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КИШКОВИЙ МІКРОБІОМ І НЕАЛКОГОЛЬНА ЖИРОВА 
ХВОРОБА ПЕЧІНКИ У ДІТЕЙ: ШЛЯХИ ВЗАЄМОДІЇ

Горленко О. М., Пушкаренко О. А., Калій В. В., Гойдаш Т. М. 
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра дитячих 
хвороб з курсом дитячих інфекцій, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Беззаперечним досягненням у галузі вивчення поведінки мікробіоти кишечника є 
встановлення факту, що деякі захворювання, які вважалися неінфекційними, також можуть передава-
тися через мікроорганізми. Це послужило підставою для того, щоб його (мікробіом кишечника) назва-
ти «забутим органом», що може служити додатковою (і, так би мовити, відсутньою) ланкою для більш 
об’єктивної і кращої діагностики та лікування багатьох захворювань, які не вважались інфекційними.

Мета дослідження. Проаналізувати стан кишкової мікробіоти у поєднанні із неалкогольною жиро-
вою хворобою печінки у дітей на основі зібраних і опрацьованих літературних даних вітчизняних і за-
кордонних авторів. 

Матеріали та методи. Огляд сучасних літературних джерел за останні 5-10 років шляхом систем-
ного і порівняльного аналізу наукової літератури, використовуючи новітні дані наукових баз – Web of 
Science, Scopus, Google Scholar, і PubMed тощо.

Результати досліджень. Виявлено, що мікробіом кишечника допомагає перетравлювати поживні 
речовини, підтримує метаболічні функції, стимулює імунну систему і захищає господаря від різних пато-
генів. Дистальний відділ кишечника можна назвати своєрідним «анаеробним біореактором» з високою 
метаболічної активністю – його можна порівняти з такою в печінці. Тому мікробіом вважається справж-
нім органом: він отримує, зберігає і перерозподіляє енергію, сприяє перебігу фізіологічно важливих хі-
мічних процесів і перетворень, здатний самостійно підтримувати свій склад і кількість, а також віднов-
люватися шляхом саморозмноження. Крім того, мікробіом кишечника людини відіграє значну роль не 
лише інфекційних захворювань, а й запальних і незапальних захворювань шлунково-кишкового тракту 
(ШКТ), зокрема, це стосується важкої патології - неалкогольної жирової хвороби печінки (НАЖХП). Сьо-
годні чималу увагу варто приділити даній хворобі у дитячому віці і порівняти особливості та причини 
виникнення цього недугу різних вікових категорій.

Висновки. У даній статті автори представляють новітню інформацію щодо виникнення, патогенезу 
та ролі мікробіому кишечника в розвитку НАЖХП в дитячому віці, оскільки сучасна медицина має недо-
статньо інформації щодо особливостей НАЖХП у дітей. 

Ключові слова: жирова неалкогольна хвороба печінки, мікробіом, діти, кишечник, інфекційні захво-
рювання, запалення, патогенез. 

Intestinal microbiome and non-alcoholic fatty liver disease in children: ways of interaction
Horlenko O.M., Pushkarenko O.A., Kaliy V.V., Hoydash T.M. 

Abstract. Introduction. A definite advancement in the study of gut microbiota behavior is the establishment 
of the fact that some diseases considered non-infectious can be transmitted through microorganisms. This served 
as the basis for calling it (the intestinal microbiome) a “forgotten organ”, which can serve as an additional (and, 
so to speak, absent) link for a more objective and better diagnosis and treatment of many diseases that were not 
previously considered infectious.

Goal. To analyze the state of intestinal microbiota in combination with non-alcoholic fatty liver disease in 
children on the basis of collected and processed literature data of domestic and foreign authors.

Methods. Review of modern literature sources for the last 5-10 years by systematic and comparative analysis 
of scientiϐic literature, using the latest data from scientiϐic databases - Web of Science, Scopus, Google Scholar, and 
PubMed, etc.

Results. The gut microbiome aids in the digestion of nutrients, supports metabolic functions, stimulates 
the immune system, and protects the host from various pathogens. The distal intestine can be called a kind of 
“anaerobic bioreactor” with high metabolic activity - it can be compared to such a liver. That is why the microbiome 
is considered a real organ: it receives, stores and redistributes energy, promotes the course of physiologically 
important chemical processes and transformations, is able to independently maintain its composition and 
number, and also to recover through self-replication. At the same time, the human intestinal microbiome plays 
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a significant role not only in infectious diseases, but also in inflammatory and non-inflammatory diseases of 
the gastrointestinal tract (GIT), in particular, this applies to severe pathology - non-alcoholic fatty liver disease 
(NAFLD). Today, considerable attention should be paid to this disease in childhood and to compare the features 
and causes of this disease in different age categories. 

Conclusions. In this article, the authors willingly present the latest information on the origin, pathogenesis 
and role of the intestinal microbiome in the development of NAFLD in childhood, since modern medicine suffers 
from a lack of information, the characteristics of NAFLD in children.

Key words: non-alcoholic fatty liver disease, microbiome, children, intestines, infectious diseases, 
inflammation, pathogenesis.

Вступ
Останніми роками все частіше увага нау-

ковців загострюється на проблематиці захво-
рювань шлунково-кишкового тракту (ШКТ). 
Особливо це стосується такого захворювання, 
як неалкогольна жирова хвороба печінки в ди-
тячому віці. З давніх пір, дана патологія глибо-
ко вивчалась вітчизняними та закордонними 
науковцями, і в результаті цього ми маємо низ-
ку сучасної літератури про перебіг захворюван-
ня в дорослому віці, на противагу – в дитячому 
віці, існують лише мізерні повідомлення [1–3]. 

 
Мета дослідження
Проаналізувати стан кишкової мікро-

біоти у поєднанні з неалкогольною жировою 
хворобою печінки у дітей на основі зібраних 
і опрацьованих літературних даних вітчизня-
них і закордонних авторів. 

Матеріали та методи
У ході написання наукової статті, авто-

ри використали низку сучасних літератур-
них джерел за останні 5–10 років. Вдало ви-
користані методи системного і порівняльно-
го аналізу наукової літератури, метод систе-
матизації представленої інформації. Викорис-
товувались новітні дані наукових баз – Web of 
Science, Scopus, Google Scholar, і PubMed тощо.

Результати досліджень
Неалкогольну жирові хворобі печінки 

(НАЖХП) вже довгий проміжок часу вважають 
хронічним дифузним захворюванням печінки, 
що включає простий стеатоз і неалкогольний 
стеатогепатит з можливістю прогресування до 
цирозу або навіть гепатоцелюлярної карцино-
ми. Ряд науковців вказують на проблему муль-
тиетіологічності даного захворювання, однак 
НАЖХП асоціюється переважно з інсуліноре-
зистентністю і метаболічним синдромом (МС), 
що дало підставу розглядати НАЖХП як печін-
кову маніфестацію останнього [4-7].

За даними Степанова Ю.М. та співавторів, 
механізм розвитку й прогресування НАЖХП 

є надзвичайно складним і багатофакторним 
процесом. У даний час існують дві провідні 
концепції, що пояснюють патогенез НАЖХП, – 
теорія двох ударів і теорія багатьох паралель-
них ударів.

Встановлення діагнозу НАЖХП є можли-
вим лише за відсутності ознак іншої етіології 
ураження печінки, насамперед вірусного, ау-
тоімунного чи медикаментозно зумовленого 
гепатиту [8–11].

Відповідно до думки Бабака О.Я., мікро-
біом – це сукупність бактерій, вірусів, грибів 
та архебактерій не лише всередині людини, а 
й на поверхні її шкіри. 

У виконанні мікробіомом захисної функ-
ції основна роль належить синергічній діяль-
ності популяцій фізіологічної мікрофлори та 
імунної системи, регульованої симбіонтними 
мікроорганізмами. Підтримка імунного гоме-
остазу слизової оболонки – це неймовірно ве-
лике коло завдань, яке виконується спільни-
ми зусиллями макроорганізму та його мікро-
бних симбіонтів, дозволяє ефективно і вчасно 
розпізнавати присутність навіть невеликої 
кількості клітин-патогенів серед величезного 
розмаїття нешкідливих мікробів [12–15]. Але 
звичайно це виконується при дотриманні всіх 
фізіологічних умов співжиття макро- і мікро-
організму. Якщо ж такої рівноваги не прослід-
ковується, то як наслідок, виникають різно-
манітні патологічні стани організму. 

Донедавна безліч науковців вважали, що 
розвиток плода відбувається у стерильних 
умовах, а перший контакт організму люди-
ни з мікробами відбувається саме після по-
логів. Проте, нині з’являється все більше до-
казів в літературі і клінічно підтвержених, 
що людський плід розвивається в середови-
щі, яке не є повністю позбавлене мікроор-
ганізмів [16–17]. Останнім часом з’явилися 
повідомлення про наявність бактерій у на-
вколоматковому просторі та припущення, що 
вони можуть впливати на мікробіоту новона-
родженого. Гіпотеза інтранатальних впливів 
на формування мікробіоценозу до цього часу 
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значно піддається критиці, оскільки немає 
достовірних даних щодо стабільної наявнос-
ті бактерій в амніотичній рідині, особливо у 
жінок із фізіологічним перебігом вагітності 
[18-19]. Відсутні докази того, що мікроорга-
нізми, знайдені в меконії, потрапили в нього 
до народження, і, тим більше, викликає сум-
ніви, що мікрофлора, яка теоретично надій-
шла до організму дитини гематогенним шля-
хом або з навколоматкового простору, здатна 
колонізувати кишечник дитини та впливати 
на формування його мікробіоценозу.

Насправді, кишковий мікробіом сприяє 
перетравленню поживних речовин, підтри-
мує метаболічні функції, стимулює імунну 
систему, захищає організм господаря від різ-
номанітних патогенів [20-21]. Дистальний 
відділ кишечнику можна назвати своєрід-
ним «анаеробним біореактором» з високою 
метаболічною активністю – її можна порів-
няти з такою печінки. Саме тому мікробіом 
заслужено вважають реальним органом: він 
отримує, зберігає та перерозподіляє енер-
гію, сприяє перебігу фізіологічно важливих 
хімічних процесів і перетворень, здатний са-
мостійно підтримувати свій склад і чисель-
ність, а також відновлюватися завдяки само-
реплікації.

Заселення кишечника бактеріями, що 
відбувається в ранньому неонатальному пе-
ріоді, не є хаотичним, імовірно, цей процес 
підкоряється певним закономірностям та 
приводить до поступового зростання кіль-
кості та різноманіття представників кишко-
вої мікрофлори. Проведені ще у другій по-
ловині минулого сторіччя культуральні до-
слідження привели до формування класич-
ної концепції колонізації кишечника ново-
народженого, згідно з якою першими високу 
щільність заселення демонструють факуль-
тативні анаероби [23-26].

Мартинов В.О. вважає, що печінка зна-
ходиться у тісному анатомічному й функці-
ональному зв’язку з кишечником та слугує 
першою лінією захисту від різноманітних ме-
таболітів, токсинів, а також антигенів, що по-
ходять із нього. Тому кишкова мікробіота не 
може не впливати на розвиток патологічних 
станів печінки та, як наслідок, спричинюва-
ти ускладнення різного характеру. Через це 
дослідження взаємозв’язку між кількісним 
і якісним складом мікробіому кишечника та 
розвитком захворювань печінки є актуаль-
ним і потребує всебічного вивчення. На нашу 

думку, незайвим буде згадати, що наприкінці 
своїх досліджень, Мартинов В.О. дійшов блис-
кучого висновку про роль кишкового мікро-
біому в розвитку захворювань печінки у ді-
тей, особливо це стосується НАЖХП. Виявле-
на у цьому дослідженні тенденція до підви-
щення кількісних і якісних показників вміс-
ту представників умовно-патогенної мікро-
біоти на фоні зниження титрів симбіотичних 
мікроорганізмів підтверджує вищезгаданий 
факт [27].

На додачу до всього вищесказаного, киш-
кова мікробіота виробляє ряд потенційно ге-
патотоксичних сполук, таких як етанол, фено-
ли, аміак, які надходять до печінки кровообі-
гом. Ці сполуки активують клітини Купфера 
та стимулюють вироблення оксиду азоту та 
цитокінів [28].

У даний час одним з етіологічних факто-
рів захворювань печінки вважаються проза-
пальні зміни в організмі людини. Дисбактері-
оз кишечника та його підвищена проникність 
впливають на розвиток захворювань печін-
ки, підтримуючи існування осі кишечник – 
печінка. Печінка і кишковий тракт взаємоді-
ють між собою за допомогою патогенетичних 
ланок через жовчні шляхи, ворітну печінко-
ву вену та системний кровообіг. Ця взаємодія 
забезпечується продукцією жовчних кислот 
та різних біоактивних медіаторів як у жовчо-
вивідній системі, так і в головному кровообі-
гу. У кишечнику мікроорганізми перетравлю-
ють кислоти (наприклад, жовч та амінокисло-
ти) та інші речовини з продуктів харчування 
та зовнішнього середовища. Після цього вони 
транспортуються в печінку ворітною печінко-
вою веною і таким чином, впливають на про-
цеси в печінці.

У свою чергу, Коваль Т.В. аналізує, що ра-
зом зі зменшенням рівня холіна, накопи-
чен ня рівня жиру у печінці залежало від рів-
ня Erysipelotrichia і Gammaproteobacteria 
в ки шечнику. Так, згідно з цими даними, 
більш високий рівень Erysipelotrichia спосте-
рігався у пацієнтів з більш високим рівнем 
розвитку НАЖХП, а високий рівень Gamma-
proteobacteria – навпаки, був виявлений у па-
цієнтів з низьким рівнем розвитку даної па-
тології. Були проведені порівняння двох груп 
– з надмірною вагою та худорлявих пацієн-
тів. Опираючись на літературні дані наших 
сучасників, цікаво простежити, що навіть різ-
ні форми неалкогольного жирового гепатозу 
супроводжуються різними співвідношення-



Науково-практичний журнал для педіатрів та лікарів 
загальної практики − сімейної медицини 9

 
7

ми балансу кишкової мікробіоти. У пацієнтів, 
які страждають легкою та середньої важкості 
формами НАЖХП спостерігалось більш висо-
кий рівень Firmicutes в порівнянні з пацієн-
тами з важким фіброзом. У той час, говорячи 
про Proteobacteria навпаки – більш високий 
рівень виявлений у пацієнтів, що мали важкі 
форми фіброзу. В свою чергу Eubacterium спо-
стерігалась в більш високій кількості в паці-
єнтів з легкими формами фіброзу [29].

Наразі найбільш узгоджені дані щодо 
змін мікробіому кишечнику при НАСГ отри-
мані в дослідженнях за участю пацієнтів з 
ожирінням, або які страждають на від над-
мірної маси тіла. Зниження кількості пред-
ставників типу Firmicutes при ожирінні та 
НАСГ переважно пояснюється зменшен-
ням числа бактерій з родин Lachnospiraceae 
та Ruminococcaceae з найбільшим скорочен-
ням родів Blautia і Faecalibacterium. Порівня-
но зі здоровими особами в дітей з ожирінням 
та НАСГ відзначається прогресивне збіль-
шення кількості протеобактерій, в основно-
му, за рахунок зростання числа представників 
роду Enterobacteriaceae (особливо ешеріхій), 
кількість котрих прогресивно збільшувалася 
від ожиріння до НАСГ. Збільшення кількості 
Bacteroides і Ruminococcus було незалежним 
предиктором НАСГ та тяжчого фіброзу печін-
ки [30].

Також серед пацієнтів із захворюваннями 
печінки різної статі виявлено відмінності у 
частоті відхилень кількісних показників спів-
відношення різних представників умовно-
патогенної мікробіоти кишечника. У пацієн-
тів з НАЖХП та НАСГ частота відхилень по-
казників умовно-патогенної мікробіоти серед 
дівчаток і хлопчиків має близькі значення. 
Проте при НАЖХП в дівчаток частіше спосте-
рігається підвищення титрів Candida spp. та 
Staphylococcus spp., а в хлопчиків – гемолітич-
них E. coli, тоді як при НАСГ в дівчаток частіше 
спостерігається підвищення титрів Candida 
spp., гемолітичних E. coli та Klebsiella spp. 

Степанов стверджує, що кісткова систе-
ма дітей з НАЖХП характеризується низь-
кою мінеральною щільністю кісткової ткани-
ни, зменшенням маси скелетних м’язів, більш 
вираженим у хворих із НАСГ, значною часто-
тою виявлення психоемоційних розладів, по-
рушенням соціальної адаптації, що призво-
дить до погіршення якості життя хворих. Син-
дром надмірного бактеріального росту в тон-
кому кишечнику значно частіше був виявле-

ний у дітей із простим стеатозом та НАСГ, ніж 
у дітей без стеатозу.

Коваль Т.В. вказує, що були і інші підтвер-
дження залежності дисбалансу кишкової мі-
кробіоти та розвитком НАЖХП [31-32]. До-
слідження з включенням інших представни-
ків кишкової мікробіоти, таких як Allisonella 
та Parabacteroides, а також Anaerosporobacter 
та Faecalibacterium показали, що перші 
більш часто зустрічалися в пацієнтів з су-
путнім діагнозом НАЖХП, ніж інші. Згідно з 
літературними даними, також спостерігався 
більш низький рівень Bacteroidetes в пацієн-
тів з неалкогольним гепатозом ніж в пацієн-
тів без фіброзу. Причому, за цими даними ви-
ражених відмінних значень в складі кишко-
вої мікробіоти в пацієнтів з легкою формою 
фіброзу та здоровими пацієнтами виявлено 
не було. 

Вищенаведений виклад інформації вка-
зує, на те, що кишковий мікробіом, дійсно 
вартий уваги сучасних науковців й лікарів, 
оскільки однозначно прослідковується тіс-
ний зв’язок мікроорганізмів із патогенезом 
захворювання печінки. Дана проблема над-
звичайно актуальна і важлива в період сьо-
годення, оскільки вся доступна література 
висвітлює лише поодинокі згадки й припу-
щення ролі мікробіому, яку важко довести 
клінічно чи експериментально; і звісно, є не-
багато інформації, яка достовірно може під-
твердити про даний факт. Саме тому, розгля-
нута тема вважається досить полемічною та 
тією, яка потребує подальших досліджень та 
вивчення.

Висновки
Склад мікробіому є унікальний для кож-

ної людини, проте зміни в його складі відбу-
ваються навіть протягом життя і здатні впли-
вати на імунні, метаболічні та фенотипо-
ві процеси господаря. Розуміння виключної 
ролі стану кишкової мікрофлори в патогенезі 
НАЖХП пояснює значне зростання зацікавле-
ності щодо можливості застосування препа-
ратів, які впливають на склад кишкового мі-
кробіому.

Отже, кишковій мікробіоті надають зна-
чну, а подекуди і визначну роль, як одному 
з важливих факторів, які впливають на фор-
мування стану здоров’я людини, первинну 
профілактику захворювань, починаючи з пе-
ринатального періоду.
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РЕЗЕКЦІЯ НИЖНЬОЇ ПОРОЖНИСТОЇ ВЕНИ 
ПРИ ІНВАЗИВНОМУ ПУХЛИННОМУ ВЕНОЗНОМУ 

ТРОМБОЗІ У ХВОРИХ РАКОМ НИРКИ

Русин В. І., Бойко С. О., Русин В. В., Бойко С. Ш. С., Сима О. В.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра хірургічних 
хвороб, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Видалення основної пухлини та самого пухлинного тромбу не вирішує проблему 
радикального хірургічного лікування злоякісних пухлин, ускладнених пухлинною інвазією нижньої по-
рожнистої вени (НПВ), адже залишається стінка вени з клітинами пухлини. У такій ситуації виникає не-
обхідність застосування різного характеру оперативних втручань на НПВ, які передбачають виконання 
її резекції з наступним відновленням ламінарного кровотоку, що досягається шляхом реконструкції НПВ 
та протезуванням.

Мета дослідження. Визначити обсяг резекції НПВ при інвазії пухлинного тромбу у стінку вени.
Матеріали та методи. У дослідження включено 78 хворих на рак нирки, ускладнений пухлинною 

венозною інвазією, які були прооперовані в Закарпатській обласній клінічній лікарні імені Андрія Нова-
ка чи Закарпатському протипухлинному центрі в період з 2005 по 2020 рр. Середній вік пацієнтів – 57,8 
року (27–76 років). Чоловіків – 53 (67,9%), жінок – 25 (32,1%). У 50 (64,1%) пацієнтів діагностовано пух-
лину правої, у 28 (35,9%) – лівої нирки. Пухлинну інвазію стінки вени виявлено у 14 (17,9%) хворих із ну-
льовим рівнем венозного тромбу і в 64 (82,1%) пацієнтів з I–IV рівнями поширення пухлинного тромбу 
по НПВ. Перший рівень поширення пухлинного тромбу був у 11 (14,1%), ІІ рівень – у 25 (32,1%), ІІІ рівень 
– у 20 (25,6%), IV рівень – у 8 (10,3%) пацієнтів. Усі оперативні втручання виконано з лапаротомного до-
ступу. Пригирлова резекція ниркової вени виконана у 14 (17,9%) хворих; резекції НПВ з ушиванням стін-
ки – у 55 (70,5%); резекція НПВ з заміщенням дефекту заплатою – у 5 (6,4%); циркулярна резекція НПВ з 
протезуванням – у 4 (5,1%). У всіх пацієнтів була виконана нефректомія.

Результати досліджень. Середній час операції склав 178 (115–302) хвилин, середній об’єм крово-
втрати – 792 (273–2250) мл. Післяопераційні ускладнення зафіксовано у 21 (26,9%) випадку (І–ІІ сту-
пенів тяжкості – у 19,2%, ІV–V ступенів тяжкості – 7,7%. Хірургічних ускладнень ІІІ ступеня тяжкості не 
було. Загальна післяопераційна летальність склала 1,3%. У всіх хворих збережено ламінарний кровоток 
по НПВ. У жодному з випадків не було діагностовано тромбозу протезу, рецидиву пухлинного венозно-
го тромбу чи тромбоемболії легеневої артерії. Однорічна виживаність пацієнтів склала 93,6%, триріч-
на – 67,9%, п’ятирічна – 44,9%.

Висновки. Різні варіанти резекції та протезування НПВ є єдиним ефективним методом радикального 
хірургічного лікування раку нирки, ускладненого пухлинною інвазією НПВ. 

Ключові слова: пухлинний венозний тромб, резекція нижньої порожнистої вени, протезування.

Resection of the inferior vena cava in invasive tumor venous thrombosis in patients with renal cancer
Rusyn V.I., Boiko S.O., Rusyn V.V., Boiko S.Sh.S., Syma O.V. 

Abstract. Introduction. Removal of the main tumor and the tumor thrombus itself does not solve the prob-
lem of radical surgical treatment of malignant tumors complicated by tumor invasion of the inferior vena cava 
(IVC), because there is a vein wall with tumor cells. In this situation, there is a need to use different types of 
surgical interventions on IVV, which involve its resection, followed by restoration of laminar blood ϐlow, which is 
achieved through the reconstruction of IVC and graft replacement.

Purpose of the study: determine the extent of resection of IVC in the invasion of a tumor thrombus into the 
vein wall.

Materials and method. The study included 78 patients with renal cell carcinoma complicated by tumor ve-
nous invasion, who were operated on at the Transcarpathian Regional Clinical Hospital named after Andriy No-
vak or Transcarpathian Antitumor Center in the period from 2005 to 2020. The average age of patients was 57.8 
years (27-76 years). Men - 53 (67.9%), women - 25 (32.1%). 50 (64.1%) patients were diagnosed with a tumor of 
the right kidney, and 28 (35.9%) of the left kidney. Tumor invasion of the venous wall was detected in 14 (17.9%) 
patients with zero venous thrombus and in 64 (82.1%) patients with I-IV levels of tumor thrombus spread by IVC. 
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The ϐirst level of tumor thrombus spread was in 11 (14.1%), the second level was in 25 (32.1%), the third level 
was in 20 (25.6%), the IV level was in 8 (10.3%) patients. All surgeries were performed with laparotomy access. 
Renal vein resection at the conϐluence of the IVC was performed in 14 (17.9%) patients; resection of IVC with su-
turing of the wall - in 55 (70.5%); resection of IVC with replacement of the defect by a patch - in 5 (6.4%); circular 
resection of IVC with graft replacement - in 4 (5.1%). All patients underwent nephrectomy.

Results. The average operation time was 178 (115-302) minutes, the average blood loss was 792 (273-2250) 
ml. Postoperative complications were recorded in 21 (26.9%) cases of I-II severity - in 19.2%, IV-V severity - 
7.7%. There were no third-degree surgical complications. The overall postoperative mortality was 1.3%. In all 
patients, laminar blood ϐlow was preserved by IVC. None of the cases were diagnosed with graft thrombosis, re-
current venous thrombus recurrence, or pulmonary embolism. One-year survival was 93.6%, three-year survival 
was 67.9%, and ϐive-year survival was 44.9%. 

Conclusion. Various options for resection and graft replacement of IVC are the only effective method of radi-
cal surgical treatment of renal cancer complicated by tumor invasion of IVC.

Key words: tumor venous thrombus, resection of inferior vena cava, graft replacement

Вступ
Внутрішньовенозне поширення пухлин-

ного тромбу притаманне не всім первинним 
пухлинам. Цією унікальною здатністю наділе-
ні лише нирково-клітинний рак (НКР), адре-
нокортикальний рак, гепатоцелюлярний рак, 
пухлина Вільмса та деякі саркоми. У загаль-
ній когорті серед хворих НКР пухлинну інва-
зію стінки нижньої порожнистої вени (НПВ) 
діагностують у 10–23% пацієнтів [1–3]. 

Видалення основної пухлини й само-
го пух линного тромбу не вирішує проблему 
ради кального хірургічного лікування злоякіс-
них пухлин, ускладнених пухлинною інвазією 
НПВ, адже залишається стінка вени з клітина-
ми пухлини. Тому виникає необхідність засто-
сування різного характеру оперативних втру-
чань безпосередньо на НПВ, які передбачають 
виконання її резекції з наступним відновлен-
ням ламінарного кровотоку, що досягається 
шляхом реконструкції НПВ та протезуванням.

На сьогодні відсутні чіткі рекомендації 
стосовно показів та обсягу резекції НПВ при її 
пухлинній інвазії. Тому представлена робота 
присвячена висвітленню цих питань.

Мета дослідження
Визначити обсяг резекції НПВ при інвазії 

пухлинного тромбу у стінку вени.

Матеріали та методи
У дослідження включено 78 хворих 

із НКР, ускладненим пухлинною веноз-
ною інвазією. Усім пацієнтам була викона-
на нефрек томія та різні варіанти резекції 
НПВ у За карпатській обласній клінічній лі-
карні іме ні Андрія Новака чи Закарпатсько-
му проти пухлинному центрі в період з 2005 
по 2021 рр. Вік пацієнтів варіював від 27 до 
76 років, середній склав 57,8 року. Чоловіків 
було 53 (67,9%), жінок – 25 (32,1%).

Усім хворим було проведено обстеження 
в обсязі клінічних, лабораторних, ультразву-
кових, променевих та морфологічних мето-
дів. 

У 50 (64,1%) пацієнтів діагностовано пух-
лину правої, у 28 (35,9%) – лівої нирки. Пух-
линну інвазію стінки вени виявлено у 14 
(17,9%) хворих із нульовим рівнем венозно-
го тромбу і в 64 (82,1%) пацієнтів із I–IV рів-
нями поширення пухлинного тромбу по НПВ. 
Перший рівень поширення пухлинного тром-
бу був у 11 (14,1%), ІІ рівень – у 25 (32,1%), ІІІ 
рівень – у 20 (25,6%), IV рівень – у 8 (10,3%) 
пацієнтів.

Усі оперативні втручання виконано з ла-
паротомного доступу. Розширена серединна 
лапаротомія застосована у 16 (20,5%), тран-
сабдомінальний двобічний підребровий до-
ступ у модифікації за типом «шеврон» – у 44 
(56,4%), у модифікації за типом «мерседес» – 
у 18 (23,1%) пацієнтів. У всіх хворих з IV рів-
нем тромбозу НПВ трансабдомінальний до-
ступ було доповнено трансдіафрагмовим. Ме-
тоди додаткового та штучного кровообігу не 
застосовували. Обсяг хірургічного лікування 
передбачав виконання нефректомії та різних 
втручань на НПВ: поздовжня резекція стін-
ки НПВ у ділянці інвазії, резекція стінки НПВ 
у ділянці інвазії з наступним ушиванням ало-
заплати, циркулярна резекція НПВ з наступ-
ним заміщенням видаленого сегменту НПВ 
політетрафторетиленовим (ПТФЕ) чи Gore-
tex протезом діаметром 18–22 мм «кінець-в-
кінець» (табл. 1). У всіх випадках першочерго-
во виконували мобілізацію НПВ та ниркових 
вен з наступним накладанням 4 турнікетів. 
Після каватомії оцінювали просторову фікса-
цію тромбу (циркулярна чи поздовжня) і при 
потребі, розтин НПВ продовжували до кінце-
вої ділянки фіксації тромбу. Не фіксовану кра-
ніальну частину пухлинного тромбу макси-
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мально звихували у каватомну рану. Довкола 
ділянки фіксації тромбу до стінки вени вико-

нували поздовжню резекцію НПВ, відступив-
ши від межі фіксації тромбу на 2–3 мм.

Таблиця 1
Обсяг хірургічного втручання на нижній порожнистій вені при пухлинній венозній 

інвазії залежно від рівня поширення пухлинного тромбу 

Рівень 
тромбу

Кількість хворих
(n=78)

Обсяг хірургічного втручання на НПВ*

Резекція НПВ*
(n=55)

Резекція НПВ* 
з застосуванням 
алозаплати

(n=5)

Протезування
НПВ*
(n=4)

0 14
(17,9%) - - -

I 11
(14,1%)

11
(100,0%)** - -

II 25
(32,1%)

20
(80,0%)**

3
(12,0%)**

2
(8,0%)**

III 20
(25,6%)

18
(90,0%)**

1
(5,0%)**

1
(5,0%)**

IV 8
(10,3%)

6
(75,0%)**

1
(12,5%)**

1
(12,5%)**

Примітка: НПВ* – нижня порожниста вена (у табл. 1; рис. 1-4); ** – відсотки обсягу хірургіч-
ного втручання на нижній порожнистій вені вказано у перерахунку до відповідного рівня пухлин-
ного тромбу. 

У 14 (17,9%) хворих при локалізації інва-
зивного пухлинного тромбу у нирковій вені 
(0 рівень) була виконана пригирлова резек-
ція ниркової вени на затискачі Сатинського з 
наступним ушиванням каватомного дефекту 

синтетичною монофіламентною ниткою, що 
не розсмоктується, розміром 4/0-5/0 (рис. 1). 
У 64 (82,1%) випадках при I–IV рівнях тром-
бозу НПВ виконано резекцію НПВ.

 

              а)          б)
Рис. 1. Пухлинний тромбоз правої ниркової вени, 0-рівень (вигляд операційної рани): 
а) пригирлове накладання затискача Сатинського та відсічення ниркової вени; 

б) ушитий дефект НПВ.
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У 55 (70,5%) пацієнтів виконано резекцію 
у обсязі <25% довжини окружності НПВ у ді-
лянці гирла ниркової вени, з якої поширював-
ся інвазивний тромб. У всіх цих випадках ка-

ватомний дефект ушито при збереженні за-
лишкової довжини окружності НПВ на 2/3 від 
початкової, що дозволило зберегти ламінар-
ний кровоток по НПВ (рис. 2).

  

 а)           б)

  в)     г)
Рис. 2. Резекція та ушивання стінки НПВ (вигляд операційної рани): 

а) розітнута стінка НПВ, де простежується обмежена ділянка інвазії пухлинного тромбу; 
б) вигляд НПВ після резекції та ушивання (резекція менше, ніж 25% довжини окружності НПВ); 

в-г) схематичне зображення інвазії стінки НПВ менше, ніж 25% довжини окружності та резекції НПВ.

 

 

У 5 (6,4%) хворих ділянка інвазії тром-
бу у стінку вени була просторою і займала 
50% довжини окружності НПВ, що після ре-
зекції НПВ призвело до зменшення довжи-

ни її окружності на 1/2. Тому для збережен-
ня циліндричної форми НПВ та нормально-
го ламінарного кровотоку було застосовано 
ушивання ПТФЕ заплати (рис. 3).
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       а)     б)
Рис. 3. Схематичне зображення інвазії стінки НПВ на 50% довжини окружності 

та резекції НПВ і ушивання алозаплати (а-б).

У 4 (5,1%) пацієнтів виявлена простора 
масивна інвазія стінки НПВ з ураженням по-
над 50% довжини її окружності, що слугува-
ло показом до виконання циркулярної резек-
ції та протезування НПВ. У 3 з них була ви-
конана циркулярна резекція інфраренально-
го відділу НПВ з косою чи поперечною резек-
цією НПВ у інтерренальному сегменті зі збе-
реженням відтоку крові від контрлатераль-
ної ниркової вени. Гирло ниркової вени з ді-

лянкою НПВ була збережене і ушите в про-
тез. У одного пацієнта з правобічним пух-
линним тромбозом була виконана циркуляр-
на резекція у супра-, інтер- й інфраренально-
му сегментах НПВ з відсіченням лівої нирко-
вої вени. Прохідність НПВ відновлено проте-
зом ПТФЕ, у який імплантовано ліву ниркову 
вену і збережено нормальний венозний від-
ток від лівої нирки (рис. 4).

а)      б)    в)
Рис. 4. Протезування супра-, інтер-, інфраренального сегментів НПВ з імплантацією лівої 

ниркової вени у протез: а) вигляд операційної рани; б-в) схематичне зображення інвазії стінки НПВ 
понад 50% довжини окружності та протезування.
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У 37 (47,4%) хворих операція була завер-
шена виконанням парціальної каваплікації 
апаратом УКБ-25.

Статистичний аналіз отриманих резуль-
татів проводили за допомогою відомих мето-
дів параметричної та непараметричної ста-
тистики.

Результати досліджень 
Середній час операції склав 178 (115-302) 

хвилин, середній об’єм крововтрати – 792 
(273-2250) мл. У 15 (19,2%) випадках було за-
стосовано переливання еритроцитарної маси 
в обсязі 1-2 дози.

Післяопераційні ускладнення зафіксова-
но у 21 (26,9%) випадку (І–ІІ ступенів тяжкос-
ті за класифікацією Clavien-Dindo – 15 (19,2%), 
ІV–V ступенів тяжкості – 6 (7,7%)). Хірургіч-
них ускладнень ІІІ ступеня не було зафіксо-
ва но в жодному випадку. Тяжкі післяопера-
ційні ускладнення були пов’язані з порушен-
ням мозкового кровообігу (2 (2,6%)); пневмо-
нією, ускладненою дихальною недостатністю 
(2 (2,6%)); гострою серцевою недостатністю 
(1 (1,3%)). Один (1,3%) пацієнт помер на п’яту 
добу після операції від гострого порушення 
мозкового кровообігу.

Гістологічне дослідження верифікувало у 
всіх випадках світлоклітинний варіант НКР у 
видаленій нирці та пухлинних венозних тром-
бах. Ступінь ядерної атипії 1 виявлено у 4 
(5,1%), ступінь ядерної атипії 2 – у 32 (41,0%), 
ступінь ядерної атипії 3 – у 24 (30,8%), сту-
пінь ядерної атипії 4 – у 18 (23,0%) випадках. 
Новоутворену судину, що живить пухлинний 
тромб, виявлено у 82 (55,8%) спостережен-
нях. Пухлинний тромб проростав усі шари ве-
нозної стінки. Характерними рисами інвазії 
пухлинного тромбу у стінку вени був ріст пух-
лини між її шарами з наступним розволокнен-
ням та присутність нових сформованих судин 
за типом vasa-vasorum і лімфоїдногістіоци-
тарної інфільтрації.

У всіх хворих збережено ламінарний кро-
воток по НПВ. У жодному з випадків ми не за-
фіксували рецидиву пухлинного венозного 
тромбу чи епізодів тромбоемболії легеневої 
артерії.

У хворих, яким було виконано протезу-
вання НПВ, з найдовшим спостереженням 74 
місяці, за даними мультидетекторної ком п’ю-
терної томографії з контрастним підсилен-
ням діагностовано повну прохідність НПВ у 
всіх сегментах з ламінарним кровотоком.

Однорічна виживаність пацієнтів склала 
93,6%, трирічна – 67,9%, п’ятирічна – 44,9%.

Незважаючи на сучасні досягнення в он-
кології, єдиним радикальним методом ліку-
вання НКР, ускладненого венозною інвазією 
пухлинного тромбу залишається хірургічний. 
Оперативне лікування передбачає в переваж-
ній більшості випадків видалення нирки ура-
женої пухлиною та виконання судинного ета-
пу, який може бути відмінним у кожній кон-
кретній ситуації. Тромбектомія флотуючого 
тромбу НПВ I-II рівнів не представляє собою 
значних труднощів і за умов ретельної мобі-
лізації уражених сегментів НПВ та васкуляр-
ної ізоляції тромбу легко може бути викона-
на хірургом, який володіє досвідом судинної 
хірургії. Видалення флотуючих тромбів III–
IV рівнів це вже не така рутинна процедура, 
адже вимагає застосування методів мобіліза-
ції печінки, перетискання гепатодуоденаль-
ної зв’язки та проникнення в грудну порож-
нину, а іноді застосування циркуляторної під-
тримки. Інший, ще вищий щабель складнос-
ті хірургії пухлинних венозних тромбів пред-
ставляє собою оперативне лікування інвазив-
них венозних тромбів, які при поширенні по 
просвіту НПВ формують різні за протяжністю 
та просторістю ділянки проростання тромбу 
у стінку вени. Радикалізм хірургічного ліку-
вання у даній ситуації передбачає виконання 
різних варіантів резекції і протезування НПВ. 
У всіх інших випадках лікування носить не ра-
дикальний характер. 

Інвазія пухлинного тромбу у стінку вени 
спостерігається майже у 25,0% пацієнтів із 
НКР, ускладненим пухлинним венозним тром-
бозом [2]. Це вказує на те, що у кожного чет-
вертого хворого виникає необхідність вико-
нання більш складного за обсягом хірургічно-
го втручання на НПВ до якого має бути прак-
тично підготовлений хірург. Відсутність чіт-
кого алгоритму дій при протяжній інвазії пух-
линного венозного тромбу вочевидь зумовле-
на недостатнім практичним досвідом клінік. 
Це можна пояснити тим, що зазвичай врос-
тання пухлинного тромбу у НПВ відбувається 
на обмеженій ділянці і лише у незначної час-
тини пацієнтів спостерігається протяжна ве-
нозна інвазія [4]. Проте це дані опубліковані 
близько 15 років тому. Сьогодні, коли хірур-
гія пухлинних венозних тромбів набула ак-
тивного розквіту ці дані дещо змінилися. Так, 
на основі 22-річного досвіду лікування хво-
рих на рак нирки у Національному медично-
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му дослідницькому центрі ім. Н.Н. Блохина 
було показано, що протяжне, просторе врос-
тання пухлинного тромбу у стінку НПВ мало 
місце у 1,4% серед усіх пацієнтів з раком нир-
ки, і в 13,7% хворих у селективній групі з пух-
линним венозним тромбозом [5]. Наші власні 
дані, які були опубліковані нещодавно, демон-
струють, що у 53,1% пацієнтів з НКР, усклад-
неним пухлинним венозним тромбозом були 
виявлені різні за площею та інтенсивністю 
контакту ділянки інвазії пухлинного тром-
бу у стінку ниркової чи нижньої порожнистої 
вен [6]. У випадку інвазії тромбу у стінку нир-
кової вени необхідно виконувати пригирло-
ву резекцію ниркової вени, що є надзвичайно 
актуальним при лівобічному пухлинному ве-
нозному тромбозі, адже ділянка інвазії може 
поширюватись до межі гирла ниркової вени. 
Тому при лівобічному пухлинному тромбозі 
нульового рівня ми розпочинаємо операцію з 
правих відділів черевної порожнини і мобілі-
зації НПВ та ниркових вен. Слід зауважити, що 
у попередній і теперішній роботі ми акценту-
ємо увагу і виокремлюємо групу пацієнтів з 
інвазією пухлинного тромбу у стінку нирко-
вої вени. На нашу думку це має важливе про-
гностичне значення так як вказує на поши-
рення процесу і можливу схильність до ран-
ньої метастатичної хвороби, що вимагає про-
ведення більш ретельного скринінгу хворих 
у після операційному періоді. Окрім того, має 
бути тісна співпраця з патоморфологом, де 
потрібно звертати його увагу на ретельне до-
слідження ниркової вени з тромбом.

Зазвичай ділянка інвазії стінки НПВ є про-
довженням інвазії ниркової вени, що характе-
ризується залученням у процес ділянки гирла 

ниркової вени. У зв’язку з цим резекцію НПВ 
необхідно починати з інтерренального сег-
менту з ділянки гирла правої або лівої нирко-
вої вени в залежності від боку ураження. У на-
ступному, розтин НПВ можна продовжувати у 
краніальному чи каудальному напрямку і при 
цьому весь час необхідно контролювати віль-
ний край вени по довжині протяжності інва-
зії тромбу. При досягненні кінцевої точки фік-
сації тромбу можна переходити до ревізії НПВ 
та визначення лінії резекції задньої стінки 
НПВ. У випадку ураження понад 50% довжи-
ни окружності, або циркулярному – варіантом 
вибору залишається циркулярна резекція та 
протезування НПВ.

Висновки
1. Пригирлова резекція ниркової вени є 

обов’язковою опцією радикального хірургіч-
ного лікування НКР з пухлинним венозним 
тромбозом нульового рівня.

2. При обсязі пухлинної інвазії тромбу 
менше 25% довжини окружності НПВ необ-
хідно виконувати резекцію НПВ з ушиванням 
каватомного дефекту. 

3. При обсязі пухлинної інвазії тромбу, що 
займає 50% довжини окружності НПВ після 
резекції НПВ необхідно застосовувати уши-
вання синтетичної алозаплати для віднов-
лення циліндричної форми НПВ та нормаль-
ного ламінарного кровотоку.

4. При просторій масивній інвазії стін-
ки НПВ з ураженням понад 50% довжини її 
окружності необхідно виконувати циркуляр-
ну резекцію та протезування НПВ для віднов-
лення нормального ламінарного кровотоку.
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BASIS FOR EMERGENCE 
OF SEBORRHEIC DERMATITIS

Vysochanska Vlasta, Koval Galina
Uzhhorod National University. Medical Faculty. Microbiology, virology, epidemiology department 
with the course of infectious disease. 

Abstract. Introduction. Seborrheic dermatitis (SD) is commonly associated with presence of Malassezia 
fungi. As a part of microbiome M. restricta, M. furfur, M. globosa protects us from pathogenic bacteria and UV-light 
and can be found at any skin zone of our body, except palms and feet. Hyperproduction of sebum, inflammation, 
and itching as symptoms of SD also are caused by many diseases related with endocrine, neuro-, immune, and 
psychological disorders. It is impossible to unambiguously identify the cause of inflammation of the skin in areas 
of large accumulation of sebaceous glands. Therefore, current treatment of patients with seborrheic dermatitis 
requires a personalized and predictive approach including skin phenotype, somatic and mental comorbid disease. 

Objective: to determine the factors that create the prerequisites for the development of dermatitis and 
overgrowth of Malassezia spp.

Materials and methods: Articles from Wiley online library, Cochrane library, Medline were analyzed.
Conclusions: SD should be considered as an early manifestation or visible symptom of somatic or mental 

illnesses. Malassezia colonization in sebaceous areas is an outcome, not a cause of SD.
Key words: Malassezia spp., seborrheic dermatitis, sebaceous gland.

Передумови для виникнення себорейного дерматиту
Височанська В.В., Коваль Г.М.

Резюме. Вступ. Себорейний дерматит (СД) часто асоціюють із присутністю на шкірі гибів роду 
Malassezia. Будучи частиною мікробіому M. restricta, M. furfur, M. globosa захищають від впливу УФ ви-
промінювання та патогенних бактерій і колонізують практично всі ділянки шкіри, крім долонь та стоп. 
Надмірна секреція шкірного сала, запалення та свербіж, які прийнято вважати основними симптомами 
СД, частіше за все спричинені нейро-, ендокринними, імунними та психічними розладами. Неможливо 
точно встановити причину запалення шкіри у ділянках з великою кількістю сальних залоз. Тому сучасне 
лікування пацієнтів із себорейним дерматитом повинно мати персоналізований і предиктивний підхід і 
враховувати фенотип шкіри, соматичні та психічні коморбідні розлади.

Метою дослідження було встановити фактори, які створюють передумови для виникнення себорей-
ного дерматиту та надмірного росту Malassezia spp.

Матеріали та методи: аналіз оригінальних досліджень із бібліотек Wiley online library, Cochrane li-
brary, Medline.

Висновки. Себорейний дерматит варто розглядати як прояви маніфестації чи єдині видимі симптоми 
деяких соматичних та психічних захворювань. Колонізація запалених ділянок шкіри грибами Malassezia 
spp. є наслідком адаптації гриба до нових умов існування, а не причиною виникнення себорейного дер-
матита.

Ключові слова: Malassezia spp., себорейний дерматит, сальна залоза.
 
Introduction 
It is believed that seborrheic dermatitis is 

often caused by fungi of the genus Malassezia. 
The main approach in SD therapy are drugs with 
antifungal activity: azoles, hydroxypyridones, 
allylamines, selenium and pyrithione of zinc, 
carbonic anhydrases1. But why corticosteroids1, 
calcineurin inhibitors2, cancer drugs3, statins4 
help? In our opinion, Malassezia actively 
colonizes those areas of the skin where the 

environment is most favorable. And the basis 
for emergences of seborrheic dermatitis is the 
excessive production of sebum and required ph. 
Therefore, for good control of symptoms, it is 
necessary to treat the cause, not to eliminate the 
fungus.

Main reason of skin inflammation, desquama-
tion and pruritus is based on idea of pathological 
activity of saprophytic fungi of the genus Malassezia 
(formerly known as Pityrosporum)5 such as 
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Malassezia restrica6, M. furfur7, M. globosa8. It is 
believed that Malassezia spp.:

- enhance the inflammatory response by 
inducing the synthesis of IL-1β, IL-ra to IL-1alpha, 
IL-8, but inhibit the synthesis of cytokines by 
keratinocytes,9

- synthesize metabolites that, acting on aryl-
hydrocarbon receptors (Ah-receptors), impede 
the maturation of dendritic cells,10

- cause apoptosis of keratinocytes,11

- violate skin homeostasis,12

- are associated with Paget’s disease13 and 
carcinogenesis.14

- is capable of biofilm formation15 and 
symbiosis with Staphylococcus aureus16 and 
Bacillus spp.17

Malassezia have genes encoding secreted 
hydrolases (e.g., lipases, phospholipases, aspartyl 
proteases, and acid sphingomyelinases), but 
do not possess genes for fatty acid synthase 18. 
Therefore, they are limited by their inability to 
synthesize lipids and are forced to survive in 
an environment with many sebaceous glands. 
Malassezia need both saturated (palmitic acid (PA) 
and unsaturated acids (oleic acid (OA) to eat and 
live. PA and OA have fungicidal19 and fungistatic 
effect20 on M. furfur, and on M. sympodialis at 
the same time. We might assume that skin fatty 
metabolism and Malassezia colonization is a self-
regulated system. Plus, not eaten oleic acid causes 
declension of epidermal differentiation, barrier 
defects and disorders of skin metabolism21 and 
protein metabolites of Malassezia protect from 
UV light.22 So is there a real need to get rid of 
fungus?

Oily and dry skin has always been associated 
with SD. This may indicate increased activity 
of the sebaceous glands and impaired function 
of the epidermal barrier. Instead, the decrease 
in lipid synthesis of sebocytes protects the 
epidermis from morphological changes caused 
by Malassezia and reduces dandruff. However, the 
role of sebum in the pathogenesis of SD remains 
controversial, since hyperactivity does not always 
cause dermatitis, and patients with SD may not 
have oily skin23. Some authors even suggest 
using “dermatitis of the sebaceous areas” than 
“seborrheic dermatitis” as a more precise term24.

The aim of the study 
The aim of our study was to determine the 

factors that create the prerequisites for the 
development of dermatitis and overgrowth of 
Malassezia spp.

Materials and methods
Articles from Wiley online library, Cochrane 

library, Medline were analyzed.

Results
1. Features of the sebaceous glands. 
The holocrine type of sebaceous gland 

secretion (SG) is characterized by the fact that the 
glandular cell fills with fat and dies. The secret has 
been excreted on the surface of the epithelium 
near the hair follicles. Most SGs are focused on 
the face (especially the T-zone), the back, and 
the chest. Sebum acts as a delivery system for 
antimicrobial lipids, antioxidants, pheromone 
generation. It also serves as a substrate for 
bacterial and yeast growth25.

2. There are numerous studies describing 
various forms of regulation of the sebaceous 
glands26-29 and their effect on Malassezia spp. Let 
us look at some of them.

2.1 Endocrine regulation.
The hypothalamic-pituitary-adrenal 

system or axis (HPA) involves several neuro- 
and steroid hormones. Corticotropin-releasing 
factor or corticoliberin stimulates the release of 
adrenocorticotropic hormone (ACTH). HPA has 
shared receptors with the melanocortin system 
that regulate pigmentation and homeostasis. In 
addition to systemic regulation, the skin itself 
synthesizes some components of the HPA axis30. 
Therefore, it can be assumed that the sebaceous 
glands are regulated not only by systemic but also 
by autocrine impact of the skin.

Corticotropin acts directly on sebocytes. The 
introduction of ACTH to rats leads to enlargement 
of the sebaceous glands and intensification of 
their secretion. Interestingly, this effect is evident 
even in rats with removed adrenals. Therefore, 
ACTH can stimulate the sebaceous glands 
regardless of central regulation. In addition, 
ACTH is independent of the presence testicles 
and has no synergistic effect with testosterone. 
Alpha melanocyte stimulating hormone (α-MSG) 
also independently stimulates sebum secretion 
but exhibits a synergistic effect when is used with 
testosterone31.

Prolactin is a pituitary neurohormone that 
regulates lactation and is dependent on the 
menstrual cycle. High levels of prolactin during 
pregnancy are reduced by childbirth but may be 
stimulated by breastfeeding. Interestingly, such 
hormone vacillations correlate with sebaceous 
gland secretion. It is believed that mom’s aroma 
controls the behavior and reflexes of the baby32. 
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Increased secretion is explained by the presence 
of prolactin receptors on sebocytes33.

Abnormally high levels of prolactin can be 
observed in Parkinson’s disease (PD) as well 
as excessive sebum production. Parkinson is a 
disease of dopaminergic neurons with dopamine 
deficiency. Seborrhea and hyperprolactinemia 
can be treated by restoring normal levels of 
dopamine through the administration of L-DOPA 
or using dopaminergic agonists34.

Phenylketonuria (PKU) is another hypodo-
paminergic condition characterized by 
hyperprolactinemia and seborrhea and might be 
treated with L-DOPA35. 

Glucocorticoids enhance hair growth, 
stimulate sebocyte maturation and cause skin 
atrophy by acting on fibroblasts. Growth factors 
that exacerbate sebaceous gland diseases have a 
synergistic effect36.

Growth hormone (GR) is produced mainly by 
somatotropic cells of the anterior pituitary gland. 
Acromegaly, as a manifestation of excessive GR in 
adulthood, is accompanied by increased sebum 
secretion. Conversely, GH deficiency is associated 
with abnormally low sebum secretion, which 
can be normalized after the use of substitution 
therapy. This conclusion was confirmed in a study 
demonstrating the presence of GR receptors on 
sebocytes37.

Insulin-like growth factor has long 
been associated with weight loss diets. Low 
carbohydrate diets are known to have a positive 
effect in the treatment of acne. Hormone levels 
have been found to be positively correlated with 
sebum production38.

Thyrotropic hormone (TTH), triiodo-
thyronine (T3) and thyroxine (T4) are important 
hormones that regulate growth and development. 
It has been observed that hypothyroidism and 
thyroidectomy are associated with abnormally 
low sebum secretion. L-thyroxine replacement 
therapy partially normalizes the function of the 
glands, and thyrotoxicosis (hyperthyroidism) 
increases it excessively39. It tends to think 
that thyroid hormones act independently of 
androgens. TTH and T4 enhance the activity 
sebaceous glands even in castrated animals, and 
additional stimulation with testosterone does 
not produce a synergistic effect. TTH stimulation 
of animals with thyroid resection does not 
affect the sebaceous glands, which confirms the 
need in thyroid hormones. SG hyperstimulation 
is possible due to the presence of specific T3 
receptors on their surface40.

Androgens such as dehydroepiandrosterone 
(DHEA), androstenedione (A-dione) and 
testosterone stimulate sebum secretion in 
humans and increase gland size. The action of 
the active forms of androgens is mediated by 
their binding to nuclear androgen receptors. 
The absence of functional androgen receptors, 
for example, in general androgen insensitivity 
syndrome, impedes the action of androgens on 
skin appendages41.

Therefore, skin synthesis and degradation 
of active androgens are noteworthy. It is known 
that precursors of active forms in tissues, 
such as DHEA DHEA and A-dione, are mainly 
synthesized by the glands, and testosterone and 
5α-dihydrotestosterone (5α-DHT) in women 
are synthesized on the periphery. Androgens 
alone cannot affect sebocyte differentiation. 
They are activated by peroxisome proliferator-
activated receptor (PPARs) ligands. Combining 
local hyperproduction of active androgens or an 
increase in blood 5α-DHT levels at normal levels 
of DHEA, A-dione, and testosterone may be the 
cause of sebum hyperproduction42.

Estrogen β-receptors are present in 
keratocytes, melanocytes, fibroblasts and 
sebocytes, α-receptors have been found only in 
sebocytes in vitro. Estrogens reduce the activity of 
the sebaceous glands and are direct testosterone 
anagonists43.

2.2. Neuropeptide regulation.
Nerve fibers due to release neuropeptides 

and neurotransmitters control epidermal 
proliferation, apoptosis, wound healing, 
inflammation, and melanogenesis. Eccrine glands 
and hair follicles are surrounded by a thick net of 
nerve endings. The presence of direct innervation 
of the sebaceous glands is noticeable in patients 
with partial paralysis of the face. The plegic side 
has increased sebum secretion and is more prone 
to acne44. The opposite effect is achieved by using 
topical antimuscarinic agents and botulinum 
toxin-A (Botox), which is used to reduce acne and 
sebum in humans45. Unfortunately, no study can 
accurately demonstrate the size and localization of 
nerve fibers that directly innervate the sebaceous 
glands. The possibility of indirect effects on the 
sebaceous glands by innervation of their ancestors 
near the hair follicles (HF) is considered. HF have 
a vast neural network that consists of a cluster 
of perifollicular and longitudinal nerve endings. 
The number of nerve fibers near the HF is 
demonstrated by the dependence of the allocation 
of fat on the hair growth cycle46.
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Acetylcholine directly affects the expression 
of cholinergic receptors in SG by stimulating 
muscarinic m2AChR and nicotinic receptors 
nAChRα7, nAChRα10 and nAChRβ447. The 
increased sebum production on the face is 
observed after the application of acetylcholine and 
is directly proportional to the dose. Stimulation 
by non-neural sources of acetylcholine in the skin 
also should not be denied48.

Adrenaline, as the major neurotransmitter 
of the sympathetic nervous system, does not 
affect the level of sebum secretion, which has 
been demonstrated by β-receptors blockade 
with Propranolol. And the sebaceous glands have 
neither β1- nor β2-adrenergic receptors49.

Substance P (CP) is a neuropeptide of the 
tachykinin genius that modulates nociception, 
inflammation, and vasodilatation. CP-sensitive 
connective tissue fibers were found around 
the sebaceous glands, but only in patients with 
acne. Mice treated with CP developed expanded 
sebaceous glands and increased fat production. 
In humans it has also caused an increase of the 
level of interleukins and tumor necrosis factor. 
The inflammatory reaction disappeared with 
the introduction of dexamethasone. However, 
proven involvement of CP in the pathogenesis of 
inflammation is only available in patients with 
acne50.

Neutrophins are proteins that regulate 
axonal growth and trophic supply of neurons. The 
sebaceous glands have receptors for neurotrophin 
-3 and nerve growth factor (NGF). Stress and 
inflammatory skin diseases induce NGF synthesis 
as opposed to healthy skin patients. Nevertheless, 
the role of neurotrophins in the regulation of skin 
fat production remains unknown but suggests the 
existence of a paracrine or autocrine mechanism 
of neurotrophin regulation of sebocytes51. 
An alternative version is an indirect action of 
neurotrophins by stimulating the growth of 
nerve fibers around the sebaceous cells of the 
progenitors of SG. In the experiment on skin, 
denervation led only to a slight decrease of hair 
growth, which may be an evidence of autocrine 
regulation rather than a direct enhancement of 
innervation52.

Endocannabioids are unsaturated fatty 
acids. They are synthesized by the epithelium and 
modulate nociceptive and temperature sensitivity 
of skin nerves. Sebocytes have cannabinoid 
receptors and TRP channels (transient receptor 
potential channels). Activated endocannabinoid 
receptors modulate thermoregulation and 

enhance pain and itching sensations. Endogenous 
stimulation of these receptors leads to 
increased lipogenesis53. The effect of increasing 
endocannabinoid levels and phytocanabinoid 
(cannabigerol, cannabigerovarin) has been 
proposed as a treatment for inflammatory 
conditions accompanied by dry skin. In 
contrast to phytocannabinoids, cannabidiol, 
cannabichromen and cannabidivarin combine 
lipostatic, antiproliferative and anti-inflammatory 
effects and have the potential to treat acne acne54.

Calcitonin gene-bound peptide (CGRP) 
is a calcitonin receptor that is also present on 
sebocytes55.

2.3. Trait of the host.
Immunity, according to the literature, is a key 

weapon in the fight against Malassezia infections. 
Immunocompromised patients have seborrheic 
dermatitis much more often than healthy ones56. 
Skin affected by dermatitis is accompanied by 
increased immunoreactivity and high levels 
of IL-1α, I L-1β, IL-2, IL-4, IL-6, IL-8, IL-10, IL-
12, β-defensin, TNFα and IFNγ. Also, due to the 
increased degranulation of mast cells, there is a 
hyperproduction of histamine that accumulates 
in the epidermal layer. The DNA microarray test 
of patients with dandruff confirmed the activity 
of inflammatory genes and showed decreased 
activity of genes controlling lipid metabolism57. 
Also, mice with activated 2C T-cell receptor had 
severe CD4 + and CD8 + T cell lymphopenia, 
and subsequently spontaneously developed a 
seborrheic skin phenotype. Similar abnormalities 
have been observed in HIV-positive patients, 
where it is known that the prevalence of SD is 
extremely high56.

The microbiome of healthy skin differs from 
patients with seborrheic dermatitis. SD patients 
are mostly colonized by Acinetobacter spp., 
Staphylococcus spp. and Streptococcus sp58. Among 
patients with dandruff, the most common are 
Basidiomycota (Filobasidium spp.) while among 
the healthy individuals Ascomycota (Acremonium 
spp.)59. Innate lymphoid cells (ILCs) affect 
commensal bacteria by modulating sebaceous 
gland activity in mice. Pools of ILC are found in all 
parts of the skin to inhibit sebocyte proliferation. 
In their absence, the sebaceous glands enlarge 
and more actively produce PA and OA. PA acid 
has specific anti-Gram-positive agents’ activity. 
It is possible that with an excessive amount of 
substrate commensal Malassezia overgrows and 
triggers an inflammatory response but depresses 
a bacterial grows.
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Skin barrier defects are associated with 
exacerbations of SD. Dry skin in winter and 
maceration most often violate skin protection. 
Malassezia modulates skin function directly through 
mediators or indirectly activate the immune 
response. It has been described that eradication 
of some Malassezia spp. makes ceramides, 
sphingolipids, histamine, and inflammatory 
markers in the skin return to norma60.

Conclusions
The survival of Malassezia depends on the 

rate of adaptation to sweat, sebum, acidity, 
immune response, humidity, and environmental 

insolation, as well as the activity of other skin 
commensals - viruses, bacteria, microscopic 
fungi. Malassezia may trigger immune response 
but also protects our skin from UV-light, action 
of sebum and sweat and pathogenic bacteria. 
It is impossible to unambiguously identify the 
cause of inflammation of the skin in areas of large 
accumulation of sebaceous glands. Therefore, 
current treatment of patients with seborrheic 
dermatitis requires a personalized and predictive 
approach. Seborrheic dermatitis can be a marker 
of somatic diseases (see Table 1). Malassezia 
colonization in sebaceous areas is a consequence, 
not a cause of SD.

Table 1 
Pathological conditions and disease having impact on seborrheic dermatitis

Diseases/ 
conditions

Sebum
production References Article

Addison’s 
disease 

Sebum ↓ Goolamali SK 
(1974)

Sebum excretion and melanocyte-stimulating hormone in 
hypoadrenalism.

Z Haut 
Geschlechtskr 
(1962)

Small-nodular sebaceous gland hypertrophy after cortisone 
treatment of Addison’s disease.

Acromegaly Sebum ↑ Resende M (2012) Prevalence of dermatologic disorders in 15 patients with ac-
romegaly.

Borlu M (2012) Acromegaly is associated with decreased skin 
transepidermal water loss and temperature, and increased 
skin pH and sebum secretion partially reversible after 
treatment.

Atopic 
dermatitis

Sebum 
normal or ↓
Malassezia 
spp. +

Agrawal K (2018) Effects of atopic dermatitis and gender on sebum lipid me-
diator and fatty acid proϐiles.

Ramos-E-Silva M 
(2018)

Red face revisited: Endogenous dermatitis in the form 
of atopic dermatitis and seborrheic dermatitis.

Bardet-Biedl 
syndrome

Sebum ↑ Haws RM (2019) Cutaneous findings in Bardet-Biedl syndrome.

Hypothyroidism Sebum ↓ Zouboulis CC 
(1998)

The human sebocyte culture model provides new insights 
into development and management of seborrhoea and acne.

Hashimoto 
autoimmune 
thyroiditis

Sebum ↓ Goucha S (2002) Association of seborrheic pemphigus and Hashimoto 
autoimmune thyroiditis. Apropos of a further case

Hyperhidrosis Sebum ↑ Mozaffari AA 
(2009)

Localized seborrhoeic dermatitis with hyperhidrosis due to 
mite infestation in an Iranian cross-breed ram.

Depression Sebum ? Maietta G (1990) Patients with mood depression have a high prevalence 
of seborrhoeic dermatitis.

Tardive 
dyskinesia

Sebum ↑ Reuven Sandyk 
(1990)

Role of androgens in tardive dyskinesia.

Schizophrenia Sebum ↑ Vassileva S (1990) Familial occurrence of multiple seborrheic keratoses 
and schizophrenia.

George A (2018) A perspective study of cutaneous manifestations in primary 
psychiatric disorders in a tertiary care hospital.
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Psoriasis Sebum ↓
Malassezia 
spp. norma

Takahashi H 
(2014)

Defective barrier function accompanied by structural chang-
es of psoriatic stratum corneum.

Takemoto A 
(2015)

Molecular characterization of the skin fungal microbiome in 
patients with psoriasis.

Paget’s disease Sebum ↓
Malassezia 
spp. +

Shamsadini S 
(2006)

Surrounding ipsilateral eruptive seborrheic keratosis as a 
warning sign of intraductal breast carcinoma and Paget’s disease.

Sato Y (2019) Malassezia-derived aryl hydrocarbon receptor ligands 
enhance the CCL20/Th17/soluble CD163 pathogenic axis in 
extra-mammary Paget’s disease.

Parkinson’s 
Disease

Sebum ↑
Malassezia 
spp. +

Trivedi DK (2019) Discovery of Volatile Biomarkers of Parkinson’s Dis-
ease from Sebum.

Arsic Arsenijevic 
VS (2014)

A laboratory-based study on patients with Parkinson’s disease 
and seborrheic dermatitis: the presence and density of Malasse-
zia yeasts, their different species and enzymes production.

Phenylketonuria Sebum ↑ Burton JL (1975) An abnormality in sebaceous function in phenylketonuria.

Pregnancy Sebum ↑ Burton JL (1970) Effect of pregnancy on sebum excretion.

Dyslipidemia, 
obesity

No impact Betul Imamoglu 
(2016)

Metabolic syndrome may be an important comorbidity in 
patients with seborrheic dermatitis.
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ВПЛИВ СПЕЛЕОТЕРАПІЇ НА СТАН РЕАКТИВНОСТІ 
БРОНХІВ У ДІТЕЙ, ХВОРИХ НА БРОНХІАЛЬНУ АСТМУ

Білак В. М., Симулик В. Д.
Ужгородський національний університет, медичний факультет, кафедра дитячих хвороб з 
курсом дитячих інфекцій, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Діагностика та корекція реактивності бронхів може сприяти зменшенню частоти заго-
стрень бронхіальної астми (БА) та покращенню контролю над хворобою. Формування реактивності брон-
хів під впливом під впливом спелеотерапії має як науковий, так і практичний інтерес. Мета досліджен-
ня – визначити вплив спелеотерапії на реактивність у дітей з різною тяжкістю перебігу бронхіальної аст-
ми. Матеріали та методи. Обстежено 40 дітей 6–15 років, з них 20 – з легким перебігом хвороби, 20 – се-
редньої тяжкості, діти знаходились в міжрецидивному періоді. Визначення функції зовнішнього дихання 
(ФЗД) з проведенням фармако-функціонального тесту (ФФТ) із сальбутамолом проводили в динаміці спо-
стереження до і після лікування та порівнювали з показниками 40 здорових дітей. Спелеотерапію проводи-
ли на базі дитячого відділення Української алергологічної лікарні сел. Солотвино. Результати досліджень. 
Установлено зниження підвищеного тонусу бронхів і відновлення бронхіальної прохідності на всіх рівнях 
бронхів у всіх хворих з легким перебігом хвороби й часткове зниження гіперреактивності бронхів із покра-
щенням бронхіальної прохідності у дітей з середньотяжким перебігом бронхіальної астми під впливом спе-
леотерапії. Висновки. У міжрецидивному періоді бронхіальної астми у 35% дітей зберігається підвищений 
тонус бронхів, що супроводжується зниженням бронхіальної прохідності, яка є більш вираженою у дітей з 
середньотяжким персистуючим перебігом захворювання на рівні дрібних бронхів. 

Спелеотерапія приводить до нормалізації порушеного тонусу бронхів при легкому перебігу БА у всіх 
випадках та його покращення у 90% дітей з середньотяжким перебігом захворювання.

Ключові слова: діти, бронхіальна астма, тонус бронхів, спелеотерапія.

Tне influence of speleotherapy  on bronchi tonus of childrens suffering from bronchial asthma
Bilak V.M., Symulyk V.D.

Abstract. Introduction. Diagnosis and correction of bronchial reactivity can help reduce the incidence of 
exacerbations of bronchial asthma and improve disease control. The formation of bronchial reactivity under the influence 
of speleotherapy is of both scientific and practical interest. Aim of the study was to determine the effect of speleotherapy 
on reactivity in children with varying severity of bronchial asthma. Materials and methods. 40 children aged 6–15 years 
were examined, 20 of them - with a mild course of the disease, 20 – moderate, children were in the intercurrent period. 
Determination of the function of external respiration with the pharmaco-functional test with salbutamol was performed 
in the dynamics of observation before and after treatment and compared with 40 healthy children. Speleotherapy was 
conducted on the basis of the children's department of the Ukrainian Allergological Hospital in the village Solotvino. 
Results. Reduction of increased bronchial tone and restoration of bronchial patency at all levels of bronchi in all patients 
with mild disease and partial reduction of bronchial hyperreactivity with improved bronchial patency in children with 
moderate bronchial asthma under the influence of speleotherapy. Conclusions. In the interrecurrent period of bronchial 
asthma, 35% of children retain increased bronchial tone, accompanied by a decrease in bronchial patency, which is more 
pronounced in children with moderate persistent disease at the level of small bronchi.

Speleotherapy leads to the normalization of impaired bronchial tone in mild asthma in all cases and its 
improvement in 90% of children with moderate disease.

Key words: children, bronchial asthma, bronchi tonus, speleotherapy.

Вступ
Підвищена реактивність бронхів можна 

вва жати провідною ознакою бронхіальної аст-
ми (БА) та важливим механізмом розвитку за-
хворювання, що корелює з важкістю хвороби. 
Гіперреактивність бронхів проявляється брон-
хообструкцією – посиленою секрецією слизу, 
на бряком слизової оболонки бронхів, спазмом 

гладких м’язів бронхів бронхіального дере-
ва [1, 2, 3, 4]. Обструкція дрібних бронхів може 
вважатися ранньою ознакою гіперреактивно-
сті бронхів і покращення FVC, FEV1.0 на 10–12 
%, а FEF75 на 15% після інгаляції бронхоліти-
ка бета -2 агоніста сальбутамола підтверджує 
це [1, 2, 4, 5] . Відповідна діагностика та корек-
ція реактивності бронхів може сприяти змен-
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шенню частоти загострень бронхіальної астми 
та покращенню контролю над хворобою. В до-
сліджуваній літературі є праці присвячені ви-
вченню позитивного впливу спелеотерапії на 
перебіг захворювання у дорослих та дітей [6, 7, 
8], що ж торкається формування реактивнос-
ті бронхів під впливом спелеотерапії у дітей, 
то ці роботи одиничні [9, 10], що і дало можли-
вість сформулювати відповідну мету роботи.

Мета дослідження
Визначити вплив спелеотерапії на реак-

тивність бронхів у дітей з різною тяжкістю 
перебігу бронхіальної астми.

Матеріали та методи
Обстежено 40 дітей 6-15 років, хворих 

брон хіальною астмою, з них 20 – з легким пере-
бігом хвороби, 20 – середньої тяжкості, діти 
знаходилось в міжрецидивному періоді захво-
рювання. Тривалість хвороби складала 4,9±1,9 
року. Хлопчиків було 29, дівчаток 11. Всі діти 
були із групи частково контрольованої БА.

Дослідження функції зовнішнього дихан-
ня (ФЗД) проводили дітям у ранкові години на 
комп’ютерному спірографі «Pneumoscreen II» 
фірми «Jaeger» (Німеччина). Всі діти дотриму-
валися вимог: за 2 години до проведення тесту 
виключалося фізичне навантаження, контакт 
з різкими запахами (парфуми, побутова хімія 
тощо). Напередодні дослідження відміняли-
ся препарати базисної терапії (останній при-
йом щонайменше за 12 годин до дослідження) 
і препарати з бронходилятуючою дією – бета-
2-агоністи короткої дії для інгаляційного вве-
дення – за 6-8 годин до дослідження, бета-2-
агоністи тривалої дії для інгаляційного вве-
дення – щонайменше за 12 годин. Обстеження 
проводилося натщесерце або після легкого сні-
данку та 15–20 хвилинного відпочинку перед 
спірографією. Дослідження проводилося в по-
ложенні хворого сидячи, висота ротової труб-
ки й висота сидіння регулювалися так, щоб об-
стежуваному не доводилося нахиляти голову 
чи тулуб. Перед кожним дослідженням дитину 
детально інструктували, а також демонстру-
вали процедуру виконання дихальних манев-
рів. Отримані абсолютні значення показників 
оцінювали у відсотковому співвідношенні до 
належних значень. Для кожного пацієнта ве-
личина індивідуальної норми розраховувала-
ся з урахуванням віку, статі, зросту, умов про-
ведення дослідження: температури, вологос-
ті, атмосферного тиску. Для визначення ступе-

ня порушення бронхіальної прохідності корис-
тувались даними Ширяевої І.С. зі співавт. (1997 
р.) Оцінювали наступні показники ФЗД: форсо-
вана життєва ємкість легень (FVC), об’єм фор-
сованого видиху за 1 секунду (FEV1.0 ), пікова 
швидкість видиху (PEF), максимальні об’ємні 
швидкості на рівні 25, 50 і 70 % (FEF25, FEF50, 
FEF75) FVC. Далі виконували бронходилятацій-
ну пробу. Для виконання тесту використовува-
ли бета 2-агоніст короткої дії (сальбутамол) у 
дозі 200 мкг у дітей до 12 років та 400 мкг у ді-
тей старше 12 років. Для виявлення порушень 
реактивності бронхів застосовували фрмако-
функціональний тест (ФФТ) з сальбутамолом. 
Бронхоспазм, що характеризує підвищений то-
нус бронхів, визначався як приріст показни-
ків кривої потік – об’єм через 20 хвилин піс-
ля інгаляції. Тест вважався позитивним, якщо 
сума приросту швидкісних показників на рівні 
центральних (FEF25), середніх (FEF50) і дрібних 
бронхів (FEF75) перевищувала рівень відтво-
рюваності результату, який складає для цих 
показників 37%. Визначення ФЗД з проведен-
ням ФФТ проводили в динаміці спостереження 
до і після лікування та порівнювали з показни-
ками 40 здорових дітей. Спелеотерапію прово-
дили на базі дитячого відділення Української 
алергологічної лікарні сел. Солотвино.

Результати досліджень оброблені з допо-
могою пакета статистичних програм «Exel» з 
вираховуванням середніх величин показни-
ків (М), стандартної похибки (м). Вірогідність 
розбіжностей середніх величин (р) визначали 
за допомогою критерію Стьюдента. 

Результати досліджень
До лікування прихований бронхоспазм, 

що характеризує підвищений тонус бронхів, 
спостерігався у 14(35%) дітей. Знижена брон-
хіальна прохідність після інгаляції сальбута-
мола залишалась на рівні центральних брон-
хів у 25% дітей, на рівні середніх та дрібних 
бронхів у 40% та 43% хворих порівняно з по-
казником контрольної групи практично здо-
рових дітей. Отримані дані свідчать про під-
вищений тонус переважно дрібних бронхів де 
він зустрічається в 1,7 разу частіше (p<0,05) 
ніж на рівні центральних бронхів. 

Вивчення порушеного тонусу бронхів у 
дітей залежно від тяжкості перебігу БА вия-
вило, що у хворих з легким перебігом захво-
рювання, що поступили на лікування в спе-
леолікарню він спостерігався у 5(25%) хво-
рих. У дітей із середньою тяжкістю захво-
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рювання порушення тонусу бронхів просте-
жувалося у кожного другого хворого і тра-
плялося в 2,1 разу частіше порівняно з лег-
ким перебігом захворювання. Повітрепро-
відність на всіх рівнях бронхів була зниже-

на порівняно з дітьми, що мали легкий пе-
ребіг хвороби. Найбільш виразно був зниже-
ний швидкісний показник на рівні дрібних 
бронхів (FEF75) у 13(65%) дітей до 55,9±2,74 
(р<0,05) (табл. 1). 

Таблиця 1
Показники бронхіальної прохідності при проведенні проби з сальбутамолом 

при різній тяжкості перебігу БА у дітей

Показники 
ФЗД

Здорові діти
N = 40

Легкий перебіг БА
N = 20

Середньотяжкий 
перебіг БА

N = 20
Р

FVC 108,8±1,33 104,6±1,48 96,5±1,31
Р1>0,05 
Р2<0,01
Р3<0,05

FEV1.0 107,1±1,22 102,2±1,59 82,2±1,73
Р1>0,05 
Р2<0,001
Р3<0,05

FEF25 96,2±1,26 92,8±1,42 72,6±1,56
Р1>0,05 
Р2<0,001
Р3<0,05

FEF50 93,8±2,10 87,8±1,60 60,1±1,69
Р1<0,05 
Р2<0,001
Р3<0,01

FEF75 92,1±2,15 81,8±1,76 55,9±2,74
Р1<0,05 
Р2<0,001
Р3<0,001

Р1 – Здорові - хворі з легким перебігом БА.
Р2 – Здорові – хворі з середньотяжким перебігом БА.
Р3 – Хворі з легким перебігом БА – хворі з середньотяжким перебігом БА.

Таблиця 2 
Показники бронхіальної прохідності при проведенні проби з сальбутамолом 

з різною важкістю перебігу БА в динаміці лікування

Показники ФЗД Здорові діти Легкий перебіг Середньо тяжкий перебіг Р

FVC 108,8±1,33 114,5±1,79 106,9±1,85
Р1<0,05
Р2>0,05
Р3<0,05

FEV1.0 107,1±1,22 109,8±1,58 104,1±1,65
Р1>0,05
Р2>0,05
Р3> 0,01

Після проведеного лікування в умовах 
спелеотерапії у дітей з легким перебігом за-
хворювання підвищений тонус бронхів зни-
жувався в 2,8 разу і залишався у одного хво-
рого. Спелеотерапія сприяла достовірному 
зростанню показників на рівні центральних 
бронхів на 8,5–8,3% (р<0,01), що супрово-
джувалось нормалізацією у всіх хворих з лег-
ким перебігом прохідності великих бронхів. 
На рівні середніх та дрібних бронхів брон-
хіальна прохідність нормалізувалась у 90%, 
що супроводжувалось достовірною динамі-
кою покращення показника FEF50 в 1,3 разу 
(р<0,05) і тенденцією до покращення показ-
ника FEF75.

У дітей з середньотяжким перебігом БА 
після проведення курсу спелеотерапії підви-
щений тонус бронхів знижувався в 3,4 разу 
(p<0,01) і виявлявся у 2(10%) хворих. Серед 
хворих з середньотяжким перебігом БА нор-
малізація прохідності великих бронхів спосте-
рігалась у 72% дітей, на рівні середніх брон-
хів у 69%, дрібних бронхів – 55% випадків. 
Показники бронхіальної прохідності на рівні 
центральних і середніх бронхів зростали від-
повідно на 10 і 11% і знаходились на нижній 
межі норми. Показник FEF75, що характери-
зує бронхіальну прохідність на рівні дрібних 
бронхів, зростав лише на 3% і не досягав ре-
ферентного показника групи здорових дітей.
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FEF25 96,2±1,26 97,4±1,79 94,9±1,85
Р1>0,05
Р2>0,05
Р3>0,05

FEF50 93,8±2,10 98,8±1,66 82,3±2,12
Р1>0,05
Р2<0,05
Р3<0,01

FEF75 92,1±2,15 94,5±2,15 86,8±3,29
Р1>0,05
Р2>0,05
Р3<0,05

Р1 – Здорові – хворі з легким перебігом БА. 
Р2 – Здорові – хворі з середньотяжким перебігом БА .
Р3 – хворі з легким перебігом БА – хворі з середньотяжким перебігом БА.

Продовження табл. 2

Після проведеного лікування в умовах 
спелеотерапії у дітей з легким перебігом за-
хворювання підвищений тонус бронхів зни-
кав у всіх хворих. Лікування сприяло досто-
вірному зростанню показників бронхіальної 
прохідності на всіх рівнях бронхів на 10–13% 
(р<0,05). 

У дітей з середньотяжким перебігом БА 
після проведення курсу лікування підвище-
ний тонус бронхів знижувався в 4 рази у 90% 
хворих. Серед хворих з середньотяжким пе-
ребігом БА нормалізація прохідності великих 
бронхів спостерігалась у всіх випадках, на рів-
ні середніх та дрібних бронхів – 90% випадків. 
Показники бронхіальної прохідності на рівні 
центральних бронхів зросли на 17% (р<0,05) 
та на 22% на рівні середніх бронхів (р<0,001). 
Показник FEF75, що характеризує бронхіаль-

ну прохідність на рівні дрібних бронхів, зрос-
тав найбільш виразно на 29,9% (р<0,001) і не 
відрізнявся від показника контрольної групи 
здорових дітей.

Висновки
У міжрецидивному періоді бронхіальної 

астми у 35% дітей зберігається підвищений 
тонус бронхів, що супроводжується знижен-
ням бронхіальної прохідності, яка є більш ви-
раженою у дітей з середньотяжким персисту-
ючим перебігом захворювання на рівні дріб-
них бронхів.

Спелеотерапія приводить до нормалізації 
порушеного тонусу бронхів при легкому пе-
ребігу БА у всіх випадках та його покращення 
у 90% дітей з середньотяжким перебігом за-
хворювання.
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 ХВОРОБИ КІСТКОВО-М’ЯЗОВОЇ СИСТЕМИ 
Й ОКРЕМІ АСПЕКТИ РЕСУРСНОГО ЗАБЕЗПЕЧЕННЯ 

РЕВМАТОЛОГІЧНОЇ СКЛАДОВОЇ СИСТЕМИ ОХОРОНИ 
ЗДОРОВ’Я В ЗАКАРПАТСЬКІЙ ОБЛАСТІ

Брич В. В.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», факультет здоров’я та фізичного виховання, 
м. Ужгород

Резюме. Вступ. Здоров’я опорно-рухового апарату має вирішальне значення для функціонування 
людини, оскільки дозволяє підтримувати економічну, соціальну та функціональну незалежність протя-
гом життя.

Мета дослідження. Дослідити та проаналізувати динаміку показників захворюваності та по-
ширеності хвороб кістково-м’язової системи, ресурсного забезпечення вторинної та третинної ме-
дичної допомоги особам з вказаними захворюваннями в системі охорони здоров’я Закарпатської 
області.

Матеріали та методи. Використано статистичний метод та метод структурно-логічного аналізу, ма-
теріалами дослідження стала оприлюднена інформація галузевої статистичної звітності по Україні та За-
карпатській області за 2009 – 2020 рр. 

Результати досліджень. У Закарпатській області встановлено зниження рівня захворюваності на 
хвороби кістково-м’язової системи протягом 2009 – 2018 років на 27,7%. Визначено щорічне протягом 
2009 – 2017 років зниження рівня поширеності вказаного класу хвороб з наступним зростанням у 2018 
році на 1,2%. Ревматологічна служба характеризувалась скороченням штатного забезпечення посад 
лікарів-ревматологів на 8,8% та ліжкового забезпечення на 25% за рахунок закладів охорони здоров’я 
вторинної медичної допомоги.

Висновки. У результаті дослідження встановлено, що в Закарпатській області рівні захворюваності та 
поширеності хвороб кістково-м’язової системи протягом 2009 – 2018 років мали тенденцію до знижен-
ня. Ресурсне забезпечення ревматологічної служби регіону також протягом 10 років зменшилося через 
повне скорочення ревматологічних ліжок у закладах вторинної медичної допомоги та скорочення штат-
них посад лікарів-ревматологів. 

Ключові слова: ресурси, опорно-руховий апарат, захворюваність, поширеність, хвороби кістково-
м’язової системи та сполучної тканини.

Diseases of the musculoskeletal system and some aspects of resource provision of rheumatological 
component of the healthcare system in Transcarpathian region

Brych V.V.

Abstract. The aim of the study. To investigate and analyze the dynamics of morbidity and prevalence of dis-
eases of the musculoskeletal system, resource provision of secondary and tertiary care for people with these 
diseases in the healthcare system of Transcarpathian region.

Materials and methods. The statistical method and the method of structural-logical analysis were used. The 
research materials became the published information of sectoral statistical reporting in Ukraine and Transcar-
pathian region during 2009 – 2020.

Results. The study in Transcarpathian region found a decrease in the incidence of diseases of the musculosk-
eletal system during 2009 – 2018 by 27.7%. The annual decrease in the prevalence of this class of diseases during 
2009 – 2017 with a subsequent increase in 2018 by 1.2% was also determined. The Rheumatology Service was 
characterized by a reduction in the stafϐing of rheumatologists by 8.8% and the provision of beds by 25% at the 
expense of secondary health care facilities.

Conclusions. The study found that in the Transcarpathian region, the incidence and prevalence of diseases of 
the musculoskeletal system during 2009 – 2018 tended to decrease. The resource provision of the rheumatology 
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Вступ
Здоров’я опорно-рухового апарату має 

вирішальне значення для функціонуван-
ня людини, оскільки дозволяє підтримувати 
економічну, соціальну та функціональну не-
залежність протягом життя [1]. Порушення 
опорно-рухового апарату є основною причи-
ною інвалідності та захворюваності в усьому 
світі. Вони призводять до величезних витрат 
для систем охорони здоров’я та соціальної до-
помоги [2]. Саме тому захворювання кістково-
м’язової системи та сполучної тканини мають 
значний вплив на суспільство, а їх тягар у ви-
гляді інвалідності часто перевищує інші неін-
фекційні захворювання. Попри докази дуже 
значного тягаря м’язово-скелетних захворю-
вань, наявна інформація щодо оцінки справж-
ньої їх поширеності та навантаження, ймо-
вірно, є недостатньою [3]. У багатьох країнах 
стан здоров’я опорно-рухового апарату вва-
жається менш пріоритетним у порівнянні з 
іншими станами, більш тісно пов’язаними зі 
смертністю та невідкладністю [4].

Системи охорони здоров’я в розвинених 
країнах поступово реагують на це шляхом ви-
знання здоров’я опорно-рухового апарату в 
рамках політики охорони здоров’я, фінансу-
вання та впровадження мультидисциплінар-
них моделей обслуговування, орієнтованих 
на пацієнта [4]. 

В Україні проблема хвороб кістково-
м’язової системи також дуже актуальна. Про-
тягом п’яти років (2016 – 2020 рр.) у струк-
турі причин первинної інвалідності серед до-
рослого населення України третє місце після 
хвороб системи кровообігу та новоутворень 
займали хвороби кістково-м’язової системи 
та сполучної тканини з часткою 11,4–14,2% 
[5, 6]. Це збільшує навантаження на ліку-
вальну, профілактичну, реабілітаційну сфери 
системи охорони здоров’я. 

Тому виникає необхідність більш ре-
тельного вивчення захворюваності та по-
ширеності хвороб кістково-м’язової систе-
ми та сполучної тканини, аналізу наявнос-
ті та використання ресурсного забезпечення 
медичної допомоги при ураженнях опорно-
рухового апарату на рівні країни та окремих 
регіонів.

Мета дослідження
Дослідити та проаналізувати динаміку 

показників захворюваності та поширеності 
хвороб кістково-м’язової системи, кадрово-
го та ліжкового компонентів ресурсного за-
безпечення вторинної та третинної медич-
ної допомоги особам з вказаними захворю-
ваннями в системі охорони здоров’я Закар-
патської області.

Матеріали та методи
Під час виконання дослідження вико-

ристано статистичний метод та метод струк-
турно-логічного аналізу. Матеріалами дослі-
дження стала оприлюднена інформація галу-
зевої статистичної звітності по Україні та За-
карпатській області за 2009 – 2020 рр.: показ-
ники зареєстрованих хвороб, у тому числі з 
уперше в житті встановленим діагнозом; по-
казники ліжкового фонду та штатного забез-
печення закладів охорони здоров’я. 

Результати досліджень
При проведенні дослідження встанов-

лено, що для України та Закарпатської об-
ласті у 2009 – 2018 рр. характерне поступо-
ве зни ження рівнів захворюваності на хво-
роби кістково-м’язової системи та сполучної 
тканини (М00-М99) (рис. 1). За 9 років захво-
рюваність за вказаними нозологіями в Укра-
їні зменшилася на 14,5% (з 3367,0 до 2878,0 
на 100 тис. населення), а в Закарпатській об-
ласті – на 21,5% (з 2965,9 до 2328,0 на 100 
тис. населення). Загалом у Закарпатській об-
ласті за період 2009 – 2018 років зареєстро-
вано зниження захворюваності на хвороби 
кістково-м’язової системи та сполучної тка-
нини на 27,7% до 2143,3 на 100 тис. населен-
ня у 2018 році. Тільки у 2016 році спостеріга-
лося незначне зростання захворюваності за 
класом М00-М99 на 3,3%. Слід відзначити, що 
в Закарпатській області реєструвалися нижчі 
рівні захворюваності вказаного класу хвороб 
щороку в межах 12–24%. Найменша різниця 
у показниках, визначена у 2009 році, склала 
12%, а найбільша, у 2013 році, – 23,3% 

service in the region has also decreased over the past 10 years due to the complete reduction of rheumatology 
beds in secondary care facilities and the reduction of staff positions in rheumatologists.

Key words: resources, musculoskeletal system, morbidity, prevalence, diseases of the musculoskeletal sys-
tem and connective tissue
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Рис. 1. Динаміка показників захворюваності на хвороби кістково-м’язової системи та сполучної тканини 
у 2009 – 2018 роках в Україні та Закарпатській області (на 100 тис. населення).
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Також нами проаналізовано рівень по-
ширеності хвороб кістково-м’язової системи 
та сполучної тканини у Закарпатській облас-
ті за період 2009 – 2018 років, який мав тен-
денцію до зменшення. Визначено, що з 2009 

року (7085,7 на 100 тис. населення) до 2017 
року (5815,6 на 100 тис. населення) вказаний 
рівень знизився на 17,9%, але у 2018 році зно-
ву незначно зріс на 1,2% до показника 5887,3 
на 100 тис. населення.

Рис. 2. Динаміка показників поширеності хвороб кістково-м’язової системи та сполучної тканини 
у 2009 – 2018 роках у Закарпатській області (на 100 тис. населення).

Попри тенденцію до зменшення рівнів за-
хворюваності та поширеності хвороб кістково-
м’язової системи і сполучної тканини, вони й на-
далі посідають важливе місце у формуванні гро-
мадського здоров’я та зниженні працездатнос-
ті населення Закарпатської області. Адже саме 
хвороби кістково-м’язової системи посідали 
третє місце в структурі причин інвалідизації на-
селення регіону після хвороб серцево-судинної 
системи та новоутворень у 2014 – 2018 роках.

З метою розуміння обсягу та можли-
востей надання вторинної та третинної 

медичної допомоги пацієнтам із хвороба-
ми кістково-м’язової та сполучної тканини 
нами проаналізована доступна інформація 
щодо ресурсного забезпечення (кадрового 
та ліжкового) ревматологічної сфери сис-
теми охорони здоров’я Закарпатської об-
ласті.

Найперше вивчена інформація щодо на-
явності ревматологічних ліжок у закладах 
охорони здоров’я Закарпатської області за 
період 2011 – 2020 роки (табл. 1).
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Таблиця 1
Забезпеченість ревматологічними ліжками в Закарпатській області у 2011 – 2020 роках 

(абс., на 10 тис. населення) 

Адміні-
стративна 
територія

2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020 З 2011 
до 2020

Аб
с

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Аб
с

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Аб
с

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Аб
с

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Аб
с

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Аб
с

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Аб
с

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Аб
с

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Аб
с.

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Аб
с.

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Аб
с

За
бе
зп
еч
ен
іс
ть

Закарпатська 
область 56 0,45 56 0,45 53 0,42 46 0,37 41 0,33 41 0,33 41 033 41 0,33 41 0,33 36 0,29 -20 -0,16

Берегівський 
район 10 1,32 10 1,32 7 0,92 - - - - - - - - - - - - - - -10 -0,92

Виноградів-
ський район 5 0,42 5 0,42 5 0,42 5 0,42 - - - - - - - - - - - - -5 -0,42

Іршавський 
район 5 0,5 5 0,5 5 0,5 5 0,5 5 0,5 5 0,5 5 0,5 5 0,5 5 0,5 - - -5 -0,5

ЗОЗ обласного 
пiдпорядку-
вання

36 - 36 - 36 - 36 - 36 - 36 - 36 - 36 - 36 - 36 - -36 -

При узагальненні та аналізі наведених да-
них (табл. 1) встановлено, що за досліджува-
ний період загальна кількість ревматологіч-
них ліжок у Закарпатській області скороти-
лася на 35,7% (20 ліжок). Слід відзначити, що 
переважна частина ліжок передбачена при 

наданні третинної медичної допомоги у за-
кладах охорони здоров’я обласного підпоряд-
кування з тенденцією до збільшення їх част-
ки протягом 10 років: у 2011 – 2012 роках – 
64,3%, 2013 році – 67,9% , 2014 році – 78,3%, у 
2015 – 2018 роках – 87,8% (рис. 3). 

Рис. 3. Динаміка кількості ревматологічних ліжок у системі охорони здоров’я Закарпатської області.
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У 2011 році близько третини ревматоло-
гічних ліжок (35,7%) були також у закладах 
охорони здоров’я вторинної медичної допо-
моги трьох адміністративно-територіальних 
одиниць області – Берегівського, Виноградів-

ського та Іршавського районів. Але при тому, 
що 2011 – 2012 роках у Берегівському райо-
ні було найбільше вказаних ліжок, у 2013 році 
вже відбулося їх скорочення на 30%, а у 2014 
році – їх повна ліквідація. Згодом, у 2015 році, 
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ліжка в Виноградівському районі скоротили і 
перепрофілювали для лікування інших нозо-
логій. Це все скоротило загальну чисельність 
ревматологічних ліжок у Закарпатській об-
ласті за 5 років (2011 – 2015 роки) на 26,8%. 
Слід відзначити, що на кінець 2020 року вка-
зані ліжка залишились тільки у закладі тре-
тинної медичної допомоги – КНП «Закарпат-
ська обласна клінічна лікарня імені А. Нова-
ка». При аналізі слід врахувати, що стаціонар-

на допомога особам із хворобами кістково-
м’язової системи в закладах охорони здоров’я 
може надаватися на терапевтичних ліжках. 

З метою розуміння кадрового забезпе-
чення надання медичної допомоги населен-
ню з хворобами кістково-м’язової систе ми 
та сполучної тканини проаналізована ін фор  -
мація щодо забезпеченості лікарями-рев ма-
тологами (табл. 2).

Таблиця 2

Забезпеченість лікарями-ревматологами системи охорони здоров’я 
Закарпатської області, 2011 – 2020 рр.

Рік

Число посад у цілому 
в закладі

У т.ч. в поліклініці (амбулаторії) 
диспансері, консультації

Число фізичних осіб 
основних працівників 
у цілому в закладі на 
зайнятих посадахштатних зайнятих штатних зайнятих

2011 14,25 14,25 11,75 11,75 16

2012 13,00 12,75 10,50 10,50 17

2013 13,50 13,25 11,25 11,00 17

2014 13,25 12,50 11,25 10,50 16

2015 12,25 12,00 10,25 10,00 15 

2016 11,75 10,75 9,75 8,75 14 

2017 11,75 11,50 9,75 9,50 15 

2018 11,75 11,50 9,75 9,50 15 

2019 12,25 12,00 9,75 9,50 15

2020 13,00 11,50 9,50 8,00 14

З 2011 до 
2020 -1,25 - -2,25 - -2

При аналізі наведених даних встановле -
но, що загальна кількість штатних посад лі ка-
р ів-ревматологів складала у 2011 році 14,25, 
але вже в 2012 році розпочалось посту пове 
скорочення, яке у 2016 році досягло 11,75. У 
2019 – 2020 роках відбулось збільшен ня вка-
заних посад на 1,25. Тобто загалом за дослі-
джуваний період (2011 – 2020 рр.) загальна 
кількість штатних посад лікарів спеці альнос-
ті «ревматологія» зменшилася на 8,8%. Слід 
відзначити, що переважне скорочен ня від-
булося через посади в амбулаторно-по лі-
клі нічних структурних підрозділах зак ла-
дів охорони здоров’я, де число штатних по-
сад лікарів-ревматологів зменши лося на 
19,1% (2,25) з наступним їх перероз поділом 
для забезпечення стаціонарної до помоги. Це 
може призвести до збільшення навантажен-
ня щодо надання медичної допо мо ги особам 

з хворобами кістково-м’язової сис теми й спо-
лучної тканини на лікарів загальної практи-
ки, а згодом і до збільшення рівнів захворю-
ваності й поширеності хвороб класу М00-М99 
з наступним зростанням втрати працездат-
ності населенням. З метою попередження ін-
валідизації слід налагодити систему надан-
ня медичної допомоги особам із хворобами 
кістково-м’язової системи за рахунок забез-
печення надання первинної медичної допо-
моги й послуг медичної реабілітації на різних 
рівнях. 

Висновки
У результаті дослідження встановлено, 

що в Закарпатській області, як і в Україні, рі-
вень захворюваності на хвороби кістково-
м’язової системи протягом 2009 – 2018 років 
мав тенденцію до зниження, яке за 10 років 
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склало 27,7%. Натомість рівень поширенос-
ті вказаного класу хвороб в Закарпатській 
області знижувався щорічно за 9 років, але 
у 2018 році знову незначно зріс на 1,2%. Ре-
сурсне забезпечення ревматологічної служ-
би також протягом 10 років мало тенден-
цію до зменшення. Так, до 2020 року відбуло-
ся повне скорочення ревматологічних ліжок 
у закладах охорони здоров’я вторинної ме-

дичної допомоги та скорочення штатних по-
сад лікарів-ревматологів в системі охорони 
здоров’я Закарпатської області. З метою по-
передження інвалідизації організація надан-
ня медичної допомоги особам з хворобами 
кістково-м’язової системи потребує удоско-
налення через її забезпечення на рівні пер-
винної медичної допомоги та використання 
послуг медичної реабілітації на різних рівнях. 
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ЗАПАЛЬНА ВІДПОВІДЬ У НЕМОВЛЯТ 
ІЗ ВНУТРІШНЬОУТРОБНОЮ ІНФЕКЦІЄЮ 

ВІД МАТЕРІВ ІЗ ДІАГНОСТОВАНОЮ TORCH-ІНФЕКЦІЄЮ

Горленко О. М., Чухран Ю. Ю.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра дитячих 
хвороб з курсом дитячих інфекцій м. Ужгород

Резюме. Вступ. Однією з найбільших проблем, з якою стикаються лікарі, є рішення, коли діагносту-
вати внутрішньоутробну інфекцію та яку корекцію лікування призначити. Внутрішньоутробні інфекції 
(ВУІ) та неонатальний сепсис є найбільш актуальними та дискусійними питаннями сучасної неонатоло-
гії, враховуючи, що інфекційна патологія визначає високий рівень захворюваності та смертності новона-
роджених [1, 2].

Мета дослідження. Дослідити стан та можливості маркерів запальної відповіді організму у немовлят 
з виявленою ВМУ, народжених від матерів з діагнозом TORCH-інфекція.

Матеріали та методи. До досліджуваної групи входили: діти з діагнозом ВМП (n=40), народжені від 
матерів (вік 31,31±2,08 року) з діагнозом TORCH-інфекція та контрольна група (n=25 немовлят). Пологи 
у всіх новонароджених були фізіологічними. Середня вага новонароджених становила 1877,69±981,78 г 
(мін – 600 г; макс – 4000 г). Термін вагітності: 32,25±5,15 тижня. Спостереження та лікування новонаро-
джених тривали до 7 днів (з урахуванням перебування у відділенні невідкладної допомоги Ужгородсько-
го пологового будинку Закарпатської області). Вивчали профіль цитокінів, γ-IFN, TNF-α, Pg E2, сироват-
ковий рівень неоптерину та прокальцитоніну.

Результати досліджень. Значення параметрів цитокінового профілю (ІЛ-1, ІЛ-6, ІЛ-8, ІЛ-10) варіюва-
ли в межах референтних значень, але зі суттєвими відмінностями від показників контрольної групи, яка 
становила 1,2 ; 4; 10; 6 разів відповідно. Рівні медіаторів запалення (γ-IFN Прокальцитонін Неоптерин 
TNF-α Pg E2) суттєво відрізнялися від даних контрольної групи немовлят і перевищували верхню межу 
референтних значень на 1,3; 3; 25; 4 рази відповідно. За даними кореляційного аналізу, є позитивні ко-
реляції середнього рівня: ІЛ 1 та прокальцитонін (r=0,33); ІЛ 6 та ІЛ10 (r=0,44); ІЛ 10 і простагландин Е2 
(r=0,44); неоптерину та простагландину Е2 (r=0,39), що свідчить про синергізм у здійсненні біологічно 
активних процесів. Негативні кореляції середнього ступеня спостерігалися між такими параметрами: ІЛ 
1 та гестаційним віком немовлят (r=-0,36); ІЛ 6 та ІЛ 8 (r=-0,34); γ-IFN і TNF-α (r=-0,43), що свідчить про 
різноманітність взаємодій між учасниками запальної відповіді організму.

Висновки. Різні інфекційні агенти можуть виступати «первинним впливом» сепсису як складного па-
тологічного процесу, що залучає організм, і кожна з інфекцій має свої особливості патологічного процесу, 
тому сучасні зміни інфекційних обставин висувають нові вимоги до дослідження. Доведено, що внутрішньо-
утробна інфекція негативно впливає на гомеостатичні показники немовлят, зокрема, на показники запаль-
ної реакції дитячого організму. Симптоматичні запальні біомаркери можна використовувати для виявлен-
ня патологічного стану немовляти, на додаток до рутинних лабораторних досліджень, для ранньої корекції 
VUI. Така затримка з виявленням уражених немовлят може призвести до тривалої та непотрібної терапії, по-
яви резистентних штамів мікроорганізмів, збільшення витрат на лікування і, зокрема, більш високого ризи-
ку таких ускладнень, як дитячий церебральний параліч або внутрішньошлуночковий крововилив.

Ключові слова: внутрішньоутробна інфекція, запальна реакція, цитокіновий профіль, новонаро-
джені. 

Inflammatory response status in infants with Intrauterine Infection from mothers with identified 
TORCH infection

Horlenko O.M., Chuhran Yu.Yu.

Abstract. Introduction. One of the biggest problems that doctors face is deciding when to diagnose an intra-
uterine infection and what correction to treatment prescribe. Intrauterine infections (IUI) and neonatal sepsis 
are the most relevant and controversial issues of modern neonatology, given that infectious pathology determines 
a high level of morbidity and mortality in newborns [1, 2].
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The aim. To investigate the status and possibilities of markers of the inflammatory response of organism in 
infants with identified IUI born to mothers diagnosed with TORCH infection.

Materials and methods. The study group included: infants diagnosed with IUI (n=40), born to mothers (age 
31.31±2.08 years) with the diagnosis of TORCH infection and a control group (n=25 infants). Childbirth in all 
newborns was physiological. The average weight of newborns was 1877.69±981.78 g (min - 600 g; max - 4000 g). 
Gestational age: 32.25±5.15 weeks. Observation and treatment of newborns lasted up to 7 days (included stay in 
the emergency department of the Uzhhorod maternity hospital in the Zakarpattia region). Cytokine profile, γ-IFN, 
TNF-α, Pg E2, serum neopterin and procalcitonin levels were studied.

Results. The values of the parameters of the cytokine profile (IL-1, IL-6, IL-8, IL-10) varied within the 
reference values, but with significant differences with the values of the control group, which was 1,2; 4; 10; 6 
times, respectively. The levels of inflammatory mediators (γ-IFN Procalcitonin Neopterin TNF-α Pg E2) differed 
significantly from the data of the control group of infants and exceeded the upper limit of the reference values by 
1,3; 3; 25; 4 times, respectively. According to the correlation analysis, there are positive correlations of medium 
level: IL 1 and procalcitonin (r=0.33); IL 6 and IL10 (r=0.44); IL 10 and prostaglandin E2 (r=0.44); neopterin 
and prostaglandin E2 (r=0.39), which indicates synergism in the performance of biologically active processes. 
Negative correlations of moderate degree were observed between the following parameters: IL 1 and gestational 
age of infants (r=-0.36); IL 6 and IL 8 (r=-0.34); γ-IFN and TNF-α (r=-0.43), which indicates the diversity of 
interactions between participants in the inflammatory response of the organism.

Conclusions. Various infectious agents can act as «primary affect» of sepsis as a complex pathological process 
involving the organism, and each of the infections has its own characteristics of the pathological process, therefore 
curent changes in infectious circumstances make new demands on research. It has been proven that intrauterine 
infection has a negative effect on the homeostatic parameters of infants, in particular, on the indicators of the 
inflammatory response of the child’s organism. Symptomatic inflammatory biomarkers can be used to identify 
the pathological condition of the infant, in addition to routine laboratory tests, for early correction of VUI. This 
delay in identifying affected infants can lead to long and unnecessary therapy, the emergence of resistant strains 
of microorganisms, increased treatment costs and, in particular, a higher risk of complications such as cerebral 
palsy or intraventricular hemorrhage.

Key words: intrauterine infection, inflammatory response, cytokine profile, newborns.

Вступ
Однією з найбільших проблем, з якою сти-

каються лікарі, є вирішення, коли слід поста-
вити діагноз внутрішньоутробної інфекції та 
яку корекцію призначити. Внутрішньоутроб-
ні інфекції (ВУІ) і неонатальний сепсис є най-
більш актуальними і дискусійними проблема-
ми сучасної неонатології, зважаючи, що інфек-
ційна патологія визначає високий рівень за-
хворюваності та смертності новонароджених 
[1, 2]. В останні роки проблема ВУІ набула осо-
бливої актуальності, оскільки досягнення су-
часної реаніматології дозволяють забезпечи-
ти виживання новонароджених, що перенесли 
важку ВУІ [3, 4]. Результати досліджень, про-
ведених в акушерсько-гінекологічних і неона-
тальних клініках, продемонстрували, що різ-
номанітні умовно-патогенні мікроорганізми 
не лише викликають гострі і хронічні запаль-
ні процеси органів малого тазу вагітної, але й є 
причиною важких ВУІ плода і новонароджено-
го, а також можуть формувати патологію, без-
посередньо не пов’язану з розвитком запаль-
ного процесу [5, 6]. ВУІ ‒ це встановлений факт 
внутрішньоутробного проникнення до плода 
мікроорганізмів, при якому спостерігаються 
характерні для інфекційної патології патофі-
зіологічні зміни, що виявляються пренаталь-

но або незабаром після народження, а під вну-
трішньоутробним інфікуванням плода і ново-
народженого розуміють патологічний стан, 
що формується під впливом інфекційної пато-
логії матері та пов’язаного з нею інфікування 
навколоплідних вод, плаценти, пуповини, пло-
да на тлі зміни імунологічної реактивності но-
вонародженого без ознак інфекційної хворо-
би [7, 6]. Частота ВУІ остаточно не встановле-
на, проте, за даними літератури, поширеність 
ВУІ може досягати 10-15 % усіх вагітностей, а 
внутрішньоутробне інфікування коливаєть-
ся в межах від 6 до 55 %, досягаючи 80 % се-
ред недоношених дітей. У структурі ВУІ вірус-
ні і/або вірус-асоційовані інфекції є найбільш 
небезпечними і важко прогнозованими. Вірус-
ні інфекції під час вагітності призводять до ці-
лого ряду наслідків для матері та плода, почи-
наючи від безсимптомного перебігу захворю-
вання та закінчуючи критичними станами, що 
спричинюють важку материнську захворюва-
ність, мертвонародження, передчасні пологи, 
обмеження внутрішньоутробного розвитку та 
вроджені аномалії плода, що стає очевидним 
при народженні або пізніше [5, 8]. Найбільш 
високий ризик інфікування плода спостеріга-
ється у разі первинної інфекції вагітної [9]. Та-
ким чином, ВУІ, особливо вірусні, залишаються 
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майже некерованою причиною репродуктив-
них втрат, дитячої захворюваності та інвалід-
ності. Патологічний вплив мікроорганізмів на 
плід під час вагітності призводить до різнома-
нітних порушень, в тому числі переривання ва-
гітності, формування органних вад, розвитку 
важкого інфекційного запалення або латент-
но процесу з елементами персистенції в по-
стнатальному періоді. ВУІ інфікування нерід-
ко супроводжується розвитком станів, загроз-
ливих для життя новонароджених, що визна-
чає медико-соціальну значущість проблеми і 
потребує подальших поглиблених досліджень.

Мета дослідження
Дослідити стан та можливості маркерів 

запальної відповіді дитячого організму у не-
мовлят з ідентифікрваною ВУІ народжених від 
матерів з діагностованою TORCH-ін фекцією. 

Матеріали та методи
Обстежувана група включала: дослід-

жу ваних новонароджених із діагнозом 

ВУІ (п=40), народжених від матерів (вік 
31,31±2,08 року) з діагностованою TORCH-
ін фек цією та контрольна група (п=25 не-
мовлят). Пологи у всіх новонароджених 
були фізіо логічними. Середня вага новона-
роджених 1877,69±981,78 г (min – 600 г; max 
– 4000 г). Гестаційний вік: 32,25±5,15 тиж-
ня. Спостереження та лікування новонаро-
джених складали до 7 днів. (перебування у 
відділенні невідкладної допомоги Ужгород-
ського пологового будинку Закапратської 
області). Було проведено дослідження ци-
токінового профілю Il-1, Il-6 Il-8 Il-10, γ-IFN, 
TNF-α, Pg E2, рівні неоптерину та прокаль-
цитоніну сироватки крові.

Результати досліджень
При обстеженні були виявлені патоло-

гічні зміни рівнів імунологічних показників 
та факторів запальної відповіді дитячого ор-
ганізму, та їх взаємовпливи і взаємозв’язки 
(табл. 1).

Таблиця 1
Параметри запальної відповіді дитячого організму

Параметри M±m min max Референтні 
величини

Контрольна 
група

IL-1, пг/мл ٭0,83±0,73 0,00 3.39 норма: 0-11пг/мл
1,6 пг/мл 0,65±0,06

IL-6, пг/мл ٭10,79±5,24 1,23 19,30 норма: 0-10 пг/мл
2,0 пг/мл 0,77±0,04

IL-8, пг/мл ٭4,56±3,72 1,00 25,20 норма: 0-10 пг/мл
-2,0 пг/мл 0,48±0,056

IL-10, пг/мл ٭7,78±6,65 0,50 28,30 норма: 0-20 пг/мл
5,0 пг/мл 1,2±0,25

γ-IFN, пг/мл ٭20,14±25,56 0,10 102,80 до 15,0 пг/мл 5,8±0,3

Прокальцитонін, нг/мл ٭1,67±1,09 0,15 4,23 до 0,5 нг/мл 7,6±1,5

Неоптерин, ммоль/л ٭32,32±18,50 0,50 77,40 до 10нмоль/л 0,12±0,022

TNF-α, пг/мл ٭157,21±21,05 102,30 196,30 норма: до 6 пг/мл
0,5 пг/мл 8,4±0,32

Pg E2, пг/мл ٭1671,38±1555,16 956,80 11190,20  200-400 пг/мл 390,21±31,19

Достовірність значень: P<0,001٭ 
За даними таблиці 1 спостерігається до-

стовірне підвищення рівня IL-1(0,83±0,73 пг/
мл) порівняно з даними контрольної групи 
(0,65±0,06 пг/мл), але в межах референтних 
величин. Значне підвищення рівнів IL-6 у 14 
разів (10,79±5,24 пг/мл) порівняно з контр-
ольною групою немовлят (0,77±0,04 пг/мл) та 
у межах верхньої границі референції. Рівень 

IL-8 у досліджуваного контингента (4,56±3,72 
пг/мл) також достовірно різниться від даних 
контрольної групи(0,48±0,056 пг/мл), майже у 
10 разів, але варіювання відбувається у межах 
референції. Також простежується достовірна 
відмінність значень IL-10 (7,78±6,65 пг/мл) від 
значень контрольної групи (1,2±0,25 пг/мл), 
співвідношення яких складає близько 6 разів. 
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Тобто значення цитокінового профілю ва-
ріювали у межах референтних величини, але 
з достовірними відмінностями зі значеннями 
контрольної групи, що складало 1,2;14, 10;6 
разів відповідно

Рівень γ-IFN (20,14±25,56 пг/мл) та-
кож достовірно різнився (у 4 рази) від да-
них контрольної групи (5,8±0,3 пг/мл) та 
перевищував референтні значення у 1,3 
рази. Значення прокальцитоніну(1,67±1,09 
нг/мл) достовірно відрізнялося від даних 
контрольної групи (7,6±1,5 нг/мл) та пере-
вищувало верхню межу референції у 3 рази. 
Рівень Неоптерину (32,32±18,50 nmol/l) 
суттєво відрізнявся (у 267 разів) від даних 
контрольної групи (0,12±0,022 nmol/l) та у 
3 рази перевищував верхню межу референ-
ції. Значення TNF-α (157,21±21,05 пг/мл) у 

досліджуваної групи достовірно відрізняв-
ся від даних контрольної групи (8,4±0,32 
пг/мл) та у 25 разів перевищував верхню 
межу референції. Дослідження Pg E2 пре-
зентувало також достовірну різницю у рів-
нях (1671,38±1555,16 пг/мл у порівнянні 
390,21± 31,19 пг/мл), що складало значи-
му різницю даних та перевищувало верхню 
межу референціїї у 4 рази. 

Отже, значення γ-IFN, Прокальцитоніну, 
Неоптерину, TNF-α, Pg E2 достовірно відрізня-
лися від даних контрольної групи немовлят 
та перевищували верхню межу референтних 
величин у 1,3,3; 25; 4 рази відповідно 

Було проведено кореляційний аналіз вза-
є мозв’язків між досліджуваними праметрами, 
та було виявлено достовірні кореляційні кое-
фіцієнти різного ступеня (табл. 2).

Таблиця 2
Статистично значимі кореляційні зв’язки між досліджуваними 

лабораторними параметрами

Параметри Коефіцієнт 
кореляції Пірсона, r

Статистична 
достовірнсть, p

IL-1
Прокальцитонін

0,33 0,04

IL-1
Гестаційний вік 

-0,36 0,02

IL-6
IL-8

-0,34 0,03

IL-6
IL-10

0,44 0,005

γ-IFN
TNF-α

-0,43 0,006

Pg E
IL-10 0,44 0,006

Pg E
Neopterin 0,39 0,02

За даними таблиці 2 спостерігається ко-
реляційний зв’язок серенього рівня IL-6-IL-10 
(r=0,44) та IL-6 -IL-8 (r=-0,34), що відпові-
дає фізіологічним заономірностям взаємовп-
ливів між інтерлейкінами. IL-1, 6 –які скла-
дають групу прозапальних інтерлейкінів, а 
IL-10 відноситься до складу протизапальних. 
ИЛ-10 викликає супресію продукції практич-
но всіх прозапальних цитокінів, та перешко-
джає адгезії лейкоциті в до ендотелія та інгі-
бує секрецію супероксидних радикалів і цито-
кінів (ИЛ6, ИЛ8, ФНОα) [8]. За даними провід-

них вчених доведено, що ІЛ-10 інгібує ефект 
інтерферона- γ та синтез неоптерина моноци-
тами/макрофагами. 

Повноцінна імунна відповідь забезпечена 
лише за активної взаємодії між цитокінами. 
Біологічний ефект одного цитокіна, зазвичай, 
реалізується разом із дією інших. Наводимо 
основні корелограми взаємозв’язків між учас-
никами запальної відповіді. 

Розглянемо корелограму залежності між 
рівнем γ-IFN та ФНП-α у крові обстежених но-
вонароджених (рис. 1).
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Рис. 1. Кореляційна залежність між рівнем γ-IFN та TNF-α у крові обстежених новонароджених.
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Відомо, що цитокіни володіють широким 
спектром біологічних властивостей – взає-
модіють між собою, утворюють універсальну 
мережу, яка запускає і регулює каскад запаль-
них, імунних, метаболічних процесів – як ло-
кальних, так і системних, направлених на ней-
тралізацію і елімінацію патогенних агентів 
. До медіаторів запалення, які беруть участь 
у розвитку запальної відповіді, крім цитокі-
нів, включені інтерферони. Головними проза-
пальними медіаторами є TNF-α та IL-1. Роль 
TNF-α у розвитку сепсису пов’язана з: підви-
щенням прокоагуляційних властивостей ен-
дотелію, активацією адгезії нейтрофілів, ін-
дукції виділення інших прозапальних цитокі-
нів, стимуляції катаболізму, лихоманки, син-
тезу гострофазних білків.

Важливість IFNγ в іммунній системі част-
ково зумовлена його здатністю безпосеред-
ньо інгібувати реплікацію вірусів, а також 
здатністю імуностимулюючого та імуномоде-
люючого характеру. За нашими даними різно-
направлена кореляційна залежність між рів-
нями γ-IFN та TNF -α у крові обстежених но-
вонароджених складає r=-0,43 ,яка зумовлена 
характерологічними даними розглянутих по-
казників.

Інтерлейкіни – це цитокіни, відповідальні 
за передачу інформації між лейкоцитами. При 
їх застосуванні одна група лейкоцитів може 
впливати на іншу. Інтерлейкін 6 (Іl 6) є різ-

носпрямованим. Він продукується моноцита-
ми та макрофагами. Іl 6 безпосередньо і діє-
во стимулює запальні процеси. Однак висока 
концентрація цієї речовини може обмежити 
розвиток запалення. Це пов’язано з тим, що 
інтерлейкін 6 блокує синтез запальних цито-
кінів через механізм інгібування зворотного 
зв’язку. IL-6 є прозапальним цитокіном із дво-
ма напрямами дії. З одного боку, він інгібує 
продукцію макрофагами прозапальних цито-
кінів, з іншого – індукує продукцію гострофа-
зових білків, сприяє активації Т-лімфоцитів 
антигенпрезентуючими клітинами, посилює 
В-клітинну проліферацію та індукує утво-
рення імуноглобулінів, стимулює гемопоез та 
утворення тромбоцитів. Синтезується акти-
вованими макрофагами і T-клітинами [10, 11].

Підвищення рівня протизапального ци-
токіну IL10 можна пояснити збільшенням се-
креції цього цитокіну у відповідь на підви-
щений вміст у сироватці крові прозапальних 
цитокінів. Іl10 супресує продукцію практич-
но всіх прозапальних цитокінів, перешкоджає 
адгезії лейкоцитів до ендотелію і інгібує се-
крецію супероксидних радикалів і цитокінів 
(Іl6, Іl8, TNF-α). Позитивно направлений кое-
фіцієнт кореляції між нтерлейкінами 6 та 10 
(r=0,44) продемонстрував відповідність пере-
бігу класичним правилам.

Наводимо корелограму взаємозв’язків 
прокальцитоніну та інтерлейкіну 1 (рис. 2).
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Рис. 2. Кореляційна залежність між рівнями прокальцитоніну та IL-1 у крові обстежених 
новонароджених.
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Інтерлейкін 1 (Іl 1) – це назва, яка визна-
чає цілу групу цитокінів, які мають вирішаль-
не значення в процесі запалення, є основним 
тригерним механізмом для ініціації продукції 
інших прозапальних цитокінів. І як наслідок 
розвивається біохімічний та функціональний 
каскад запальних патобіохімічних процесів. 
Він виробляється у відповідь на різноманітні 
антигени. 

Тест на прокальцитонін має також висо-
кий діагностичний потенціал, який простежу-

ється у наших дослідження та дозволяє мак-
симально діагностувати захворювання, ви-
значати важкість, перебіг та подальший про-
гноз. Спостерігається синергізм взаємодій та 
позитивний кореляційний зв’язок з проза-
пальним цитокіном інтерлейкін-1 (r=0,33).

Важливою віхою у дослідженнях відіграє 
гестаційний вік немовлят, який має вагомі 
впливи на розвиток захворювання та харак-
тричтику запального процесу. Наводимо ко-
релограму взаємозв’язків (рис. 3).

Рис. 3. Кореляційна залежність між рівнем IL-6 у крові та гестаційним віком обстежених 
новонароджених.
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При аналізі корелограми (рис. 3) потріб-
но звертати увагу на особливості неспецифіч-
ної резистентності у плода та новонароджено-
го Внутрішньо утробний здатність фагоциту-
ючих клітин порівняно незначна.Після наро-
дження дитини фагоцитана здатність лейко-
цитів збільшується. У той же час і нейтрофіли, 
і моноцити в перші 6 місяців життя дитини не 
справляються із завершальною фазою фагоци-
тозу – знищенням ліганду, що особливо прояв-
ляється по відношенню до патогенних мікро-
організмів. У цьому віці фагоцити дитини не 
здатні боротися з пневмококами, що пояснює 
досить часто виникнення пневмоній і віднос-
но високу летальність у немовлят. У новона-
родженої дитини, поряд з недосконалістю фа-
гоцитозу, відзначається низька здатність син-
тезувати інтерферони [1, 8]. У зв’язку з цим у 
новонародженого є схильність до генераліза-
ції бактеріального запалення та виникнення 
сепсису. Дані закономірності спостерігають-
ся і в наших дослідженнях Взаємозв’язки IL-1 
та гестаційний вік маєть зворотній кореляцій-
ний зв’язок середнього рівня (r=-0,36). Даний 
факт можна розцінювати наступним чином, 
що чим менший гестаційний вік тим більше 
буде продукція Іл -1 у зв’язку із фізіологічни-
ми віковими особливостями.

Дія IL-6 реалізується після взаємодії з 
двома компонентами специфічного гетеро-
димерного рецептора (gp130 і IL-6R). IL-6 є 
прозапальним цитокіном із двома напряма-
ми дії. З одного боку, він інгібує продукцію 
макрофагами прозапальних цитокінів, з ін-
шого – індукує продукцію гострофазових біл-
ків (які активують синтез кортикостероїдів), 
сприяє активації Т-лімфоцитів антигенпре-
зентуючими клітинами, посилює В-клітинну 
проліферацію та індукує утворення імуно-
глобулінів, стимулює гемопоез та утворен-
ня тромбоцитів Іл-8 один із основних проза-
пальних хемокінів, утворений макрофагами, 
епітеліальними та ендотеліальними кліти-
нами. Інтерлейкін 8 (Іl 8) - це цитокін, який 
стимулює міграцію імунних клітин по всьому 
тілу. Це означає, що він стимулює рух і поши-
рення Т-лімфоцитів, нейтрофілів та моноци-
тів. Ця дія має оборонний характер. [8]. За на-
шими даними спостерігається кореляційний 
взаємозв’язок середнього рівня (r=0,44), що 
презентує однонапраленість взаємодії біоло-
гічно активних субстратів.

Презентуємо корелограму залежності між 
рівнями неоптерину та простагландину Е2 у 
крові обстежених новонароджених (рис. 4).

Рис. 4. Кореляційна залежність між рівнями неоптерину та простагландину Е2 у крові 
обстежених новонароджених.
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У запальному процесі важлива роль на-
лежить медіаторам запалення — цитокінам.
Але концентрація окремих цитокінів відо-
бражає лише обмежений погляд на взаємо-

дію між ними та імунокомпетентними кліти-
нами. Тому найоптимальнішим є вимірюван-
ня рівня неоптерину. Неоптерин – речовина, 
яка синтезується моноцитами та макрофа-
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гами під впливом інтерферону γ та у меншій 
мірі – активованими клітинами судинного ен-
дотелію Неоптерин відіграє певну роль у реа-
лізації механізму цитотоксичної дії активова-
них макрофагів. Його концентрація відобра-
жає спільну дію різних цитокінів на популя-
цію моноцитів/макрофагів. 

Простагландини мають надзвичайно ши-
рокий спектр фізіологічних ефектів, відно-
сяться до найактивніших біогенних речовин, 
які виконують в організмі три основні функ-
ції: підтримуючу, молекулярну, медіаторну. 
Доведена участь простагландинів у запаль-
ному процесі. Вони здатні змінювати актив-
ність ферментів, впливати на синтез гормо-
нів та коригувати їхню дію на різні органи та 

тканини. Дисбаланс у тому синтезі призво-
дить до розвитку багатьох захворювань. Так, 
у тканинах дихальних шляхів утворюються 
простагландини F2 і E2, зокрема Е синтезу-
ється в легеневій тканині у бронхах і здатний 
викликати скорочення м’яза бронхів. Про-
стагландини можна віднести до внутрішньо-
клітинних низькомолекулярних регуляторів, 
але є активними і в позаклітинному просторі 
Кореляційний аналіз отриманих результа-
тів показав позитивні залежності середньо-
го рівня концентрації НП від PgE2 (r=0,39, 
p=0,02)).

Розглянемо корелограму залежності між 
рівнями IL-10 та простагландином Е2 у крові 
обстежених новонароджених (рис. 5).

Рис. 5. Кореляційна залежність між рівнями IL-10 та простагландином Е2 у крові 
обстежених новонароджених.
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За нашими даними спостерігаються до-
стовірні кореляціні взаємозв’язки також між 
рівнями IL-10 та простагландином Е2. При за-
пальномупроцесу PgЕ2 бере участь в усіх про-
цесах, що призводять до класичних ознак за-
палення: почервоніння, набряк, біль, також 
має імуномоделюючі властивості та вплив на 
ріст, структуру кісток, що дуже важливо для 
немовлят. Іl10 супресує продукцію практич-
но всіх прозапальних цитокінів, перешкоджає 
адгезії лейкоцитів до ендотелію та інгібує се-
крецію супероксидних радикалів та цитокінів 
інгібує ефект інтерферону на синтез неопте-
рину моноцитами/макрофагами. Підвищен-
ня рівня протизапального цитокіну Il10 мож-
на пояснити збільшенням секреції цього ци-

токіну у відповідь на підвищений вміст у си-
роватці крові про запальних цитокінів [8, 12].

За результатами кореляційного аналі-
зу презентовано позитивний середнього сту-
пеню взаємозв’язок Pg E2 до IL-10 (r=0.44, 
р=0,006).

Висновки
1. Значення параметрів цитокінового про-

філю (IL-1, IL-6, IL-8, IL-10) варіювали у меж-
ах референтних величини, але з достовірними 
відмінностями зі значеннями контрольної гру-
пи, що складало 1,2; 14, 10; 6 разів відповідно.

2. Рівні запальних медіаторів (γ-IFN, про-
кальцитоніну, неоптерину, TNF-α, Pg E2) до-
стовірно відрізнялися від даних контроль-
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ної групи немовлят та перевищували верхню 
межу референтних величин у 1,3,3; 25; 4 рази 
відповідно. 

3. За даними кореляційного аналізу від-
мічаються позитивні кореляційні зв’язки се-
реднього ступеня : Іl 1 та прокальцитонін 
(r=0.33); Іl 6 та Іl10 (r=0.44); Іl 10 та проста-
гландин Е2 (r=0.44); неоптерин та проста-
гландтн Е2 (r=0.39), що свідчить про синер-

гізм у здійсненні біологічно активних проце-
сів.

4. Спостерігалися негативні кореляцій-
ні зв’язки середнього ступеня між наступними 
пара метрами: Іl 1 та гестаційний вік немовлят 
(r=-0.36); Іl 6 та Іl 8 (r=-0.34); γ-IFN та TNF-α (r=-
0.43), що свідчить про різнонаправленість взає-
модій участників запальної відповіді дитячого 
організму
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ПОГЛЯД АКУШЕР-ГІНЕКОЛОГА НА ПРОБЛЕМИ 
ВНУТРІШНЬОУТРОБНОЇ ІНФЕКЦІЇ

Корчинська О. О., Балога О. А., Поляк-Товт В. М.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», кафедра акушерства та гінекології, 
м. Ужгород

Резюме. Вступ. Інфекційна патологія залишається однією з найважливіших і найактуальніших про-
блем перинатології через високу смертність та захворюваність новонароджених.

Клінічними симптомами вроджених інфекцій незалежно від етіології найчастіше є затримка вну-
трішньоутробного розвитку, жовтяниця, гепатоспленомегалія, екзантема та розлади з боку крові. Усі ці 
симптоми, а також допоміжні лабораторні та інструментальні методи дослідження об’єднується у термін 
під назвою «TORCH-синдром».

Мета дослідження. Проаналізувати основні види внутрішньоутробних інфекцій (ВУІ), шляхи їх пере-
дачі та особливості клінічної картини, а також вплив збудників на перебіг вагітності.

Матеріали та методи. Огляд даних вітчизняної та зарубіжної літератури, опублікованих за остан-
ні 5 років.

Результати досліджень. Нові перспективи у вивченні поширеності, патогенезу, етіології ФІ відкри-
ває використання високочутливого молекулярно-біологічного методу полімеразної ланцюгової реакції 
(ПЛР), заснованого на виявленні специфічної нуклеотидної послідовності, властивої ДНК або РНК аген-
та. Метод дозволяє на якісно новому рівні оцінити роль ФІ у розвитку перинатальних втрат, вроджених 
аномалій.

Слід зазначити, що комплексне обстеження жінки на виявлення інфікування збудниками перина-
тальних інфекцій, особливо групи TORCH, необхідно провести до вагітності. Лікування інфекцій є од-
ним з основних завдань підготовки до вагітності. Однак більшість цих інфекцій не лікуються ефектив-
но або взагалі не лікуються. Усі жінки репродуктивного віку, які планують вагітність, повинні пройти об-
стеження на антитіла до вірусу краснухи. Серонегативним жінкам рекомендується вакцинація з подаль-
шою контрацепцією протягом трьох місяців. Також доцільно зробити щеплення від гепатиту В перед ва-
гітністю. Це єдиний і найкращий на сьогоднішній день метод профілактики внутрішньоутробного інфі-
кування під час вагітності.

Висновки. Підсумовуючи, слід зазначити роль інфекцій у патогенезі патологічних станів, що форму-
ються в перинатальному періоді. Про це свідчать численні роботи щодо цієї проблеми. Виявлено най-
більш значущі перинатальні фактори ризику інфікування плода. На жаль, сьогодні проблема запобігання 
ВУІ ще далека від вирішення. Однак знання патогенезу, якісні методи діагностики, ефективна профілак-
тика та лікувальні заходи дозволяють значно знизити частоту ВУІ та важкість їх наслідків для дитини.

Ключові слова: внутрішньоутробна інфекція, вагітність, пологи.

Obstetrician-gynecologist’s view on the problems of intrauterine infection
Korchynska O.O., Baloha O.A., Polyak-Tovt V.M.

Abstract. Introduction. Infectious pathology remains one of the most important and urgent problems of 
perinatology due to the high mortality and morbidity of newborns.

Clinical symptoms of congenital infections, regardless of etiology, are most often intrauterine growth 
retardation, jaundice, hepatosplenomegaly, exanthema, and blood disorders. All these symptoms, as well as 
auxiliary laboratory and instrumental research methods, are combined in a term called “TORCH” - a syndrome.

The objective. Analyze the main types of intrauterine infections (UTIs), ways of their transmission, and fea-
tures of the clinical picture, as well as the impact of pathogens on pregnancy.

Materials and methods. Review of data on domestic and foreign literature published over the past 5 years.
Research results. New perspectives in the study of the prevalence, pathogenesis, etiology of FI open the use of 

the highly sensitive molecular biological method of polymerase chain reaction (PCR), based on the detection of a 
speciϐic nucleotide sequence inherent in the DNA or RNA agent. The method allows assessing the role of FI in the 
development of perinatal losses, congenital anomalies at a qualitatively new level.
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It should be noted that a comprehensive examination of women for perinatal infections, especially the 
TORCH group, should be performed before pregnancy. Treatment of these infections is one of the main tasks of 
preparation for pregnancy. However, most of these infections are not treated effectively or are not treated at all. 
All women of childbearing potential who are planning to become pregnant should be tested for antibodies to the 
rubella virus. Seronegative women are recommended vaccination followed by contraception for three months. It 
is also advisable to get vaccinated against hepatitis B before pregnancy. This is the only and best method to date 
to prevent intrauterine infection during pregnancy.

Conclusions. Summing up, it should be noted the role of infections in the pathogenesis of pathological condi-
tions that form in the perinatal period. This is evidenced by numerous works on this issue. The most signiϐicant 
perinatal risk factors for fetal infection have been identiϐied. Unfortunately, today the problem of preventing CBS 
is still far from being solved. However, knowledge of the pathogenesis, quality diagnostic methods, effective pre-
vention, and treatment measures can signiϐicantly reduce the frequency of VUI and the severity of their conse-
quences for the child.

Key words: intrauterine infection, pregnancy, childbirth

Вступ
Інфекційна патологія залишається од-

нією з найважливіших та найактуальні ших 
проблем перинатології через високу смерт-
ність і захворюваність новонароджених. 

«Інфікування» – це потрапляння мікроор-
ганізму в макроорганізм. Це потрапляння не 
означає розмноження мікроорганізму з по-
дальшим розвитком патологічного проце-
су, тоді як «інфекційний процес» або «інфек-
ція» – це динамічний процес, що виявляється 
в макроорганізмі в результаті проникнення 
в нього мікроорганізму. Тому ці поняття не є 
тотожними. Лікарі, котрі займаються повсяк-
денною практикою, повинні пам’ятати від-
мінності цих термінів та їх значення. 

Іншим питанням, яке потребує уваги, є 
відмінність між внутрішньоутробною та вро-
дженою інфекцією. Внутрішньоутробна ін-
фекція – це інфекційне захворювання, яке 
ви никає антенатально. А вроджена інфекція 
проявляється після народження дитини [1].

Клінічними симптомами вроджених ін-
фекцій незалежно від етіології найчастіше 
є затримка внутрішньоутробного розвитку, 
жовтяниця, гепатоспленомегалія, екзантема 
та розлади з боку крові. Усі ці симптоми, а та-
кож допоміжні лабораторні та інструменталь-
ні методи дослідження об’єднується у термін 
під назвою «TORCH-комплекс». 

Яка історія цього синдрому? У 1971 році 
Андре Наміас із великої кількості захворю-
вань об’єднав у групу вірусні, бактеріальні 
та інші інфекції, які при широкому розмаїтті 
структурних і біологічних властивостей збуд-
ника викликають подібні клінічні прояви у ді-
тей [2]. Абревіатура цього терміна складаєть-
ся з перших літер захворювань, які найчастіше 
викликають внутрішньоутробне зараження:

Т (токсоплазмоз) – токсоплазмоз;
O (Other disease) – інші захворювання;

R (rubella) – краснуха;
C (Cytomegalovirus) – цитомегаловірусна 

інфекція;
H (вірус простого герпесу) – це вірус про-

стого герпесу. 

Мета дослідження
Проаналізувати основні види внутріш-

ньоутробних інфекцій (ВУІ), шляхи їх переда-
чі та особливості клінічної картини, а також 
вплив збудників на перебіг вагітності.

Матеріали та методи
Огляд даних вітчизняної та зарубіжної лі-

тератури, опублікованої за останні 5 років.

Результати досліджень
За статистикою МОЗ, дитяча смертність 

від генералізованих внутрішньоутробних ін-
фекцій становить 18–20%, приблизно 70 з 
350 випадків на рік. Опублікована статисти-
ка свідчить, що від 27 до 36% живонародже-
них, у тому числі понад 2/3 недоношених ді-
тей, інфікуються внутрішньоутробно [34, 38, 
39]. Таким чином, доведено, що в структурі 
дитячої смертності інфекційна патологія ста-
новить до 65–70%, тобто є однією з провід-
них причин смертності дітей першого міся-
ця життя. Високий рівень смертності новона-
роджених визначає важливість своєчасної ді-
агностики та адекватного лікування перина-
тальних інфекцій. Серед дітей, які вижили, ін-
валідність трапляється майже в 50% випад-
ків. Частка смертності від вроджених вад ста-
новить 30–35%, 1850 немовлят помирають у 
віці до року, а загалом в Україні зареєстрова-
но понад 35 тис. дітей із вродженими вадами 
розвитку [6, 12]. Тяжкість інфекційного про-
цесу у матері й плода не завжди корелює один 
з одним. Легкий, безсимптомний або стертий 
у матері, викликаний різними інфекційними 
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агентами, може супроводжуватися важким 
ураженням органів і систем плода або його за-
гибеллю. У той же час, гостра і важка інфекція 
у матері не обов’язково смертельна для плода. 
Труднощі анте- та постнатальної діагностики 
внутрішньоутробної інфекції (ВУІ) пов’язані 
з широким поширенням персистуючих інфек-
цій та умовно-патогенних агентів у людській 
популяції, неоднозначністю можливої реалі-
зації інфекційного процесу та неспецифічни-
ми проявами [7, 33]. Процес вивчення феталь-
ної інфекції (ФІ) пов’язаний з розробкою та 
широким впровадженням у практику охоро-
ни здоров’я принципово нових діагностичних 
технологій – високочутливих і специфічних 
методів імуноферментного аналізу та геноді-
агностики. У зв’язку з цим, особливої актуаль-
ності набуває оцінка ефективності сучасної 
специфічної діагностики ФІ [8, 35–37]. Інва-
зивні методи пренатальної діагностики (кор-
доцентез, амніоцентез, забір ворсин хоріона) 
для виявлення маркерів використовуються 
рідко через велику кількість протипоказань та 
можливість ускладнень вагітності. Частіше за-
стосовують непрямі методи: виявлення збуд-
ника, його нуклеїнових кислот, антигенів у 
клінічному матеріалі у вагітних, специфічних 
антитіл у сироватці крові. Особливий інтерес 
для покращення пренатальної діагностики ФІ 
становить визначення наявності герпесвірус-
ної (ВПГ) та цитомегаловірусної (ЦМВ) інфек-
ції. Після первинного зараження віруси роди-
ни Herpesviridae у вигляді нуклеотиду можуть 
довічно перебувати в клітинах нервових ган-
гліїв, секреторних залоз, лімфоретикулярних 
клітинах нирок, лімфобластах, В-лімфоцитах. 
При первинному зараженні та реактивації ла-
тентної інфекції вірус активно розмножуєть-
ся і виділяється, з’являються специфічні іму-
ноглобуліни класу М, а низькоавідні антитіла 
є маркерами продуктивної інфекції. Актива-
ція інфекції у вагітних може протікати як клі-
нічно, так і безсимптомно, а вірус проникає в 
плаценту і викликає деструктивні процеси 
[9]. Визначення ролі безсимптомних, персис-
туючих, хронічних і рецидивуючих інфекцій 
матері у формуванні перинатальних втрат і 
вроджених вад розвитку залишається невирі-
шеним і дискусійним питанням. Віруси мають 
унікальні властивості, які сприяють розвитку 
внутрішньоутробної інфекції, пошкодженню 
ембріональних і фетальних клітин. Ключовим 
патогенетичним механізмом вірусної інфек-
ції є включення чужорідного генетичного ма-

теріалу в клітину. Важливою складовою пато-
генетичної дії вірусу на клітини ембріона або 
плода є порушення мітозу інфікованих клітин, 
їх цитоліз, хромосомні аберації, тобто пряма 
цитопатична, тератогенна, мутагенна дія. Не-
прямий вплив вірусів пов’язаний з розвитком 
плацентиту, ендометриту, патології плодових 
оболонок [3–5].

Нові перспективи у вивченні поширенос-
ті, патогенезу, етіології ФІ відкриває вико-
рис тання високочутливого молекулярно-біо-
логічного методу полімеразної ланцюгової ре-
акції (ПЛР), заснованого на виявленні специ-
фічної нуклеотидної послідовності, властивої 
ДНК або РНК агента. Метод дозволяє на якісно 
новому рівні оцінити роль ФІ у розвитку пери-
натальних втрат, вроджених аномалій.

Морфофункціональний стан плаценти 
при різних патологічних станах, включаю-
чи інфекцію, може впливати на прогноз роз-
витку плода в різних напрямках. По-перше, 
це зниження енергетичних, дихальних та ін-
ших біохімічних процесів, порушення гормо-
нального статусу плаценти, що відбиваєть-
ся на рівнях гормонів матері та плода, зміна 
толерантних імунологічних відносин у систе-
мі «мати – плід». По-друге, це ураження, яке 
сприяє проникненню інфекційного агента в 
плід і розвитку патологічних змін в його ор-
ганах. Вони тісно переплітаються, створюючи 
каскад патологічних реакцій, які зумовлюю-
тьіснування плода в екстремальних умовах, а 
в деяких випадках - і його смерті [9–11].

Шляхи внутрішньоутробного зара-
ження

- Висхідний шлях зараження – з родових 
шляхів. Інтенсивне розмноження мікроорга-
нізмів у піхві та цервікальному каналі, в тому 
числі умовно-патогенних, призводить до їх 
проникнення в порожнину матки. Далі вони 
колонізують базальний шар децидуальної 
оболонки. Звідси збудник може потрапити в 
кровоносні судини плода і в подальшому ви-
кликати хоріоваскуліт, або, що частіше, – в 
амніотичну порожнину з розвитком бакте-
ріального амніоніту. Клінічні та експеримен-
тальні мікробіологічні дослідження показа-
ли, що амніотична рідина є основною пато-
генетичною ланкою в механізмі інфікування 
плода.

Амніотична рідина має антимікробну 
активність, однак, щодо штамів умовно-па-
тогенних мікроорганізмів вона не вираже-
на, що проявляється уповільненим зростан-
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ням флори. Бактеріостатичний ефект корот-
кочасний, і навколоплідні води стають серед-
овищем для накопичення умовно-патогенних 
мікроорганізмів. Плід знаходиться в інфіко-
ваному середовищі, і зараження може відбу-
тися при ковтанні, під час внутрішньоутроб-
них дихальних рухів або аспірації інфікова-
них навколоплідних вод під час пологів. Ви-
східний шлях зараження частіше викликають 
умовно-патогенні бактерії (кишкова паличка, 
ентерококи та ін.), а також мікоплазми, хламі-
дії, грибки роду Candida і лише окремі віруси, 
зокрема – простого герпесу [9].

- Гематогенний (трансплацентарний) – 
від вогнищ інфекції, розташованих в організ-
мі матері екстрагенітально або в міометрії 
(всі вроджені вірусні інфекції, а також сифіліс, 
токсоплазмоз).

Наявність збудника в крові матері може 
супроводжуватися певними симптомами або 
ознаками, але може перебігати безсимптом-
но або проявлятися у вигляді неспецифіч-
них ознак (висипання, лімфаденопатія та ін.). 
Збудник, порушуючи плацентарний бар’єр, 
потрапляє в кров плода. Часто спостерігаєть-
ся генералізоване ураження плода – внутріш-
ньоутробний сепсис.

Гематогенний шлях зараження більш ха-
рактерний для вірусів, мікоплазм, хламідій, 
трепонем, лістерій, токсоплазм, мікобактерій 
туберкульозу. Цей шлях зараження має харак-
терну патоморфологічну картину запальних 
змін у посліді та органах плода.

- Трансдецидуальний (трансмуральний) – 
джерело інфекції знаходиться під ендометрієм. 
Цей шлях зараження плода частіше пов’язаний 
з гнійно-запальними захворюваннями стате-
вих органів матері в минулому. Інфікування 
плода може спровокувати ендометрит і наяв-
ність в матці протизаплідних засобів.

- Низхідний – через маткові труби. Низ-
хідний шлях зараження починається з хро-
нічних вогнищ запалення в яєчниках і мат-
кових трубах внаслідок гонореї, мікоплазми 
та хламідійної інфекції. Низхідний шлях ура-
ження часто спостерігається у хворих з го-
строю патологією органів черевної порож-
нини. Класичним прикладом є гострий апен-
дицит.

- Ятрогенний шлях зараження. У даний 
час існує й інший шлях зараження, який може 
виникнути при взятті ворсин хоріона на до-
слідження, особливо, якщо його проводять 
трансцервікально під час амніоцентезу, фе-

тоскопії, дослідження крові плода, внутріш-
ньоматкового переливання крові.

- Контактний шлях реалізується під час 
пологів частіше, коли плід проходить через 
інфіковані родові шляхи.

- Змішані. У цьому випадку можливі два 
або більше шляхів зараження.

Клінічні синдроми внутрішньоутроб-
ної інфекції

На жаль, багато ВУІ у неонатальному пе-
ріоді не мають специфічної клінічної карти-
ни. Показаннями до обстеження при ВУІ є не-
специфічні симптоми інфекційного процесу. У 
новонароджених клінічними проявами інфек-
ційного процесу можуть бути:

• загальні симптоми - втрата апетиту, ве-
лика початкова втрата ваги (10% і більше) 
та її повільне відновлення, повторне зни-
ження ваги, плоска крива ваги, гіпотрофія, 
млявість,іктеричність склер, блідість шкіри 
з сіруватим відтінком, жовтяниця, геморагіч-
ний синдром, набряк ;

• порушення дихання – тахіпное або задиш-
ка, апное, ціаноз, участь допоміжних м’я зів в 
акті дихання;

• шлунково-кишкові симптоми – відриж-
ка, блювота, збільшення живота, діарея, на-
пруження передньої черевної стінки, гепато-
спленомегалія;

• серцево-судинні розлади – тахікардія, 
приглушеність серцевих тонів, розширення 
серця, бліда та мармурова шкіра, холодні кін-
цівки, зниження тургору підшкірної клітко-
вини, набряки, пастозність, гіпотензія;

• ознаки ураження ЦНС – зниження м’я-
зового тонусу і рефлексів, а також рухової ак-
тивності та смоктального рефлексу, судоми, 
підвищена збудливість;

• гематологічні відхилення – анемія, тром-
боцитопенія, зміна кількості лейкоцитів, гі по-
коагуляція тощо.

Ознаки захворювання внаслідок внутріш-
ньоутробного інфікування плода з’являються 
протягом перших 3 днів життя. Слід мати на 
увазі, що інтранатальне інфікування може 
мати більш тривалий інкубаційний період 
захворювання. Великі труднощі в диферен-
ційній діагностиці виникають через схожість 
симптомів інфекційного токсикозу з синдро-
мами дезадаптації, спричиненої перинаталь-
ною гіпоксією, особливо у недоношених дітей 
[13, 14].

Слід зазначити, що комплексне обстежен-
ня жінки на виявлення інфікування збудни-
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ками перинатальних інфекцій, особливо гру-
пи TORCH, необхідно провести до вагітності. 
Лікування цих інфекцій є одним з основних 
завдань підготовки до вагітності. Однак, біль-
шість цих інфекцій не лікуються ефектив-
но або взагалі не лікуються. Усі жінки репро-
дуктивного віку, які планують вагітність, по-
винні пройти обстеження на антитіла до ві-
русу краснухи. Серонегативним жінкам реко-
мендується вакцинація з подальшою контр-
ацепцією протягом трьох місяців. Також до-
цільно зробити щеплення від гепатиту В пе-
ред вагітністю. Це єдиний і найкращий на сьо-
годнішній день метод профілактики внутріш-
ньоутробного інфікування під час вагітності 
[15–17].

Токсоплазмоз. Токсоплазмоз – протозо-
оноз, що характеризується різноманітністю 
варіантів і поліморфізмом клінічних проявів, 
на сьогоднішній день розглядається, перш за 
все, як опортуністична інфекція, що є акту-
альною медико-соціальною проблемою.

Токсоплазмоз поширений майже у всьо-
му світі. Ураження населення в різних краї-
нах залежить від санітарно-гігієнічних умов, 
особливостей харчування населення, впливу 
факторів навколишнього середовища, часто-
ти імунодефіцитних станів.

Збудником токсоплазмозу є облігатний 
внутрішньоклітинний паразит Toxoplasma 
gondii. Назва роду Toxoplasma визначається за 
формою паразита у вигляді півмісяця або час-
точки апельсина на стадії швидкого розмно-
ження в клітинах проміжного хазяїна. Токсо-
плазма – представник типу Спорофіти, класу 
кокцидій. Вперше був описаний у 1909 році 
С. Ніколленом і Л. Мансо, які виявили його в 
Тунісі у гризунів (Ctenodactylus gundi).

Статевий цикл розвитку токсоплазми від-
бувається в епітелії кишечника представни-
ків родини котячих, в тому числі, і домашніх кі-
шок. Виділяючись з фекаліями тварин, парази-
ти у вигляді ооцист тривалий час зберігають 
свою життєздатність у зовнішньому середо-
вищі (1,5–2 роки). Безстатевий цикл розвитку 
токсоплазми реалізується в організмі людини 
або різних ссавців. До основних шляхів переда-
чі належать: 1) харчові; 2) контактні; 3) тран-
сплацентарний; 4) парентеральний.

Переважна більшість людей стійкі до 
токсоплазмозу, так як організм людини з по-
вним імунітетом легко справляється з токсо-
плазмозом. Так, у дорослих антитіла до ток-
соплазми виявляються в 40–90% випадків. 

Токсоплазма викликає інтенсивну клітинно-
опосередковану імунну відповідь.

Зараження токсоплазмозом людини тра-
пляється на всіх континентах і в усіх кліма-
тичних зонах. Поширеність токсоплазмозу 
вище в районах із жарким і вологим кліматом, 
а також серед сільського населення.

Розрізняють природні та синантропні 
вогнища набутого токсоплазмозу. У природ-
них вогнищах циркуляція збудника відбу-
вається переважно в ланцюжку здобич – хи-
жак, в якому кінцевим господарем є представ-
ник сімейства котячих, а проміжним – числен-
ні ссавці, тварини, птахи. У природних осеред-
ках люди заражаються рідко. У синантроп-
них вогнищах збудник токсоплазмозу цирку-
лює за участю кішок як кінцевих господарів, 
в яких паразит розмножується статевим шля-
хом. Серед проміжних господарів найбільше 
уражаються свині, вівці, кролики, кури, миші, 
а також дикі птахи – горобці. Домашні ссав-
ці та синантропні птахи заражаються токсо-
плазмою набагато частіше, ніж дикі. Людина 
для токсоплазми є проміжним хазяїном; у клі-
тинах токсоплазма розмножується безстате-
вим шляхом. 

Основним джерелом зараження токсо-
плазмозом людини є домашні тварини. З до-
машніх м’ясоїдних тварин провідну роль ві-
діграє кішка, яка поширює в навколишньо-
му середовищі ооцисти токсоплазми. Важли-
ву епідеміологічну роль у зараженні люди-
ни токсоплазмозом відіграють сільськогос-
подарські тварини, м’ясо яких може містити 
цисти токсоплазм.

Жінки зазвичай заражаються трохи часті-
ше, ніж чоловіки, через звичку багатьох з них 
куштувати сирий фарш.

У організмі з хорошою імунорезистентніс-
тю токсоплазмоз рідко дає типові маніфестні 
форми: у 95-99% це захворювання перебігає 
безсимптомно і залишається недіагностова-
ним через відсутність патогномонічних ознак 
[8, 34]. Клінічні прояви багатогранні і зале-
жать від початкового стану імунної системи 
організму. За класифікацією Сіім (Siim, 1971) 
з урахуванням переважної органної патології 
виділяють 5 клінічних форм: лімфонодуляр-
ну, генералізовану (екзантемну), міокардіаль-
ну, енцефалітичну, очну. Інші класифікації та-
кож розрізняють кишкову (черевну) і легене-
ву форми гострого токсоплазмозу.

Існують альтернативні класифікації ток-
соплазмозу:
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• за способом зараження: 
1) набутий токсоплазмоз; 
2) токсоплазмоз вроджений; 
• за клінічними проявами: 
1) первинна латентна форма; 
2) гострий токсоплазмоз; 
3) первинно-хронічна форма (виражена і 

стерта); 
4) вторинно-хронічна форма (виражена і 

стерта); 
5) вторинно-латентна форма (з залишко-

вими явищами або без них).
Інкубаційний період триває від 3 до 21 

дня, але може тривати до кількох місяців 
[35–38]. Тривалість інкубаційного періоду за-
лежить від вірулентності токсоплазми, інфек-
ційного навантаження та стану преморбідно-
го фону (наявність вродженого чи набутого 
імунодефіциту та його тяжкості).

Гострий токсоплазмоз, що розвинувся в 
результаті первинної інфекції, починається 
гостро, перебіг із вираженою інтоксикацією, 
лихоманкою та ураженням ЦНС, наприклад, 
менінгітом. Суб’єктивно хворого буде тур-
бувати озноб з лихоманкою, артралгією, мі-
алгією, кардіалгією, порушенням зору, шкір-
ний свербіж, порушення сну, головний біль. 
Об’єктивно можна виявити мікрополіаденіт, 
гепатоспленомегалію, гіпергідроз, екхімози, 
петехії, хоріоретиніт, іридоцикліт.

При наявності вагітності токсоплазмоз 
ви кликає її переривання на ранніх термі-
нах, мерт вонародженість, народження дітей з 
анома ліями розвитку, ураження ЦНС та інших 
орга нів.

Приблизно 5–7% жінок вперше заража-
ються під час вагітності. Існує консенсус щодо 
загрозливого впливу гострого токсоплазмозу 
на вагітність [18, 19–24].

Червоничка. Червоничка – це високо-
контагіозна антропонозна вірусна інфекція, 
практично нешкідлива для дорослих, але 
вкрай небезпечна для жінок дітородного 
віку, через високу ймовірність внутрішньо-
утробного інфікування плода під час вагіт-
ності. Збудником цієї інфекції є вірус черво-
нички, який належить до тогавиридів роду 
Rubivirus. Інкубаційний період захворюван-
ня може тривати від 16 до 21 дня, основни-
ми симптомами є збільшення і болючість 
лімфатичних вузлів і плямистий або маку-
лопапульозний висип, який починається на 
обличчі хворого, потім переходить на тіло і 
кінцівки.

У дітей захворювання зазвичай перебі-
гаєлегко, з такими симптомами як висипан-
ня, лихоманка (<39 °C), блювота та легкий 
кон’юнктивіт. Висип, що з’являється в 50-80% 
випадків, зазвичай спочатку з’являється на 
обличчі і шиї, потім опускається нижче тіла і 
триває 1–3 дні. Найбільш характерною клініч-
ною ознакою є збільшення лімфатичних вуз-
лів за вухами та на шиї. У інфікованих дорос-
лих, частіше у жінок, може розвинутися ар-
трит з болем у суглобах, який зазвичай три-
ває 3–10 днів.

Після зараження вірус поширюється в ор-
ганізмі людини протягом 5-7 днів. Зазвичай 
симптоми з’являються через 2–3 тижні після 
зараження. Найбільш заразною людина стає 
зазвичай на 1–5 день висипу.

Якщо жінка інфікована вірусом черво-
нички на ранніх термінах вагітності, ймо-
вірність того, що вона передасть вірус пло-
ду, становить 90%. Це може спричинити заги-
бель плода або синдром вродженої краснухи 
(СВК). Діти можуть виділяти вірус протягом 
року або більше після народження. Діти мо-
жуть страждати від порушень слуху, вад очей, 
вад серця та інших форм інвалідності протя-
гом усього життя, включаючи аутизм, діабет 
та дисфункцію щитовидної залози. Багато з 
цих розладів вимагають дороговартісностної 
терапії, хірургічного втручання та іншої ї ме-
дичної допомоги.

Найвищий ризик інфікування вірусом 
червонички існує в країнах, де жінки дітород-
ного віку не мають імунітету до захворюван-
ня (який виникає або в результаті вакцинації, 
або після попередньої краснухи). До запрова-
дження вакцини на 1000 живонароджених на-
роджувалося до 4 дітей із СВК [18, 25–27].

Цитомегаловірусна інфекція. Захворюван-
ня, викликані цитомегаловірусом (ЦМВ), є ан-
тропонозними вірусною інфекцією і відрізня-
ються різноманітністю клінічних проявів: від 
прихованих до генералізованих форм з ура-
женням нервової системи та внутрішніх орга-
нів. Суть проблеми ЦМВІ полягає в тому, що 
вона належить до, так званих, опортуністич-
них інфекцій, клінічний прояв яких можливий 
лише за умов первинного або вторинного іму-
нодефіциту. У середньому, у 90–95% доросло-
го населення виявляють антитіла до ЦМВ [1].

Кількість серопозитивних пацієнтів у різ-
них країнах коливається в середньому від 
44 до 85%. Поширеність цитомегаловірус-
ної інфекції, можливість тривалої персистен-
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ції збудника в організмі людини з уражен-
ням різних органів і систем, складність лабо-
раторної діагностики, відсутність надійних 
лікувально-профілактичних засобів перекон-
ливо підкреслюють актуальність цієї інфекції.

Збудником цитомегаловірусної інфекції є 
цитомегаловірус (Cytomegalovirus hominis) – 
умовно-патогенний мікроорганізм, що нале-
жить до сімейства бета-герпесвірусів п’ятого 
типу. Геном ЦМВ є найбільшим з усіх геномів 
родини герпесвірусів. Джерелом інфекції є 
хвора людина з тією чи іншою формою захво-
рювання або хронічний вірусоносій, що най-
більш небезпечно в активній фазі первинної 
інфекції або в період загострення інфекції.

Шляхи передачі ЦМВІ: вертикальний, ста-
тевий, парентеральний, аспіраційний, ораль-
ний. Факторами передачі є кров, цервікаль-
ний та вагінальний секрет, сперма, грудне мо-
локо. Зараження також може відбуватися че-
рез донорські органи та тканини, пересадже-
ні реципієнтам. ЦМВ тривалий час зберіга-
ється в лейкоцитах, що призводить до ризику 
розвитку цієї інфекції у реципієнтів крові та її 
компонентів.

Первинне інфікування імунокомпетент-
них дорослих зазвичай протікає безсимптом-
но і лише в 5% випадків у вигляді мононукле-
озоподібного синдрому, що характеризується 
лихоманкою, астенією, в крові – лімфомоно-
цитозом, атиповими мононуклеарними клі-
тинами.

При відсутності патології імунної системи 
гостра ЦМВІ стає латентним із пожиттєвим 
перебуванням вірусу в організмі людини. Ви-
явлення специфічних IgM у людей із нормаль-
ним імунітетом свідчить про те, що у них ак-
тивна інфекція, і забезпечує більш ранній діа-
гноз ЦМВІ.

Сероконверсія є надійною ознакою пер-
винної ЦМВІ. Високий титр CMV IgM вказує на 
первинну інфекцію, оскільки рецидив CMVI 
рідко дає високі титри IgM. Однак не всі люди 
можуть виробляти антитіла IgM.

У осіб з ослабленим імунітетом IgM до ЦМВ 
не утворюється навіть у разі клінічно тяжкої 
інфекції. Визначення анти-ЦМВ IgG в динаміці 
методом ІФА при чотириразовому підвищенні 
титрів антитіл з упевненістю свідчить про го-
стрий інфекційний процес [18, 28, 29].

Вірус простого герпесу (ВПГ). За даними 
ВООЗ, зараз це пандемія: від 60% до 90% до-
рослих і дітей у світі інфіковані вірусами гер-
песу. У 2016 році приблизно 3,7 мільярда лю-

дей у   віці до 50 років, або 67% населення, мали 
ВПГ-1 та ВПГ-2 (оральну або генітальну). За 
оцінками, поширеність інфекції була найви-
щою в Африці (88%) і найнижчою в Америці 
(45%).

Що стосується генітальної інфекції ВПГ-
1, то за оцінками у 2016 році в усьому сві-
ті від 122 мільйонів до 192 мільйонів людей 
у   віці від 15 до 49 років були інфіковані гені-
тальним ВПГ-1, але поширеність суттєво від-
різнялася в залежності від регіону. За оцінка-
ми, більшість генітальних інфекцій HSV-1 тра-
пляється в Америці, Європі та Західній части-
ні Тихого океану, де HSV-1 продовжує заража-
тися навіть у дорослому віці [39].

Генітальний герпес (ГГ) є одним з най-
поширеніших захворювань, що передаються 
статевим шляхом, і відрізняється від інших 
захворювань цієї групи довічним носійством 
збудника в організмі людини, що визначає ви-
сокий відсоток рецидивів. захворювання.

Про поширеність ГГ в популяції судять за 
частотою виявлення антитіл до даного серо-
типу вірусу. Частота виявлення ГГ зростає з ві-
ком і корелює з кількістю статевих партнерів.

Сероепідеміологічні дослідження показа-
ли значну різницю між поширеністю серопо-
зитивності та фактичною захворюваністю на 
ГГ, яка в Західній Європі перевищує 80 випад-
ків на 100 тис. населення, а в США наближа-
ється до 200 випадків на 100 тис. жителів. За 
даними американських дослідників, близько 
30 мільйонів дорослих у Сполучених Штатах 
страждають на рецидивуючий генітальний 
герпес (РГГ), і щороку реєструється близько 
500 тисяч нових випадків. Підраховано, що в 
розвинених країнах може страждати 10-20% 
дорослого населення.

Герпетична інфекція, поряд з цитомега-
ловірусом, є одним з основних факторів роз-
витку інфекції у плода і новонародженого, ви-
кликає збільшення кількості викиднів, перед-
часних пологів, народження дітей з патоло-
гією ЦНС і внутрішніх органів. Особливо час-
то це спостерігається при наявності активних 
проявів герпесу на шкірі і слизових у матері.

Зазвичай, при ГГ збудником інфекції є 
ВПГ-2, але в 6-10% випадків причиною захво-
рювання може бути ВПГ-1, що зумовлено по-
бутовим та орально-генітальним шляхом за-
раження. Вхідними воротами є шкіра й слизо-
ві оболонки зовнішніх статевих органів і піхви.

При первинному інфікуванні вірус дося-
гає спинномозкових і мозкових гангліїв і іно-
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ді досягає їх за рахунок вірусемії. Тут він за-
лишається «сплячим» і часто невразливий 
для антивірусних атак. При реактивації вірус 
ГГ тривалий час мігрує по периферичних не-
рвах, викликаючи подразнення нервових за-
кінчень і дуже характерні і неприємні відчут-
тя свербіння і печіння. Ці явища зазвичай пе-
редують, появі, везикулярного висипу.

Навіть при високому рівні циркулюючих 
віруснейтралізуючих антитіл можливі реци-
диви герпетичної інфекції, оскільки вірус гер-
песу поширюється всередині нервової тка-
нини, переходячи від однієї клітини до іншої, 
уникаючи контакту з антитілами. Таким чи-
ном, діючі антитіла, що нейтралізують вірус, 
не запобігають рецидиву, хоча вони запобіга-
ють поширенню інфекції. За даними І. С. Мар-
кова (2001), ВПГ має «дивний пантропізм». 
Відомий своїм високим тропізмом до тка-
нин ектодермального походження, у зв’язку 
з чим найчастіше трапляються ураження шкі-
ри, слизових оболонок, центральної та пери-
феричної нервової системи. Ураження життє-
во важливих внутрішніх органів, насамперед 
печінки, зумовлені тропізмом вірусу також до 
тканин ендодермального походження.

Такий, майже універсальний, тропізм 
призводить до значного поліморфізму клініч-
них проявів, у зв’язку з чим, пацієнти часто 
потрапляють в поле зору лікарів різних спе-
ціальностей.

Незважаючи на те, що механізм рецидиву 
герпетичної інфекції до кінця не з’ясований, 
клінічно значущими є багато факторів та їх 
комбінації, що викликають загострення при-
хованої вірусної інфекції: передменструаль-
ний і менструальний періоди, перевтома, 
стрес, надмірне ультрафіолетове навантажен-
ня, сонце, протяги, надмірне охолодження, 
імунодефіцитні стани , статевий контакт, ін-
теркурентні інфекції тощо.

Інкубаційний період первинного ГГ коли-
вається від 2 до 12 днів (за деякими даними 
від 1 до 26 днів), в середньому 6-7 днів. Типо-
ва картина прояву ГГ - поява на слизових обо-
лонках статевих органів і прилеглих ділянок 
шкіри одиничних або множинних везикуляр-
них елементів, що виникають на еритематоз-
ному тлі. Через 1-2 дні ці везикули розкрива-
ються, утворюючи вологі хворобливі ерозії, 
рідше виразки, гояться під кіркою або без неї. 
У жінок часто спостерігається так званий го-
стрий набряковий вульвовагініт (Боралеві Ф., 
Geniaux М., 1996). Зазвичай, первинний напад 

ГГ перебігає досить важко: виражена загаль-
на інтоксикація: підвищення температури 
тіла, слабкість, головний і м’язовий біль, ди-
зуричні явища. Часто при первинній інфекції 
спостерігається множинна локалізація ура-
ження, а також збільшення і болючість пахо-
вих лімфатичних вузлів.

Період предикторів (продромальна фаза) 
спостерігається, зазвичай, при рецидивуючо-
му ГГ, трапляється у половини хворих і три-
ває близько 24 год (зі значною варіабельніс-
тю клінічного перебігу). Якщо вчасно діагнос-
тувати продромальний період, це може до-
зволити раннє лікування, яке передусім буде 
ефективним.

Розташування вогнищ на статевих орга-
нах визначається вхідними воротами інфек-
ції. У чоловіків прояви ГГ зазвичай локалізу-
ються на крайній плоті, головці і тілі статево-
го члена, а також в перианальному відділі. Жі-
ночі статеві органи уражаються в області ста-
тевих губ, клітора, промежини, піхви, задньо-
го проходу. Також можливе ураження шийки 
матки у вигляді дифузного запалення з ерозі-
єю, утворенням значною мірою ізольованих 
виразок, іноді навіть з явищами некрозу.

Гострий період первинної ГГ може досяга-
ти 3–5 тижнів, але іноді інфекція перебігає ла-
тентно, відразу переходячи в латентну фазу. 
На тлі еритеми міхурі лопають з утворенням 
ерозій, покриті кірками, заживають, зазвичай, 
без рубців. Приблизно у чверті пацієнтів спо-
стерігається невралгія. 

Сильний біль і руйнування тканин мо-
жуть викликати затримку сечі (зазвичай 
при первинному нападі). Більш рідкісними 
ускладненнями в гострій стадії є герпетична 
екзема, проктит, двостороння інтерстиціаль-
на пневмонія, гепатит, поліморфна еритема, 
асептичний менінгіт, мієліт тощо [18, 30–32]

Висновки
Підсумовуючи, слід зазначити роль ін-

фекцій у патогенезі патологічних станів, що 
формуються в перинатальному періоді. Про 
це свідчать численні роботи щодо цієї пробле-
ми. Виявлено найбільш значущі перинатальні 
фактори ризику інфікування плода. На жаль, 
сьогодні проблема запобігання ВУІ ще далека 
від вирішення. Однак знання патогенезу, якіс-
ні методи діагностики, ефективна профілак-
тика та лікувальні заходи дозволяють значно 
знизити частоту ВУІ та важкість їх наслідків 
для дитини.
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ВИКОРИСТАННЯ ФАКТОРНОГО АНАЛІЗУ 
ДЛЯ ХАРАКТЕРИСТИКИ ЛАБОРАТОРНИХ ПОКАЗНИКІВ 

КРОВІ У ПАЦІЄНТІВ ІЗ ЦИРОЗОМ ПЕЧІНКИ

Сіткар А. Д.1, Ростока Л. М.1, Бурмістрова Я. Ю.1, Максименко К. Ю.1, Краснова А. А.2

ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, 1кафедра біохімії 
та фармакології, 2кафедра факультетської терапії, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Цироз печінки (ЦП) є важливою медико-соціальною проблемою, актуальність якої 
зумовлена високою розповсюдженістю даної патології, виникненням тяжких ускладнень і летальністю. 
Під час ведення пацієнтів із ЦП проводять безліч лабораторних досліджень. Незважаючи на частоту їх 
проведення, оцінка перебігу даного захворювання завжди потребує комплексного підходу, чіткої інтер-
претації отриманих даних та оцінки їх співвідношення з клінічною симптоматикою.

Мета дослідження. Оцінити структуру взаємозв’язків лабораторних показників крові у пацієнтів із 
ЦП за допомогою факторного аналізу та порівняти отримані інтегральні змінні з клініко-лабораторними 
синдромами, які супроводжують дану патологію.

Матеріали та методи. Проведено ретроспективний аналіз історій хвороб пацієнтів гастроентеро-
логічного відділення Закарпатської обласної клінічної лікарні ім. А. Новака із діагнозом цироз печінки 
(n=50, частка чоловіків – 46%, жінок – 54%, середній вік – 51,29,5 року). Статистичний аналіз було вико-
нано за допомогою програми IBM SPSS Statistics 23 з використанням факторного аналізу методом голо-
вних компонент з подальшою варимакс-ротацією факторних осей. Для його проведення в первинну ко-
реляційну матрицю було включено такі лабораторні показники: швидкість осідання еритроцитів (ШОЕ), 
гемоглобін (Hb), еритроцити, лейкоцити, тромбоцити, активований час рекальцифікації (АЧР), протром-
біновий час плазми (ПЧП), протромбіновий індекс (ПІ), фібриноген, гематокрит (Ht), білірубін загаль-
ний, білірубін прямий, аланінамінотрансфераза (АЛТ), аспартатамінотрансфераза (АСТ), лужна фосфа-
таза (ЛФ), гамма-глутамілтрансфераза (ГГТ), тригліцериди, холестерин, сечовина, креатинін, сечова кис-
лота, білок загальний, альбумін. 

Результати досліджень. Портальна гіпертензія була наявна у 100%, пацієнтів, асцит мали 56%, ва-
рикозне розширення вен стравоходу (ВРВС) – 68%, кровотечу з ВРВС – 18%. На підставі кореляційної ма-
триці методом «каменистого осипу» виділено 6 факторів, які обумовлюють 77,7% загальної дисперсії 
досліджуваних показників. Отримані фактори (компоненти, факторні комплекси) є новими незалежни-
ми величинами, що об’єднують в собі показники, які тісно корелюють та відповідають типовим клініко-
лабораторним синдромам, що є складовими ЦП. Із 23 вихідних лабораторних показників виділено 6 фак-
торів (компонент, комплексів показників), які компактно відображають інформацію про рівень їх скла-
дових. Результати факторного аналізу показали, що структура взаємозв’язків досліджуваних лаборатор-
них показників є патогенетично обґрунтованою.

Висновки. Встановлено можливість використання факторного аналізу для оцінки структури взає-
мозв’язків між лабораторними показниками та клінічними синдромами у хворих на цироз печінки. Отри-
мані результати свідчать про доцільність його застосування не тільки у пацієнтів із цирозом печінки, але 
й у коморбідних пацієнтів.

Ключові слова: цироз печінки, лабораторні показники, факторний аналіз.

Usage of factor analysis for characteristics of laboratory blood indicators in patients with liver 
cirrhosis

Sitkar A.D., Rostoka L.M., Burmistrova Ya.Yu., Maksymenko K.Yu., Krasnova A.A.

Abstract. Liver сirrhosis is an important medical and social problem, the relevance of which is due to the 
high prevalence of this pathology, the occurrence of severe complications and mortality. Many laboratory tests 
are performed in patients with cirrhosis. Regardless of the frequency of their implementation, the assessment the 
disease course of always requires a comprehensive approach, accurate interpretation of the data and assessment 
of their relationship with clinical symptoms.
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Aim of study. To analyze the structure of the relationship of laboratory blood parameters in patients with 
liver cirrhosis using factor analysis and compare the obtained integral variables with clinical and laboratory 
syndromes that accompany this pathology.

Materials and methods. A retrospective analysis of case histories of patients diagnosed with liver cirrhosis of 
the gastroenterology department of the Transcarpathian Regional Clinical Hospital (n = 50, part of male – 46%, 
part of female – 54%, medium age – 51,2±9,5 years). Statistical analysis was performed using IBM SPSS Statistics 23 
using factor analysis by principal components, followed by varimax-rotation of factor axes. For its implementation, 
the primary correlation matrix included the following laboratory parameters: erythrocyte sedimentation rate, 
hemoglobin, erythrocytes, leukocytes, platelets, activated recalcification time, prothrombin time of plasma, 
prothrombin index, fibrinogen, hematocrit, total bilirubin, direct bilirubin, alanine aminotransferase (ALT), 
aspartate aminotransferase (AST), alkaline phosphatase (APh), gamma-glutamyltransferase (GGT), triglycerides, 
cholesterol, urea, creatinine, uric acid, total protein, albumin.

Results. Portal hypertension was present in 100% of patients, ascites had 56%, varicose veins of the esopha-
gus – 68%, varicose veins of the esophagus – 18%. Based on the correlation matrix by the scree plot method, 
6 factors were identiϐied, which determine 77,7% of the total variance of the studied indicators. The obtained 
factors (components, factor complexes) are new independent values that combine indicators that are closely cor-
related and correspond to typical clinical and laboratory syndromes that are components of liver сirrhosis. Out 
of 23 initial laboratory indicators, 6 factors (components, indicator complexes) were identiϐied, which compactly 
reϐlect information about the level of their components. The results of factor analysis showed that the structure 
of the relationships of the studied laboratory parameters is pathogenetically justiϐied.

Conclusions. The possibility of using factor analysis to assess the structure of the relationship between labo-
ratory indicators and clinical syndromes in patients with liver cirrhosis has been established. The obtained re-
sults testify to the expediency of its use not only in patients with liver cirrhosis, but also in comorbid patients.

Key words: liver cirrhosis, laboratory indicators, factor analysis.

Вступ
Цироз печінки (ЦП) є важливою медико-

соціальною проблемою, актуальність якої зу-
мовлена високою розповсюдженістю даної 
патології, виникненням тяжких ускладнень 
та летальністю. Поширеність ЦП становить 
від 4,5% до 9,5% у світі, а в Україні близько 1% 
[1, 2]. ЦП займає 11 місце у структурі смерт-
ності загалом та є 5-ою найбільш поширеною 
причиною смерті серед людей у віці 45–65 ро-
ків, причому чоловіки хворіють у 2 рази час-
тіше, ніж жінки. За даними ВООЗ, щорічно від 
ЦП та його ускладнень помирає понад 1 млн 
осіб [2, 3]. Під час ведення пацієнтів із ЦП про-
водять безліч лабораторних досліджень. Не-
зважаючи на частоту їх проведення, оцінка 
перебігу даного захворювання завжди потре-
бує комплексного підходу, чіткої інтерпрета-
ції отриманих даних та оцінки їх співвідно-
шення з клінічною симптоматикою. Множин-
ні кореляції між досліджуваними лаборатор-
ними показниками та їх взаємна зміна в ди-
наміці можуть бути обумовлені наявністю та 
впливом прихованих (латентних) факторів. 
Для аналізу структури взаємозв’язків показ-
ників та визначення цих факторів викорис-
товують багатовимірні статистичні методи, у 
тому числі факторний аналіз [4, 5]. Даний ме-
тод також дозволяє зменшити кількість до-
сліджуваних показників для подальшого ста-
тистичного аналізу, виокремивши нові інте-

гральні змінні за допомогою яких більш до-
цільно оцінювати перебіг захворювання.

Мета дослідження
Оцінити структуру взаємозв’язків лабо-

раторних показників крові у пацієнтів із ЦП 
за допомогою факторного аналізу та порів-
няти отримані інтегральні змінні з клініко-
лабораторними синдромами, які супроводжу-
ють дану патологію.

Матеріали та методи
Проведено ретроспективний аналіз істо-

рій хвороб пацієнтів гастроентерологічного 
відділення Закарпатської обласної клінічної 
лікарні ім. А. Новака із діагнозом цироз печін-
ки (n=50, частка чоловіків – 46%, жінок – 54%, 
середній вік – 51,29,5 року). Оцінювали ре-
зультати клінічного та біохімічного аналізів 
крові, фіброгастродуоденоскопії (ФГДС), уль-
тразвукового дослідження (УЗД) органів че-
ревної порожнини та нирок. Враховуючи ва-
ріабельність лабораторних показників дослі-
джуваної вибірки, середні значення зобра-
жали як MSD, так і у вигляді Me (25%; 75%). 
Статистичний аналіз було виконано за допо-
могою програми IBM SPSS Statistics 23 з вико-
ристанням факторного аналізу методом го-
ловних компонент з подальшою варимакс-
ротацією факторних осей [6]. Для його прове-
дення в первинну кореляційну матрицю було 
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включено такі лабораторні показники: швид-
кість осідання еритроцитів (ШОЕ), гемогло-
бін (Hb), еритроцити, лейкоцити, тромбоци-
ти, активований час рекальцифікації (АЧР), 
протромбіновий час плазми (ПЧП), протром-
біновий індекс (ПІ), фібриноген, гематокрит 
(Ht), білірубін загальний, білірубін прямий, 
аланінамінотрансфераза (АЛТ), аспартатамі-
нотрансфераза (АСТ), лужна фосфатаза (ЛФ), 
гамма-глутамілтрансфераза (ГГТ), тригліце-

риди, холестерин, сечовина, креатинін, сечо-
ва кислота, білок загальний, альбумін. 

Результати досліджень
Середні значення лабораторних показ-

ників крові досліджуваної вибірки наведені в 
таблиці 1. Портальна гіпертензія була наявна 
у 100%, пацієнтів, асцит мали 56%, варикоз-
не розширення вен стравоходу (ВРВС) – 68%, 
кровотечу з ВРВС – 18%. 

Таблиця 1
Середні значення лабораторних показників крові пацієнтів

№ Показник M SD Min Max 25% Me 
(50%) 75%

1 ШОЕ, мм/год 20,30 17,65 3,00 65,00 5,00 14,00 32,25

2 Гемоглобін, г/л 115,30 22,62 64,00 171,00 102,00 113,50 130,00

3 Еритроцити, 1012/л 3,58 0,81 1,64 5,36 3,09 3,40 3,95

4 Лейкоцити, 109/л 7,14 6,49 0,86 39,93 3,73 5,48 7,78

5 Тромбоцити, 109/л 156,96 102,93 16,00 444,00 86,25 119,50 214,75

6 АЧР, с 84,76 16,66 58,00 170,00 75,00 80,00 90,00

7 ПЧП, с 29,34 3,31 24,00 40,00 27,00 29,00 31,00

8 ПІ, % 67,94 7,63 50,00 83,00 64,00 68,00 74,00

9 Фібриноген, г/л 3,41 1,45 1,50 8,00 2,20 3,40 4,30

10 Гематокрит 0,40 0,08 0,20 0,58 0,36 0,40 0,45

11 Білірубін загальний, 
мкмоль/л 67,53 77,48 9,10 466,95 28,96 47,50 70,82

12 Білірубін прямий, 
мкмоль/л 32,11 43,70 3,79 236,34 8,95 16,20 32,32

13 АЛТ, Од/л 57,54 36,18 17,61 203,67 34,33 46,05 72,75

14 АСТ, Од/л 87,95 54,35 25,17 279,56 47,33 80,95 105,98

15 Лужна фосфатаза, Од/л 189,30 127,93 47,73 842,90 124,65 158,70 202,88

16 Гамма-глутамілтранс-
фераза, Од/л 171,37 207,66 13,25 935,90 34,89 91,60 238,78

17 Тригліцериди, ммоль/л 1,09 0,67 0,32 4,00 0,70 0,89 1,27

18 Холестерин, ммоль/л 4,24 1,38 2,28 7,90 3,17 3,98 5,29

19 Сечовина, ммоль/л 5,88 2,53 2,40 15,60 4,48 5,40 6,73

20 Креатинін, мкмоль/л 74,77 20,43 44,50 137,68 58,93 70,63 82,76

21 Сечова кислота, мкмоль/л 317,61 140,53 116,98 823,18 211,40 284,95 389,31

22 Білок загальний, г/л 68,29 8,92 51,30 84,80 60,63 68,75 75,20

23 Альбумін, г/л 32,42 6,09 19,10 46,70 27,60 33,05 36,10

Результати розрахунків критерію Кай-
зе ра-Мейера-Олкіна (величина становила 
0,637) та критерію сферичності Бартлетта 
(2=916,254, df=253, р0,001) вказують на за-

довільну адекватність досліджуваної вибір-
ки щодо проведення факторного аналізу.

На підставі кореляційної матриці мето-
дом «каменистого осипу» (рис. 1) виділено 6 
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факторів, які обумовлюють 77,7% загальної 
дисперсії досліджуваних показників. Отри-
мані фактори (компоненти, факторні комп-
лекси) є новими незалежними величинами, 

що об’єднують в собі показники, які тісно ко-
релюють. Показники, які ввійшли до різних 
факторів, слабо корелюють між собою [5].

Рис. 1. Діаграма власних значень.
 

Під час аналізу факторних навантажень 
(табл. 2) встановлено, що фактор 1 мав висо-
кий кореляційний зв’язок із такими показ-
никами: лейкоцити, загальний та прямий бі-
лірубін, АЛТ, АСТ. Частка дисперсії від за-
гальної у фактора 1 становила 24,4%. З огля-
ду на показники, які навантажувати фактор 
1, його було вирішено назвати «компонента 
некротично-запального синдрому». Фактор 2 
був пов’язаний з рівнем ШОЕ, гемоглобіном, 
еритроцитами та гематокритом, отримавши 
назву «компонента анемії» (частка диспер-
сії від загальної становила 18,6%). До факто-
ру 3 ввійшли показники коагулограми (АЧР, 
ПЧП, ПІ), частка дисперсії становила 13,4%. З 
огляду на те, що показник тромбоцитів коре-
лював із 3 та 4 факторами майже однаково, то 
він був віднесений саме до фактору 3, що є ло-
гічнішим. Фактор 3 було названо «компонента 

коагулопатії». З фактором 4, частка дисперсії 
якого складала 8,0%, мали зв’язок показники 
фібриногену, загального білку, холестерину та 
альбуміну, який також був пов’язаний із фак-
тором 2, що ймовірно обумовлено кореляцією 
з гематокритом, оскільки саме альбумін під-
тримує онкотичний тиск плазми та утримує 
рідку частину крові в судинному руслі [7]. Хо-
лестерин мав зв’язок з фактором 4, так як при 
цирозі виникає порушення синтезу ліпопро-
теїдів та лецитинхолестеринацилтрансфера-
зи [8]. Фактор 4 було вирішено назвати «ком-
понента порушень білоксинтетичної функції». 
До фактору 5 (частка дисперсії 7,1%) ввійшли 
такі показники: ЛФ, ГГТ, тригліцериди. Також 
помірна кореляція була і щодо холестерину, 
що може бути обумовлено порушенням його 
екскреції [7, 8]. Фактор 5 було названо «компо-
нента холестазу». Фактор 6 (частка дисперсії 
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6,1%) показав високі факторні навантаження 
із показниками сечовини, креатиніну і сечової 

кислоти, отримавши назву «компонента пору-
шень азотистого обміну».

Таблиця 2
Матриця повернутих компонент

№ Показник
Фактор (компонента)

1 2 3 4 5 6

1 ШОЕ 0,005 -0,707 0,102 0,494 -0,035 0,315

2 Гемоглобін 0,082 0,870 -0,091 0,286 0,129 -0,022

3 Еритроцити -0,081 0,886 0,044 0,170 0,055 -0,139

4 Лейкоцити 0,793 -0,065 0,216 0,329 -0,012 0,135

5 Тромбоцити 0,371 -0,110 0,413 0,438 0,301 0,091

6 АЧР -0,096 -0,040 -0,787 -0,213 0,123 -0,079

7 ПЧП -0,022 0,053 -0,896 -0,082 -0,242 -0,086

8 ПІ 0,082 0,060 0,873 0,078 0,297 0,028

9 Фібриноген 0,378 -0,159 0,207 0,625 0,172 0,278

10 Гематокрит -0,011 0,909 0,053 -0,071 -0,016 -0,083

11 Білірубін загальний 0,896 -0,091 -0,005 -0,190 -0,067 -0,017

12 Білірубін прямий 0,869 -0,129 0,079 -0,202 -0,044 0,062

13 АЛТ 0,735 0,212 -0,008 0,168 0,378 -0,080

14 АСТ 0,744 0,053 0,007 0,123 0,392 -0,072

15 Лужна фосфатаза 0,040 0,084 0,183 -0,100 0,846 -0,139

16 Гамма-глутаміл-
трансфераза 0,071 -0,008 0,089 0,189 0,844 0,003

17 Тригліцериди 0,378 0,105 0,241 0,232 0,577 0,205

18 Холестерин 0,043 0,254 -0,024 0,653 0,471 0,045

19 Сечовина 0,275 -0,061 0,114 -0,122 -0,116 0,847

20 Креатинін -0,095 -0,129 0,144 0,281 -0,051 0,808

21 Сечова кислота -0,092 -0,179 -0,039 -0,043 0,094 0,843

22 Білок загальний -0,118 0,243 0,289 0,759 -0,046 -0,108

23 Альбумін -0,272 0,543 0,213 0,505 0,084 -0,101

Із 23 вихідних лабораторних показників 
виділено 6 факторів (компонент, комплексів 
показників), які компактно відображають ін-
формацію про рівень їх складових. Отримані 
фактори (компоненти) відповідають типовим 
клініко-лабораторним синдромам, що є скла-
довими ЦП (рис. 2). Компонента некротично-
запального синдрому (фактор 1) є проявом 
руйнування гепатоцитів із подальшим ви-
ходом ферментів (АЛТ, АСТ) та білірубіну в 
кров’яне русло [8, 9]. Кореляція даних показни-
ків із рівнем лейкоцитів свідчить про актива-
цію клітин ретикуло-ендотеліальної системи 
– так зване імунне запалення [8]. Ця компонен-

та відповідає цитолітичному і мезенхімально-
запальному синдрому та частково синдрому 
холестазу. Компонента анемії, до якої ввійшли 
показники ШОЕ, гемоглобіну, еритроцитів та 
гематокриту, може бути проявом кровотечі з 
ВРВС, гіперспленізму [10] та зниження учас-
ті печінки в процесі еритропоезу [7, 8]. Компо-
нента коагулопатії виражає порушення синте-
зу факторів згортання крові [11], так як коре-
ляційний зв’язок був знайдений щодо показ-
ників АЧР, ПЧП, ПІ та рівня тромбоцитів. Ком-
понента порушень білоксинтетичної функ-
ції, з якою були пов’язані рівні загального біл-
ку, альбуміну, фібриногену і холестерину, ха-
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рактеризує синдром печінково-клітинної не-
достатності [8, 9, 11]. Компонента холестазу є 
проявом відповідного синдрому, який характе-
ризується порушенням екскреторних проце-
сів, вторинними реактивними змінами епіте-

лію жовчовивідних шляхів та зростанням рів-
ня відповідних ферментів – ЛФ та ГГТ [8, 12]. 
Компонента порушень азотисного обміну ві-
дображає залучення до патологічного процесу 
нирок (гепаторенальний синдром) [10].

Рис. 2. Патогенетичні зв’язки між компонентами та клініко-лабораторними синдромами.

 

Результати факторного аналізу показа-
ли, що структура взаємозв’язків досліджу-
ваних лабораторних показників є патогене-
тично обґрунтованою. Це вказує на доціль-
ність використання факторного аналізу для 
пошуку нових (прихованих, латентних) ком-
понент, які впливають на лабораторні показ-
ники. Перспективним є використання отри-
маних інтегральних змінних (компонент) для 
подальшого аналізу – характеристики самої 
вибірки або ж порівняння пацієнтів залежно 
від певної ознаки, так як зміна фактору (ком-
поненти) відповідає зміні всіх показників, які 

до нього входять. Також актуальним є засто-
сування факторного аналізу щодо оцінки по-
казників у коморбідних хворих.

Висновки
Встановлено можливість використан-

ня факторного аналізу для оцінки структу-
ри взаємозв’язків між лабораторними показ-
никами та клінічними синдромами у хворих 
на цироз печінки. Отримані результати свід-
чать про доцільність його застосування не 
тільки у пацієнтів із ЦП, але й у коморбідних 
пацієнтів.
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ЗМІНИ КОАГУЛЯЦІЙНОЇ СИСТЕМИ КРОВІ У ХВОРИХ 
НА НЕАЛКОГОЛЬНУ ЖИРОВУ ХВОРОБУ ПЕЧІНКИ 
ТА УРАЖЕННЯ НИРОК ПРИ ІНФІКУВАННІ COVID-19

Сірчак Є. С., Сабовчик К. В., Рего О. Ю., Архій Е. Й.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра пропедевтики 
внутрішніх хвороб, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Найбільш значущими модифікованими факторами ризику для поганого прогно-
зу від інфікування COVID-19 є ожиріння та метаболічні захворювання, в тому числі і неалкогольна 
жирова хвороба печінки (НАЖХП), оскільки при них відбувається активація запальних шляхів ура-
ження всіх органів і систем. Мета дослідження. Дослідити особливості коагуляційного гомеостазу 
у хворих на НАЖХП та ураження нирок при інфікуванні СОVID-19. Матеріали та методи. На клінічній 
базі кафедри пропедевтики внутрішніх обстежено 64 хворих на НАЖХП, інфікованих СОVID-19. Хво-
рих І групи поділено на дві підгрупи залежно від наявності чи відсутності ураження нирок, а саме: 1 під-
групу склали 34 хворих із НАЖХП та ураженням нирок; у 2 підгрупу увійшло 30 хворих на НАЖХП 
без ураження нирок. У дослідження також включено 30 хворих на НАЖХП, не інфікованих СOVID-19. 
Результати досліджень. Встановлено зміни в системі гемостазу у хворих на НАЖХП без інфікуван-
ня COVID-19 (ІІ група хворих), а також у хворих на НАЖХП, на момент інфікування COVID-19, що про-
являється ознаками гіпокоагуляційнго синдрому. У хворих І групи на НАЖХП при зараженні вірусом 
COVID-19 встановлено суттєві зміни коагуляційного гомеостазу, а саме: сповільненням протромбі-
нового часу, тромбінового часу, активованого часткового тромбопластичного часу із максимальни-
ми змінами у хворих на НАЖХП та ураження нирок. На схильність до тромбоутворення вказує різ-
ке збільшення рівня D-димер (до 301,9±5,9 нг/мл у хворих 1 підгрупи та до 276,2±8 нг/мл у пацієнтів 
2 підгрупи – р<0,01). 

Висновки. У хворих на НАЖХП встановлено зміни коагуляційного гомеостазу, характерні для гіпо-
коагуліяційного синдрому. Інфікування СOVID-19 у хворих на НАЖХП призводить до гіперкоагуляції, осо-
бливо у хворих із ураженням нирок.

Ключові слова: неалкогольна жирова хвороба печінки, ураження нирок, COVID-19, коагуляційний 
гомеостаз.

Blood coagulation disorders in patients with non-alcoholic fatty disease and kidney disease infected 
COVID-19

Sirchak Ye.S., Sabovchyk K.V., Reho O.Yu., Arhij E.Yo.

Abstract. Introduction. The most significant modified risk factors for a poor prognosis from COVID-19 
infection are obesity and metabolic diseases, including non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD), because 
they activate inflammatory pathways of all organs and systems. The aim of the study. Investigate the features 
of coagulation homeostasis in patients with NAFLD and kidney damage in COVID-19 infection. Materials and 
methods. At the clinical base of the Department of Propaedeutics of Internal Medicine, 64 patients with NAFLD 
infected with COVID-19 were examined. Group I patients were divided into two subgroups depending on the 
presence or absence of kidney damage, namely: 1 subgroup consisted of 34 patients with NAFLD and kidney 
damage; Subgroup 2 included 30 patients with NAFLD without kidney damage. The study also included 30 patients 
with NAFLD who were not infected with COVID-19. Results of the study. We established changes in the hemostasis 
system in patients with NAFLD without COVID-19 infection (group II patients), as well as in patients with NAFLD 
at the time of COVID-19 infection, which manifested by signs of hypocoagulable syndrome. Significant changes in 
coagulation homeostasis, namely slowing of prothrombin time, thrombin time, activated partial thromboplastic 
time with maximum changes in patients with NAFLD and kidney damage, were found in patients with group I 
of NAFLD when infected with COVID-19 virus. The tendency to thrombosis is indicated by a sharp increase in 
the level of D-dimer (up to 301.9±5.9 ng / ml in patients of subgroup 1 and up to 276.2±8 ng / ml in patients of 
subgroup 2 - p <0.01). 
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Conclusions. Changes in coagulation homeostasis characteristic of hypocoagulation syndrome have been 
established in patients with NAFLD. COVID-19 infection in patients with NAFLD leads to hypercoagulation, 
especially in patients with renal impairment.

Key words: non-alcoholic fatty disease, kidney damage, COVID-19, coagulation homeostasis.

Вступ
Неалкогольна жирова хвороба печінки 

(НАЖХП) – хронічне захворювання, в основі 
якого лежить збільшене накопичення ліпідів 
у гепатоцитах, що перевищує 5% від маси пе-
чінки при відсутності токсичної дії алкоголю 
(менше 40 г/добу для чоловіків та 20 г/добу 
для жінок чистого етанолу) [1]. Неалкоголь-
на жирова хвороба печінки займає провідну 
позицію серед хронічних захворювань печін-
ки, складаючи 71,6% від загальної їх кількості 
[2]. Незважаючи на маску «нешкідливого» за-
хворювання, до 40,0 % хворих із простим сте-
атозом протягом 8–13 років формується не-
алкогольний стеатогепатит, у половини з них 
розвивається прогресуючий фіброз і у 1/6 – 
цироз печінки [3].

Особливої актуальності набуває дослід-
жен ня можливих механізмів прогресування 
ураження печінки, а також формування усклад-
нень з боку різних органів і систем в період 
пандемії СОVID-19. Відомо, що найбільш значу-
щими модифікованими факторами ризику для 
поганого прогнозу від інфікування COVID-19 є 
ожиріння та метаболічні захворювання, в тому 
числі і НАЖХП, так як при них відбувається ак-
тивація запальних шляхів ураження всіх орга-
нів і систем. Це припускає, що НАЖХП може ві-
дігравати ключову роль як фактор ризику у 
тяжкості та прогнозі коронавірусної хвороби у 
пацієнтів з коморбідним фоном [4]. 

Дослідження змін коагуляційної системи 
при інфікуванні СОVID-19 безумовно є акту-
альним питанням сьогодення, оскільки відо-
мо, що на фоні інфекції відбувається збільше-
на частка тромботичних ускладнень у даних 
пацієнтів, ніж у загальній популяції. Особливо 
актуальним є визначення особливостей коа-
гуляційного гомеостазу у хворих з хронічни-
ми дифузними ураженнями печінки, в тому 
числі і НАЖХП, коли на фоні основного захво-
рювання вже фоново можуть мати місце змі-
ни з боку інших органів і систем, в тому числі 
і зміни сечовидільної системи. 

Мета дослідження
Дослідити особливості коагуляційного 

гомеостазу у хворих на НАЖХП та ураження 
нирок при інфікуванні СОVID-19.

Матеріали та методи
Комплексне обстеження хворих прове-

дено на клінічній базі кафедри пропедевти-
ки внутрішніх хвороб медичного факультету 
ДВНЗ «УжНУ». В наукове дослідження включе-
но 64 хворих на неалкогольну жирову хворобу 
печінки (стеатогепатит) у поєднанні із збіль-
шенням індексу маси тіла (ІМТ) (надмірна вага 
чи ожиріння різної ступені вираженості) та по-
рушенням вуглеводного обміну, що проходи-
ли лікування у КНП «ЗОКЛ ім. А. Новака» ЗОД) 
за жовтень 2020 р. по 2022 рр. і мали підтвер-
джений діагноз СОVID-19 пневмонії (позитив-
на полімеразно-ланцюгова реакція (ПЛР-тест) 
до РНК SARS-CoV-2 (ген RdRP SARS-CoV-2, ген E 
SARS-CoV-2), а також ураження легень у вигля-
ді «матового скла» на комп’ютерній томограмі 
з максимальним відсотком ураження легене-
вої тканини до 65,0 %) і не вимагали підклю-
чення хворих до апарату штучної вентиляції 
легень. Вони склали І групу – групу спостере-
ження. Прийнято рішення щодо стаціонарно-
го лікування даних пацієнтів у зв’язку із висо-
ким ризиком можливих ускладнень та більш 
важкого перебігу вірусної інфекції на фоні ко-
морбідної патології. Хворим проведено діа-
гностика (визначення рівня прокальцитоніну 
(Про-КТ), інтерлейкіну-6 (Il-6), С-реактивного 
протеїну (CРП), феритину, D-димеру у крові) 
та лікування (призначення противірусної те-
рапії, глюкокортикоїдів, антикоагулянтів, ві-
таміну D3, препарату цинку, а також антибіо-
тикотерапії (за необхідності)) згідно стандар-
тів надання медичної допомоги хворим на CO-
VID-19 інфекцію. Слід зазначити, що у обсте-
жених пацієнтів на НАЖХП до поступлення в 
стаціонар з приводу інфікування COVID-19 не 
діагностовано ураження нирок.

Критерії виключення із дослідження: 
дуже важкий стан пацієнтів, інфікованих 
COVID-19, наявність вроджених вад сечови-
дільної системи, гострий і хронічний гломеру-
ло- й пієлонефрит, цукровий діабет 1 типу, на-
явність алкогольного, аутоімунного, вірусно-
го (віруси гепатитів В, С, D) уражень печінки.

У контрольну групу ввійшло 20 практич-
но здорових осіб (чоловіків було 12 (60,0%), 
жінок – 8 (40,0%). Середній вік складав 
49,6±7,1 року. 
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Усі дослідження були виконані за зго-
дою пацієнтів (від усіх хворих було отрима-
но письмову згоду щодо проведення відпо-
відних діагностично-лікувальних заходів), 
а методика їх проведення відповідала Гель-
сінській декларації прав людини 1975 р. та 
її перегляду 1983 р., Конвенції Ради Європи 
про права людини і біомедицину та законо-
давству України. 

Усі обстежені пацієнти підлягали дослі-
дженню за загальноклінічними, антропоме-
тричними, інструментальними та лабора-
торними методами. Для верифікації діагно-
зу звертали увагу на характер скарг, анам-
нез захворювання. При антропометричному 
дослідженні визначали зріст, вагу, обвід та-
лії, а також розраховували індекс маси тіла 
(ІМТ) [5].

Усім хворим виконано ультразвукове до-
слідження органів черевної порожнини та ни-
рок за загальноприйнятою методикою. У си-
роватці крові на початку стаціонарного етапу 
лікування (1-й день), а також на етапі стаціо-
нарного лікування (СЛ) в динаміці проведено 
стандартні загальні та біохімічні досліджен-
ня для визначення функціонального стану 
печінки (аланінамінотрансферази (АЛТ), ас-
партатамінотрансферази (АСТ), загально-
го білірубіну (ЗБ) та його фракцій, лужної 
фосфатази (ЛФ), гама-глутамілтрансферази 
(ГГТ)), нирок (рівень креатиніну, сечовини), 
показників ліпідного та вуглеводного обмі-
ну (глюкози, інсуліну, глікозильованого гемо-
глобіну (HbA1c, %), розраховано індекс інсу-
лінорезистентності (IR-HOMA)), рівня загаль-
ного білка та альбуміну. В загальному аналі-
зі крові звертали увагу на кількість лейкоци-
тів (WBC), тромбоцитів (ТР), рівень гемогло-
біну (Hb). Проведено визначення також рів-
ня цистатину С (Цис С) за допомогою імуно-
ферментного аналізу, використовуючи тест 
системи фірми «BioVendor» (Чеська Республі-
ка). В аналізі сечі оцінювали рівень добової 
протеїнурії та кількість формених елементів 
(WBC та еритроцитів (RBC). Для досліджен-
ня коагуляційного гомеостазу у обстежених 
пацієнтів у сироватці крові визначали рівень 
фібриногену, антитромбіну ІІІ, фактору фон 
Віллебранда (WwF), показник протромбіно-
вого часу (ПЧ), тромбінового часу (ТЧ), ак-
тивованого часткового тромбопластичного 
часу (АЧТЧ). 

Діагноз НАЖХП виставлено згідно з кри-
теріями уніфікованого клінічного протоколу 

(наказ МОЗ України від 06.11.2014 р. № 826) 
та клінічними рекомендаціями EASL–EASD–
EASO щодо діагностики та лікування НАЖХП 
[1]. Ступінь ураження печінки розраховано з 
використанням сурогатних маркерів фіброзу 
за допомогою онлайн-калькуляторів NAFLD 
ϐibrosis score (NFS), Fibrosis 4 calculator (FIB-4), 
а також фібротесту, а також результатів елас-
тометрії печінки.

Для дослідження функціонального стану 
нирок у обстежених пацієнтів розрахова но 
швидкість клубочкової фільтрації (ШКФ) із 
використанням показника креатиніну за до-
помогою формули MDRD (Modification of Diet 
in Renal Disease) та формули Cockroft–Gault 
(CG) [6], а також формули, в якій застосову-
вали рівень цистатину С (ШКФЦисС = 94,652 х 
Цис С-1,2478) [7].

Хворих І групи на НАЖХП, інфікованих 
CОVID-19 (група спостереження), поділено на 
дві підгрупи залежно від наявності чи відсут-
ності ураження нирок, а саме: 

- 1 підгрупу склали 34 хворих із НАЖХП та 
ураженням нирок (серед них чоловіків 
було 20 (58,8 %), жінок – 14 (41,2 %); се-
редній вік становив 51,6±4,5 року);

- 2 підгрупа – 30 хворих на НАЖХП без 
ураження нирок (серед них чоловіків 
було 17 (56,7 %), жінок – 13 (43,3 %); се-
редній вік становив 52,6±5,1 року).

Для більш чіткого вирішення поставле-
ної мети та порівняння показників коагу-
ляційного гомеосазу в дослідження вклю-
чено 30 хворих на НАЖХП, не інфікованих 
СOVID-19, що проходили стаціонарне ліку-
вання в гастроентерологічному та ендокри-
нологічному відділеннях КНП «ЗОКЛ ім. Анд -
рія Новака» ЗОД за 2020 – 2022 рр. Вони 
ввійшли у ІІ групу – групу спостереження. 
Серед них чоловіків було 16 (53,3 %), жі-
нок – 14 (46,7 %); середній вік становив 
50,8±4,7 року.

Наукове дослідження виконано в рамках 
наукових тем кафедри пропедевтики вну-
трішніх хвороб «Поліморбідна патологія при 
захворюваннях органів травлення, особли-
вості патогенезу, можливості корекції» (но-
мер державної реєстрації 0118U004365) та 
«Клініко-патогенетичні особливості форму-
вання поліморбідних захворювань при ура-
женні системи органів травлення та розроб-
ка диференційованих схем їх терапії в умо-
вах пандемії COVID-19» (номер державної ре-
єстрації 0121U110177).
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Аналіз і обробка результатів обстежен-
ня хворих здійснювалася за допомогою ком-
п’ютерної програми Statistics for Windows 
v.10.0 (StatSoft Inc, USA) з використанням па-
раметричних та непараметричних методів 
оцінки отриманих результатів.

Результати досліджень
Лабораторно-інструментальне обстежен-

ня хворих на НАЖХП, інфікованих COVID-19, 
проводилося в динаміці, з визначен ням вище 
наведених методів обстеження (табл. 1, 2).

Таблиця 1
Зміна показників гомеостазу в обстежених 1 підгрупи на етапі 

стаціонарного лікування

Показник
Контрольна 

група
(n=20)

Обстежені хворі І групи, 1 підгрупи (n=34)

1-й день СЛ 4-й день СЛ 8-й день СЛ 12-й день СЛ

Креатинін, 
мкмоль/л 81,3±2,5 114,7±2,7 137,8±2,1* 144,6±1,7* 168,3±1,7**

Сечовина, ммоль/л 5,3±0,8 6,8±0,9 8,9±0,9** 7,8±0,5* 9,2±0,8**

Глюкоза в крові натще, 
ммоль/л 4,6±0,5 6,7±0,2* 7,9±0,3* 9,6±0,5** 11,7±0,4***

HbA1c, % 4,8±0,5 5,1±0,8 6,9±0,9* 7,1±0,5* 7,7±0,4**

Альбумін, г/л 4,1±0,7 3,1±0,5* 2,7±0,4** 3,3±0,4 3,7±0,4

WBC, 10^9/л 4,25±0,36 7,87±0,44* 9,16±0,23** 7,14±0,34* 6,27±0,56*

Hb, % 136,5±1,4 163,8±4,1* 187,5±3,3** 154,5±2,2* 141,4±2,5

Тромбоцити, 10^9/л 236,7±2,6 289,7±4,2* 498,7±1,5*** 354,9±3,9** 278,9±3,1

Добова протеїнурія, 
мг/добу 53,3±4,1 255,3±6,1** 422,0±6,6*** 526,8±5,4*** 488,4±6,6***

Еритроцитрія, п/з 0,73±0,08 6,25±0,07*** 8,15±0,77*** 10,4±0,45*** 9,16±0,67***

СРП, мг/л 6,78±0,4 45,6±1,1*** 58,9±1,0*** 36,7±0,8*** 23,4±0,6**

Феритин, нг/мл 136,5±2,4 825,6±4,8*** 1026,5±4,4*** 645,4±5,3** 533,7±4,1**

Прокальцитонін, нг/мл 0,05±0,003 4,12±0,02*** 5,26±0,18*** 3,12±0,07*** 2,56±0,05***

IL-6, пг/мл 4,3±0,2 9,8±0,4** 10,7±0,5** 12,5±0,5** 14,2±0,4***

Примітка: між показниками контрольної групи та обстеженими хворими 1 підгрупи різни-
ця статистично достовірна: * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001.

Звертають увагу високі показники фе-
ритину, прокальцитоніну у обстежених хво-
рих І групи, незалежно від наявності чи від-
сутності ураження нирок. Аналіз рівня ін-
терлейкіну-6 у сироватці крові вказує на 
його прогресивне збільшення у хворих на 
НАЖХП від 1-го до 12-го дня стаціонарного 
лікування у зв’язку з інфікування COVID-19. 
Максимальне збільшення рівня СРП у сиро-
ватці крові у хворих на НАЖХП діагностова-
но на 4-й день інфікування COVID-19 із його 
поступовим зменшенням на фоні проведе-
ного лікування до 12 СЛ. Слід зазначити по-

рушення показників вуглеводного обміну 
(рівень глюкози, HbA1c) та фоні інфікуван-
ня COVID-19. 

Максимальне збільшення рівня лейкоци-
тів у крові встановлено у обох підгрупах хво-
рих І групи на 4-й день СЛ. Найбільш вираже-
ні зміни рівня гемоглобіну у сироватці крові 
встановлено також на 4-й день СЛ переваж-
но у пацієнтів на НАЖХП та ураження нирок 
(1 підгрупа). Максимальне збільшення рівня 
тромбоцитів також діагностовано на 4-й день 
лікування.
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Таблиця 2
Зміна показників гомеостазу в обстежених 2 підгрупи на етапі 

стаціонарного лікування

Показник Контрольна 
група (n=20)

Обстежені хворі І групи, 2 підгрупи (n=30)

1-й день СЛ 4-й день СЛ 8-й день СЛ 12-й день СЛ

Креатинін, мкмоль/л 81,3±2,5 91,8±2,0 98,8±2,2 103,3±1,3 108,7±1,4

Сечовина, ммоль/л 5,3±0,8 5,8±0,4 6,1±0,5 6,6±0,5 7,0±0,5*

Глюкоза в крові натще, 
ммоль/л 4,6±0,5 5,5±0,3 6,4±0,2* 7,4±0,5* 8,7±0,6**

HbA1c, % 4,8±0,5 5,0±0,5 5,8±0,6 6,3±0,4 7,1±0,5*

Альбумін, г/л 4,1±0,7 3,8±0,5 3,7±0,5 3,9±0,9 3,9±0,7

WBC, 10^9/л 4,25±0,36 8,17±0,41** 9,27±0,41** 7,23±0,35* 6,15±0,41*

Hb, % 136,5±1,4 144,8±2,7 176,8±3,1* 160,9±2,1 140,8±2,0

Тромбоцити, 10^9/л 236,7±2,6 277,9±4,5 487,9±5,9** 366,9±3,6* 285,9±3,5

Добова протеїнурія, мг/добу 53,3±4,1 63,8±2,8 64,8±2,8 52,9±4,0 39,6±6,0*

Еритроцитрія, п/з 0,73±0,08 0,68±0,05 1,15±0,23* 0,86±0,15 0,81±0,25

СРП, мг/л 6,78±0,4 40,7±1,2*** 55,9±1,1*** 39,5±0,4*** 24,4±0,5**

Феритин, нг/мл 136,5±2,4 717,9±3,8** 896,8±4,2*** 523,6±5,1** 442,8±3,9**

Прокальцитонін, нг/мл 0,05±0,003 3,17±0,03*** 3,98±0,21*** 2,89±0,06*** 2,06±0,16***

IL-6, пг/мл 4,3±0,2 7,1±0,5* 8,9±0,7** 10,7±0,5** 12,7 ±0,5**

Примітка: між показниками контрольної групи та обстеженими хворими 2 підгруп різниця 
статистично достовірна: * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001; між показниками у хворих 1 та 2 
підгрупи на відповідні дні обстеження різниця статистично достовірна: + – р<0,05; ++ – р<0,01.

Ураження нирок, що встановлено у па-
цієнтів 1 підгрупи проявлялось збільшен-
ням рівня креатиніну та сечовини у сироват-
ці крові, а також прогресивним збільшенням 

добової протеїнурії (до 526,8±5,4 мг/добу) на 
8-й день лікування COVID-19 інфекції. Макси-
мально виражені ознаки еритроцитурії вста-
новлено на 8-й день інфікування COVID-19.

Таблиця 3
Показники коагуляційного гомеостазу в сироватці крові в обстежених 

Показник
Контрольна 

група
(n=20)

Хворі 
ІІ групи
(n=30)

Хворі І групи

1 підгрупа (n=34) 2 підгрупа (n=30)

4-й день СЛ 8-й день СЛ 4-й день СЛ 8-й день СЛ

ПЧ, сек. 10,2±0,6 14,8±1,1* 15,3±1,7* 6,5±0,6*++ 14,6±0,5* 8,9±0,8+^

ТЧ, сек. 16,7±0,2 23,1±0,8** 24,7±0,5** 11,6±0,6*,++ 22,8±0,5** 14,1±0,8+

АЧТЧ, сек. 28,7±0,5 32,9±0,5* 31,8±0,8 24,8±1,4*,+ 32,8±1,1* 27,4±0,7+

ФГ, г/л 3,4±0,5 2,8±0,5 2,7±0,6 4,9±0,8*,++ 3,0±0,8 3,9±0,2+^

WwF, % 86,3±4,1 80,8±2,2 88,9±1,8 176,6±2,2**,++,^ 86,8±2,0 134,8±2,9*,+
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АТ III, % 91,5±3,3 131,6±3,5* 136,9±8,5** 72,8±4,7*,++ 138,7±4,6** 86,9±4,4+

D-димер, 
нг/мл 117,6±4,3 88,9±4,1 82,4±4,3* 301,9±5,9**,++,^ 80,7±4,1* 276,2±8**,++

Примітка: між показниками контрольної групи та обстеженими хворими І та ІІ груп різни-
ця статистично достовірна: * – р<0,05; ** – р<0,01; *** – р<0,001; між показниками у хворих І гру-
пи по підгрупах та ІІ групи на 8-й день дослідження різниця статистично достовірна: + – р<0,05; 
++ – р<0,01; між показниками у хворих 1 та 2 підгрупи на 8-й дні СЛ різниця статистично досто-
вірна: ^ – р<0,05.

Продовження табл. 3

Аналіз отриманих даних вказує на зру-
шення в системі гемостазу у хворих на НАЖХП 
без інфікування COVID-19 (ІІ група хворих), а 
також у хворих на НАЖХП, на момент інфіку-
вання COVID-19. Порушення білковосинтезу-
ючої функції нирок проявляється зменшен-
ням рівня фібриногену у сироватці крові (до 
2,8±0,5 г/л) та до 2,7±0,6 г/л та 3,0±0,8 г/д у 
хворих І групи по підгрупах відповідно. Це су-
проводжувалось прискоренням протромбіно-
вого часу, тромбінового часу та активованого 
часткового тромбопластичного часу у пацієн-
тів на НАЖХП, а також збільшенням рівня ан-
титромбіну ІІІ. При цьому, рівень D-димер був 
зниженим як у хворих ІІ групи, так і у пацієн-
тів І групи на момент інфікування COVID-19 
(табл. 3).

У хворих І групи на НАЖХП при зара-
женні вірусом COVID-19 встановлено суттє-
ві зміни коагуляційного гомеостазу. На фоні 
збільшення рівня гемоглобіну та тромбоци-
тів у сироватці крові виявлено різке збіль-
шення показника фібриногену (із макси-
мально вираженим його підвищенням на 
8-й день стаціонарного лікування, особливо 
у хворих на НАЖХП та ураження нирок – до 
4,9±0,8 г/л (р<0,01). Відповідно це супровод-
жувалось сповільненням протромбіново го 
часу, тромбінового часу, активованого част-

кового тромбопластичного часу також із 
макси мальни  ми змінами щодо показника на 
момент поступлення в стаціонар у хворих на 
НАЖХП та ураження нирок. На схильність до 
тромбоутворення вказує також різке збіль-
шення рівня D-димер (до 301,9±5,9 нг/мл у 
хворих 1 підгрупи та до 276,2±8 нг/мл у па-
цієнтів 2 підгрупи – р<0,01).

Ймовірно, активація імунологічних меха-
нізмів, що переважно спостерігається на 4-8 
дні інфікування COVID-19 є «пусковим» фак-
тором й активації гіперкоагуляційного син-
дрому у хворих на НАЖХП незалежно від того, 
що у даної категорії пацієнтів попередньо 
встановлено гіпокоагуляційний фон. Отрима-
ні дані вказують на необхідність динамічного 
спостереження за станом згортальної систе-
ми крові у хворих на НАЖХП при інфікуванні 
COVID-19, особливо у хворих з ураженням ни-
рок, для профілактики тромботичних усклад-
нень.

Висновки
1. У хворих на НАЖХП встановлено зміни 

коагуляційного гомеостазу, характерні для гі-
покоагуліяційного синдрому. 

2. Інфікування СOVID-19 у хворих на 
НАЖХП призводить до гіперкоагуляції, осо-
бливо у хворих із ураженням нирок.
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ЗМІНИ ЩІЛЬНОСТІ КЛІТИННИХ ЕЛЕМЕНТІВ 
СТРУКТУРНИХ КОМПОНЕНТІВ БІЛОЇ ПУЛЬПИ СЕЛЕЗІНКИ

ЩУРІВ-САМЦІВ ПОСТРЕПРОДУКТИВНОГО ВІКУ 
ВПРОДОВЖ ПЕРШОГО ТИЖНЯ 

ПІСЛЯ АНТИГЕННОЇ СТИМУЛЯЦІЇ ОРГАНІЗМУ

Кочмарь М. Ю., Гецко О. І., Палапа В. Й., Голош Ю. В.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра анатомії 
людини та гістології, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Селезінка є вторинним лімфоїдним органом, який відіграє важливу роль в антиген-
залежній диференціації і проліферації різноманітних популяцій Т- та В-лімфоцитів, плазмоцитів і макро-
фагів. Вони забезпечують синтез антитіл та імуноглобулінів. Мета дослідження: встановити щільність 
малих, середніх та великих лімфоцитів, плазмоцитів і макрофагів у білій пульпі селезінки безпородних 
білих щурів-самців пострепродуктивного віку впродовж першого тижня після введення антигену. Мате-
ріали та методи. Дослідження проведено на 25 білих щурах-самцях пострепродуктивного віку. Експери-
ментальні тварини поділені на 3 групи. Результати досліджень. Досліджені зміни щільності малих, се-
редніх і великих лімфоцитів, плазмоцитів і макрофагів у центрах розмноження лімфоїдних вузликів се-
лезінки безпорідних білих щурів-самців пострепродуктивного віку впродовж семи днів після антиген-
ної стимуляції організму «Імуноглобулін людини нормальний». Висновки. Введення антигена викликає 
максимальні фазові зміни щільності клітин на 7 добу після антигенної стимуляції організму. У цей період 
спостерігається збільшення щільності усіх клітинних елементів, особливо – великих лімфоцитів.

Ключові слова: селезінка, центр розмноження, лімфоцити, щурі-самці.

The dynamics of changes in the density of the cellular elements of structural components of the white 
pulps centres of lymphoid nodules in the spleen of male rats in their postreproductive age during the first 
week after antigenic stimulation of the body 

Kochmar M. Yu., Hetsko O. I., Palapa V. Y., Holosh Yu. V.

Abstract. Introduction. The spleen is a secondary lymphoid organ that plays an important role in antigen-
dependent differentiation and proliferation of various populations of T- and B-lymphocytes, plasma cells, and 
macrophages. They provide the synthesis of antibodies and immunoglobulins. The aim of the study was to establish 
the density of small, medium and large lymphocytes, plasma cells and macrophages in the white pulp of the spleen 
of white male rats of postproductive age during the first week after antigenic stimulation of the body. Materials 
and methods. The study was performed on 25 white male rats of postreproductive age. The experimental animals 
were divided into 3 groups. Research results. The density changes of small, medium and large lymphocytes, plas-
mocytes and macrophages have been investigated in the centers of lymphoid nodules in the spleen of albino male 
rats in the postreproductive age during for seven days after antigenic stimula-tion of the body by means of «Nor-
mal human Immu-noglobulin». Conclusions. The introduction of antigen causes the maximum phase changes in 
cell density on day 7 after antigenic stimulation of the body. During this period, there is an increase in the density 
of all cellular elements, especially large lymphocytes.

Key words: spleen, reproduction center, lympho-cytes, male rats.

Вступ
Зниження захисних сил організму по в’я-

зані з погіршенням умов зовнішнього серед-
овища, низькою якістю харчових продуктів 
та питної води, а також посиленням впливу 
стресових чинників на організм. Такі фактори 

призводять як до пригнічення функціональ-
ної активності імунної системи організму лю-
дини, так і до порушення морфофункціональ-
ного стану як первинних, так і вторинних її 
органів. Вторинним лімфоїдним органом, що 
розташований по ходу кровоносної системи, 
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є селезінка, яка відіграє важливу роль в ан-
тигензалежній диференціації і проліферації 
різноманітних популяцій Т- та В-лімфоцитів, 
плазмоцитів і макрофагів. Діяльність цих клі-
тинних елементів призводить до синтезу ан-
титіл та імуноглобулінів [4]. 

Вивченню будови білої пульпи селезін-
ки, її структурної організації, а також особли-
востям її клітинного складу в нормі та при 
дії різноманітних чинників зовнішнього се-
редовища присвячено чимало наукових робіт 
[1,2,3,5,8]. Висока імунна активність селезін-
ки і всього організму в цілому пов’язана з на-
явністю світлих центрів у лімфоїдних вузли-
ках білої пульпи. Проте, зміни щільності клі-
тинних елементів структурних компонентів 
у лімфоїдних вузликах селезінки білих щурів-
самців пострепродуктивного віку упродовж 
першого тижня після антигенної стимуляції 
організму вивчено недостатньо.

 Мета дослідження
Вивчити щільність малих, середніх та ве-

ликих лімфоцитів, плазмоцитів і макрофагів 
у білій пульпі селезінки безпородних білих 
щурів-самців пострепродуктивного віку впро-
довж першого тижня після введення антиге-
ну «Імуноглобулін людини нормальний».

 
Матеріали та методи
Дослідження проведено на 25 експери-

ментальних безпородних білих 18-місячних 
щурах-самцях пострепродуктивного віку, роз-
поділених на 3 групи: 9 щурів – інтактні тва-
рини, 8 тварин – контрольна група, 8 тварин 
– експериментальна група. Експерименталь-
ній групі тварин вводили «Імуноглобулін лю-
дини нормальний» із розрахунку 0,02 мг анти-
гену на 100 г маси тварин в 0,2 мл ізотонічного 
розчину хлориду натрія в асептичних умовах 
підшкірно в тил стопи правої задньої кінцівки 
щурів. Враховуючи дані літератури, це опти-
мальна доза антигена, здатна викликати імун-
ну відповідь, вибрана шляхом підбору доз [3, 7, 
9]. Контрольній групі тварин замість антигена 
вводили ізотонічний розчин хлориду натрія в 
еквівалентних до імуноглобуліна об’ємах. За-
бір селезінки проводили через 1, 3 та 7діб піс-
ля введення антигена після декапітації щурів 
під ефірним наркозом. Такий термін забору ма-
теріалу обраний нами згідно рекомендацій на-
укової літератури [6, 9]. Найпомітніші морфо-
логічні зміни у лімфоїдних органах відзнача-
ються саме в цей період після введення анти-

гена. Матеріал фіксували у 10% розчині ней-
трального формаліну, зневоднювали у спир-
тах висхідної концентрації і заливали у пара-
фін. Із парафінових блоків виготовляли гісто-
логічні зрізи товщиною 5 мкм, які фарбували 
гематоксилін-еозином і азур-II-еозином. 

Для електронно-мікроскопічного дослід-
ження матеріал фіксували в 1,6% розчині 
глютарового альдегіду в 0,1 М фосфатному 
буфері Серенсена. Після зневоднення ткани-
ну заключали в суміш епоксидних смол. Осо-
бливості зразків селезінки досліджували на 
півтонких зрізах, забарвлених метиленовим-
синім. 

Утримання і догляд за тваринами та всі 
маніпуляції проводили у відповідності з по-
ложеннями «Європейської конвенції про за-
хист хребетних тварин, які використовуються 
для експериментальних та інших наукових ці-
лей» (Страсбург, 1986) та «Загальних етичних 
принципів експериментів на тваринах», ухва-
лених Першим національним конгресом з біо-
етики (Київ, 2001). 

На гістологічних препаратах на площі 625 
мкм² морфометричним методом за допомо-
гою сітки №3/16 Стефанова С. Б. [7] підрахува-
ли кількість малих, середніх та великих лімфо-
цитів, плазмоцитів, макрофагів у різних зонах 
лімфоїдних вузликів та пери артеріальних лім-
фоїдних піхвах селезінки. Досліджували гісто-
логічні препарати під світловим мікроскопом 
МБИ-3 при збільшенні 1050 разів (об’єктив х70 
– водяна імерсія, окуляри – х10, бінокулярна 
насадка АУ – х1,5). Цифрові величини експери-
ментальних даних представлені вибірковими 
середніми з довірчим інтервалом (M±L) для ві-
рогідності р=95% за Стьюдентом.

Результати досліджень
На гістологічних зрізах селезінки безпо-

родних білих щурів-самців пострепродуктив-
ного віку біла пульпа представлена лімфоїд-
ними вузликами і періартеріальними лімфо-
їдними піхвами (рис. 1). Вони утворені скуп-
ченнями малих, середніх і великих лімфоци-
тів, плазмоцитів та макрофагів.

У структурних компонентах білої пульпи 
селезінки інтактних білих щурів-самців по-
стрепродуктивного віку переважають малі 
лімфоцити (табл. 1). Найбільше цих клітин є 
у крайовій, мантійній і періартеріальній зо-
нах лімфоїдних вузликів та у періартеріаль-
ній лімфоїдній піхві, їх щільність тут майже 
однакова і досягає 15,80±1,32 на площі 625 
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Рис. 1. Біла пульпа селезінки білого щура-самця пострепродуктивного віку в нормі. 
1 – періартеріальна лімфоїдна піхва; 2 – світлий центр лімфоїдного вузлика; 3 – мантійна зона. 

Забарвлення гематоксилін-еозином. Зб.: об.х20, ок.х10.

мкм2, у світлому центрі лімфоїдних вузли-
ків щільність малих лімфоцитів найменша – 
6,80±0,20. Зростання щільності малих лімфо-
цитів у цих зонах відзначено вже через одну 
добу після введення антигена (табл. 1; рис. 1) 
і продовжується до сьомої доби, коли показ-
ники щільності у цих зонах є максимальними: 

у періартеріальній зоні лімфоїдних вузликів – 
23,30±2,00, що відповідно на 47,35 % більше за 
контрольні показники, а у періартеріальній 
лімфоїдній піхві – 19,51±1,60, що на 21,44 % 
більше від показників контрольних тварин. 
Пізніше кількість малих лімфоцитів поступо-
во зменшується.
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У крайовій зоні лімфоїдних вузликів білої 
пульпи селезінки інтактних білих щурів-самців 
даної вікової групи щільність малих лімфоци-
тів становить 15,70±0,60, а у мантійній зоні – 
13,90±0,38. З першої по сьому добу після дії ан-
тигена спостерігається зростання щільності цих 
клітин до максимальних показників: 18,31±0,61 
у крайовій зоні і 16,0±0,08 у мантійній зоні, що 
відповідно на 17,44 % і 15,14 % більше у порів-

нянні з аналогічними показниками контроль-
ної групи тварин (табл. 1 і рис. 2). 

Фазові зміни щільності малих лімфоцитів 
у світлих центрах подібна до змін у всіх інших 
структурних компонентах білої пульпи селе-
зінки. На сьому добу щільність малих лімфо-
цитів у центрах розмноження є найвищою – 
9,06±0,44, що на 10 % більша, ніж у інтактних 
тварин (рис. 2).

Рис. 2.  Динаміка змін щільності малих лімфоцитів у структурних компонентах білої пульпи 
селезінки білих щурів-самців пострепродуктивного віку упродовж одного тижня після антигенної 

стимуляції організму «Імуноглобуліном людини нормальним». 
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У періартеріальній зоні й періартері-
альній піхві середніх лімфоцитів мало. Їхня 
щільність помітно зростає на сьому добу піс-
ля антигенної стимуляції організму і в пері-
артеріальній зоні становить 0,16±0,41, що у 5 
разів більше контрольних величин, а у пері-
артеріальній лімфоїдній піхві – 0,13±0,08, що 
у 4 рази перевищує контрольні показники.

Кількість середніх лімфоцитів найбіль-
ша у світлому центрі (табл. 1; рис. 3). Їхня 
щільність зростає з третьої доби після дії 
антигена і становить 1,73±0,20, на сьому 
добу цей показник становить 2,79±0,22, що 
на 64,11 % більше, ніж у інтактних тварин.

Таблиця 1
Зміни щільності клітинних елементів структурних компонентів білої пульпи 
селезінки білих щурів-самців пострепродуктивного віку на площі 625 мкм2 

після стимуляції організму «Імуноглобуліном людини нормальним»

Тип 
клітин

Структурні компоненти 
білої пульпи селезінки

Термін спостереження, щільність клітин (М±L)

Контроль 1 доба 3 доби 7 діб

М
ал
і л
ім
ф
оц
ит
и

Л
ім
ф
ої
дн
ий

 
ву
зл
ик

Крайова зона 15,70±0,60 16,50±0,28 17,33±0,24 18,31±0,61

Мантійна зона 13,90±0,38 15,40±0,9 16,60±0,50 16,0±0,08

Світлий центр  6,80±0,20 6,91±0,70 7,20±0,65 9,22±0,35

Періартеріальна зона 15,80±1,21 17,3±1,15 18,72±1,70 23,30±2,00

Періартеріальна піхва 15,80±1,32 16,47±0,75 17,62±1,12 19,51±1,60

Се
ре
дн
і л
ім
ф
оц
ит
и

Лі
мф

ої
дн
ий

 
ву
зл
ик

Крайова зона  1,50±0,38 1,0±0,24 1,73±0,21 1,79±0,30

Мантійна зона  1,62±0,29 1,30±0,20 1,51±0,29 2,30±0,50

Світлий центр  2,0±0,30 1,51±0,30 1,90±0,30 2,92±0,28

Періартеріальна зона 0,04±0,2 0,60±0,14 0,15±0,40

Періартеріальна піхва 0,03±0,03 0,03±0,02ˇ 0,15±0,09

Ве
ли
кі

 л
ім
ф
оц
ит
и

Лі
мф

ої
дн
ий

 
ву
зл
ик

Крайова зона 0,07±0,05 0,09±0,06

Мантійна зона 0,11±0,05 0,07±0,06ˇ 0,06±0,12 0,20±0,05

Світлий центр 1,23±0,25 1,10±0,10 1,31±0,30 2,01±0,30

Періартеріальна зона

Періартеріальна піхва 0,02±0,03ˇ

 П
ла
зм
оц
ит
и

Л
ім
ф
ої
дн
ий

 
ву
зл
ик

Крайова зона 0,06±0,05 0,15±0,05

Мантійна зона 0,07±0,04

Світлий центр 0,05±0,02

Періартеріальна зона 0,15±0,11 0,30±0,17

Періартеріальна піхва 0,07±0,03 0,08±0,02

М
ак
ро
ф
аг
и

Лі
мф

ої
дн
ий

 
ву
зл
ик

Крайова зона 0,02±0,02 0,05±0,05 0,08±0,01

Мантійна зона 0,02±0,01 0,02±0,02 0,03±0,02

Світлий центр

Періартеріальна зона 0,12±0,10

Періартеріальна піхва 0,03±0,02 0,04±0,03 0,08±0,01

Щільність середніх лімфоцитів досить висока і у крайовій та мантійній зонах лімфоїдних 
вузликів. Зростання цих показників відзначено через три доби після дії антигена, а на сьому 
добу досягає тут максимальних величин (рис. 3) і перевищує контрольні показники у крайовій 
зоні на 20 %, а у мантійній – на 32,94 %.
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Рис. 4. Електронна мікрофотограма мантійної зони лімфоїдного вузлика 
білої пульпи селезінки білого щура-самця пострепродуктивного віку на сьому добу 

після введення антигена. Збільшення кількості плазмоцитів (1) та активізація макрофагів (2), 
еритроцити в синусоїдах гемокапіляра (3). Збільшення х5500.

Рис. 3. Динаміка змін щільності середніх лімфоцитів у структурних компонентах 
білої пульпи селезінки білих щурів-самців пострепродуктивного віку упродовж одного тижня 

після антигенної стимуляції організму «Імуноглобуліном людини нормальним».
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Зростає кількість «активних» макрофа-
гів неправильної форми. Цитолема макрофа-
гів утворює численні відростки з мікровор-
синками, які різноманітно галузяться. Ці від-
ростки проходять між клітинами лімфоїдно-
го ряду і контактують з ними. У цитоплаз-
мі макрофагів багато лізосом, фагосом, пі-
ноцитозних пухирців. Невелике ядро оваль-

ної форми, дещо зміщене до одного з країв 
клітини. Хроматин конденсований менше, 
ніж у плазмоцитах (рис. 4). У інтактних тва-
рин щільність великих лімфоцитів найбіль-
ша у світлому центрі лімфоїдних вузликів бі-
лої пульпи селезінки. У мантійній зоні цих 
клітин значно менше, їх щільність дорівнює 
0,09±0,06. 

Через одну добу після дії антигену щіль-
ність великих лімфоцитів у світлому цен-
трі дещо зменшується (табл. 1; рис. 5), потім 
кількість цих клітин стрімко зростає. Макси-
мальне збільшення в 1,7 разу щільності ве-
ликих лімфоцитів у світлому центрі лімфо-
їдних вузликів виявлено на сьому добу після 

введення антигена – 1,81±0,30. Незначні ко-
ливання щільності великих лімфоцитів спо-
стерігаються у мантійній зоні з третьої по 
сьому добу. У крайовій та періартеріальній 
зонах лімфоїдних вузликів та періартеріаль-
них лімфоїдних піхвах великих лімфоцитів 
не виявлено.
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Рис. 5. Динаміка змін щільності великих лімфоцитів у структурних компонентах 
білої пульпи селезінки білих щурів-самців пострепродуктивного віку упродовж одного тижня 

після антигенної стимуляції організму «Імуноглобуліном людини нормальним».
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Плазматичні клітини у лімфоїдних струк-
турах селезінки білих щурів-самців постре-
продуктивного віку виявляються тільки че-
рез три доби після введення антигена. Так, 
щільність плазмоцитів у цей період у крайо-
вій і періартеріальній зонах лімфоїдних вуз-

ликів, а також періартеріальних лімфоїдних 
піхвах не перевищує 0,05±0,06 (табл. 1; рис. 6). 
На сьому добу щільність плазмоцитів найви-
ща у періартеріальній і крайовій зонах лімфо-
їдних вузликів цей показник відповідно ста-
новить 0,20±  0,14 і 0,13±0,28. 

Рис. 6. Динаміка змін щільності плазмоцитів у структурних компонентах 
білої пульпи селезінки білих щурів-самців пострепродуктивного віку упродовж одного тижня 

після антигенної стимуляції організму «Імуноглобуліном людини нормальним».
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Зміни щільності макрофагів подібні до 
плазмоцитів (див. табл. 1; рис. 7), але цих 

клітин дуже мало і їхні показники недосто-
вірні. 
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Рис. 7. Динаміка змін щільності макрофагів у структурних компонентах білої пульпи селезінки 
білих щурів-самців пострепродуктивного віку упродовж одного тижня після антигенної стимуляції орга-

нізму «Імуноглобуліном людини нормальним».
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Лише на сьому добу після дії антигена ма-
крофагів найбільше у крайовій зоні лімфоїд-
них вузликів і періартеріальній лімфоїдній 
піхві, їх щільність становить 0,07±0,03. 

Висновки
1. Світлі центри лімфоїдних вузликів білої 

пульпи селезінки безпородних білих щурів-
самців пострепродуктивного віку мають чіт-
ку і добре виражену структуру і складаються 
переважно з малих, середніх та великих лім-
фоцитів, макрофагів, плазмоцитів. 

2. У структурних компонентах білої пуль-
пи селезінки щурів пострепродуктивного віку 

мантійна і крайова зони лімфоїдних вузликів 
є найбільшими.

3. Введення антигена викликає макси-
мальні фазові зміни щільності клітин на 7 
добу після антигенної стимуляції організ-
му. У цей період спостерігається збільшення 
щільності малих і середніх лімфоцитів від-
повідно на 11,9%, та 1,8% відповідно. Щіль-
ність великих лімфоцитів зростає майже у 
2 рази. Також у цей період спостерігається 
збільшення щільності плазмоцитів і макро-
фагів на площі 625 мкм² у 1,6 і 2 рази відпо-
відно. 
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ОСОБЛИВОСТІ ФІЗИЧНОГО РОЗВИТКУ 
ДІТЕЙ ДОШКІЛЬНОГО ВІКУ З ПСИХОМОТОРНИМИ 

ПОРУШЕННЯМИ

Няньковський С. Л., Пишник А. І.
Львівський національний медичний університет імені Данила Галицького, м. Львів

Резюме. Вступ. Фізичний розвиток визначає адаптаційні можливості організму людини до факторів 
зовнішнього середовища, а також функціональну готовність організму до фізичних навантажень.  

Мета дослідження. Оцінити показники фізичного розвитку дітей дошкільного віку з неврологічною 
патологією, встановити наявність відмінностей між ними, пов’язаних зі статтю; верифікувати відміннос-
ті показників фізичного розвитку у дітей із різними неврологічними нозологіями, виявити зв’язок між 
цими показниками та наявними у дітей психомоторними порушеннями.  

Матеріали та методи. Проведено визначення соматометричних показників, гармонійності фізич-
ного розвитку, антропометричних індексів та індексу Кетле 50 дітей дошкільного віку, t-критерію Стью-
дента, коефіцієнта рангової кореляції.  

Результати досліджень. Між масою тіла хлопчиків із розладами аутистичного спектру та з міні-
мальною мозковою дисфункцією, окружностями грудей хлопчиків з розладами аутистичного спектру і 
з затримкою психомовного розвитку, окружностями голови і грудей хлопчиків та дівчаток з розладами 
аутистичного спектру виявлено достовірну різницю. У більшості дітей виявлено низькі значення індек-
сів Чулицької та Ерісмана, середні значення соматометричних показників та індексу Кетле та гармоній-
ний фізичний розвиток. Достовірна кореляція різної сили виявлялася між соматометричними показни-
ками дітей обстеженої групи та їх неврологічними розладами (p<0,01), а також між ними та більшістю 
показників дітей із затримкою психомовного розвитку (p<0,01); кореляції показників дітей інших під-
груп бракувало достовірності. Між психомоторними порушеннями і окружністю грудей дівчаток із за-
тримкою психомовного розвитку та показниками хлопчиків із мінімальною мозковою дисфункцією ко-
реляції не виявлено. 

Висновки. У більшості обстежених дітей виявлено достовірну різницю між деякими соматометрич-
ними показниками, переважання їх середніх значень серед дітей, низькі значення антропометричних ін-
дексів, гармонійний фізичний розвиток. Кореляційному зв’язку психомоторних порушень та більшості 
соматометричних показників бракує достовірності. 

 Ключові слова: діти дошкільного віку, фізичний розвиток, розлади аутистичного спектру, затрим-
ка психомовного розвитку.

Peculiarities of physical development of preschool children with psychomotor development disorders
Niankovskyy S. L., Pyshnyk A. I.

Abstract. Physical development determines the human body’s adaptive capacity to environmental factors, 
as well as the body’s functional readiness for physical activity. 

The purpose of the study: To assess the indicators of physical development in preschool children with 
neurological pathology. Also our goal was to establish the differences between them related to gender. The benefits 
of this study also include the verification of the differences in physical development indicators of children with 
different neurological disorders and identification of the correlation between these indicators and the existing 
psychomotor disorders in pre-schoolers. Materials and methods of research: The determination of somatometric 
indicators, physical development’s harmony,anthropometric indices, Kettle index of 50 preschool children, 
Student’s t-test and rank correlation coefficient was conducted. 

Research results:The study tested a significant difference between the body weight of boys with autism 
spectrum disorders and minimal brain dysfunction, the chest circumference of boys with autism spectrum 
disorders and mental retardation, the head and chest circumferences of boys and girls with autism spectrum 
disorders. In most children low values of Chulytska and Erisman indices, average values of somatometric indicators 
and Kettle index and harmonious physical development were found.The study tested reliable correlation of 
different strength between somatometric indicators of children of the examined group and their neurological 
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disorders (p <0.01), as well as between them and most indicators of children with mental retardation (p <0.01); 
correlations of somatometric indicators of children of other subgroups lacked reliability. 

Conclusions. Most of the examined children showed a significant difference between some somatometric 
indicators, the predominance of their average values among children, low values of anthropometric indices, 
harmonious physical development. Moreover, the correlation between psychomotor disorders and most 
somatometric parameters lacks reliability.

Key words: preschool children; physical development; ASD; mental retardation.

Вступ
Під поняттям «фізичний розвиток» розу-

міють тривалий процес зміни форм і функ-
цій організму людини за період її життя. Фі-
зичному розвитку притаманний певний набір 
ознак, які детермінують зовнішні показники 
фізичного стану людського організму в той 
чи інший період його онтогенезу. Фізичний 
розвиток визначає адаптаційні можливос-
ті організму людини до факторів зовнішньо-
го сере довища, а також функціональну готов-
ність організму до фізичних навантажень [1]. 

Значний вплив на показники фізичного 
розвитку мають спадковість та індивідуальні 
особливості організму. Темпи фізичного роз-
витку визначаються не лише спадковими, а 
й соціально-економічними, екологічними, гі-
гієнічними чинниками, статевими відміннос-
тями, особливостями харчування, фізичним 
та психологічним навантаженням та присто-
суванням організму до них [2, 3, 4]. Помітну 
роль відіграють умови праці батьків, перебіг 
вагітності, наявність ускладнень під час поло-
гів, стан здоров’я дитини у перші роки життя, 
житлові умови [5, 6]. У той же час, діти із гар-
монійним фізичним розвитком мають най-
менший ризик виникнення відхилень у стані 
здоров’я [2, 6, 7, 8]. 

Достатня фізична активність у дитячо-
му віці, вважають дослідники, є складовою 
частиною відповідного вікові когнітивного 
функціонування разом із коефіцієнтом інте-
лекту (IQ) та високим рівнем розвитку у дітей 
виконавчих функцій [9]. 

Лідируючі позиції серед порушень фізич-
ного розвитку дитячого віку, за даними дослі-
джень, займають ожиріння, недостатня вага, 
затримка зросту [6]. На сьогодні спостеріга-
ється стійка тенденція до зниження рівня фі-
зичного розвитку дітей дошкільного віку, що 
пов’язано із їхніми обмеженими можливос-
тями реалізації своїх потреб у руховій актив-
ності через зростання тривалості навчальних 
занять, а також захоплення комп’ютерними 
іграми та електронними гаджетами [1, 2, 5]. 

За останні роки у країнах Європи, Північ-
ної та Південної Америки серед основних при-

чин зростання таких показників, як роки жит-
тя, прожитих з інвалідністю (years of life lived 
with disability - YLDs) та роки життя з враху-
ванням інвалідності (disability adjusted life-
years - DALYs ) особливо виділяються порушен-
ня психомоторного розвитку [10]. Вони спри-
чинюють сповільнення формування моторних 
функцій у дітей, рухової загальмованості, не-
продуктивності рухів, проблем із дрібною мо-
торикою, маніпуляцією предметами, жестику-
ляцією та мімікою. Це призводить до знижен-
ня рухової активності дитини, що, разом із по-
рушеннями з боку центральної нервової систе-
ми (ЦНС), негативно впливає на фізичний роз-
виток дітей. Знижена рухова активність стає 
причиною надмірної ваги, а це, своєю чергою, 
ще більше обмежує рухову активність дітей 
[11, 12]. Надмірна маса тіла й ожиріння в дітей 
з порушеннями психомоторного розвитку до-
стовірно частіше асоційовані із депресією, хар-
човими розладами, тривожними розладами та 
розладами особистості [13]. При порушеннях 
психомоторного розвитку у дітей спостеріга-
ється поступове вичерпання їх функціональ-
них та резервних можливостей, що сприяє ви-
никненню патологічних змін в організмі [14].        

На фізичний розвиток дітей із порушення-
ми психомоторного розвитку (зокрема з роз-
ладами аутистичного спектру (РАС)) мають 
несприятливий вплив дефіцити нутритивно-
го забезпечення, притаманні цим дітям вна-
слідок особливостей їхньої харчової поведін-
ки [15, 16]. Для дітей із РАС характерні свідома 
чи мимовільна відмова від різних продуктів 
харчування, харчові ритуали,специфічні дієти, 
знижений апетит [17, 18]. Разом із тим, за ре-
зультатами дослідження, забезпечення біль-
шості дітей з РАС макронутрієнтами та енер-
гією, було загалом непорушеним, хоча і погір-
шувалося з віком [19]. Схожі дані було отри-
мано внаслідок серії досліджень, проведених 
у США, Туреччині, Іспанії та Китаї [19, 20]. У 
останні роки зростає кількість свідчень спри-
ятливого впливу фізичної активності на дітей 
із РАС [21, 22, 23, 24, 25, 26]. 

Іншою нозологією, на яку припадає значна 
частка порушень психомоторного розвитку в 
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дитячому віці, є синдром дефіциту уваги з гі-
перактивністю (СДУГ). Поширеність СДУГ у ді-
тей складає 3-8% (в середньому близько 5%), 
трапляючись частіше у хлопчиків, ніж у дівча-
ток [27, 28, 29]. Симптоматика СДУГ у третині, 
а, за іншими даними, у 80% випадків, утриму-
ється і в дорослому віці, виступаючи фактором 
ризику коморбідної психічної патології, низь-
кої успішності у навчанні, труднощів з концен-
трацією уваги та працевлаштуванням, проб-
лем у міжособистісних стосунках, важкості за-
своєння нової інформації, схильності до право-
порушень та антисоціальної поведінки [29, 30, 
31]. Яскраво виражена неуважна та імпульсив-
на поведінка, притаманна пацієнтам із СДУГ, 
лежить в основі порушень харчової поведінки 
(до прикладу, вживання їжі за відсутності по-
чуття голоду), що призводить до збільшення 
індексу маси тіла [32].  

Затримка психомовного розвитку (ЗПМР) 
належить до найрозповсюдженіших патоло-
гій дошкільного віку і може спричинювати-
ся як перинатальними ураженнями головно-
го мозку, так і інтранатальними травматич-
ними ураженнями [33]. Цій нозології прита-
манні порушення мовлення, нестійкість ува-
ги, труднощі з її концентрацією, порушен-
ня зорової, слухової та слухомовної пам’яті, 
порушення логічного мислення [34]. Діти із 
ЗПМР, за результатами досліджень, також ма-
ють ознаки порушень фізичного розвитку, а 
саме – його ретардацію [35].  

Поняття «мінімальна мозкова дисфунк-
ція» охоплює низку клінічних ознак, що про-
являються у дитячому віці, та позначає ура-
ження центральної нервової системи внаслі-
док органічних порушень її функцій з латент-
ною неврологічною симптоматикою та пси-
хопатологічними порушеннями [36]. ММД су-
проводжується як ознаками підвищеної збуд-
ливості, розгальмованістю, недостатнім са-
моконтролем, так і відставанням у фізичному 
розвитку [37].

Мета дослідження
Оцінити показники фізичного розвитку 

дітей дошкільного віку з неврологічною па-
тологією, встановити наявність відмінностей 
між ними, пов’язаних зі статтю; верифікува-
ти відмінності показників фізичного розви-
тку у дітей із різними неврологічними нозо-
логіями, виявити зв’язок між цими показни-
ками та наявними у дітей психомоторними 
порушеннями. 

Матеріали та методи
Проведено визначення соматометрич-

них показників (маси, зросту, окружностей 
голови та грудної клітки), гармонійності фі-
зичного розвитку, антропометричних індек-
сів та індексу Кетле 50 дітей дошкільного віку 
(3-7 років) – пацієнтів неврологічного від-
ділення Відокремленого підрозділу «Лікар-
ня Святого Миколая» Першого територіаль-
ного медичного об’єднання м. Львова і вихо-
ванців навчально-розвивального Монтессорі-
Центру «Сонячний промінчик» з неврологіч-
ною патологією, їх аналіз та оцінку за допо-
могою емпіричних формул, антропометрич-
них індексів, таблиць сигмальних відхилень 
(z-score) (ВООЗ, 2006 р.). Статистична оброб-
ка включала розрахунки із використанням 
параметричного і кореляційного аналізу. Се-
редні величини подані у вигляді (M±m), де 
М – середнє значення показника, m – стан-
дартна похибка середнього; n – обсяг аналі-
зованої групи, коефіцієнта варіації для показ-
ників фізичного розвитку, визначення суттє-
вості різниці між ними за допомогою крите-
рію вірогідності (t-критерію Стьюдента). Ко-
реляційний аналіз включав у себе визначен-
ня коефіцієнта рангової кореляції Спірмена з 
визначенням сили і напрямку кореляційного 
зв’язку для виявлення зв’язку між показника-
ми фізичного розвитку дітей та наявними у 
них порушеннями психомоторного розвитку. 
Достовірність коефіцієнта рангової кореля-
ції оцінювалася за допомогою розрахунку се-
редньої похибки рангового коефіцієнта коре-
ляції та визначенням критерію достовірності 
(t-критерій Стьюдента). Для проведення об-
рахунків проведено рангування отриманих 
показників фізичного розвитку, антропоме-
тричних індексів та індексу Кетле. Обстежені 
діти були ранговані за наявними у них пору-
шеннями психомоторного розвитку. В подаль-
шому визначалися відхилення значень рядів 
та сума їх відхилень, піднесених до квадра-
ту. Отримані значення застосовувалися для 
визначення рангового коефіцієнта кореляції, 
його середньої похибки та критерію вірогід-
ності (t-критерію Стьюдента) з врахуванням 
числа ступенів свободи варіаційних рядів для 
кожного показника. Для статистичної оброб-
ки використана комп’ютерна програма «Біо-
стат». Відмінності між групами пацієнтів вва-
жалися вірогідними при р<0,05. Досліджен-
ня було виконано відповідно до принципів 
Гельсінської декларації. Протокол досліджен-
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Примітка: n=50 (з них хлопчиків – 34; дівчаток – 16).

Рис. 1. Розподіл за статтю дітей обстежуваної групи (%). 

ня було затверджено Комісією з питань ети-
ки наукових досліджень, експериментальних 
розробок і наукових творів ЛНМУ імені Дани-
ла Галицького. На проведення дослідження 
було отримано інформовану згоду батьків ді-
тей (або їхніх опікунів). 

Результати досліджень 
Обстежувана група складалася із 50 ді-

тей дошкільного віку (3-7 років) із пору-
шеннями психомоторного розвитку (з них 
34 хлопчики (68%) та 16 дівчаток (32%)) 
(рис. 1). 

Таблиця 1
Показники фізичного розвитку дітей обстежуваної групи

Середній 
показник маси 

тіла, кг

Середній 
показник зросту, 

см

Середній показник 
окружності 
голови, см

Середній показник 
окружності грудної 

клітки, см

Середній 
показник індексу 

Кетле, кг/м2

18,1±0,62 105,7±1,59 50,46±0,26 55,52±0,51 16,02±0,26

Середній вік дітей обстежуваної гру-
пи складав 4,1±0,17 року, середній показ-
ник маси тіла – 18,1±0,62 кг (табл. 1), серед-
ній показник зросту – 105,7±1,59 см (табл. 
1), середній показник окружності голови – 

50,46±0,26 см (табл. 1), середній показник 
окружності грудної клітки – 55,52±0,51 см 
(табл. 1), середній показник індексу Кетле 
(індексу маси тіла – ІМТ) – 16,02±0,26 кг/м2 
(табл. 1). 

Найвища варіабельність була притаманна 
середньому показнику маси тіла (коефіцієнт 
варіації складає 24,09%), варіабельність се-
редніх показників зросту та ІМТ є середньою 
(коефіцієнти варіації – 10,6% та 11,61% відпо-
відно), середні показники окружності голови 
та грудної клітки характеризуються низькою 
варіабельністю (коефіцієнти варіації – 3,71% 
та 6,54% відповідно).  

Затримка психомовного розвитку 
(ЗПМР) спостерігалася у 28 дітей обстежу-

ваної групи (56%) (рис. 2) (з них 21 хлопчик 
(75%) та 7 дівчаток (25%)); розлади аутис-
тичного спектру (РАС) – у 10 дітей (20%) 
(рис. 2) (із них 6 хлопчиків (60%) та 4 дівча-
ток (40%); синдром дефіциту уваги з гіперак-
тивністю (СДУГ) – у 8 дітей (16%) (рис. 2) (з 
них 4 хлопчиків (50%) та 4 дівчаток (50%)); 
мінімальна мозкова дисфункція (ММД) – у 4 
дітей (8%) (рис. 2) (з них у 3 хлопчиків (75%) 
та в однієї дівчинки (25%). 
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Рис. 2. Нозологічна структура неврологічної патології у дітей обстеженої групи (%).

Середній вік хлопчиків досліджуваної 
групи становив 3,88±0,18 р., середній показ-
ник маси тіла – 18,21±0,73 кг (табл. 2), зрос-
ту – 104,9±1,62 см (табл. 2), окружності го-
лови – 50,82±0,31 см (табл. 2), окружності 
грудної клітки – 60,18±1,02 см (табл. 2), ІМТ 
– 16,31±0,3 кг/м2 (табл. 2). Найвища варіа-
бельність серед показників у хлопчиків була 

притаманна середньому показнику маси тіла 
(коефіцієнт варіації – 23,5 %), середній по-
казник ІМТ хлопчиків характеризувався се-
редньою варіабельністю (коефіцієнт варіації 
– 10,73%), а середні показники зросту, окруж-
ності голови та грудної клітки-низькою (кое-
фіцієнти варіації становили відповідно 9,03%, 
3,58% та 9,87%).

Таблиця 2 
Показники фізичного розвитку хлопчиків обстежуваної групи

Середній 
показник маси 

тіла, кг

Середній 
показник зросту, 

см

Середній показник 
окружності 
голови, см

Середній показник 
окружності грудної 

клітки, см

Середній показник 
індексу Кетле, 

кг/м2

18,21±0,73 104,9±1,62 50,82±0,31 60,18±1,02 16,31±0,3

Середній вік дівчаток досліджуваної гру-
пи дорівнював 4,56±0,39 р., середній показ-
ник маси тіла – 17,88±1,22 кг (табл. 3), зросту 
– 109,06±3,68 см (табл. 3), окружності голови – 
49,69±0,46 (табл. 3), окружності грудної кліт-
ки – 55,94±1,11 см (табл. 3), ІМТ – 15,38±0,51 
кг/м2 (табл. 3). У дівчаток спостерігається, 

як і в хлопчиків, високий коефіцієнт варіації 
за масою тіла (26,4%), в той же час, на відмі-
ну від хлопчиків, коефіцієнт варіації за зрос-
том та ІМТ є середніми (відповідно 13,06% 
та 12,94%), а коефіцієнти варіації показників 
окружностей голови та грудної клітки є низь-
кими (відповідно 3,58% та 7,65%).

Таблиця 3 
Показники фізичного розвитку дівчаток обстежуваної групи

Середній 
показник маси 

тіла, кг

Середній 
показник зросту, 

см

Середній показник 
окружності 
голови, см

Середній показник 
окружності грудної 

клітки, см

Середній показник 
індексу Кетле, 

кг/м2

17,88±1,22 109,06±3,68 49,69±0,46 55,94±1,11 15,38±0,51
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Середній вік хлопчиків у підгрупі ЗПМР 
склав 3,76±0,22 р., середній показник їхньої 
маси – 17,38±0,85 кг, показник зросту в цій 
групі – 103,3±2,26 см, показник окружнос-
ті голови – 50,48±0,41 см, окружність грудної 
клітки – 54,86±0,71 см, середній показник ІМТ 
хлопчиків підгрупи ЗПМР – 16,19±0,41 кг/м2.

Середній вік дівчаток з підгрупи ЗПМР 
– 4,57±0,61 р., середній показник маси – 
16,57±1,6 кг, середній показник зросту – 
104,9±5,8 см, середня окружність голови – 
49,86±0,68 см, середня окружність грудної 
клітки – 55,14±1,7 см, середній показник ІМТ 
– 15,4±1,02 кг/м2 .

Середній вік хлопчиків у підгрупі РАС 
– 4±0,58 р., середній показник маси тіла – 
20,33±3,01 кг, середній показник зросту – 
107,67±4,73 см, середня окружність голови 
– 51,83±0,77 см, середній показник окружнос-
ті грудної клітки – 57,33±0,67 см, середній по-
казник ІМТ – 17,09±0,98 кг/м2.  

Середній вік дівчаток у підгрупі РАС – 
3,75±0,55 р., середня маса – 15,75±1,19 кг, се-
редній зріст – 103,8±6,86 см, середня окруж-
ність голови – 49±0,82 см, середня окружність 
грудної клітки – 54,25±1,09 см, середній по-
казник ІМТ – 14,72±0,94 кг/м2. 

Середній вік хлопчиків в підгрупі СДУГ – 
3,5±0,58 р., середня маса – 17,8±1,36 р., серед-
ній зріст – 105,5±4,39 см, середня окружність 
голови – 50,5±0,33 см, середня окружність 
грудної клітки – 55±1,42 см, середній показ-
ник ІМТ – 15,95±0,65 кг/м2. 

Середній вік дівчаток у підгрупі СДУГ – 
5,3±1,2 р., середня маса – 20,5±3,55 кг, серед-
ній зріст – 112,8±11,6 см, середня окружність 
голови – 50±1,6 см, середня окружність груд-
ної клітки – 58,8±3,54 см, середній показник 
ІМТ – 15,9±0,85 кг/м2. 

Середній вік хлопчиків у підгрупі ММД – 
4,33±0,82 р., середня маса – 20,33±2,95 кг, се-
редній зріст – 109,3±5,32 см, середня окруж-
ність голови – 51,67±2,16 см, середня окруж-
ність грудної клітки – 55,67±2,69 см, середній 
показник ІМТ – 16,1±1,18 кг/м2. До підгрупи 
ММД входила лише одна дівчинка. 

При аналізі отриманих соматометричних 
показників дітей всіх підгруп виявлено від-
сутність достовірної різниці між показниками 
маси тіла хлопчиків підгруп РАС і ММД. У той 
же час різниця між показниками окружнос-
ті грудної клітки хлопчиків з підгруп ЗПМР і 
РАС виявилася достовірною – середнє значен-
ня цього показника у підгрупі ЗПМР було до-

стовірно нижчим, ніж у підгрупі РАС (p<0,05). 
Достовірною була і різниця між окружністю 
голови та грудної клітки дівчаток та хлопчи-
ків з РАС – середні значення обох показників у 
хлопчиків були достовірно вищими, ніж у ді-
вчаток (p<0,05). Різниця між рештою показ-
ників фізичного розвитку дітей обох статей 
в усіх підгрупах була недостовірною (p>0,05). 

Пацієнтам усіх підгруп було проведено 
визначення антропометричних індексів: ін-
дексу Чулицької (характеризує ступінь вго-
дованості дитини та розвиток її підшкірно-
жирової клітковини) та індексу Ерісмана (ха-
рактеризує розвиток грудної клітки дитини, а 
також, частково, її вгодованість).  

У всіх хлопчиків з підгрупи ЗПМР (21 ди-
тина) виявлено нижчі за вікові норми значен-
ня індексу Чулицької; 14 хлопчиків (66,67%) 
мали нижчі за вікові норми значення індек-
су Ерісмана; в одного хлопчика (4,76%) індекс 
Ерісмана був вищий за вікову норму, а ще у 6 
дітей (28,57%) – відповідав віковій нормі. Для 
всіх дівчаток цієї ж підгрупи (7 дітей) були 
притаманні нижчі за вікову норму значення 
індексу Чулицької; п’ятеро дівчаток (71,43%) 
мали низькі значення індексу Ерісмана і лише 
у двох (28,57%) його значення відповідали ві-
ковій нормі. 

Серед обстежених хлопчиків підгрупи РАС 
у 83,3% дітей (5 дітей) спостерігалися низь-
кі значення індексу Чулицької та в однієї ди-
тини (16,7%) воно відповідало віковій нор-
мі. Розподіл значень індексу Ерісмана серед 
хлопчиків підгрупи РАС був аналогічним зна-
ченням індексу Чулицької. Індекс Чулицької 
був низьким у всіх дівчаток даної підгрупи (4 
дітей). Значення індексу Ерісмана у дівчаток 
підгрупи РАС розподілилися таким чином: у 
3 дівчаток (75%) – низький, в однієї (25%) – 
значення відповідало віковій нормі. 

У всіх хлопчиків (4 дітей) та дівчаток (4 ді-
тей) підгрупи СДУГ виявлено нижчі за вікову 
норму значення індексу Чулицької. Низькі зна-
чення індексу Ерісмана спостерігалися у всіх 
хлопчиків та у половини дівчаток даної під-
групи (4 дитини і 2 дітей відповідно). Ще у 
2 дівчаток (50%) значення індексу Ерісмана 
відповідали віковій нормі. 

Отримано низькі значення обох антропо-
метричних індексів у всіх хлопчиків підгру-
пи ММД (3 дітей). Значення обох антропоме-
тричних індексів у єдиної дівчинки, яка вхо-
дила до підгрупи ММД також були нижчими 
за вікову норму. 
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У підгрупі ЗПМР 38,1% хлопчиків (8 ді-
тей) мали середні показники маси тіла, 4,76% 
(1 дитина) – низькі, 23,81% (5 дітей) – вище 
середнього, 28,57% (6 дітей) – нижче серед-
нього, ще в однієї дитини (4,76%) показник 
маси тіла був високим. Розподіл рівнів показ-
ника маси тіла у дівчаток групи ЗПМР був на-
ступним: 42,86% (3 дітей) – середній; 14,28% 
(1 дитина) – низький; 42,86% (3 дітей) – ниж-
че середнього. За показником зросту у хлоп-
чиків підгрупи ЗПМР частка дітей із серед-
німи показниками та показниками вище се-
реднього була однаковою і становила 47,62% 
(10 дітей) у кожній категорії, в однієї дити-
ни (4,76%) показник зросту був на рівні ниж-
чому за середній. У більшості дівчаток показ-
ник зросту знаходився на середньому рів-
ні – 71,4% (5 дітей), показник зросту на рів-
ні вище та нижче середнього спостерігався 
в однакової частки дітей – по 14,3% (1 дити-
на). У абсолютної більшості хлопчиків підгру-
пи ЗПМР показник окружності голови перебу-
ває на середньому рівні – 90,48% (19 дітей). 
Показник окружності голови 9,52 % (2 дітей) 
знаходиться на рівні вище середнього. Окруж-
ність голови всіх дівчаток підгрупи ЗПМР пе-
ребуває у діапазоні середніх значень. Окруж-
ність грудної клітки більшості хлопчиків під-
групи ЗПМР знаходиться на середньому рівні 
(80,95% – 17 дітей), окружність грудної кліт-
ки 14,29% (3 дітей) – на рівні вище середньо-
го, а 4,76% (1 дитини) – нижче середнього. 
85,71% дівчаток підгрупи ЗПМР (6 дітей) ма-
ють середній рівень показників окружності 
грудної клітки, 14,29% (1 дитина) – рівень ви-
щий за середній. 

Половина хлопчиків підгрупи РАС мають 
вищі за середній показники маси тіла (50% 
– 3 дітей), в однакової кількості дітей вия-
вилися високі та нижче за середні показни-
ки маси тіла (16,67% – по 1 дитині), ще в од-
ного хлопчика показник маси виявився се-
редній (16,67%). В половини дівчаток підгру-
пи РАС спостерігалися середні значення маси 
тіла, в іншої половини – нижчі за середні. 
Для більшості хлопчиків підгрупи РАС були 
притаман ні вищі за середні показники зросту 
(66,7 % – 4 дітей), в той же час третина дітей 
мала середні значення зросту (33,3% – 2 ді-
тей). Дівчатка підгрупи РАС виявилися розді-
леними навпіл середніми і вищими за середні 
значеннями зросту. Середні значення окруж-
ності голови виявлено у двох третин хлопчи-
ків з РАС (66,7%), в третини – вищі за серед-

ні (33,3%). Середні показники окружності го-
лови були притаманні всім дівчаткам із да-
ної підгрупи. Дві третини хлопчиків підгрупи 
РАС мали середні показники окружності груд-
ної клітки (4 дитини – 66,7%), ще у трети-
ни дітей (2 хлопчиків – 33,3%) – показники 
окружності грудей знаходяться в діапазоні 
значень вище за середні. Показники окруж-
ності грудей дівчаток цієї підгрупи знахо-
дяться на рівні середніх значень. 

Маса більшості хлопчиків підгрупи СДУГ 
(3 дітей – 75%) має середні значення. Показ-
ники маси вищі за середні були притаманні 
чвер ті пацієнтів цієї підгрупи (25% – в однієї 
дитини). Половина дівчаток підгрупи СДУГ 
ма ють середні показники маси тіла. Чверть з 
них мали показники маси тіла нижче за се-
редні, а ще одна чверть – вищі за середні. Роз-
поділ показників зросту хлопчиків підгру-
пи СДУГ протилежний розподілу показників 
маси тіла хлопчиків цієї підгрупи (25% (1 ди-
тина) – середні значення показників, 75% (3 
дітей) – рівень вище за середній). Показни-
ки зросту дівчаток підгрупи СДУГ розподіли-
лися протилежно до показників хлопчиків: 
75% дітей (3 дитини) мали середні значен-
ня зросту, 25% (1 дитина) – показник вищий 
за середній. Значення окруж ності голови всіх 
хлопчиків та дівчаток мали середні значен-
ня, як і значення окружності грудної клітки 
хлопчиків цієї підгрупи. Показники окруж-
ності грудної клітки дівчаток розділилися 
навпіл між середніми значеннями та значен-
нями вище за середні. 

Переважна більшість хлопчиків підгрупи 
ММД мали середні значення маси тіла (66,7%), 
ще у третини ці значення були на високому рів-
ні (33,33% – 1 дитина). Зріст третини хлопчи-
ків (33,33% – 1 дитина) знаходиться в діапазо-
ні середніх значень, в той час як у двох третин 
– в діапазоні значень вищих за середні (66,67% 
– 2 дітей). Для окружностей голови та грудної 
клітки хлопчиків цієї підгрупи характерний 
однаковий розподіл: показники двох третин 
дітей (66,67% – 2 дітей) знаходяться в межах 
середніх значень, ще третини дітей (33,33% – 
1 дитина) – у межах значень вищих за середні. 
Єдина дівчинка підгрупи ММД мала такий роз-
поділ показників фізичного розвитку: показ-
ник зросту – вищий за середній; маси – висо-
кий; окружність голови – середній; окружність 
грудної клітки – середній. 

За даними таблиці сигмальних відхилень 
(z-score) ВООЗ (WHO, 2006) щодо співвідно-
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шення віку дітей різних підгруп та їх ІМТ 
отримано такі дані: 

- у групі ЗПМР серед хлопчиків: низький 
рівень спостерігався – у 1 дитини (4,8%), се-
редній рівень – у 13 дітей (61,9%), рівень ви-
щий за середній – у 7 дітей (33,3%); 

- у групі ЗПМР серед дівчаток: низький рі-
вень спостерігався в 1 дитини (14,3%), рівень 
нижчий за середній – в 1 дитини (14,3%), се-
редній рівень – у 3 дітей (42,9%), рівень ви-
щий за середній – у 2 дітей (28,5%); 

- у групі РАС серед хлопчиків: рівень ниж-
чий за середній спостерігався у 16,6% дітей, 
середній рівень – у 16,7% дітей, рівень вищий 
за середній – у половини дітей (50%), високий 
– у 16,7%; 

- у групі РАС серед дівчаток: рівень ниж-
чий за середній виявлявся у 25% дітей, серед-
ній – у 50%, рівень вищий за середній – в 25% 
дітей; 

- у групі СДУГ серед хлопчиків: середній 
рівень – у 75% дітей, рівень вищий за серед-
ній – у 25% дітей; 

- у групі СДУГ серед дівчаток: рівень ниж-
чий за середній – у 50% дітей, середній рівень 
– у 50% дітей; 

- у групі ММД серед хлопчиків: середній 
рівень – у 66,67%, рівень вищий за середній 
– у 33,33%. 

У єдиної дівчинки в групі ММД значення 
ІМТ, за даними сигмальної таблиці ВООЗ, зна-
ходилося в діапазоні вищому за середній. 

Абсолютна більшість хлопчиків групи 
ЗПМР мають гармонійний фізичний розвиток 
(80,95%), дисгармонійний мали лише 19,05%. 
Серед дівчаток цієї групи гармонійний фізич-
ний розвиток спостерігався у більш ніж поло-
вини дітей (57,14%), дисгармонійність спо-
стерігалася у 28,57% дівчаток, в однієї ді-
вчинки (14,29%) фізичний розвиток був різ-
ко дисгармонійним. 

У групі РАС у 83,33% хлопчиків спосте-
рігалася гармонійність фізичного розвитку, 
у 16,67% – дисгармонійність. У всіх дівчаток 
групи РАС фізичний розвиток був гармоній-
ним. 

Високий процент хлопчиків (75%) у гру-
пі СДУГ мали гармонійний фізичний розви-
ток, дисгармонійність фізичного розвитку 
виявлено у чверті дітей (25%). Серед дівчаток 
кількість дітей з гармонійним і дисгармоній-
ним фізичним розвитком розділилася навпіл. 

У всіх хлопчиків підгрупи ММД фізичний 
розвиток був гармонійним. У єдиної дівчинки 

цієї підгрупи фізичний розвиток був дисгар-
монійним. 

При визначенні наявності кореляційно-
го зв’язку між масою тіла хлопчиків обстеже-
ної групи дітей та неврологічними порушен-
нями у них було встановлено наявність силь-
ного прямого достовірного кореляційного 
зв’язку (p<0,01). Пряма достовірна кореляція 
середньої сили встановлена (p<0,01) між ма-
сою дівчаток обстеженої групи і неврологіч-
ною патологією. Між зростом хлопчиків і не-
врологічною патологією виявлено прямий 
достовірний кореляційний зв’язок середньої 
сили (p<0,01). Зріст дівчаток обстеженої гру-
пи має слабкої сили зворотну кореляцію з на-
явними у них порушеннями психомоторно-
го розвитку, однак кореляційний зв’язок не-
достовірний (p>0,05). Між окружностями го-
лови дівчаток і хлопчиків досліджуваної гру-
пи та неврологічними порушеннями спосте-
рігається сильний прямий достовірний коре-
ляційний зв’язок (p<0,01). Прямий сильний 
достовірний кореляційний зв’язок виявле-
но між неврологічною патологією та окруж-
ністю грудної клітки у хлопчиків досліджу-
ваної групи (p<0,01). Між цим же показником 
та неврологічними порушеннями у дівчаток 
кореляція пряма середньої сили, проте недо-
стовірна (p>0,05). Недостовірна слабкої сили 
зворотна кореляція виявлялася між показни-
ками ІМТ дітей досліджуваної групи обох ста-
тей (p>0,05). 

Пряма середньої сили достовірна ко-
реляція спостерігається між показниками 
маси тіла хлопчиків підгрупи ЗПМР та наяв-
ним у них неврологічним розладом (p<0,01). 
Зріст хлопчиків цієї підгрупи має недостовір-
ну слабку пряму кореляцію (p>0,05) з невро-
логічною патологією. Окружності голови та 
грудної клітки хлопчиків підгрупи ЗПМР ма-
ють відповідно прямий сильний та середньої 
сили достовірні кореляційні зв’язки (p<0,01 
та p>0,05) з психомоторним порушенням. Ко-
реляція між показниками ІМТ хлопчиків під-
групи ЗПМР і неврологічним розладом була 
зворотною середньої сили, проте недостовір-
ною (p>0,05). 

Маса тіла дівчаток підгрупи ЗПМР зна-
ходиться в прямій кореляційній залежнос-
ті середньої сили з присутнім у них невроло-
гічним порушенням, однак є недостовірною 
(p>0,05). Недостовірною, прямою і слабкою 
за силою виявилася також залежність між 
зростом, окружністю голови дівчаток та не-
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врологічними проблемами (p>0,05). Кореля-
ційний зв’язок між окружністю грудної кліт-
ки дівчаток цієї підгрупи та неврологічною 
нозологією був відсутнім. Середньої сили 
пряма недостовірна кореляція із неврологіч-
ним розладом була характерна для ІМТ ді-
вчаток даної групи (p>0,05). 

Кореляція між показниками маси тіла 
хлопчиків із РАС та наявною в них патологі-
єю є прямою, середньої сили, недостовірною 
(p>0,05); значень їх зросту – прямою слабкою 
та недостовірною (p>0,05); показників окруж-
ності голови – сильною прямою недостовір-
ною (p>0,05); величин окружності їх грудної 
клітки – середньої сили прямою недостовір-
ною (p>0,05); значень ІМТ – слабкою прямою 
недостовірною (p>0,05). Кореляція показни-
ків маси тіла дівчаток із РАС та наявною в них 
патологією є сильною прямою і недостовір-
ною (p>0,05); значень їх зросту та ІМТ – пря-
мою середньої сили недостовірною (p>0,05); 
показників окружності голови та грудної 
клітки – прямою сильною недостовірною 
(p>0,05). 

Між показниками маси тіла та зросту 
хлопчиків із СДУГ та наявними в них невро-
логічними розладами є пряма середньої сили 
недостовірна кореляція (p>0,05); між значен-
нями окружності голови хлопчиків, їх ІМТ 
і неврологічними нозологіями кореляцій-
ної залежності не виявлено; між величинами 
окружності грудної клітки і психомоторними 
порушеннями – слабку пряму недостовірну 
кореляцію (p>0,05). Середня пряма недосто-
вірна кореляційна залежність спостерігаєть-
ся між всіма показниками фізичного розвитку 
та ІМТ дівчаток із СДУГ і наявними в них пси-
хомоторними порушеннями (p>0,05). 

Кореляційної залежності між показника-
ми фізичного розвитку, ІМТ хлопчиків підгру-
пи ММД та наявною в них неврологічною па-
тологією не виявлено (p>0,05). До підгрупи 
ММД входила лише одна дівчинка. 

Висновки
1. Серед показників фізичного розвитку 

дітей обстеженої групи найвища варіабель-
ність була притаманна середньому показнику 
маси тіла, середні показники зросту та ІМТ ді-
тей характеризувалися середньою варіабель-
ністю, а середні показники окружностей голо-
ви та грудної клітки дітей – низькою. 

2. Між показниками окружності грудної 
клітки хлопчиків із ЗПМР і РАС (середнє зна-

чення цього показника у підгрупі ЗПМР було 
достовірно нижчим, ніж у підгрупі РАС), а та-
кож окружністю голови та грудної клітки ді-
вчаток та хлопчиків із РАС спостерігалася до-
стовірна різниця (середні значення обох по-
казників у хлопчиків були достовірно вищи-
ми, ніж у дівчаток). Різниця між рештою по-
казників фізичного розвитку дітей обох ста-
тей в усіх підгрупах була недостовірною, а між 
показниками маси тіла хлопчиків із РАС та 
ММД – відсутньою. 

3. У дітей обох статей із ЗПМР, СДУГ, дів-
чаток та більшості хлопчиків із РАС, а також 
хлопчиків із ММД спостерігалися нижчі за ві-
кову норму значення індексу Чулицької. Крім 
цього, у більшості дітей обох статей із ЗПМР, 
РАС, всіх хлопчиків та половини дівчаток зі 
СДУГ спостерігалися нижчі за вікову норму 
значення індексу Ерісмана. Єдиній дівчинці з 
ММД були притаманні нижчі за вікову норму 
значення обох індексів. 

4. У дітей обох статей із всіх підгруп пере-
важали середні значення показників фізично-
го розвитку, за винятком показників маси тіла 
та зросту половини дівчаток із РАС (значення 
вищі та нижчі за середні відповідно); показ-
ників зросту хлопчиків з підгрупи СДУГ (пе-
реважають показники зросту мають значення 
вищі за середні); показників окружності груд-
ної клітки половини дівчаток зі СДУГ (значен-
ня вищі за середні); зросту хлопчиків з ММД 
(переважають вищі за середні значення). 

5. Середні значення індексу Кетле домі-
нували у дітей обох статей підгрупи ЗПМР, ді-
вчаток із РАС, більшості хлопчиків та полови-
ни дівчаток зі СДУГ, хлопчиків групи ММД. Се-
ред хлопчиків із РАС домінували вищі за се-
редні показники індексу Кетле. В групі СДУГ 
інша половина дівчаток мала нижчі за серед-
ні значення ІМТ серед хлопчиків дві третини 
складали діти із середніми значеннями індек-
су Кетле. Єдина дівчинка з ММД мала вище за 
середнє значення індексу Кетле. 

6. Фізичний розвиток був гармонійним у 
більшості дівчаток та хлопчиків із ЗПМР, біль-
шості хлопчиків та усіх дівчаток із РАС, двох 
третин хлопчиків та половини дівчаток зі 
СДУГ (будучи дисгармонійним у іншої поло-
вини), а також усіх хлопчиків з ММД. Фізич-
ний розвиток єдиної дівчинки з ММД був дис-
гармонійним. 

7. Між показниками фізичного розвитку 
дітей обох статей обстеженої групи та наяв-
ними у них неврологічними нозологіями спо-
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стерігався достовірний кореляційний зв’язок 
різної сили. Виняток становили кореляційні 
зв’язки між неврологічними розладами і по-
казниками зросту дівчаток, а також значення-
ми індексу Кетле дітей обох статей, які були 
зворотними слабкими та недостовірними. 

У хлопчиків із ЗПМР між неврологічною 
патологією та показниками маси тіла, окруж-
ностями голови і грудної клітки виявляли-
ся різної сили достовірні кореляційні зв’язки; 
решта показників фізичного розвитку не 
мали достовірної кореляції з неврологічни-
ми порушеннями. Водночас кореляція майже 
всіх показників фізичного розвитку дівчаток 

із ЗПМР з неврологічними нозологіями була 
недостовірною. 

Недостовірною також була кореляція із 
неврологічними розладами та всіма показни-
ками фізичного розвитку дітей обох статей 
із РАС та СДУГ. Між показниками окружності 
грудної клітки дівчаток із ЗПМР, а також всіма 
показниками фізичного розвитку хлопчиків з 
ММД та порушеннями психомоторного розви-
тку кореляційного зв’язку не виявлено. 

8. Вважаємо за доцільне проведення по-
дальших досліджень із залученням більшого 
числа учасників для підвищення достовірнос-
ті отриманих даних.
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ІДІОПАТИЧНА ТРОМБОЦИТОПЕНІЧНА ПУРПУРА
(клінічний випадок)

Горленко О. М., Сочка Н. В., Симочко Н. В.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра дитячих 
хвороб, м. Ужгород

Резюме. Вступ. Тромбоцитопенічна пурпура – найпоширеніше захворювання із групи геморагічних 
діатезів. Частота виявлення нових випадків тромбоцитопенічної пурпури становить від 10 до 125 на 1 
млн населення в рік. Захворювання, як правило, маніфестує в дитячому віці. Геморагічний синдром ста-
новить небезпеку для життя хворих, тому важливими є своєчасна діагностика та лікування.

Мета дослідження. Описати клінічний випадок ідіопатичної тромбоцитопенічної пурпури. 
Матеріали та методи. Огляд літератури та аналіз клініко-анамнестичних і лабораторно-

інструментальних методів дослідження дівчини Д., 18 років. 
Результати досліджень. Наведено клінічний випадок ідіопатичної тромбоцитопенічної пурпури у 

дівчини 18 років. Звернена увага на підбір оптимального лікування для покращення якості життя паці-
єнтки та розгляд спленектомії у випадку неефективності консервативного лікування.

Висновки. Рекомендується проведення комплексного обстеження пацієнта у випадку появи харак-
терної симптоматики або виявлення порушення рівня тромбоцитів для можливості своєчасної поста-
новки діагнозу та призначення лікування. 

Ключові слова: ідіопатична тромбоцитопенічна пурпура, тромбоцитопенія.

Idiopathic thrombocytopenic purpose (clinical case)
Horlenko O.M., Sochka N.V., Symochko N.V.

Abstract. Introduction. Thrombocytopenic purpura is the most common disease in the group of hemorrhagic 
diathesis. The incidence of new cases of thrombocytopenic purpura is from 10 to 125 per 1 million population 
per year. The disease usually manifests itself in childhood. Hemorrhagic syndrome is life-threatening, so timely 
diagnosis and treatment are important.

The aim of the study. Describe a clinical case of idiopathic thrombocytopenic purpura. 
Materials and methods. Review of the literature and analysis of clinical-anamnestic and laboratory-

instrumental methods of research of the girl D., 18 years old. 
Research results. A clinical case of idiopathic thrombocytopenic purpura in an 18-year-old girl is presented. 

Attention is paid to the selection of optimal treatment to improve the patient’s quality of life and consideration of 
splenectomy in case of ineffectiveness of conservative treatment.

Conclusions. It is recommended to conduct a comprehensive examination of the patient in case of characteristic 
symptoms or detection of platelet abnormalities for the possibility of timely diagnosis and treatment.

Key words: idiopathic thrombocytopenic purpura, thrombocytopenia.

Вступ
Ідіопатична тромбоцитопенічна пурпу-

ра (ІТП) – первинна тромбоцитопенія з ауто-
імунним механізмом утворення антитромбо-
цитарних антитіл. Тромбоцитопенія (ТП) – ге-
матологічний розлад, який зустрічається на 
всіх рівнях надання медичної допомоги – від 
асимптомних пацієнтів сімейного лікаря до 
важких хворих відділення інтенсивної терапії 
(ВІТ). Широкий спектр етіологічних чинників і 
різноманітність клінічних проявів часто ство-
рюють труднощі для встановлення вірного ді-
агнозу [1, 8]. Нормальна кількість тромбоци-

тів становить 150–450109/л. Виявлення ТП 
під час госпіталізації є надзвичайно пошире-
ним феноменом [9]. Основною причиною три-
валої захворюваності та смертності пацієнтів 
з імунною тромбоцитопенією (ІТП) є крово-
виливи. Спонтанна або випадкова травма, ви-
кликана внутрішньочерепним крововиливом, 
є найбільш частою причиною смерті у зв’язку 
з ІТП? Більшість випадків внутрішньочереп-
ного крововиливу виникає у пацієнтів, кіль-
кість тромбоцитів яких менше 10 тис. Така си-
туація трапляється у 0,5-1% випадків у дітей, і 
половина з них є летальними [5].
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Тромбоцитопенія не має географічних осо-
бливостей. Чоловіки хворіють у 5–6 разів рід-
ше ніж жінки. Частіше ТП виявляється в осіб ві-
ком від 20 до 40 років – 54% хворих, від 40 до 60 
років – 30% і зовсім рідко молодше 20 і старіше 
за 70 років (5% і 11% відповідно) [7]. Пускови-
ми факторами ТП можуть бути інфекції (часті-
ше вірусні) – 59%, вагітність – 19%, стрес – 15%, 
хірургічні маніпуляції – у 4%, фізичне наванта-
ження – у 2%, вакцини – у 1% хворих [10, 4].

Тромбоцитопенія часто супроводжує пе-
ребіг багатьох соматичних хвороб дитячо-
го віку, які відрізняються як патогенетично, 
так і клінічно, що вимагає проведення розши-
реного діагностичного пошуку. Установлен-
ня справжньої етіології тромбоцитопенії має 
важливе значення, оскільки тактика введен-
ня хворих може суттєво відрізнятися. Міжна-
родна робоча група Консенсусної конферен-
ції у 2008 р., з врахуванням того, що тромбо-
цитопенія в основному розвивається за імун-
ним механізмом, запропонувала класифікува-
ти імунну тромбоцитопенію (ІТП) як первинну 
і вторинну. Було також запропоновано ідіопа-
тичну тромбоцитопенічну пурпуру, або хворо-
бу Верльгофа, позначати як первинну імунну 
тромбоцитопенію (ІТП), а термін «тромбоци-
топенія» застосовувати при кількості тромбо-
цитів менше 100,0×109/л. Первинна ІТП є ауто-
імунним захворюванням, яке характеризуєть-
ся ізольованою тромбоцитопенією (кількіс-
тю тромбоцитів у периферичній крові менше 
100,0×109/л, при відсутності інших причин або 
порушень, які можуть бути пов’язані з тромбо-
цитопенією). Вторинна ІТП є симптомом інших 
аутоімунних захворювань: системного черво-
ного вовчака (СЧВ), антифосфоліпідного син-
дрому (АФС), ревматоїдного артриту і т.д. За 
даними літератури, співвідношення первин-
ної і вторинної тромбоцитопенії складає 80% 
до 20%. Патогенетичні механізми вторинних 
тромбоцитопеній більш тяжкі, ніж у первин-
ній ІТП. Ця тяжкість обумовлена гетерогенніс-
тю тісно пов’язаних імунних порушень. Вони 
характеризуються утворенням декількох кло-
нів антитромбоцитарних антитіл, оскільки ау-
тоагресія і порушення імунної регуляції спо-
чатку виникають внаслідок основного захво-
рювання пацієнта. У результаті пацієнти з вто-
ринною тромбоцитопенією можуть мати пере-
хресні патогенетичні механізми [7].

Імунна тромбоцитопенія характеризуєть-
ся ізольованою ТП при нормальній або підви-
щеній кількості мегакаріоцитів у кістковому 

мозку і наявністю на поверхні тромбоцитів і в 
сироватці крові хворих антитромбоцитарних 
аутоантитіл, які викликають підвищену де-
струкцію тромбоцитів.

Найбільш достовірно вважається, що в 
основі ІТП лежить зрив імунологічної толе-
рантності до власного антигену тромбоцитів. 
Під імунологічною толерантністю мають на 
увазі відсутність імунної відповіді організму 
на певну групу антигенів. Вважається, що то-
лерантність до власних антигенів створюєть-
ся в ембріональний період, що призводить до 
здатності організму відрізнити «своє» від «чу-
жого» [2].

Вторинна імунна ТП пов’язана із таки-
ми захворюваннями, як автоімунні (систем-
ний червоний вовчак, саркоїдоз, антифосфо-
ліпідний синдром), лімфопроліферативні за-
хворювання, дифузний токсичний зоб та ін-
фекції (ВІЛ, вірус Епштейна-Барра, вітряної ві-
спи, гепатиту С, Helicobacter pylori). У 40% па-
цієнтів із вторинною імунною ТП позитивний 
тест на антинуклеарні або антифосфоліпідні 
антитіла за відсутності первинного автоімун-
ного синдрому. При тромбоцитопенії більш як 
50109/л, за винятком наявності гострої кро-
вотечі, лікування не призначається. Кортикос-
тероїди є препаратом першого вибору, зазви-
чай, протягом першого тижня лікування кіль-
кість тромбоцитів починає збільшуватися [6].

Основними клінічними симптомами тром-
боцитопенії є кровотечі зі слизових оболонок, 
петехіальні висипання на шкірі та невеликі 
синці, що виникають переважно без конкрет-
них причин – мікроциркуляторний тип кро-
воточивості. Шкірний геморагічний синдром 
спостерігається у 100 % хворих і характеризу-
ється поліхромністю (одночасно на шкірі ви-
являються геморагії різного забарвлення - від 
червонясто-синюватих до жовтих і зелених); 
поліморфністю (висипка різної величини і пе-
техії, від поодиноких до множинних); несиме-
тричністю (немає улюбленої локалізації гемо-
рагій); спонтанністю виникнення (переваж-
но по ночах і неадекватність травмі); безбо-
лісністю. Для дефектів тромбоцитарної лан-
ки гемостазу не властиві крововиливи в сугло-
би та м’язи. Виникаючи в різний час, петехії та 
екхімози, проходячи стадії природного розви-
тку та змінюючи своє забарвлення з багряно-
синього на синє, синьо-зелене, зелено-жовте і 
т.д., призводять до формування у хворого так 
званої «шкіри леопарда». Множинні поверхне-
ві петехії та екхімози не зникають при натис-
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канні і частіше утворюються в місцях з підви-
щеним капілярним тиском. Поверхневі порізи 
і подряпини супроводжуються тривалою кро-
воточивістю. Поряд зі шкірними проявами для 
тромбоцитарного дефекту характерні гемо-
рагії на слизових оболонках. Дуже часті носо-
ві кровотечі з ділянки Кіссельбаха, ясенні кро-
вотечі, що провокуються використанням зуб-
ної щітки. На слизових оболонках щік часто ви-
никають петехії та геморагічні міхурі. При па-
тології тромбоцитарної ланки гемостазу опи-
сані крововиливи у черевну порожнину, плев-
ру, порожнини ока, сітківку, крововиливи в мо-
зок. Легеневі, кишкові і ниркові кровотечі та-
кож не рідкість. У жінок основними проявами 
часто є менорагії та метрорагії – тривалі ряс-
ні менструації та позациклічні маткові крово-
течі. Описано випадки крововиливів у яєчни-
ки, що симулюють розвиток позаматкової ва-
гітності. Ендотеліальні проби (щипка, джгу-
та, молоточка) позитивні. Відзначаються гепа-
томегалія, лімфаденопатія, артралгія. Анемія 
розвивається тільки при значній крововтра-
ті. Іноді з’являються обумовлені анемією та-
хікардія, систолічний шум на верхівці та у 5-й 
точці, ослаблення 1 тону. Збільшення селезін-
ки не характерне і виключає діагноз ІТП. Пере-
біг ІТП – хронічно – рецидивуючий. Ускладнен-
нями є крововиливи у внутрішні органи (голо-
вний мозок, склеру, сітківку, яєчники, внутріш-
нє вухо, наднирники); ДВЗ-синдром [3].

Мета дослідження
Описати клінічний випадок ідіопатичної 

тромбоцитопенічної пурпури.

Матеріали та методи
Огляд літератури та аналіз клініко-анам-

нестичних і лабораторно-інстру мен таль них 
методів дослідження дівчини Д., 18 ро ків.

Результати досліджень
Дівчина Д., 18 років з діагнозом Ідіопатич-

на тромбоцитопенічна пурпура була госпіта-
лізована в стаціонар з метою спостереження 
динаміки захворювання та корекції лікуван-
ня. На момент поступлення пацієнтка скар-
жилася на загальну слабкість, підвищену піт-
ливість, одутловатість обличчя та порушення 
менструального циклу.

З анамнезу захворювання відомо, що клі-
нічний діагноз був виставлений дівчині у віці 
15 років. Зі слів пацієнтки відомо, що періо-
дично з’являлися поодинокі крапкові крово-

виливи на шкірі, але їхня інтенсивність була 
незначною, відмічалася схильність до утво-
рення синців після незначної травми та ряс-
ні менструації. Туберкульоз, вірусні гепати-
ти, ВІЛ-інфекцію заперечує. Алергологічний 
анамнез не обтяжений.

Під час проведення об’єктивного обсте-
ження при госпіталізації встановлено: 

Дівчина нормостенічної тілобудови. Шкір-
ні покриви блідо-рожевого кольору. Прояви 
геморагічного синдрому на шкірі та слизових 
оболонках відсутні. Наявні стрії бордового ко-
льору на плечах, бічних поверхнях нижніх від-
ділів живота та сідницях. Обличчя кушингоїд-
не. Аускультативно: дихання везикулярне. Сер-
цева діяльність ритмічна, тони ясні, шуми не 
вислуховуються. Живіт при пальпації м’який, 
чутливий в епігастрії. Симптом Пастернацько-
го негативний з обох сторін. Печінка, селезінка 
при пальпації не збільшені. Периферичні на-
бряки відсутні. Осалгії, стерналгії відсутні. Фі-
зіологічні відправлення не порушені.

У загальному аналізі крові: Ер – 5,38×1012; 
Hb – 134 г/л; L – 12,27×109; ШОЕ – 3 мм/г; П – 5%; 
С – 50%; Л – 38%; М – 6%; Tr – 63×109; тривалість 
кровотечі – 4 ́15``; час згортання – 5 ́20``– 6 ́00``. У 
загальному аналізі сечі: питома вага -1010; pH – 
6,0; білок, цукор, ацетон – не виявлено; Ер – 0–1 
у п/з; L – 2-3 у п/з; плоский епітелій + + +. Біо-
хімічний аналіз крові: глюкоза – 3,90 ммоль/л; 
загальний білок – 61,2 г/л; загальний білірубін 
– 8,01 мкмоль/л; прямий – 4,02 мкмоль/л; АсАТ 
– 18,28 О/л; сечовина – 3,9 ммоль/л; креати-
нін – 55,36 мкмоль/л; сечова кислота – 187,70 
мкмоль/л; азот сечовини – 1,8 ммоль/л; тимоло-
ва проба – 0,5 од; РФ – негативний; СРБ – нега-
тивний. Коагулограма: ПТІ – 109,4%; фібріноген 
– 2,42 г/л; фібріноген В – негативний; індекс ре-
тракції – 0,5; час рекальцифікації – 106``. На кон-
сультації у гінеколога органічної патології не ви-
явлено. За даними УЗ-дослідження, збільшен ня 
розмірів печінки й селезінки не виявлено. 

З моменту встановлення діагнозу пацієнт-
ка майже постійно приймала медрол в різних 
дозах. На момент поступлення – медрол 16 мг/
добу. Через побічну дію стероїдної терапії (ви-
ражені стрії по тілу) рекомендовано продо-
вжити поступово зниження медролу з пара-
лельним приєднанням револаду 50 мг/добу, 
нольпаза 40 мг 1 раз в день 1 міс., панангін 
1 таб. × 2 р./д. 1 міс. Рекомендований контр-
оль аналізів в динаміці. При стійкому знижен-
ні тромбоцитів на фоні терапії тривалістю 6-8 
місяців – розглянути питання спленектомії. 
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Висновки
1. Різноманітність клінічних проявів да-

ного захворювання часто утруднює встанов-
лення правильного діагнозу, що в свою чергу 
відтерміновує необхідне лікування.

2. Рекомендується проведення комплек-
сного обстеження пацієнта у випадку появи 

характерної симптоматики або виявлення по-
рушення рівня тромбоцитів для можливос-
ті своєчасної постановки діагнозу та призна-
чення лікування. 

3. При неефективності гормональної те-
рапії необхідно розглядати (можливість, по-
казання) проведення спленектомії.

ЛІТЕРАТУРА
1. Видиборець СВ, Мороз ГІ, Гайдукова СМ, Сергієнко ОВ, Попович ЮЮ. Основи клінічної 

гемостазіології. Київ: НМАПО ім. П. Л. Шупика; 2012. 189 с.
2. Видиборець СВ. Тромбоцитопенія як диференційно-діагностична проблема у клінічній 

практиці. Сімейна медицина. 2017;2:130-1.
3. Гуцаленко ОО. Гематологія: навч. посіб.: [для студентів вищих медичних навчальних 

закладів IV рівня акредитації, лікарів-інтернів і сімейних лікарів]; МОЗУ, УМСА. Полтава: 
Верстка, 2012. 695 с.

4. Ковалева ЛГ, Пустовая ЕИ, Сафонова ТИ. Идиопатическая тромбоцитопеническая пурпура 
(ИТП) взрослых. Первичная иммунная тромбоцитопения (ИТП) взрослых. Болезнь 
Верльгофа. Нью Мун; 2014:112-113.

5. Меликян АЛ., Пустова ОІ, Єгорова ОК, та ін. Диференційна діагностика тромбоцитопеній. 
Онкогематологія. 2017;2:79.

6. Ткаченко ВІ, Алексейченко ОІ, Горішній ІІ. Синдром тромбоцитопенії у практиці сімейного 
лікаря. Сімейна медицина. 2017;5(73):78-82.

7. Fogarty P. Chronic ITP in adults: epidemiology and clinical presentation. Hematol. Oncol. Clin. North. 
Am. 2009;23(6):22-3.

8. Gauer RL, Braun MM. Thrombocytopenia. Am Fam Physician. 2012;85(6):612–22.
9. McMahon C, Cuker A. Hospital Acquired Thrombocytopenia. Hospital Practice. 2014;42(4):32-3.
10. Neunert C, Lim W, Crowther M, Cohen A, Solberg LJr, Crowther M. The American Society of Hematology 

2011 evidence based practice guideline for immune throm bocytopenia. Blood. 2011;16:117.

REFERENCES
1. Vydyborets SV, Moroz HI, Haidukova SM, Serhiienko OV, Popovych YuIu. Osnovy klinichnoi 

hemostaziolohii [Fundamentals of clinical hemostasiology]. Kyiv: NMAPO im. P. L. Shupyka; 2012. 
189 p. [in Ukrainian].

2. Vydyborets SV. Trombotsytopeniia yak dyferentsiino-diahnostychna problema u klinichnii praktytsi 
[Thrombocytopenia as a differential diagnostic problem in clinical practice]. Simeina medytsyna - 
Family medicine. 2017;2:130-1[in Ukrainian].

3. Hutsalenko OO. Hematolohiia: navchalnyi posibnyk [dlia studentiv vyshchykh medychnykh 
navchalnykh zakladiv IV rivnia akredytatsii, likariv-interniv i simeinykh likariv] [Hematology: a 
textbook [for students of higher medical educational institutions of the IV level of accreditation, 
interns and family doctors]]. Poltava, Ukraine: Verstka; 2012. 695 p. [in Ukrainian].

4. Kovaleva LH, Pustovaia EY, Safonova TY. Ydyopatycheskaia trombotsytopenycheskaia purpura 
(YTP) vzroslыkh. Pervychnaia ymmunnaia trombotsytopenyia (YTP) vzroslыkh. Bolezn Verlhofa 
[Idiopathic thrombocytopenic purpura (ITP) in adults. Primary immune thrombocytopenia (ITP) 
in adults. Werlhof’s disease]. Niu Mun – New Moon; 2014:112-113 [in Ukrainian].

5. Melykian AL, Pustova OI, Yehorova OK. Dyferentsiina diahnostyka trombotsytopenii [Differential 
diagnosis of thrombocytopenia]. Onkohematolohiia – Oncohematology. 2017;2:79 [in Ukrainian].

6. Tkachenko VI, Alekseichenko OI, Horishnii II. Syndrom trombotsytopenii u praktytsi simeinoho 
likaria [Thrombocytopenia syndrome in the practice of a family doctor]. Simeina medytsyna - 
Family medicine. 2017;5(73):78-82 [in Ukrainian].

7. Fogarty P. Chronic ITP in adults: epidemiology and clinical presentation. Hematol. Oncol. Clin. 
North. Am. 2009;23(6):22-3.

8. Gauer RL, Braun MM. Thrombocytopenia. Am Fam Physician. 2012;85(6):612-22.
9. McMahon C, Cuker A. Hospital Acquired Thrombocytopenia. Hospital Practice. 2014;42(4):32-33.
10. Neunert C, Lim W, Crowther M, Cohen A, Solberg LJr, Crowther M. The American Society of Hematology 

2011 evidence based practice guideline for immune throm bocytopenia. Blood. 2011;16:117.

Отримано 17.03.2022 р.



Науково-практичний журнал для педіатрів та лікарів 
загальної практики − сімейної медицини 105

 
7

УДК 616.993.192.1-053.2
DOI 10.24144/1998-6475.2022.55.105-115

ВІДДАЛЕНІ НАСЛІДКИ ТОКСОПЛАЗМОЗНОЇ
ВНУТРІШНЬОУТРОБНОЇ ІНФЕКЦІЇ ДЛЯ ДІТЕЙ

(огляд літератури)

Томей А. І.
ДВНЗ «Ужгородський національний університет», медичний факультет, кафедра дитячих 
хвороб, м. Ужгород

Резюме. Вступ. В останні десятиріччя опортуністичні інфекції стали серйозною медико-соціальною 
проблемою внаслідок їх стрімкого поширення та суттєвого негативного впливу на здоров’я людей. Се-
ред опортуністичних паразитарних інфекцій особливої уваги заслуговує Toxoplasma Gondii – паразитар-
на інфекція, що викликає токсоплазмоз – одну з найпоширеніших у світі та надзвичайно небезпечних ін-
вазійних хвороб тварин і людей.

Мета дослідження. З’ясування та опис сучасного бачення проблеми розвитку можливих ускладнень 
різних форм токсоплазмозної інфекції у дітей.

Матеріали та методи. Для досягнення мети дослідження було проведено аналіз наукових дослі-
джень опублікованих у вітчизняних і закордонних виданнях у 2013 – 2022 роках та присвячених питан-
ню розвитку можливих ранніх і віддалених ускладнень токсоплазмозної інфекції у дітей.

Результати досліджень. Toxoplasma gondii проходять два цикли розмноження – статеве та безста-
теве і три стадії розвитку – спорозоїта (ооцисти), тахізоїта (трофозоїта та брадизоїта (цисти). В орга-
нізм людини збудники потрапляють аліментарним, рідше контактним (через пошкоджену шкіру і сли-
зові оболонки) або повітряно-пиловим шляхом. При вродженому токсоплазмозі збудник проникає у плід 
через плаценту. Токсоплазми, які потрапили до організму, дістаються з рухом лімфи реґіонарних лімфа-
тичних вузлів, розмножуються і проникають у кров, розносяться по організму, проникають в усі клітини-
мішені органів із добрим кровопостачанням (головний мозок, скелетні м’язи, печінка, селезінка, очі, міо-
кард, лімфатичні вузли), потрапляючи до клітин ретикулоендотеліальної та центральної нервової сис-
тем, де утворювані токсоплазмами цисти можуть зберігатись десятиліттями. За певних умов (знижен-
ня реактивності організму, імунодефіцити різного генезу) цисти руйнуються, а брадизоїти проникають 
у здорові клітини, перетворюються в тахізоїти і починають інтенсивно розмножуватися – відбувається 
реактивація циклу розвитку.

Висновки. Токсоплазма є одним із найпоширеніших паразитів у світі, яким, за різними оцінками, інфі-
ковано від 30 до 80 відсотків населення світу.

У більшості людей інфікування токсоплазмою викликає початкове легке захворювання. Однак у ва-
гітних жінок, немовлят і людей з ослабленим імунітетом дана інфекція може бути передумовою для важ-
кого перебігу з високим ризиком виникнення захворювань мозку, серця, очей, органів травлення, нирок 
та розвитку серйозних ускладнень (затримки розвитку, втрати зору, глухоти, інтелектуальної інвалід-
ності) або навіть із летальним кінцем.

Таким чином, характер клінічних проявів токсоплазмозної інфекції варіює від безсимптомного до 
загрозливого для життя. Така різноманітність можливих наслідків та складність їх передбачення озна-
чає, що досягнення оптимальних результатів у профілактиці розвитку та запобіганні ускладнень дано-
го захворювання є можливим тільки завдяки міжпрофесійному командному підходу з співпрацею неона-
тологів, неврологів, інфекціоністів, офтальмологів, педіатрів, спеціалізованих медсестер і фармацевтів.

Ключові слова: діти, токсоплазмоз, латентний перебіг, ускладнення.

Long-term consequences of congenital toxoplasmosis in children (Literature review)
Tomey A.I.  

Abstact. Introduction. In recent decades, opportunistic infections have become a serious medical and social 
problem due to their rapid spread and signiϐicant negative impact on human health. Among the opportunistic 
parasitic infections, Toxoplasma Gondii deserves special attention. As a parasitic infection, it causes toxoplasmosis 
– one of the world’s most common and extremely dangerous invasive diseases of animals and humans.

The aim of the research. To clarify and to describe contemporary understandings of the development of vari-
ous possible complications of toxoplasmosis infection in children.
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Materials and methods. To address the aim of the research, scientiϐic studies published in Ukrainian and 
foreign publication outlets in 2013-2022 on the development of possible early and long-term complications of 
toxoplasmosis in children were analyzed.

Results. Toxoplasma gondii undergo two replication cycles – sexual and asexual, and three stages of develop-
ment – sporozoite (oocysts), tachyzoite (trophozoite), and bradyzoite (cysts). Pathogens enter the human body 
through the digestive tract, rarely through contact (through damaged skin and mucous membranes) or airborne 
dust. In congenital toxoplasmosis, the pathogen enters the foetus through the placenta. Toxoplasmas that enter 
the body reach the regional lymph nodes with lymph movement; they multiply and enter the bloodstream, spread 
throughout the body, penetrate into all target cells of organs with good blood supply (brain, skeletal muscles, liv-
er, spleen, eyes, myocardium, lymph nodes), and make it into the cells of the reticuloendothelial and central ner-
vous systems, forming cysts, which can persist for decades. Under certain conditions (i.e. reduced reactivity of the 
organism, immunodeϐiciencies of various genesis) the cysts dissipate, and the bradyzoites penetrate into healthy 
cells, turning into tachyzoites and beginning to multiply intensively. Thus, the development cycle reactivates. 

Conclusions. Toxoplasma is one of the most common parasites in the world, with an estimated 30 to 80 per-
cent of the world’s population infected. In most people, toxoplasma infection causes an initial mild disease. How-
ever, for pregnant women, infants and people with weakened immune systems, this infection brings a high risk 
of severe diseases of the brain, heart, eye, digestive system, kidneys, etc. as well as of serious complications (e.g. 
developmental delays, vision loss, deafness, intellectual disabilities). A lethal outcome is also possible in some 
cases. Thus, the nature of clinical manifestations of toxoplasmosis infection varies from asymptomatic to life-
threatening. Such a variety of possible consequences and the complexity of their prediction means that achieving 
optimal results in preventing the development of diseases and complications is only possible with a collaborative 
interprofessional approach involving infectious disease specialists, ophthalmologists, pediatricians, specialized 
nurses and pharmacists.

Key words: children, toxoplasmosis, latent course, complication

Вступ
У останні десятиріччя опортуністичні ін-

фекції стали серйозною медико-соціальною 
проблемою внаслідок їх стрімкого поши-
рення та суттєвого негативного впливу на 
здоров’я людей [1]. Серед опортуністичних 
паразитарних інфекцій особливої уваги за-
слуговує Toxoplasma Gondii – паразитарна ін-
фекція, що викликає токсоплазмоз – одну з 
найпоширеніших у світі та надзвичайно не-
безпечних інвазійних хвороб тварин та лю-
дей [2]. Токсоплазмоз характеризується пере-
важно латентним або хронічним перебігом, 
ураженням нервової системи, органів рети-
кулоендотеліальної системи, м’язів, міокарда, 
очей, а при первинному зараженні вагітних 
може призвести до формування тяжкої пато-
логії плода [3].

За різними літературними даними, інфі-
кованість дорослого населення земної кулі 
токсоплазмозом становить від 30 до 80 %, а у 
деяких регіонах наближається до 90 % і вище 
[4]. Таким чином, у світі токсоплазмозом інфі-
ковано не менше 500 млн. осіб, що є співмір-
ним з загальною кількістю інфікованих віру-
сом гепатиту В [1]. Поширеність висока в Пів-
денній Америці та тропічній Африці (>50%), 
помірна в частинах західної, центральної та 
південної Європи (від 30% до 50%) та віднос-
но низька (від 10% до 30%) у Північній Євро-
пі, Північній Америці, Південно-Східній Азії та 

Сахарі [4]. За деякими оцінками, інфіковани-
ми токсоплазмозом є від 500 млн. до 1,5 мі-
льярда людей [5, 6, 20]. Однак принаймні одна 
третина населення світу має антитіла проти 
токсоплазми [7]. Водночас є припущення, що 
чимало ускладнень здоров’я багатьох людей 
можуть бути пов’язаними саме з цією інфек-
цією, що вказує на доцільність її подальшого 
вивчення [9, 21, 23].

За статистикою, жінки заражаються ток-
соплазмозом набагато частіше, ніж чоловіки. 
Інфікованість жінок в Україні токсоплазма-
ми досягає майже 50–70 % [8]. 

Вагітність вимагає тонкого балансу в 
координації імунної системи в плодово-
материнському та внутрішньоутробному се-
редовищі, що призводить до толерантнос-
ті плода та захисту від патогенних агентів 
[5]. Під час вагітності спостерігається ви-
никнення високого каскаду складних фізіо-
логічних станів, що дозволяє матері повніс-
тю адаптуватися до навколишнього середо-
вища. Вважається, що пригнічення імуніте-
ту є фізіологічною зміною, що виникає в ор-
ганізмі матері для профілактики відторгнен-
ня плода, оскільки плід розглядається як ало-
графт (алотрансплантат). Таким чином, ва-
гітна жінка стає сприйнятливою до багатьох 
опортуністичних інфекцій [10, 21, 23]. Саме 
тому токсоплазмоз входить до групи TORCH-
інфекцій (назва утворена початковими лі-
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терами у латинських назвах – Toxoplasma, 
Rubella, Cytomegalovirus, Herpes), що вважа-
ються потенційно небезпечними для розви-
тку дитини [11].

Ураження плаценти та трансплацентар-
на передача токсоплазм відбувається лише у 
випадку свіжого інфікування жінки під час ва-
гітності чи за 6 місяців до неї. Можливість ін-
фікування плода у вагітних із хронічним ток-
соплазмозом дискутується [4, 12, 21]. 

При зараженні матері в перший триместр 
вагітності тяжкий перебіг уродженого токсо-
плазмозу розвивається в 10–25 % дітей, часто 
вагітність переривається викиднем, у 60–70 % 
випадків призводить до загибелі плода. При 
аналогічній ситуації в другому триместрі роз-
виваються найтяжчі прояви вродженого ток-
соплазмозу в 30–54 %, у третьому триместрі 
інвазування відбувається в 60–65 % новона-
роджених, але хвороба набуває частіше ма-
лосимптомного характеру [3, 5]. Тому вкрай 
важливо виявити інфікування матері й плода 
якомога раніше для вирішення питання про 
необхідність переривання вагітності або при-
значення адекватної хіміотерапії [8, 30].

Останні дані Національної референс-
лабораторії токсоплазмозу в США показали, 
що 85% з 164 немовлят із вродженим токсо-
плазмозом (ВТ), виявленими протягом 15 ро-
ків, були сильно уражені: 92% мали хоріоре-
тиніт, 80% мали внутрішньочерепні кальци-
фікати, 68% мали гідроцефалію, а 62% мали 
всі ці прояви [12]. 

За наявності у новонародженої дитини 
клінічно значущих проявів можна говорити 
про маніфестну форму ВТ. За їх відсутності 
(тільки при лабораторному підтвердженні) 
реєструється субклінічна форма ВТ, що може 
проявлятись пізнішими неврологічними або 
офтальмологічними захворюваннями різно-
го ступеня тяжкості, починаючи від легко-
го очного пошкодження до важкої розумової 
відсталості. Перші прояви ВТ можуть прояв-
лятися як внутрішньоутробно, так і протя-
гом першого року життя. Також описані ви-
падки по яви перших клінічних симптомів 
після 1 ро  ку – у 3-5 років [5, 13].

Суттєвою особливістю захворювання є 
те, що після первинного інфікування у більше 
ніж у 95-98% випадків воно стає хронічним [3, 
4, 8]. Справжній масштаб захворюваності на 
токсоплазмоз залишається невідомим з бага-
тьох об’єктивних – таких як особливості жит-
тєвого циклу збудника, патогенез, клінічний 

перебіг тощо, та суб’єктивних причин – у тому 
числі, різноманітні чинники, що обмежують 
кількість контингенту, залученого до скри-
нінгу. Сьогодні токсоплазмоз залишається ще 
недостатньо вивченою проблемою, незважа-
ючи на те, що токсоплазмоз активно вивча-
ється з початку минулого століття [3, 8].

Мета дослідження
З’ясування та опис сучасного бачення 

проблеми розвитку можливих ускладнень 
різних форм токсоплазмозної інфекції у дітей.

Матеріали та методи 
Для досягнення мети дослідження було 

проведено аналіз наукових досліджень опуб-
лікованих у вітчизняних та закордонних ви-
даннях у 2013 – 2022 роках, присвячених пи-
танню розвитку можливих ранніх та віддале-
них ускладнень токсоплазмозної інфекції у 
дітей.  

 
Результати досліджень
Toxoplasma gondii проходять два цикли 

розмноження – статевого та безстатевого і 
три стадії розвитку – спорозоїта (ооцисти), 
тахізоїта (трофозоїта), брадизоїта (цисти). 
Життєвий цикл збудника проходить із змі-
ною двох господарів: безстатевий (шизого-
нія) – у клітинах різних тканин багатьох ви-
дів теплокровних тварин і людини та стате-
вий (гаметогонія) – виключно в епітелії ки-
шечнику кінцевого господаря (представ-
ники родини котячих). В організмі людини 
токсоплазми розвиваються лише безстате-
вим шляхом, проходячи ряд стадій розвитку. 
Ендозоїт (трофозоїт) – внутрішньоклітин-
на форма, що бурхливо розмножується, ви-
кликає запалення клітини та запальну реак-
цію. Токсоплазми у стані повільного розмно-
ження чи спокою називаються брадизоїтами. 
Брадизоїти утворюють навколо себе влас-
ну оболонку, яка разом з оболонкою кліти-
ни формує справжню цисту. Тканинні цисти 
(персистуюча стадія) мають кулясту форму, 
оточені щільною оболонкою та пристосова-
ні до тривалого існування в організмі госпо-
даря. Тканинні цисти характерні для хроніч-
ної фази токсоплазмозу. Всередині справжніх 
цист може знаходитися до декількох тисяч 
брадизоїтів. У результаті розриву цист відбу-
вається пошкодження клітин з утворенням 
мікронекрозів, із формуванням гіперчутли-
вості уповільненого типу та реакції антиген-
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антитіло, що клінічно призводить до рециди-
ву уражень у мозку, очах, серці та інших орга-
нах [2, 3, 14]. На відміну від трофозоїтів цисти 
можуть протягом тривалого часу (в ряді ви-
падків довічно) зберігатися в організмі гос-
подаря. Усередині цистної оболонки токсо-
плазми надійно захищені від впливу факто-
рів гуморального імунітету та стійкі до дії хі-
міотерапевтичних препаратів [3, 15, 16].

В організм людини збудники потрапля-
ють аліментарним, рідше контактним (через 
пошкоджену шкіру і слизові оболонки) або 
повітряно-пиловим шляхом. При вроджено-
му токсоплазмозі збудник проникає в плід че-
рез плаценту. Основним джерелом інфекції 
для людини є домашні, свійські та дикі твари-
ни. Найчастіше зараження здійснюється при 
вживанні м’яса інвазованих тварин – сирого 
або недостатньо термічно обробленого (де-
густація м’ясного фаршу), рідше – ооцистами 
від тварин родини котячих (при недотриман-
ні правил особистої гігієни, догляді за хворою 
кішкою, вживанні немитих овочів тощо) [3, 4, 
23, 27].

Токсоплазми, які потрапили до організ-
му, дістаються з рухом лімфи реґіонарних лім-
фатичних вузлів, розмножуються і проника-
ють у кров, розносяться по організму, прони-
кають в усі клітини-мішені органів з добрим 
кровопостачанням (головний мозок, скелет-
ні м’язи, печінка, селезінка, очі, міокард, лім-
фатичні вузли), потрапляючи до клітин рети-
кулоендотеліальної та центральної нервової 
систем, утворюючи цисти можуть зберігатись 
десятиліттями. За певних умов (зниження ре-
активності організму, імунодефіцити різного 
генезу) цисти руйнуються, брадизоїти прони-
кають у здорові клітини, перетворюються в 
тахізоїти і починають інтенсивно розмножу-
ватися – відбувається реактивація циклу роз-
витку [14, 17].

T. gondii може вторгатися і розмножува-
тися всередині будь-якого типу клітин, вклю-
чаючи епітеліальні клітини й лейкоцити кро-
ві. Макрофаги не в змозі обмежити чи локалі-
зувати поширення токсоплазм в організмі, 
оскільки вони самі стають об’єктом агресії [13].

Тахізоїти заражають клітини-господаря 
і використовують моноцити, макрофаги та 
дендритні клітини як човник «троянсько-
го коня», щоб уникнути імунного захисту, 
[4] вторгнутися через гематоенцефалічний 
бар’єр і ухилитися від плацентарного бар’єру, 
та розвинути системне захворювання [5].

Ефективність захисту визначається як гу-
моральними, так і клітинними факторами іму-
нітету. У імунокомпетентного господаря ін-
фекція T. gondii зазвичай викликає лише лег-
кі симптоми і рідко вимагає втручання. При 
адекватній імунній відповіді процес розмно-
ження токсоплазм призупиняється з появою 
специфічних антитіл - хвороботворні тахізоїти 
швидко пригнічуються імунною відповіддю, в 
якій інтерферон-гамма (ІФН-γ), що виробля-
ється CD4 Т-клітинами, відіграє центральну 
роль, підтримувану цілим рядом інших імун-
них клітин, цитокінів (включаючи, зокрема, 
IL 12, 18, 1, 2 та фактор некрозу пухлин, ФНП), 
а також вродженим імунним розпізнаванням 
та ефекторними молекулами і механізмами. 
Ключовим у токсоплазмовій інфекції є клітин-
ний імунітет. Більшість тахізоїтів (до 90 %) 
гинуть, інші, проникнувши в клітини прохо-
дять диференціацію в брадизоїти з формуван-
ням у м’язах та ЦНС псевдоцист. Вони, можли-
во, зберігаються протягом усього життя гос-
подаря під контролем ІФН-γ-залежних проце-
сів. На цьому етапі можливості імунної систе-
ми в розпізнанні «свій-чужий» дещо знижу-
ються в зв’язку зі зміною антигенної структу-
ри брадизоїтів, що постійно повільно розмно-
жуються всередині псевдоцист і безперервно 
виділяють імуногенні метаболіти, на які по-
стійно продукуються захисні специфічні анти-
тіла [2, 15, 16, 18, 20]. Сформованого імунітету 
недостатньо для знищення персистуючих ста-
дій паразита, однак він певною мірою захи щає 
організм від рецидивів і реінвазії. Цисти здат-
ні реактивуватися в гостру стадію тахізоїту, і 
це викликає особливе занепокоєння у людей з 
ослабленим імунітетом, особливо пацієнтів зі 
СНІДом, чиї популяції CD4 Т-клітин різко ско-
рочуються [5, 15, 18, 19, 20]. 

Утворення специфічних антитіл на тлі 
нормального стану клітинної ланки імуніте-
ту забезпечує безсимптомний перебіг хворо-
би у більшості інфікованих, попереджає від 
нового інфікування та трансплацентарної пе-
редачі паразита. Однак ці антитіла не можуть 
впливати на збудник в стадії цисти. Навко-
ло цист у імунокомпетентних пацієнтів з ча-
сом формуються кальцинати. Таким чином, 
формування специфічного імунітету призво-
дить до затухання гострої фази (припиняєть-
ся дисемінація токсоплазм), і захворювання 
переходить в хронічну стадію, яка в більшості 
випадків перебігає латентно. У осіб з дефекта-
ми імунної системи цисти можуть періодично 
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розриватися з проникненням паразита у здо-
рові клітини, що призводить до рецидиву за-
хворювання. Украй тяжко токсоплазмоз пе-
ребігає у хворих на СНІД, набуваючи характе-
ру агресивної інвазії, що може призвести до 
швидкої інвалідизації й летального наслідку 
[1, 3, 6, 20].

На частку гострого (клінічно виражено-
го) токсоплазмозу припадає менше 5% від за-
гальної кількості людей, первинно інфікова-
них токсоплазмами. По завершенню гострої 
фази маніфестного токсоплазмозу клініч-
на симптоматика зникає і в подальшому хво-
роба клінічно може не проявлятися все жит-
тя. Такий стан класифікується як вторинно-
латентна форма токсоплазмозу. Вторинно-
латентний токсоплазмоз може бути з рези-
дуальними явищами, якщо в органах та сис-
темах виникли органічні зміни (склерозовані 
лімфатичні вузли, кальцифікати у мозку, ске-
летних м’язах, міокарді, на очному дні тощо) 
та наявна відповідна клінічна симптоматика 
[3, 5, 12, 20, 21].

За класифікацією Сіїма (Siim, 1971) з ура-
хуванням переважної органної патології виді-
ляють 5 клінічних форм токсоплазмозу: лім-
фонодулярну, генералізовану (екзантемну), 
міокардитичну, енцефалітичну, очну. В інших 
класифікаціях також виділяють кишкову (аб-
домінальну) та легеневу форми гострого ток-
соплазмозу. При всіх стадіях розвитку хворо-
би можливі ендокринні порушення [15]. Хоча 
більшість людей, які страждають від токсо-
плазмозу, не виявляють симптомів, у деяких 
можуть розвинутися грипоподібні симптоми 
та важкі ускладнення. Гострий перебіг токсо-
плазмозу в осіб зі зниженим імунітетом ток-
соплазмоз загрожує розвитком енцефаліту, 
менінгоенцефаліту, базального арахноїдиту 
[19, 20, 21, 22].

У більшості жінок гостра інфекція T. gondii 
має безсимптомний або субклінічний харак-
тер, але дитина піддається ризику повтор-
ного хоріоретиніту пізніше в житті [2, 5, 23]. 
Тільки близько 10% жінок мають ознаки або 
симптоми під час гострої інфекції. У країнах, 
де діють програми пренатального скринінгу, 
серологічні методи лежать в основі діагнос-
тики – проводиться аналіз першого зразка 
крові у вагітних для токсоплазмоспецифіч-
них IgM- та IgG-антитіл. Перетворення з се-
ронегативного в IgM/IgG-позитивний ство-
рює міцну основу для діагностики. Мето-
ди молекулярної діагностики, такі як полі-

меразна ланцюгова реакцію (ПЛР) слід вва-
жати золотим стандартом діагностики вну-
трішньоутробної інфекції. Чутливість у по-
чаткових звітах була 100%, але наступні до-
слідження показали, що це дуже залежить від 
гестаційного віку інфекції та від гена-мішені. 
ПЛР-діагностика дозволяє з високою точніс-
тю виявити ДНК збудника до появи антитіл, 
що свідчитиме про наявність активного ін-
фекційного процесу [19, 21, 23], але для під-
твердження діагнозу хронічного токсоплаз-
мозу (ХТ) необхідний досить широкий комп-
лекс клінічних, молекулярно-генетичних, па-
разитологічних та інструментальних мето-
дів дослідження, які вказували б на реакти-
вацію цієї інвазії, її прогресування, що супро-
воджуються низкою відповідних клінічних і/
або параклінічних проявів [3, 5, 8].

Вроджений токсоплазмоз і на сьогод-
ні залишається прихованою проблемою, по-
в’язаною зі складністю прижиттєвої діагнос-
тики та наявністю клініко-імунологічних осо-
бливостей. Приблизно 91% жінок дітородно-
го віку в США схильні до інфекції токсоплаз-
ми. Якщо ці жінки заражаються під час вагіт-
ності та залишаються недіагностованими та 
нелікованими, можуть народити дитину з ВТ 
[3, 8, 12]. Серед первинно інвазованих токсо-
плазмами під час вагітності у 30–40 % існує 
реальна загроза трансплацентарного зара-
ження плода. Первинний токсоплазмоз, набу-
тий в I триместрі є одним із найважчих інфек-
ційних ускладнень для плода. Фактори (будь-
які або їх комбінація), які можна ви окремити 
та пов’язати з підвищеним ризиком передачі 
токсоплазмозної інфекції від матері дитині, 
такі: гостра інфекція T. gondii під час вагітнос-
ті, імунодефіцитні стани, відсутність дородо-
вого лікування, висока вірулентність штаму 
T gondii та високе паразитарне навантаження 
[3, 4, 8, 12, 14, 23, 30].

Жінки, інфіковані токсоплазмозом під 
час вагітності, у більшості випадків не вияв-
ляють симптомів, але наслідки вродженої ін-
фекції можуть бути тяжкими для майбутньої 
дитини. Фетальні пошкодження можуть ва-
ріюватися від безсимптомних до тяжких не-
врологічних змін та уражень сітківки, схиль-
них до потенційного загострення та рециди-
вів протягом усього життя [23]. При первин-
ній інвазії токсоплазмами в першому триме-
стрі вагітності у зв’язку з ризиком народжен-
ня дитини з вадами розвитку вирішується пи-
тання про переривання вагітності за медич-
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ними показаннями. Не показано перериван-
ня вагітності жінкам з хронічним токсоплаз-
мозом, а тим більше – з інапарантними фор-
мами. Наявність хронічної латентної форми 
токсоплазмозу в імунокомпетентної жінки 
до вагітності є сприятливим фактором щодо 
практичної неможливості внутрішньоутроб-
ної інвазії плода T. gondii. Навіть у випадку 
первинної інвазії імунокомпетентної вагітної 
і внутрішньоутробного зараження її плода T. 
gondii наступні вагітності вже через 6–8 міс. 
можна вважати практично безпечними щодо 
виникнення вродженого токсоплазмозу в ди-
тини [5, 7, 9, 21, 30]. Однак це стосується тіль-
ки імунокомпетентних жінок і не є абсолют-
ним, тому що в ряді випадків при хронічно-
му токсоплазмозі можлива реактивація інва-
зії, а отже, внутрішньоутробна інвазія плода T. 
gondii, хоча це і малоймовірно [8].

При інфікуванні дитини на ранніх термі-
нах вагітності гостра стадія закінчується вну-
трішньоутробно, і дитина народжується вже 
з ознаками ХТ. Відзначається затримка ро-
зумового та фізичного розвитку, порушення 
розвитку мови, рухових функцій, підвищен-
ня м’язового тонусу, можливі паралічі. У ре-
зультаті формується гідроцефалія або мікро-
цефалія з олігофренією, мікрофтальмією, хо-
ріоретинітом, атрофією зорового нерву, втра-
та слуху [4, 12, 14, 23]. При інфікуванні піс-
ля 29-го тижня вагітності клінічно визнача-
ються ознаки ураження ЦНС за типом енце-
фаліту, менінгоенцефаліту, характерне ура-
ження очей. Якщо інфікування плода відбу-
лося незадовго до народження, то токсоплаз-
моз, що внутрішньоутробно почався, триває 
і після народження, можливий генералізова-
ний перебіг з ураженням багатьох органів. 
Збільшуються периферичні лімфатичні вуз-
ли - найчастіше шийні вздовж заднього краю 
грудино-ключично-сосковидного м’яза та по-
тиличні (рідше генералізована лімфаденопа-
тія) діаметром до 3 см, чутливі у гострому пе-
ріоді інвазії, потім безболісні, не нагноюють-
ся. Гістологічні зміни в лімфатичних вузлах 
(реактивна фолікулярна гіперплазія, накопи-
чення епітеліоїдних гістіоцитів, локальне пе-
реповнення і розтягнення синусів моноцита-
ми) дуже інформативні та завжди мають ве-
лику діагностичну цінність. У половини хво-
рих збільшується печінка, нерідко пальпуєть-
ся збільшена селезінка. Іноді виникає біль у 
м’язах, у товщині яких можна пропальпува-
ти невеликі болючі утворення. За ураження 

серцево-судинної системи наявні ознаки міо-
кардиту, виникає артеріальна гіпотензія, тахі-
кардія, порушується серцевий ритм. Уражен-
ня шлунково-кишкового тракту характери-
зуються зниженням апетиту, сухістю в роті, 
здуттям живота, запорами та тупим болем 
в епігастральній ділянці. Часто виявляють 
токсоплазмозний гепатит з гепатомегалією. 
Можливий розвиток гломерулонефриту з де-
позитами токсоплазмозних комплексів (ан-
тиген – антитіло) [3, 8, 6, 13, 14, 19, 21].

Запальні та дегенеративні зміни у ткани-
нах пов’язані як з безпосередньою дією пара-
зитів на клітини, так і з продуктами їх життє-
діяльності та викликаної ними сенсибілізаці-
єю організму. Токсоплазми мають тропність 
до м’язової та нервової тканини, тому найчас-
тіше уражаються м’язи та мозок [3, 12, 13, 19].

З боку ЦНС можуть бути виявлені локаль-
ні чи дифузні менінгоенцефаліти з вогнище-
вими некрозами, периваскулярним монону-
клеарним запаленням. Некротизовані ділян-
ки пізніше можуть кальцифікуватися, спри-
чинюючи стриктури сільвієвого водопрово-
ду, отвору Моро, формуючи гідроцефальний 
та епісиндром. Поширеність гідроцефалії 
при вродженому токсоплазмозі оцінюється в 
межах від 3,8% до 30%, залежно від того, чи 
включала діагностика універсальний скри-
нінг гестаційного зараження, що дозволяє 
виявити немовлят без помітних проявів [1, 3, 
9, 12, 13, 17, 26]. Гідроцефалія зазвичай роз-
вивається внутрішньоутробно або, набагато 
рідше, протягом першого року життя, і часто 
розвивається швидко. Симптоматична епі-
лепсія частіше перебігає як скронева, рідше 
джексоновська епілепсія, у вигляді нападів 
клонічних або клоніко-тонічних судом, іно-
ді без втрати свідомості та наступного сну. У 
той же час можуть зустрічатися легкі та стер-
ті форми хвороби, що протікають латентно. 
У цих випадках наслідки токсоплазмозно-
го в’ялого енцефаліту з’являються в 5–7 ро-
ків і старше. Іноді такі діти спостерігаються 
з приводу фармакорезистентного судомно-
го синдрому. Ознаки олігофренії стають оче-
видними у початкових класах школи: у дітей 
виявляються підвищена стомлюваність, го-
ловний біль, судоми, часто у поєднанні з хо-
ріоретинітом [3, 4, 5, 14, 17, 19, 26]. 

У окремих дослідженнях повідомляло-
ся про зв’язок між серологічно підтвердже-
ним материнським токсоплазмозом та ризи-
ком аутичного потомства [7, 8, 23, 27]. Fond та 
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співавт. [28] припустили, що тахізоїти T. gondii 
можуть проникати в різні типи клітин голов-
ного мозку в мозочку, які, у свою чергу, контр-
олюють сигнальні шляхи та механізми пе-
редачі сигналів, що беруть участь у багатьох 
функціях, включаючи апоптоз клітин, дозрі-
вання імунних клітин та антимікробні ефек-
торні функції. Wang та співавт. пов’язали па-
разита з індукцією апоптозу нейральних стов-
бурових клітин через стресовий шлях в ендо-
плазматичному ретикулумі [27, 29].

На сьогоднішній день чіткого епідеміоло-
гічного зв’язку між токсоплазмозом і дітьми-
аутистами не встановлено, за винятком окре-
мих недавніх оглядів, які припускають, що бі-
охімічні порушення та морфологічні озна-
ки в мозку при аутизмі пов’язані з інфекція-
ми T. gondii. За цими ж оглядами токсоплазмоз 
може мати певну роль у розвитку аутизму, 
який пов’язаний з мутаціями мтДНК та нДНК. 
[27]. Окремі дослідження доводять, що ток-
соплазма виявляючи певну тропність до ЦНС 
пошкоджує нейрони головного мозку викли-
каючи патологічні, психологічні та поведінко-
ві розлади. Під час цих досліджень був вияв-
лений зв’язок між материнською токсоплаз-
мовою інфекцією та ризиком аутизму і ши-
зофренії, синдромом дефіциту уваги та гіпе-
рактивності, обсесивно-компульсивним роз-
ладом, порушенням навчання та тривожніс-
тю [5, 9, 13, 24, 25]. 

Під час багаторічного (1996 – 2017 рр.) 
ретроспективного спостереження за дітьми 
з вродженою токсоплазмозною інфекцією 
(за дітьми спостерігали протягом 2–25 ро-
ків), проведеного Lago та співавт., у більшос-
ті пацієнтів (55 дітей) виявлено ураження 
очей, у 44 із них паралельно спостерігались 
внутрішньо-мозкові кальцифікати (характер-
на ознака вродженого токсоплазмозу). Два 
піки ретинохороїдиту були виявлені між 4–5 
та 9–14 роками [30]. 

Збудник токсоплазмозу характеризуєть-
ся тропністю до нервової тканини, тому за-
палення, як правило, починається з внутріш-
ніх шарів сітківки, а потім захоплює глибші її 
шари та хоріоїдею. Очний токсоплазмоз зали-
шається найбільш поширеною причиною ін-
фекційного увеїту в імунокомпетентних осіб 
з дуже мінливим прогнозом. До факторів, які 
можуть впливати на візуальний прогноз, від-
носяться тяжкість запалення, розмір уражен-
ня та місце запалення. Крім того, прогресу-
вання до ускладнень, таких як неоваскуля-

ризація, вітреомакулярна тяга, відшарування 
сітківки, глаукома та катаракта, погіршує ві-
зуальний прогноз [5, 14, 20, 31].

Для вродженого токсоплазмозу харак-
терною є наявність грубих хоріоретиналь-
них вогнищ у центральній зоні очного дна, 
псевдоколобом. Токсоплазмозний хоріорети-
ніт у більшості дітей виникає як ускладнен-
ня внутрішньоутробної інфекції, рідше роз-
вивається внаслідок активації латентної ін-
фекції в імуноскомпрометованих пацієнтів 
чи набутої токсоплазмозної інфекції в іму-
нокомпетентних осіб. Крім вогнищевих ура-
жень на очному дні, токсоплазмоз ока може 
протікати у вигляді папіліту та васкуліту сіт-
ківки. При цьому васкуліт розвивається як на 
фоні вогнищевих уражень, так і без них. Най-
частіше уражаються вени, однак у літературі 
є описи оклюзії центральної артерії сітківки. 
[3, 14, 15, 17, 31]. 

Описані й інші ускладнення токсоплаз-
мозу очей: атрофія зорового нерва, вторин-
на глаукома, відшарування сітківки. Уражен-
ня зорового нерву може бути наслідком пара-
зитарної інвазії або реактивного запалення. 
Дослідження проведені Eckert та співавт. по-
ві домляли про зміни зорового нерва в 5% ви-
падків. Ураження зорового нерва може спри-
чинити серйозні дефекти поля зору, а також 
втрату кольорового зору. Нейроретиніт та-
кож описується як унікальний прояв очного 
токсоплазмозу [3, 14, 31].

Великий атрофічний вогнищевий осере-
док, що часто розташовується в макулі, як пра-
вило, є свідченням вродженого токсоплазмо-
зу. Кістоїдний макулярний набряк (КМЕ) може 
виникати при активному очному токсоплаз-
мозі з різними фенотипами. Ouyang та ін. по-
відомили, що у 7,5% випадків виявлено КМЕ, 
а у 2,5% – величезна зовнішня кіста сітківки. 
Цікаво, що в тому ж дослідженні повідомляло-
ся, що в 3,5% випадків виявлялася кістоподіб-
на дегенерація у внутрішній сітківці поряд із 
судинами сітківки без будь-яких інших анома-
лій сітківки / хоріоїдальної жовтої плями [14, 
31]. Сучасні наукові повідомлення про усклад-
нення очного токсоплазмозу включають ізо-
льований розрив сітківки (6%), відшаруван-
ня сітківки, яка зазвичай є регматогенною та/
або тракційною (6%), преретинальну мембра-
ну (7%), неоваскуляризацію хоріоїду (<1%), 
крововилив у скловидне тіло (2%), атрофія зо-
рового нерва (4%) та катаракта (5–13%) [32]. 
У лікованих пацієнтів частота розвитку хорі-
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оретинітів становила <5 %. Як вказують ре-
зультати досліджень, отримані Lago та співавт. 
(2021), менше ураження очей розвивалося піс-
ля першого року життя у дітей, які отримува-
ли лікування до 4 місяців (35,2%) порівняно з 
тими, які отримували лікування після 4-місяч-
ного віку (77,8%), що чітко показує користь 
раннього лікування [30].

Отже, діагностика гострого або заго-
стрення хронічного токсоплазмозу є трудо-
містким і дуже відповідальним завданням, 
оскільки саме ці форми захворювання небез-
печні для здоров’я людини. Лише сукупність 
наявних скарг, анамнестичних даних, ре-
зультатів об’єктивного та інстурментально-
лаборатоних методів обстеження можуть слу-
гувати підставою для діагностики токсоплаз-
мозу [3].

Висновки
Токсоплазма є одним із найпоширеніших 

паразитів у світі, яким, за різними оцінками, 
інфіковано від 30 до 80 відсотків населення 
світу.

У більшості людей інфікування токсо-
плазмою викликає початкове легке захворю-
вання. Однак у вагітних жінок, немовлят та 
людей з ослабленим імунітетом дана інфек-
ція може бути передумовою для важкого пе-
ребігу з високим ризиком виникнення захво-
рювань мозку, серця, очей, органів травлен-
ня, нирок та розвитку серйозних ускладнень 
(затримки розвитку, втрати зору, глухоти, ін-
телектуальної інвалідності) або навіть із ле-
тальним кінцем.

Таким чином, характер клінічних проявів 
токсоплазмозної інфекції варіює від безсимп-
томного до загрозливого для життя. Така різ-
номанітність можливих наслідків та склад-
ність їх передбачення означає, що досягнен-
ня оптимальних результатів у профілакти-
ці розвитку та запобіганні ускладнень дано-
го захворювання є можливим лише завдя-
ки міжпрофесійному командному підходу з 
спів працею неонатологів, неврологів, інфек-
ціоністів, офтальмологів, педіатрів, спеціалі-
зованих медсестер і фармацевтів.
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