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ПАТОГЕНЕТИЧНІ АСПЕКТИ ПІЗНІХ АБОРТІВ У ЖІНОК 
ІЗ НЕДИФЕРЕНЦІЙОВАНИМИ ДИСПЛАЗІЯМИ 
СПОЛУЧНОЇ ТКАНИНИ НА ТЛІ ПОРУШЕНЬ 

МІКРОБІОЦЕНОЗУ ПІХВИ

Маляр В. А., Маляр Вол. В., Цмур О. В., Маляр В. В. 
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра акушерства 
та гінекології, м. Ужгород

Резюме. Розглянуті питання взаємозв’язку ІЦН з сиптомокомплексами недиференційованої диспла-
зії сполучної тканини, магній і енегретичного дефіциту.

На підставі вивчення клініко-анамнестичних особливостей, даних лабораторних досліджень вста-
новлено, що одним із патогенетичних механізмів виникнення ІЦН є НДСТ, зумовлена зниженням рівня 
йонів магнію і ЛДГ в плазмі крові вагітних.

У процесі досліження виявлено, що зниження ехогенності ШМ порівняно з ехогенністю тіла матки є 
наслідком зростання концентрації м’язового компоненту, сполучнотканинного дефекту в тканині ШМ.

Обґрунтована можливість персоналізованого підходу до визначення ступеня ризику, шляху удоско-
налення технології надання допомоги при вагітності з сиптомокомплексами недиференційованої дис-
плазії сполучної тканини, магній і енергетичного дефіциту. 

Ключові слова: ускладнення вагітності, дисплазія сполучної тканини, шийка матки, дисбіоз піхви.

Pathogenetic and therapeutic aspects dysbiosis among pregnant women with connective tissue dys-
plasia

Maliar V.A., Maliar Vol.V., Tsmur O.V., Maliar V.V.

Abstract. Consideration of the relationship cervical incompetence with a symptom complex of undifferenti-
ated connective tissue dysplasia, magnesium ions and energy shortages. 

Basing on the study of clinical and anamnestic features, laboratory studies, it has been found that one the 
pathogenetic mechanisms of is undifferentiated connective tissue dysplasia, caused by the decrease of magne-
sium ions, LDH in pregnant women’s plasma.

The study has found that the decrease of cervical echogenicity compared with the uterine echogenicicity 
takes pase as a consequence of muscular component, of connective tissue defect in the cervix. 

Institied by the possibility of personalized approach to defermining the risk of delivery by improving tech-
nology of pregnancy tactics complicated by cervical incompetence.

Key words: complications of the pregnancy, connective tissue dysplasia, uterine cervix, dysbiosis. 

Вступ
Одним із частих ускладнень вагітності є 

«синдром ранніх втрат» [3, 4, 6]. Невиношуван-
ня вагітності навіть у країнах із високорозви-
неною системою соціально-медичного за без-
печення й іноваційними технологіями сягає 
від 3,4% до 12,0% від числа вагітності [5]. У 
ге незі репродуктивних втрат у жінок в ІІ три-
местрі вагоме місце займає умовно-патогенна 
мікрофлора, особливо на тлі істміко-церві-
кальної недостатності, яка в структурі пізніх 
самовільних абортів складає до 35,5% [1, 2].

Відомо, що настання викидня у вагітних 
жінок при істміко-цервікальній недостат-
ності є неповноцінність утримуючої функції 

шийки матки, яка може прогресувати особли-
во при дисбіозі піхви у жінок з ознаками неди-
ференційованимими дисплазіями сполучної 
тканини [1, 4]. Відповідно до сучасних уяв-
лень, ознаки недиференційованих дис плазій 
сполучної тканини (НДСТ) розглядаються як 
стан, обумовлений пригніченням активності 
ферментів різних ланок мітохондріального 
дихального ланцюга, що сприяє розвитку вто-
ринного енегродефіциту, суть якого зводить-
ся до «мітохондріальної дисфункції» [4]. На 
тлі порушення енергетичного обміну в міто-
хондріальній дихальній ланці виникають ме-
таболічні порушення, в першу чергу, в матці 
й плаценті.
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Таким чином, доцільність розгляду уск лад-
нень гестаційного процесу з позицій іше міч них 
порушень при «мітохондріальній дисфункції» 
у жінок на тлі НДСТ, асоційованих із дисбіозом 
статевих шляхів має важливе науково-практич-
не значення.

Мета дослідження
Оцінити взаємозв’язок між конфігурацією 

шийки матки у вагітних жінок із фенотипічно 
значимими стигмами недиференційованими 
дисплазіями сполучної тканини на тлі пору-
шень мікробіоценозу піхви.

Матеріали та методи
Із метою уточнення асоціативного зв’язку 

між пізніми абортами у жінок із недиференці-
йованими дисплазіями сполучної тканини на 
тлі порушення мікробіоценозу статевих шля-
хів дане дослідження виконано в два етапи за 
методикою «випадок-контроль».

На першому етапі – при проведенні уль-
тразвукового (УЗ) скринінга із загального 
потоку вагітних при одноплідній вагітності 
виділені дві клінічні групи: 50 вагітних із дис-
біозом піхви і фенотипічно значимими не-
диференційованими дисплазіями сполучної 
тканини (І група – основна); 50 вагітних з фі-
зіологічною вагітністю і нормоценозом вміс-
ту (ІІ група – контрольна).

Критеріями наявності або відсутності 
стигм недиференційованих дисплазій спо-
лучної тканини (НДСТ) слугувала міжнародна 
фенотипічна шкала в модифікації Л.Р. Фоміної 
(2000) [5].

Ультразвукову оцінку шийки матки про-
водили на апараті «TOSHIBA» моделі SAL–
38AS і визначали наступні параметри: до-
вжину і ширину шийки матки на рівні вну-
трішнього вічка з верифікацією феномену 
«воронкоподібного» U- або «клиноподібного» 
V-розширення, а також товщину передньої 
стінки перешийка матки.

Внутрішньоклітинний енергетичний об-
мін оцінювали за рівнем ферменту лактат-
дегідрогенази (ЛТГ), рівень якого визначали 
загальноприйнятою методикою. Мікробіоло-
гічні дослідження проводили за стандартни-
ми методиками.

Результати клінічних досліджень опра-
цьовані з використанням методу непараме-
тричної статистики. Усі результати вважали 
достовірними, якщо р<0,05.

Результати досліджень
При проведенні аналізу репродуктивної 

функції у вагітних жінок із НДСТ і нормаль-
ним фенотипом встановлено, що у 7 (35%) 
па цієнток виявлено непліддя в анамнезі, 
най більш частим ускладненням поперед-
ніх вагітностей був викидень у 8 (40%), у 4 
(20%) спостерігалася в анамнезі вагітність, 
що не розвивалася.

Відповідно до отриманих нами результа-
тів між основною і контрольною групами від-
значено достовірне зниження лактобацил (lg 
5,1±0,2 КУО/мл і lg 5,6±0,3 КУО/мл, р<0,05) та 
біфідобактерій (lg 4,8±0,3 КУО/мл і lg 6,4±0,3 
КУО/мл, р<0,05) на тлі одночасного збіль-
шення штамів гемолітичних стафілококів (lg 
3,6±0,2 КУО/мл і lg 2,3±0,2 КУО/мл, р<0,05). 
Зміни мікробіоценозу статевих шляхів у па-
цієнток із НДСТ супроводжувались як появою 
енерихій (lg 1,1±0,1 КУО/мл, р<0,01), протею 
(lg 1,3±0,1 КУО/мл, р<0,01), так і грибів роду 
Candida (lg 1,6±0,1 КУО/мл, р<0,01).

У даній групі вагітних при УЗД-дос лід-
женні в 11-13 тижнів гестації параметри ший-
ки матки відповідно до групи порівняння 
скла ли: довжина (35,5±5,1 мм і 35,7±3,3 мм), ді-
аметр внутрішнього вічка (2,6±0,2 мм і 2,9±0,3 
мм), товщина передньої стінки переший ка 
(8,2±0,6 мм і 10,7±0,5 мм, р<0,05).

Слід зазначити, що наглядне збільшен-
ня здатності ультразвукового променю про-
ходити через тканини шийки матки (ШМ) у 
досліджуваних вагітних жінок свідчить про 
переважання м’язових волокон (контрольна 
група). Тоді як у вагітних із НДСТ ехосигнал 
від ШМ і тіла матки має знижену звукопровід-
ність тканини та посилюючу відбивану здат-
ність, а тому на екрані сканера ШМ є більш 
світлішою за тіло матки.

Слід відзначити, що у даних випадках про -
стежувалася V-подібна (25%) та U-подібна 
(30%) форма внутрішнього вічка ШМ, що вка-
зує на істміко-цервікальну недостатність (ІЦН).

У пацієнток із НДСТ прослідковується як 
зниження рівня йонів Мg++ у плазмі крові ма-
тері, так і ЛДГ, ключового фермента, який є 
каталізатором заключного циклу гліколіза і 
регулятором зворотного відновлення молоч-
ної кислоти в піровиноградну.

Вміст йонів Mg++ в сироватці крові вагітних 
із НДСТ склав відповідно 0,63±0,04 ммоль/л 
проти 0,95±0,05 ммоль/л у КГ (<0,05).

Рівень ЛДГ відповідно становив 
(135,3±11,9 ОД/л і 174,2±10,7 ОД/л, р<0,05), 
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що свідчить про «мітохондріальну дисфунк-
цію» в енергозабезпеченні клітин.

Висновки
Як свідчать наші дані, у вагітних із неди-

ференційованими дисфункціями сполучної 
тканини (НДСТ) є схильність до безсимптом-
ного укорочення шийки матки, особливо на 
тлі дисбіозу піхви, що веде до прогресуванню 
ІЦН та розвитку висхідного інфікування на-

вколоплодового середовища і плода в умовах 
дисбіозу піхви.

Сприяючим фактором у розвитку ІЦН у 
вагітних із НДСТ є дефіцит магнію і «мітохон-
дріальна дисфункція».

Відновлення дефіциту магнію, мікробіо-
ценозу піхви та корекцію «мітохондріальної 
дисфункції» доцільно використовувати в 
комплексній терапії ІЦН.
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ВАРІАБЕЛЬНІСТЬ ЛАНОК ГОМЕОСТАЗУ 
В МАНІФЕСТАЦІЇ СИСТЕМНОЇ ЗАПАЛЬНОЇ ВІДПОВІДІ 
ПРИ ХРОНІЧНОМУ ПАНКРЕАТИТІ У ПОЄДНАННІ 
З ГІПЕРТОНІЧНОЮ ХВОРОБОЮ, ШЛЯХИ КОРЕКЦІЇ

Архій Е. Й., Прилипко Л. Б., Галай Б. М.
ДВНЗ “Ужгородський національний університет”, медичний факультет, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Імунозапальні розлади є причиною безлічі патологічних змін у організмі людини. 
Низка авторів вважають, що саме дисфункція у системі про- та антизапальних факторів є пусковим фак-
тором виникнення коморбідних станів. Нас зацікавило дослідження запальної відповіді у пацієнтів із 
поєднаною патологією: хронічним панкреатитом (ХП) та гіпертонічною хворобою (ГХ).

Мета дослідження: оцінити закономірності динаміки імунозапальної реактивності у пацієнтів із 
хронічним панкреатитом та гіпертонічною хворобою.

Матеріали та методи. Нами обстежено 102 пацієнтів, які знаходилися на стаціонарному лікуванні 
у Хустській РЛ протягом 2017-2018 років із приводу загострення ХП у поєднанні з ГХ ІІ стадії. Комплекс 
обстежень базувався на загальноклінічному, лабораторному дослідженнях та додатковому визначенні 
рівнів інтерлейкінів (IL-4, IL-6), ɑ1-антитрипсину, фібриногену, кортизолу, С-реактивного протеїну (CРБ). 
Уся вибірка була поділена на дві досліджувані групи в залежності від схеми лікування. І група (n=53) 
отримувала базисну терапію відповідно до вимог клінічних протоколів, лікування ІІ групи (n=49) зводи-
лось до призначення базової терапії з оптимізацією шляхом мінералокорекції (цинк, селен), призначення 
препарату, що містить ω-3 ненасичені жирні кислоти та фолієвої кислоти. Тривалість терапії становила 
вісім тижнів. Визначалася динаміка абсолютних значень досліджуваних показників та досліджувалися 
кореляційні зв’язки зміни цих параметрів під впливом різних схем терапії.

Результати досліджень: у групі пацієнтів, для лікування яких застосовували опимізовану терапію, 
спостерігалася більш виражена динаміка показників запалення у порівнянні з пацієнтами на базовій те-
рапії. Досягнуто ститистично значимого зниження рівнів усіх індикаторів запального процесу (IL-6, ɑ1-
антитрипсину, фібриногену, лейкоцитів, ШОЕ) та зростання концетрації інактиватора запалення ‒ IL-4. 
Тому можемо припускати, що доповнення базової терапії сприяє швидшому інгібуванню продукції про-
запальних маркерів за рахунок безпосереднього впливу на регуляцію запальної відповіді. Щодо кореля-
ційних зв’язків, то взаємна зміна індикаторів запального процесу відбувалася по-різному, залежно від 
схеми лікування. Так, у І групі хворих виявлено достовірні позитивні кореляційні зв’язки слабкої сили 
між такими показниками: змінами концентрацій IL-6 та альбуміну (r=0,26, р=0,05), змінами рівнів фібри-
ногену та ɑ1-антитрипсину (r=0,29, р=0,03), динамікою значень кортизолу та IL-6 (r=0,29, р=0,04). Серед-
ньої сили достовірну кореляцію виявлено між змінами рівнів ШОЕ та лейкоцитів (r=0,46, р=0,0005), СРБ 
та концентрацією лейкоцитів (r=0,37, р=0,006). У пацієнтів ІІ групи кореляційний аналіз презентував від-
мінні зв’язки між змінами досліджуваних показників. Було встановлено позитивну кореляцію середньої 
сили між динамікою таких показників: СРБ та рівнем лейкоцитів (r=0,36, р=0,01), концентраціями IL-4 
та альбуміну (r=0,38, р=0,008). Від’ємний кореляційний зв’язок середньої сили встановлено між змінами 
таких показників: рівнями IL-4 та лейкоцитів (r= -0,39, р=0,006), концентраціями IL-6 та IL-4 (r= -0,45, 
р=0,001), значеннями кортизолу та IL-4 (r= -0,31, р=0,03).

Висновки. Включення у схему лікування пацієнтів із поєднаною патологією ХП та ГХ мінералокорек-
ції, ω-3 ненасичених жирних кислот та фолієвої кислоти рекомендовано як дієвий активатор антиза-
пальної відповіді з метою пришвидшення одужання, зниження можливості швидкого прогресування із 
розвитком ускладнень та досягнення тривалої ремісії патологічного процесу.

Ключові слова: хронічний панкреатит, гіпертонічна хвороба, запальні маркери, корекція запальної 
відповіді.

Variability of links of homesostasis in the manifestation of systemic inϐlammatory response in chron-
ic pancreatitis in combination with hypertonic disease, correction ways

Arkhii E. Y., Prylypko L. B., Halai B. M.
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Abstract. Introduction. Immune-inϐlammatory disorders are the cause of many pathological changes in the 
human body. Several authors believe that the dysfunction in the system of pro- and anti-inϐlammatory factors is 
the trigger for the emergence of comorbid states. We were interested in the study of inϐlammatory response in 
patients with a combined pathology: chronic pancreatitis (CP) and hypertension (HD).

The purpose of the study: to assess the laws of the dynamics of immune reactivity in patients with chronic 
pancreatitis and hypertension.

Materials and methods of research: We examined 102 patients who were in on-line treatment in Khust rayon 
hospital during 2017-2018 on the exacerbation of CP in combination with HD II stage. The complex of examina-
tions was based on general clinical, laboratory studies and additional determination of levels of interleukins 
(IL-4, IL-6), α1-antitrypsin, ϐibrinogen, cortisol, C-reactive protein (CRP). The entire sample was divided into two 
groups depending on the treatment regimen. The ϐirst group (n = 53) received baseline therapy according to the 
requirements of clinical protocols, treatment of the second group (n = 49) was reduced to the appointment of 
basic therapy with optimization by mineral correction (zinc, selenium), prescribing a drug containing ω-3 un-
saturated fatty acids and folic acid. Duration of therapy was eight weeks. The dynamics of absolute values of the 
studied indices was determined and the correlation bonds of changes in these parameters under the inϐluence of 
different treatment regimens were studied.

Research results: in the group of patients for which optimization therapy was used, there was a more pro-
nounced dynamics of inϐlammation rates compared with patients on baseline therapy. Achieved a statistically 
signiϐicant decrease in the levels of all indicators of the inϐlammatory process (IL-6, α1-antitrypsin, ϐibrinogen, 
leukocytes, ESR) and increase in the concentration of inactivator of inϐlammation ‒ IL-4. Therefore, we can as-
sume that the addition of basic therapy promotes faster inhibition of products of pro-inϐlammatory markers due 
to direct inϐluence on the regulation of the inϐlammatory response. Regarding the correlation relations, the mu-
tual change in the indicators of the inϐlammatory process occurred in different ways, depending on the treatment 
scheme. Thus, in the 1st group of patients, signiϐicant positive correlation bonds of weak strength were found 
between the following parameters: changes in IL-6 and albumin concentrations (r = 0,26, p = 0,05), changes in 
levels of ϐibrinogen and α1-antitrypsin (r = 0,29, p = 0,03), the dynamics of values of cortisol and IL-6 (r = 0,29, p 
= 0,04). The mean correlation was found between changes in levels of ESR and leukocytes (r = 0,46, p = 0,0005), 
CRP and white blood cell count (r = 0,37, p = 0,006). In patients of the 2nd group correlation analysis presented 
excellent relationships between changes in the studied parameters. A positive correlation was found between the 
mean strength of the CRP and the level of leukocytes (r = 0,36, p = 0,01), IL-4 and albumin concentrations (r = 
0,38, p = 0,008). The negative correlation between mean strength is established between changes in the following 
indices: IL-4 and leukocyte levels (r = -0,39, p = 0,006), IL-6 and IL-4 concentrations (r = -0,45, p = 0,001), values 
of cortisol and IL-4 (r = -0,31, p = 0,03).

Conclusions. Inclusion in the treatment regimen of patients with combined pathology of CP and HD mineral 
correction, ω-3 unsaturated fatty acids and folic acid is recommended as an effective anti-inϐlammatory response 
activator in order to accelerate recovery, reduce the possibility of rapid progression with the development of 
complications and achieve a long remission of the pathological process.

Key words: chronic pancreatitis, hypertonic disease, inϐlammatory markers, correction of inϐlammatory re-
sponse.

Вступ
Проблема хронічного панкреатиту (ХП) 

залишається надзвичайно актуальною в умо-
вах сучасної медицини, не зважаючи на зна-
чні досягнення у лікувально-діагностичних 
заходах. Однією із причин, яка сприяє хроні-
зації, прогресуванню та розвитку ускладнень, 
є зміна імунологічної реактивності організму 
[7]. Тому для розуміння патологічних проце-
сів, можливості використання інформатив-
них методів діагностики та вчасної корекції 
необхідною є оцінка імунологічних змін при 
наявності хронічного запалення у тканині 
підшлункової залози (ПЗ).

Багато наукових досліджень спрямовані 
на вивчення імунозапального статусу пацієн-
тів із ХП. На сучасному етапі розвитку науки 
доведено, що низка медіаторів запалення (ци-

токінів) беруть участь у розвитку запальних 
змін у ПЗ. Цитокіни, які з’являються у вогнищі 
запалення, змінюють діяльність практично 
всіх клітин, які залучені до розвитку запаль-
ного процесу, а саме: макрофагів, фіброблас-
тів, гранулоцитів, ендотеліальних та епітелі-
альних клітин, Т- і В-лімфоцитів [9].

Проявом цього є зміна морфології ткани-
ни ПЗ у вигляді запальної клітинної інфіль-
трації та фіброзу. Збільшення макрофагів та 
нейтрофілів зумовлене персистенцією запа-
лення у ПЗ, пошкодженням ацинарних клі-
тин. Фіброзні ж зміни виникають внаслідок 
накопичення колагену I, III і IV типів та ін-
ших протеїнів екстрацелюлярного матриксу 
(тубуліну, фібронектину, ламінину), синтез 
яких спричинений активацією панкреатич-
них зірчастих клітин. Останні, у свою чергу, 
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можуть активуватись під впливом прозапаль-
них цитокінів, таких як: IL-1β, TNF-ɑ, IL-8, IL-6, 
трансформуючого фактора росту β1 (TGF-β1), 
макрофагального запального протеїну 1, фак-
тора росту фібробластів [4].

При наявності запальної реакції існує пев-
на послідовність, так званий, ”медіаторний 
кас кад”, продукції цитокінів. Протягом пер-
ших трьох годин після контакту з фактором 
за палення зростає концентрація монокінів, а 
са ме – IL-1β, TNF-ɑ. Наступними активуються 
ко лонієстимулюючі фактори (протягом 4-8 
го дин). Далі включається у патологічний про-
цес третя група пізніх гострофазових білків: 
С-реактивний білок, фібрин, сироватковий 
амі  лоїд. Завершальним етапом є продукція ан-
тизапальних цитокінів, від складу яких зале-
жить характер та тип імунної відповіді. Але ви-
щенаведена послідовність запальної відповіді 
може змінюватися при наявності різних захво-
рювань внутрішніх органів, особливо при по-
єднанні патологій, що в кінцевому результаті 
змінює перебіг патологічних процесів, сприяє 
хронізації та розвитку ускладнень [3]. 

Практичний досвід та результати науко-
вих досліджень вказують на те, що на етапі 
сьогодення зростає кількість коморбідних, 
мультиморбідних патологій. Абрагамович та 
співавтори вважають, що для виникнення ко-
морбідних станів існує низка причин, а саме: 
запалення, хронічна інфекція, ятрогенія, ін-
волютивні та метаболічні зміни, генетична 
схильність, екологія. У основі розвитку поєд-
наних нозологій часто знаходяться одні й ті ж 
етіопатогенетичні чинники [1].

Часто у клінічній практиці трапляються 
пацієнти із комбінацією гастроентерологіч-
них та кардіоваскулярних захворювань. Щодо 
патологій серцево-судинної системи, то вони 
набувають зростаючого поширення і форму-
ють одну з провідних медико-соціальних про-
блем сучасної медицини [6]. Одним із найпо-
ширеніших кардіоваскулярних захворювань 
є артеріальна гіпертензія (АГ). Згідно з офі-
ційними даними, у кожного третього україн-
ця зареєстровано артеріальну гіпертензію, а 
це становить 32,2% усього населення нашої 
країни. Наявність цієї нозології призводить 
до зростання ризику смертності у жінок у 2 
рази та у чоловіків – у 4,5 разу [10]. Збільшу-
ється кількість тверджень, які вказують на те, 
що одним із етіопатогенетичних елементів 
кардіоваскулярних змін є імунне запалення 
[2, 10]. Уже на початкових етапах розвитку АГ 

спостерігається зростання рівня прозапаль-
них цитокінів та зниження концентрації ан-
тизапальних цитокінів, що підтверджує дис-
імунні розлади та спричиняє оксидативний 
стрес [5]. Прогресування АГ супроводжується 
персистенцією хронічного запалення і зумов-
лює ураження органів мішеней, що ускладнює 
перебіг цієї патології та сприяє появі усклад-
нень [8].

Зважаючи на наявність розладів імунно-
го статусу як при ХП, так і при АГ, на сьогодні 
залишається актуальним подальше вивчення 
імунозапальних змін при поєднанні вказаних 
нозологій. 

Мета дослідження
Оцінити закономірності динаміки імуно-

запальної реактивності у пацієнтів із хроніч-
ним панкреатитом та гіпертонічною хворо-
бою.

Матеріали та методи
Для досягнення поставленої мети нами 

було обстежено 102 пацієнтів, які знаходи-
лися на стаціонарному лікуванні у Хустській 
РЛ протягом 2017-2018 років із приводу за-
гострення ХП у поєднанні з гіпертонічною 
хворобою (ГХ) ІІ стадії. Серед обстежених пре-
валювали особи жіночої статі (55,9 %), част-
ка чоловіків становила 44,1 %. Середній вік 
коливався у діапазоні 51±10 років. Верифіка-
ція діагнозу ХП здійснювалася, базуючись на 
основних вимогах “Уніфікованого клінічного 
протоколу первинної, вторинної (спеціалізо-
ваної) медичної допомоги та медичної реабі-
літації Хронічний панкреатит”, затверджено-
го наказом МОЗ України № 638 від 10.09.2014. 
Щодо діагнозу ГХ, то він встановлювався від-
повідно до вимог клінічних рекомендацій з 
артеріальної гіпертензії Європейського това-
риства гіпертензії (ESH) і Європейського то-
вариства кардіологів (ESC) (2013 р.) та “Уні-
фікованого клінічного протоколу первинної, 
екстреної та вторинної (спеціалізованої) ме-
дичної допомоги Артеріальна гіпертензія”, за-
твердженого наказом МОЗ України № 384 від 
24 травня 2012 року. 

Для обстеження усіх пацієнтів, які були 
включені у дослідження, використовували-
ся загальноприйняті методи клінічного об-
стеження та лабораторно-інструментальної 
діагностики: загальні аналізи крові та сечі, 
біохімічний аналіз крові, копроскопія, визна-
чення рівня ФЕ-1, ультразвукове дослідження 
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органів черевної порожнини для визначення 
структурних змін та електрокардіографія. 
Для оцінки рівня запальної відповіді додат-
ково проводилося вимірювання таких па-
раметрів: інтерлейкінів (IL-6, IL-4; методом 
імуноферментного аналізу з використанням 
реагентів тест-системи «Вектор БЕСТ», Росія), 
ɑ-1 антитрипсину (імунотурбідиметричним 
методом із застосуванням набору реактивів 
фірми «Roshe Diagnostics», Швейцарія), фібри-
ногену (гравіметричним методом Р. А. Рутбер-
га), С-реактивного протеїну (СРБ), методом 
латексної преципітації (реактиви виробника 
«Філісіт Діагностика», Україна) та кортизолу 
(імуноферментним методом з використан-
ням реагентів виробника «DRG Instruments 
GmbH», Німеччина). Забір матеріалу здійсню-
вався протягом 24 годин після госпіталізації 
первинно та через вісім тижнів для оцінки 
ефективності лікування. Для визначення рів-
ня артеріального тиску застосовували аус-
культативний метод Короткова.

Відповідно до вимог Гельсінської декла-
рації (1975 р.) та її перегляду (1983), була 
отримана інформована згода усіх пацієнтів на 
участь у проведенні необхідних досліджень.

Уся вибірка була поділена на дві досліджу-
вані групи в залежності від схеми лікування. 
І група (n=53) отримувала базисну терапію 

згідно з до вимогами відповідних клінічних 
протоколів, лікування ІІ групи (n=49) зводи-
лось до призначення базової терапії з опти-
мізацією шляхом мінералокорекції (цинк, се-
лен), призначення препарату, що містить ω-3 
ненасичені жирні кислоти та фолієвої кисло-
ти. Тривалість терапії становила вісім тижнів.

Статистичний аналіз отриманих результа-
тів здійснювали за допомогою комп’ютерної 
програми “Statistica for Windows” 10, 0 версії. 
Результати представлені як M±m, де М ‒ це 
середня арифметична величина, а m ‒ стан-
дартне відхилення. Статистичну значимість 
(р) середніх значень досліджуваних вибірок 
із нормальним розподілом оцінювали, засто-
совуючи критерій Стьюдента, а за відсутнос-
ті ознак нормального розподілу ‒ критерій 
Уілкоксона. Кореляційний аналіз проводили 
шляхом визначення лінійного параметрично-
го коефіцієнта кореляції Пірсона (r).

Результати досліджень
На етапі звернення за медичною допо-

могою нами було ідентифіковано активацію 
запальної відповіді у всіх пацієнтів, що під-
тверджувалося зростанням рівнів маркерів 
запалення. Під впливом терапії результати 
досліджень індикаторів запалення у обох гру-
пах відрізнялися (табл. 1).

Таблиця 1 
Вплив терапії на запальну відповідь у пацієнтів із ХП та ГХ

Показник
І група (n = 53) ІІ група (n = 49)

До лікування Після лікування До лікування Після лікування

IL-4
(0-4, пг/мл) 1,96±0,23 1,97±0,35

(р1=0,86) 1,88±0,20
2,37±0,29
(р2<0,01;
р3<0,01)

IL-6
(0-10, пг/мл) 11,90±1,61 11,63±1,52

(р1=0,38) 11,98±1,60
8,69±1,37
(р2<0,01;
р3<0,01)

ɑ1-антитрипсин
(0,9-2,0, г/л) 1,48±0,23 1,41±0,19

(р1=0,09) 1,56±0,24
1,34±0,16
(р2<0,01;
р3=0,07)

Фібриноген
(1,8-3,5, г/л) 2,98±0,56 2,95±0,51

(р1=0,77) 2,88±0,51
2,56±0,40

(р2=0,0008;
р3<0,01)

Лейкоцити
(4,0-9,0 Г/л) 8,58±2,70 6,3±1,70

(р1<0,01) 9,07±2,99
6,2±1,8

(р2<0,01;
р3=0,77)

ШОЕ
(2-15 мм/год) 10,40±3,98 5,42±3,83

(р1=0,0001) 11,24±6,39
5,89±3,01
(р2<0,01;
р3=0,48)
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Альбуміни
(38-51, г/л) 39,23±2,58 42,44±2,42

(p1<0,01) 39,63±3,11
42,76±2,89
(p1<0,01;
р3=0,54)

Кортизол
(вранці 190-690, 

нмоль/л)
952,7±227,9 941,7±224,7

(р1=0,81) 973,6±229,9
904,1±200,3

(р2=0,11;
р3=0,38)

Примітка: р1 ‒ статистична значимість відмінностей у І групі між рівнями показників до 
та після лікування; р2 ‒ статистична значимість відмінностей у ІІ групі між рівнями показників 
до та після лікування; р3 ‒ статистична значимість відмінностей між рівнями показників І та 
ІІ групи після лікування.

За даними проведеного дослідження були 
отримані такі результати, зокрема, спостері-
гали зміну концентрацій про- та антизапаль-
них цитокінів. Так, динаміка рівня IL-6, як 
прозапального маркера, у крові обстежуваних 
пацієнтів, вказує на тенденцію до зменшен-
ня у І групі (у 1,02 разу, до 11,63±1,52 пг/мл, 
р=0,38) та більш виражену у хворих ІІ групи 
(у 1,38 разу, до 8,69±1,37 пг/мл, р<0,01). На 
противагу прозапальному медіатору також 
досліджували вміст антизапального цитокіна 
(IL-4) у крові пацієнтів обох груп. Отримані 
результати вказують на більш активну анти-
запальну відповідь у хворих, які отримували 
оптимізовану терапію, оскільки концентра-
ція IL-4 зросла у 1,26 разу (від 1,88±0,20 пг/мл 
до 2,37±0,29 пг/мл, р<0,01). У крові пацієнтів, 
які отримували базисну терапію, не виявлено 
зростання динамічного рівня даного цитокі-
на (від 1,96±0,22 пг/мл до 1,97±0,35 пг/мл, 
р=0,86). Результати вихідних рівнів як IL-6, 
так і IL-4 достовірно відрізняються у дослід-
жуваних групах (р<0,01). 

Як бачимо за даними таблиці 1, на етапі 
завершення терапії визначення рівня корти-
золу в сироватці крові пацієнтів статистично 
значимої динамічної різниці складової показ-
ника не було виявлено в жодній із досліджу-
ваних груп. Хоча встановлено тенденцію до 
зниження концентрації гормону у крові паці-
єнтів у обох групах у абсолютних величинах. 
Суттєвіші зміни наявні у групі пацієнтів, що 
отримували оптимізовану терапію. Одним 
із варантів пояснення цієї тенденції є те, що 
синтез адренокортикотропного гормону є 
цинкзалежним процесом. Позитивного впли-
ву на зниження рівня кортизолу (“гормону 
стресу”) до норми не простежувалося.

У нашому дослідженні вміст ɑ1-анти-
трип сину у крові при первинному визначен-
ні не виходив за межі референції і незначно 
зменшився при кінцевому визначенні, хоча 
у групі обстежених, які отримували оптимі-

зовану терапію, зниження рівня було статис-
тично значимим (у І групі: від 1,48±0,23 г/л до 
1,41±0,19 г/л (р=0,09), у ІІ групі: від 1,56±0,24 
г/л до 1,34±0,16 г/л (р<0,01). Достовірної між-
групової відмінності у вихідних показниках 
не було виявлено (р=0,07). Хоча дослідження 
багатьох наковців вказують на дещо інші ре-
зультати, зокрема: рівень ɑ1-антитрипсину 
зростає у 3-6 разів у крові пацієнтів при ак-
тивації запального процесу і нормалізується 
при згасанні процесу. 

На етапі первинного обстеження рівень 
фібриногену, як маркера запальної реакції у 
крові пацієнтів, був у межах референтних ве-
личин, але після завершення лікування його 
концентрація у крові знизилася, зокрема у 
хворих ІІ групи, зі статистично значимою від-
мінністю із початковими результатами (від 
2,88±0,56 г/л до 2,56±0,40 г/л, р=0,0008). У об-
стежених І групи рівень фібриногену у крові 
практично не змінився (від 2,98±0,56 г/л до 
2,95±0,51 г/л, р=0,77). Кінцеві результати ста-
тистично значимо відрізняються між групами 
(р<0,01). 

 Концентрація лейкоцитів знизилась у 
1,36 разу у крові пацієнтів І групи (до 6,3±1,7 
Г/л) та у 1,46 разу ‒ у ІІ групі (до 6,2±1,8 
Г/л). Паралельно до загального рівня лей-
коцитів зменшувався і вміст у крові палич-
коядерних нейтрофілів: у І групі у 1,56 разу 
(від 5,92±3,06 % до 3,79±1,60 %) та у ІІ групі 
у 1,59 разу (від 6,12±2,60 % до 3,86±1,5 %). 
ШОЕ теж зменшилась у обстежених як І, так і 
ІІ групи (у 1,55 та у 1,9 раза, до 5,42±3,83 мм/
год та до 5,89±3,01 мм/год відповідно). Ста-
тистично значима відмінність у цих показ-
никах, як маркерах гострофазової запальної 
відповіді, спостерігалася у обох групах між 
стартом та завершенням терапії (як за рівнем 
лейкоцитів, паличкоядерних нейтрофілів, так 
і за швидкістю осідання еритроцитів у обох 
групах р<0,01), проте достовірної міжгрупової 
відмінності у вихідних результатах не було. 
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Відбулася зміна і складу білкових фракцій 
після проведеної терапії. Кінцеві результати 
вмісту альбуміну у крові обстежуваних паці-
єнтів достовірно не відрізнялися у обох гру-
пах. Хоча спостерігалося статистично значиме 
зростання концентрації між початковими і 
вихідними показниками (у І групі середні ве-
личини альбуміну зросли від 39,23±2,58 г/л 
до 42,44±2,42 г/л (p<0,01) та у ІІ групі ‒ від 

39,63±3,11 г/л до 42,76±2,89 г/л (p<0,01). Зва-
жаючи на результати, отримані після завер-
шення лікування, статистично значимої від-
мінності між цими показниками по групах не 
знайдено.

Спостерігалося зниження рівня С-реак-
тив ного протеїну в обох групах, але дещо у 
різ ному співвідношенні. Отримані результати 
за фіксовані у вигляді гістограми на рисунку 1.

Рис. 1. Динаміка рівня С-реактивного протеїну у пацієнтів із ХП та гіпертонічною хворобою 
під впливом різних схем терапії

Зокрема, у групі обстежених з оптимізо-
ваною терапією, частка пацієнтів, у яких СРБ 
у крові не визначався, зросла на 61,2 % (від 
34,7 % до 95,9 %), а у хворих з базисною те-
рапією ‒ на 49 % (від 34 % до 83,0 %). Кінцеві 
результати у обох групах відрізнялися ста-
тистично значимо (р=0,04). Пацієнтів, у яких 
рівень СРБ у крові після завершення лікуван-
ня становив “+++”, не було виявлено в жод-
ній групі. Рівень гострофазового білка “++” 
визначався у крові лише 2 пацієнтів І групи 
(3,8 %). Мінімальний рівень СРБ (“+”) діагнос-
товано у крові 2 обстежених ІІ групи (4,1 %) 
та у 7 пацієнтів І групи (13,2%). Між іншими 
результатами рівнів С-реактивного протеїну 
при порівнянні по групах достовірної різниці 
не було встановлено. 

Отже, у групі пацієнтів, для лікування 
яких застосовували опимізовану терапію, 
спостерігалася більш виражена динаміка до-

сліджуваних нами показників запалення у 
порівнянні із пацієнтами на базовій терапії. 
Досягнуто ститистично значимого знижен-
ня рівнів усіх індикаторів запального про-
цесу (IL-6, ɑ1-антитрипсину, фібриногену, 
лейкоцитів, ШОЕ) та зростання концентрації 
інактиватора запалення ‒ IL-4. Тому можемо 
припускати, що доповнення базової тера-
пії сприяє швидшому інгібуванню продукції 
прозапальних маркерів унаслідок безпосе-
реднього впливу на регуляцію запальної від-
повіді.

Окрім вивчення динаміки абсолютних 
значень показників, які відображають за-
пальну відповідь у досліджуваних групах 
пацієнтів, ми здійснили статистичний ана-
ліз кореляційних зв’язків зміни цих пара-
метрів під впливом двох варіантів терапії. 
Отримані результати наводимо у таблицях 
2 і 3.
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Таблиця 2
Кореляційний аналіз зміни показників запальної відповіді у пацієнтів із ХП 

у поєднанні з ГХ, які отримували базисну терапію

Лейко-
цити ШОЕ Альбу-

міни
ɑ1-анти-
трипсин IL-4 IL-6 Кортизол Фібрино-

ген СРБ

Лейкоцити 1 - - - - - - - -

ШОЕ r=0,46
p=0,0005 1 - - - - - - -

Альбуміни r=0,21
p=0,13

r=0,04
p=0,76 1 - - - - - -

ɑ1 - 
антитрипсин

r=0,03
p=0,85

r=0,21
p=0,14

r=0,05
p=0,72 1 - - - - -

IL-4 r=0,03
p=0,81

r=-0,18
p=0,19

r=0,01
p=0,92

r=0,004
p=0,98 1 - - - -

IL-6 r=0,08
p=0,58

r=-0,01
p=0,95

r=0,27
p=0,05

r=-0,1
p=0,49

r=-0,06
p=0,67 1 - - -

Кортизол r=0,02
p=0,88

r=-0,01
p=0,95

r=0,22
p=0,11

r=-0,07
p=0,65

r=-0,14
p=0,31

r=0,29
p=0,04 1 - -

Фібриноген r=0,12
p=0,39

r=0,06
p=0,66

r=-0,09
p=0,54

r=0,29
p=0,03

r=-0,23
p=0,09

r=-0,26
p=0,06

r=-0,11
p=0,45 1 -

СРБ r=0,37
p=0,006

r=0,17
p=0,24

r=0,13
p=0,35

r=-0,03
p=0,83

r=0,07
p=0,599

r=0,14
p=0,31

r=-0,12
p=0,41

r=-0,16
p=0,25 1

Таблиця 3
Кореляційний аналіз зміни показників запальної відповіді у пацієнтів із ХП 

у поєднанні з ГХ, які отримували оптимізовану терапію

Лейко -
цити ШОЕ Альбу-

міни
ɑ1-анти-
трипсин IL-4 IL-6 Кортизол Фібрино-

ген СРБ

Лейкоцити 1 - - - - - - - -

ШОЕ r=0,22
p=0,13 1 - - - - - - -

Альбуміни r=-0,19
p=0,19

r=-0,06
p=0,67 1 - - - - - -

ɑ1 - 
антитрипсин

r=-0,07
p=0,62

r=0,07
p=0,64

r=0,18
p=0,21 1 - - - - -

IL-4 r=-0,39
p=0,006

r=-0,09
p=0,55

r=0,38
p=0,008

r=-0,03
p=0,83 1 - - - -

IL-6 r=0,13
p=0,37

r=0,16
p=0,27

r=-0,14
p=0,33

r=0,02
p=0,88

r=-0,45
p=0,001 1 - - -

Кортизол r=0,12
p=0,42

r=0,01
p=0,93

r=-0,24
p=0,096

r=0,04
p=0,77

r=-0,31
p=0,03

r=-0,03
p=0,81 1 - -

Фібриноген r=0,12
p=0,43

r=0,08
p=0,59

r=0,06
p=0,67

r=-0,13
p=0,36

r=0,17
p=0,25

r=-0,12
p=0,42

r=0,02
p=0,89 1 -

СРБ r=0,36
p=0,01

r=0,19
p=0,19

r=0,11
p=0,44

r=0,15
p=0,32

r=0,02
p=0,91

r=-0,02
p=0,896

r=-0,18
p=0,21

r=0.12
p=0.42 1
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Аналізуючи отримані кореляційні зв’язки, 
ми бачимо, що взаємна зміна індикаторів за-
пального процесу відбувалася по-різному, за-
лежно від схеми лікування. У пацієнтів, які 
отримували базову терапію, спостерігалися 
статистично значимі позитивні кореляційні 
зв’язки слабкої сили між такими показника-
ми: змінами концентрацій IL-6 та альбуміну 
(r=0,26, р=0,05), змінами рівнів фібриногену та 
ɑ1-антитрипсину (r=0,29, р=0,03), динамікою 
значень кортизолу та IL-6 (r=0,29, р=0,04). Се-
редньої сили достовірну кореляцію виявлено 
між змінами рівнів ШОЕ та лейкоцитів (r=0,46, 
р=0,0005), СРБ та концентрацією лейкоцитів 
(r=0,37, р=0,006).

У пацієнтів, лікування яких було оптимі-
зованим, кореляційний аналіз презентував 
відмінні зв’язки між змінами досліджуваних 
показників. Було встановлено позитивну ко-
реляцію середньої сили між динамікою та-
ких показникаів: СРБ та рівнем лейкоцитів 
(r=0,36, р=0,01), концентраціями IL-4 та аль-
буміну (r=0,38, р=0,008). Від’ємний кореляцій-
ний зв’язок середньої сили встановлено між 
змінами таких показників: рівнями IL-4 та 
лейкоцитів (r= -0,39, р=0,006), концентрація-
ми IL-6 та IL-4 (r= -0,45, р=0,001), значеннями 
кортизолу та IL-4 (r= -0,31, р=0,03). 

Отже, обидві схеми терапії сприяють ре-
гресії запальних змін. Враховуючи дані коре-
ляційного аналізу, припускаємо, що оптимі-

зація терапії сприяла більш збалансованим 
механізмам регуляції нівелювання запального 
процесу. Підтвердженням останнього припу-
щення є динаміка зміни інтерлейкінів та їхні 
кореляційні зв’язки. Адже від збалансованості 
у системі цитокінів залежить стан імунної сис-
теми загалом і, відповідно, можливість вчасно 
та ефективно забезпечувати гомеостаз орга-
нізму. Це дає нам підстави стверджувати, що 
запропонована схема оптимізації терапії є діє-
вою та її застосування є доцільним у пацієнтів 
із поєднаною патологією ХП та ГХ.

Висновки
Обидві схеми консервативного типу ліку-

вання сприяють пригніченню запального про-
цесу у хворих із хронічним панкреатитом у по-
єднанні з гіпертонічною хворобою.

Оптимізація лікування сприяла швидшо-
му та активнішому нівелюванню запальної 
відповіді, підсиленню компенсаторних мож-
ливостей організму.

Включення у схему лікування пацієнтів 
із поєднаною патологією ХП та ГХ мінерало-
корекції, ω-3 ненасичених жирних кислот та 
фолієвої кислоти рекомендовано як дієвий 
активатор антизапальної відповіді з метою 
пришвидшення одужання, зниження можли-
вості швидкого прогресування із розвитком 
ускладнень та досягнення тривалої ремісії па-
тологічного процесу.
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СУЧАСНІ МОЖЛИВОСТІ ДІАГНОСТИКИ ПРЕЕКЛАМПСІЇ 
У ВАГІТНИХ ЖІНОК ГРУПИ ВИСОКОГО РИЗИКУ

Бисага Н. Ю., Корчинська О. О., Гецко Н. В.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра акушерства 
та гінекології, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Успіхи в ранній діагностиці і профілактиці прогресу прееклампсії залежать від 
розширення існуючих уявлень про патогенез цієї патології. Згідно з найбільш визнаною гіпотезою, 
причиною розвитку ПЕ під час вагітності є порушення процесів ремоделювання спіральних артерій у 
ранні терміни гестації.

Мета дослідження. Узагальнення сучасних даних про діагностику прееклампсії у вагітних жінок 
групи високого ризику. 

Матеріали та методи. Вивчення іноземних та вітчизняних джерел літератури за останні 10 років 
щодо виявлення клініко-біохімічних предикторів розвитку прееклампсії. 

Результати досліджень. Гіпертензивні порушення при вагітності складають головну причину 
перинатальної захворюваності і смертності, зокрема, через відшарування плаценти, затримки внут-
рішньоутробного розвитку плода, стимульованих передчасних пологів або кесаревого розтину при спро-
бі зупинити прогресування захворювання. Із точки зору сучасних уявлень про патогенез прееклампсії, 
найбільш перспективними є біохімічні маркери. Перевагу віддають неінвазивним або малоінвазивним 
біомаркерам периферичної крові та сечі. У даний час у літературі існують дані про роль NO в патогенезі 
ПЕ. Низка авторів виявили зменшення концентрації нітратів і нітритів у сироватці крові вагітних із ПЕ, 
порівняно з такою ж кількістю жінок із нормальним перебігом вагітності.

Висновки. Необхідно враховувати, що прееклампсія – це мультифакторіальна патологія, тому існує 
необхідність у виробленні стратегії і проведенні великомасштабних багатоцентрових досліджень, із 
урахуванням різних ризиків розвитку прееклампсії, факторів екологічної обстановки для визначення 
діагностичної та прогностичної цінності різних маркерів, для виявлення найбільш значущого комплексу 
маркерів прееклампсії з метою використання у клінічній практиці. 

Modern possibilities of preeclampsia diagnosis in pregnant women at high risk group
Bysaha N.Y., Korchуnska O.O., Hetsko N.V.

Abstraсt. Introduction. Advances in early diagnosis and prevention of progress of preeclampsia depend on 
the expansion of existing perceptions about the pathogenesis of this pathology. According to the most accepted 
hypothesis, the reason for the development of PE during pregnancy is a violation of the process of remodeling 
spiral arteries in early gestational periods. 

The aim of the study. Generalization of modern data on the diagnosis of preeclampsia in pregnant women of 
high-risk groups. 

Materials and methods of research. Study of foreign and domestic literature sources over the past 10 years to 
identify clinical and biochemical predictors of preeclampsia. 

Research results and their discussion. Hypertension disorders in pregnancy are the main cause of perinatal 
morbidity and mortality, in particular, due to placental abnormalities, fetal delay, stimulated premature birth or 
cesarean section in an attempt to stop the progression of the disease. From the point of view of modern ideas 
about the pathogenesis of preeclampsia, biochemical markers are the most promising. The advantage is given to 
non-invasive or least invasive biomarkers of peripheral blood and urine. Currently, literature has data on the role 
of NO in the pathogenesis of PE. Several authors found a decrease in the concentration of nitrates and nitrites in 
serum of pregnant women with PE, compared to the same number of women with normal pregnancy. 

Conclusions: it is necessary to consider that preeclampsia is a multifactorial pathology, therefore, there is 
a need for developing a strategy and conducting large-scale multicenter studies, taking into account the vari-
ous risks of preeclampsia, environmental factors for determining the diagnostic and predictive value of different 
markers, in order to identify the most signiϐicant complex of markers of preeclampsia in order to use in clinical 
practice. 
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Вступ
Успіхи в ранній діагностиці і профілактиці 

прогресу прееклампсії залежать від розширен-
ня існуючих уявлень про патогенез цієї пато-
логії. Згідно з найбільш визнаною гіпотезою, 
причиною розвитку ПЕ під час вагітності є по-
рушення процесів ремоделювання спіральних 
артерій у ранні терміни гестації [1, 2, 3]. Уна-
слідок аномальної плацентації і порушення 
перфузії у плаценті вивільняються чинники, 
що викликають поширену ендотеліальну дис-
функцію і синдром системної запальної від-
повіді (ССЗВ), що призводять до поліорганної 
недостатності [4, 5, 6]. Намагаючись оціни-
ти значення гіпертензивних ускладнень при 
вагітності, слід розуміти, що ці порушення є 
частиною синдрому. Визначальні симптоми – 
підвищений артеріальний тиск і втрата білка 
з сечею – можуть бути викликані або самою 
вагітністю (гіпертензія без протеїнурії, пре-
еклампсія та еклампсія з протеїнурією), або різ-
ними станами, що не відносяться до вагітнос ті, 
але збіглися з нею (есенціальна гіпертензія або 
захворювання нирок), або їх поєднанням.

Мета дослідження
Узагальнення сучасних даних про діагнос-

тику прееклампсії у вагітних жінок групи 
високого ризику.

Матеріали та методи
Вивчення іноземних та вітчизняних дже-

рел літератури за останні 10 років щодо ви-
явлення клініко-біохімічних предикторів роз-
витку прееклампсії.

Результати досліджень
Викликані вагітністю гіпертензивні по-

рушення мають не тільки загальний харак-
тер, але і часто стають однією з причин ма-
теринської захворюваності та смертності як 
в індустріально розвинених, так і в країнах, 
що розвиваються [3]. Найбільш загальною 
першопричиною смерті при цьому вважають 
крововилив у головний мозок. Гіпертензивні 
порушення при вагітності складають голо-
вну причину перинатальної захворюваності і 
смертності, зокрема, через відшарування пла-
центи, затримки внутрішньоутробного роз-
витку плода, стимульованих передчасних по-
логів або кесаревого розтину при спробі зупи-
нити прогресування захворювання [4]. Згідно 
з даними літератури [7], порушення нормаль-
ної мікрофлори генітального тракту, що на-

віть безсимптомно перебігають, грають зна-
чну роль в активації прозапальних цитокінів, 
призводять до порушень системи гемостазу й 
імунітету, що є тригерним моментом у розви-
тку акушерських ускладнень, у тому числі ПЕ 
[4, 6, 8]. Із точки зору сучасних уявлень про па-
тогенез прееклампсії, найбільш перспектив-
ними є біохімічні маркери. Перевагу віддають 
неінвазивним або малоінвазивним біомарке-
рам периферичної крові та сечі. У даний час 
у літературі існують дані про роль NO в пато-
генезі ПЕ. Низка авторів виявили зменшення 
концентрації нітратів і нітритів у сироватці 
крові вагітних із ПЕ, у порівнянні з такою ж 
кількістю жінок із нормальним перебігом ва-
гітності [9, 10]. Предметом великомасштабних 
досліджень стали маркери, що відносяться 
до групи факторів ангіогенезу [6, 7]. Процеси 
ангіогенезу під час вагітності є результатом 
складної взаємодії між проан гіогенними фак-
торами, судинним ендотеліальним фактором 
росту (VEGF), плацентарним фактором рос-
ту (PIGF) і рецепторами VEGF – VEGFR-1 (та-
кож називають fms-like tyrosine kinase – flt-1) і 
VEGFR-2 [8]. Наступним за діагностичною цін-
ністю вважають розчинний ендоглін (sEng), 
який є ко-рецептором трансформуючого фак-
тора росту (TGF-β1). Експресія TGF-β1 значно 
підвищена на клітинних мембранах судинного 
ендотелію і синцитіотрофобласта [11], у той 
час як sEng функціонує як модулятор передачі 
сигналів для TGF-β1, беручи участь у процесах 
ангіогенезу та регулювання судинного тону-
су. Особливе значення в розвитку судинного 
спазму при ПЕ має дизбаланс співвідношен-
ня простагландинів (класи Е і F, що володіють 
протилежними властивостями), тромбоксану 
(А2) і простацикліну. До маркерів преекламп-
сії плацентарного походження відносять пла-
центарний білок 13 (РР13, galectin-13). При-
пускають, що РР13 забезпечує спеціальні ге-
мостатичні й імунобіологічні функції у плодо-
во-материнському комплексі.

Сучасні знання про патогенез прееклампсії 
(ПЕ) дозволяють розглядати це ускладнення 
вагітності як синдром дизадаптації. Численні 
наукові розробки свідчать про участь у форму-
ванні каскаду «порочних кіл» практично усіх 
систем жіночого організму, що клінічно про-
являється поліорганною та полісистемною 
функціональною недостатністю [1, 6]. Незва-
жаючи на удавану очевидність участі централь-
них регуляторних механізмів організму у ви-
никненні та підтримці патогенетичних ланок 
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ПЕ, на клінічно апробовану ефективність засто-
сування лікувально-охоронного режиму в його 
різноманітних проявах, відомостей про осо-
бливості психоемоційного статусу та реакцій 
вагітних при ПЕ напрочуд мало [7]. Дотепер не 
відомо, чи існують психоемоційні особливості 
особистості, які зумовлюють дизадаптацію. По-
передні дослідження продемонстрували наяв-
ність змін психічного стану у 70% обстежених 
вагітних та породіль [8], визначено особливості 
психологічного стану жінок, вагітність у яких 
ускладнилась прееклампсією [9]. Однак доте-
пер не відомо, як змінюються психоемоційні ха-
рактеристики особистості впродовж фізіологіч-
ної та ускладненої вагітності. Одночасно клініч-
на практика свідчить про те, що психологічний 
та емоційний стан пацієнток нерідко стає 
значущим чинником у перебігу захворювань та 
в ефективності проведеного лікування.

Патофізіологічні зміни виникають від-
разу в декількох органах та системах, що 
свідчить про розвиток при гестозі проявів 
поліорганної дисфункції. Вивчення механіз-
мів формування поліорганної недостатності 
останнім часом сприяло визнанню концепції 
розвитку системної запальної реакції (СЗР), 
одним із наслідків якої є розвиток у вагітних 
прееклампсії [10, 11].

Не остаточно визначено роль окису азоту 
(NO) при розвитку прееклампсії. Відомо, що 
NO не лише є могутнім вазодилятатором та 
інгібітором агрегації тромбоцитів, але й ре-
гулює кровоплин у плаценті. Передбачалося, 
що дефіцит NO може пояснити багато чого з 
особливостей патофізіології гестозу. Однак, 
з’ясувалося, що при прееклампсії характер-
ним зрушенням є збільшення синтезу NO ен-
дотеліальними клітинами судин плаценти [9, 
10]. Відомо, що збільшення продукції NO може 
відбуватися при індукції NO-синтетази проза-
пальними цитокінами [10]. Отже, посилення 
синтезу NO при розвитку гестозу є доказом 
активації СЗР. Разом із тим, NO також може вза-
ємодіяти із супероксид-аніоном, утворювати 
пероксинітрит-аніон, що є довгодіючим окси-
дантом із вираженим пошкоджуючим ефек-
том. Значну роль в ураженні ендотелію внаслі-
док ішемії плаценти відводять дисбалансу між 

окислюванням і механізмами антиокислюван-
ня, а також збільшеній продукції вільних ради-
калів та еластази активованими нейтрофіла-
ми й лімфоїдними клітинами в децидуальній 
оболонці за участю імуногенних механізмів.

Висновки
У результаті проведеного аналізу даних 

літератури можна дійти висновку, що, незва-
жаючи на існування безлічі різних потенцій-
них маркерів скринінгу і прогнозу преекламп-
сії, надійність цих маркерів для прееклампсії 
неоднозначна. Крім того, необхідно врахо-
вувати, що прееклампсія – це мультифакто-
ріальна патологія, тому існує необхідність 
у виробленні стратегії і проведенні велико-
масштабних багатоцентрових досліджень, із 
урахуванням різних ризиків розвитку пре-
еклампсії, факторів екологічної обстановки 
для визначення діагностичної та прогностич-
ної цінності різних маркерів, для виявлення 
найбільш значущого комплексу маркерів пре-
еклампсії з метою використання у клінічній 
практиці.

Таким чином, у літературі на даний мо-
мент є переконливі дані, що доводять роль 
ендотеліальних біологічно активних речовин 
в патогенезі ПЕ, що дає можливість викорис-
товувати їх в як маркери розвитку ПЕ на до-
клінічній стадії в ранні терміни вагітності. 
Раннє прогнозування розвитку ПЕ дозволить 
проводити ефективну профілактику цього 
грізного ускладнення вагітності.

ПЕ є кінцевим клінічним проявом різних 
за своїм походженням розладів вагітності. Да-
ні біологічних, клінічних та епідеміологічних 
досліджень підтверджують точку зору про 
наявність двох різних фенотипічних проявів 
ПЕ: рання, або плацентарна, і пізня, або ма-
те ринського походження, що необхідно вра-
ховувати як клініцистам, так і вченим. Мо-
лекулярна медицина незабаром здатна на-
дати вагомі докази існування біомаркерів ПЕ. 

Перспективи подальших досліджень – це 
продовження пошуку нових доступних висо-
коінформативних патогенетичних біомарке-
рів, які оцінюють імовірність розвитку ПЕ на 
ранніх етапах.
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АЛГОРИТМ ХІРУРГІЧНОГО ЛІКУВАННЯ НИРКОВО-
КЛІТИННОГО РАКУ З ПУХЛИННИМ ТРОМБОЗОМ 

НИЖНЬОЇ ПОРОЖНИСТОЇ ВЕНИ

Бойко С.О.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра хірургічних 
хвороб, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Характерною рисою нирково-клітинного раку (НКР) є його схильність до внутріш-
ньовенозного поширення по просвіту ниркової вени (НВ) у нижню порожнисту вену (НПВ) і аж до право-
го передсердя, що трапляється в 4-14% випадків. Єдиним ефективним методом лікування даної когорти 
хворих є хірургічний метод.

Мета дослідження. Розробити алгоритм хірургічного лікування НКР із пухлинним тромбозом НПВ.
Матеріали та методи. Проаналізовані результати хірургічного лікування 127 пацієнтів із НКР із 

пухлинним тромбозом НПВ 0-IV рівнів. Усі хворі прооперовані з лапаротомного доступу. Нефректомія з 
видаленням ниркової вени на рівні НПВ виконана у 50 (39,4%), нефректомія з тромбектомією з НПВ – у 
51 (40,2%), нефректомія з тромбектомією з НПВ, резекцією НПВ – у 21 (16,5%), нефректомія з тромбекто-
мією з НПВ, циркулярною резекцією НПВ та наступним протезуванням – у 3 (2,4%), паліативна нефректо-
мія – у 2 (1,6%) хворих. У 41 (32,3%) пацієнта була застосована парціальної апаратної каваплікації нижче 
та вище ниркових вен за власною методикою.

Результати досліджень. У жодному з випадків ми не спостерігали інтра- чи післяопераційної тром-
боемболії легеневої артерії або інтраопераційної смертності. Померла 1 (0,8%) хвора в післяопераційно-
му періоді від гострого порушення мозкового кровообігу. У 125 (98,4%) хворих була збережена або від-
новлена прохідність НПВ. Три протези НПВ прохідні через 12 місяців після операції. Загальна п’ятирічна 
виживаність усіх хворих склала 38,4%.

Висновки. Послідовність та об’єм хірургічного втручання у хворих із раком нирки з пухлинним тром-
бозом НПВ залежить від боку ураженої пухлиною нирки, рівня поширення пухлинного тромбу по НПВ, 
характеру пухлинної інвазії НПВ, наявності супутнього геморагічного тромбу в клубовому сегменті НПВ.

Ключові слова: нирково-клітинний рак, пухлинний тромб, нижня порожниста вена, хірургічне лі-
кування, каваплікація

Algorithm of surgical treatment of renal cell carcinoma with the tumour thrombosis of inferior vena 
cava

Boiko S.O.

Abstract. Introduction. The characteristic feature of renal cell carcinoma (RCC) is its propensity to intrave-
nous extention in the lumen or the renal vein in the inferior vena cava (IVC) and up to the right atrium that occurs 
in 4-14%. The surgical method is the only effective method of treating this cohort of patients.

The aim of the study. Develop an algorithm for surgical treatment of RCC with tumorous thrombosis of IVC.
Material and methods. The analysed results of surgical treatment are 127 patients with RCC and level 0-IV 

tumour thrombosis of IVC. All patients are operated from laparothomy. A nephrectomy with total remove out 
of renal vein at the level of IVC is was used in 50 (39,4%), nephrectomy with a thrombectomy from IVC – in 51 
(40,2%), nephrectomy with a thrombectomy from IVC and resection of the IVC – in 21 (16,5%), nephrectomy 
with a thrombectomy from IVC and circular resection of the IVC and IVC prosthesis – in 3 (2,4%), palliative ne-
phrectomy – in 2 (1,6%) patients. In a 41 (32,3%) patient was used partial cavaplication below and above renal 
veins on own methodology.

Results. In none of cases we looked after intra- or postoperative thromboembolism of pulmonary artery or 
intraoperative death rate. Died 1 (0,8%) patient in a postoperative period from acute defection of cerebral cir-
culation of blood. In 125 (98,4%) patients there was the preserved IVC blood ϐlow. Three IVC prostheses were 
patent 12 months after the surgery. Five-year overall survival of all patients was 38.4%.

Conclusion. A sequence and volume of surgical treatment of patients with the renal cancer with the tumour 
thrombosis of IVC depends on the side localization tumor of kidney, level tumour thrombosis IVC, to character of 
tumour invasion of IVC, presence of concomitant hemorragic thrombus in the iliac segment of IVC.

Key words: renal cell carcinoma, tumor thrombus, inferior vena cava, surgical treatment, cavaplication
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Вступ 
Характерною рисою нирково-клітинного 

ра  ку (НКР) є його схильність до внутрішньове-
нозного поширення по просвіту ниркової вени 
(НВ) у нижню порожнисту вену (НПВ) і аж до 
пра вого передсердя, що трапляється у 4-14% ви-
падків [2, 5-7]. Єдиним ефективним методом лі-
кування даної когорти хворих є хірургічний ме-
тод. Проте насьогодні чітко не визначе ні так тика 
і об’єм хірургічного втручання при різних ситуа-
ціях. Дискутабельними залишають ся питання 
стосовно першочерговос ті пере в’я  зування нир-
кової артерії, різних варіантів ре  зекції НПВ та її 
реконструкції, радикалізму опе  рації, виконання 
симультанних операцій, лі  ку  вальної тактики 
при наявності супутнього ве нозного геморагіч-
ного тромбу, засобів про фі  лакт ики тромбоембо-
лії легеневої артерії (ТЕЛА). 

Мета дослідження
Розробити алгоритм хірургічного ліку-

вання НКР із пухлинним тромбозом НПВ.

Матеріали та методи
У дослідження включено 127 пацієнтів із 

НКР, ускладненим пухлинним тромбозом НПВ. 
Усі хворі були піддані хірургічному лікуванню 
у Закарпатській обласній клінічній лікарні ім. 
А. Новака у період з 2005 по 2018 рр. Вік па-
цієнтів – від 30 до 79 років, при середньому – 
56,9±9,8 року. Чоловіків було 83 (65,4%), жінок 
– 44 (34,6%). Рак правої нирки діагностовано у 
85 (66,9%) хворих, лівої нирки – у 42 (33,1%). 
Розміри пухлини в одному найбільшому вимірі 
становили в середньому 8,6±0,9 см (від 5,8 см 
до 20,3 см). Множинні пухлинні вогнища вияв-
лено у 31 (24,4%) випадку. Довжина венозних 
пухлинних тромбів коливалася в межах від 1,3 
см до 16,8 см (в середньому 9,8±0,9 см), а ши-
рина – від 0,7 см до 4,5 см (в середньому 2,3±0,3 
см). Згідно зі стадіюванням, розподіл пацієнтів 
був таким: Т3а виявлено у 50 (39,4%), Т3b – у 
71 (55,9%), Т3с – у 6 (4,7%) випадках. Рівні по-
ширення пухлинного тромбу по НПВ визначені 
за класифікацію клініки Mayo [7]: 0 рівень діа-
гностовано у 50 (39,4%), І рівень – у 26 (20,5%), 
ІІ рівень – у 27 (21,2%), ІІІ рівень – у 18 (14,2%) 
і ІV рівень – у 6 (4,7%) пацієнтів. У 9 (7,1%) па-
цієнтів мав місце супутній ілеофеморальний 
тромбоз із поширенням на НПВ. Віддалені 
метастази у легені діагностовано у 6 (4,7%), 
а контрлатеральну надниркову залозу – у 2 
(1,6%) хворих. Оклюзійний характер тромбу з 
повним блоком кровотоку по нирковій чи ниж-

ній порожнистій венах виявлено у 53 (41,7%) 
випадках, причому в 100% при тромбозі НВ і 
лише у 3,9% при тромбозі НПВ. Неоклюзійний 
характер тромбу виявлено у 74 (58,3%) паці-
єнтів, у яких був I-IV рівні тромбозу НПВ, що в 
загальному склало 96,1% випадків. 

Усі пацієнти були прооперовані з лапаро-
томного доступу в одній з наступних модифі-
кацій: розширена серединна лапаротомія – у 
42 (33,1%), двобічний підребровий доступ за 
типом “шеврон” – у 70 (55,1%), двобічний під-
ребровий доступ за типом “мерседес” – у 15 
(11,8%) випадках. Під час операції використо-
вували загальнохірургічні та судинні інстру-
менти. Методи допоміжного і штучного кро-
вообігу, що включають кардіо-пульмонарне 
шунтування, зупинку циркуляції і системну 
гіпотермію не використовували.

Хворим були виконані такі види операцій: 
нефректомія з видаленням ниркової вени на 
рівні НПВ – у 50 (39,4%), нефректомія з тром-
бектомією з НПВ – у 51 (40,2%), нефректомія 
з тромбектомією з НПВ, резекцією НПВ – у 21 
(16,5%), нефректомія з тромбектомією з НПВ, 
циркулярною резекцією НПВ та наступним 
протезуванням – у 3 (2,4%), паліативна не-
фректомія – у 2 (1,6%) хворих. Одним із різно-
видів, які доповнювали хірургічне лікування 
у 41 (32,3%) пацієнта, було застосування пар-
ціальної апаратної каваплікації за власною 
методикою [1]. У 11 (8,7%) хворих були вико-
нані симультанні операції.

Незалежно від боку ураженої пухлиною 
нирки, операцію розпочинали у правих від-
ділах черевної порожнини та заочеревинно-
го простору для здійснення першочергового 
контролю за НПВ. Таким чином, перший етап 
операції складався з мобілізації сліпої, висхід-
ної кишки, печінкового згину ободової кишки 
по правому приободовокишковому каналу – 
прийом Каттеля-Брааша. При даному етапі за-
безпечувався доступ до правого заочеревинно-
го простору. Другий етап – мобілізація дванад-
цятипалої кишки за Кохером, у результаті чого 
здійснюється вихід на НПВ, ниркові судини, 
аорту. Третій етап – мобілізація НПВ, ниркових 
вен із накладанням трьох турнікетів (вище та 
нижче пухлинного тромбу та контрлатеральну 
НВ). Залежно від рівня поширення пухлинного 
тромбу по НПВ та наявності різних варіантів 
вростання тромбу в стінку НПВ, даний етап 
операції відрізнявся деякими доповненнями.

У 47 (37%) хворих із 0 та І рівнями пух-
линного тромбозу НПВ при пухлині правої 
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нирки після виконання третього етапу на-
кладали судинний затискач Сатинського по 
правому краю НПВ із наступним відсіканням 
правої НВ на рівні впадіння у НПВ (IV етап). 
Стін ку НПВ ушивали безперервним швом син-
тетичним матеріалом що не розсмоктується 
– пролен 4/0 чи 5/0 (рис. 1). Праву ниркову 
артерію перев’язували після або до відсічен-

ня правої НВ залежно від об’єму місцевого по-
ширення пухлини та можливості ідентифіка-
ції ниркової артерії. П’ятий етап – мобілізація 
правої нирки по бічному, задньому, верхньому 
та нижньому краях із перев’язуванням та від-
січенням правого сечоводу. У деяких випадках 
доводилось перев’язувати та пересікати праву 
гонадну вену.

  а)    б)    в)
Рис. 1. Етап тромбектомії та правобічної нефректомії при 0-І рівнях пухлинного тромбозу НПВ: 

а, б – схема накладання судинного затискача та ушивання стінки НПВ при ракові правої нирки з 0-І рів-
нями пухлинного тромбозу НПВ; в – стан після відсічення правої ниркової вени та ушивання стінки НПВ 

(інтраопераційне фото)

При ураженні пухлиною лівої нирки та 0-І 
рівнях пухлинного тромбозу НПВ у 29 (22,8%) 
пацієнтів накладали судинний затискач Са-
тинського по лівому краю НПВ із наступним 
відсіканням лівої НВ на рівні впадіння у НПВ 

(IV етап). Стінку НПВ ушивали безперервним 
швом синтетичним матеріалом, що не роз-
смоктується, – пролен 4/0 чи 5/0 (рис. 2). Ліву 
ниркову артерію перев’язували після відсі-
чення лівої НВ. 

  а)    б)    в)
Рис. 2. Етап тромбектомії та лівобічної нефректомії при 0-І рівнях пухлинного тромбозу НПВ: 

а, б – схема накладання судинного затискача та ушивання стінки НПВ при ракові лівої нирки з 0-І рівнями 
пухлинного тромбозу НПВ; в – проведення кукси лівої ниркової вени через брижовий тунель на бік лівої 

нирки (інтраопераційне фото)
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П’ятий етап – мобілізація лівих відділів 
черевної порожнини та заочеревинного про-
стору – прийом Метокса (по лівому приободо-
вокишковому каналу мобілізували низхідну 
ободову кишку, селезінковий згин ободової 
кишки), який доповнювали мобілізацією се-
лезінки та хвоста підшлункової залози. Ліву 
нирку мобілізували по медіальному, лате-
ральному, передньому, задньому, верхньому 
та нижньому краях. При цьому, ідентифікува-
ли, перев’язували та перетинали вену лівого 
наднирника, ліву гонадну вену та інші венозні 
судини, які впадали в ліву ниркову вену. Лівий 
сечовід перев’язували та перетинали на рівні 
перехресту з лівими загальними клубовими 
судинами.

При ІІ рівні пухлинного тромбозу НПВ 
у 27 (21,2%) хворих під час третього етапу 
виконували мобілізацію НПВ у напрямку до 
головних печінкових вен у залежності від 
протяжності тромбу. У частини пацієнтів 
довелося виконати перев’язування корот-
ких печінкових вен, що полегшило здійсни-
ти контроль за верхньою межею тромбу. 
Каватомію починали з ділянки впадіння у 
НПВ правої чи лівої ниркових вен у залеж-
ності від боку ураженої пухлиною нирки. 
Пухлинний тромб видаляли, у випадку інва-
зії в стінку НПВ виконували резекцію стінки 
останньої. Праву чи ліву ниркові вени від-
сікали і видаляли за описаною вище мето-
дикою. Після чого виконували п’ятий етап 
операції в залежності від боку ураженої пух-
линою нирки.

У 18 (14,2%) пацієнтів із ІІІ рівнем пух-
линного тромбозу НПВ та в 6 (4,7%) хво-
рих із ІV рівнем пухлинного тромбозу НПВ 
третій етап операції передбачав виконання 
мобілізації печінки. Для цього розтинали 
зв’язковий апарат печінки, який представле-

ний круглою, правою трикутною, вінцевою і 
серпоподібною зв’язками. Виявлені додат-
кові короткі печінкові вени в ділянці правої 
і хвостатої часток перетинали між накладе-
ними лігатурами. Після цього здійснювали 
ротацію печінки ліворуч – методика “pig-
gyback” мобілізації. При ІІІ рівні пухлинно-
го тромбозу НПВ у 94,4% випадків нам вда-
лося виконати пальцеве зміщення тромбу 
нижче головних печінкових вен, після чого 
затискали верхній турнікет або накладали 
судинний затискач над верхівкою зсунутого 
тромбу. За умов повного контролю над НПВ 
та верхівкою тромбу здійснювали тромбек-
томію з НПВ. 

У 18 (14,2%) пацієнтів із ІІІ-ІV рівнями 
пухлинного тромбозу НПВ застосовували ма-
невр Pringle шляхом накладання затискача 
Сатинського на гепатодуоденальну зв’язку. 
Зменшення печінки в розмірах за рахунок 
припинення притоку венозної крові дозволи-
ло виконати “piggyback” мобілізації печінки 
та забезпечило доступ до НПВ.

При ІV рівні пухлинного тромбозу НПВ 
у 6 випадках виконували трансдіафрагмо-
вий доступ до інтраперикардіального відді-
лу НПВ. У 4 із них (66,7%) вдалося змістити 
верхівку тромбу нижче головних печінкових 
вен і виконати каватромбектомію.

При виявленні інвазії пухлинного тром-
бу у стінку НПВ виконували різні варіанти 
її резекції (рис. 3). У 21 (16,5%) хворого ви-
конано резекцію стінки НПВ із наступним 
ушиванням її стінки та збереженням прохід-
ності. У цих пацієнтів кінцеве передбачуване 
звуження просвіту НПВ після резекції стінки 
не перевищувало 1/3 її діаметра. У 3 (2,4%) 
пацієнтів виконана циркулярна резекція 
НПВ із наступним її протезуванням. 
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    а)     б)
Рис. 3. Правобічна нефректомія, тромбектомія (інтраопераційне фото): а – ушивання стінки НПВ 
при збереженні 2/3 її окілу; б – циркулярна резекція НПВ при інвазії тромбу більш ніж на 50% її окілу 
з наступним протезуванням інтра- та інфраренального відділу НПВ політетрафторетиленовим 

протезом
У 41 (32,3%) хворого була виконана 

пар ціальна каваплікація апаратом УКБ-25 
(рис. 4.). Причому в 24 (58,5%) із них во-
на виконана нижче ниркових вен, а у 17 
(41,4%) – вище ниркових вен. Показами для 
каваплікації були: наявність супутнього 
справжнього масивного низхідного тром-
бозу клубових вен; наявність пухких тром-

бів НПВ схильних до фрагментації; відкри-
те видалення протяжних ретропечінкових 
чи наддіафрагмових тромбів НПВ; вида-
лення протяжних фіксованих тромбів НПВ, 
що супроводжується висіченням стінки чи 
значним ушкодженням інтими нижньої по-
рожнистої вени; наявність фрагментованих 
тромбів НПВ.

 

    а)     б)
Рис. 4. Парціальна апаратна каваплікація в інфраренальному відділі НПВ (інтраопераційне фото): 

а – накладання апарату УКБ-25 на НПВ; б – сформовані канали в НПВ після каваплікації
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Усі пацієнти отримували в післяоперацій-
ному періоді фракціоновані гепарини чи не-
прямі антикоагулянти під контролем коагуло-
грами.

Результати досліджень
Середня тривалість операції становила 

190 хв при медіані 140-330 хв. Середній об’єм 
крововтрати склав 1820 мл при медіані 580-
3500 мл. У 3 (2,4%) хворих була виконана 
спленектомія у зв’язку з її інтраопераційним 
ушкодженням. У 2 (1,6%) пацієнтів із ІV рівнем 
пухлинного тромбозу НПВ та протяжною інва-
зією стінки НПВ аж до наддіафрагмового рів-
ня при повній неможливості зміщення тром-
бу, тромбектомія не виконувалась, і ми обме-
жились лише паліативною нефректомією. 

Ураження реґіонарних лімфатичних вуз-
лів підтверджено гістологічно у 23 (18,1%) ви-
падках. У всіх пацієнтів в ураженій пухлиною 
нирці та пухлинному венозному тромбі вери-
фіковано світлоклітинний варіант НКР.

У жодному з випадків ми не спостерігали 
інтра- чи післяопераційної ТЕЛА або інтра-
операційної смертності. Померла 1 хвора в піс-
ляопераційному періоді від гострого порушен-
ня мозкового кровообігу (летальність склала 
0,8%).

У 125 (98,4%) хворих була збережена або 
відновлена прохідність НПВ. При динамічно-
му спостереженні за цими хворими не виявле-
но ознак хронічної венозної недостатності. У 
своїй практиці ми не застосовували варіантів 
перев’язки НПВ чи циркулярної резекції без 
відновлення прохідності НПВ, враховуючи, що 
у нашому дослідженні прохідність НПВ при 
I-IV рівнях її тромбозу зберігалася у 96,1% ви-
падків.

Про можливість циркулярної резекції НПВ 
без відновлення її прохідності шляхом про-
тезування чи навіть варіанту перев’язування 
лівої НВ при правобічній нефректомії повідо-
мляє М.И. Давыдов і співавт. [4]. Автори пояс-
нюють таку можливість у зв’язку з тривалим 
періодом обструкції, запустінням НПВ нижче 
тромбу та розвитком мережі венозних колате-
ралей, які дублюють НПВ.

У 3 пацієнтів із синтетичними протезами 
НПВ не виявлено порушення прохідності НПВ 
і самого протезу через 12 міс після операції.

У 41 хворого, якому виконана парціальна 
апаратна каваплікація, не було зафіксовано 
статичної різниці у лінійній швидкості крово-
плину в інфра- та супраренальному відділах 
НПВ (25,3±1,5 см/сек проти 24,8±1,4 см/сек, 
при Р>0,750). Після парціальної апаратної ка-
ваплікації через 24 міс відбувається повне від-
новлення прохідності НПВ за рахунок прорі-
зання скоб і зникнення утворених каналів. У 9 
(7,1%) пацієнтів із супутнім низхідним гемора-
гічним тромбозом клубових вен каваплікація 
стала надійним засобом профілактики ТЕЛА. 
Через 6 міс у цих хворих на фоні медикамен-
тозної терапії з’явилися ознаки реканалізації.

На ефективність каваплікації у профілакти-
ці ТЕЛА вказують М.И. Давыдов і співавт. [3]. Ав -
тори виконали плікацію інфраренального від -
ділу НПВ у 14 (18,7%) хворих із низхідним ге мо-
рагічним тромбом, який поширюється на клу-
бові вени. Приводом для цього стала неможли-
вість видалення всього геморагічного тромбу.

Загальна п’ятирічна виживаність усіх хво-
рих склала 38,4%.

Висновки 
Послідовність та об’єм хірургічного втру-

чання у хворих із раком нирки з пухлинним 
тромбозом НПВ залежить від боку ураженої 
пухлиною нирки, рівня поширення пухлинно-
го тромбу по НПВ, характеру пухлинної інвазії 
НПВ, наявності супутнього геморагічного тром-
бу в клубовому сегменті НПВ. Запорукою ефек-
тивного хірургічного лікування є адекватний 
лапаротомний доступ, мобілізація органів “en 
block” у правих та лівих відділах черевної по-
рожнини, першочерговий контроль за нижніми 
та верхніми відділами НПВ і нирковими венами, 
застосування методики “piggyback” мобілізації 
печінки та маневра Pringle, повне видалення 
ниркової вени на боці ураження, різні варіанти 
резекції НПВ при пухлинній інвазії її стінки з 
наступним відновленням прохідності НПВ, пар-
ціальна апаратна каваплікація у окремої групи 
пацієнтів, як засіб профілактики ТЕЛА.
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Резюме. Вступ. У даній статті наведені та проаналізовані результати експериментального дослід-
ження, яке проводилося на білих щурах самках та самцях репродуктивного віку. 

Мета дослідження. Встановити гістологічні зміни структурних компонентів лімфатичних вузлів 
щурів через різні терміни експериментального ожиріння. 

Методи: макроскопічний, гістологічний, біохімічний, статистичний.
Результати досліджень. Через шість тижнів зміни свідчать про збільшення площі В-залежної зони 

та зменшення Т-залежної. Подібні зміни можуть призвести до перерозподілу активності в бік гумораль-
ної імунної відповіді. Спостерігається збільшення щільності розташування В-лімфоцитів у мозкових тя-
жах та збільшення кількості ретикулярної сполучної тканини у мозкових лімфатичних пазухах.

Висновки. Перші зміни виявлено через 2 тижні експерименту. При збільшенні тривалості експе ри-
менту патологічні зміни поглиблюються.

Ключові слова: ожиріння, експеримент, лімфатичний вузол, капсула, пазуха

Histological changes of structural components are in lymph nodes at experimental obesity
Harapko T.V.

Abstraсt. In this article resulted and data of experimental research that was conducted on white rats females 
and males of reproductive age are analysed. 

A research aim is to set the histological changes of structural components of lymph nodes of rats through the 
different terms of experimental obesity.

Methods are macroscopic, histological, biochemical, statistical.
Results. Six weeks later the changes indicate an increase in the area of the B-dependent zone and a decrease 

in the T-dependent. Similar changes can lead to redistribution of activity in the direction of humoral immune 
response. An increase in the density of placement of B-lymphocytes in the medullary cords and an increase in the 
number of reticular connective tissue in the medullary lymphatic sinuses is observed. 

Conclusions. The first changes are marked in 2 weeks of experiment. At the increase of duration of experiment 
all pathological changes deepen.

Key words: obesity, experiment, lymph node, capsule, sіnus

Вступ
Ожиріння належить до найпоширеніших 

метаболічних захворювань у світі. У сучас-
ній науковій літературі зростання кількості 
людей з ожирінням прирівнюється до рівня 
епідемії [5]. На жаль, більшістю ця проблема 
сприймається як естетична. Проте це реальна 
загроза здоров’ю. Дане захворювання при-
зводить до збільшення в рази ймовірності ви-
никнення таких супровідних і ускладнюючих 
станів, як гіпертонічна хвороба, цукровий діа-
бет, ішемічна хвороба серця, тромбоемболізм, 
гіпотиреоз та багато інших [3, 4, 7, 9, 10].

Важливу роль для гомеостазу всього ор-
ганізму відіграють лімфоїдні (імунні) органи 
[8]. Лімфатичні вузли належать до вторинних 

лімфоїдних (імунних) органів, у яких відбу-
вається антигензалежна проліферація та ди-
ференціація Т- В-лімфоцитів, які надходять у 
кров із первинних лімфоїдних органів [2, 6]. 
Це відбувається для забезпечення адекват-
ної імунної відповіді організму на чужорідні 
антигени. Тривалий час морфологи вивчають 
зміни в лімфоїдних органах після впливу на 
організм різних шкідливих чинників, у тому 
числі медикаментів [1, 2]. Проте в літературі 
недостатньо даних щодо змін у лімфоїдних 
органах за умов ожиріння. Тому виникає по-
треба дослідження змін тканини лімфоїдних 
органів, зокрема лімфатичних вузлів, при екс-
периментальному ожирінні.
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Мета дослідження
Встановити особливості гістологічних 

змін структурних компонентів лімфатичних 
вузлів та зміни біохімічних показників крові 
щурів при експериментальному ожирінні.

Матеріали та методи
Дослідження проведено на 52 білих щу-

рах репродуктивного віку масою 150–200 г. 
Мікроанатомію брижових та клубових лімфа-
тичних вузлів білих щурів у нормі дослідили 
на 10 інтактних тваринах. 

Експериментальних тварин поділено на 3 
групи по 10 тварин (5 самців та 5 самок), яких 
упродовж двох (1 група), чотирьох (2) та шес ти 
тижнів (3) годували висококалорійною діє тою. 
Висококалорійна дієта досягалася завдя ки 
тому, що в їжу додавали глутамат натрію в до зі 
0,07 г/кг маси тіла щура, а в воду – 20 % розчин 
фруктози. Контроль – 12 щурів, які отримува-
ли стандартний харчовий раціон віварію.

Результати досліджень
У тварин інтактної та контрольної груп, 

як свідчать наші гістологічні дослідження, 
будова клубових та брижових лімфатичних 
вузлів відповідала видовій нормі (рис. 1). 
Зовні лімфатичні вузли оточені сполучнот-
канинною капсулою, від якої всередину па-
ренхіми вузла відходять численні трабеку-
ли. На ввігнутій частині вузла розташовані 
ворота. Паренхіма складається з розташова-
ної на периферії кіркової речовини вузла та 
ближче до воріт мозкової речовини. Під кап-
сулою міститься крайова пазуха. У кірковій 
речовині знаходяться первинні та вторинні 
лімфоїдні вузлики. Вторинні містять центри 
просвітлення – зародкові центри. Навколо 
них крайова зона. Мозкова речовина містить 
мозкові тяжі та мозкові лімфатичні пазухи 
(рис. 2).

Рис. 1. Брижовий лімфатичний вузол інтактного білого щура-самця. Забарвлення азаном. 
Зб.: об.×5, ок.×10. Позначення: 1 – капсула; 2 – трабекула; 3 – кіркова речовина; 4 – мозкова речовина; 

5 – ворота вузла; 6 – мозковий тяж; 7 – мозкова лімфатична пазуха; 8 – крайова пазуха.



Науково-практичний журнал для педіатрів та лікарів 
загальної практики − сімейної медицини 31

Рис. 2. Брижовий лімфатичний вузол інтактного білого щура-самця. Забарвлення азаном. 
Зб.: об.×5, ок.×10. Позначення: 1 – капсула; 2 – трабекула; 3 – кіркова речовина; 4 – мозкова речовина; 

5 – ворота вузла; 6 – мозковий тяж; 7 – мозкова лімфатична пазуха; 8 – крайова пазуха.

Рівень глюкози в крові білих щурів-самців 
максимально зростає через два тижні експе-
рименту на 72,3 %, потім поступово зменшу-
ється і через чотири тижні перевищує показ-
ники інтактних тварин на 16,7 %. Через 6 тиж-
нів дещо зростає і становить на 46,6 % більше 
показника інтактних тварин. Рівень глюкози 

в крові білих щурів-самок максимально зрос-
тає через два тижні експерименту на 59,3 %, 
потім поступово зменшується і через чотири 
тижні є меншим на 13,7 % ніж в інтактних 
тварин. Через 6 тижнів дещо зростає і стано-
вить на 39,2 % більше показника інтактних 
тварин (табл. 1).

Таблиця 1 
Динаміка змін рівня глюкози в крові білих щурів контрольної та експериментальних 

груп (M±m, ммоль/л)

Назва групи Білий щур-самець Білий щур-самка

К 5,9±0,09 6,0±0,08

І група 10,58±0,12 9,56±0,1

ІІ група 7,08±0,12 5,18±0,09

ІІІ група 8,65±0,1 8,35±0,08

Де: К – контрольна (інтактна) група; 
І – експериментальна група, через 2 тижні висококалорійної дієти;
ІІ – експериментальна група, через 4 тижні висококалорійної дієти;
ІІІ – експериментальна група, через 6 тижнів висококалорійної дієти.
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Рівень АЛТ у крові білих щурів-самців 
та білих щурів-самок максимально зростає 
через два тижні експерименту, що на 57,3 % 
та 40,4 % відповідно перевищує показник ін-
тактних тварин. Впродовж експерименту він 

поступово зменшується і через чотири тижні 
становить на 18,2 % та 11,6 % менше показ-
ника інтактних тварин. Через 6 тижнів дещо 
зростає і становить на 4,8 % та 24,1 % менше 
показника інтактних тварин (табл. 2).

Таблиця 2
Динаміка змін рівня АЛТ у крові білих щурів контрольної та експериментальних груп 

(M±m, Од/л )

Назва групи Білий щур-самець Білий щур-самка

К 76,5±0,2 67,5±0,18

І група 120,3±0,31 94,8±0,29

ІІ група 62,8±0,08 49,7±0,09

ІІІ група 72,8±0,07 51,2±0,08

Де: К – контрольна (інтактна) група; 
І – експериментальна група, через 2 тижні висококалорійної дієти;
ІІ – експериментальна група, через 4 тижні висококалорійної дієти;
ІІІ – експериментальна група, через 6 тижнів висококалорійної дієти.

Рівень АСТ у крові білих щурів-самців та 
білих щурів-самок упродовж експерименту 
незначно коливається. Проте в термін через 

шість тижнів різко зменшується і становить 
на 49,3 та 52,1 % менше показника інтактної 
групи тварин (табл. 3).

Таблиця 3
Динаміка змін рівня АСТ у крові білих щурів контрольної та експериментальних груп 

(M±m, Од/л)

Назва групи Білий щур-самець Білий щур-самка

К 175,7±0,35 168±0,49

І група 172,4±0,33 167,8±0,67

ІІ група 189,7±0,45 168,2±0,44

ІІІ група 89,0±0,4 80,5±0,41

Де: К – контрольна (інтактна) група; 
І – експериментальна група, через 2 тижні висококалорійної дієти;
ІІ – експериментальна група, через 4 тижні висококалорійної дієти;
ІІІ – експериментальна група, через 6 тижнів висококалорійної дієти.

Через два тижні експерименту на гісто-
логічних препаратах брижових та клубових 
лімфатичних вузлів як у щурів-самців, так і 
в щурів-самок спостерігається розширення 

мозкових лімфатичних пазух, незначне роз-
ширення крайової та кіркових лімфатичних 
пазух (рис. 3). Вени та артерії повнокровні. 
Дещо потовщена капсула (рис. 4).
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Рис. 3. Фрагмент брижового лімфатичного вузла білого щура-самця через два тижні експерименту. 
Забарвлення азаном. Зб.: об.×20, ок.×10. Позначення: 1 – розширені та повнокровні вени в прикірковій 
ділянці; 2 – розширена та повнокровна вена в мозковій речовині; 3 – мозковий тяж; 4 – розширена 

мозкова лімфатична пазуха; 5 – кіркова речовина.

Рис. 4. Фрагмент брижового лімфатичного вузла білого щура-самця через два тижні експерименту. 
Забарвлення азаном. Зб.: об.×10, ок.×10. Позначення: 1 – повнокровна артерія в капсулі; 2 – потовщена 
капсула; 3 – розширені та повнокровні вени в прикірковій ділянці; 4 – мозковий тяж; 5 – розширена 

мозкова лімфатична пазуха; 6 – кіркова речовина.

Через чотири тижні експерименту кіль-
кість вторинних лімфоїдних вузликів у кір-
ковій речовині брижових та клубових лімфа-
тичних вузлів продовжує збільшуватися як у 
щурів-самців, так і в щурів-самок. Зародковий 
центр просвітлений, збільшений (рис. 5 А). На-
вколо органа зростає кількість жирової ткани-

ни. Трабекули, що відходять від капсули, чітко 
виражені, потовщені. Площа кіркової речовини 
зменшується, а мозкової, відповідно, збільшу-
ється, що більше виражено в щурів-самців (рис. 
5 Б). Артерії з потовщеною стінкою, повнокров-
ні. Вени розширені, деформовані, повнокровні. 
Крайова пазуха нерівномірно розширена. Моз-
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кові лімфатичні пазухи розширені, звивисті 
(рис. 5 Б). У мозкових тяжах щільно розташова-
ні В-лімфоцити, плазмоцити та макрофаги. 

У щурів-самок навколо органа виявлено 
більшу частку жирової тканини. У щурів-сам-

ців частіше спостерігається деструктуриза-
ція в кірковій речовині – втрачена цілісність 
плащової зони, розширений видовжений за-
родковий центр. У капсулі велика кількість 
ва куолеподібних структур.

Рис. 5. Брижовий лімфатичний вузол білого щура-самки (А) та білого щура-самця (Б) через чотири 
тижні експерименту. Забарвлення гематоксиліном і еозином. Зб.: А. об.×5, ок.×10; Б. об.×10, ок.×10. 
Позначення: 1 – скопичення жирової тканини навколо та у товщі капсули; 2– потовщена капсула; 

3 –вторинні лімфоїдні вузлики у кірковій речовині; 4 – мозкова речовина.

Через 6 тижнів експерименту як у щурів-
самців, так і в щурів-самок кількість вторин-
них лімфоїдних вузликів у кірковій речовині 
брижових та клубових лімфатичних вузлів 
збільшується. Зародковий центр просвітле-

ний, гіпертрофований. Навколо органа зрос-
тає кількість жирової тканини. Артерії з по-
товщеною стінкою, повнокровні, вени дефор-
мовані, розширені та повнокровні. Переклад-
ки, що відходять від капсули, чітко виражені, 
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потовщені. Крайова пазуха нерівномірно роз-
ширена. Мозкові лімфатичні пазухи розшире-
ні, звивисті (рис. 6). У капсулі велика кількість 
вакуолеподібних структур. Відносна площа 
прикіркової ділянки зменшується, крайова 
пазуха деформується і розширюється (рис. 7). 
Це свідчить про збільшення відносної площі 
В-залежної зони та зменшення Т-залежної. Такі 

зміни можуть призвести до перерозподілу ак-
тивності в бік гуморальної імунної відповіді.

Спостерігається збільшення щільності 
розташування В-лімфоцитів у мозкових тяжах 
та збільшення кількості ретикулярної сполуч-
ної тканини у мозкових лімфатичних пазухах 
у брижових та клубових лімфатичних вузлах 
експериментальних тварин (рис. 8).

Рис. 6. Фрагмент брижового лімфатичного вузла білого щура-самки через шість тижнів експерименту. 
Забарвлення азаном. Зб.: об.×10, ок.×10. Позначення: 1 – розширена та повнокровна вена в мозковому 

тяжі; 2 – розширена мозкова лімфатична пазуха; 3 – вторинні лімфоїдні вузлик; 4 – розширена кіркова 
лімфатична пазуха.

 

Рис. 7. Фрагмент брижового лімфатичного вузла білого щура-самки через шість тижнів експерименту. 
Забарвлення азаном. Зб.: об.×100, ок.×10. Позначення: 1 – розширена крайова пазуха; 2 – трабекула; 

3 – лімфоцити.
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Рис. 8. Фрагмент брижового лімфатичного вузла білого щура-самки через шість тижнів експерименту. 
Забарвлення азаном. Зб.: об.×40, ок.×10. Позначення: 1 – поперечний переріз артеріоли в мозковому тяжі; 

2 – капсула; 3 – мозковомий тяж; 4 – розширена, деформована мозкова лімфатична пазуха.

Висновки
1. Через два тижні експерименту розши-

рюються мозкові лімфатичні пазухи, спосте-
рігається незначне розширення крайової та 
кіркових лімфатичних пазух. Вени та артерії 
повнокровні. Дещо потовщена капсула.

2. Через чотири тижні навколо органа 
зростає кількість жирової тканини, трабеку-
ли, що відходять від капсули чітко виражені, 
потовщені, площа кіркової речовини зменшу-
ється, а мозкової, відповідно, збільшується, 
що більше виражено в щурів-самців. Артерії з 

потовщеною стінкою, повнокровні. Вени роз-
ширені, деформовані, повнокровні.

3. Через шість тижнів зміни свідчать про 
збільшення площі В-залежної зони та змен-
шення Т-залежної. Такі зміни можуть при-
звести до перерозподілу активності в бік гу-
моральної імунної відповіді. Спостерігаєть ся 
збільшення щільності розташування В-лім-
фоцитів у мозкових тяжах та збільшення 
кількості ретикулярної сполучної тканини у 
мозкових лімфатичних пазухах.
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АКТУАЛЬНІ ПИТАННЯ ФУНКЦІОНУВАННЯ 
ФЕТОПЛАЦЕНТАРНОГО КОМПЛЕКСУ У ВАГІТНИХ 

ЖІНОК ІЗ ДЕФІЦИТОМ ВІТАМІНУ D

Лоя Н. О., Корчинська О. О., Гецко Н. В.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра акушерства 
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Резюме. Вступ. Тісний взаємозв’язок між вагітною і плодом приводить до того, що материнський 
дефіцит вітаміну D під час вагітності створює дефіцитний стан у дитини, починаючи з періоду внут-
рішньоутробного розвитку.

Мета дослідження. Вивчити актуальні питання функціонування фетоплацентарного комплексу в 
жінок із дефіцитом вітаміну D для профілактики та лікування акушерських ускладнень.

Матеріали та методи. Для визначення 25-гідроксикальциферола (25-OH-D) використаний 
електрохемілюмінесцентний метод із використанням аналізатора та тест системи EUROIMMUN. 
Для оцінки функціонального стану фетоплацентарного комплексу всім вагітним було проведено 
вивчення біофізичного профілю плода, фетометрія, ультразвукове дослідження системи «мати-
плацента-плід» із проведенням доплерометрії, проведення кардіотокографії з комп’ютерною 
обробкою результатів.

Результати досліджень. При проведенні УЗД у ІІІ триместі вагітності виявлено, що ступінь зрілості 
плаценти не відповідав гестаційному віку у 8,6 разу в основній групі ніж у контрольній групі. Помірне 
багатоводдя спостерігалося у 4 рази більше в основній групі ніж у контрольній групі. Порушення плодо-
во-плацентарного кровообігу І-ІІ ст. виявлено 5,5 випадку більше в основній групі ніж у контрольній. 

Висновки. Проаналізувавши дані нашого дослідження, можна дійти висновку, що дефіцит вітаміну D 
при вагітності має виражений негативний вплив на фетоплацентарний комплекс і заслуговує на увагу в 
сучасному акушерстві.

Ключові слова: вагітність, фетоплацентарний комплекс, дефіцит вітаміну D.

The actual questions of fetoplacental complex functioning in pregnant women with deficiency of 
vitamin D

Loya N.O., Korchуnska O.O. Hetsko N.V. 

Abstraсt. Introduction. The close relationship between pregnancy and the fetus leads to the fact that maternal 
deficiency of vitamin D during pregnancy creates a deficiency condition in the child, starting with the period of 
prenatal development.

The aim of the study. To study actual issues of functioning of the fetoplacental complex in women with vitamin 
D deficiency for the prevention and treatment of obstetric complications.

Materials and methods. To determine the 25-hydroxycalciferol (25-OH-D), an electro chemiluminescent 
method using an analyzer and a EUROIMMUN test system was used. To evaluate the functional status of the 
fetoplacental complex for all pregnant women, a study was made of the biophysical profile of the fetus, fetometry, 
ultrasound examination of the mother-placenta fetal system with dopplerometry, and a cardiotocography with 
computer processing of the results.

Research results. At ultrasound examination in the third trimester of pregnancy, it was found that the degree 
of maturity of the placenta did not correspond to gestational age by 8.6 times in the main group than in the 
control group. Moderate abundance was observed in 4 times more in the main group than in the control group. 
Violation of the fruit-placental circulation of the I-II centuries. 5.5 cases more were detected in the main group 
than in the control group.

Conclusions: Having analyzed the data of our study it can be concluded that the deficiency of vitamin D during 
pregnancy has a marked negative effect on the fetoplacental complex and deserves attention in modern obstetrics.

Key words: pregnancy, fetoplacental complex, deficiency of vitamin D.
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Вступ
На сьогодні недостатність вітаміну D вва-

жають однією з важливих проблем охорони 
здоров’я, яка, за даними ВООЗ, має характер 
пандемії – дефіцит або недостатність вітамі-
ну D зафіксовано у понад 1 млрд осіб в усьо-
му світі. Особливо тривожить ситуація щодо 
статусу вітаміну D у вaгітних та немовлят. 
Згідно з дослідженнями, саме ця частка на-
селення становить групу підвищеного ризи-
ку D-гіповітамінозних станів [3]. За даними 
наукової літератури, від 50 до 86% вагітних 
мають низький рівень вітаміну D. Вітамін D – 
важливий прегормон, який бере участь у бага-
тьох метаболічних процесах [1, 2]. Дефіцит ві-
таміну D був визнаний пандемією з безліччю 
наслідків для здоров’я. Низький рівень вітамі-
ну D пов’язаний із підвищеним ризиком роз-
витку цукрового діабету 1-го типу, серцево-
судинних захворювань, депресії, деяких видів 
раку, зниження когнітивних функцій, усклад-
нень вагітності, в тому числі прееклампсії, 
аутоімунних і алергічних захворювань [4]. 
Тісний взаємозв’язок між вагітною і плодом 
приводить до того, що материнський дефіцит 
вітаміну D під час вагітності створює дефіцит-
ний стан у дитини, починаючи з періоду вну-
трішньоутробного розвитку. Рівень вітаміну 
D у вагітних має прямий зв’язок із масою тіла 
дитини при народженні й окружністю голови, 
але навіть діти, народжені від матерів із до-
статнім рівнем вітаміну D, після 8 тижнів жит-
тя починають відчувати його дефіцит, якщо 
харчування не доповнюють вітаміном [5, 6].

Мета дослідження
Вивчити актуальні питання функціону-

вання фетоплацентарного комплексу в жінок 
із дефіцитом вітаміну D для профілактики та 
лікування акушерських ускладнень. 

Матеріали та методи
У наше проспективне дослідження вклю-

чено 100 жінок, які були поділені на 2 групи. 
І група (основна) – 50 пацієнток із дефіцитом 
вітаміну D. ІІ (контрольна) – 50 здорових ва-
гітних із фізіологічним перебігом вагітності, 
пологів, без дефіциту вітаміну D.

Для визначення 25-гідроксикальциферола 
(25-OH-D) використаний електрохемілюмінес-
центний метод із використанням аналізато-
ра та тест системи EUROIMMUN (Німеччина). 
Згідно з сучасними рекомендаціями, дефіцит 
вітаміну D визначається як рівень 25(OH)D 

менший за 20 нг/мл (50 нмоль/л), недостат-
ність вітаміну D – як рівень 25(OH)D, що стано-
вить 21–29 нг/мл (50,1–74,9 нмоль/л). Рівень 
25(ОН)D вище за 75,0 нмоль/л знаходиться в 
межах норми. Інтоксикація вітаміну D, як пра-
вило, не виникає при рівні нижче за 150 нг/мл 
(375 нмоль/л). Для оцінки функціонального 
стану фетоплацентарного комплексу всім ва-
гітним було проведено вивчення біофізично-
го профілю плода, фетометрія, ультразвукове 
дослідження системи «мати-плацента-плід» 
із проведенням доплерометрії (апарат Radmir 
Ultima Pro-30), проведення кардіотокографії з 
комп’ютерною обробкою результатів (апарат 
Sonicaid Team, Великобританія). 

Результати досліджень
У результаті проведеного дослідження 

було отримано такі дані: вік пацієнток коли-
вався в межах від 18 до 35 років, у середньому 
26,9±4,54 року в основній групі та 24,8±5,02 
року в контрольній групі, р>0,05. 

Недостатність вітаміну D виявлено у 22 
(44,0%) жінок основної групи, а дефіцит ві-
таміну D – у 28 (56,0%) жінок основної групи. 
При недостатності вітаміну D, концентрація 
25(ОН)D у сироватці крові коливалася в се-
редньому 23,03±1,62 нг/мл. При дефіциті ві-
таміну D концентрація 25(ОН)D у сироватці 
крові – від 18,6 до 4,3 нг/мл (у середньому 
11,12±3,92 нг/мл). Для жінок контрольної 
гру пи, концентрація 25(ОН)D у сироватці кро-
ві була у межах норми.

При дослідженні акушерського анамнезу 
встановлено, що два і більше аборти було в 4 
(8,0%) пацієнток основної групи, завмерлих 
вагітностей у 1 (2,0%), самовільних викиднів 
до 12 тижнів вагітності в 6 (12,0%) випадках. 
У жінок контрольної групи не виявлено пору-
шень репродуктивної функції. 

Ранній токсикоз спостерігався у 11 
(22,0%) жінок основної групи та у 6 (12,0%) 
жінок контрольної групи; р<0,05, преекламп-
сія середнього ступеня важкості була діа-
гностована у 19 (38,0%) жінок, прееклампсія 
важкого ступеня – у 7 (14,0%) жінок основної 
групи. Прееклампсія середнього та важкого 
ступеня для жінок контрольної групи не була 
характерною. 

За даними УЗД (у ІІІ триместрі вагітності) 
встановлено, що ступінь зрілості плаценти не 
відповідав гестаційному віку в 26 (52,0%) ви-
падків в основній групі та 3 (6,0%) – у конт-
рольній групі; р<0,05. При дослідженні ви-
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явлено, що у 8 (16,0%) жінок основної групи 
спостерігалося помірне багатоводдя, а у конт-
рольній групі лише у 2 (4,0%) жінок; р<0,05. 
Маловоддя спостерігалося у 3 (6,0%) жінок 
основної групи, що не було характерним для 
жінок контрольної групи, гіпо- або гіперпла-
зія плаценти – у 12 (24,0%) жінок основної 
групи, що також не було характерним для 
жінок контрольної групи. Передчасне відша-
рування нормально розташованої плаценти 
було діагностовано у 4 (8,0%) жінок основної 
групи, що не було характерним для жінок 
контрольної групи. 

Аналіз показників доплерометрії кро-
вотоку в системі «мати-плацента-плід» дав 
нам такі результати: нормальний крово-
плин (s/d=2,4±0,5) спостерігався у контр-
ольній групі в 48 (96,0%), а в основній гру-
пі – у 39 (78,0%). Порушення плодово-пла-
центарного кровообігу І-ІІ ст. виявлено в 
11 (22,0%) випадків у основній групі та 2 
(4,0%) в контрольній; р<0,05. У контрольній 

групі порушення гемодинаміки ІІ ступеня 
не було виявленою.

Розширений біофізичний профіль плода 
основної групи дав такі результати: у 22,0% 
випадків оцінка становила 6-7 балів, у 78,0% 
– 10-12 балів. У контрольній групі 4,0% ви-
падки отримали 6-7 балів, у 96,0% – 10-12 
балів. 

Усі вагітні були розроджені в терміни 37-
41 тиждень. Слабкість пологової діяльності 
відзначено у 11 (22,0%) жінок основної групи 
та у 4 (8,0%) жінок контрольної групи; р<0,05, 
дистрес плода в пологах – у 5 (10,0%) жінок 
основної групи та у 1 (2,0%) жінки контроль-
ної групи; р<0,05.

Висновки
Проаналізувавши дані нашого досліджен-

ня можна дійти висновку, що дефіцит вітамі-
ну D при вагітності має виражений негатив-
ний вплив на фетоплацентарний комплекс і 
заслуговує на увагу в сучасному акушерстві.
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ГЕСТАЦІЙНИЙ ПРОЦЕС ПРИ НЕДИФЕРЕНЦІЙОВАНІЙ 
ДИСПЛАЗІЇ СПОЛУЧНОЇ ТКАНИНИ НА ТЛІ 

ЙОДОДЕФІЦІЙНИХ СТАНІВ
(огляд літератури)

Ібадова Т. В., Маляр В. В., Маляр В. А.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра акушерства 
та гінекології, м. Ужгород

Резюме. У вагітних при недиференційованій дисплазії сполучної тканини і йододефіційних станах 
зберігається високий ризик невиношування і недоношування вагітності та порушення метаболічних 
процесів, що вимагає проведення диференційованого підходу до ведення вагітності у жінок при 
недиференційованій дисплазії сполучної тканини із йододефіцитними станами. Висновки: 1.  У патогенезі 
невиношування вагітності одним із провідних факторів є ІЦН, яка складає 13-15%. 2. Одним із основних 
патогенетичних механізмів розвитку ІЦН у вагітних можна вважати патологію НДСТ, яка зумовлена 
зниженням рівня іонів магнію в плазмі крові вагітних. 3. Існує чіткий зв'язок між порушеннями стану ЩЗ 
та формування ІЦН на тлі НДСТ.

Ключові слова: передчасні пологи, йододефіцітні стани, істміко-цервікальна недостатність, 
недиференційована дисплазія сполучної тканини.

Gestational process in the background of undifferentiated connective tissue dysplasia associated 
with iodine deficiency conditions (literature review)

Ibadova T.V., Malyar V.V., Malyar V.A.

Abstraсt. In pregnant women with undifferentiated connective tissue dysplasia and iodine deficiency 
conditions, there is a high risk of miscarriage and premature labor ,also disturbance of metabolic processes that 
require a differentiated approach to pregnancy in women with undifferentiated dysplasia of connective tissue 
with iodine deficiency states.

The purpose of the study. To study the features of reproductive health and gestational process in this cohort 
of pregnant women according to the specialized literature.

Materials and methods of research. Analysis of domestic and foreign publications on the topic in professional 
journals, as well as data of internet resources.

Conclusions: 1. In pathogenesis of preterm labor, one of the leading factors is cervical incompetence, which is 
13-15%. 2. One of the main pathogenetic mechanism of cervical incompetence development of pregnant women 
can be considered as a pathology of undifferentiated connective tissue dysplasia, which is due to decrease of 
magnesium ions level in the blood plasma of pregnant women. 3. There is a clear connection between the state 
of thyroid disorders and the formation of cervical incompetence based in undifferentiated connective tissue 
dysplasia. 

Key words: preterm labor, iodine deficiency conditions, cervical incompetence, undifferentiated connective 
tissue dysplasia.

Вступ
Найбільш актуальною проблемою сучас-

ного акушерства залишається невиношуван-
ня вагітності та ранні передчасні пологи [15, 
57]. Чималу роль в етіології спорадичного 
переривання вагітності відіграють йододефі-
цітні стани, особливо в поєднанні з патологі-
єю сполучної тканини [11, 16, 20, 54]. Відомо, 
що як йододефіцитні стани, так і розвиток 
вагітності у жінок на тлі недиференційованої 

дисплазії сполучної тканини є безпосеред-
нім сприяючим фактором невиношування 
вагітності [22, 25, 30]. Тому питання техноло-
гії ведення вагітності на тлі йододефіцитних 
станів у поєднанні з патологією сполучної 
тканини є актуальним, а різноманітність па-
тогенетичних механізмів при даних патоло-
гіях значно ускладнюють перебіг гестаційно-
го процесу.
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Мета дослідження
Вивчити особливості репродуктивного 

здоров’я та гестаційний процес у даної когорти 
вагітних жінок за даними спеціалізованої 
літератури.

Матеріали та методи
Аналіз вітчизняних та зарубіжних 

публікацій за темою в фахових журналах, а 
також дані інтернет-ресурсів.

Результати дослідження
Незаперечним фактом є великий внесок 

передчасних пологів (ПП) у структуру ран-
ньої неонатальної смертності (РНС). За дани-
ми P. Broklehurst (2011), до 84% усіх смертей 
морфологічно нормальних новонароджених 
в Шотландії зумовлені саме недоношеністю. 
Рівень неонатальної смертності залежить від 
гестаційного віку, коливаючись від 97% в 22 
тижні до 15% у 30-31 тиждень (Morgan M. et 
al., 2008). Частота ПП залишається стабільною 
протягом десятиріч, коливаючись у різних 
країнах від 8 до 12% (Bittar R., Zugaib M., 2009). 
Останніми роками в Україні цей показник за-
знав змін у бік зростання. Прямі репродуктив-
ні втрати від невиношування в Україні щоріч-
но нараховують 36-40 тисяч ненароджених 
бажаних дітей, а діти, які народились у 23-27 
тижнів гестації, обумовлюють до 50% пери-
натальної смертності (Педан В.Б. та співавт., 
2007; Добрянський Д.О., 2008; Ikeda K. еt al., 
2006). На частоту ПП мало впливає рівень со-
ціально-економічного розвитку країни. Якщо 
в Пакистані 2009 року 15,6% пологів відбу-
лись до настання гестаційного віку 36 тижнів 
та 6 днів (Metha R. et al., 2010), то в матеріаль-
но благополучних та технічно забезпечених 
США, за даними Martin J. (2011), того ж 2009 
року вона склала 12,6%. У генезі ПП одним із 
значущих факторів є істміко-цервікальна не-
достатність (ІЦН). Частота цієї патології в по-
пуляції серед вагітних сягає 13-15% (Власова 
Т.А. и соавт., 2005; Запорожан В.М. та співавт., 
2008; Дубоссарская З.М., 2012).

Функція шийки матки (ШМ), що є фіброз-
ним органом із високим вмістом колагену, ре-
гулюється протягом вагітності процесами ме-
таболізму колагену і протеогліканів (Желез-
ная Л.А., 1998; Gemmill T.R. et al., 1999; Ludmir J. 
et al., 2000). У зв’язку з цим порушення її спро-
можності може розглядатися як прояв неди-
ференційованої дисплазії сполучної тканини 
(НДСТ). Під ІЦН розуміють недостатність цир-

кулярної мускулатури ділянки внутрішнього 
вічка, яка сприяє розвитку недостатності пе-
решийка і ШМ. У 1948 році Palmer R., Laccome 
M. уперше висунули ІЦН ШМ як причину само-
вільного викидня. Частота виникнення ІЦН 
за даними літературних джерел коливається 
від 20% до 65% [14, 41, 42, 52]. Більшість ав-
торів вказують на те, що пізні втрати вагіт-
ності, майже в половині випадків, обумовлені 
саме неспроможністю ШМ [15, 36, 38, 45, 46]. 
У останні роки проведені дослідження дово-
дять, що при ІЦН відбувається дозрівання і 
розкриття ШМ, яке морфологічно відповідає 
загальному ремоделюванню та реорганіза-
ції сполучної тканини [16]. Позаклітинний 
компонент сполучної тканини складається з 
колагенових і еластичних волокон, а також з 
основної (аморфної) речовини. Колаген – во-
локнистий білок, переважаючий компонент 
позаклітинної матриці. Молекули колагену 
по будовані з триплетів – трьох поліпептид-
них ланцюжків (α-ланцюжка) проколагену 
(по передника колагену), що зв’язуються в 
єди ну спіраль. Це перший, молекулярний, рі-
вень організації колагенового волокна. Дру-
гий, надмолекулярний, рівень позаклітин-
ної організації колагеневого волокна являє 
собою агреговані в довжину і поперечно 
зв’язані молекули тропоколагена (похідного 
проколагену). За участю глікозаміногліканів 
формується третій, фібрилярний, рівень ор-
ганізації колагенового волокна. Четвертий рі-
вень організації колагенового волокна утво-
рюється шляхом агрегації фібрил. У нього 
входить різна кількість фібрил – від одинич-
них до кількох десятків. Колагенові волокна 
відрізняються малою розтяжністю і великою 
міцністю, що забезпечується активністю фер-
менту пептидил-лізин-оксидази. Крім учас-
ті ферменту, відповідального за зв’язування 
колагенових волокон, присутність декоріна 
(дерматан сульфат протеоглікана) забезпечує 
правильну архітектоніку фібрил колагену. 
Декорін синтезується в ШМ під час вагітнос-
ті. У останні місяці вагітності й особливо під 
час пологів кількість декоріна різко збільшу-
ється, що призводить до дезорганізації кола-
генових волокон. Протягом всієї вагітності 
колаген активно синтезується і розпадається 
як внутрішньоклітинно, так і позаклітинно. 
Уже до кінця першого триместру зменшуєть-
ся його концентрація, що проявляється зни-
женням щільності ШМ порівняно зі станом 
поза вагітністю [1]. До моменту розродження 
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відбувається подальше зменшення частки 
колагену, розсіювання його пучків на тонші 
волокна. Усе це призводить до збільшення 
концентрації гіалуронової кислоти, глікоза-
міногліканів у сполучній тканині ШМ [20]. У 
той же час, підвищення вмісту цих біологічно 
активних сполук у II триместрі гестації може 
призвести до ускладненого перебігу вагіт-
ності та формування ІЦН. Дисперсія колагену 
призводить до інфільтрації ШМ макрофагами 
і нейтрофілами, які можуть бути джерелами 
протеаз, колагеназ і еластаз. Поряд із цим, 
фібробласти і гладкі м’язові клітини також 
роблять свій внесок у збільшення концен-
трації гідролітичних ензимів, дія яких надалі 
стимулюватиметься гіалуроновою кислотою 
[43, 49]. При розвитку пологової діяльності 
також відбуваються значні зміни у вмісті гі-
алуронової кислоти, цитокінів і колагенази, 
що викликає подальшу дисперсію колагену. 
Ця складна взаємодія дозволяє забезпечити 
оптимальну підготовку ШМ до розродження 
при фізіологічному перебігу вагітності [55].
Однак процес передчасного дозрівання ШМ 
залишається до кінця не вивченим. Еластин 
– другий важливий компонент позаклітинної 
матриці ШМ людини. Наявність еластичних 
волокон визначає її розтяжність. Еластичні 
волокна розташовані паралельно і між во-
локнами колагену. При механічній напрузі 
еластичний компонент може розтягуватися 
вдвічі, що відбувається при розкритті ШМ у 
пологах. Основою еластичного волокна є гло-
булярний глікопротеїн – еластин (перший 
молекулярний рівень організації). Молекули 
еластину, з’єднані у ланцюжки, утворюють 
протофібріли (другий надмолекулярний рі-
вень організації). Останні у поєднанні з гліко-
протеїнами утворюють третій, фібрилярний 
рівень організації. Четвертий рівень органі-
зації – волоконний. Доведено, що еластин ві-
діграє істотну роль у збереженні вагітності, 
забезпечуючи функціональну повноцінність 
ШМ. На противагу цьому, гістологічна кар-
тина біоптатів ШМ у жінок із клінікою ІЦН 
вказує на зменшення еластину і патологічну 
архітектоніку. Волокна еластину виглядають 
фрагментованими порівняно зі зразками здо-
рових вагітних [37, 39].

Клітини гладкої мускулатури і фібро-
бласти складають клітинний компонент ШМ 
людини. На початку вагітності відбувається 
ініціація обох клітинних компонентів, унаслі-
док чого ШМ піддається гіперплазії. Протягом 

вагітності реалізується такий процес: пролі-
ферація – статична фаза – фізіологічна заги-
бель клітин (апоптоз). Регулятором цього 
про цесу є декорін, при збільшенні рівня якого 
пригнічується проліферація клітин і запуска-
ється механізм розсіювання волокон колаге-
ну. Ця дезорганізація колагену потім сприяє 
збільшенню вмісту гіалуронової кислоти, що 
підвищує здатність ШМ до розкриття. Елек-
тронна мікроскопія доводить, що колаген, 
пов’язаний із клітинами, що знаходяться в 
стані апоптозу, стає дезорганізованим [50]. 
Отже, у біохімічному відношенні для процесу 
дилатації ШМ істотним є перетворення кола-
генового остову, основної речовини сполуч-
ної тканини. У гістологічній будові ШМ можна 
виділити щонайменше три особливості, які 
відіграють важливу роль у біомеханізмі по-
логів, однак які не знайшли свого відбиття в 
існуючих теоріях відкриття ШМ. Це – щільна 
сполучнотканинна основа, незначний вміст 
м’язових елементів, своєрідність та мінли-
вість судинного забезпечення протягом вагіт-
ності.

Причини ІЦН численні й, можливо, до те-
перішнього часу недостатньо вивчені. За су-
часними уявленнями, в основі неповноцін-
ності внутрішнього вічка можуть лежати три 
фактори: органічний, функціональний та вро-
джений. Існує думка, що не менше третини 
перерваних вагітностей (36,1%) пов’язані з: 
органічною ІЦН (посттравматичною або вто-
ринною), яка виникає в результаті штучних 
абортів; при оперативних пологах (накла-
дання акушерських щипців, ручне відділення 
плаценти); пологах великим плодом; у випад-
ках розродження при неповному розкритті 
маткового вічка; неправильному накладанні 
швів на ШМ і неправильному загоєнні розри-
вів [2, 10,13, 47, 53].

Рідше неспроможність істмічного відділу 
ШМ виникає без попередньої травми (функ-
ціональна і вроджена ІЦН). Функціональна 
ІЦН, як правило, розвивається під час вагітнос-
ті й трапляється частіше, ніж органічна [3, 17, 
51]. Функціональна недостатність пов’язана з 
інфантилізмом і гормональною недостатніс-
тю. Певну роль в її розвитку відіграє актива-
ція α- і гальмування β-рецепторів. Чутливість 
α-рецепторів посилюється при гіперестроге-
нії, β-рецепторів – при підвищенні концентра-
ції прогестерону. Активація α-рецепторів веде 
до скорочення ШМ і розширення перешийка, 
зворотна ситуація спостерігається при акти-
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вації β-рецепторів. Таким чином, функціональ-
на ІЦН виникає при ендокринних порушеннях 
(гіпофункції яєчників). При гіперандрогенії 
функціональна ІЦН трапляється у кожної тре-
тьої жінки. У даний час прийнято вважати, що 
функціональна ІЦН у великій мірі явище вто-
ринне, пов’язане з гормональною та плацен-
тарною недостатністю [34, 35, 44]. В.И. Кулаков 
и соавт. (2002) систематизували фактори ри-
зику розвитку ІЦН [18, 19]:

1. Травма ШМ в анамнезі (посттравматич-
на або органічна форма ІЦН): пошкодження 
ШМ у пологах (невідновлені хірургічні розри-
ви внаслідок операції накладання акушерсь-
ких щипців, пологів великим плодом, пологів у 
тазовому передлежанні, плодоруйнівні опера-
ції і т.д.); інвазивні методи лікування патології 
ШМ (конізація, ампутація ШМ); штучні аборти, 
переривання вагітності у пізні терміни.

2. Вроджені аномалії розвитку матки (вро-
джена форма ІЦН). Ще у 1987 році В.Ф. Бер-
натом и соавт. було показано, що найбільша 
частота загрози мимовільного викидня мала 
місце у вагітних із гіпоплазією матки (74%), 
серед хворих із травматичною ІЦН вона скла-
ла 52% [6, 7]. У 1998 році R.E. Garfield et al. ви-
явили ІЦН у 30% жінок із наявністю вад розви-
тку матки [40].

3. Функціональні та нейроендокринні по-
рушення (функціональна форма ІЦН), що ви-
никають при гіпофункції яєчників і гіперан-
дрогенії в результаті гормональних порушень.

4. Підвищене навантаження на ШМ під час 
вагітності: багатоплідність; багатоводдя; ве-
ликий плід.

Є припущення про те, що знижена кон-
центрація колагену й еластичних волокон у 
тканині ШМ веде до виникнення ІЦН [4]. Дис-
плазія сполучної тканини – група генетично 
гетерогенних та клінічно поліморфних па-
тологічних станів, які характеризуються по-
рушенням формування сполучної тканини в 
ембріональному та постнатальному періодах. 
У даний час відомо близько 200 видів спад-
кової патології, обумовленої порушеннями 
сполучної тканини. Їх об’єднують у дві групи 
дисплазій: диференційовані і недиференційо-
вані сполучнотканинні дисплазії. Перша гру-
па включає в себе захворювання сполучної 
тканини, що мають певний тип успадкування 
і чітку симптоматику (синдроми Марфана, 
Елерса – Данлоса та ін.). Друга група включає 
в себе безліч варіантів аномалій сполучної 
тка нини без чіткої окресленої симптоматики 

і носить назву «недиференційована дисплазія 
сполучної тканини» (НДСТ). Універсальність 
сполучнотканинного дефекту при НДСТ пе-
редбачає різноманітність фенотипових та ві-
сцеральних змін. Фенотипові зміни: астенічна 
тілобудова; аномалії прикусу; -викривлення 
мізинців; сколіоз; плоскостопість; деформа-
ція вушних раковин; міопія [30]. Роль недифе-
ренційовані дисплазії сполучної тканини як 
фактора ризику розвитку ІЦН також підтверд-
жена в роботі И.В. Сатишевой (2009) шляхом 
визначення росто-вагового коефіцієнту Вар-
ги (індекс Варги 1,45-1,7), стигм дизембріоге-
незу, захворювань, що мають відношення до 
патології сполучної тканини (високорослість, 
пролапс мітрального клапану, трахеоброн-
хеальна дисфункція, варикозна хвороба, не-
йроциркуляторна дистонія, міопія), а також 
змінами концентрації оксипроліну в сечі [25]. 
У роботах С.Р. Гурбановой виявлений зв’язок 
розвитку ІЦН на фоні НДСТ [11, 12]

Велика увага останнім часом приділяєть-
ся порушенню магнієвого обміну як істотного 
фактора багатьох патологічних станів, включ-
но з недиференційованою дисплазією сполуч-
ної тканини та ряду акушерських ускладнень. 
Як відомо, іони магнію входять до складу 
основної речовини сполучної тканини і беруть 
активну участь в регуляції її метаболізму. В 
умовах магнієвої недостатності порушується 
здатність фібробластів продукувати колаген 
[5, 23, 24, 26,49,].

Однак дослідження, присвячені вивченню 
впливу захворювань ЩЗ на сполучну тканину 
у вагітних із ІЦН вкрай обмежені й висвітлю-
ють лише деякі аспекти цієї проблеми.

Тиреоїдні гормони(ТГ) – важливі регуля-
тори білкового обміну, в тому числі в мезен-
хімальних похідних, де вони прискорюють 
як синтез, так і катаболізм білка. Статеве до-
зрівання і його ростовий стрибок вимагають 
адекватної тиреоїдної функції [22]. Гіпотиреоз 
характеризується позитивним балансом азоту 
і накопиченням в сполучної тканини(СТ) про-
теогліканів, причому розвивається затримка 
їх катаболізму, гіперамінацідемія і слизові на-
бряки. При ранньому гіпотиреозі гальмується 
осьове зростання тіла [31]. ТГ у різних видах 
СТ пригнічують проліферацію фібробластів і 
диференціювання хондроцитів, але сприяють 
синтезу в кістках колагену I типу та остео-
кальцину [21, 48].

Тиреотропний гормон (ТТГ) має рецепто-
ри в кістковій тканині й гальмує проліферацію 
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остеокластів і остеобластів [52]. Доведено, що 
ТГ гальмують синтез фібробластами шкіри 
глі козаміногліканів і колагену, в їх відсутність 
in vitro і in vivo він активується, що пояснює 
розвиток мікседеми [27, 54.]. Цікаво, що фібро-
бласти осіб із синдромом Марфана в культурі 
клітин теж синтезують підвищені кількості 
глікозаміногліканів і колагену – як і при гіпо-
тиреозі [54]. Уже одне це дозволяє зв’язати 
патогенез гіпотиреоза і з синдромом Марфана.

Найпоширенішою хворобою ЩЗ (і найчас-
тішою ендокринопатію людини взагалі) у наш 
час є хронічний аутоімунний тиреоїдит Ха-
шимото. А.А Тарасова у 248 дітей та підлітків 
провела порівняльний аналіз поєднання дис-
плазії сполучної тканини ДСТ серця з різними 
захворюваннями ЩЗ: аутоімунний тиреоїдит 
(АІТ), перманентна і транзиторна форми пер-
винного вродженого гіпотиреоза, дифузний 
ендемічний, дифузний токсичний і вузловий 
зоб. Вона показала, що при цьому визначають-
ся різні прояви ДСТ серця на фоні НДСТ орга-
нізму, мають полігенну мультифакторіальну 

природу. НДСТ траплялася з частотою від 26 
до 80%. Найбільша їх різноманітність спосте-
рігалася при вродженому гіпотиреозі в носіїв 
дизембріогенетичних аномалій ЩЗ [29].

П. А. Юрченко у 47 підлітків (середній вік 
18,4±0,4 року) із синдромом ДСТ виявив збіль-
шення ЩЗ III ступеня [33]. У 25,5% випадків їм 
був діагностований АІТ. Він характеризувався 
типовими ультрасонографічними ознаками. 
[28]. У 6 підлітків із вузловою формою АІТ при 
тонкоголковій біопсії ЩЗ була виявлена лім-
фоцитарна інфільтрація.

Висновки
1. У патогенезі невиношування вагітності 

одним із провідних факторів є ІЦН, яка скла-
дає 13-15%.

2. Одним із основних патогенетичних ме-
ханізмів розвитку ІЦН у вагітних можна вва-
жати патологію НДСТ, яка зумовлена знижен-
ням рівня іонів магнію в плазмі крові вагітних.

3. Існує чіткий зв’язок між порушеннями 
стану ЩЗ та формування ІЦН на тлі НДСТ.
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ОСОБЛИВОСТІ КЛІНІЧНИХ ПРОЯВІВ 
ФУНКЦІОНАЛЬНИХ РОЗЛАДІВ ЖОВЧНОГО МІХУРА 

І СФІНКТЕРА ОДДІ 

Романенко С.Ю., Марфіян О.М.
Національний медичний університет імені О.О. Богомольця, м. Київ

Резюме. Вступ. У статті узагальнені відомості щодо клінічної симптоматики, яка формує функ ціо-
нальні розлади жовчного міхура і сфінктера Одді у дітей. 

Мета дослідження. Обстеження дітей із функціональними розладами біліарної системи для своє-
часного лікування та клінічно обґрунтований відбір під диспансерне спостереження для попередження 
хронізації процесу. 

Матеріали та методи. У статті наведені результати оцінки клініко-лабораторного обстеження 115 ді-
тей шкільного віку з функціональними розладами біліарного тракту. 

Результати досліджень. У результаті проведеного клінічного обстеження в структурі функціо-
нальних розладів білірного тракту серед дітей превалював біліарний біль (Е). Його різновиди, такі як 
функціональний біліарний міхуровий розлад (Е1а), спостерігали у 75,9% дітей, функціональний розлад 
біліарного сфінктера Одді (Е1в) – у 81,9% дітей, а функціональний розлад панкреатичного сфінктера 
Одді (Е2) – у 26,2% дітей. Часто у дітей спостерігалися клінічні симптоми, які вказували на поєднану 
патологію. 

Висновки. Серед дітей із біліарним болем найчастішою патологією є функціональні розлади біліар-
ного сфінктера Одді, яка формує основну скаргу хворих – напад болю. Оцінка вегетативного гомеостазу 
в обстежених пацієнтів підтвердила значну дисфункцію вегетативної нервової системи, що сприяє 
хронізації процесу. 

Ключові слова: діти, функціональні розлади, абдомінальний біль, сфінктер Одді, жовчний міхур, ве-
гетативний гомеостаз.

Individual clinical manifestations of functional disorders of gall bladder and sphincter Oddy
Romanenko S.Yu., Marfiyan O.M. 
 
Abstract. Introduction. The article summarizes information on clinical symptoms that forms functional 

disorders of the gallbladder and sphincter of Oddi in children.
The aim of the study. Examination of children with functional disorders of the biliary system for timely 

treatment, and clinically sound selection for dispensary observation to prevent the process chronicity.
Materials and methods. The article presents the results of evaluation of clinical and laboratory examination 

of 115 school-age children with functional disorders of the biliary tract.
Research results. 
The results according to the clinical examination of children in the structure of the functional disorder of 

the biliary tract prevailed biliary (E). Such subtypes as functional biliary cyctic disorder (E1a) were observed 
in 75,9% children. Functional disorder of the biliary sphincter Oddi (E1b) was observed in 81,9%. Functional 
disorder of the pancreatic sphincter Oddi (E2) 26,2% of children. The combination of diagnoses was frequent.

Conclusions: Among children with biliary pain, the most common pathology is the functional disorder of 
the biliary sphincter Oddi, which forms the main complaint of the patients - an attack of pain. Estimation of 
vegetative homeostasis in the examined patients confirmed a significant dysfunction of the autonomic nervous 
system, which facilitates the chronization of the process.

Key words: children, functional disorders, abdominal pain, Odd’s sphincter, gallbladder, vegetative 
homeostasis.

Вступ
За даними статистичних звітів дитячих 

закладів системи охорони здоров’я та публі-
кацій науковців, усе ж головне місце в па-
тології шлунково-кишкового тракту серед 

дитячого населення займає патологія біліар-
ного тракту (1, 2, 3, 4). Як правило, за лікар-
ською допомогою частіше звертають ся діти 
з так званими функціональними розладами 
жовчного міхура та/або сфінктера Одді. Ак-
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туальність проблеми порушень пасажу жовчі 
протягом тривалого часу свідчить про не-
можливість у певних випадках правиль ної 
діагностики, патогенетичного розуміння та 
нераціональне призначення лікувально-про-
філактичних комплексів і численних препа-
ратів, які застосовуються у сучасній меди-
цині (5, 6, 7, 8). 

Лікувальна тактика у більшості випад-
ків різних захворювань біліарної системи 
має багато спільного. Це зумовлено тим, що 
біліарні дисфункції, хронічний холецистит, 
жовчокам’яна хвороба – здебільшого послі-
довні стадії одного тривалого процесу, який 
поступово прогресує від функціональних 
порушень у тяжку патологію, що вимагає 
хірургічного втручання (3, 7, 6, 9). Остан-
нім часом зростає кількість хворих дітей на 
жовчнокам’яну хворобу. ЖКХ у дітей не тіль-
ки вже не є казуїстикою, вона стає великою 
проблемою в медичному та соціальному ас-
пектах (1, 2, 4, 10, 11, 12). Причинами цього 
явища можуть бути неправильне харчування: 
зокрема їда поспіхом, їда всухом’ятку, вжи-
вання в їжу продуктів, які містять трансжири, 
недоброякісна їжа; їжа, що не відповідає віку 
і стану здоров’я дитини. А також несвоєчасне 
звернення за медичною допомогою, досить 
поширене самолікування, відповідно відсут-
ність диспансеризації, небажання лікаря ро-
зібратися в патогенезі захворювання та при-
значення патогенетичного лікування і прове-
дення профілактичних засобів із контролем 
їх виконання. Не останнє місце в патології 
біліарного тракту займає вплив стресогенних 
чинників, порушення в емоційних та психіч-
них сферах (1). 

Науковці поділяють дисфункції біліарно-
го тракту на первинні та вторинні (5). У дітей 
шкільного віку, а особливо молодшого шкіль-
ного віку частіше трапляються первинні дис-
функції жовчовивідних шляхів, оскільки саме 
на цей вік припадає найбільший вплив зо-
внішніх стресогенних факторів на недоскона-
лі механізми адаптації.

Як показали дослідження, дискоордино-
ване, недостатнє або надмірне скорочення 
жовчного міхура та його сфінктерів, яке конт-
ролюється вегетативною нервовою систе-
мою, не завжди супроводжується клінічними 
симптомами. Воно трапляэться у здорових ді-
тей і є межею норми та патології, але тривале 
існування дисфункції, як правило, викликає 
морфологічні зміни ( 5, 1). 

Коли є клінічні прояви, які розвинулися 
в результаті моторно-тонічних дисфункцій 
жовчного міхура, сфінктерів, протоків, жов-
чних шляхів, необхідно думати про функці-
ональні захворювання жовчного міхура та 
жовчовивідних шляхів (5).

Останні роки сучасні лікарі відійшли від 
діагнозу дискінезія жовчовивідних шляхів і 
використовують нозологічні назви патоло-
гії біліарного тракту відповідно до Римських 
критеріїв III функціональних гастроінтести-
нальних розладів (категорія Е).

Функціональні розлади жовчного міхура 
і сфінктера Одді включають основні діагнос-
тичні критерії, до яких відносяться біль в епі-
гастральній ділянці, або в правому верхньому 
квадранті живота, який триває 30 хвилин і 
довше. Цей біль може виникати з різними ін-
тервалами, не кожного дня, може бути різної 
інтенсивності – від помірного до вираженого, 
що потребує невідкладної медичної допомо-
ги. Біль не полегшується зміною пози хворо-
го, дефекацією, прийомом антацидів. До під-
тримуючих критеріїв відносять той факт, що 
біль може бути пов’язаний із нудотою та блю-
ванням, може іррадіювати в спину чи праву 
підлопаткову ділянку, може турбувати серед 
ночі. Головним має бути відсутність інших 
структурних захворювань, які пояснюють ви-
щезазначені симптоми.

До діагностичних критеріїв функціональ-
них розладів жовчного міхура (Е1) відносять: 
наявність жовчного міхура, нормальні по-
казники печінкових ферментів, а також ко-
ньюгованого білірубіну, амілази і ліпази. І всі 
вище згадані основні та підтримуючи критерії 
функціональних розладів жовчного міхура і 
сфінктера Одді. 

Діагностичні критерії функціонального 
розладу жовчного сфінктера Одді (Е2) мають 
включати в себе всі вищезгадані основні кри-
терії функціональних розладів жовчного мі-
хура і сфінктера Одді, нормальний рівень амі-
лази і ліпази. А також до підтримуючих кри-
теріїв відноситься підвищення рівня транса-
міназ, лужної фосфатази або кон’югованого 
білірубіну. Ці підтримуючи критерії повинні 
збігатися з епізодами болю як мінімум двічі.

Діагностичні критерії функціональних 
розладів сфінктера Одді підшлункової за-
лози (Е3) мають включати в себе всі вищез-
гадані основні критерії функціональних роз-
ладів жовчного міхура і сфінктера Одді та 
обов’язкове підвищення амілази чи ліпази. 
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Однак автори нових Римських критеріїв 
пропонують усюди, де це можливо, не за-
сто совувати функціональну термінологію, 
оскіль ки це визначення не є специфічним і 
дос татньо знаковим для хворого (13).

Нові Римські критерії IV визначають 
функ ціональні гастроінтестінальні розла ди 
до сить просто – розлади взаємодії «кишка- 
головний мозок» (disordes of gut-brain 
interaction) (13, 14, 15). 

У нових рекомендаціях проведений пе-
регляд критеріїв розладу сфінктера Одді. 
Дисфункція тепер виключає органічну пато-
логію, проте досі враховує вади розвитку та 
ферментативні порушення як основу патоло-
гії [13, 14]:

(Е) Розлади жовчного міхура і сфінктера 
Одді. 

(Е1) Біліарний біль.
(Е1а) Функціональні розлади жовчного мі-

хура.
(Е1в) Функціональний біліарний розлад 

сфінктера Одді.
(Е2) Функціональний панкреатичний роз-

лад сфінктера Одді. Класифікація функціо-
нальних гастроінтестінальних розладів базу-
ється в першу чергу на оцінці симптомів, що 
дозволяє відразу встановити первинний діа-
гноз (Д.І. Трухан, 2017). Це досить важливо в 
дитячій практиці, оскільки бажано відразу 
встановити попередній діагноз, тим самим 
заспокоїти батьків, що в їх дитини немає ор-
ганічної або ургентної патології, яка потребує 
негайного хірургічного втручання.

Важливо при першому візиті до лікаря 
встановити перебіг функціонального гастро-
інтестінального розладу для подальшого 
вста новлення об’єму лікування (13, 14).

Мета дослідження
Напрямком нашої роботи було обстежен-

ня дітей, які перебували на санаторно-ку-
рорт ному лікуванні на базі ЗАТ «Трускавець-
курорт» медичний центр №2 і мали функціо-
нальні розлади біліарної системи, для своє-
часного лікування та відбору на диспансерне 
спостереження з метою попередження хроні-
зації патології.

Матеріали та методи
Клінічне обстеження включало в себе за-

гальний аналіз крові, аналіз крові на глюкозу, 
загальний аналіз сечі, аналіз сечі за Нечипо-
ренко та Зимницьким, дослідження калу на 

яйця глистів, біохімічний аналіз крові: визна-
чення загального білку з фракціями, білірубі-
ну, трансаміназ.

Діагноз намагалися встановити відповід-
но до вимог Римського консенсусу, спираю-
чись на клінічні прояви та лабораторні обсте-
ження.

Додатково оцінювали стан вегетативного 
гомеостазу в дітей за допомогою кардіоінтер-
валографії. 

Кардіоінтервалографія – метод реєстра-
ції синусового серцевого ритму з наступним 
математичним аналізом його структури. Кар-
діоінтервалограма – це безперервний запис 
не менше 100 послідовних кардіоциклів (ін-
тервалів R – R) в одному з електрокардіогра-
фічних відведень. Метод був запропонований 
Р. М. Баєвським у 1984 році і заснований на 
положенні, що в структурі синусового серце-
вого ритму закладена інформація, що відо-
бражає стан адаптаційно-компенсаторних 
механізмів цілісного організму.

Розраховували величину моди (Мо), що 
відображає стан гуморального каналу регу-
ляції серцевого циклу; амплітуду моди (АМо), 
що визначає активність симпатичного відділу 
вегетативної нервової системи; варіаційний 
розмах (Х) – показник активності парасимпа-
тичної ланки; вегетативний показник ритму 
(ВПР), що дозволяє оцінити стан автономно-
го рівня регуляції; індекс напруги Р. М. Баєв-
ського (ІНБ), що відображає ступінь центра-
лізації управління серцевим ритмом і адап-
таційно-пристосувальні можливості; показ-
ник адекватності процесів регуляції (ПАПР): 
ПАПР=АМо/Мо, який характеризує співвідно-
шення між активністю симпатичного відділу і 
провідним рівнем функціонування синусово-
го вузла, а також вказує на реалізуючий шлях 
центрального стимулювання (нервовий чи 
гу моральний).

Вегетативну реактивність оцінювали за 
даним КІГ із використанням кліноортоста-
тичної проби (КОП), визначаючи ІНБ в орто-
положенні (ІНБо) і відношення ІНБ в ортопо-
ложенні й кліноположенні (ВР).

Результати досліджень
Під нашим спостереженням було 115 ді-

тей (55 хлопчиків та 60 дівчаток), віком від 9 
до 15 років, у яких були діагностовані розла-
ди жовчного міхура і сфінктера Одді. Клініч-
на картина вирізнялась наявністю больового, 
диспепсичного та астеновегетативного син-
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дромів. У обстежених пацієнтів клінічні симп-
томи проявлялись не менше року. Найчастіше 
у пацієнтів спостерігався середній перебіг за-
хворювання. 

Провідним клінічним симптомом в основ-
ній групі нашого дослідження був неінтенсив-
ний біль у животі після прийому їжі у 75,9% 
хворих. Генез указаного прояву обу мовлений 
переважним розтягненням інфундибулярної 
частини жовчного міхура, виділенням анти-
холецистокініну, надлишкова кількість якого 
значно знижує утворення в дванадцятипа-
лій кишці холецистокініну, який є холекіне-
тичним агентом. Частота виникнення цього 
симптому перевалювала у хлопчиків і від-
значалась у 81,4% спостережень, у дівчаток 
– в 70% випадків. Інтенсивний біль у животі 
після їди відзначався у 20,5% дітей (у 18,6% 
хлопчиків і в 22,5% дівчаток). Поява інтенсив-
ного гострого болю була наслідком раптового 
підвищення тиску в жовчному міхурі за на-
явності гостро виниклої гіпертонії сфінктера 
Одді або Люткенса-Мартинова, що призводи-
ло до спастичного скорочення окремих груп 
м’язових волокон жовчного міхура 

Абдомінальний больовий синдром у 
10,8% випадків відзначався до прийняття 
їжі, при цьому в 4,8% обстежених мав неін-
тенсивний характер, а в 6,0% – інтенсивний 
характер. Неінтенсивний біль до їди рівною 
мірою був у хлопчиків і дівчаток, інтенсив-
ний – з більшою частотою реєструвався у ді-
вчаток – у 10% спостережень. Також у 3,6% 
обстежених біль виникав під час їди й був не-
інтенсивним.

Типовим місцем локалізації больового 
відчуття виявилося праве підребер’я, на яке 
чітко вказували 81,9% хворих. При цьому 
10,8% пацієнтів відзначали відчуття розпи-
рання й тяжкості в правому підребер’ї, 7,2% 
дітей характеризували біль як розлитий, 
який захоплював праве підребер’я та епіга-
стральну ділянку. Приблизно в 2/3 випадків 
пацієнти скаржилися на ниючий біль у право-
му підребер’ї, а в 1/3 хворих відзначався йо го 
переймоподібний характер середньої та ма-
лої інтенсивності. У 12,0% хлопців та у 17,5% 
дівчат відзначався інтенсивний біль з іррадіа-
цією в праву лопатку або праве плече. 

Виникненню больового синдрому в 54,2% 
випадків передували фізичні, у 13,3% хворих 
– різні емоційні навантаження, у 32,5% дітей 
больовий напад провокували погрішності в 
дієті. 

Тривалість больового відчуття у 77,1% 
обстежених була від півгодини до години, у 
22,9% складала декілька хвилин. У 81,9% спо-
стережень біль минав самостійно, у 18,1% ви-
падків – ліквідувався прийомом спазмоліти-
ків усередину (ріабалу або но-шпи).

У обстежених хворих частим був диспеп-
сичний синдром, який супроводжувався нудо-
тою, гіркотою в роті, періодичним блюванням, 
відрижкою, відчуттям переповнення шлунка, 
метеоризмом. Указані скарги пред’являли 
84,3% пацієнтів. Приблизно половину обсте-
жених турбували порушення випорожнення. 

Характерною особливістю у обстежених 
дітей було сполучення в них декількох клініч-
них симптомів. Найбільшу питому вагу серед 
сполучень двох ознак (неінтенсивний біль 
у правому підребер’ї після їди й нудота) від-
значено в 16,9% пацієнтів, переважно в осіб 
жіночої статі – 22,5% дітей. Серед хлопчиків 
таке сполучення траплялося у 11,6% обсте-
жених. У 12,0% спостережень виявлено три-
валий неінтенсивний ниючий біль у правому 
підребер’ї після їди та гіркота в роті. Указані 
симптоми не мали розходжень за статевою 
ознакою.

Неінтенсивний ниючий біль у правому 
підребер’ї після їди, нудота й схильність до за-
крепів реєструвались у 35,5% хворих. Такий 
симптомокомплекс відзначали 41,9% хлопчи-
ків і 35% дівчат. Інтенсивний біль після їди в 
сполученні з нудотою, відрижкою, схильність 
до проносів виявилися найбільш вираженими 
у 25% дівчат і 18,6% хлопчиків. П’ять симпто-
мів (неінтенсивний быль після їди, нудота, 
відрижка, метеоризм, схильність до запорів) 
переважали у 20,5% обстежених.

У частини пацієнтів спостерігалися про-
яви астеновегетативного синдрому (44,6% 
дітей). Майже рівною мірою як у хлопчиків 
(44,2%), так і в дівчат (45%) відзначалися 
нестійкий настрій, млявість, підвищена втом-
люваність, зниження пам’яті.

Із супутньої патології варто відзначити 
часте поєднання ХНХ із хронічним гастритом 
(53,1%), виразковою хворобою шлунка та 
дванадцятипалої кишки (16,5%), хро ніч-
ним панкреатитом (26,0%), хронічним енте-
роколітом (35,9%) та дисбактеріозом кишеч-
ника (24,6%). У значної частини хворих була 
надмірна маса тіла (71,8%) та спостерігались 
алергічні реакції (24,3%).

При біохімічному дослідженні крові у 
73,8 % дітей рівні трансаміназ відповідали 



Науково-практичний журнал для педіатрів та лікарів 
загальної практики − сімейної медицини 55

віковим нормам. Незначне підвищення панк-
реатичної ліпази виявлено у 18,3% та суттєве 
підвищення рівня у 7,9% обстежених дітей.

Під час об’єктивного огляду в усіх об-
стежених виявлялася обкладеність язика 
бі лим або біло-жовтим нальотом, а також 
болючість при пальпації в правому підребер’ї. 
Це пов’язане з розтягненням жовчного міхура 
та спазмом його сфінктерного апарату, що, у 
свою чергу, викликає збудження, яке досягає 
по аферентних волокнах вегетативних цент-
рів нейронів задніх рогів спинного мозку, на 
яких закінчуються також і аферентні пра-
вого підребер’я. У 75,9% пацієнтів (у 86% 
хлопчиків і в 65% дівчат) визначалася помір-
на гепатомегалія (від 1 до 2,5 см нижче ребер-
ної дуги). Частіше за все це явище обумовле не 
позапечінковим холестазом.

Підтримка гомеостатичних констант 
ор  га  нізму на фізіологічному рівні багато в 
чо му залежить від функціональної актив-
нос ті вегетативної нервової системи. Особ-
ливості її стану завжди мають тісний зв’язок 
із клінічними проявами будь-якого па то ло-
гічного процесу. Характер больового синдрому 
у дітей із різним вихідним веге тативним то-
нусом можна пояснити особ ли востями впли-

ву на рухову функцію жовчо вивідних шляхів 
парасимпатичного або сим патичного від-
ділу вегетативної нервової системи. Сим-
па тичий відділ ВНС гальмує ско ротливу 
здат ність жовчного міхура, що призводить 
у свою чергу до спазму сфінктера Одді та 
уповільненої евакуації жовчі. У клініці таких 
хворих переважають симптоми гіпомоторної 
дискінезії жовчного міхура. Парасимпатичний 
відділ ВНС стимулює ско   рочення жовчного 
міхура і розслабляє сфінк тер Одді. 

Ми проаналізували вегетативний гомео-
стаз у 100 дітей віком 10-11 років з патоло-
гією біліарного тракту. 

Аналіз КІГ у дітей з даною патологією 
показав і підтвердив значну дисфункцію 
ВНС, яка проявлялась неадекватним типом 
ве гетативної реактивності. Відомо, що веге-
тативна реактивність − це реакція, що вини-
кає у відповідь на зовнішні або внутрішні 
подразники. Говорити про неї можна тіль ки 
на основі обстеження вегетативної забез пе-
ченості різних форм діяльності. Результати 
проведеного обстеження дозволили зроби-
ти висновок, що, у дітей частіше виявлявся 
гіперсимпатикотонічний варіант вегета тив-
ної реактивності (табл. 1). 

Таблиця 1
Вегетативна реактивність у дітей залежно від типу дисфункції жовчовивідних шляхів

Клінічні групи хворих Гіперсимпатикотонія (у %)

Діти з проявами гіпермоторної дисфункції жовчовивідних 
шляхів:

- без клінічних проявів 38,8

- з клінічними проявами 47,0

Здорові діти 14,2

Діти з проявами гіпомоторної дисфункції жовчовивідних 
шляхів:

- без клінічних проявів 55,0

- з клінічними проявами 39,1

Здорові діти 5,9

Гіперсимпатикотонічний варіант веге-
та тив ної реактивності відображає гіпера да-
п тацію до гравітаційних змін, яка зумовлена 
порушенням нервової регуляції.

Дослідивши результати кардіоінтер ва-
ло  графії та кліноортостатичної про би, бу ло 
виявлено, що у дітей із гіпомотор ною дис-

функцією жовчовивідних шля хів спо сте  рі га-
ється превалюючий гіперсимпа тико то ніч ний 
тип (у 52,6%). 

Асимпатикотонічний тип вегетативної 
регуляції виявлено нами у 15,7% дітей із 
гіпомоторною дисфункцією жовчовивідних 
шляхів та у 8,5% обстежених із гіпермотор-
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ною дисфункцією жовчовивідних шляхів. 
Отже, вихід на новий рівень функціонування 
ВНС відбувається в основному за рахунок над-

лишкового підключення симпатичного від-
ділу ВНС і нервового каналу регуляції діяль-
ності (табл. 2).

Таблиця 2
Стан вегетативного гомостазу у дітей із біліарною дисфункцією 

за даними КІГ та КОП

Показники

Гіпомоторна 
дисфункція 

жовчовивідних 
шляхів (%)

Гіпермоторна 
дисфункція 

жовчовивідних 
шляхів (%)

Всього, %

Вегетативна реактивність 31,7 45,8 38,3

Гіперсимпатикотонічна 52,6 45,7 49,5

Асимпатикотонічна 15,7 8,5 12,2

Вегетативна забезпеченість:
нормальна
надлишкова
недостатня

35,0
22,4
42,6

27,3
18,1

6

31,5
20,4
48,1

Шлях реалізації:

нервовий 56,9 70,1 62,9

гуморальний 43,1 29,9 37,1

Таким чином, за даними КІГ, стан веге-
тативного гомеостазу у дітей із дис функцією 
жовчовивідних шляхів характеризується 
пре валюванням амфотонії і симпатикотонії, 
збільшенням кількості хворих із патологіч-
ною, здебільшого гіперсимпатикотонічною 
вегетативною реактивністю. У той же час, при 
КОП відзначалося недостатнє вегетативне 
забезпечення діяльності, головним чи ном, 
у вигляді асимпатикотонічного і гіпер діа-
столічного варіантів. На основі цих даних 
можна зробити висновок про те, що наявність 
дисфункції біліарного тракту негативно 
впли ває на вегетативний гомеостаз дітей, що 
додатково сприяє формуванню вегетативної 
дисфункції.

Висновки
Таким чином, провівши клінічне обсте-

ження дітей, які знаходились на лікуванні 
ЗАТ «Трускавецькурорт», було виявлено, 
що всі ді ти, які знаходилися під нашим спо-
стережен ням, мали діагноз біліарний біль. У 
75, 9% дітей був діагностований біліарний 
мі ху ровий розлад. Функціональні розлади 
бі ліарного сфінктера Одді траплялися в 

81,9% дітей, переважно його третій під-
тип – тільки напад болю по «біліарному 
ти пу». У 26,2% дітей був діаг ностований 
фун к ціональний розлад панк реатичного 
сфін к тера Одді, оскільки з критеріями фун-
к ціональних порушень жовчного міху ра і 
сфінктера Одді були виявлені зміни транс-
аміназ. Переважна частка хворих дітей мала 
гіперсимпатикотонічну вегетативну реак-
тив ність. На основі цих даних можна зробити 
висновок про те, що наявність дис функції 
біліарного тракту негативно впли ває на ве-
гетативний гомеостаз дітей, що до датково 
сприяє формуванню вегетативної дисфункції.

На нашу думку, тривале існування дис-
функцій, як правило, викликає морфологічні 
зміни в органі. Тобто це фактор, що передує 
холецистохолангіту. У деяких випадках для 
цього повинні бути присутні первинні дис-
трофічні зміни у стінці жовчного міхура. Фе-
номен біліарної дисфункції завжди вимагає 
ретельного інструментального обстеження, 
для контролю стану біліарного тракту і 
своєчасної корекції цього стану з метою по-
передження хронізації процесу.
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Резюме. Вступ. Найважливішим завданням сьогодення є забезпечення населення доброякісною 
питною водою. Вживання недоброякісної води може призвести до негативних наслідків, зокрема до ма-
сових захворювань населення інфекційної та неінфекційної етіології, а також до хвороб, пов’язаних із 
хімічним забрудненням.

Мета дослідження ‒ вивчити забруднення джерел децентралізованого водопостачання населених 
пунктів Закарпатської області в динаміці впродовж 2014-2018 років.

Матеріали та методи. У роботі використані дані лабораторних досліджень води джерел децентра-
лізованого водопостачання населених пунктів Закарпатської області за санітарно-хімічними та мікро-
біологічними показниками ДУ «Закарпатський обласний лабораторний центр Держсанепідслужби Укра-
їни» в динаміці впродовж 2014-2018 років. Отримані матеріали оброблені статистичним методом за до-
помогою комп’ютерної програми Microsoft Excel.

Результати досліджень. Усього по області впродовж 2014-2018 років обстежено 23641 об’єкт де-
централізованого водопостачання за санітарно-хімічними та бактеріологічними показниками. Із до-
сліджених 16330 проб води з децентралізованих вододжерел по області впродовж 2014-2018 років 
10,48% із них не відповідали санітарним нормам за санітарно-хімічними показниками, у 15,99% ви-
падках із досліджених 18876 проб вода не відповідала гігієнічним нормативам за бактеріологічними 
показниками.

Висновки. 1. Значна кількість проб дослідженої води з децентралізованих джерел водопостачання по 
області за період впродовж 2014-2018 років не відповідають за санітарно-хімічними та бактеріологічни-
ми показниками санітарним нормам (10,48% і 15,99% відповідно). 2. Найбільший відсоток невідповід-
ності питної води за санітарно-хімічними показниками із джерел децентралізованого водопостачання по 
області впродовж 2014-2018 років спостерігається у воді артезіанських колодязів (11,20%), а найменший 
– у воді, відібраної з каптажів (6,15%). 3. За бактеріологічними показниками найбільша питома вага не-
відповідності проб води гігієнічним нормативам спостерігається у воді, відібраної з каптажів (21,56%), 
а найменша – у воді артезіанських колодязів (6,33%). 4. Для запобігання виникнення та поширення ін-
фекційних захворювань серед населення, які передаються водним шляхом, необхідно систематично про-
водити комплекс заходів щодо санітарно-гігієнічного моніторингу за якістю питної води та контролю 
стану утримання колодязів і каптажів.

Ключові слова: децентралізоване водопостачання, проби води, забруднення води, профілактичні 
заходи.
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Abstract. Background. The most important task of the present is to provide the population with benign 
drinking water. The use of low-grade water can lead to negative consequences, in particular mass diseases of the 
population of infectious and non-infectious etiology, as well as illnesses associated with chemical contamination.

The goal of the research ‒ the purpose of the study is to study the pollution of sources of decentralized water 
supply in settlements of the Transcarpathian region in the dynamics during 2014-2018.

Materials and methods. The data of laboratory researches of water sources of decentralized water supply in 
the settlements of the Transcarpathian region on sanitary-chemical and microbiological parameters of the Trans-
carpathian region Laboratory Center of the State Sanitary and Epidemiological Service of Ukraine in the dynamics 
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during 2014-2018 years were used in this work. The obtained materials are processed by a statistical method 
using the Microsoft Excel computer program.

Research results. In total 23641 objects of decentralized water supply for sanitary-chemical and biological 
indicators were explored in the region during 2014-2018. Between 16,330 samples of water from decentralized 
water sources in the region during the 2014-2018 period 10,48% of them did not meet the requirements of the 
State Standard for sanitary-chemical indicators; 15,99% of the examined 3020 samples, the water did not meet 
the hygiene norms for bacteriological parameters.

Conclusions. 1. A small number of samples of water from decentralized water supply sources in the region 
over the period 2014-2018 do not meet the sanitary-chemical and bacteriological indicators requirements of the 
State Standard (10,48% and 15,99% respectively). 2. The highest percentage of drinking water mismatches for 
sanitary-chemical indicators from sources of decentralized water supply in the region during 2014-2018 years 
is observed in water of artesian wells (11,20%), and the smallest - in water, selected from copper (6,15%) . 3. 
According to bacteriological indicators, the highest proportion of non-conformity of water samples with hygienic 
standards is observed in water selected from captains (21,56%), and the smallest ‒ in water of artesian wells 
(6,33%). 4. In order to prevent the emergence and spread of infectious diseases among the population that are 
transmitted by water, it is necessary to systematically carry out a complex of measures on sanitary-hygienic mon-
itoring of the quality of drinking water and control of the state of maintenance of wells and fences.

Key words: decentralized water supply, water samples, water pollution, preventive measures.

Вступ
Найважливішим завданням сьогодення є 

забезпечення населення доброякісною пит-
ною водою. Вживання недоброякісної води 
може призвести до негативних наслідків, зо-
крема до масових захворювань населення 
інфек ційної та неінфекційної етіології, а та-
кож до хво роб, пов’язаних із хімічним за-
брудненням води [1‒7, 10‒12].

Погіршення саціально-економічних умов, 
екологічної ситуації та майже відсутність на-
лежного постійного соціально-гігієнічного 
мо ніторингу за факторами середовища жит-
тє діяль ності несе реальні загрози для життя 
і здоров’я населення [8, 9]. Якість питної води 
стала однією з головних складових загальної 
екологічної проблеми населення України.

Якість питної води централізованих і де-
централізованих систем водопостачання за-
ле жить від якості вихідної води, методів її 
очист ки та стану водопровідних мереж. Понад 
75% питної води для населення одержують із 
по верх невих джерел, але є частина населених 
пунктів, де для питного водопостачання вико-
ристовують лише підземні води. Традиційно 
підземна вода вважається безпечною для спо-
живання. Широке використання міне раль-
них добрив, отрутохімікатів, антропоген не 
за  бруднення внаслідок викидів промисло вих 
підприємств, транспортних засобів то що при-
звело до значного забруднення во ди азот-
вмісними сполуками, насамперед ніт ра тами, 
які останніми роками часто стали вияв ляти у 
поверхневих і підземних водах [4, 5, 10, 12].

Проблема якості питної води для України 
була і залишається вкрай актуальною і над-
звичайно гострою [3]. Це пов’язано з тим, що 

Україна належить до держав з обмеженою 
кількістю водних ресурсів та високим ступе-
нем їх використання. За даними Національ но-
го інституту стратегічних досліджень, ви со  кий 
відсоток проб питної води із цент ралізова них 
систем водопостачання не від повідає вимо-
гам Держстандарту. До 30% досліджених проб 
питної води із джерел децентралізова но го 
водопостачання не від повідають санітар ним 
нормам за санітар но-хімічними показника ми 
й до 20% – за бактеріологічними. Таке ста-
новище при зво дить до зростання інфекційної 
та не інфек ційної захворюваності населення 
[4‒6, 8, 10‒12]. Якість питної води і санітар-
ний стан дже рел водопостачання свідчать 
про збіль шен ня питомої ваги водного факто-
ра у формуванні шкідливого впливу об’єктів 
довкілля на здоров’я людей. Негативні тен-
денції з забезпеченням населення питною 
водою у достатній кількості та високої якості 
на сьогодні набули критичного стану у бага-
тьох регіонах України. Законодавчо-правові 
норми забезпечення централізованого і де-
централізованого водопостачання спря мова-
ні на дотримання високих вимог до якості 
води та повне задоволення фізіологічних 
потреб людини [3].

 
Мета дослідження
Вивчити забруднення джерел децентралі-

зованого водопостачання населених пунктів 
Закарпатської області в динаміці впродовж 
2014-2018 років.

 
Матеріали та методи
У роботі використані дані лабораторних 

досліджень води джерел децентралізовано-
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го водопостачання населених пунктів Закар-
патської області за санітарно-хімічними та 
мік робіологічними показниками ДУ „Закар-
патський обласний лабораторний центр Держ-
санепідслужби України“ в динаміці впродовж 
2014-2018 років. Отримані матеріали обро-
блені статистичним методом за допомо гою 
комп’ютерної програми Microsoft Excel.

Результати досліджень
Усього по області впродовж 2014-2018 ро-

ків обстежено 23641 об’єкт децентралізова-
ного водопостачання за санітарно-хімічними 
та біктеріологічними показниками. Із дослі-
джених 16330 проб води з децентралізованих 
вододжерел по області впродовж 2014-2018 
років 10,48% із них не відповідали санітарним 
нормам за санітарно-хімічними показниками, 
а саме: за вмістом заліза, магнію та нітратів; 
у 15,99% випадках із досліджених 18876 проб 
вода з децентралізованих вододжерел впро-
довж досліджуваних років по області не відпо-
відала гігієнічним нормативам за бактеріоло-
гічними показниками, а саме: за колі-індексом 
та мікробним числом.

Так, у 2014 році із досліджених 2844 проб 
води з децентралізованих вододжерел по об-
ласті 12,02% із них не відповідали гігієнічним 
нормативам за санітарно-хімічними показни-
ками, у 19,23% випадків із 4154 досліджених 

проб – за бактеріологічними показниками; із 
досліджених 2311 проб води децентралізова-
них вододжерел на санітарно-хімічні показни-
ки по області у 2015 році у 11,59% випадках ви-
явлено перевищення гігієнічних нормативів і 
у 13,33% випадків із 3097 досліджень води – за 
бактеріологічними показниками; у 2016 році 
невідповідність проб досліджуваної води з 
децентралізованих вододжерел за санітарно-
гігієнічними показниками по області складає 
9,49% із 3025 проведених аналізів і 13,63% 
проб із 2818 досліджень не відповідають гі-
гієнічним нормативам за бактеріологічними 
показниками; 7,76% проб води із 4987 дослі-
джених не відповідають санітарним нормам 
за санітарно-хімічними показниками у 2017 
році і 14,39% із 3836 проаналізованих проб 
води – за бактеріологічними показниками. 
У 2018 році із досліджених 4994 проб води із 
децентралізованих вододжерел, 11,89% із них 
не відповідають гігієнічним нормативам за 
санітарно-хімічними показниками і у 17,54% 
випадках із 4971 дослідження води – за бакте-
ріологічними. У всіх пробах дослідженої води з 
децентралізованих вододжерел на санітарно-
хімічні показники впродовж 2014-2018 років 
по області було виявлено перевищення вмісту 
заліза, марганцю та нітратів і невідповідність 
гігієнічним нормативам за колі-індексом та 
мікробним числом (рис. 1).

Рис. 1. Дослідження води з децентралізованих вододжерел на санітарно-хімічні та бактеріологічні 
показники населених пунктів Закарпатської області впродовж 2014-2018 років
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При лабораторному дослідженні води з 
колодязів упродовж 2014-2018 років по облас-
ті з 12906 відібраних проб у 10,87% випадків 
виявлена невідповідність питної води за сані-
тарно-хімічними показниками і у 17,12% ви-
падків із 13031 дослідження ‒ за бактеріоло-
гічними показниками. Так, у 2014 році із 2163 
відібраних проб води з колодязів по області 
на санітарно-хімічні показники у 12,67% ви-
падках спостерігалась їх невідповідність гігіє-
нічним нормативам і 19,76% проб із 3076 до-
сліджень не відповідали за бактеріологічними 
показниками; із проаналізованих 1668 проб 
колодязної води у 2015 році, 13,37% яких не 
відповідали гігієнічним нормам за санітарно-
хімічними показниками і 12,37% із 2045 до-

сліджених проб води – за бактеріологічними 
показниками; із відібраних для дослідження 
2476 проб колодязної води у 2016 році 9,25% 
з них не відповідали гігієнічним нормативам 
за санітарно-хімічними показниками і 15,82% 
із досліджених 1719 проб – за бактеріологіч-
ними показниками; у 2017 році лише у 7,01% 
із 2997 проведених аналізів води виявлена їх 
невідповідність за санітарно-хімічними по-
казниками і у 13,74% із 2467 досліджень води 
– за бактеріологічними показниками; при до-
слідженні 3602 проб колодязної води у 2018 
по області виявлена їх невідповідність за са-
нітарно-хімічними показника у 12,96% випад-
ках і у 18,77% із досліджених 3724 проб води 
– за бактеріологічними показниками (рис. 2).
 

Рис. 2. Дослідження води з колодязів на санітарно-хімічні та бактеріологічні показники населених 
пунктів Закарпатської області впродовж 2014-2018 років

При дослідженні води з каптажів також 
виявлено її забруднення: у 6,15% випадках 
із 1722 досліджень води з каптажів по облас-
ті впродовж 2014-2018 років не відповідала 
гігієнічним вимогам за санітарно-хімічними 
показниками і у 21,56% із 2718 аналізів ‒ за 
бактеріологічними показниками. Так, у 2014 
році із 261 дослідженої проби води у 6,13% 
випадках спостерігається її невідповідність за 
санітарно-хімічними показниками і у 26,34% 
із 539 досліджених проб води за бактеріоло-
гічними показниками; у 3,54% проб із 367 
досліджень води з каптажів спостерігається 
їх невідповідність за санітарно-хімічними по-
казниками у 2015 році і 25,0% проб із про-
аналізованих 456 не відповідали гігієнічним 
нормам за бактеріологічними показниками; 
у 2016 році виявлена невідповідність гігієніч-

ним нормативам у 9,68% проб води із 217 до-
сліджених і 18,99% проб із відібраних 358 не 
відповідали гігієнічним нормативам за бакте-
ріологічними показниками; 7,38% із 366 проб 
дослідженої води з каптажів у 2017 році по 
області не відповідали ГДК за санітарно-хіміч-
ними показниками і 18,96% випадків із 638 
проаналізованих проб вони не відповідали 
гігієнічним нормативам за бактеріологічни-
ми показниками. У 2018 році спостерігаєть-
ся значно менший показник невідповідності 
проб води по області гігієнічним нормативам 
за санітарно-хімічними показниками (5,67% 
із 511 досліджень), у той час як за бактеріоло-
гічними показниками спостерігається незна-
чне збільшення позитивних проб у порівнян-
ні з попереднім роком (19,39% із 727 проведе-
них аналізів води) (рис. 3).
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Рис. 3. Дослідження води з каптажів на санітарно-хімічні та бактеріологічні показники населених 
пунктів Закарпатської області впродовж 2014-2018 років

Дослідженя води з артезіанських колодязів 
по області за 2014-2018 роки виявило у 11,20% 
випадках проб із 1696 відібраних їх невідповід-
ність за санітарно-хімічними показниками і у 
6,33% випадках із 2716 аналізів ‒ за бактеріо-
логічними показниками. У 2014 році по області 
проаналізовано 414 проб води з артезіанських 
свердловин, з яких 12,08% не відповідали гігі-
єнічним нормативам за санітарно-хімічними 
показниками і 10,20% випадків проб із 539 до-
сліджених – за бактеріологічними показника-
ми; 11,23% проб артезіанської води із 276 про-
аналізованих у 2015 році не відповідають ГДК 
за санітарно-хімічними показниками і 7,91% 
проб із 594 відібраних – за бактеріологічними 

показниками; у 2016 році із 332 проаналізова-
них проб артезіанської води в 11,14% випад-
ках спостерігається перевищення ГДК і значне 
зменшення її невідповідності за бактеріологіч-
ними показниками у порівнянні з попереднім 
роком (3,26% проб із 460 проведених аналізів). 
Простежується незначне підвищення невідпо-
відності проб артезіанської води за санітарно-
хімічними показниками та бактеріологічними 
показниками у 2017 році (11,60% проб із 388 
досліджених та 5,64% проб із 603 досліджених 
відповідно) і незначне зниження позитивних 
проб води за всіма показниками у 2018 році 
(9,44% проб із 286 проаналізованих і 4,04% 
проб із 520 аналізів відповідно) (рис. 4).

Рис. 4. Дослідження води з артезіанських колодязів на санітарно-хімічні та бактеріологічні показники 
населених пунктів Закарпатської області впродовж 2014-2018 років
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Висновки
1. Значна кількість проб дослідженої води 

з децентралізованих джерел водопостачання 
по області за період впродовж 2014-2018 ро-
ків не відповідають за санітарно-хімічними та 
бактеріологічними показниками санітарним 
нормам (10,48% і 15,99% відповідно).

2. Найбільший відсоток невідповідності 
питної води за санітарно-хімічними показни-
ками із джерел децентралізованого водопос-
тачання по області впродовж 2014-2018 років 
спостерігається у воді артезіанських колодя-
зів (11,20%), а найменший – у воді, відібраній 
із каптажів (6,15%).

3. За бактеріологічними показниками 
най більша питома вага невідповідності проб 
води гігієнічним нормативам спостерігаєть-
ся у воді, відібраній із каптажів (21,56%), а 
найменша – у воді артезіанських колодязів 
(6,33%).

4. Для запобігання виникнення та поши-
рення інфекційних захворювань серед насе-
лення, які передаються водним шляхом, необ-
хідно систематично проводити комплекс захо-
дів щодо санітарно-гігієнічного моніторингу 
за якістю питної води та контролю стану утри-
мання колодязів і каптажів.
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