming
immune�misbalance�during�development�of�shigellosis,�that�is,�obviously,
an�important�pathogenetic�factor�at�this�pathology.�However�they�are�severely
individual,�rely�on�the�degree�of�severity�of�the�disease,�age�of�patients�and,
obviously,�biological�activity�of�shigellae.

Ключові� слова:� �острий�ши�ельоз,� імÀнні� по³азни³и,� ³літинний
імÀнітет,� �Àморальний� імÀнітет.
Ключевые�слова:�острый�ши�еллёз,�иммÀнные�по³азатели,�³леточ-

ный� иммÀнитет,� �Àморальный� иммÀнитет.
Key�words:�acute�shigellosis,�immune�indexes,�cellular�immunity,�humoral

i m m u n i t y .

ВСТУП�Гострий�ши�ельоз�протя�ом�ба�атьох�ро³ів�зали-
шається�досить�а³тÀальною�проблемою�медицини�внаслідо³
йо�о�широ³о�о�розповсюдження�й�потяжчення�перебі�À�в�ос-
танні�ро³и.�Одною�з�передÀмов�цьо�о�є�відсÀтність�специфіч-
них�методів�профіла³ти³и�й�однобічний�етіотропно-симпто-
матичний� підхід� до� лі³Àвання� та³их� хворих.� Інші� лан³и� па-
то�енезÀ�цієї�недÀ�и,�зо³рема�змінений�імÀнний�статÀс�хво-
рих,�я³�правило,�не�враховÀється.�Це�пов’язано�з�недостатнім
висвітленням�цієї�проблеми�в�літератÀрі�[1].�Проте�в�наявних
пÀблі³аціях�під³реслюється�тісний�зв’язо³�слизової�оболон³и
³ишечни³а� з� дов³іллям� і� роль� йо�о�мі³рофлори� À�фÀн³ціо-
нÀванні� імÀно³омпетентної� системи� [2-4].

Метою�дослідження�бÀло�вивчення�станÀ�імÀнно�о�статÀсÀ
хворих� на� �острий�ши�ельоз� залежно� від� ві³À� пацієнтів� і
стÀпеня�тяж³ості�недÀ�и.

МАТЕРІАЛИ� І� МЕТОДИ�Матеріалом� для� дослідження
бÀла�³ров�хворих�на��острий�ши�ельоз�Зонне�(29)�і�Фле³снера
(26�осіб)�ле�³о�о�(14),�середньо�о�(23)�і�тяж³о�о�(18�пацієнтів)
стÀпеня.�Пацієнтів�ві³ом�до�60�ро³ів�бÀло�43,�старших�60�ро-
³ів�–�12.� Кров� відбирали� вранці� натще� після� попередньої
щадної� вечері.� Визначали:� ³іль³ість� лізоцимÀ� тÀрбодимет-
ричним� способом� з� Micrococcus lysodeicticus� за�методом
Х.Я.�Гранта�і�співавторів�[5],�цир³Àлюючих�імÀнних�³омпле³-
сів�(ЦІК)�[6];�вміст�імÀно�лобÀлінів�³ласів�A,�M,�G�–�біохіміч-
ним�методом�за�Badin,�Konsselet�À�модифі³ації�Е.Г.�Лорен³о�і
Н.П.�Кравчен³о;�Т-�(розет³оÀтворювальні�³літини�з�еритроци-
тами�барана,�або�Е-РУК),�В-� (³літини�з�приєднанням�³омп-
ле³сÀ�зимозан-³омплемент),�D-�(з�приєднанням�обох�інди³а-
торів)�³літин�–�методом�³омбіновано�о�розет³оÀтворення�за
Mendes� et� al.� (1974)� [7]� À� модифі³ації� Т.І.� Гришиної� та
І.С.�Мюллера� (1978),� сÀбпопÀляцій� теофілін-модÀльованих
Е-РУК�(хелперів,�сÀпресорів)�–�за�S.�Limatibul�et�al.�(1978).

Усі� цифрові� по³азни³и�оцінювали� з� ÀрахÀванням�по³аз-
ни³ів�30�здорових�донорів�й�обробляли�статистично.

РЕЗУЛЬТАТИ� ДОСЛІДЖЕНЬ� ТА� ЇХ� ОБГОВОРЕННЯ
У��остромÀ�періоді�хвороби�виявлено�значні�зміни�по³азни³ів
імÀно�рами�тіль³и�при�середньомÀ�і�тяж³омÀ�стÀпені�хвороби
(табл.�1).�За�альна�³іль³ість�Т-лімфоцитів� і� Т-хелперів�бÀла
знижена�(P<0,05-0,01),�а�от�рівень�Т-сÀпресорів�знижÀвався
не� сÀттєво� (Р>0,05).� Відзначена� затрим³а� і� порÀшення� в
диференціюванні� лімфоцитів.� Частота� виявлення� нÀльових
і�неповних�Т-³літин�À�хворих�на�ши�ельоз�Зонне�бÀла�підви-
щена�відповідно�від� (40,00±2,10)�%� і� (19,00±2,30)�%�при�се-
редньомÀ� стÀпені� до� (52,40±2,20)�%� і� (22,67±1,66)�%� при
тяж³омÀ,�що�сÀттєво�перевищÀвало�значення�здорових�осіб
(Р<0,01-0,05).� Одна³� знизився� рівень� сÀбпопÀляції� “а³тив-
них”�Т-³літин� (P<0,05),�що�свідчить�про�змінÀ�фÀн³ціональ-
ної�а³тивності�лімфоцитів�на�почат³À� імÀнної�відповіді.�Чис-
ло�D-³літин� не� відрізнялось� від� значення� À� здорових� осіб.
ІмÀноре�Àляторний�інде³с�(ІРІ)�³оливався�при�ле�³омÀ�стÀпені
хвороби�від�2,14�до�3,11,�при�середньотяж³омÀ�–�від�1,72�до
2,70,�при�тяж³омÀ�–�від�0,87�до�2,52,�дорівнюючи�в�середньо-
мÀ�при�ши�ельозі�Зонне�і�Фле³снера�2,64±0,39� і�2,98±0,43,
2,27±0,33�і�2,06±0,44,�а�та³ож�1,96±0,38�і�1,96±0,32�відповідно.

У�період�ранньої�ре³онвалесценції�(10-14-а�доба�хвороби)
рівень� за�альних� Т-лімфоцитів� нормалізÀвався� при� ши-
�ельозі� Зонне,� одна³� при� дизентерії�Фле³снера� значення
здорових�осіб�не�дося�ав.�Вміст�Т-хелперів�нормалізÀвався
тіль³и� при� ле�³омÀ� і� середньомÀ� стÀпені� тяж³ості� недÀ�и.
Кіль³ість�Т-сÀпресорів�À�зазначений�період�сÀттєво�не�зміню-
валася.� Середні� по³азни³и� ІРІ� мали� тенденцію� до� підви-
щення�тіль³и�при�тяж³омÀ�ши�ельозі�–�2,62±0,46�і�2,80±0,53,
2,33±0,51� і�2,16±0,44,�а�та³ож�2,22±0,32� і�2,04±0,37.

Рівень�нÀльових�лімфоцитів�достовірно�зменшився:� при
середньотяж³омÀ�стÀпені�недÀ�и�він�наблизився�до�нормаль-
но�о� рівня,� а� при� тяж³омÀ� –� все� ж� сÀттєво� перевищÀвав
значення�здорових�осіб� (Р<0,05-0,01).�Кіль³ість�Т�неповних
і� Т� “а³тивних”� ³літин� мала� тенденцію� до� підвищення� при
тяж³омÀ�стÀпені�ши�ельозÀ�і�в�період�ре³онвалесценції�та³�і
не� нормалізÀвалася.
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У��острий�період�хвороби�³іль³ість�В-³літин�бÀла�сÀттєво
меншою�(P<0,05-0,01),�одна³�зі�зни³ненням��острих�проявів
хвороби�нормалізÀвалась�(рис.�1).

Таблиця� 1.� Динамі³а� по³азни³ів� імÀнно�о� статÀсÀ� хворих� на� ши�ельоз

Ступінь тяжкості хвороби 

легкий (n=
5
9 ) середній (n=

10
13 ) тяжкий (n=

11
7) Показник 

Контроль 
(здорові 
особи) гострий 

період 
реконва-
лесценція гострий період реконва-

лесценція гострий період реконва-
лесценція 

1 2 3 4 5 6 7 8 
Лімфоцити, %        

0 20,40±1,60 
38,533,22
,16419,46

±
±  

05,562,18
,54419,36

±
±  

*50,250,43
*2,1040,00

±
±  

**22,305,25
**2,7324,54

±
±  

*30,295,49
*2,2052,40

±
±  

**,*70,270,26
*,30*,*328,95

±
±  

Т загальні 53,70±1,40 
60,560,49
17,424,55

±
±  

25,520,51
40,405,56

±
±  

*75,320,45
30,300,47

±
±  

*47,293,47
18,230,50

±
±  

*92,397,41
*33,448,43

±
±  

*15,334,46
36,376,48

±
±  

Т неповні 13,10±1,10 
47,350,14
22,388,11

±
±  

71,338,14
74,353,12

±
±  

*19,237,21
*30,200,19

±
±  

35,218,18
27,233,16

±
±  

*07,239,23
*66,167,22

±
±  

*11,243,20
*28,246,18

±
±  

Т «активні» 24,30±0,50 
04,297,22
93,116,22

±
±  

58,239,23
55,236,24

±
±  

*33,111,17
*63,130,18

±
±  

**,*75,152,20
84,122,22

±
±  

*62,251,14
*06,239,16

±
±  

*18,287,18
*32,152,19

±
±  

Хелпери 39,10±2,40 
16,686,39
47,512,37

±
±  

61,564,40
43,493,36

±
±  

*40,555,26
*10,660,27

±
±  

72,433,29
50,308,31

±
±  

*43,389,21
*16,227,23

±
±  

*16,538,26
*53,466,27

±
±  

Супресори 14,60±0,80 
05,136,13
54,178,13

±
±  

28,151,14
85,107,14

±
±  

80,190,12
40,115,12

±
±  

11,159,13
36,133,13

±
±  

68,115,11
55,186,11

±
±  

13,190,12
68,144,12

±
±  

D 2,20±0,20 
10,130,2
12,105,3

±
±  

77,055,2
83,081,2

±
±  

42,053,1
38,079,1

±
±  

39,088,1
52,050,1

±
±  

93,090,1
82,010,2

±
±  

80,008,2
73,069,2

±
±  

В 12,80±1,20 
34,254,13
22,236,11

±
±  

09,215,9
37,163,10

±
±  

*50,100,8
*60,110,7

±
±  

34,162,9
21,133,10

±
±  

*67,134,6
*41,185,7

±
±  

73,180,9
55,122,10

±
±  

IgA, г/л 1,05±0,05 
49,043,1
20,026,1

±
±  

58,022,1
47,010,1

±
±  

21,068,0
16,079,0

±
±  

10,002,1
27,099,0

±
±  

23,066,0
14,093,0

±
±  

18,075,0
17,086,0

±
±  

IgM, г/л 2,24±0,06 
41,035,2
37,072,2

±
±  

40,020,2
60,062,2

±
±  

*40,014,3
*27,088,3

±
±  

*44,028,3
72,017,3

±
±  

*49,084,3
*57,001,4

±
±  

*38,003,3
61,023,3

±
±  

IgG, г/л 3,36±0,13 
45,030,3
39,013,3

±
±  

55,043,3
57,039,3

±
±  

*47,017,5
*48,054,4

±
±  

74,056,3
62,081,3

±
±  

*55,067,4
*79,008,5

±
±  

58,016,4
70,022,4

±
±  

ЦІК, од. 56,3±2,1 
5,200,77
1,154,69

±
±  

2,222,70
4,128,61

±
±  

*0,293,123
*6,260,118

±
±  

4,212,68
3,191,77

±
±  

*1,403,152
*6,361,147

±
±  

5,335,72
9,204,83

±
±  

Лізоцим, мг/л 3,25±0,78 
44,169,3
16,124,3

±
±  

60,122,3
39,103,3

±
±  

38,027,2
51,019,2

±
±  

33,029,2
39,026,2

±
±  

66,063,2
71,055,2

±
±  

72,081,2
961,038,2

±
±  

 
Приміт³и�(тÀт�і�в�настÀпній�таблиці):�À�чисельни³À�зазначені�дані�для�хворих�на�ши�ельоз�Зонне,�в�знаменни³À�–�Фле³снера;
*�–�достовірність�відносно�по³азни³ів�À�здорових�осіб�(P<0,05-0,001);�**�–�до�даних�в��острий�період;�ЦІК�–�цир³Àлюючі�імÀнні�³омпле³си.
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Рис.� 1.� По³азни³и� ³літинно�о� імÀнітетÀ� À� розпал� �остро�о� ши�ельозÀ� (А)� і� в� період� ранньої
ре³онвалесценції� (Б).
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Змін�рівня�IgA�не�виявлено,�вміст�IgM�та�IgG�бÀв�помірно
підвищеним,�причомÀ�в�ре³онвалесцентів�ши�ельозÀ�Фле³с-
нера� рівень� IgM� залишався� та³им� протя�ом� Àсієї� хвороби
(P<0,01).�Ос³іль³и�IgМ�є�основою�первинної�імÀнної�відповіді
і� захищеності� від� ба³терійних� інфе³цій,� то� їх� �іперпродÀ³À-
вання�при��остромÀ�ши�ельозі�є�за³ономірним.

Зростання�рівня�IgG�очевидно�пов’язане�з�безпосереднім
їх� фÀн³ціональним� призначенням� я³� �оловних� ви³онавців
антито³сично�о�імÀнітетÀ,�що�важливо�при�ши�ельозі�[8].

Важливо,�що�À��остромÀ�періоді�вміст�цир³Àлюючих�імÀн-
них�³омпле³сів�(ЦІК)�значно�перевищÀвав�рівень�їх�À�здоро-
вих�осіб�(Р<0,01-0,001).�У�період�ре³онвалесценції�середня
³онцентрація�їх�знижÀвалась,�наближаючись�до�нормальних
значень.

Вміст� лізоцимÀ� мав� тенденцію� до� зменшення,� одна³
достовірних�змін�цей�параметр�не�зазнав.�Залежності�по³аз-
ни³ів� імÀнітетÀ� від� видÀ�ши�ельозÀ� не� виявлено.

У� таблиці�2� наведено� імÀно�рамÀ� хворих� на�ши�ельоз
різно�о� ві³À.

Таблиця� 2.� ІмÀнний� статÀс� хворих� на� ши�ельоз� різно�о� ві³À

Динамі³а� по³азни³ів� імÀнітетÀ� осіб� старших� 60� ро³ів
бÀла� подібною� до� змін� імÀно�рами� молодших� хворих:
зменшення� ³іль³ості� Т-лімфоцитів� (передÀсім� хелперів),
одночасно� зі� зростанням� числа� неповних� Т-³літин.� Одна³
тіль³и�À�старшої�ві³ової��рÀпи�зазначений�по³азни³�переви-
щÀвав�нормÀ�навіть�при�зни³ненні�³лінічних�озна³�хвороби.
До� то�о� ж� Àсі� параметри� ³літинно�о� імÀнітетÀ� бÀли� більш
монотонними,�ніж�À�хворих�молодшо�о�ві³À.

Кіль³ість�В-лімфоцитів�À�динаміці�захворювання�сÀттєво
зростала,�дося�аючи�нормальних�значень.�Концентрації� IgA
та�лізоцимÀ�в�розпал�хвороби�мали�тенденцію�до�зниження,
щоправда�достовірно�не�змінювались.�Вміст�IgM,�IgG�і�цир-
³Àлюючих� імÀнних� ³омпле³сів� сÀттєво� збільшÀвався� тіль³и
À� представни³ів�молодшої� ві³ової� �рÀпи.� У� хворих� старших

60�ро³ів�ці�по³азни³и�не�зазнавали� істотних�змін�впродовж
Àсієї� недÀ�и.

Та³им�чином,�можна�припÀстити,�що�відзначені�особли-
вості� імÀнно�о� статÀсÀ� хворих� на�ши�ельоз� зÀмовлені� не
тіль³и�прони³ненням�інфе³ційно�о�а�ента,�але�й�є�резÀльтатом
йо�о��либо³о�о�імÀномодÀлювально�о�ефе³тÀ.

ВИСНОВКИ� 1.� При� �остромÀ�ши�ельозі� розвивається
вторинний� стрÀ³тÀрний� імÀнодефіцит,� зÀмовлений� значним
зниженням� за�альної� ³іль³ості� Т-лімфоцитів,� Т-хелперів� й
“а³тивних”� Т-³літин,� а� та³ож� зростанням� числа� нÀльових� і
неповних� Т-лімфоцитів.

2.�У� хворих� старших�60� ро³ів,� на� відмінÀ� від� представ-
ни³ів�молодшо�о�ві³À,�Àсі�параметри�³літинно�о�й��Àмораль-
но�о� імÀнітетÀ�більш�монотонні,� а� імÀно�лобÀліни� ³ласів�М,

Хворі 
до 60 років (n=43) старші 60 років (n=12) Показник 

Контроль 
(здорові 
особи) розпал хвороби реконвалесценція розпал хвороби реконвалесценція 

Лімфоцити, %      

0 20,40±1,60 *99,145,38
*,36237,70

±
±

 **86,104,25
**,22123,00

±
±

 *38,133,27
*,20129,25

±
±

 
**61,144,22
**,30122,37

±
±

 

Т загальні  53,70±1,40 *58,138,44
*,96145,40

±
±

 *63,124,47
*,40147,39

±
±

 
*88,163,40
*,24241,96

±
±

 
*94,124,44
*,73143,32

±
±

 

Т неповні  13,10±1,10 
*05,152,21
*,85020,66

±
±

 43,237,18
,07217,20

±
±

 
*69,152,24
*,87125,00

±
±

 *30,171,21
*,62022,12

±
±

 

Т «активні»  24,30±0,50 *43,166,17
*,65119,70

±
±

 *77,183,19
,08221,90

±
±

 
*06,243,18
*,11218,68

±
±

 *28,234,19
*,10219,75

±
±

 

Хелпери 39,10±2,40 
*39,114,26
*,82127,55

±
±

 
*24,287,30

,70232,60
±
±

 
*50,245,25
*,98226,23

±
±

 *61,246,30
*,73330,25

±
±

 

Супресори 14,60±0,80 
08,163,12

,57112,12
±
±

 11,133,13
,82013,80

±
±

 77,120,12
,43112,57

±
±

 
60,148,12
,91012,73

±
±

 

D 2,20±0,20 
35,010,2
,8502,46

±
±

 
44,016,2
,7202,05

±
±

 
56,000,2

,4701,86
±
±

 
61,096,1
,4501,95

±
±

 

В 12,80±1,20 
*09,134,9
*,5408,15

±
±

 
90,044,10

**,70010,80
±
±  

*73,011,9
*,9409,28

±
±

 
93,096,9
,24110,96

±
±

 

IgA, г/л 1,05±0,05 26,077,0
,2300,89

±
±

 
28,095,0
,2100,93

±
±

 
26,090,0
,1300,97

±
±  

25,091,0
,1100,85

±
±

 

IgM, г/л 2,24±0,06 *70,074,3
*,2503,58

±
±

 46,009,3
*,2603,17

±
±

 54,092,2
,3302,72

±
±

 56,037,2
,6202,50

±
±

 

IgG, г/л 3,36±0,13 
*48,076,4
*,3704,41

±
±

 
45,009,4

,3204,02
±
±  51,032,3

,6303,00
±
±

 
47,018,3
,6203,66

±
±  

ЦІК, од. 56,3±2,1 
*1,197,107
*,018119,0

±
±  

2,148,72
,31684,1

±
±  0,206,90

,51989,9
±
±

 
0,175,80
,81477,4

±
±  

Лізоцим, мг/л 3,25±0,78 
35,065,2
,2802,52

±
±  

20,009,2
,1702,13

±
±  

44,001,2
,3502,54

±
±  

35,016,2
,4002,35

±
±
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G� та� цир³Àлюючі� імÀнні� ³омпле³си� протя�ом� Àсієї� хвороби
сÀттєво�не�змінюються.

3.�Відзначені�за³ономірності�імÀнно�о�статÀсÀ�хворих�в³а-
зÀють� на�формÀвання� в� ході� розвит³À�ши�ельозÀ� імÀнно�о
дисбалансÀ,�що�є,�очевидно,�важливим�пато�енетичним�чин-
ни³ом�при�цій�патоло�ії.�Проте�вони�є�сÀворо�індивідÀальни-
ми,� залежать� від� стÀпеня� тяж³ості� недÀ�и,� ві³À� хворих� й,
очевидно,� біоло�ічної� а³тивності�ши�ел.
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